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Problemstellung und édltere Arbeiten (bis 1930).

or rund 30 Jahren, wenige Jahre nachdem Knoop (1) fiir
den biologischen Fettsiureabbau das Schema der
6-Oxydation aufgestellt hatte, ist auch der Hauptweg des
Aminosidureabbaus in der Zelle in seinen Grundziigen
richtig erkannt worden. Was man vorher schon wullte,
war, daf} fast der gesamte Stickstoff der EiweiBlbruch-
stiicke in einem sehr frithen Stadium des Abbaus entfernt
wird und daB die verbleibenden N-freien Ketten dann nach
den fiir die Verbrennung der Fettsduren geltenden Regeln
weiteroxydiert werden. Die noch zu entscheidende Frage
war, ob die Entfernung des NH,-Stickstoffs auf hydro-
Iytischem (I) oder oxydativem Wege (II) erfolgte:
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Manches sprach dabei fiir Reaktionsweg I; so hatte schon
1903 Neubery (2) gezeigt, daB bel der Verfiitterung von Alanin an
Kaninchen Milchs#inre im Harn anftritt, und auch in zahlreichen
Versuchen der. IFolgezeit — teils an héheren Tieren, teils an Mikro-
organismen ausgefiihrt — wurde sehr hiufig die der eingesetzten
Aminosiiure entsprechende Oxysdure als Reaktionsprodukt
gefunden. Zum Zwecke der besseren Kennzeichnung und leichteren
Isolierbarkeit der Stoffwechselprodukte wurde dabei meist — in
Anlelmung an das Verfahren Knoops bei den Fettsiuren — von
phenylsubstituierten Aminosduren (z. B. Phenylglykokoll,
Thenylalanin, Phenylaminobuttersiiure) ausgegangen.

Es waren Neubauer (3) und seine Mitarbeiter (4),
denen um 1910 zuerst die Isolierung von Ketosduren in
Stoffwechselversuchen mit Aminosiduren in einer Reihe von
Fillen gelang. Sie konnten z. B. bei der Verfiitterung von
m-Tyrosin m-Oxyphenyl-brenztraubensiure im
Harn der Tiere nachweisen, und im Garungsversuch mit Hefe
wurde aus Phenylglykokoll in erheblicher Menge Phenyl-
glyoxylsdure (neben Mandelsiure) erhalten. Der Schluf
Neubauers auf die primére Entstehung der Ketosiure war
allerdings indirekter Natur: im zuletzt genannten Bei-
spiel it Hefe 148t sich Phenylglyoxylsiure leicht in Mandel-
sdure, letztere aber viel schlechter in die Ketosidure iiber-
fithren. AuBerdem 148t sich iiber die Ketosdure leichter
die gleichzeitige Entstehung von Decarboxylierungs-
produkten, wie Benzaldehyd und Benzylalkohol, verstehen:
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DaB die sekundire Reduktion der Ketosiiure nicht zwangs-
Liufig auf der Oxysiiurestufe Halt machen muB, war bereits durch
Versuche Neubergs (5) (1908/09) an IFdulnisbakterien erwiesen:
in Anaerobiose werden hier aus Amniinosiinren sogar gesiittigte
Fettsiuren erhalten.

Nach der Aufstellung der Dehydrierungstheorie war
es naheliegend, den Primirvorgang der oxydativen Des-
aminierung als eine Wasserstoffentziehung zu inter-
pretieren, die nicht notwendig an die Gegenwart von O,
gekniipft ist. Dementsprechend gab Wieland (6) 1922

