
3. Technische Ergebnisse der Redoxpolymerisation 

Es sol1 nun noch kurz gezeigt werden, was bei Polymeri- 
sationen mit Redoxsystemen bisher erreicht wurde. Tabelle 2 
zeigt das AusmaB der niit verschiedenen Systemen erreichten 
Beschleunigung der Emulsionspolymerisation von Butadien- 
S ty  ro I .  

Tabelle 2 
Entiilsionsitiischpolyiiierisation van St ina  S bei 40°, Uiiisatz 60:: 

Aber allein die sehr groBen Beschleunigungseffekte wurden 
die Bedeutung, die man diesen Ergebnissen beiniessen muB, nicht 
rechtfertigen. Entscheidend ist die Moglichkeit, nunmehr bei 
wesentlich tieferen Teniperattiren in technisch tragbaren Zeiten 
polymerisieren zu kiinrien und dabei Polymerisate niit wesent- 
lich verbesserten Eigensohaften ZLI erhalten. Dies sol1 am Bei- 
spiel des Buna-S gezeigt werden ; die Versuchsergebnisse stani-  
men aus  dem Jahre 1942. Auf entsprechende Untersuchungen 

Tabelle 3 
Gum mi t ecliii isclie Werte van Tieft eni  pera tit r- Buna S (La u f f l achen  in iscliu ng )  

In) Dieses Besclileitnigtingssystenl \Vurde voli W .  Beclier, F .  Garten, H .  Lo- 
gernann u. H .  Murke in Leverkuseii aufgefunden und eingehend bear- 
beite t .  

von W. Becker und H .  L ~ g e r n a n n ~ ~ )  sei ausdrucklich hingewiesen. 
In  Tabelle 3 sind einige gummitechnische Wer te  einer Lauf- 
flachenmischung von Buna-S-Polymerisaten, die mi t  dem Re- 
doxsystem Benzoylperoxyd-Fez+-pyrophosphat-Dioxyaceton er- 
halten wurden, im Vergleich ZLI gewohnlichem Buna-S, zusammen- 
gefal3t. 

Bei 5O werden Polymerisate erhalten, die wesentlich gunstiger 
verarbeitbar sind als der iibliche B u m - S ;  die Defo-Harte der 
Mischung ist niedriger als die des Rohfelles; es t r i t t  also ein 
Mastikationseffekt ein, der  allerdings noch nicht mi t  demjenigen 
des Naturkautschuks  verglichen werden kann. Modul, ReiB- 
festigkeit, ReiBdehnung und  Har t e  liegen sehr gunstig und  err 
reichen die Werte des Naturkautschuks.  Die Kerbzahigkeit und 
andere Prufwerte liegen aber noch betrachtlich un te r  dem Ni- 
veau des Naturkautschuks.  

In USA wurde die Bedeutung dieser Verfahren 1945 sofort 
erkannt,  und  dies umsomehr, als do r t  in ahnlicher Richtung ge- 
arbeitet  worden war, wie wir aus  neueren Veroffentlichungen50) 
wissen. Schon Anfang 1946 wurden Versuchsanlagen in Betrieb 
genommen. Seit Februar 1948 wird in mehreren GroRanlagen die 
Tieftemperaturpoiymerisation durchgefuhrt;  als Redoxsystem 
dient Cumolhydroperoxyd-Fe2i--pyrophosphat-Invertzucker5l). I n  
vielen Laboratorien werden die neuen Verfahren intensiv bear- 
beitet, wovon laufend Veroffentlichungen Kenntnis geben. 

In Deutschland ist die erste Kautschuksynthese wissenschaft- 
lich und  technisch durchgefuhrt  worden. Auch die neuen Poly- 
merisationsverfahren wurden zuerst in Deutschland aufgefunden. 

Es sei deshalb der Hoffnung AM- 
druck  gegeben, daB in Deutsch- 
land uber den synthetischen 
Kautschuk nicht nur  weiterhin 
gearbeitet  werden darf, sondern 
auch  die erarbeiteten Ergebnisse 
technisch ausgenutzt  werden 
konnen. 
Eingeg.am I1.Dezember 1948 [A 1821 

H .  Logemann: Vortrag auf d.  Tagung d .  Fachgruppe fur  Kunststoffe 
11. Kautschuk in Leverkusen am 19. 10. 1948. Vgl. auch DRP.-Anni. 
J. 69960 1941 (Erf.  Becker u. Denns ted f ) .  

6 0 )  J .  M .  Kd~flioffu. Mitarb. J. Polyni. Sci .  1 41 49  72 82 [1947]. ebenda 
3 400 [1948]. W .  H .  Sll'earon jr . ,  J .  P .  M c .  'Kekic 'u .  M .  E. 'Sarnuels, 
lhd .  Engng. khem. 40,769[1948]. Symposium on low Tempera ture  Rub- 
ber, Ind. Engng. Chem. 4 1 ,  1553 ff [1949]. 

~~ 

") E. J .  Vandenberg i i .  C .  E .  Hulse,  ebenda 40, 932 [1948]. 

Die Bedeutung der Transaminierung im Stoffwechsel 
Von Prof. Dr. K .  H E Y N S * )  

Ails dcm Chcmischen Institiit der Universitat Hamburg 

Fortschreitende Erkenntnisse und i n  ubergeordnete Zusamrnenhange erhaltene Einblicke haben es rnehr und rnehr 
ermoglicht, ein zunschst mosaikartig zusammengese tz tes  Bild von den wahrend des  Lebens der  Organismen 
ablaufenden Substanzveranderungen und i h r e n  weitgehenden funktionellen Verknupfungen und Regulierungen zu 
entwerfen. Vor allem sind d ie  verwickelten Vorgange, die wir als ,,Stoffwechsel" bezeichnen, i n  ihren Zusarn- 
menhanqen unserem Verstandnis wesentlich naher geruckt.  Die ,,Transaminierung" ist bei de r  Verknupfung d e s  
Fett- und Kohlenhydratstoffwechsels mit dem Protein-Abbau und -Aufbau offensichtlich von besonderer Bedeutung. 

Einleitung 

Im Rahnien der vielfaltigen Umwandlungen, die im Stoff- 
wechsel der tierisohen und wahrscheinlich auch der pflanzlichen 
Organismen ablaufen, spielt die vor einem Jahrzehnt entdeckte 
enzymatische Ubertragung von Amino-Gruppen auf bestimmte 
Yet osau rc n e i n e i ni m e r de I I  t 1 i  c h er her vo r t re t en d e Ro I I  e. D i ese 
zunachst als ,, U m a m i n i e r u n g " ,  spater als , , T r a n s a m i n i e -  
r u n g "  bezeichnete Unisetzung verlauft offensichtlich vor allem 
an  den Ver knupf ungss t el 1 en des A b b a ti s , U m b a II s und  A II f b a II s 
von Kohlenhydraten, Proteinen und Fe t ten  und  n immt  dami t  
eine zentrale Stellting im sogenannten ,,Zwischenstoffwechsel" 
ein. Es seien folgende allgemeine Ausfuhrungen vorangestellt.  

K o h l e n h y d r a t e ,  P r o t e i n e  und F e t t e  werden mi t  der 
jeweilig mehr  oder weniger zufallig zusammengesetzten Nahrung 
aufgenommen, ini Verdauungstrakt ihrer spezifischen S t ruk tu r  
durch fe rmenta t ive  hydrolytische Abbauvorgange entkleidet, 

*) Nach einem Vortrag vor der Chemischen Gesellschaft Hamburg  am 16. 
Juli 1948. 
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und gelangen als niedermolekulare Bausteine in stetig wechseln- 
der Menge und Zusammensetzung in das  BIut bzw. zur Leber. 
Aus diesem, eineni weitgespannten Wechsel in der Verteilung 
unterliegendem Stoffgemisch mu6  der Organismus den fur  dic 
Aufrechterhaltung seines Daseins erforderlichen Anteil ,,assimi- 
lieren", andere Anteile niit oder ohne energetische Nutzung aus- 
scheiden, im iibrigen aber  zusatzlich zahlreiche U m b a u a r b e i -  
t e n  u n d  S y n t h e s e n  an  und  aus  bestimmten Spaltstucken 
durchfdhren und  sich hierbei umfangreicher Stoffumwandlun- 
gen bedienen. 

An diesem ,,Stoffwechsel" sind mannigfache verschiedene 
Verbindungen und Korpergruppen beteiligt, die sich mi t  einer 
grol3en Zahl bestimmter Einzelvorgange in Beziehung bringen 
lieBen, die in ihrer Gesamtheit die AuBerungen des komplexen 
Lebensgeschehens darstellen. Diese sich a n  den jeweiligen Sub- 
stanzen abspielenden Umwandlungen sind vielfach miteinander 
gekoppelt, laufen z. T. in typischen Cyclen ab, die ihrerseits wie- 
derum mi t  andersartigen Auf- und  Abbatireaktionen verbunden 
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silld. Gewissermafie11 kanl1 mi t  den, AbbaLlgefille der eineli Urn- Dir Sf riiklurrii8f~iern ~ u s ~ i m m c i i l i i i i e c  ilCr f~ r sosco~ ioso~ lo r s l l i r r r s i  i'r 

wandlung eine andere Aufbaureaktion gekoppelt sein und gleich- 
zeitig ablaiifen. Andere sich in nachster Nachbarschaft voll- 
ziehende Umwandlungen kiinnen dabei sogar zeitweise ent-  
gegengesctzte Richtung aufweisen. 

Bei diesen, ntir in  sehr rniihsamer Einzelarbeit entwirrbaren, 
vielfach iiiiteinander funktionell verkoppelten und aulJerdeni 
noch hormonal und  nerviis (sympathicoton-dissimilatorische 
Leistungsphase - vagoton-assimilatorische Erliolungsphase!) 
gcstetierten und rcgiilierten Einzelvorgangen ist das Schicksal 
der mit  den Aminosauren eingebrachten Amino-Gruppen und 
damit das des Stickstoffs besonders interessant. Die Bedetrtung 
dieser Vorstellungcn im Hinblick auf die durch EiweilJniangel 
Iiervorgerufenen Schadigungen im Zusammenhang mi t  der Frage 
nacli den Miigliclikeiten des Organismus zum Aufbau oder Er- 
satz lebensnotwendiger Amiiiosauren braucht niclit naher aus- 
gefiihrt zti werdenl). 

Zahlreiclie physiologische Erscheinungen und  klinische Er- 
fahrungen wiesen darauf hin, daR auRer direkter Vcrwertting der 
Aminosauren beim Aufbau der KorpereiweiRsubstanz trnd dem 
Abbau von Aminosauren linter Fixierung und  Eliminierung der 
Amino-Cjrtippe iin Harnstoff aucli noch andere Vorgangc unter 
Einbezichung des Kolilenhydrat- und Fettstoffwechsels ablau- 
f e n  miissen. Es zeigte sich, daB der  Proteinstoffwechsel also nicht 
isoliert verlliuft, sondern niit dem Gesamtstoffwechsel an bestimm- 
tell Stellen zusammenflieRt und gegebenenfalls in1 Zusammenhang 
darriit hetrachtet werden muR. Es sei daher zunachst der Hatipt- 
iimwandlungsweg der Kohlenhydrate, Fe t te  trnd Proteine i n  den 
Grundlinien ktirz skizziert. 
Ko h len hydrat-A bbau 

J h r  Abhaiiwrg d r r  Koltlriiliyilrittr Iwginnt h i  drm r;riitiill!:iii~lriii,  

rlrr G l u e o w  (dein , , l j l t ! tz l i rkw' ) .  151. vrrlault  iiiicli drii Tor+t~~l l~ i t lgr i i  I 1111 

II'ills/iiltc.)-Ruhrleu.n1~1 iind d r r  ('ori-Scliiil~ ohligal nrisrli i i lvr c l i i s  i i i i t  i 'r  

rlr~iii 13infliifi drs Iiisiiliiic d rpoi i i r r ( r  1,clwr- ndrr  . \ I i i s l i c ~ I : _ l ~ l i ~ ~ ~ ~ ~ ~ i  uiit IT 

15iiischnltuiig zalilrriolirr Fcrinrrit systriiir. drr  1)csuiiili~rrii l<ollr 1 1 1 1  1'111)s- 
~~liorglirr~iigs\-i ,I .gii l lpeal~j,  zuii iclist  iii  ri i irr  a i ia r i ' c  I)rii 1'11 :i<i> Iiis z i i r  

1'1' 11 z t I' n ii I )  r i i  s i 11 r r h z w .  Mi 1 c 11 'i a u  r r  . (l-gl, Si~l i r r r ia  1). 

