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in denen die Ordnung des Wachstumls ncch nicht in dem 
Mai3 verschwunden ist, wie in den Carcinomen und Sar- 
komen. Diseser Versuch allso ist nicht entscheidend. 

Wichtiger ist lein Vemuch, den C a  r r e  1 vor kurzem 
mitgeteilt hat. C a r r .e 1 arbeitete mmit Hiihnerembryonen, 
die er durch Behandlung mit larseniger Saure scwadigte. 
Naoh Versuchen von Dr. D r e s e 1,  Dahlem, ilst arsenige 
Saure ein Giift, das in kleinen Konzientrationea die 
Atmung von Korperzellen starker als ihrle Garung hemmt, 
so daD man mit arsmiger Saure d,en Stoffwechseltypus der 
Kpebsz8elle erzeugen kam.  Injizierte nun C a r r e 1 
Huhnerembryonen, die durch arsenige Saune geschadigt 
wanen, Hiihnern in den Brustmuskel, so entstanden bos- 
artige Tumoren, Sarkome, a'n denen die Huhner im Lauf 
von vier Wochen starben, und d.i.e, wie die spontanen 
Huhnersarkome, transphantiert werden konnten. 

VI. 
Spiedt dea besondere Stoff wechhs'el des Carcinoms die- 

jenige Kolle, di.e wir ilhm zusohreiben, 'so mu5 man ve'r- 
langen, dai3 aus ihm hleram nicht nur die E n t s t e h u n g 
des Carcinoms 'erkliirt w id ,  ,sondjern auah das blesondere 
Verhalten des einmal im Korpw v o r fh a n  d e n e n Car- 
cinoms, slein ungeordnetes und unbeschranktes Wachstum. 
Auf disscs Problem mocht'e ich zum Schlui3 m'it einigen 
Worten eingeh'ea. 

Wecn die Carcinomzelle eine Zeitlang ohne zu atmen, 
a 11 e i 11 auf Kosten d'er Garung, 'e x i s t i e r e n kann, 
so ist damit noch nicht gesagt, daD sie auch ohne zu atmen 
n. a c h s  e n  kann. Es i,st di,es eine wichtige, vom experi- 
matel len Standpunkt aus sehr schwierige Frage, mit der 
sich Dr. F. W i n d in der letzten Zeit in Dahlem beschaf- 
tigt hat. 

Dr. W i n  d arbeit.ete mit d,er von H a  r r i s o  n und 
C a r r le 1 eingefuhrten Methode der Zellkultur. Sein Ver- 
suchsmaterial waren Huhnersarkom'e, die sich in vitro 
nach einlem von dem Danen A. F i s c h e r  angegebenen 
Verfahren lrultivieren lassten. Die VersuclhsgefaBe wur- 
den mit Gemischen von Stickstoff und Kohlensaure ge- 
fullt, aus denen ber Sauerstoff durch Ob'erleiten iiber 
gluhendes Kupfer we'itgehend entfernt worden war. Der 
Sauerstoffgehalt in diesen Gasgemischen war lo--* 7&, 
also so niedrig, dd3 leine Atmung der Sarlromz8ellen aus- 
geschlossen war. Es zeigte sich, dai3 die Sarkomzellen bei 
dem genannten niedrigen Sauerstoffdruck, faIIs das KuI- 
turmedtium garfahigen Zuckmer enthalt, etwa 40 Stunden 
lang wachs.en. Die beli dfer Garung frei werdende Energie 
kann also von der Tum'orzelle nicht nur zur Erhdtung 
ihr'er E x i s t e n z , sondern - was vie1 mehr bedeutet - 
tempcrar auch zum W a c h s t u m henutzt werden. Die 
grot3e Analolgie zwischen Tumoren und jeinem niedrigen 
Organismus, der KuIturh,efe, wird durch diese Versuche 
besonders deutlioh. Beidre Organismen besitzen zw'ei 
en,ergiseliefiernde Reaktionen, die Atmung und die Garung, 
beide Organismen garen auch dam,  wen'n sije mit Sauer- 
stoff gesattigt sind. Beide Oqpnismen kijnnen auf die 
Dauer ohne Sauerstoff nicht Ieben, aber beidme sind sie 
imstande, temporar ohne Sauerstoff, auf Ko'sten d'er 
Garung, zu wachsen. 