folgende TFormulierung:
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Ahnlich wie beim Abbau der hoheren Fettsiuren,
anders als beim Kohlenhydratabbau, hat es auch beim
Aminosiureabbau noch rund ein Vierteljahrhundert ge-
dauert, bis dem Stoffwechsel- der Enzymversuch
folgte. Als Thunberg (7) 1920 seine klassischen Unter-
suchungen iiber die Dehydrasen des gewaschenen Muskel-
breis begann, da zeigte sich, daB von den einfachen Fettsiuren
nur die piederen Glieder bis etwa Cg mit teilweise schon
recht geringer Intensitit von Methylenblau dehydriert
wurden, wihrend von den Aminosiuren lediglich Glutamin-
siure ein regelmifiges und kriftiges Entfarbungsver-
mogen gegeniiber dem Farbstoff aufwies. Die etwas spi-
teren systematischen Untersuchungen Quastels (8) an
Bakterien-dehydrasen ergaben ein damit iiberein-
stimmendes Bild. Wenn man von einer vereinzelten Angabe
Meyerhofs (9) (1925) absieht, wonach Zusatz verschiedener
Aminosiduren bei Leberschnitten (nicht bei Muskel) erheb-
liche Mehraufnahme an O, und Mehrbildung von NH,
bewirkt, so wuBlte man bis 1930 so gut wie nichts iiber die
enzymatische Seite des Aminosiureabbaus.

Lange Zeit im Gegensatz zur Diirftigkeit der an bio-
logischem Material gewonnenen Ergebnisse stand die
Leichtigkeit, mit der Aminosiuren im Modellversuch
unter physiologischen Bedingungen des p,; und der Tem-
peratur oxydiert werden konnten. Warburg u. Negelein (10)
hatten zuerst 1921 angegeben, dall Aminosiuren an I'e-
haltiger Tierkohle verbrannt wiirden, Wieland u.
Bergel (11) zeigten drei Jahre spiter, daB von einer voll-
stindigen Verbrennung dabei nicht die Rede sein
konne, daBl vielmehr im wesentlichen die beiden einfachen

Gleichungen R+ OIINH,* COOH + 0,/2 = R+ CHO + 0O, + NH,
und R-CHNH,-COOH + 0, = R-COOH + (0, + NH,

den Reaktionsverlauf beschreiben.

Man konnte sich zuniichst vorstellen, dal der Chemismus der
Reaktion einer Kombination der Gleichungen IV und 111 entspriiche,
wenngleich Wieland spiter aus guten Griinden, auf die nachher z. 1.
noch in anderem Zusammmenhang zuriickzukommen sein wird, zu
folgender Auffassung gelangte: on

R- CIINIL,- COOH =M r.0:xm-coon "%, neciNn +-—]-I'i>1t-cn0«|~NJl,

Wesentlich und unabhiingig von Einzelheiten in der Reihen-
folge der spiiteren Reaktionsphasen erschien jedenfalls die Wielandsche
Formulierung des Primirvorgangs als einer Dehydrierung,
und diese Formulierung fand elne weitere Stiitze
in der Beobachtung, daB sich der Sauerstoff in
Reaktion Va und Vb durch andere Wasserstoff-
acceptoren, z. B. Chinon, Alloxan, Isatin, ersetzen
lieB und daB diese anaeroben Reaktionen sich
auBer durch Tierkohle auch durch den typi-
schen Dehydrierungskatalysator Palladium beschleunigen lieBen.

Um die gleiche Zeit gab ferner Ellinger (12) (1922) an,
daB in nicht mehr atmenden Zelltriimmersuspensionen,
die durch Kéltezerstérung von Vogelblutkérperchen und
anschlieBende Auswaschung gewonnen sind — wobei aus den
ohnedies dehydrasearmen Zellen auch noch Substrate
und Coenzyme entfernt werden —, gerade Aminosduren
in dhnlichem Ausmall wie an Tierkohle abgebaut werden.
Diese Ergebnisse veranlaten z. B. noch 1926 Oppenheimer
(13) in seiner groflen Fermentmonographie dazu, an der
enzymatischen Natur des biologischen Aminosiure-
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abbaus iiberhaupt zu zweifeln und dafiir Fe-haltige
Zellstrukturen,u. U. auch homogene Chinonkatalysen
in der Zelle verantwortlich zu machen,

Katalytische aerobe Modellsysteme der letzteren Art sind
bald darenf fast gleichzeitig (1927—1929) von Oparin (14) aus dem
pflanzlichen Atm ogen Chlorogensiiure, von Edl-

tacher (15) und Bliz (16) aus dem der tierischen Zelle vertrauten
Adrenalin aufgebaut worden.