. \uI \crsi.liirilrnr i i rurrr  .\I~~tlilizicriiiigcii d r s  C'yelusl)ildrs wi iiiclit 
c,iiigc.gaiigrii ; rgl, 0 h l i w y w 3 j .  Es sci Icdi.:licli tinchiiials d:irnuf Iiiiigrtvir- 
w i i ,  tL;tD d i r  Brc~iizlrauh~~iisaul. l .  iiacli C11, . ( :O.C~(JO1l  + C 0 2  + 11OOC- 
~ ~ I l ~ - C O - C O ( ~ l I  :iucli dirrkt  Oxalr , iurr zii Iiilr1rii rcrii1;rg (li'r,od-Wer/;- 
i i i t r , i - l teal i t ioi i )  inid o f l r ~ ~ s i c l i t l i c l ~  i r r i i r r  i i i  dcr  Lagc ist,  n i t ,  Eiiol-oxal- 

atirr i i lwr Ox~tlonirsaeonsliurr tlirrkt unlrr  C O .  -\'rrlust in cis-Acoi~il-  
i i ' i i .  wodiircli d i p  Citroiiriisaurr gr 
-c l t is  kornmrii i v i i r d i ~  : 

HOOC - CH IICroc-CH -co, + CH,.CO,COOI-I --+ /I ---+cis-Aconit- 
1-IOOC--C--c11, -co -cOOH s:,ure 

II Anaerober Abbau Glykogen + Brenztraubeiisaure - Milcl is, iut-e 

I )  H . - K .  Bansi, Arztl. Wschr . ,  Hef t  17/18, 261 [ l946] ;  vgl. ferner Med. 

la)  Eine zusamin&~fassende  Darstellung vgl. bei F .  L y n e n ,  Naturwiss.  3 0 ,  

HOOC--C--01 
Klinik Nr. 20 492 [1946]. - 

%) Vgl. aucl- W. Franke ,  diese Ztschr .  53, 589 [1940], d o r t  weitere Original- 
398  119421. l i t e ra tur .  3, Diese Ztschr.  60, 31 [1948]. 
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Fur dic Kondensation niit Oxalcssigsiurc kommt aucli dic E s s i g a L u r c  
i n  Frage, die damit in  grundsatzlich ahnlichcr Weise im einmaligen Ablauf 
des Cyclus bilanzmafiig in CO, und H,O iibergehen kann. 

Es sei darauf hingewiescn, daD die Im Organismus mehrfach ablaufenden 
,,Cyclen" als solche keine betrachtlichen Energiemengen zu liefern vermogen, 
da sie zumeist aus einer Kette reversibler Umwandlungen bestehen. Es sind 
immer irreversible Umsetzungen, die als Quelle der energieliefernden Beak- 
tionen anzusehen sinds). 

Neben der anaeroben Milchsaurebildung und dem aeroben Abbau van der 
Brenztraubensaure aus, ist noch ein stufenweiser Abban der Hexosen iibcr 
Pentosen und Tetrosen zur Brenztraubensaure bei Anwcsenhrit van Sauer- 
stoff in Betracht zu ziehen3b). In Gegenwart van Codehydrase I1 wird Glu- 
cose-6-phosphat zu Phosphogluconsaure oxydiert, die dann iiher 2-Keto-6- 
phosphogluconat in-5-Phosphopentose unter CO,-Verlust iiherfiihrbar ist3c): 

Fett-Abbau 
Der Glycerin-Anteil dcr Fette niundct ohnc writerrs in dcn Kohlen- 

hydrat-Stoffwechsel ein, nachdem erwiescn ist,  dal3 das Glycrrin zur Glg- 
kogen-Bildung befahigt ist. 

Als die grundlegenden Prinzipien dcs Fettsaureabbaus sind die p-Oxy- 
nation nach Knoop sowie die Methyl-oxydation (Verkade, Flaschentrtiger) 
anzusehen, wobei vielleicht uber Ketosauren als Zwischcnprodukte jeden- 
falls C,-Spaltprodukte auftreten, die durch Kondensation mit Oxalessig- 
saure ihren weiteren oxydativen Abhau im Rahmen dcs Tricarbonsaure- 
Cyolus erfahrcn. Wenngleich die Natur des C,-Spaltstiickes noch nicht cin- 
deutig erkannt is t  (nachdem die hier zuerst vcrmutete Essigsaurc fragwurdig 
geworden ist) und auch die Moglichkeit des Entstchens van C,-Dicarbon- 
sauren nicht auller Bctracht gelassen werden kann, so darf fur  unscrc fol- 
genden Erorterungen festgelialten werden, da13 der Fettstoffwechsel ein- 
deutig in den Kohlenhydrat-Abbau einmundet, und zwar dart. wo drr 
anaerobe Teil abgeschlossen ist und dcr acrobc Vorgang beginnt. 

Protein-Abbau 
Auf eine vor kurzern von K .  Felix4) uber den Abbau der 

Arninosauren im Tierkorper gegebene Darstellung sei verwiesen. 
Je nach Stoffwechsellage und Bedarf konnen die angebotenen 
Aminosauren zur Bildung von OrganeiweiRkorpern, Horrnonen 
oder Ferrnenten Verwendung finden, wahrend sie bei Uberan- 
gebot oder mangelnder Verwertbarkeit abgebaut werden konnen, 
um den Energieinhalt nutzbar zu machen oder eine Deponierung 
nach Umwandlung in Fet t  oder Yohlenhydrat zu ermoglichen. 
Im letzteren Falle ist eine vorhergehende Desaminierung erfor- 
derlich, die oxydativ (l) ,  reduktiv (2) oder hydrolytisch (3) er- 
folgen kann: 

(1) R - C H - C O O H + l / , O ?  + R - C O - C O O H + N I I ,  
I 

NHz 

I 
NH, 

(2) I< - CH - COOH + H, + R - CH, - COOH + NH, 

(3) R - F H  - COOH + H,O + R - CHOH - COOH + NH, 

kHz 
Im Stickstoff-Gleichgewicht wird als Harnstoff eine N-Menge laufcnd 

nusgeschieden, die etwa der N-Zufuhr entspricht, wobei cin Teil der NI-I,- 
Cruppen des Rarnstoffs aus der Desaminierung der unmittelbar zuvor zu- 
TrIuhrten Bausteine der Nahrungsproteinc entstammt, wihrend ein an- 
dercr Teil aus umgcsctztem KorperciweiD und Zellinhalten gcbildet wird. 

Van den angegebcncn Moglichkriten stcht die oxydative Desaminierung 
zweifellos im Vordergrund. Die Umwandlung rrfolgt unter Vermittlung 
drr  Aminosaureoxydascn (Nicre, Leber) und fuhrt zu Ketosauren uber 
Iiypotlietisci>c Iminosauren: 

-2H H O H  
R.CII.COOH --+ R.C.COOH + R.C.COOH + NH, 

II 
0 

II 
N H  

I 
NH? 

V n n  den Kctosawen aus kann Decarboxylierung und nachfolgrndc 
Osydation der cntstandenen Aldehydc zu Carbonsauren erfolgen : 

R.CO.COOH + CO,+R.CHO + R.COOH 

die dann den normalen Wcg des Fettsaore-Abbaus gehen und damit schliel3- 
lich in  den Tricarbonsaurc-Cyclus der acroben Kohlenhydrat-Umsetzung rin- 
miinden. 

Auf verschiedenartiges Verhalten der o p t i s c h e n .  A n t i p o -  
d e n  der A m i n o s a u r e n  sei nur kurz hingewiesen. Wahrend die 
d-Formen nach obigem Schema durch die d-Aminosaureoxydase 
verandert werden, liegen fur die 1-Aminosauren bei z. T. ana- 
logem Abbauweg mehrere Ferrnente und zuweilen bestirnrnte 
Sonderschicksale einzelner Bausteine vor (Tyrosin -+ Tyramin, 
Histidin + Histarnin, Tyrosin --f Hornogentisinsaure, Trypto- 
phan + Kynurensaure, Prolin -F Glutarninsaure/Ornithin usw:). 
") H. Krebs, Encymol. I2,88 [1947]. 
sb) F.Dickens, Biochemic. J. 32,  1645 [1938]; W .  Engelhardf u. N .  Sakov, 

Biochem. Russ. 8 9 [1943]. 
K .  Harrison, Bioihemic. J.25,1027 [ I  931 J ; 0. Warburg u. W .  Christian, 
Biochem. 2. 292,287 119371. 

') Diese Ztschr. 59, 71 [1947], weitere Literatur ebenda, s. a. Th.  Wie- 
land, diese Ztschr.  55. 147 119421 iiber Desaminierunc. Aminierune und . _ -  -. 
Umaminierung. 

Zur H a r n s t o f f - B i l d u n g  sei der von Krebs fur die Leber 
nachgewiesene O r n i t h i n - C y c l u s  angegeben, der u. a. dafur 
sorgt, daR kein freies NH, angesamnielt werden kann: 

1 
CH,  

+ NH, 1 I I I I 
CH, 

I I I I 
-+ I -+ I 

I I 

CH,.NH, + CO, CH,.NH.CO CH,.NH.C=NH CH,.NH, NH, 
I 
I 

NIL, 

+ ('0 CH, NH, CHL CHI 

CH, -H,O CH, + S H ,  CH, + H , O  CH, 

L . N H ,  C H . Y H 2  -ll,O C'H.XH, 

COOH 

Ornithin Citrullin Arginin Ornithin + Harnstoff 
Tabelle I i I  

Ornithin-Cyclus nach Krebs 

-+ 
I.l-I.Nl1, 

I 
COOH COO11 

I 
Cool 1 

Der Proteinabbau mundet also einerseits - abgesehen von 
bestimrnten anderweitigen Einbauten und Sonderurnwandlun- 
gen a n  einzelnen Bausteinen - wie der Fettstoffwechsel in den 
damit in einer zentralen Stellung erscheinenden Tricarbonsaure- 
Cyclus. Andererseits laRt er den N-haltigen Anteil seiner Bau- 
steinmolekeln offensichtlich irreversibel im Harnstoff zur ALIS- 
scheidung gelangen. 

Auf- und Umbau der Protein-Bausteine 
Den erorterten Abbaumechanisrnen gegenuber steht nunrnehr 

die Frage nach Urn- bzw. A u f b a u r e a k t i o n e n  im Organismus, 
insbesondere die bereits oben aufgeworfene Feststellung, daO 
der Stickstoff auch andere Wege gehen kann. Bereits 1910 
beobachtete Knoop u. a. die Ausscheidung von (acetylierten) 
Aminosauren bei der Verfutterung bestimmter Yetosatiren5) 
z. B. , / -\ ,-CH,-CH~-CO-COOH ---f < )-CH,-CH,-CH-COOH 

I 
NH, 

.y-Phenyl-a-ketobuttersaure a-Amino-~-phenylbuttrrslure 

Im Durchstromungsversuch an der iiberlebenden Leher stellte 
dann Embdens) die Bildung von 

Phenylalanin aus Phenylbrenztraubensaure 
Norleucin aus cc-Yetocapronsaure 
Alanin aus Brenztraubensaure 

fest, wornit das Eintreten der Amino-Gruppe in organischc Bin- 
dung durch ,,reduktive Arninierung" als der Urnkehr der oxy- 
dativen Desaminierung festgestellt worden war (das Vorhan- 
densein v,on freiern NH, war damit nicht bewiesen!): 

R R R 

C = O + H , N +  C = N H + Z H  L-NH,  

LOOH COOH 

I I 
I -+ I coon 

DaR auch physiologisch derartige Aminierungen von Kcto- 
sauren eine zentrale Rolle spielen niiissen, ergab sich durch den 
Nachweis, daR I e b e n s w i c  h t i ge  A m  i n o s a u r e n  (Leucin, Phe- 
nylalanin, Tryptophan) irn Fiitterungsgemisch durch Z~iftthr der 
entsprechenden K e t o s a u r e n  ersetzbar sind7). 

Transaminierung 
Wir erinnern uns nunmehr, daR einige Yetosauren im Citro- 

nensaure-Cyclus auftreten, namlich Brenztra~ibensaurc, Oxal- 
essigsaure und Ketoglutarsaure. Hier liegt nun eine wichtige 
Verknupfungsstelle zwischen dern Aminosaure-Ab- bzw. -Um- 
bau und dern Yohlenhydrat-Fettstoffwechsel, deren Vorhanden- 
sein durch die Entdeckung der T r a n s a r n n i e r u i n g s r e a k t i o n  
von Braunsfein und Kritzmann 1937*) aufgeklart wurde. Sie 
zeigten, daR unter der Einwirkung von Muskelbrei oder Muskel- 
extrakten unter bestirnrnten Bedingungen auf ein Gernisch von 
Amino-dicarbonsaureq und Brenztraubensaure und andere cc- 
Yetocarbonsauren eine ,,Transaminierung" eintritt, Al-die zu 
anin aus Brenztraubensaure, zu Yetoglutarsaure und Oxalessig- 
saure aus Glutaminsaure bzw. Asparaginsaure fuhrt. Die wei- 
teren Untersuchungen uber diese Umwandlung, a n  denen auRer 
Braunstein und Mitarbeitern besonders Cohen, Virtanen, Krebs 
u. a.  beteiligt waren, ergaben, daR aus den Ketosauren imrner die 

5 ,  F .  Knoop Hoppe-Seylers Z. physiol. Chem. 7 1  552 [191OJ. F .  Knoop 
11. E .  Keriess, ebenda 7 1 ,  489 [1911]; vgl. a u c i  Du Vignedud u. Irish, 
J. bioi. Chemistry 122, 349 [1938]. 