Die Faliigkeit d'er Tumorzelle, temporar ohne Sau.er- 
stoff zu wacthsen, erklart nun, wie mir schdnt, das unge- 
ordnete und unbeschrankte Wachstum der Tumoren im 
Korper. Zur Erlauterung denken wir uns eine Reihe von 
GefaBen b'eliebiger Form, die in zy1indrisch.e Halse miin- 
den. Dime GefaiiJe sollen bis in di,e Hake mit Nahrl6sung 
gefiillt sein. Zunachst saen wir Zellen ein, die nur bei 
Gegenwart von Sau,erstoff wcichsen. Dann werden sich 
nur die 0 b e  r f 1 a c h e n der Nahrlosung mit Z,ellen be- 
decken. Das Wac,hstum ist beendet, wenn dunne, kreis- 

runde Zelldecken entstanden sind, d'eren Form durch de'n 
Qu'erschnitt der Gefakihalse bestimmt ist. In  einem 
andern Versuch saen wir in die Gdaf3e Zellen ein, die 
o h n 8 Sauerstoff wachtsen konne,n. Dann wird der ganze 
InhaIt der Kolben mit ZeIlen durchwachsen werden. Das 
Wachstum 'ist nicht mehr beschrankt durch ,di'e Diffns'ion 
d'es Sauerstoffs und nicht mehr in  seiner Form hstimmt 
durch die Form der GefaDhalse, sond,er,n unbeschrankter 
und formloser. 

Der Gr,enze zwischen Luft u d  NahrlBsung ent,spricht 
im Korper di'e Gr,enze zwisohen Blutcapillaren und Ge- 
web'ezellen. Entfrernen wir uns von den Capillaren, so 
sinlit die Sauerstoffkonzentration, bis wir suhlieBlich an 
eine zweite Grenze gelangen, iiber die hinaus normalets 
Wachstum, wegen der niedrigen Sauerstoffkonzentration, 
nicht mehr moglich i.st. In  diesen Gebieten, die arm an 
Sauerstoff, aber relativ reich an  Glucose si,nd, findet die 
Carcinomzelle noch Bedingungen, unter denen sie tem- 
porar wachsen kann. So ist sie imffitande, Grenz,en, die 
den1 normalen Wachstum gesetzt siud, zu durchbreahen, 
d,as heiBt, ungeordneter und unbeschrankter als die nor- 
malten Zellen zu wachsen. [A. 125.1 

Neuer Beitrag zur Cheniie der Garung. 
Von S. N. CAGAN, New York. 

In den hunldert Jahren, die nach den Untersuchungen 
von G a y  L u is 6 a c vergangen sind, hat djie Ghemie der 
Glirung und des physiologischen Zuck'erverbrauohs die 
groDtBe Vervollkommnung durch dile Entdeckungen von 
N e u b e r g  und E h r l i c h  gefunden. E h r l i c h  ent- 
d,eckte, dai3 di,e Garung von Zucker die Plasmabildung 
dser Organismlen rnwliuh mokt ,  woibki die Zuckengarung 
die Energie fur dile Stickstofiassimilation herbeisuhafft. 
N e u I-, e r g tentdeckte 'die CarboxyPase, diae Brenztmuben- 
s2ur.e vergart, und dies hat dam gefiihrt, diese Saure uad 
ihr Spaltprodukt, Aoetaldehyd, in den Mittlelpunkt des 
Kohlenhydratstoffwechsels zu stellen. Mit Hilfie ihrer 
Abfangm,ethodmen und anderer Anderungen im Mechania- 
mus der gewiihnliohen Zuckerspaltungen 'haben N e 11 - 
b e r g  umd seine zahlreichen Mitarbeiler nioht nur ganz 
neue Formlen d,er V,ergarung erkannt, wie die  weit 
bekannt gewordene Spaltung von Dextrose in Glycerin 
und Acetaldehyd, sondern di'eselben Autopen haben auch 
di'e theoretilschlm Grundlagen fur die Riohtigkleit ihres 
Systems geliefert. 