Ganz dhnlichwar dieLage hinsichtlichder biologischen
Aminosiuresynthese. Hier hat insbes. Knoop schon
friihzeitig den Gedanken vertreten, daB die Wege des Anf-
baus in der Zelle weitgehend denen des Abbaus entsprechen
wilrden. Schon 1910 ist eine reduktive Synthese
von Aminosiuren aus Ketosiuren im lebenden
Organismus bzw. am iiberlebenden Gewebe experimentell
verwirklicht worden: von Knoop (17) im Fiitterungs-
versuch, wobei der Ubergang von Benzylbrenztrauben-
sdure in Benzylalanin nachgewiesen wurde, von
Embden (18) im Durchblutungsexperiment, wobei
Brenztraubensfiure in Alanin dberging. In der Folge-
zeit ist auch hier der Modellversuch dem Enzymversuch
vorausgegangen: nach Versuchen von Knoop u. Oesterlin (19)
(1927) gelingt die Darstellurig von Aminosiuren aus der
entsprechenden Ketosdure 4 NH, in vitro bei Gegenwart
der verschiedensten Reduktionsmittel (Pd 4 H,,
1'eSO,, Cystein) in tiberraschend guter Ausbeute.

Auffindung und Isolierung aminosiiure-oxydierender
Enzyme (,,Aminosfiure-Oxhydrasen‘).

Eine Anderung an diesem Stand der Dinge wurde
angebahnt durch zwei unabhingige Untersuchungen von
Glover (20) und Kssch (21) aus dem Jahre 1931,
Beide Autoren stellten fest — teils durch Messung der
NH,-Bildung, teils durch Verfolgung der Oy-Aufnahme —,
daB Leber- und ganz besonders Nierenschnitte Amino-
siuren oxydativ abzubauen vermdégen.

Die Dlisherigen negativen Befunde an tlerischem Gewebe
waren also wesentlich darauf zurfickgufithren, daB man, nach dem
Vorgang Thunbergs, fast ausschlieBlich mit dem fiir die Aminosiure-
dehydrierung tatsichlich recht ungeeigneten, weil am en
Enzym sehr armen Muskel gearbeitet hatte. (Xhnliches ergab sich
um die gleiche Zeit fibrigens auch fiir den tischen Abbau der
hoheren Fettsiuren, der glelchfalls nicht im Muskel, sondern nach
Quagliariello (22) u. Mazea (23) vorwiegend in der Leber — neben
dem Fettgewebe — erfolgt.)

Eine Bestitigung und Erweiterung vor allem im Hin-
blick auf die enzymatische Seite der Abbauvorginge
fanden die Befunde Qlovers und Kiachs durch Krebs (24a-f),
der in einer Reihe von schénen Untersuchungen dieses
Gebiet seit 1932 mit teilweise tiberraschenden Ergebnissen
bearbeitete.

Krebs fand zunichst, daB die oxydative Desaminierung
der Aminosiiuren durch Nierenschnitte mit viel — bis-
weilen um das 10—20fache — grd Geschwindigkeit
erfolgt als durch Leber. Fiir die Regulation des S#ure-
Basen-Gleichgewichts durch die Niere ist das wahrschein-
lich sehr bedeutungsvoll, da dann jederzeit ausreichende
Mengen NH, zur Neutralisation auszuscheidender Sauren
Dereitgestellt werden kénnen. Fiir den EiweiBabbau ins-
gesamt diirfte aber wegen ihrer viel erheblicheren GroSe
die I,eber als Stitte der Desaminierung der Aminosiuren
eine ungleich grofere Bedeutung haben. Londos (25) und
Neber (26) konnten etwas spiter zeigen, daB auBer Niere
mnd Leber auch die Darmschleimhaut eine gewisse
Desaminierungsfhigkeit besitzt. Nach Krebs werden so
gut wie alle Aminosiuren durch Leber und Niere
oxydativ desaminiert, der Glutaminsfiure kommt
keinerlei Sonderstellung zu. Auffallend im Hinblick auf
die sonst so betonte stereochemische Spezifitit der meisten
Enzyme gerade des héheren Organismus war nun die Tat-
sache, daB beide Stereoisomeren der Aminosiuren an-
gegriffen werden, ja die Glieder der nicht natfirlich vor-

