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V I l U I M M L U N O S B I R I C ~  lioher als bei der Keaktion des Phosphorsiiureesters. So korluiit 
man fur die Aldolasereaktioii a d  eine Wiiniietonung voii 
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f ir  mediziniache Forachung. 

etwa 13500 cal pro Mol. Nur die kleine in der 1:ehlergrenzv 
gelegene Differenz gegen den fur die Gesaintreaktion g e -  
fundenen Betrag (14000 cal) entfiele also auf die Keaktioii 

Heidelbere. den 7. Dezember 1936. ( 3ycerinaldehydphosphat --r Dioxyacetonphosphat . -. 
Vorsitzender : Geheinirat von  Kreli l .  

0. Meyerhof und K.  1,ohniaiiri , ,(:6e~ d i t  ~rr~rlielrvbtrvi~ 
Heuktion zwischen Hexosedip~iosphovsdul'e rk?r i /  7'riosephosphov- 
sitwe." (Vorgetragen von 0.  Meyerhof) ;  

Bei der VOII 0. Ale),evhof untl /i. / . ( J h W / ( / t / J /  aiifg:r.fiititIciie11 
I'ermentreaktion 

Hexosediphosphat + 2 L)ioxyacetonpliospliat ) 

handelt es sich uni ein echtes thermodynaniisches Gleichgewicht. 
Das heil3t : einerseits ist die Cleichgewichtslage abhlngig vori 
der Konzeiitratioii, es xilt tlas ~~Rssrtiwirkungsgesetz nacli 

tlcr Bezieliiing K ; ;iiiclercrseits ist alwr aiirli K ,  

(lie (:leicheewiehtskonstante, abliingig von der 'I'eniperatur. 
log K ist cine linearc Ihnktion tler reziproken n1)soluten 
Teniperatur : die (>iiltipkeit der 7 ~ 7 9 1  ' t  Hoffschen lsnvhnren- 

('I I J h n  
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gleichunp ? ( l  , I * )  
K 'PI I ,  111 Krr, - 111 K ' I ~ ,  =: 

wurde experinientell bestatigtz) . I)ie Ikreclinuiig BUS der 
Zunahnie von K erpab fiir tien Ikmentvorgang Hexose- 
diphospliat * 2 1,ioxyncetoiiphospliat beiiierkensi\.erteru~eise 
eiiie negative Wiirriietijnung, iiiinilicli eine niolnrc Spaltungs- 
warnie von -- 1 1300 cal. (;eniesseil wiirden - -14000 cal fiir 
die Spaltung und ein ebeiiso proWer positiver Wert fiir die 
Syrithese ( 2  1 )ioxyacctoiiphospliat 

Me.ssiirigeii der Keaktionskonstanten ergabcii jetloch. tlal.( 
tlie Geschwindigkeit beidersrits irn Hauptteil dcs IJnisatzes 
iiarh niononiolekularer Keaktionsortlnung vcrliiuft. I )iese 
nierkwiirtligc Tatsarlie wird (lurch die Auffindung ciiier niono- 
iiiolekular verlaufenden Zwischenreaktioii verstiiidlicher, tlie 
von Iim6detP) gefordert wurde, untl an tler die von 1:rschev 
und BacP) syntlietisierte (;lyceritialdeliydpliospliors~urc wie 
folgt beteilipt ist. 1)ioxyacetonphosphorsiiure wandelt sicli 
erizyniatiscli in (;lycerinaldeh?dpliospliorsaure u111J) urid d i e s  
gelit iilit Dioxyacetonphospliorsaure enzyinatisrh eine Aldol- 
kondensatioii ein. Daher bekoinnit das (:esariitgleichgewielit 
die iiachstehcnde I:orniulierung : 

Hexosediphosplint) . 

l)iox y ncetonpliospliat 
(:lyccririnldehydphtispliat .L Dioxyaceti,iipliosl,Il;ct Hrxosecliplicisplint F 

Diese Annahine folgt aus cler analogen enzyniatisclieri Aldol- 
kondensation von Dioxyacetonphosphat niit Glycerinaldehyd, 
die iiiittels der sogenannten , ,Aldolase"e) zuni P'ructase- 
1-phasphat von RLbrscn und Tankd zusamnentreten. 