O )  Biochem. 2. 29 423 [I9101 38 393 [1912]. 
') C. P .  Berg W :  C .  Rose u' C' S .  Marvel J. biol. Chemistry 85, 219 

119291. W.'C .  Rose Scienck 86 298 [1937). 
*) Enzydologia 2, 129; 138 [1937]'; Nature [London] 158 ,  102 [1946]. 
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Aminosaure der I-Reihe entsteht, dal3 unter gewissen Bedingun- 
gen auch N H ,  mit Ketoglutarsaure reagieren kann, dal3 einc 
Umkehr der Reaktion moglich ist und sich ein Gleichgewicht 
tinter den vier Reaktionspartnern einstellt : 

Dic Rraktion wird vorslclirnrl formuliert als Bildung einer Schiffsclieii 
Rase, Wandrriiiig ilcs Wasscrstoffs bci gleichzcitiger Verschiebung der 
Dopprlbindung - cs wird sngcnommen, da13 dieser Tcil dcr Umlagrrung 
iintrr dem Einflull drs Fcrmentes , , A m i n o p h e r a s e "  r o r  sich geht - und 
anscl~lirflrndcr 1Iydrolyse. 

Chemische Transaminierung 
Es erscheint von Interesse zunachst zu erfahren, welche Uni- 

setzungen bei der Einwirkung von Aminosauren auf Ketosauren 
sich ,,in vitro" ergeben. 1934 zeigten Herbst und Engelg), dal3 
sich in wal3riger Losung z. B. von Phenylglycin und Brenztrau- 
hensitire beim Erwirmen eine Ubertragung der Amino-Gruppe 
arif die Yetosatire ermoglichen Ialjt: 

Beim weiteren Studium dieser 
UmsetzunglO) zeigte sich, dal3 
auch der Aldehyd der eingesetz- 
ten Ketosaure (in1 vorliegenden 
Falle Acetaldehyd) entsteht, so 
daO von der Schiffschen Base 
ausgehend eine Decarboxylierung 
und damit ein Reaktionsverlauf 
i n  zweifacher Weise miiglich ist; 
die Reaktion wird damit folgen- 
dcrmaDen formuliert : 

4 

Biochemische Transaminierung . 
Der Mechanismus der biocheniischen TransaminierLIIlg ist 

niit a-Deuteroalanin untersucht wordenI4). Bei Versuchen mit 
den1 System a-Deuteroalanin + Ketoglutarsaure + Ferment er- 

gab sich, dalj der groBte Teil des a-Deuteriums in das 
Wasser iibergeht und dab die entstehende Glutamin- 
saure kein D enthalt ;  dies weist darauf hin, da13 die 
Umwandlung der Schiffschen Base I in die Formel I 1  
(Tab. IV) unter Losung und Dissoziation des a-Wasser- 
stoffs, Umwandlung durch elektromere Verschiebung 
innerhalb der Methylen-Azomethin-Brucke und end- 
lich Anlagerung eines Protons aus dem umgebenden 
Wasser besteht, so da13 bei diesem ,,Austausch" das 

Deuterium von der organischen Substanz (als Ion) abgelost und 
bei der nachfolgenden Wiederanlagerung in a-Stellung a m  Ort der 
neuen Aminosauren durch H der Umgebung ersetzt wird. Herbst 
und Rittenberg15) konnten durch Isotopenversuche zeigen, da13 der 
Vorgang bei der c h e m i s c h e n  Transaminierung andersartig ver- 
Iauft, insofern als die elektromere Verschiebung auf Kosten 
eines Elektrons der ionisierten Carboxyl-Gruppe der Amino- 
saure erfolgt, wodurch CO, entbunden wird; der a-Wasserstoff 
der ursprunglichen Aminosaure verbleibt ini entstehenden 
Aldehyd, wahrend die a-Stellung der neuen Aminosaure durch 
ein Proton der wal3rigen Umgebung besetzt wird; es erfolgt 
also auch hier ein Austausch von Wasserstoff (der formelmalSig 
als ,,Wanderung" erscheint), jedoch an anderer Stelle der 
Schiffschen Base. Chemische und fermentative Transaminierung 
weisen also einen abweichenden Mechanismus auf. 

Nach den vorliegenden Ergebnissen sind bisher die i n  Tabcllc V 

zusammengestellten durch Aininopherasen hewirkte Transaini- 
nierungsreaktionen beobachtet worden. Vori diesen reversiblen, ~ I I  

Gleichgewichten fuhrenden Reaktionen sind die ersten drci an1 

bedeutungsvollsten und besonders eingehend untersucht. 

Einc derartigr ,,i~Iiernische" Transaminicrung vrrlauft gut  vor allem 
mit aroma1.ischrn Aminosiiuren und Cystin, die abrr gcradr bci der fermrn- 
1.ativen Transaminierung inakliv sind, wahrcnd Amino-dicarbons;luren nu r  
sclir t r ige reagieren; eslicgt also rin ,,schlechtes Modell" vor. Rrsscre, d. 11. 
den fermentativ festgcstcllten Umwandlungrn entsprechendrrc Ergebnissr 
werden c r l ~ a l t e n ~ ~ ) ,  wenn dic Estrr der Aminosaurcn und dcr Ketosaurrn 
i n  nichtwiifirigen Losungsmittcln aufcinander cinwirkcn. 1':s kann dsnn 
k i n e  Drcarboxylierung nrfolgcn und auWcrdcm ist die Reaktion rcvrrsihcl, 
fiihrt also ZII Glrichgcwichtcn, ahnlich drm biologischrn Vorgang. Neuerr 
Untersuehungen ubrr Schiffsche Basen von Aminosaurcn vgl. bri Mc- 
Inlire12). 

III diesem Zusammrnhnng sri die Synt,liese drs  O c t o p i n s  nach Knoop 
und Marlius erwahnt'". nsch dcr  ails cincm Gcmisch von Areinin und 

Analytische Methodik 
I-Iierbei ist es von besondercm methodischem Wert, ubrr Vcrfahrrn 

verfugen zu konnen, die cinc analytisch cindeutige Beurteilung der Um- 
setzungen ermoglichen. Die Bestinimung drr Amino-dicarbonsLuret1 iibrr 
den Amino-Stickstoff nsch husfallung ist nur fur orirntierendr Vcrsuclir 
anwendbar. Speziellc Mikromethoden sind cntwickrlt wordcn, z. 13. yo11 

Cohen f u r  GlutaminsaureZ1) und fur AsparagiusaureZ2) durcli Oxydatioii 
mit Chloramin T unter Messung des in Frriheit gesctztcn CO, oder der  e n l -  
standenen Bernsteinsaurc. Auch auf der erschopfonden Methylierung von 
Asparaginsaure und manometrischcn Bestimmung der gebildeten Fumar- 
saureZ8) lafit sich cine Methodc aufbauen. Die Bestimmung von Alanin 
kann auf verschiedene Weise er€olgenz4), z. B. durcli Oxydation zu Acetal-  
dehyd mit Isatin odcr Ninhydrin und photometrischc Bcstimmung mil 
p-Oxydiphenyl, durch Oxydation mit Permanganat nach der Umwandluii:. 
in Oxysauren mittels Nitrit, gegebcncnfalls untcr Ausschaltung von As- 
paraginsaure und Thrconin. Fur  KetoglutarsiiureZ5), OxalessigsLnrr?") 
und Brenztra~bensaure '~)  lirgcn bcsondere Methoden vor. Nach Bmzinstritt 

v-  ~ 

14) Advances Protein Chem. 1947 6 ;  Academic Press, New York. 
J. org. Chemistry 8, 380 [1945]. 

I)) I .  Banga u. A. v. Szent Gyorgyi Hoppe-Seylers Z .  physiol. Chem. 24 .5 ,  
113 [1937]; P. P. Cohen, Chern: u'nd Ind. 58 ,  652 [1939]; Biocheniic. 
J. 3 3 ,  1478 [1939]. 
P .  P. Cohen u .  G .  L .  Hekhuis J. biol. Chemistry 140 711 [1941]. 

la) A. E. Braunstein Advances in Protein Chemistry l i l  1 7  1 9 4 7 .  
19) A. E. Braunsiein' Enzymologia 7 25 [1939]. vgl. audh Cbhkn, j. biol. 

Chemistry 136 ,  5ij5 [1940], de r  die Bezeichiung ,,Transatninase" vor- 

I~r rnz t rauhrns~i i r r  durch katalytischc IIydricrung dcr primar rntstehendrn 
Schilfschrn Basr gcwisserrnaWen cine ,,Fixierung" der lrtztcren crfolgt : 

srhl Aut 

9 J. biol. Chemistry 107 ,  505 [1934]. 
I " )  K. M. Herbsf, Advances Enzymol. 4 ,  75 [1944]; J .  Amer. Chem. SOC. 

5A, 2239 [I936]; E. K. Harvill u .  R. M. Herbsf, J.  org. Chemistry 9 ,  
21 [1944]' R. M. Herbst u .  D .  Shernin J. biol. Chemistry I47 541 [l943]. 

' I )  S .  D .  Brfwer u. R. M. Herbst, J. org.'Cheniistry 6 ,  867 L19411. 
I ? )  .I. Ainer. chem. SOC. 6 9 ,  1377 [1947]. 
13)  Noppe-Seylers Z. physiol. Chein. , 0 5 4 ,  1 [1938], C i R ,  238 [1939]. 

2 0 )  S.'Mo-Bychkov Biokhimiya 4 189 [1939]. 
21) Biochem. J. 33: 551 [1939]; & I .  ferner S. Darling, Acta physiol. Scnnd 

10 150 [1945]. 
%?) P . ' P .  Cohen J .  biol. Chemistry 136 565 585 [1940]. 
23)  H .  D .  Dakih ebenda 141 945 [1942]. 'H. A. Krebs, D .  H .  Srnytlf 11. 

E .  A.  Evans,'Biochemic J: 3.i, 443 [ 1 9 i O ] .  
z 4 )  C / .  Frornageot u .  P.  Heitr Microchim. Acta 3 52 [1938]. A. Virtanen 

T .  Laine T .  ToilJonen Hdppe-Seylers 2.  pliysiol. Chem. 216'6, 193 [1940]: 
2i) H. A. K&bs Biochetn'ic J .  34 775 [l940]. 
so)  F. B .  Straub Moppe-Seylers k .  physiol. Chern. 2 d 1  108 119361. 
27)  A. E. BrauAstein, Nature  [London] 140 ,  427 [1937j; 143, 609 [l939]. 
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und Xitarh. IiiLit Rich Aspara~iniiurc such mit ~lcthylaulfat-  Alkali in  
i s ch l i r l~ rn~ i  iiiit. Z i l  nnrl Phosphorsiurc i n  l31~rnsli~in- 

F e r m e n t s y s t e m e  ( T r a n s a m i n a s e n )  
An der Ubertragurig der Amino-Griippen von Gliitainin- 

satire und  Asparaginsairre aiif u-Ketosiitiren sind niindestens 
zwei Fermente beteiligt, die als GI ti t a m  in- A m  i i i op  herase  
und A s  p a r a  g i n -  A m  i n o p h  e r a s e  bezeichnet wcrdenTs). Beide 
sind nicht init I -  oder d-Aininosaureoxydase oder niit spezifi- 
schen Dehydrogenasen identisch. Die Enzymsysteme lassen sich 
zellfrei darstellen und  reinigen. 

G l u t  a m i  n - A m i n  o p h  c r a s c  l iGt  rich i n  ljrstcr Aushcutr aus T;lubcn- 
I~rustiniiski~l isolicren. (lurch irorlc!ct,.i~chr F ~ i l u ~ i g  bri pFI 4.6 r1 in:gcn und 
11urr:h Erwiirmen anf GOo von cincr husiCillung von ihgl. it proli  irirn trcn- 
I I C ~ .  .\nrt~iciieruncpi sind durcli Fiilluiig mit i \mnioii inniiull :~tl i isu~igr~~ 
durchgefiihrt wordrn.  Dir Jiltirc~i LBunqcu ~ i n d  roll  w;rkbanl .  D ~ L S  E'rr- 
nirnt katalysirrt dir Umsrtzungcu z w i i ; c J i r ~ ~  Glulnminciiure + l l an in  und 
Glut:iminsiurc + Asljsragin'Btlrr. Trocltnrn im Vakuuni  I u h r t  zu wirk- 
snmru T r o c l i r ~ ~ p r o d t ~ k t c ~ i ,  wiihrcnd Hc l~ ;~nd luug  mit  ilcrtoll-Alltoliol zllr 
Zrrstiirung fiilirt.  pH-Optimum 7.5, Tcmpcraturoplimum 40°, vcrtragt 
20 miii. twi 70O, wird Iwi %" in 20 min. z u  $076 i i~alr t is ier t .  Aolicr in hlLis- 
krln ist cq in Lrbcr  und Nicrc,  lcrncr in W,!izrnkrimlingrn2") cnth;iltcn. 
G l u l a i i i i ~ i a ~ n i n o ~ ~ ~ i c r ~ i ~ c  ist gcgcnubrr dcm System hsparaginsiiurc + 111- 
anin inakt iv;  klcinr Jlcngcu von Iictoglutarsiurr grni igm jcdoch, uni nls 
Zwischrntriiger zu  dicnenl!'). 