696

kommenden d-Serie sogar in vielen Fillen weit rascher
als die natiirlichen optischen Antipoden. Stellt man Ge-
webeextrakte, etwa durch Verreiben mit Quarzsand oder
durch Ausziehen von acetongetrockneter Leber oder Niere
mit Wasser oder Pufferlssungen, her, so vermégen diese
tiberhaupt nur mehr die nichtnattirlichen d-Amino-
siuren zu oxydieren. Nach Krebs liegen in den Geweben
zweiverschiedene, Aminosiure-Oxydodesaminasen’’ vor:
1. ein System, das von der Zelle abgetrennt werden kann und
weder durch Trocknen noch durch HCN oder Octylalkohol
gehemmt wird; diese ,d-Aminosiuredesaminase”
oxydiert nur die nichtnatéirlichen Aminosiuren,
vorzugsweise die einbasischen Monoaminosduren. 2. Ein
nicht aus der Zelle extrahierbares System, zerstért durch
Trocknen, wie die Zellatmung hemmbar durch HCN, ferner
durch Octylalkohol: ,,1-Aminosdure-desaminase”, die
nattirlichen Aminosiuren oxydierend. Krebs hilt es
fir wahrscheinlich, da8 die beiden Systeme gewisse ge-
meinsame Komponenten haben mégen, daB z. B. das Idsliche
d-Enzym eine Komponente des 1-Enzymsystems sein mag.

Als Produkt der Desaminasewirkung konnte
Krebs mit aller Schiirfe die entsprechenden a-Ketosduren
nachweisen, womit die Gilltigkeit des alten Neubauerschen
Schemas endgiiltig auch in vitro erwiesen ist. Arbeitet
man mit Gewebeschnitten, so geht der Q,-Verbrauch
allerdings etheblich {iber den der Ketosidure entsprechenden
hinaus. Es gelingt aber, die Oxydation der Xetosiuren
durch Zusatz von mf1000-As,O, selektiv zu hemmen, und
unter diesen Umstiinden lassen sie sich in vielen Fillen
praktisch quantitativ, z. B. als 2,4-Dinitrophenylhydrazone
erfassen. Noch viel einfacher liegen die Verhiltnisse beim
isolierten Enzym, bei dem ohne weitere Hemmungs-
mittel die O;-Aufnahme bei der Ketosfure stoppt. Fiir eine
ganze Reihe von Enzymprdparaten verschiedener  Her-
kunft hat Krebs so gezeigt, daB das Verhdltnis O,: NH;: Keto-
sdure in unmittelbarer Nihe von 1:2:2, also den von
Neubauer geforderten Proportionen liegt. In einigen Fillen
liegt der Quotient O;:NH, allerdings erheblich tiefer und
erreicht bei einigen Kaltbliitern den unteren Grenzwert
1:1. Es handelt sich hier aber nicht, wie man annehmen
konnte, um die Wirkung einer gleichzeitig in den Pra-
paraten vorhandenen Keton-oxydase, sondern héchst-
wahrscheinlich um sog. ,sekunddre Oxydationen”
von Stoffen, die gleichzeitiz in den Enzymldsungen vor-
handen sind, Auf indirektem Wege ist ndmlich einerseits
von Keilin u. Hariree (27), andrerseits von Bernheim (28)
(1936) wahrscheinlich gemacht worden, daB bei der Pri-
mérreaktion der Oxydodesaminase H,0, entsteht, nach

}-OHNH,* 000K + O, + H,0 = R+ 00+ 000!l + NH, + H,0,, i)

das normalerweise zwar durch die stets vorhandene Ka-
talase zersetzt wird, unter geeigneten Bedingungen aber

