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Problemstellung und altere Arbeiten (bis 1930). Ahnlich wie beim Abbau der hoheren Fettsauren, - 
anders als beim Kohlenhydratabbau, hat es auch beim 

Or rund 3' Jahren, wenige Jahre Ilachdem KmoP (l) fur 
der Am~os&ureabbau no& rund dn Vierte1jdrhunded ge- 

dauert, bis dem Stoffwechsel- der Enzymversuch ' den biolo@schen Fetts'ureabbau dm 
folgte. Als Thunberg (7) 1920 seine klassischen Unter- 
suchungen iiber die Dehydrasen des gewaschenen Muskel- 
breis begann, da zeigte sich, daB von deneinfachen Fettsauren 
nur die niederen Glieder etwa c, mit teilweise schon 
recht geringer Intensitat von Methylenblau dehydriert 
wurden, wiihrend 
saure ein regelmUiges und kraftiges Entfarbungsver- 
mogen gegeniiber dem Farbstoff Die etwas spB- 
teren systematischen Untersuchungen Qumtels (8) an 
Bakterien-dehydrasen ergaben ein damit iiberein- 

I:-Oxydation aufgestellt hatte, ist auch der Hauptweg des 
Aminosaureabbaus in der Zelle in seinen Grundziigen 
richtig erkannt worden. Was man vorher schon d t e ,  
war, da13 fast der gesamte Stickstoff der Eiweabruch- 
stiicke in einem sehr friihen Stadium des Abbaus entfernt 
wird und daB die verbleibenden N-freien Ketten dann nach 
den fur die Verbrennung der Fettsauren geltenden Regeln 
weiteroxydiert werden. Die noch zu entscheidende Frage 
war, oh die Entfernung des N&-Stickstoffs auf hydro- 
lytisclieiii (I) oder oxydativem Wege (11) erfolgte: 

den Aminosauren lediglich Glut ami 

k!!*2 ~ 11 * #II(OH)* OOOTI + NTI, (1) 

- i Z - +  i t .  01). ooon + N I ~ *  (11) 

I: . I 'I 11 \ I I?) .  ( j o i  b i  r 

Xlanches sprach dabei fur Keaktbnsweg I ;  so hatte schon 
1903 Neuberg (2) gezeigt, daO bei der Verfiitterung von Alanin an 
Kaninchen Yilchsaare im Harn auftritt, wid auch in zahlreiclien 
Yersuchen cler Folgezeit - teils an hoheren Tieren, teils an Mikro- 
organismen ausgefiihrt - nurde sehr liiiufig die der eingesetzten 
A rii i nosiiiire eiitsprechende Ox y s iiure als Reaktionsprodukt 
grfuiitlm. Zuni Zwecke der besseren Kennzeichnung und leichteren 
Isolierbarkeit der Stoffwechselproduktc wurde dabei meist - in 
Aiilehiiung an dm Verfaliren Kmops bei den Fettsauren - von 
~ ~ I i e n y  1s 11 bs t i t ui  er t e  n Aminosauren (z. B. Phenylglykokoll. 
l'henylalaiiiii, PlienylaminobuttersHure) ausgegangen. 

Es waren Neubnuer (3) und seine Mitarbeiter (4), 
denen um 1910 zuerst die Isolierung von Ketos luren  in 
Stoffwechselversuchen mit Aminosauren in einer Reihe von 
IXllen gelang. Sie konnten z. B. bei der Verfiitterung von 
m-Tyrosin im 
Harn der Tiere nachweisen, und im Giirungsversuch mit Hefe 
wurde aus Phenylglykokoll in erheblicher Menge Phenyl- 
glyoxylsaure (neben Mandelsaure) erhalten. Der Schld 
N~uh.zuers auf die p rim are  Entstehung der Ketosaure war 
allerdings i n di  r e k t e r Natur : im zuletzt genannten Bei- 
hpiel tnit Hefe lafit sich Phenylglyoxylsaure lei& in Mandel- 
saure, letztere aher vie1 schlechter in die Ketosaure iiber- 
fiihren. AuBerdem 1a13t sich uber die Ketosaure leichter 
(lie gleichzeitige Entstehung von D eca r b o x y li er ung s - 
1' r o d 11 k t en,  wie Benzaldehyd und Benzylalkohol, verstehen : 

m - Ox y p h e n y 1 - b r enz t r au b e n s aur  e 

stimmendes Bild. Wenn man i o n  einer vereinzelten Angabe 
Meyerlaofs (9) (1925) absieht, wonach Zusatz verschiedener 
Aminosauren bei Leberschnitten (nicht bei Muskel) erheb- 
liche Mehraufnahme an O8 und Mehrbildung von NH, 
bewirkt, so d t e  man bis 1930 so gut wie nichts uber die 
en z y m a t  i s c h e Seite des Aminosaureabbaus. 