.\ s p air ;~,g i n - A m i n  o p h e  r aye wird in hrster Ausbentr aus Schwcine- 
hrrz-PreDsaIt gcwonnen; Autolyse bcwvirkt Scll~staktivicru~ig. IZciniguiig 
ctwa wir hci ckr Glotalnin-:\inilloplirr:isc,, k r u r r  tturcli Adsorption an 
Tonrrdr Cy nilcr C;L,(PO,), tint1 1'1ro~:pli;ltc.liitioll 1x4 p 7.8. Durch 12vi- 
nignng rrfolgt Verlust der dk t i r i t i t  gcgrniiljrr drm Systc in  Asparayiii- 
s8urr + Alaiiin ; sic kann durch Zusa tz  gekochtrr Organrxtrnktcx odcr  on 
C o c n a ~ i n c n  wiedrrhrrgcstrllt wcrdcn. In sllrn Liisungcu r u n  Asparagin- 
.\niinophcrasc ist nuch Glutarni1~-~1minopl1rrasc rn th i~ l t rn .  Erhscnkcini- 
liiigsrrtrnktr 6nthal tc~i  11t1r .\i~j;iraginari~i~iopl~cl.asc. Das a b t r c ~ i ~ i h ~ i r c ,  
i i i rdr rmolr l~ul i l~~  uiid di:dysierlJ:~rc C o  c n z  y m  dcr . ~ s p n r a g i n - A ~ n i ~ i o ~ ~ l c -  
rase Iii lJt  rich i n  grltoc1iti.m Scliwriiirlierzcstrartl anrriol~rrn; seine ehcmi- 
schc Konstitution i s t  noc.h uiuhl I~ckii i int .  Das Cucuzgrn ist grgcn Alkali 
und II ,O, brstbudig, wird hingt~yrn vnii u-l-lC1 bci 1000 in  5-10 miu, bci 
20" in ti0 min inakt i r ier t ;  die Asclic dcr Extrsktc is t  uiiwirksam. 

V i t a m i n  B , - W i r k u n g  
Eine Beziehung zwischen der prosthetisclieii Komponcnte 

der transaminierenden Enzyme und dem Vitamin B, ist von 
S n e l P )  erijrtert worden. Sricll konnte zeigen, dall , , P s e u d o -  
p y r i d o x i n "  (der aktive Be-Faktor fiir Milchsatircbakterieii) 
durch Pyridoxal oder durch Pyridoxamin als dein entspr. Ainin 
ersetzt werden kann. E r  vermute t  eiiie reversible BeziehunE 

Messungen, ferner Ultrazentrifuge und  Diffusionsverhalten fuhr- 
ten zii laolekulargewic1;ten von 180000 bzw. 60000. Fur  beide 
Enzyme konnte niittels eines Dopa-Apodecarboxylase-Versuches 
ein Gehalt an Phosphopyridoxal nachgewiesen werden. UV- 
Licht, vrelches Phosphopyridoxal zerstort, vernichtet  auch die 
Aktivit;it der Aminopherase"). Kritzmann und Samarina35) 
konnten Glutamin-Aminoplierase reversibcl spalten und  eine 
partielle Reaktivierung durch gekochte Muskelcxtrakte oder syn- 
thetisches Phosphopyridoxal bewirken. Uber Bhnliche Erfah- 
rungen an  Bakterienkulturen (Strepto. faecalis) bcrichteten L i d -  
stein, Girnsaliis und ~ Y r n b r c i P ~ ~ ~ ) ;  weitere Einzelheiten vgl. bei 
Gale ttnd Mitarb.38); vgl. jedocli hierzu die Ergebnisse von Kur- 
rer und V i s c ~ t i f i n i ~ ~ ) .  

Green und M i t a r t ~ e i t e r ~ ~ )  bestreiten das  Vorhandensein einer 
unabhangigen Asparagin-aininopherase in Schweineherzex- 
trakten, d a  die erwBhnte Gltitamin-Alanin-Aminopherase und  
Glutamin-Asparaginaminopherase , die Unisetzung Alanin + 
Asparaginsiiure nicht durchzufiihrcn iinstande sind. Sie nehmen 
an, daR diese letztere Reaktion vielrnehr die Summe der  beiden 
Reaktionen Glutaminsaure + Alanin und  Glutamins3ure + As- 
paraginsaure darstellt,  so daR die Glutaminsatire nu r  als Uber- 
trager wirksam sein wurde. Auch nach O'Kane und G l ~ n s a l ~ ~ s ~ ~ ) I  
verhalt  sich ein Gemiscli von Glutamin-Asparagin- und  Glut-( 
amin-Alanin-Transaminase + Pyridoxalphosphat + Glutamin- 
siiure wie Asparagin-Alanin-Transaininase. DemgemaB miiBte 
die Asl,aragin-Aniinoplierase ein Geniisch der beiilen Enzyme 
darstellen. Gcgen die Ansicht, daR das  kochbestindige Coenzym 
der Asparagin-Aminoplierase dann  die Glutaminsaure sein 
kijnnte, spricht dessen oben erwahnte S:iiireenipfindlichkeit. 
Auch niit Phosphopyridoxal und  Cocarboxylase ist das  Cofer- 
ment  offenbar nicht i d e n t i ~ c h ~ l ) .  Die Meinung dcr gesonderten 
Existenz eincr Asparagin-Aniinoplierasc wird ztir Zeit noch auf- 
recht gehalten, vgl. auch  

Ppri~loxalphosplist i s t  auch  als Cocnzyni drr  I)ccarlmxylasr von Ty- 
iosiii, Lysin, Arginin und Ornitliin wirltsam, u11d zwar sowohl br i  sgntlic- 
tischrr Darstrllung auc Pyridoxal und Phos~i l~oiosycl iJoI i~l  o d r r  durcl- rii- 

Plios.pliorylicr1111: mittclr: ~\clc~tosiriIiipliosphnt~~-~~). IXcsc 
asp isi im pflanzliolirn und tirrisclirn Giswrlir wri t  \ - r rhrr i t r t4c) .  
wig, i1al.l Pyridox;d init drr  Tr:tnsnmiiiirrung in rnger Vrrbin- 

clung s t rh t ,  wurdr writrrhin clurcli Uiitcrrurhungrn von BeZZamy, Umbwif  
und 01insrtlzis47) rrwirscn. insofcrn als dirsr Antorrii frststelltrn, daB Sw- 
p c n ~ i o n r n  r a n  Slrcpfococczis foreulis ans Pyridoxnlnin Codccnrhox 
hildrn rcrmochlrn,  wriin l3rcnztrauhrnsaurr zngrgrli war; Iiicrbri mird 

Y 

zwischeii diesen Verbindungen ttnd niinnit an, daB sie als Zwi- 
schensystem bei der Ubertragtrng von NH,-Gruppcn bei der 
biologischen Transaminierung wirksam sein konnten. Eine Um- 
wandlung (nichtenzymatisA) 

konnte nachgewiesen werden. In diesein Zusainnienhang er- 
scheint die Feststellung beinerkcnswert, da13 das  AusrnaR der 
Umsetzung Glutarninsiitire + Asparaginsaure in Geweben 
von B,-Mangelratten sehr s ta rk  herabgesetzt ist und  durch Be- 
handlung der Tiere mi t  Pyridoxin wieder auf norinale Werte ge- 
bracht werden kann. Die auf 4096 herabgesetzte urspriingliche 
Transaniinaseaktivitat in Herz und  Niere kann durch Py- 
ridoxaiphosphat-Fiitterung an B,-Mangelratten wiederhergestell t 

Glutaminsaure + Pyridoxal + Yetoglutarsaure + Pyridoxaiiiin 

. * . ~  

In welchem Umfang Pyridoxin-AbkOiiiin1inge, insbesonderc 
phosphorylierte Derivate, als, Coaniinopherasen wirksam sein 
konnen ist abzuwarten; nach neueren Arbeiten erscheint das 
Phosphopyridoxal als prosthetische Gruppe gesichert, vgl. 
Green, Lrioir und N o c i t P  ), sowie Brauristein und Mi t arbc i t c P), 
die zu iachs t  a m  Schweineherzmuskel zwei spezifische Amiiict- 
pherasen, nainlich Glutaniin-Alaniii-Transaniiiiase und Glut- 
amin-Asparagin-Transaniiiiase, i ~ o l i e r t e n ~ ~ ) .  Elektroplioretisclie 

A. Braunsfein,  V. Nenicltinskaya u .  G. Vilinkina, Biochim. e t  Biophyp. 
Acta 1 281 [19471. 

?*) H .  G. Albaurn 11. P.  P. Cohen, J. biol. Chemistry 149 ,  19 119431. 
"'9 .I, biol. Chemistry 1 6 4 ,  311 119441; 1 5 7 ,  425, 491 [1945]; J. Cheni.  

Soc. 6 7,104[ I945 1 ;F.Sc/i lenk ti .EI E .  Snell, J .  biol. Chemistry 157,4251 I 945 1. 
31) S. Arnes, P. Sanna  11. C. EivelIJPrn., J .  biol. Chemistry 1 6 7 ,  135 [1947]. 
52)  J. biol. Chemistry 1 6 1 ,  559 [1945]; 1 5 5  421 119441. 
33)  F .  Schlenk u. A. Fisher,  Arch. Biochem. 8:  337 [1945]; 1 2 ,  69, 79 119471. 

~ 

einc Traiin,zniiiiicrung ~ 0 1 1  Pyridoxamii~ zu  PpridoxiLI vnranqcgangcn srin, 
u n t r r  gl, ichzr itigrr ~ ~ l a n i n - R i l t l u ~ i ~  CH 3' C O .  COOII .  Dir Brtriligncg , drs Pyridosals an drr Trsiis:uninirrung i n  iqyndrinrr Form muB als grsi- 
ch r r t  sngrsrhrn werdrn, sci es als Cornzyvm. als prosthrtisi~hr Oruppc, nls 
mehr odcr wrnigrr notwrndiger UIJr r i r iqer  odrr Irr1i:Iich a ~ s  SubsIrat in 
andrrcii Funktionrn. Dss Vitamin B, nimnlt oflrnsiclltlirh im Protriii- 
FtofCwrehsel r inr  i h ~ ~ l i c h c  Stcllung r in ,  wic  dirs im I<olilrnliy~lrat~tolI- 
wrchsrl durch dns Vitamin n, gcschirht. 

S p e z i f i t a t ,  K i n e t i k  u n d  V e r g i f t u n g  der 
Transaminierungsreaktion 

Uber den E i n f l u B  v o n  V e r b i n d u n g e n  a u f  d i e  A m i n o -  
p h e r a s e n  liegen zahlreiche Untersuchungen v o P ,  ],). Fast 
vollig henimen Chinon, Hydrochinon und Cliinhydron, ferner 
Schwermetallioiien wie Cu2+, Zn?+, Sgz+-, Hg+ und Ag+ sowie 
auch  Ca'f, Ba2+, Sr2+. Ohne EinfluR sind Narcoticas, H,S, Car- 
bonyl-Reagenzien, sonstige Anionen oder Kationen, Eisen( 11)- 
cyanid, Ascorbinsaure, Methylenblau, Arsen-Verbindungen, Ha- 
logenacetate, Urethan t ~ .  a. 
31) F.Schfenk,A.Fisher u.E.E.Sneil, R o c .  Soc.ExptI.Biol. Med.G1,183[19461. 
3B)  Nature  [London] 1 5 s  I04 119461. 
36) H .  C. Lichstein, I .  C. bunsali is ,  W .  W .  Limbreit, J .  biol. Chemistry 161 ,  

311 119451. 
37) G. Baddiley LI. ,E.  F.  Galr, Nature  rlondon] 1 5 5  127 119451; fe rner :  

P. P. Colien 1 1 .  H.  C. Lichstein, .I. biol. Chetnistr; 1 5 9 ,  367 [1945l. 
38)  E. F .  Gale u. H .  M. R. E p p s ,  Biochein. . I .  3 8 ,  250 [1944]; E. F.  Gale 

u.  H .  M. R. Tornlinson. Nature  [Londoii] 1 5 8 ,  163 119461. 
3*) I-lelv. Chiin. Acta 30 ,  528 [1947]. 