Prrs?_

0 L —
% [ F 0 F-3
Mirrnten
Abb. 1. Sekundiroxydation von Alkohol im System Aminosdnre-
oxhydrase + Alanin.

Noach KetHn wnl Jartree (27), 19906,

1 Aminoshure-uxhydrese - Alanin, 11 Anlucslure-axhydrass 4- Alnuin 4 Alkohol,
IIT Aminocslnre-ozhydrase + Alanin + Alkohol + Entalass,
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auch peroxydatiscli in einer Sekundirreaktion ver-
braucht werden kann. So hat Bernheim die gleichzeitige
Oxydation von Himoglobin zu Methimoglobin —
allerdings nur qualitativ — und Keilin die gleichzeitige
Oxydation von Alkohol zu Acetaldehyd, entsprechend
der Sekundirreaktion

1,04 1 GHOU = 1,0 (3, CHO 4 H0
sogar quantitativ festgestellt (Abb. 1).

Auf den iiberraschenden Befund, daB bei dieser und dhnlichen
Sekundidrreaktionen die sonst so spezifische Katalase als Per-
oxydase fungiert, kann hier nur kurz hingewiesen werden.

In auffallendem Gegensatz zu dieser H,0,-Bildung,
die doch fiir typische Dehydrasen von der Art des
Schardinger-Enzyms charakteristisch schien, steht nun
der Befund, daB sich der Sauerstoff nicht oder nur fuBerst
mangelhaft durch andere Acceptoren — untersucht wurde
allerdings nur Methylenblau — ersetzen 1lilit (24d).
Selbst bei den Aminosiuren, wo dies méglich ist — wie
z. B. beim Leucin — reagiert der Farbstoff rund 50mal
langsamer als O, In den letzten Jahren hat sich aller-
dings die Zahl dieser besonders acceptorspezifischen
Dehydrasen stark vermehrt, so dal man sie heute als
eigene Gruppe — die der Oxhydrasen oder Aero-
dehydrasen — fiihrt (29). Man konnte sie auch als
Pseudo- oxydasen bezeichnen. Dazu gehéren u.a. Glucose-
oxydase, Oxal-oxydase, Ascorbinsiure-oxydase, Mono-
amin-oxydase (Tyraminase), Diamin-oxydase (Histaminase},
Uricase und schliefflich auch unsere Aminosiure-oxydase.
(Genauer wire jeweils die Zusammensetzung mit -ox-
hydrase oder -aerodehydrase.) Gemeinsam ist ihnen die
direkte und ausschliefliche oder (im Vergleich zu
anderen Acceptoren) ungewdShnlich bevorzugte Reaktion
mit molekularem O, unter nachweisbarer H,0,-Bildung,
die Unabhingigkeit von der Gegenwart eines dialysier-
baren Coferments und die Unempfindlichkeit gegen die
schwermetallbindende Blausiure. (Letzteres Kriterium
scheint allerdings in einigen Iillen — Ascorhinooxydase,
Diaminoxydase und Uricase — nicht oder nur bedingt
zu gelten.)

Vor kurzem ist nun die Krebssche Aminosidure-ox-
hydrase als erste Vertreterin dieser Iinzymgruppe durch
Warburg u. Christian (30) hinsichtlich ihres Bauplans auf-
geklirt worden. Sie fanden, daB das Ferment aus einein
unwirksamen Proteinteil und einem reversibel abtrenn-
baren unwirksanien Nichtproteinteil — der prostheti-
schen Gruppe — besteht, die sich dissoziierend zu dem
wirksamen Ferment verbinden. Die prosthetische Gruppe
des Enzyms konnte kristallisiert erhalten werden, sie hat
das Molekulargewicht 785 und enthilt 2 Molekiile Phos-
phorsdure; hei der sauren Hydrolyse wird ein Molekiil
Adenin, bei der alkalischen Photolyse ein Molekiil
Luminoflavin frei. Die elementare Zusammensetzung
CoHyz NP0y ist die eines Alloxazin-adenin-dinucleo-
tids, das man sich entstanden denken kann durch Ver-
einigung von Riboflavin-phosphorsiure mit Adenylsidure
unter Austritt von H,0:

(Vi)
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Die Trennung des Fermentproteins von der gelben
prosthetischen Gruppe gelingt durch Ansiuern des Fer-
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nients in 209%,ig gesittigter Ammonsulfat-Lisung auf py, 2,8:
das Protein fillt, stabilisiert durch das Ammonsulfat,
nichtdenaturiert aus, das Nucleotid bleibt in Ldsung
und kann nach einer Reihe von Reinigungsoperationen als
Bariumsalz gefillt werden. Auch das Protein 148t sich —-
nach einer spiateren Verdffentlichung von Negelein u.
Bromel (31) (1939) — sehr weitgehend -(rd. 400fach) an-
reichern, im wesentlichen durch Ammonsulfat-Fraktio-
nierungen bei bestimmtem py. Nach den Angaben der
Autoren ist der erreichte Reinheitsgrad des TFerment-
proteins 709%,, da sich gegeniiber der prosthetischen Gruppe
ein Verbindungsgewicht von 100000 ergibt, nach den he-
kannten GesetzmiBigkeiten der Eiweiichemie jedoch ein
solches von 70000 zu erwarten ist.

Die Aminosiure-oxhydrase geh6ért nach Warburg u.
Christian in die Gruppe der ,,gelben Fermente”. Von
dem alten, durch die gleichen Autoren 1932 entdeckten
gelben Ferment (32) — heute gewéhnlich als Flavin-
ferment schlechthin bezeichnet — unterscheidet es sich
sowohl durch den Proteinanteil als auch durch die prostheti-
sche Gruppe (vgl. auch die Spektren der beiden prostheti-
schen Gruppen in Abb. 2). Das alte gelbe Ferment kann
keine Aminosiiuren, das neue keine hydrierten Pyridin-
nucleotide oxydieren. Dagegen ist in beiden Fillen das
Wirkungsprinzip das gleiche, nimlich die reversible
Hydrierung und Dehydrierung des Alloxazinrings; erstere
erfolgt beim neuen Ferment durch die Aminosiduren, letztere
durch den molekularen Sauerstoff. Negelein u. Brdimel
konnten zeigen, daBl nur das ans Protein gebundene
Alloxazin-adenin-dinucleotid in seinem Alloxazinring durch
die Aminosdure hydriert wird. Die Verbindung zwischen
Protein und prosthetischer Gruppe ist in der Aminosiure-
oxydase micht so fest wie im alten gelben Ferment, aber
70 fester als in den bisher iso-

[ lierten Pyridin-proteiden,
7 070”?’” in denen der Pyridinkdrper
8r A NicotinsiureamiddieRolle
T desAlloxazins als reversibel hy-
" drierbare Wirkgruppe ersetzt.
« O / i
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Abb. 2. Alsorptionsspektren der Riboflavin-phosphorsiure (-—-x--x--)
und des Alloxazin-adenin-dinucleotids ( ).

Nuch Warbury und Christian (30), 1938.

Letztere sind die typischen Anaego-dehydrasen, von
denen weiter unten — im Zusammenhang mit der Besprechung der
Glutamino-dehydrase — noch die Rede sein wird. T.eider hesteht
hinsichtlich der Nomenklatur auf diesem Gebiet der Enzym-
chemie eine den Fernerstehenden leicht verwirrende Uneinheitlich-
keit: auf der einen Seite steht Warburg und seine Schule, auf der
anderen v. Fuler mit der Mehrzahl der iibrigen Fermentforscher.
Nach Warburg (33) ist Proteid = Protein 4 prosthetische
Gruppe, z. B. Diphosphopyridin-proteidAikonot == Protein + Di-
phosphopyridin-nucleotid ; nach der meist verwendeten Bezeichnungs-
weise von v. Euler u. Albers (34) gilt Holoferment = Apoferment
+ Coferment, fiir das obige Beispiel : Alkoholdehydrase = Alkohol-
apodehydrase + Coferment I.