Lange Zeit im Gegensatz zur Durftigkeit der an I ~ i o -  
logischem Material gewonnenen Ergebnisse stand die 
Leichtigkeit, mit der Aminosauren im Modellversuch 
unter physiologischen Bedingungen des plr und der 'reni- 
peratur oxydiert werden konnten. Warburg u. Negdein (10) 
hatten zuerst 1921 angegeben, daI3 Aminostiuren an Ite- 
halt iger Tierkohle verbrannt  wiirden, Widand 11. 
Bergel (11) zeigten drei Jahre spater, daB von einer voll- 
standigen Verbrennung dabei nicht die Rede sein 
konne, dal3 vielmehr im wesentlichen die beiden einfachen 
G1eichungen R-CI?NTI,*0001€ + 0,/2 = R.CH0 + CO,+ NR, (\:,) 

uid R.CKNH,*OOOH+O, =R.COOH+nO,+NH, (VINi 

den Reaktionsverlauf beschreiben. 
Man konnte sich zunachst vorstellen, daR der Cheniisiiius tlcr 

Reaktioii einer Kombination der Gleichungen IV und 111 mtspriiche, 
wenngleich Wieland spiiter aus guten Griinden, auf die iiachher z. T. 
noch in nnderem Zusammenhang zuriickzukonmien seiii wird, x u  
folgcnder Auffassung gelangte: 

R -  OIINlT,* OOOH *H-+R. 0 : NH . COO11 -?'+ 11 - G'H: NH '?"'OIL * ClLO (-NIL, 

Wesentlich und unabhiingig von Binzelheiten in der Keihen- 
folge der spateren Realstionsphasen erschien jedenfalls die Wi&ndscIic 
Fortnulierung clea Prim lir vorg angs als einer D e h y d r i e r un g , 

und diese Forniulierung fand eine weitere Stiitze 

( Y I i  

+Err (3 caoit. oorm in der Beob~clitung, aaI3 sich der Sauerstoff in 
+O _- (1111 Reaktion Va und Vb durrh andere Wasserstoff- 

acceptoren, z. R. Chinon, Alloxan, Isatin, ersetzeii 
+H C>IJR,OII lies und daO diese anaeroben Reaktionen sich ClI0'- 

nuBer durch Tierkohle auch durch den typi- 
schen Dehydrierungskatalysator Palladium beschleunigen lienen. 

'3 (:I IK II, . ( : 4  ,OTr - c> 00. COOTl 
. ? i l l ,  -rs--* <-> 

DaR die se kundare Reduktion der KetosHure nicht zwangs- - 
Um die gleiche Zeit gab ferner Ellinger (12) (1922) an, 

daB in nicht mehr atmenden Zel l t r i immersuspensionen,  
liufig auf tler Oxysiiurestiife Halt iiiachen mu& war bereits dn&h 
Versuche N~uburqs ( 5 )  (19O8/O9) an 1.' Hulnis b a k t er ien erwiesen : 
in Aimerobiosc wrrileii 1iic.r ~ I I S  ~niinosiiuren sogar gesiittigte .. .. - 
I: r t t R ii u r e 11 crlltiltcn. 