1:'s fragt sich nun, in welcheni MaWe die genannteii calori- 
nietrischen und kinetischen Messungen auf diese einzelnen 
Keaktionen zu beziehen sind. Von der Reaktion Glycerin- 
aIdehydphosphor.siiure - >  Dioxyacetonphosphorsaure ist nach 
deni Vergleich der Verbrennungs- und Lijsungswiriiien der 
freieii Zucker ein Beitrag zu der negativen Warnietonung zu 
verniuten. Zuni Vergleich wurde die Witriiie der cheinischen 
Aldolkondensation von Dioxyaceton bzw . Glycerinaldehyd in 
Alkali geiiiessen7~b). Die Warrnetonungen der beiden Konden- 
sationeii ergeben, voneinander subtrahiert, die Wiirriietanung 
der Reaktion Glycerinaldehyd (gel.) - Dioxyaceton (gel.), die 
etwa 2000 cal pro Mol betrlgt. Ferner wurde die enzyniatisclie 
Reaktion Dioxyacetonphosphat + Glycerinaldehyd --z Hexose- 
1 -phosphat calorimetrisch untersucht, wotei sich eine W&nie- 
tonung von $14500 cal pro Mol Hexose-1-phosphat ergab. 
Dieser Wert bedarf einer Korrektur, die durch die Anwendung 
des freien Glycerinaldehyds bedingt ist, er liegt nach der 
Analogie zur Kondensation von freiein Dioxyaceton etwas 
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I )ie Redeutung her Keaktion : Glycerinaidehydphosphor ~ 

saure .+ Dioxyacetonphosphorsaure fur die Kinetik der Hexow- 
diphosphat-Synthese liegt dariri, daW das Gleichgewicht t k r  
Isoiiierisierungsreaktiori unter gewohnlichen Bedingungen selir 
weit nach rechts liegt. Die Sachlieferung voii Glycerin- 
aldehydphosphorsaure geht claher langsani vor sicli, uiid 
tlaraus folgt die Verniutung. daW dies el)en clie Gescliwiiidigkeits- 
I)estiniiiiende %wisrlienreaktion bei drr Koriderisation ist 

0 .  hleyerhof 1 1 .  1'. Ohlnieyer :  , , i t h e y  d i e  Rollr JCJ 
,C'o,-vninsr' 6e1 iler c~~is)~rirtrlr.sc.lrrii . \ l r lchsuuvc~l~i l~/ i i~/g." 

Tin Yerlniif tlcs anaero1)eii biologisclieii %urkeral)lxiiis 
kann iriaii 3 Kenlitionstypen unterscheiden : 1 .  (;lcichgcwicht.i 
reaktionrn ; diest. gehcn nocli in ausdialysiertcn, also coferiiient 
freien 1hzpirxtraktt .n vor sich, so z. 11. (lie Keaktion t1exost.- 
diphosphat .. . 2 I)iosyaretar~phosIhnt. 2 .  ~-iiiestcrun~vti v a i ~  
Pliosphorsaiirv, fiir sic ist ein Cofcrnient uneiitl~ehrlirh, z .  13 t l ic.  
Gleicliung 

Phosl)liol)rciiztraiil,ciis~iire Hexoseiiioiiol)liospliorsiiiirc. 
: (;lucose - .  13rciiztraiibens9ure 

I n u l J  durch Icinsetziing tles A(leiiv1sauresysteiiis als Coferiiiriit 
folgenderniaUen zerlegt werclen : 
:I) .? I'liosl,liobrenztr~iul)eiisaiir~, . ~ i l e i i y l ~ ~ ~ . r o ~ ) l i t ~ s ~ ~ l i o r ~ ~ i i i r ~  

. .-\tlc.nyls8ure ! 2 I~rciiztraul~eiis,?iirt~ 
1)) .\tleiiyl~~yrophos~~liors!iurc . ? H ~ ~ o s e i i i o i i o i ~ h n s ~ ~ h o r s ~ i i r ~ ~  