D6,e uberlegene Bedeutung des Methylglyoxals liomte 
durch Isolation eines darauf einwirkenden Ferments von 
N e u b e  r g und D ia k i n gezeigt werden. Die innigen 
Zusammenhange mit ,dem allgem'einen Proteinm'etabolis- 
mus haben von einer Seit'e E h r  l i c h  unld von drer an- 
deren N e u b e r g und seine Arbeitsgenolssen K e r p , 
N o r d ,  P e t ' e r s o n  und S t e i n b o c k  nachgewielsea, 
dca allie Homologen der Bpenztmubensaure, sowelit sie 
aus Aminosauren ab'lseitbar sind, Nebenfalls die zucker- 
freie Garung Neingehen. DaD die Bnenztmubensaure auch 
in Gegenmrt von Sulfit leicht von der Hefle vergoren 
wird, haben N e u b e r g und R h e i n f u r t siegreich 
gegen Z e r n e r s anderslautende Blelhauptung mehrmals 
nachgewiesen. 

Sonach ist die Brenztraubentsaure als das wahr- 
scheinlichste Zwischenprodukt erkannt. Die direkte ISO- 
Iation beei Zuckergarung ilst aber nur in kleiner Ausbeute 
gelungen. G r a b I) hat si,e nach folgeiitdem Prinzip in 
4Yb Ausbeute ans Licht gebracht. Nach einer bekannten 
Metho'de von D o b n .e r vereinigen sich Aldehyde mit 
Bnenztraubemaure und aromiatischen Aniinen zu sub- 

(Eingeg. 7. hlai 1926.) 

1) Bioch. Ztschr. 1921. 
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stituierten Cinchoninsauren, wenn sie in Atherliisung 
zusammenkommen: 

R*CHO + + H2N. C,,H, = 2 H,O + 2 H + 
CH, : C (OH).CO,H - . ,  I 

R * C =  N 

1st kein hldehyd zugesfetzt, ,so wird ans Brenztrauben- 
slure Acetald'ehyd faei, und in 'der Gleichung wird 
R gleich CH,. Da alle wahren Zucker unter den Bedingun- 
gen der I) o b n 'e r schen Reaktio'n nicht reagieren, konnte 
ti r a b ceine zellfrei garend,e Zuckerlosung mit lthe- 
rischer ,!-Naphthylaminlosung 'schiitteln und die a-Methyl- 
/j-Naphthocinchoninstiure erhalten, womit Benztraubeii- 
saure abgefangen w'ar. 

Mir schien dieses .Verfahrea der Verbmesserung wert. 
Sie sollte damit eintreten, da8 als neu von vornherein 
Aldehyd zugesetzt wurdle; dann brauchte keine Brenz- 
traub,e,nsaure zur BiJdmg der M'ethylgruppe zu mrfallen. 
Xuch war es nioglich, durch Anwendung eiees hoheren 
Aldehyds die Eigenschaften des Ciachoninsaurelderivates 
zu verbessern und :seine Extrahierb,arkleit aus dten koagu- 
lierten Hefesiiften zu 'elrhohein. 

Unt,er sonlstiger Befolgung der vorhaadenen Vor- 
schrift bin ich fokgeludermafien vorgegangen: 90 g Zucker 
wmdeii in 9 1 Mvacerationssaft, hergestellt naoh A. L e b e - 
d ef f , gelost. Wenn Garung ,elingeltnetea war, wurden 
IS g ,!-Naphthylamin und 11 g Isoval~eraldehyd in  l/, 1 
lither hinzugefiigt und andauernd stark b'ewegt. Die 
Auf8arbleitung erfolgt'e iiber dals Koagulat wnd dams Zinli- 
osydsalz. Di'e Extraktion wurd'e nun selhr b'e@instigt 
durch diile angenehmen L6sslichkeitsverhaltnliese dser ent- 
standenen ~-Isobutyl-~-Naphthocinohonias;iure; sise geht 
in vie1 heifJen Essigather iiber und kristallisi'ert daraus 
in hellweii3en Flattchen. D 8 b n e r fand d'en Schmelz- 
punlit 251 O, ich 248-249 O .  