Nach der Atifstellung der Dehydrierungstheorie war 
es naheliegend, den Priniarvorgang der oxydativen Des- 
aniinierung als eine W assers t of f en t zie hung zu inter- 
pretieren, die nicht notwendig an die Cegenwart von 0% 
gekniipft ist. Dementsprechend gab Wiebnd (6) 1922 
folgende Formiiliening : 

i t  .t;~tsir,.~:ooic -''I-> LL.U:KH .UOUH!*+ it .CO -COOH+NH, (IY) 

die durch Kaltezerstorung von Vogelblutkorperchen und 
anschlieI3ende Auswaschung gewonnen sind - wobei aus den 
ohnedies dehydrasearmen Zellen auch noch Substrate 
und Coenzyme entfernt werden -, gerade Aminosaureii 
in ihnlichem A u s d  wie an Tierkohle abgebaut werden. 
Diese Ergebnisse veranlaoten z. B. noch 1926 Ownheivt lrr  
(13) in seiner grol3en Fermentmonographie dazu, an tler 
en z y mat  i s c he II Natur des liologischen Aminosaure- 
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abbaus uberhaupt zu zweifeln und dafllr Fe-haltige 
Zellstrukturen,u. U. auch homogwe Cliinonkatalyseti 
in der Zelle verantwortlich zu machen. 

Katplpusche atrobe Modebyateme d a  letzteren Art atnd 
bald daranf fast gldchdtig (1927-1929) von Oporin (14) am dem 
pflanzlichen Atmnngmhnnogen ChlorogenrPure, vcm H- 
bachar (15) und Bliz (16) am dem der tierischen Zelle vertrauten 
Adrenalin aufgebaut d e n .  

Ganz Hhnlichwar d i e m  hinsichtlichder b io log i s c h e n 
Aminosiiuresynthese. Hier hat insbes. K m q  schon 
Mihzeitig den Gedanken v-, dd3 die Wege des Anf- 
bans in der Zelle weitgehend denen des A b b aus entsprechen 
wUrden. Won 1910 ist eine reduktive Synthese 
von Aminosiiuren aus Ketosiiuren im lebenden 
organislnus bzw. am ilberlebenden Gewebe qxrhnentell 
verwirklicht worden: von Knoqp (17) im Ftitterungs- 
versuch, wobei derubrgangvonBenzylbrenztrauben- 
siiure in Benzylalanin mwhgewiesen wurde, von 
lhnbdm (18) im Durchblutungaexperiment, wobei 
Brenztraubensgure in Alanin ti-. In der Po@ 
zeit ist auch hier der Modellversuch dem Enzym-ch 
vorausgeg;anglen: nach Vexsuchen von Knoqp u. ocstcrlin (19) 
(1927) gelingt die Danrtellung von Aminduren aus der 
entsprechenden Ketusiiure + NH, in vitro bei Gegenwart 
der verschiedensten Reduktionsmittel (Pd + H,, 
IkSO,, Cystein) in tiberraschend guter Ausbeute. 

A ~ f f h d W  W I-- --OW-- 
Enzyme (,,Amhdure-Oxh-). 

Eine Anderung an diesem Stand der Dinge wurde 
mgebahnt durch zwei unabhhgige Untersuchungen von 
Blower (20) und K i d  (21) aus dem Jahre 1931. 
Beide Autoren stellten fest - M a  durch bkssung der 
NH,-Bildung, teils durch Verfolgung der 0,-Aufnahme -, 
daB Leber- und ganz besonders Nierenschnitte Amino- 
&urn oxydativ abzubauen vermtigm. 

Me lhhedgen negativen Befunde an tkriachem Cewebe 
warm ah0 wmentlich daranf zurUck@ihra, da9 man, nach dem 
Vorgang Thmbsrps, faat auBlchlitBlich mtt dem ftir die Amindure- 
dehydriaUngtata&hHchrechtun&gmtm, weflpmentqmdm&n 
Enzym & armen Markel gcarbeitet hatte. (Xhnl(l.hes agab lllch 
urn d3e gldche Zdt iibrigms aach fai den enrymntbchcn Abbau der 
IrBheren FettsHaren,dergldehfalbnichtim~~~,sondernnach 
W Z i d e l Z o  (22) u. M o u a  (23) vorwltgmd fn der Leber - neben 
clem Fettgewebe - erfolgt.) 

Eine m t i g u n g  und Erweiterung vor allem im Hin- 
blick auf die enzymatische Seik der Abbauvotgange 
fanden die Befunde OOouas und K i d s  durch Krdk (Ua-f),  
der in einer Reihe von sch6nen Untersuchangen dieses 
Gebiet seit 1932 mit teilweise tlbemaschenden Ergebniasen 
lmrbeitete. 