J .  biol. Chemistry 1 7 0  425 433 11947). 
I * )  A. E. Braunstein M. G. K;itzn?nnn, E. F .  Gale, If. M. Tornfinson, Na- 

ture [London] I i 8 ,  102 [1946]. 
42)  J .  W .  Moulder, B .  Vennesland, E. A .  Evans,  J .  biol. Chemistry 1 6 0 ,  

305 [1945]. 
( 3 )  I .  C. Grrnsalus, W .  Bellamy ti. W .  Unibr-eit, J. biol. Chemistry 1 5 5 ,  

685 [1944]. 
4 4 )  W .  Urnbrert, W .  Bellarny u .  J .  Gunsnlirs, Arch. Biochem. 7 ,  185 [19451. 
15) W .  Urnbrert 1 1 .  J .  Gunsalns, J. biol. Chemistry 1 5 9 ,  339 [1945]. 
46)  E. Gale 11. If. E p p s ,  Biochemic. J. 38, 232, 250 [1944]; 39 ,  46, 52 [19451; 

H .  Blaschko, Biochemic. J. 39, 76 119451; 0. u. S .  Schales, Arch. Bio- 
chein. 30, 455 [19461; 1 1 ,  155 119461; J .  Bnddiley t i .  E .  Gate, Nature  
[London] 1 5 5 ,  717 [19451; E. Gale, Advances in Enzyniol. 6, 1 [1946]. 

4 7 )  J. biol. Chemistry 1 6 0 ,  461 [1945]. 
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u b e r  das AusmaR der Beteiligting von Aminosauren und Yeto- 
carbonsauren an den Transaminieruiigsreaktionen unterrichtet  
Tab .  V. Eine weitere von B v c h k ~ i ' ~ ~ )  niitgcteilte Uinsetzung 

Pliosplioserin i- Brenzt raubens i t i re  + Alanin  -1- Pliospliooxybrenz- 
t raubenzi iure  

ist noch nicht hcstiitigt worden. C o h c r P )  konnte cine Trans- 
arninieriing zwischen Plinsplioscrin tirid Oxalessigsiiure oder 
Ketoglutarsiinre in Gegenwart von Glutaiiiin-Aminoplierase 
nicht beobachten. x-Aniinnsatircn der d-Reihe, p- irnd y-Amino- 
s8uren, Aminc, Aldehyde, Ketone und  sonstige I(etosiiuren, fer- 
iicr aber auch Asparagin, Glutamin, Glutathion odcr Polypep- 
tide kiiiinen sich iipch hisherigen Erfahrungen nicht an Trans- 
aminierungeii l>ctciligcni9~ I F ,  IR). Eigene Untcrsucliungen er- 
gaben das gleiclie Verhaltcn an  den Ketozuckern Sorbose iiiid 
Fruktose, w2ihrend '-~cto-l-grrlonsiitire als cheiiiischc Vorstufc 
der Asc or I) i  n siir I r c off cns i  ch  t I ic h z. T .  v ersc h w i ii d e t , oh n e da li 
hisher der Nacliweis des Uniwandliingsprodriktes gelaiig49). 

Was die K i n e t i k  d e r  T r a n s a m i n i e r u n g  bctrifft, so ver- 
llitift die Reaktion 

iiiit gleiclier Geschwindigkeit voii heiden Seiteri und  erreicht ein 
Gleichgewicht hei 50",,iger Umsetztcng (Gleicligewichtskoii- 
s tan te  = 1 )  in wcniger nls 10 min.8); Linard iind Strair05a) be- 
rechnen k : 1.43. Die Glcichgewichtskoiistantc der Uiiisetzung 

Glutaniinsaui-e + Oxalessigsaure + Asparaginsiiure + I<etoglutai-satire 

hetragt $5; nach 30 min. ist das Glcichgcwicht errcicht iind ent-  
halt  dann  75:4 Asparaginsiitire und  25(';, Glutamins:iure?"). Die 
AlischZtziing der freien Encrgie aus den Yonstanten des Trans- 
aminiertingslirozesses, sowie Aktivicrungsciiergie der Transami- 
nierung vgl. bei S. Durlirq51).  

Uber d as A II  s in a 13 d c r T ra  i i  sa i n  i  i i  i  er Ling zwisch en v e r sc h ied e- 
nen Aminosauren rind Ketoglutarsgure in Muskcl, Leher und  
Niere s. Tab .  VI. 

Glut;imiiiskure + Brenzt ra t ibeusaure  + Alanin i- K e t o ~ l ~ i t a r s S u r e  

. . . . . . . . . . .  

yo Gliitami 

Taiibenbriist-  
Am i 110- N- Do na to r 

-- 

Skele t t inuske l  . . . . . . . . . .  
I-Iirn . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Leber . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Nici-e . . . . . . . . . . . . . . . . .  

Lu 11 o e 
're.. t c h . . . . . . . . . . . . . . . . .  

. . . . . . . . . . . . . . . . .  

31 G 13 1 
260 2 8 
245 4(i 10 
245 3 3 
i m  
51 

I-Cystein . . . . . . . . . . . . .  4 
dl-Metliionin . . . . . . . . . . .  
1- PI1 en vl a1 n 11 in . . . . . . . . .  

I-Asparaginsiure . . . . . . . .  
I- Alan i n . . . . . . . . . . . . . . .  
dl-Aininobiit tersatire . . . .  
I - Va I i i i  . . . . . . . . . . . . . . . .  

I-Tyrosin . . . . . . . . . . . .  5 
1- H is t id i n  . . . . . . . . . .  

49 
40 
10 
9 

I -A rg i i i  i n 

. . . .  
. . . . .  

I -  Isoleuc in . . . . . . . . . . . . .  
I-Leucin . . . . . . . . . . . . . . .  

l<aninclien- 
leber  

2 
:I 

46 
42 

12 
4 
8 
o 
8 

G 
8 

- 

o 
- 

Niereiirinde, 'Meerschw. . 
Testes ,  R a t t e n  . . . . . . . . .  
Mngen, T a u b e  . . . . . . . . .  
Le be  r, R a t  t c . . . . . . . . . . .  
Hirn ,  Meerschw. . . . . . . .  
Dttodentiiii. R a t t e  . . . . . .  

38" 

47 1 A m i i i b n - R a t t e  . , . . 
60 P a n k r e a s ,  R a t t e  . . .  
66 Milz, Meerscliw. . . . .  
45 Ne ben 11 ie reii r ind e n  . 
26 I Nebenniereniiiark . .  
24 Uterus .  R a t t e  . . . . .  

Schweiiie- 
niere 

55 
35 

15 
18 
10 
3 
15 
8 

0 
I I 1  

- 

- 

0 

Tabel le  \ ' I  
~ ~ r n n s a i i i i n i e r u n g  zwisclien verscliied. Aniinos8uren i i n d  l<etogliitarsAiire 

in Muskel-, Leber- i i n d  Nierengewebe, nacli CohenlG, 

Es zeigte sich ferner, dal3 das System, Glutaminsiiure + As- 
paragiiisiitire sich bci weiteni aiii rasclicsten tind vollstiindigsten 
einstellt, wlihrend dies bei den1 System Glutaminsiiirre + Alanin 
etwa 5 his 10 ma1 laiigsamer erfolgt. Die Reaktionsgcscliwindig 
keitcri erreichen hei der ersten Reaktion Werte bis ZLI Q = 450 
(Ta LI h en hru s t in t i  s k e I ti ii d H crzmu s ke I ,  s i  eh  e Ta be1 I e V I I ), w ah- 
rend fiir Glutaminsiiure + Alaiiiii Q :: 30 bis 45, fur  Asparagin- 
siiure + Alanin Q 7 his 10 betriigt. Die nachstehendeii Tabelleri 
VII und V l l l  enthaltcn iiiihere Zahlenangahen: 

I Brus tmuskel .  T a u b e  . . .  . I  400 1 Niere.  Schaf . . . . . .  . I  16.4 1 

R e t i n a ,  sciiaf . . . . . . . . . .  I Lunqe ,  R a t t e  . . . . . . . . . .  
I 19 1 Milz, R a t t e  . . . . . . . .  

I Q  1 

18.8 
9.0 
4.0 
6.6 
2.8 
3.5 

I 2.0 I 
Tabel le  V11 

Reakt ion  Glutaininsiiure + Alanin (mg GlutaminsBure nus F(e to~lu tar -  
siiiire pro g Trockengewebe)  in  verschiedenen Tierorganen53) 

VgI. 11. a .  A.  Virfnncn ti. T. Laine,  Bioclieiriic. J. 33 412 119391. 
19) Bislier t invero~fent l ic l i te  Unte l - suchuncen ,  I<.  Ifryn's u.  M. Hansen 
s ' ' )  Studies  Inst .  Med. Chem.  Univ .  Szc-ed 2 ,  59 [1942]. 

N a t u r e  ILnndnnl 7 6 0  403 838 I19471 

l 'nbelle V l l l  

A I< t i vi t;i tsve r t ei I t i  na i i i  versc 11 ied en en G e web en tl e r R a t  t el i)  

Die Transaminiertiiig Glutaminsiitire =+ Alanin ist so gtit wie 
iiiclit vorlianden in Erytlirocyten, Haut ,  Pankreas, Speichel- 
driiscn, Plazcnta und  Milz, wiilirend Glutamins:iure + Aspara- 
ginsiiiirc doch noel1 recht deutlich fcststellbar ist. In bGsartigen 
Tumoren ist die Transaminierring sehr vie1 geringer als in nor- 
inaleni  (kwche ;  es wtirde weiterhiii gefunden, daB die Glutaiiiin- 
Aiiiinoplicrasc atich i n  Tuiiiorcii streng spezifisch fur  l-Amino- 
siiriren wirksam ist"? 55). Auch in embryonalern Gewebe a n  der 
Katze wrirden iiiir gerliige Werte fiir Transaminierungsvorgange 
Iw 1 )  1x1 ch t e t . 

In  p a t I i  o I o g i s c h e i i  Z ti s t a n d e 11 ersc hein t die Transami- 
iiicruiig im iibrigen weiiig veriindert, z. B. bei tetanisclier Mus- 
kclrcizung oder Dcgenerierting des Mtiskels, nach Transplan- 
tation von Urowrze-Pearcc-Tumoren, nach allgenieiner Tuber- 
krilose cider iin Hungerzustand a n  Kanincken, bei alimentarer 
Muskeldystrophie (Vitamin E-Mangel), Leber-Veriinderungeii 
d 1 1  re h Ve rg i  f t I i ng iii  it g e I bem Phosphor o der Te  t rachl o r ko h I en- 
stoff (akute  Lcherdegeneratioii, Lebercirrhose 11. fettige Dege- 
neration 11. a.5e). Bemerkenswert erscheint die Feststellung voii 
Kuplnr~ . s / i v~~) ,  daR die Trarisaminierring bei Iiypoproteinaniisclien 
Rat ten  i n  Lebcr, Niere und Muskel s ta rk  herabgesetzt ist, wenn 
die Tiere bei einer EiweiRmange1di:it gehalten werden; nach Zu-  
fuhr  eiiier proteinreicpeii Nahrirng erfolgt nur  sehr langsame Er- 
holuiig. Eine starke Herabsetzung der Aktivitiit  der Amino- 
pherase in'allen Organen erfolgt nach Untersuchtingen von Kritz- 
marzn58) bei Tauben und Ratten,  die eine B ,-Mangeldiat erhiel- 
ten.  Bei dieseii Tieren erfolgte im Gegensatz zti den Erfahrungen 
an  liypoproteiniimisclieii Rat ten  cine rasche Erliolung bei Aneu- 
rin-Zufuhr. 

Transaminierung in Pflanzen 

Uber T r a 11 s a m i 11 i  e r 11 n g s v  o r g  a n g e  i n  Pf I a n  z e  n liegeii 
hisher nur  quali tative Kenntnisse vo r ;  es kann  jedoch keiii 
Zweifel bestehen, dalS die substantiellen und energetischen Stoff- 
wee h se I bez i e hu ng en zw i sc 11 en KO hl en hydra  t - u n  d Pro  t c i n - Bi I - 
dung, -Abbau tind -Aufbati eine Shnliche zentrale Stellting im 
gesaniten Pflanzenleben miter Einbeziehimg von Assimilation, 
Atniung, Wachsttini LISW. einnehmen, wie dies im tierischen Or- 
ganismus der Fall i ~ t ~ ~ g ) .  Nachdem ahnlich wie bei den Tierver- 
suchen festgestellt worden war, daR Glutamin- mid Asparagiii- 
siirire in Tabakpflanzen nach Zufuhr von I5N H,CI einen hoheren 
Isotopenanteil enthielten als andere Aniinosauren, erscheint die 
Transaminierung auch hier an zentral steuernden Zwischenstoff- 
wechselphasen beteiligtGOl 6 1 )  neben der in Pflanzen offenbar ab- 
laufenden ,,reduktiven Aminierung" .von Ketosatiren. Die An- 
wesenheit von Aniinopherase-Aktivitaten in Erbsen-, Lupinen- 
iind Kiirbissanien, ferner in Leguminosen iind Graminaceen ist 
niehrfach nachgewiesen worde iP) .  Eine Transaniinierung in 
Chl?refla konnte nicht nachgewiesen werden (Cohen), dagegen 
lie6 sich im wachsenden Haferkeimling ein starker Anstieg der 
51) A. E. B r a n m t e i n  ti. R. M. A?arkh N a t u r e  [London] 1 4 4  669 [1939]' 

P. P. C(J/lP/l 11. G. Hc/</Ilris, Cance; Res. I ,  620 [I941 I, i. 405 [1942]1 
Zg) H .  v. Eriler, G. Giinfher.  N. Forsrnnn, Z. Krebsforsch. 4 9 ,  46 119391; 

Nntiirwiss. 2 7 .  214 l l9391; H .  v. E u f e r ,  I-I. Hcl ls trotn,  G .  Gunther ,  L .  
Elliot t i .  G. Elliot ,  Hoppe-Seylers %. pliysiol. Cliem. 2 5 9 ,  201 [1939]. 
E. D.  Vvshepan,  B i o k l i i m y i ~  5 ,  271 [1940]; 8, 45 [1943]; cit .  nach  
Brarrnstein, Advances  Pro te in  Cheiiiistry 3 ,  22 [1947]. 