0,1792 g Substanz: 8,l ccm N, (751mm, 16 0 ) .  

CI8Hl7NO2; B,er. N 5,O; G,ef. N 5,3. 
Dibe Verbiindung entsteht, indem sich Ggrungsbrenz- 

traubsensaure mit den Zugabten 1,sovaleraldehyd und 
b-Naphthylamin wi.e follgt verbindet: 

CAHo * CHO 
- 7  + H,N.CloH, = 2 H,O $. 2 H 

CH, C(OH) * COaH - . ,  - + C,H,*C = N 
I >Cio& 

HC = C*CO,H 
Die husbeut'e war abfer b'ei meiiier Neverung nicht 

gro8er als friiher: 0,85 g. Das Iiegt daran, dai3 der mmeiste 
Isovaleraldsehyd zu Isoamylalkohol phytachemii'sch redu- 
zdert wurde '). Man muf3 zugleiich bieidenken, daf3 Brenz- 
traubensaure eb'en ungeiheuer schnell vergart. B'ei einer 
andmeren Methodse zur Erfaesung dielser Sublsstanz haben 
F e r n b a c h und S c h o e n 3, , ~ u c h  nicht mehr isoliert. 

[A. '115.1 

Synthetische Arbeiten in der Campher- 
und Terpenreihe. 

Von Prof. Dr. GUSTAV KOMPPA, Helsingfors. 
Vorgetragen im Bezirksverein Hannover des Vereins deutscher 

Chemiker am 5. Juni 1926. 
(Eingeg. 9. Juni 1928.) 

Zur Zeit, alls der V'erfalsser mit seinea Vrersuohen in 
der Camphlerreihe belgann (1893), waren fur die Kon- 
stitution des Camphers noah vemchuedene Formeln dia- 
kutiert. Die zaerst in Angriff genommenle Synthese der 

2 )  N e u b e r g  und S t e i n b o c k ,  Bioch. Ztschr. 1913. 
3, F e r n b a c h u n d S c h o e n , C o . r . 1 9 1 3 ~ . 1 9 2 0 .  

A p o c a m p h e r s a u r e l) gelang b,ekmntEch duruh die 
Synthese des D i k e t  o a  p o c a  m p h e r s a u r e - d i m e - 
t h y l e s  t e  r s ,  aus dem durch K,eduktion di'e Sauw 
gewonaen werden konnte. Urn diesen Ester darzurstellen, 
niufite I) i m e t h y 1 g 1 u t a r 6 a u r e boschfft welrrden. 
Hi,er kamea V o r 1 a n d e r s 2, damah voroff'entlichte 
Arbeiten iiber Hydrorle'sorcine zugube, & ans Dimlethyl- 
hydroaesorclin Dimethylglutarsauae in groi3en Mefngeln ge- 
wonnen w'e'aden konnte. Die D i le k m a n n - K o m p p a - 
sche Kofndie!nsabion d~ilels~er Saure mlit Uxalester ist all- 
gem,ein biekkannt. Durch sile wuade Diketaapocampher- 
saure-Dimethylester lerhalten. Dieser lief3 siah leicht zu 
D i o x y a p  o c a  m p h e r s a u r e reduzieren, dagegen 
m'acbte d'ie Redulition der daraus 'erhaltenen pp-Dehydro- 
apocamphersanrle zu Apocampihiersaiore betraohtliche 
Schwierigk'eiten; sie gelang scMieDliah durch Bro.mwtisser- 
st off adidition ullid ,darauffolge,nde Rduktion. 