Kr& fand zunAchst, das die oxydative Desamm ' 'erung 
der Aminduren durch Nierenschnitte mit viel - bis- 
weilen um das 1C-e - gfiiDuer Geschw,indigkeit 
erfolgt als durch Leber. Ftir die Regulation des Sure- 
Basen-Gleichgewkhta dux& die Niere ist das wahrschein- 
lich sehr bedeutungsvoll, da dann jederzeit ausreichende 
Men- NH, zur 'Neutralbation auazuscheidender SHuren 
bereitgestellt werden kannen. Ftir den EiweiBsbbau ins- 
gesamt dilrfte aber wegen ihrer viel erheblicheren G r o k  
die Leber als SMtte der Desamm ' 'exung der Aminnsiiuren 
eine ungleich grUkre Bedeatung haben. London (25) und 
Neber (26) konnten etwas @ter zeigen, das a u k  Niere 
imd b b e r  auch die Darmschleimhaat eine g e h  
lksaminierungsf&higkeit besitzt. Nach Kreh weden so 
gut wie alle AminosHnren durch Ipba und Niere 
nxydativ d d e r t ,  der GlutaminsHure kolnmt 
keinerlei Sonderstellung zu. Auffa l ld  im Hhblick auf 
clie sonst 50 betonte stereochemische Spezifitiit der meisten 
Enzyme F a d e  des hoheren Otgsnismas war nun die Tat- 
sache, da6 beide Stereoisomeren der Aminosituren an- 
Regriffen werden, ja die Glider der nicht natflrlich vor- 

koinmcnden d-Serie sogar iii vielen Fillen weit rascher 
als die ilatiirlichen optischeti Antipodeu. Stellt ~nan Gc- 
webeextrakte, etwa durch Verreiben mit Quansand oder 
durch Ausziehen von acebngetmcheter r P k  der Mere 
mit Wasser oder Pufferlihuqp, her, so verm-n d i e  
tiberhaupt nur mehr die nichtnattirlichen d-Amin* 
&uren zu oxydieren. Nach Kreh liegen in den Geweben 
z w ei ve rs c hi  ed ene ,,Aminos&ure4xydodesamh3ena' vor : 
1. einsystem, das von der zelle abgetrennt werdenkana und 
weder durch Trocknen noch durch HCN oder Octylalkohol 
gehemmt wird; diese ,,d-Aminosiiuredesaminase" 
oxydiert nur die nichtnatiirlichen Amin&uren, 
vo~~ugsweise die einbasischen Monoaminoeiiuren. 2. Ein 
nicht aus der Zelle extrahierbam System, wstijrt durch 
Trocknen, wie die Zektmung hemmbar durch HCN, ferner 
durch Octylalkohol: ,,l-AminosHure-desaminase", die 
natiirlichen Amhos&uren a x y d i d .  K& halt es 
ftk wahracheinlich, daB die beiden Spsteme gewisse ge- 
meinsame Komponenten haben mogen, daB z. B. das lijsliche 
d-Enzym eine Komponente des 1-Enzpmsystems sein mag. 

Ah Produkt der Desaminasewirkung konnte 
Krcbs mit allerSdWfe die entsprechenden a-KetosHuren 
nachwejsen, womit die Giiltigkeit des alten Neubuuetschen 
Schemas endgiiltig auch in vitro erwiesen ist. Arbeitet 
fnatl mit Gewebeschnitten, so geht der 0,-Verbrauch 
allerdings erheblich U b e r  den der Kekc&ure entsprechenden 
hinaus. Es gelingt aber, die Oxydation der Ketosauren 
durch Zusatz von m/lOOO-As,O, selektiv zu hemtuen, und 
unter diesen Umstiinden lassen sie sich in vielen Ftilleu 
praktisch quantitativ, z. B. als 2,4-Dinitrophenylhydrazone 
erfassen. Noch Vie1 einfacher liegen die VerMltnisse leim 
isolierten Enzym, bei dem ohne weitere Hemmugs- 
mittel die O,-Aufnahme bei der Ketosiiure stoppt. Ftir eke 
ganze Reihe von Enzympriiparaten vefschiedener Her- 
kunft hat HtiGbs so gezeigt, daB das VerUtnis o,:%: Keto- 
SHtm in unmittelbarer NHhe von 1:2:2, also den von 
Nnrbrrur geforderten Proportionen liegt. In einigen FUen 
lkgt der Quotient O,:NH, allerdings erheblich tiefer und 
erreicht bei einigen Kaltbltitem den unteren Grenzwert 
1:l. Es handelt sich bier aber nicht, wie man annehmen 
Mnnte, um die Wirkung einer gleichzeitig in den Prii- 
paraten vorhandenen Keton- oxydase, sondern h6chst- 
wahrscheinlich um sog. ,,sekundiire Oxydationen" 
von Stoffen, die gleichzeitig in den Enzymliimngen vor- 
handen sind. A d  indirektem Wege ist niimlich einerseit.. 
von Kci2is u. HMka (27). andrerseits von B e r n  (28) 
(1936) wahrscheidich gemacht worden, daS bei der Pri-  
marreaktion der Chcydodesaminase KO, entsteht, nach 