17) S .  K n p l a n s k y ,  N. Beresovskaya 11. J .  Shnierling, e b e n d a  10, 401 [1945], 
Z i t a t  s. 43. 

sa) M. G .  Kritrnzann, e b e n d a  5 ,  281 [19401; 8 ,  85 [1943]; 9, 379 [1944]. 
5e)  J .  W o o d ,  Ainer.  Rev. Biochem. 14, G65 [1945]. 

H .  V i c k e r y ,  G. Puchcr, R. Sciioenheimer 11. D.  Riftenberg, J. biol. Cherni- 
s t r y  1 3 5 ,  531 [1940]. 
N .  Rantanen, J. b i d .  Cliein. 1 6 3 ,  I387 [194F]; F. Cedransoli 11. G. Caran-  
dente ,  Arch.  sci. biol. ( I ta l . )  2 6 ,  309 [1940], cit .  nach  Cheni. Abs t r .  3 5 ,  
7988 rig41 1. 

.~ ~~. 
5 2 j  P. P .  chin, J.  ' b i o ~ .  ' ~ 1 i e i l ; i s t r y ' ~ 3 ,  Froc.  xx [IQ~OI. 
G3) P. P. Cohen, Arner. J. Physiol. 126, 467 [3939]. 
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Aminopherase-Aktivitat (bis zu Q GL +AS = 900) beobachten2H) 
wobei eine direkte Beziehung zwischen Aktivitatsanstieg wid 
AusmaS der fortschreitenden Proteinsynthese angenommeii 
wird. Sehr aktive Glutamin-Asparagin- und Glutarnin-Alanin- 
Transaminasen sind kurzlich in Weizenkeimen festgestellt wor- 
denG3). Uber die Verteilung der Arninopherasen-Wirkung auf 
die verschiedenen Pflanzenorgane ist bisher nichts bekannt ge- 
worden. Eine Schlusselstellung der Dicarbonsauren, der Amino- 
dicarbonsaure und ihrer Amide im N-Stoffwechsel der Pflanzen 
ist sehr wahrscheinlich. 

Transaminierung in Mikroorganismen 
Die Ergebnisse der Arbeiten uber die Aminopherase-Aktivi- 

t a t  an M i k r o o r g a n i s r n e n ,  insbes. Hefen und Bakterien, waren 
zunachst w ide r sp ruchsv~ l l~~) .  Neuere Untersuchungen von Lich- 
steiri und Cohen ergabenG5), daS die Unsicherheiten der alteren 
Wcrte damit zusammenhangen, daS in Bakteriensuspensionen 
cine rasche Umsetzung der Substrate, insbesondere der Aspar- 
aginsaure, erfolgt ; es war daher erforderlich, rnit kurzen Urnsatz- 
zeiten in anaerober Phase zu arbeiten. Es konnte dann nachge- 
wiesen werden, daB besonders die Transaminierung Glutamin- 
saure .+ Asparaginsaure auRerordentlich rasch in allen unter- 
suchten Bakterienarten verlauft, so in Escherichia cofi, B. dy- 
senteriae Shiga, Azotobakter, Escherichia typhi,  B. proteus, B. 
pyocyaneus, Staph. aureus und albus, Strept. hamolyt. und viri- 
dans, Pheumococcus Typ  1 u.  a. 

IIinsichtlich der Bildung ,,lehenswichtiger" Aminosauren aus den ent-  
sprwlionden Ketosaurrn liegen die Vcrhaltnissc bci drn Mikroorganisnici~ 
wcnigrr iihcrsichtlioh. Bonner, Tutu?)?. und BeudZes6) zriglen,  dald NEII- 
rvspora Isolrucin und Valin im Nahrmedium benotigt; das Gciniscli d r r  
~ ~ r ~ l . s ~ ~ r c c h c n d c n  a-Ketosaurcn i s t  riicht imstande, dirsc Aniinosiiurcn zii 

vrsctzrn,  wiihrend andercrsrits jcwrils cine dcr Kctosaureii im Gcniish 
ini1 dcr andercn Aminosaurc yolks  Wachstum ermiiglicht. 

Transaminierung im Zwischenstoffwechsel 
Es wiirde hier ZLI weit fuhren, den Auswirkungen der ver- 

schlungenen Wege einzelner Stoffwechselreaktionen und -funk- 
tionen nachzugehen ; auf einige irn direkten Zusammenhang rnit 
der Transaniinierung und den dabei beteiligten Sribstanzen 
stehende Gesichtspunkte sol1 jedoch hingewiesen werden. 

Die Theorie der Aminosaure-Entstehung in Legurninosen 
nach Virtanen und LaineG7) urnfafit die Bildung von Hydroxyl- 
amin aus N, durch die symbiontischen Bakterien, dessen Konden- 
sation mit Oxalessigsaure zu Oximinobernsteinsaure iind dessen 
Heduktion zii Asparaginsaure, die dann durch Transarninierung 
cine Ubertragung der Arninogruppe auf die verschiedenen Keto- 
siiuren ernidglicht (vgl. dagegenGs). v. Euler und Mitarbei teP)  
Iiaben der Bildung von Iminoglutarsaure und deren Reduktion 
zti Glutaminsanre rnit nachfolgenden Transaminierungsreaktio- 
nen eine ahnliche Rolle zugewiesen. 

Zweifellos spielt die Oxalessigsaure auch bei dern Proteinauf- 
bau ini tierischen Organismus eine besondere Rolle, etwa im Sinne 
der Reaktionsstufen : 

CH,.CO.COOH -1- CO, + HOOC.CH,.CO.COOH 
(Wood- Werkman-Reaktion) 
Bildung vori HOOC.CH,.CH,. CO.COOH durch Tricarbon- 
saure-Cyclus 
Reduktive Aniinierung z. B.: HOOC.CH,.CO.COOH -t 
NH, + H,X (Wasserstoff-Donator) + HOOC.CH,.CH. 
(NH,).COOH + X 
AnschlieOende Transarninierung mit Ketosauren. 
Die Schliisselstellung der a-Ketocarbonsauren und a-Keto- 

dicarbonsauren sowie der zugehorigen Aminosauren bei Abbau-, 

6s)  M.  Leonard ti. R. Burris J .  biol. Chemistry 1 7 0  701 [IY47]. 
04)  Vgl. auch A .  C. Chibnali; Protein Metabolism i; the Plant 1939, Yale 

Univ. Press. 
u,7)  J.  biol. Chemistry 1 5 7 ,  85 [19451; 1 5 9 ,  367 [1945]; E. Dicsfalusy 

Biochem. Z .  3 1 3 ,  75 [1042]; E .  Adler,  H .  Hellstrdrn G .  Glinther, H .  I,: 
Eufer ,  Hoppe-Seylers, 2. physiol. Chern. 25.5 14 [193)8]. 

0 6 )  D .  Bonner, E .  Talum G .  Beadle Arch. Bibchem. 3 71 [1944]. vgl. 
ferner Tatum u. : I . .  P&. nat .  A c h .  Sci. U S A .  30,  36 119441: 3\. 215 . .. 
[1945]. 

B7)-Biochemic J. 33 412 [lY39]. 
68) D .  Burk  u: R .  H. 'Burr is ,  Amer. Rev. Biocheni. 10 ,  587 [1941]. 
00) H .  v .  Euler, E .  Adler,  G .  Giinther, N. Das, Hoppe-Seylers, 2.  physiol. 

Chem. 254, 61 [1938]. 
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Umbau- iriid Aufbauvorgangeii, als Primarsubstanzen und Ami- 
nostickstoff-Ubertrager, ist darnit offensichtlich. Sicherlich ist 
es dabei kein Zufall, daS die drei Systerne: 

Brenztraubensaure - Alanin 
Oxalessigsaure - Asparaginsaure 
Ketoglutarsaure - Glutaminsaure 

eine starke gegenseitige Transaminierung bewirken konnen, 
wahrend dagegen das AusmaS des Umsatzes rnit anderen Yeto- 
sauren gewisserrnaben eine GroBenordnung niedriger liegt. Die 
drei Ketosauren stellen die Grundsubstanzen dar, in denen irii 

Tricarbonsaure-Cyclus Kohlenhydrate, Fette und Proteine in- 
einander laufen (vgl. auch die neueren Angaben von K r i t ~ m a t i r i ~ ~ )  
iiber die Bildung von Aminosauren in der uberlebenden Ratten- 
leber unter Einwirkung von Brenztrauben saure und NH, uber 
Oxales ssigaure). 

Uber die Transaniinierung stehen diese sechs Verbindungen 
in einem jederzeit in allen Richtungen durchfuhrbaren Urn - 
wandlungsverhal tnis. 

Laktat 

,A Gfufamtnat 6lufumin 
; 

-NHl, 2H NH3 

Tabelle 1X 
Dicarbonsaure-SystenI niit Cjbertrager- 

tind Acceptorfunktionen nacli 
13raunstein~~) 

Isotopenltoffwec hselversuche 
Von Bedeutung irn Zusarnrnenhang rnit der zentralen Stel- 

lung der Amino-dicarbonsauren erscheinen die Feststellurlgen 
von Schoenheimer und Mitarbeitern unter Verwendung von 16N. 
Sie konnten zeigen, daB ein lebhafter Austausch von Arnino- 
Gruppen zwischen den Aminosauren in den Gewebeproteirien 
der lebenden Substanz erfolgt, wie sich aus  dem raschen Einbau 
von I5N ergab, der in Form von NH, oder von d- und I-Amino- 
sariren zugefuhrt worden war. Hierbei wurde der Hauptanteil 
des 15N in der Glutaminsaure-Fraktion wiedergefunden. Gleiche 
Verhaltnisse wurden bezuglich der Stickstoff-Verteilung nach 
Zufuhr isotoper N-Verbindungen in Pflanzenproteinen beobach- 
tet7?), sowie an Azotobakter nach kurzer Behandlung mit15NN,73). 
Die Rolle der als Umwandlungsstufen irn Kohlenhydratstoff- 
wechsel stets zur Verfugung stehenden Oxalessigsaure und Keto- 
glutarsaure bei Aufnahme und  Verteilung des Aminostickstoffs 
wird durch diese Isotopenuntcrsuchungen bestatigt74). 

Steuerung durch Transaminierung 
DaR die Transaminierung a n  uberlebendern Gewebe und mit 

Organextrakten auf andere Yetosauren sich zahlenrnaBig in ge- 
ringerem AusmaB auswirkt, braucht nicht zu bedeuten, daB in 
vivo die Verhaltnisse quantitativ gleichartig sein mussen. In 
diesern quantitativeti Unterschied kann man eine gewisse ,,Stew 
erung" zur Anpassung der Transaminierung a n  die biologischen 
Erfordernisse sehen. Es sei ferner daran erinnert, daB lebens- 
wichtige Aminosauren im Nahrungsgemisch durch Verfutterung 
der entsprechenden Ketosauren ersetzbar sind (Rose und Mit- 
arbeiter). Es ist damit bereits gezeigt worden, daB das AusrnaB 
der Transaminierung in vivo umfangreicher erscheint als sich 
- 
71') 
7 1 )  

7 1 )  

73) 
7 1 )  

_.____ 

M. Krifrmann J. biol. Chemistry 167 ,  77 119471. 
Advances Protkin Chem. 3 37 [1947]. 
H .  B.  Vickery,  0. Pucher, k. Schoenheimer, D .  Rittenberg, J. biol. Che- 
mistry 129,,793 [1939]; 135, 531 [1940]. 
R .  H .  Burris ebenda 143,509 [1942]. 
R .  Schoenheiher, S. Ratner, D .  Rittenberg, ebenda 130,  703 [1939]. 
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i r i  uitro nachweisen 1aBt; moglicherweise konnten die optimalen Be- 
dingungen hierfiir bisher nicht getroffen werden. Derartige Ver- 
haltnisse liegen beispielsweise bei der Aminosauren-desaminie- 
rung vor, die i n  tduu im groBen Umfang rasch vor sich geht, in 
Gewebsbreipraparaten jedoch kaum darstellbar ist. 