Kehren wir nun zur Frage der Festigkeit der einzelnen
., Fermentsymplexe" (Willstdlter) zuriick, so ergibt sich
nach Negelein u. Brémel fiir die Dissoziationskon-
stanten K (zahlenmiBig gleich den Konzentrationen an
prosthetischer Gruppe, bei denen die Hilfte des Proteins
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T'reibs:

mit der prosthetischen Gruppe verbunden ist) im Fall der
nichthydrierten Formen:

K (in Moljl)
Alloxuzin-proteid(_),, bilydropyridin - (Flavinferment) . . . sehr klein
Alloxazin-adenin-proteido,, d-Alunin  {d-Aminosiure-
oxydase) . . . . .. ... e e e L, 0,025-10-¢
‘I'riphosphopyridin-proteid rubisonester (Hexoseniono-
phosphat-dehydrase) . . . . . . .. ... ... 1-10-8
Diphosphopyridin-proteid kool (Alkoholdehydrase) . . 9.10-%

Diese Zahlen erkliren, warum die beiden erstgenannten
Yermente der Dialyse im Gegensatz zu den letztgenannten
widerstehen und nur durch Siurespaltung in die beiden
Komponenten aufgetrennt werden kénnen.

Die Wirkungsstirke des Symplexes ist iibrigens nacli Negelein
u. Bramel bei der Aminosiiure-oxydase erheblich kleiner als bei den
Pyridinproteiden: im ersteren Falle bringt ein EiweiBmolekiil
pro Minute 2000 Molekiile O; oder Alanin zur Reaktion, im Falle
z. B. der Alkoholdehydrase jedoch 28500 Molekiile Acetaldehyd.

Ein Punkt erscheint noch bemerkenswert: Oxydiert
man mit Aminosdureoxydase Alanin, so ist das Endprodukt
der Oxydation Brenztraubensiure, wenn man die
rohen Fermentlosungen von Krebs benutzt, aber Essig-
sdure, wenn man die reinen Fermentlsungen von Nege-
lein u. Bromel benutzt; die Erklirung dieser paradoxen
Erscheinung liegt darin, daB intermediir bei der Wirkung
des Ferments — und zwar bei der Reoxydation des Dihydro-

Uber die durch Pervanadinsiure

{ther die durch Pervanadinsdure kalalysierle Wassersioffperoxyd-Oxydalion cyclischer Verbindungen

alloxazins — Hydroperoxyd gebildet wird. In den rohen
katalasehaltigen Losungen wird es normalerweise zersetzt,
und die Reaktion bleibt bei der Brenztraubensdure stehen.
In den reinen katalasefreien Fermentlosungen bleibt es er-
halten und oxydiert nach der bekannten Hollemanschen

Reaktion Brenztraubensiure zu Essigsaure - CO,.
(Fortsetzung folet.)
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katalysierte Wasserstoffperoxyd-Oxydation cyclischer Verbindungen®*)

Von Dr. WILHELM TREIBS, Freiburg i. By.

bensowenig wie Ozon bildet Wasserstoffperoxyd bei

Oxydationen organischer Verbindungen eigene stérende
Reduktionsprodukte, so daB sich die Aufarbeitung der Re-
aktionsgemische einfach gestaltet. Trotzdem ist es pri-
parativ und analytisch nur in wenig Fillen zu allgenieinerer
Anwendung gelangt. Ohne Katalysatoren verlduft der An-
griff, auch bei hoheren Temperaturen, meist langwierig,
wodurch vermehrter HyO,-Verbrauch bewirkt wird, Neben-
reaktionen auftreten und weitere Verinderungen primirer
Oxydationsprodukte beglinstigt werden. Daher sind die
Lrgebnisse tagelanger Einwirkung von H,O, auf Terpene
in Eisessig bei 60° von @. (. Henderson u. Mitarb. (1) un-
iibersichtlich und nicht verallgemeinerungsfihig. Car-
beniumverbindungen (2) lassen sich dagegen in FEisessig
durch H;O, spalten, wobei die anstehenden aromatischen
Gruppen eine Aktivierung bewirken.