das normalerweise zwar durch die stets vorhandene Ks-  
talase m t z t  wird, unter geeipeten Bedingungen aher 

lt*OlUTH..000H + 0, + €I&= H.UO.00011-k % + ( v r l )  
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auch peroxydatisch in einer Sekundarreaktion ver- 
braucht werden kann. So hat Be&im die gleichzeitige 
Oxydation von Hamoglohin zit Methamoglobin - 
allerdings nur qual i ta t iv  - und Keilin die gleichzeitige 
Oxydation von Alkohol zti Acetaldehyd, entsprechend 
der Sekundarreaktion 

sogar quant i ta t iv  festgestellt (Abb. 1). 
.4uf den iiberraschenden Befund, daD bei dieser und h l i chen  

Sekundarreaktionen die sonst so spezifische Katalase ah Per- 
ox ydase fungiert, kann hier nur kurz hingewiesen werden. 

In auffallendem Gegensatz zu dieser H,O,-Bildung, 
die doch fur typische Dehydrasen von der Art des 
8churdinger-Enzyms charakteristisch schien, steht nun 
der Befund, daB sich der Sauerstoff nicht oder nur auBerst 
mangelhaft durch andere Acceptoren - untersucht wurde 
allerdings nur Methylenblau - ersetzen liUt (24d). 
Selbst bei den Aminosauren, wo dies moglich ist - wie 
z. B. beim Leucin - reagiert der Farbstoff rund 50mal 
langsamer als 0,. In den letzten Jahren hat sich aller- 
dings die Zahl dieser besonders acceptorspezifischen 
Dehydrasen stark vermehrt, so daD man sie heute als 
eigene Gruppe - die der Oxhydrasen oder Aero- 
deliydrasen - fllhrt (29). Man konnte sie auch als 
Pseudo- oxydasen bezeichnen. Dazugehiiren u.a. Glucose- 
oxydase, Oxal-oxydase, Ascorbinsaure-oxyda, Mono- 
aniin-oxydase (Tyraminase) , Diamin-oxydase (Histaminase) , 
IJricase und schlielllich auch unsere Aminosilure-oxydase. 
(Genauer ware jeweils die Zusammensetzung mit -ox- 
hydrase oder -aerodehydrase.) Gemeinsam ist ihnen die 
direkte und ausschliellliche oder (im Vergleich zu 
anderen Acceptoren) ungewohnlich b ev o r z ug t e Reaktion 
iiiit molekulareni 0, unter nachweisbarer H,O,-Bildung, 
die Unahhangigkeit von der Gegenwart eines dialysier- 
bare n Coferments und die Uneinpfindlichkeit gegen die 
schwermetallbindende B1 ausaure. (Letzteres Rriteritm 
scheint allerdings in einigen Fallen -- Ascorhinooxydaw. 
Diaminoxydase und Uricase - nicht oder nur bedingt 
zu gelten.) 