Es mu13 jedenfalls vernierkt werden, dab Braiinstein und 
Mitarbeiter rnit der Annahme des Vorhandenseins von Glut-  
amin- und Asparaginaminopherase ursprunglich die Auffassung 
verbunden haben, daR als Reaktionspartner der Aminodicar- 
bonsauren wohl der groRte Teil der am Proteinaufbau beteiligten 
Aminosaitrebatisteine bzw. deren Ketosauren mehr oder weniger 
tinspezifisch in Frage kommen, wahrend Cohen und Mitarbeiter 
die Transaminierung wohl in grundsatzlich gleicher zentraler 
Bedeufung angenommen haben, das AusniaB hinsichtlich der 
heteiligten Substrate jedoch etwa auf die folgenden rasch ver- 
latifenden Uniwandlungen begrenzten: 
I Glutarninsaure + Oxalessigsaure $ a-Ketoglutarsaure + Asparaginsaure 
I I  Alaiiin + a -Ke tog lu ta r sh re  + Brenztraubensaure + Glutaminsaure 

Die entsprechenden Transaminasen sind von Green, Leloir und 
Nucito3*) aus Schweineherzmuskel abgetrennt worden. Das En- 
zym I sol1 zu etwa l,Syo in der Trockensubstanz desHerzmuskels 
euthalten sein, das Enzym I 1  ZLI 0,12y0. Nach Schlenk und Fi- 
sclzer sol1 das gereinigte Enzym I etwa 500 y Pyridoxal im g ent- 
halten; Apoenzym u. prosthet. Gruppe sollen ziemlich fest 
miteinander verbunder! sein, 60° werden 1 h ohne Aktivitats- 
verlust e r t ~ a g e n ~ ~ ) .  Natiirliche Codecarboxylase, auf chemischem 
und biochemischem Wege erhaltenes Pyridoxalphosphat und das 
Pyridoxal-Derivat in erhitzter Transaminase sind in gleicher 
Weise saureempfindlich und wachstumsfordernd gegen Lucto- 
bacillus casei. 

Biologircher Protein-Aufbau 
Ini Zusammenhang mit der Erorterung der Ubertragung von 

Amino-Gruppen im EiweiRaufbau sei ein Vorschlag von Linder- 
str&r~-Lung7~) erwahnt, der einen anderen Mechanismus als die 
zumeist angenommene Umkehr der enzymatischen Hydrolyse 
crijrtcrt 

k/ 
I<, I< 1 I< I R, 
I I 

Il$-NH I i$-XlI2  
I c=o C = ! J  + c = O  

I co I 
c-011 
I/ II I -+ N H  -4 s -+ N +-+ XI1 

I -HzO I -2H I API-I 
I< l i  

I 
C-OH 

I 

K 
Glyoxal + Aminosaure Uipcptid 

Polypeptidaufbau uach Linderslrdrn-Lung. 

Der formelmafiige Verlauf umfaRt die Bildung einer Schiff- 
schen Base aus Abkommlingen des Glyoxals und einer Amino- 
saure, Hydrierung des Kondensationsproduktes und anschlie- 
Betide Transaminierung durch Vermittlung einer Aminopherase 
zum Dipeptid; an dem eingezeichneten Pfeil kann sich der Vor- 
gan,g d a m  fortlaufend wiederholen. Die Moglichkeit eines der- 
artigen Vorganges ist in keiner Weise gesiche,rt, erscheint jedoch 
erwahnenswert. 

Fur das tiefere Verstandnis des Proteinstoffwechsels ware 
naturgemarj eine genauere Kenntnis uber den Aufbaumechanis- 
mus bei der biologischen Proteinsynthese von grol3em Wert. Nach 
den bisher vorliegenden Erfahrungen und Ansichten ist nicht 
damit zu rechnen, daB der A u f b a u  d e r  E i w e i B k o r p e r  aus 
Aminosauren einfach unter Umkehr des enzymatisch-hydroly- 
tischen Vorgangs bei der Proteolyse verlauft. Die Bildung der 
Peptid-Bindungen bei der Vereinigung von Aminosauren ist rnit 
Erhohung der freien Energie verbunden, so daR eine Kopplung 
mit energieliefernden Umsetzungen erfolgen mu8. Eine derar- 
tige Moglichkeit IieRe sich mit dem obigen Scllenia nach Lin- 
derstrom-Lung unter Einbeziehung von Transaminierungsvor- 
gangen durchalls vereibaren. Es  ergeben sich aber auch noch 
andere Moglichkeiten. Wie bereits erwahnt, findet sich 15NH, in 
den Amino-Gruppen der EiweiBbausteine, vor allem aber in der 
Gllltarninszure wieder78); Wenn jedoch eine Aminosaure ge- 
fiittert wird, deren NH,-Gruppe durch 15N gekennzeichnet iSt, 

findet sich der grofite 16NH,-Anteil itn AnschluB daran in1 

Protein in  der gleichen Aminosaure wieder741 771 ?*I 7g); es kann 
also vorher nur im untergeordneten AusmaB eine Desaminierung 
mit anschlieBender Reaminierung stattgefunden haben, da bei 
intermediarer Abtrennung der Amino-Gruppe eine Ubertragung 
auf andere Keto-Gruppen und damit eine Verteilung des 15N 
hatte erfolgen miissen. In welchem Umfang hierbei viellelcht 
Phosphorylierungen und dadurch bewirkte Aktivierungen mit 
Energiegewinn durch Umsetzungen z. B. von N-Phosphoryl- 
aminosauren beteiligt sind, ist noch nicht geklartsO), aber doch 
bereits wahrscheinlich gemacht wordensl). 

Es ist neuerdings von Rittenberg und Shernina2) auf die Mog- 
lichkeit hingewiesen worden, daB auch der bekannte Vorgang 
der acetylierenden Aminierung eine Beziehung zur biologischen 
Polypeptid-Synthese vermitteln konnte. Der letzte acetylierende 
Schritt in der Umwandlungsreihe a-Ketosaure -+ a-Aminosaure 
-+ a-Acetylaminosaure verlauft wahrscheinlich unter Mitwirkung 
von Alanin, das dabei oxydativ desaminiert wird; es entsteht 
Brenztraubensaure, die die Acetylierung bewirkta3) (analog ver- 
Iauft auch die oxydative Acetylierung von Cholin rnit Brenz- 
traubensaure nach Baers4) sowie die Acetylierung von Leucin 
und Phenylalanin nach Bloch irnd Boreks5)). Jedenfalls ist der 
Organismus zur Acetylierung von cr-Aminosauren mittels einer 
oxydativen exergonen Reaktion befahigt, wodurch sich folgen- 
des Schema der Entstehung der Peptid-Bindung entwickelii 
lafit: 

I 

+ O  

-CO, 
I1 I< .CH(NH,) .  COOH + CH,.CO.COOH __f R.CH. ( N € I  .COCIIv) .COO11 

111 1I.CH.COOH f -+ R.CH.COO€l 

N I I  I .COCH, HOOC.CH(NH2) .R’ I.!!.CO.CH!NH,,I(’ 
+CH,. COO11 

Hiernach wird die Peptid-Bindung bereits durch den Vor- 
gang der Acetylierung I 1  gebildet, wahrend die Entstehung des 
Dipeptids nach I 1 1  einen Austausch der Acetyl-Gruppe durch 
die Aminosaure-Gruppe umfaBt. - Einen weiteren Vorschlag 
uber den Mechanismus der Entstehung der Peptidbindung ma- 
chen Cohen und McGiluerysl) uber die Bildung von Hippursaure- 
Derivaten. 

Im Zusammenhang mit der Frage nach dem Stoffwechsel der 
KBrperproteine sei darauf hingewiesen, da13 sich mittels der lso- 
topenmethode ein s t a n d i g e r  r a s c h e r  A b -  u n d  A u f b a u  der 
Zellproteine wahrscheinlich machen lieB; in der Rattenleber 
wird etwa die Halfte des Proteins in 7 Tagen abgebaut und re- 
synthetisiert?’). AuBer vollstandigen hydrolytischen Spaltuti- 
gen und Resynthesen kommt aber auch ein Ausbau einzelner 
Aminosauren aus dein Gesamtkomplex der Makromolekel in 
Frage, gegebenenfalls mit anschlieRendem Wiedereintritt glei- 
cher oder anderer Bausteine, so daR wenigstens das ZelleiweilS 
sich offensichtlich im dauernden FluB hinsichtlich seines Sub- 
stanzbestandes und -wechsels befindet. 

Transaminierung bei der Harnstoff-Bildung 
I m  Hinhlick auf die ohcn crortertr Fragc uach der I-Iarnstoffcntstrl~ung 

uiitcr Einschaltung des Citrulliu-Cyclus nach Krebs sci crwalint, dall VOII 

Borsook und Dubnoff cine rssche Umwandlung yon Gitrullin in  Argiuin 
uiitcr Mitwirkung von Glutaminsaurc oder Asparaginsaure in  der Nierc 
iiachgewicscu werden konntese). Beidc Aminosauren wirkcn hier als Do- 
iiatoren fur dic Imino-Gruppe des Argiuius uud konueu durch Ketoglutar- 
saure f N H 3  und Oxalcssigsaure + NH,, ferner durch Ornithiu, Ptolin 
oder Oxyproliu ersetzt werden, die in Glutamin- bzw. Asparaginsaure uber- 
gehen. Transaminierung durch Vermittlung von Glutaminsaure erfolgt 
i n  Leber- und Nicreiibrci bei der Bildung von Arginin aus Citrulliu iiacli 
Cohelz und H~ganoR’) ,  wenn’ zugleich Adenosiutriphosphat, Cytochrom c; 
0, und Mg2f zugegen sind. 
__ . 
:;) R. Schoenheirner, S .  Rafner,  L). Riffenberg, ebenda 130 ,  703 [1939]; 

:*) S. Rafner.  D. Rlffenberg. A. Keston 11. R. Schoenheirner, ebenda 1 3 4 ,  
D. Shemin u:D.  Riffenberg, ebenda 1 5 3 ,  401 [1944]. 

665 [19401. 
7s) C. Tesar ti. D. Riffenberg, ebenda 1 7 0 ,  35 [1947]. 
8 ” )  F. Linrnann. Advances Enzymol. 1, 99 [1941], J. biol. Chemistry 134, 
’ 463 [ i ~ o ] .  ‘ 

81) P .  Cohen u. R .  M c .  Gtlyery,  J.  biol. Chemistry 166, 261 119461; 169 ,  
119 [1947], W. Umbreit Ann. Rev. Biochern. 16 ,  119 [19471. 

82)  An;. Rev. biochem. 1 5 ,  238 [1946]. 
K. Blocli it. D. Riffenberg, J. blol. Chemistry 159, 45 [1945]; 1 5 5 ,  243 

______ 
75)  Arner. Rev. Biochem. 8, 37 [19391. 
76) 0. Foster, R .  Schoenheirner u.  D .  Riftenberg, J. biol. Cheiiiistry 127 ,  