Die ineisten Wasserstoffperoxydoxydationen wurden
in  Gegenwart von Metallsalzkatalysatoren vor-
genommen, besonders von Ferro- und Ferrisalzen (3). In
crster Linie, oder vielleicht ausschlieBlich, sind Ferrosalze (4)
wirksam. Nach Wieland u. Francke (5) ist diese Metallionen-
katalyse kein reiner Dehydrierungsvorgang, sondern so-
wohl eine Wasserstoffmobilisierung der Substratmolekiile als
auch eine Aktivierung des Sauerstoffs des Oxydans. Unter
die Beschleuniger sind auch die Laugen bei der Darstellung
von Ketooxydoverbindungen aus a,B-ungesittigten Ke-
tonen (6) und von Glycidsiuren aus a,(-ungesittigten Al-
dehyden (7) zu zidhlen. SchlieBlich ist hier der direkte
Abbau von Olefinen mittels H,0O, und Osmiumtetroxyd
in Atherlésung zu Aldehyden und Ketonen (8) zu erwihnen.

Spaltungen von C—C-Bindungen durch H,0, und Re-
agentien peroxydischen Charakters sind méglich, wenn
zwei benachbarte Xohlenstoffatome Sauerstoff tragen.
Durch die folgenden fiinf Reaktionsschemata wetden alle
in Betracht kommenden Méoglichkeiten wiedergegeben.
Wihrend die Abwandlungen b—e mittels H,O, verwirk-
licht werden konnten, sind die «-Glykole, die durch Blei-
tetracetat (12) und durch Uberjodsdure (13) leicht spaltbar
sind, gegen H,0, i. allg. sehr bestindig. Besonders wichtig
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fiir die folgenden Versuchsergebnisse ist die Spaltbarkeit
der a-Ketole (Fall b).

H i
1) a-Glykole: —CLOH) - O = (<{ + >(:.-
. ) [}
. 1 Oy
by a-Allofe u, Ketole®): --CUHOLN CO- - — —(!/ I N .
TNy w”
Y 0,
) aw-Diketone 1) (,,‘--)—[——('U — - J,‘/’ s X AN
Non oo’
Al O
i)« Oxysiuren 'Yy; (.fll(()ll)——’— OO [ (/\ G \)/-.«:
) ?

e) u-helvsinren'*):

20 —;—(_'()uu - ('<(A:” I (;/,\:,t:

Zur Feststellung des primaren Oxydationsvorganges
mublten die Umsetzungen in homogener Phase vorgenommen
werden, um tunlichst zu verhindern, daB die leichter 14s-
lichen Reaktionsprodukte weitgehend verindert wurden,
wihrend ein Teil des Kohlenwasserstoffs unangegriffen
blieb. Bei der grollen Menge au Verdiinnungswasser aus
dem zur Verwendung gelangenden 309%igen H,0, und an
Reaktionswasser bewiesen nur Aceton und Methanol
geniigend Losungsfahigkeit. Lediglich die einfachsten Ring-
ketone und -alkohole konnten in waBriger Lésung um-
gesetzt werden. Obwohl Aceton weniger widerstandsfahig
ist als Methanol und langsam zu Essigsiure und Ameisen-
sdure abgebaut wird, kam es infolge seiner groflen Losungs-
kraft fiir die Oxydation der schwerléslichen Cycloolefine
fast ausschlieBlich in Frage. Diese Kohlenwasserstoffe
werden durch H,0, leichter angegriffen als Aceton, ihre
Oxydationsprodukte aber schwerer. Daher fiihrte ein
H,0,-Uberschu nach erfolgtem Verbrauch des Olefins
zum vorzugsweisen Abbau des Losungsmittels. Dies Ver-
halten wirkt also gewissermaflen als willkommene Bremse
der Oxydation. Der Umsatz der cyclischen Sauerstoff-
verbindungen wurde stets in Methanol vorgenommen.

An den Katalysator waren folgende Forderungen
zu stellen: Er muBte in den erwéhnten Verdiinnungsmitteln
16slich sein, durch H,0, in einen iiberoxydierten Zustand
versetzt werden und den peroxydischen Sauerstoff leicht
wieder abgeben. Von den in Frage kommenden Persiuren
des Vanadins, Molybdins und Wolframs (14) erfiillte nur
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