Vor kurzeni ist nun die Krekche Aminositire-ox- 
l i y l r s l t  als erste Vertreterin clieser Gnzynigruppe durcli 
Warburg u. C'hrklian (30) hinsichtlich ihres Bauplans auf- 
geklart worden. Sie fanden, daB das Ferment aus einein 
tinwirksaiiien Protein tei  1 und einem reversibel abtrenn- 
haren unwirksanien Nichtproteinteil  - der prostheti- 
schen Gruppe - besteht, die sich dissoziierend zu den1 
wirksamen Ferment verbinden. Die prosthetische Gruppe 
des Enzyms konnte kristallisiert erhalten werden, sie hat 
das Molekulargewicht 785 und enthalt 2 Molekkiile Phos- 
pho r sa 11 re ; bei der sauren Hydrolyse wird ein Molekiil 
Adenin, bei der alkalischen Photolyse ein Molekul 
Luniinoflavin frei. Die elementare Zusammensetzung 
'&H,,NP,O,, ist die eines A1 1 o xa z i n- a d e ni  n -din u c le o - 
t ids,  das man sich entstanden denken kann durch Ver- 
einigung von Riboflavin-phosphorsaure mit AdenylsZiure 
unter Austritt von H,O: 

l ip *  I tl,JL,OII - II ,O I (!II..C)HO 1 li,O (V  I I :t) 

(,'J r,0*lQJ19 \ =.. 011 \ 

1 

\ I II 

I t  
110(:11 U = U -C-NIl: 

HOCH " 

L'H.O-19,11, 

Die Trennung des Fermentproteins von der gelben 
prosthetischen Gruppe gelingt durch Ansauern des Fer- 

nients in 20%ig gesattigter Ammonsulfat-I,iisiiiig auf pll 2,s: 
das Protein fiillt, stabilisiert durch das Amnionsulfat, 
nichtdenaturiert aus, das Nucleotid bleibt in Losung 
und kann nach einer Reihe von Reinigungsoperationen als 
Bariiimsalz gefiillt werden. Auch das Protein lUt sich -- 
nach einer spiiteren Veroffentlichung von Nqe.kin 11. 
Br&neZ (31) (1939) - sehr weitgehend .(rd. 4OOfach) an- 
reichern, im wesentlichen durch Amnionsulfat-Fraktio- 
nierungen bei bestimmtem pli. Nach den Angaben der 
Autoren ist der erreichte Reinheitsgrad des Ferment- 
proteins 70%, da sich gegeniiber der prosthetischen Gruppe 
ein Verbindungsgewicht von 100000 ergibt, nach den he- 
kannten GesetzmaBigkeiten der EiweiDchemie jedoch ein 
solches von 70000 zu erwarten ist. 

Die Amhosaure-oxhydrase gehort nach Warlnrrg ti. 
Ch&?tia7a in die Gruppe der ,,gelben Fermente". Voii 
dem alten, durch die gleichen Autoren 1932 entdeckten 
gelben Ferment (32) - heute gewohnlich 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 Aminoguren, das neue keine hydrierten Pyridin- 
nucleotide oxydieren. Dagegen ist in beiden Fallen das 
Wirkungsprinzip das gleiche, niimlich die reversible 
Hydrierung und Dehydrierung des Alloxazinrings; erstere 
erjolgt beim neuen Ferment durch die Aminosauren, letztere 
durch den molekuliuen Sauerstoff. N q h i n  u. Brzinael 
konnten zeigen, daB nur das ans  Protein gebundene 
Alloxazin-adenin-dinucleotid in seinem Alloxazinring durch 
die AminosZiure hydriert wird. Die Verbindung zwischen 
Protein und prosthetischer Gruppe ist in der Aminosaure- 
oxydase nicht so fest wie im alten gelben Ferment, aher 

fester als in den bisher iso- 
lierten P y ridin -p r o t e i d e 11, 

in denen der Pyridinkorper 
Ni co t i nsa ti re a mi d die Kolle 
desAlloxazins als reversibel hy- 

I drierbare Wirkgruppe ersetxt. 

- We#en/dnge /hmp----c 
Abb. 2. Absorptionsspektren der Riboflavin-phosphorsaurc (--x----x---) 

und cles Alloxazin-adenin-dinucleotids (-) . 
Xuch Kotbsvy mid Clr&ian @I)), 1038. 

Letztere sind die typischen Anaeyo-dehydraseii, w i i  
denen weiter unteii - im Zusammenhang mit der Besprechung cler 
Glutamino-dehydrase - noch die Rede sein wird. 1,eider besteht 
hinsichtlich der Nomenklatur auf diesem Gebiet der Enzyin- 
chemie eine den Fernerstehenden leicht verwirrende Uneinheittich- 
keit: auf der einen Seite steht Warburg und seine Schule, auf der 
anderen u. Eder mit der Mehrzahl der iibrigen Fermentforscher. 
Nach Warburg (33) ist Proteid +Protein 4- prosthetische 
Gruppe, z. B. Diphosphopyridin-proteidAlkohoi + Protein + Di- 
phosphopyridin-nucleotid; nach der m&t verwendeten Bezeichnungs- 
weise von u. Eukr u. Albm (34) gilt Holoferment + Apofernient + Coferment, fur das obige Beispiel: Alkoholdehydrase P Alkohol- 
apodehydrase + Coferment I. 