Durch dime Synthese wurde auclh W a l l a c h s  
F e n c h o c a m p h o r o n.- Formel 3, bestatigt. Ebenfalls 
wurde dafdurch Qile Konstiitutim deis D - 1- F e n c h e n s 
wahrsche~inkich gelmaoht. Die Ubertragung dieser fur 
Apacampihersaure ausgelarb'eiteten Synthels'e auf ?hr M'ethy- 
li~erungsproduht, die C a m p h 'e r s a u r 'e slelbst, machte 
aui3'erorldelutkiobe Schwierigkleiten *). Die Trennung des 
bei d'er Methylierung dels Diketoapocamph,ersaureiesters 
erhaltenen 'dleis gelkang mit SwdalGsung bzw. durch die 
verschieidlene Atherloslichkeit dler Kupfelrskalz,e und konnte 
schhefllich 'durch Anwendung von v.erschiledenlen Reduk- 
tionsverfiahaen durchgefiihrt wesden. Dile EinzRiheiten 
dieser Totalsynthesme der Camphersawe, e k n s o  wte die 
des darans erhaltenleln C a m p h e r s (racemisch) selbst, 
sind aus den damdigen V~eroffentlichungen dlers Ver- 
fassleas 5 ,  z.u emehen. 

Uni leine Tobalsynbhle.se des natiirliichen Japancamphers 
ZLI ierrreichen, handelte e3 lslich nun um die Spaltung des 
ra'oemiisaheln Gamphevs in  seine optkchen Antipoden. 
Dksle Spaltung wuad'e durch 0berfiihrwn.g in B o r n e o 1, 
Spaltunig des m!it Phthalsaur,eanhydrid erhaltenen 'sauren 
Phthalsaur,eborneols mit B r u c i n und Methylamin und 
Riickoxgdation der ~erhaltenen d- bzw. 1-Bornemole in die 
betr.effend\en d- bzw. 1-Campher eraaicht ". So war die 
Tota1,syntheise dea natiirliichen Camphers gelungen. 

Sorgfiihigst wu,rden diie Einwande von friararrzosisclier 
(13 1 a n c) nnd engli,schier (T h '0 r p e) Seite durch nene 
Untersuohulmgen widerlegt. Einmal bleruhte dile Kritik 
auf einem . Irrtnm, da d'er Velrfass,e'r seine Miethylester 
nicht mit Nlatronlauge, Bondern mit Soldalijlsuag im Kohlen- 
saurestrom (also in Bicarbonatl6smg) b'ehandelt hatte; 
weiter fiihlrten M el t h o x y 1 bte s t i m m u n g e n sowie 
Xusfiihrung der  Synthese mit dien betreffeuden A t  h y I - 
dmerivaten zur B'e,statigung der vom Vtwfasser au.s- 
gespro'chenen Auff'assung iiber den Beaktionsmiwhanis- 
mus und also Idler von 6hm aufgestellten Formielbilder. 

Um djeln Bedarf an  Apocamphemaure zu dleck.en, mr -  
den grofiere Mengen von C a m p h e n mit Salpetersaure 
verarb,elit,et. Diab'ei er,hielt man T r bi c y c 1 e n s a u r e , 
die dabei aufgeklii~t wurdie. Es gelang, Tricyclensauae 
duroh Reduktion ih,r.es Eistelrs in den entsprechenden Alko- 
hol iiberzufiihren, aus desslen Clhlorid ,duroh Reduktion ein 
Kohlenwasserstoff zu ,eahalten war, deir selinlersleits idNen- 
tisch war rnit T r i c y c 1 e n , wi'e von vomhlerrein erwartet 
wurde. Dagegen bestatigte sich die in der Literatur be- 

1) B. 34, 2472 [1901]; A. 368, 126 [1908]. 
2) V o r 1 a n d  e r, A. 294, 314 [1897]; 304, 18 [1890]. 
3) A. 300, 317 [1898]; 315, 291 [1901]; 362, 183 [lw]. 
4 )  A. 368, 209 [1909]. 
5 )  B. 41, 4471 [1908]. 
6) B. 44, 85s p m ] .  