314 [1939]. 
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Bedautung von Glutamin und Aspamgin 
In den mrirtrn Prnlrinrn lirgrn Clu tnmi~ulur r  uiid t\spnrugiiir;iurv 

i u  Form d r r  Amidr Clutiiniin uiiil Arprrngin vnr. Bridr Aniidr knmnirn iii 
Pflanx~ntrilrn uucli ini qroCrn Umfaiigr f r r i  vor uiul wrrdrii in Illiitt~rii 
und Wurzrlii zuwrilrii brtrblitlieli grstaprlt. Aiirli in tirrisclirli Orgnlirn 
Iiildet sich Clutuiniii lrielit nu8 Glutnminliirurc + NH,. Nuch f i r r b P )  
luscn sich cntsprrclirnd lipdrolyricrcndr Enzyme Glutnminasr und As- 
purrginme nuhwri r rn .  Auch im Hlut iat Glutamin (5-10 mg%,) rnthr l -  
ten"). u b r r  dic I~iolo~i.-clir Iirdrulung dirscr Aniidr Rind vrr~~ehicdriir 
Auffuaungen gr i iukr t  w m h .  Such t'rinnir&)iikowDD* * I )  en11 dar <\s- 
puagin in dcr Pflanrr rur Enlgiflung deli NHa aus dcni P r n t r i i ~ a t o f f w ~ ~ i ~ I ~ ~ r l  
dienen. e t n a  cnbprcchcnd drr Hiinistuff-Bildung brim Tirr. Es mull jr- 
doel  angenommrn wrritcii, duG die .\mid-Bildung rugltich clcr XlI,-liin- 
dung und Staprlung diriit, uni XII crycbcurr br i t  wirdrr fur w i l r r v  1;iii- 
setrungen zur VrrfUyung zu strlii*ii, vgl. nucli Vickrry uiid lli1arlwitrr'*). 
Aueh im tirrisclirii Orgniizniur wlirint vnr allcin dur Cluliiniiii flir Bindung 
(Dcbxikation, N H a  ist rin Zrllgift - ,,mopping up"-lunktion dr r  iingrl- 
rhhsirchen Litrrutur) und .Hohiliricrung von N H a  cinr bcdrutrndr Hullr 
zu ~piclcn*l* 0'); ouch fUr dir .\ufrrclitrrhaltung den S i i ~ ~ r c - l i ~ r ~ ~ - ~ l r i c l i -  
gcwichtes ist das Clutnniiii wiclitig. I m  Qrgcnsatz zu d m  2\niinn-Grupprn. 
dir in Hamstoff, Krcntin. 1lrrn.iiirr imd Allnntoin frrtgclrgt Nilid. knnii 
d r r  voiii Qlutnmin grbuiidrnv .\tilid- und ,\mino-SticLlofI f l r  dw HtoIf- 
wech~rlgrrclichrii wrilrrliin riiigrwlrt wcrdrn. Einr brnondrrr (&~tnniiii- 
funktion fUr die Iiarii~tiiff-I(ilduiis i r t  von LculhnrdP') angiwininirn wor- 
drn. wobri rinc dirrklr ~lirr t r i igung drs Amid-Stiekninfh c~rfo1gc.n sol1 
(,,Traiisnmidicruiig"). OrdrCij8 unil /inbe") konntrn frrnrr iincliwrirrn, 
dab die Synthcac viin liypnsiiiitliin iilti drr Vnratulr d r r  Ilnriieliirr in drr 
Tnubcnlcbr  durcli G1ut:iniin bc~.srlilrunigt wird. Eiiir Bilduiig von Ilippur- 
sJurr in Gcgrnwiirl vnn Glutiitnin und Brnzocsiiurr in d r r  Iwr?;rliwriii- 
rlimlrhrr wurdr von Lcitlknrdlsl) frrtgrstrllt. Aucli ah \Vuclisctoff ftir 
Iirfrn sind Cluki~iiin uiid A~li i i r~gi i i  nucli xiel6#rl wirknuin; einc Wir- 
kung iihrr Sicutiiiaiiiirr-I~iIdu~ip i r t  liirrhri wahnclicinliel~ gcmiirlit wor- 
drn96). DiiD aucli im Vcr1i:iiid dinr Protrinmolrkcln dir  X*lichkcit grgr- 
Iirn rrzrliriiit, vorliilndrnr :\nliil-(iruliprn dcr Amiiio-dic~rl~oiiciturr-U:~u- 
stciiir fdr  Urnrctrungrii rinzusrtzvji. irt durch Iiotnpiiiiiitrrriirliuiigrii 
i i ~ ~ * I i ~ r w i r ~ r n  wordcn "). 

uber  die Einordnung vim Glutamin und Asparagin in den 
Ahlailf des Zwisclicnstoffwechsels vgl. Tab. IX.  

Biocheinic. J. 29, IMI [l9%1. 
VgI t B. P.  Homillon J. blol. Cheniistr 145 711 (19421; JSS,  397 
[ l u k i :  fcrner M. M. korrtr, Science 97,582 (19431. 
b. N.. Prioiiischnikow. Biocheiii. Z. J50, 407 (19241. 
R. M. Archibald. J. biol. Cheinlstry 154, 643 Il9441; 159, 693 IIM.51. 
Ebenda I G O ,  197 Il9431. 
D. D. van Sly&, D. P., Phillips. P. 8. Homillon. R. M. Archibold, 
P. H .  Fufchcr 11. A. HiNcr, J. bioi. Chemistry 150, 481 (19431; M. 
Sodrsieln. Proc. Soc. Ex% Biol. Med. 54. 334 119431. 

") HOP e-Sevlerr 2. p i ~ y ~ i o i .  Clieni. 352 238 [193i)l; Y U S ,  I EWI; 370 
I13 19411; Biucliciii. Z. 199, 281 [lb39]; Helv. Cliim. Actu Y 5 ,  63d 

k%kink. J. 3 3  990 (19391. '1 M. R. Bovarnick: J. bid.  Cheriiistry 145. 415 (19421; J4U,  151 .11943]; 
15.3, I 11944). 

f 

Slrimrd und Sfrecl", Do) rrOrtrrn clie Funktionrii von Glutamiii und 
.\spurngin ini Crc\r.rhr d r r  Kartaffclknollr im Zuramnirnliung mit drr Triiiir- 
miiiiirriiiig II( u r r d i n p  im glrichcn Sinnr. Asparngin wird mrlir ulr Rrwrvr- 
rloff rur I04cli1-n Slicks1 off angr*clirii, wiihrrnd Glutamin ini griihrrrli 
Uiii1:ing nni zcntralrn Auf- und Abhnu brtriligt win soil**). 

Nuelidcm borrils ruf dm raselirn Kinbiiu von 1.N iibrr dir Amino- 
Gruplw d r r  OlutaminnPurr und die Vrrtriluiig dcr Lotopr ruf drn Protcin- 
IlrdNid drd Organinmur hingrwirncn wordcn ist, rmchcint vou Intrrrsar, 
dab Ihiilielir h o b n c l i l u i i ~ r n  aiich mit  Sirlirl&wngcn hrw. Fdtlrrungrn 
grnincht wrrdcn konnton, dir i*otnlirn I W  odrr 1.C in drr COOII-Cruppv 
von Alunin e i i t h i e l t r ~ i ~ ~ *  lei). Ein dr tar l igrr  Vorgung iet ah , . T r a n s -  
r u r b o x y l i c r u n g "  hrreiehnrt rordmlO1), olinr daU birhcr riii mtsprr -  
rlicnilrq rnzymatisohrn S p t r n i  irolirrt wrrdrn konntr. En niuU liirr doch 
wuhl viclinrlir niil drr Mbgliclikril rinrs clirrktrn A\us- uiid Einharis ron  
Aniiiiii*iiurr- Ihu~atrinrn an drr  Prntrinniolrkcl gcrrcliurt wrrdrn. C'bcr 
dir Fisirrung von rndiouktivrni CO, in Glutuniin- uiid .hpurnginrPurc der 
I,i*bi*rprotriur rgl. I@%). Aucli Uhrr rinc Ubritrngung von r \ c c t ~ l - G r u p p ~ ~  
vnii I~rii lrronc~tyl~miiiozkurrii  nucli drr \i.rfuttrrung is1 kllnlich hrrirli- 
trt ~VlJrdrnl~) .  

Uberblick 
Die vorstehend erbrterte Einschaltung der Transaniinierutig 

in die ,,reversiblen Teilprozesse" des Zwischenstoffwcchscls an 
den I(reuziingsstellen der Umwandlungeri an Kohlenhydraten, 
Fetten und Proteinen erhllt ihre Bedeutuug nicht so sehr fa r  den 
stufenweisen Substanzabbau, sondern vielmehr durch die hier- 
aber verlaufenden zentralen Um- imd Aufbaureaktionen im 
Rahnien der uni den Stickstoff gruppierten Stoffwechselumset- 
zungen. Hierbei erscheinen die durch die Transaminierung ver- 
mittelten iinmer gegenwartigen raschen UmwandlungsmBglich- 
keiteti zwischen Glu taminshe ,  Asparaginsailre, Alanin, Yeto- 
glutar lure ,  Oxalessigsiiure und Brenztrau bensiiure sowie die 
zwar an sich gleichartigen aber offensichtlich in anderer Weise 
gesteuerten Reaktionen mit anderen Systemen Yetosgure/Amino- 
satire und die vielfaltigen damit jeweils verbundenen Kopplun- 
gen als ein besonders bedeutungsvolles Glied in der groSen An- 
zahl funktionell miteinander verbundener Einzelvorgange. Durch 
sie werden im Energiegefalle des Substanzunisatzes im Gesamt- 
stof fwechsel zugleich bestimmte lehenswich tige Auf bauleistun- 
gen des Organismus ermtlglicht. Eingeg. an1 22. Oktober 1948. (A 1701 
*') F. Slrword u. H. Street Plant Physiol. 81 155 (19461. 
*a) F. Sltword u. H. Street' Ann. Rev. Blocheh. 16 478,483 (19471. 
") F. Steward u. C. Presfbn Plant Ph siol. 15, 23 19401. 
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ma,) d: %hrrnsv&d, i?. Sprrberp k. Soluste, L. kelv u. R. Sijernholm, J: 
In*)  C. Anfinsen 1. Beloff, A. Hustings u. A.  Solomon. J. biol. Chctnistry 

I d 8  771 (19h). 
t o * )  K.  'Bloc11 u. D. Rillenberg, J. biol. Chemistry 169. 461 \IW? 1; A. Vlr- 

ionen u. 7. Loine Nature [London). 1 5 7 ,  25 IIY46j; A. Virlonrn. 
ebenda I58.516 (lh6J.'  

Frank R. B.  Lo/iJield W b. Miller d c n c e  106 144 11947 

biol. Chcmlotr 180. 7 5 9 4  (19471. 

Chemische und biologische Untersuchungen uber Hexachlor- 
cuclohexane I 

Vori Pro/. Dr. K U R T  SCHWABE,  Dr. H E R T A S C H M I D T  und Dr. R U D O L F  K U H N E M A N N  
Aus dem Forschungsinstitut /iir chemische Technologit, MeinsbcrglSa. 

Es wird untersucht, unter welche Chlorierungsbedingungen aus Benzol besonden stark intektizlde Hexachlor- 
cyclohexan-Priiparate erhalten werden k6nnen. Die verschiedenen lsomeren wurden rein hergestellt, ihre L b -  
lichkeit in Benzol und Wqrer untenucht  und geprtift, welche Pdpara te  die  gr66te insektizlde Wirkung teigen. 

Obwohl das Hexachiorcyclohexan schon durch Furuduyl) 
erstmalig hergestellt wurde, sind seine Bildungsbedingungen und 
seine Eigenschaften verhBltnismaDig wenig untersucht worden'). 
Erst in neuester Zcit ist wegen seiner insektiziden Wirkung. das 
lnteresse belebt worden3). Wie durch Sfudc4) gezeigt wurdc, ist 
vun den 'someren I, 19, -: und 8, die erstmalig von van der LindenG) 
isoliert und durch ihren Schmelzpiinkt charakterisiert wurden, 
das - -Isomere besonders wirksam. Es mu6te daher die Frage in- 
teressieren, in welchem Umfang dieses lsomere bei der Chlorierung 
gehildet wirdund ob esChlorierungsbedingungen gibt, unter denen 
es b e s o n d e r s  r e i c h l i c h  e n t s t e h t ,  da nach Werner noch mehr 
lsomere m6glich sind und inzwischen bereits ein weitered) 
isuliert wurde, o b  sich Chlorierungsbedingungen finden lassen, 
unter denen besonders insektizide lsomere entstehen. In der uns 
I) Lkblgl Ann. Cheni. (2) 30, 274 11824). 
') Mallhews J. chem. Soe. [London] 61 I I  Il892l. 

'1 Ber. dtrch. chem. be,. 16,  231'[1612] 
') K. C. Kauer, R. B. DU Val1 U. F. N. AlquiSl, Chein. Zbl. J O 4 X .  1. 549; 

a) Riemrchnkder Pharniutie 2. Bcih I'. Erg.-Bd. (1947 
4 Chein. and Ini. d o  314 (li+m1. v *i. dlere Ztschr. 58, & [1!&47j. 

%I. dkw Ztschr. 60, m 2  [1947]. 

z. Zt. zugtlnglichen Literatur haben wir hieraber keine nahercii 
Angaben gefunden. Uberhaupt schelnen die Mitteilungen aber 
dic Abhangigkeit der Art der Chlorierungsprodukte des Benzols 
von den Chlorierungs-Bedlngungen recht sparlich zu sein. Wir 
haben daher vor einiger Zeit damit begonnen, diese Fragen zu 
studieren. Wenn auch die Arbeiten noch keineswegs abgeschlos- 
sen sind, so sol1 doch Ober einige Ergebnisse schon jetzt berichtet 
werden. 

Zunachst witrde untersucht, ob bei bestimmten, m(lg1ichst 
einfachen Chlorierungs-Bedingungen im Laufe der Chlorierungs- 
dauer eine V e r s c h i e b u n g  i m  I s o m e r e n - V e r h a l t n i s  auf- 
tritt. Dabei bietet natarlich die gleichzeitige Bestimmung der 
lsomeren erhebliche Schwierigkeiten. Wenn es uns auch im 
Laufe der Untersuchungen gelungcn ist, ein polarographisches 
Verfahren zur Bestimmung des -;-Isomeren aufzufinden'), so 
waren wir doch im wesentlichen darauf angewlesen, die Produkte 
direkt durch ihre biologische Wirksamkeit zu charakterisieren, 
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