Kehren wir nun zur Frage der Festigkeit der einzelnen 
,, Fermentsymplexe" ( WibWter) zuriick, so ergibt sich 
nach Negelein u. Br6m.d fiir die Dissoziationskon- 
s tan ten  K ( z a h l d i g  gleich den Konzentrationen an 
prosthetischer Gruppe, bei denen die H W e  des Proteins 
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init der prosthetischen Gruppc verbunden ist) im Fall der 
ii i c h t hydrierten Formen : 

K [in Mol/l) 
Alluxuzin-proteidc I,, J,iIiydccrliy+tLili (Plavinferxnent) . . , sehr klein 
Alloxazin-adeniii-proteido,, d-Alaltiii (d-Aiuhosaure- 

uxydase) . . . . . . . . . . .. . . . . . . . . 0,ozj. 10-5 
Triphosphopyridin-proteid liiibisulmter (Hexoseinono- 

phosphat-dehydrase) . . . . . . . . . . . . . . 1.10.6 
I) iphosphopyridin-pot~i~-~~k~~~~i  (Alkoholdehydrase) . . 9 - 

Diese Zahlen erkllren, warum die beiden erstgenannten 
Fermente der Dialyse im Gegensatz zu den letztgenannten 
widerstehen und nur durch Saurespaltung in die beiden 
Komponenten aufgetrennt werden konnen. 

Die Wirkungsstiirke des Syxnplexes ist iibrigens nacli Ncyeledrt. 
u. Ur6meZ bei der Aminosaure-oxydase erheblich kleiner als bei den 
Pyridinproteiden : iiu ersteren Falle bringt ein ISiweiDmolekul 
pro Minute 2000 Molekiile 0, oder Alanin eur Reaktion, iin Fallc 
z. l3. cler .4lkoholdeliydrase jedoch 28 500 Molekiile Acetaldeliyd. 

Ein Punkt erscheint noch bemerkenswert : Oxydiert 
iiian mit Aminosaureoxydase Alanin, so ist das Endprodukt 
der Oxydation Brenztraubensaure,  wenn man die 
rohen Fernlentlosungen von Krebs benutzt, aber Essig- 
s a u r e , wenn man die' re i n en Fermentlosungen von Nege- 
lein u. Brotnel benutzt; die Erklarung diem paradoxen 
Erscheinung liegt darip, daI3 intermediar bei der Wirkung 
des Ferments - und zwar bei der Reoxydation des Dihydro- 

Qber die durdh Pervanadinshue 

alloxazins - Hydroperoxyd gebildet wird. I n  den rohen 
katalasehaltigen Liisungen wird es normalerweise zersetzt, 
und die Reaktion bleibt bei der Brenztraube-ure stehen. 
In  den reinen katalasefreien Fermeiitlosungen bleibt es er- 
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katalysierte Wasserstoffperoxyd-Oxydation cyclisdher Verbindung en *) 
Von D r .  W I L H E L M  I ' H E I B S ,  F r e i b u r g  i. BY. 

bensowenig wie Ozon bildet Wasserstoffperoxyd bei E Oxydationen organischer Verbindungen eigene storende 
Rediiktionsprodukte, so da13 sich die Aufarbeitung der Re- 
aktionsgemische einfach gestaltet. Trotzdem ist es pra- 
parativ und analytisch nur in wenig Fallen zu allgenieinerer 
Anwendung gelangt. Ohne Katalysatoren verlauft der An- 
griff, auch bei hoheren Temperaturen, nieist langwierig, 
wodurch vermehrter H20,-Verbrauch bewirkt wird, Neben- 
reaktionen auftreten und weitere Veranderungen primarer 
Oxydationsprodukte begtinstigt werden. Daher sind die 
Xrgebnisse tagelanger Einwirkung von H202 auf l'erpene 
iti Eisessig hei 60° von G. G. Henderson u. Mitarb. (1) un- 
iibersichtlich und nicht verallgenieinerungsfahig. Car- 
1)eniuniverbindungen (2) lassen sich dagegen in Eisessig 
durch H20, spalten, wobei die anstehenden aroniatischen 
Chippen eine Aktivieriing bewirken. 