3 ,  (~sscloreclulitioiieii; ;ils L(eisliie1 sci (lie 1 )isiiiutatioii vuii 
Hexosediphosphat zii (;lycerin~~lios~~horsiiurr untl ( :lgceriiisiiurc- 
pliospliorsiiure geriaririt, .Us Cofernierit der )s\.tloreduktioiirii 
ist nun die /favde,r-llrrlersclie Cozyriiasc von 0.  Li.iiv6ir~g untl 
/ I .  PO) I  / ; d e r  erkaiint worden, ins1)esoiitlcw ldirtcn iieiii'rc, 
I'iitersiirhiiiigeii von \ i ' u v h r : @ ) ,  tlaW cler i'\)crganp I'yridiii 
;-+ 1)ihydropyridiri die ()xycloretluktioiis~~irkiiig tler Cozyninsr 
ausiiiacht. Die lieduktion niit Hyposulfit, (lie ciizymitisrlic. 
A1)spaltutig von ;\deriylsiiureln), clie Mikrobestiiiiliiulig dcs 
Aiiiino-S narh 7iuii .SI!,/ie und tlic ersdiijpferide katalytisrhc 
Hydrierurig niit Platin wercleri ziir c1u;intitativeii nestiiiiniung 
tkr C'ozyriinse vcr\vaiidt: 

1 k I,~neiitbelirliclilieit dcr Cozyiiiase fiir tlie Iiauptreaktioii 
ini stationnren Zustand tler alkoholischen GiirungiL), bei der au3 
Glucose und -4cetalclehyd in Gegenwart von Phosphat Phospho- 
glycerinsiiure untl Alkohol entstehen, ist envieseii'*). L)agegeii 
fur die Hauptreaktion iiii stationhren %ustarid der Milchsiiure- 
bildung, bei der aus Triosephosphorsaiure i i i it l  Brenztrauben - 
sitme I'hosphoglycerinsaure und Milchsaure entstelien, (lie also 
zur ( ;arungsgleicliung in vollkonlmener Annlogie steht. war 
iiber die Ikteiligung der Cozyinase bisher nirhts Sicheres ent- 
schieden, da die Dialyse von Muskelextrakt fiir Versuclie iiber 
die Milchsaurespaltuiig voii Glykogen entnetler nicht erschop- 
fend gewesen war oder zur Schadigung des I~~ izyn i s  gefiihrt 
hatte. Jetzt lieu sich jedoch fur die genannte Keaktion, aus- 
gehend voii Hexosediphosphat und Brenztraubensaure (in 
Fluorid) zeigen, daW auch bei ihr die Cozyinase ein integrierender 
Restandteil des Cofernietitsystenis ist. Bis zu 4s 11 dialysierter 
Muskelextrakt kann nanllich schon niit 5 y eint s zu 40 yo reinen 
Cozyniasepriiparates so reaktiviett werdeii, daW in 1 cin3 
Losung die Halfte der iiiaxinial nioglichen MilcMure aus 
Brenztraubensaure gebildet wird. Adenylsiiiire allein ist un- 
wirksain, indessen kann sie in Kombination init Cozyttiase die 
Wirkung der letzteren betrachtlich erhohen. So wird das halbe 
Milchsiiureniaximuni bei Zusatz voii 180 y Adenylslure schon 
Init  1,2 y Cozymase erreicht. Die echt katalytische Funktion 
der Cozyinase ergibt sich aus den1 I'nistand, daW 1 Molekiil niehr 
als 1000 Molekiile Brenztraubensaure rduziert. Auch die 
alkali-inaktivierte Cozyiiiase nach Euler, die nach ihni uii auto 
lysierteii Muskelextrakt glykolytisch wirksain ist, ist in der 
genannten Anordnung ebenso wirkungslos nie Adeiiylsiiurc 
ohne Cozyniase. 

2 (;lurosc. ! r2tlcnylsAure 

*) Biochem.Z.i?87,291 [lY36], 10) P .  Ohlnieyer .ebenda 287,212 [I 936' 
11) Vgl. diese Ztschr. 48, 123 119361. I*) P .  Ohlmeyer, 1 c 