Die ineisten Wasserstoffperoxydoxydationen wurden 
in Gegenwart von vor- 
genominen, besonders von Ferro- und E'errisalzen (3). In 
crster Linie, oder vielleicht ausschlieBlich, sind Ferrosalze (4) 
wirksam. Nach Wiehnd u. Francke (5) ist diese Metallionen- 
katalyse kein reiner Dehydriemngsvorgang, sondern so- 
wohl eine Wasserstoffmobilisierung der Substratmolekiile als 
auch eine Aktivierung des Sauerstoffs des Oxydans. Unter 
die Beschleuniger sind auch die bugen bei der Darstellung 
von Ketooxydoverbindungen aus a, p-ungeattigten Ke- 
tonetl (6) und von Glycidsiiuren aus a,P-ungesattigten Al- 
dehyden (7) zu ziihlen. Schliel3lich ist hier der direkte 
Abbau von Olefinen mittels H20, und Osmiumtetroxyd 
in Atherlosung zu Aldehyden und Ketonen (8) zu erwahnen. 

Spaltungen von C-C-Bindungen d u d  H20, und Re- 
agentien peroxydischen Charakters sind moglich, wenn 
zwei benachbarte Kohlenstoffatome Sauerstoff tragen. 
Durch die folgenden funf Reaktionsschemata wetden alle 
in Betracht kommenden Moglichkeiten wiedergegeben. 
WBhrend die Abwandlungen b-e mittels H20, verwirk- 
licht werden konnten, sind die a-Glykole, die durch Blei- 
tetracetat (12) und durch Oberjodsiiure (13) leicht spaltbar 
sind, gegen H202 i. allg. sehr bestandig. Besonders wichtig 

Met a 11 s a 1 z ka t a1 y s a t o r en 

fur die folgenden Versuchsergebnisse ist die Spattharkeit 
der a-Ketole (Fall b). 

a) u-Glykob: + I1 

0 
>L 

Zur E'eststellung cLs primaren C)xyclationsvorganges 
iiiuWten die Umsetzungen in hoinogener Phase vorgenomnieii 
werden, uin tunlichst zii verhindern, claC die leichter 16s- 
lichen Reaktionsprodukte weitgehend verandert wurden, 
wiihrend ein Teil des Kohlenwasserstoffs unangegriffeii 
blieb. Bei der growen Menge an Yerdunnungswasser BUS 

dem ztir Verwendung gelangenden 31)yoigen H20, und an 
Reaktionswasser bewiesen nur Aceton und Methanol 
geniigend Losungsfahigkeit. Lediglich die einfachsten Ring- 
ketone und -alkohole konnten in wa13riger Losung um- 
gesetzt werden. Obwohl Aceton weniger WideTstandsfahig 
ist als Methanol und langsam zu Essigsaure uiicl Anieisen- 
saure abgebaut wird, kam es infolge seiner grol3en Wsungs- 
kraft fur die Oxydation der schwerloslichen Cycloolefine 
fast ausschliefilich in Frage. Diese Kohlenwasserstoffe 
werden durch H,02 leichter angegriffen als Aceton, ihrr 
Oxydationsprodukte aber schwerer. Daher fuhrte ein 
H,O,-ffbersch& nach erfolgtem Verbrauch des Olefins 
zum vorzugsweisen Abbau des Usungsmittels. Dies Ver- 
halten wirkt also gewissermaflen als willkommene Bremse 
der Oxydation. Der Umsatz der cyclischen Sauerstoff- 
verbindungen wurde stets in Methanol vorgenomnien. 

An den Katalysator  waren folgende Forderungen 
zu stellen: Er m d t e  in den erwiihnten Verdiinnungsmitteln 
loslich sein, durch H20, in einen uberoxydierten Zustand 
versetzt werden und den peroxydischen Sauerstoff leicht 
wieder abgeben. Von den in Frage kommenden Persauren 
des Vanadins, Molybdiins and Wolfranis (14) erfullte nur 
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