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Deutscher Naturforschcr und brzte in Leipzig nm 20. September 19Z.I 

(Eingzgangen am 25 Oktober 1922.) 

Der Aufforderung, Ihnen heute uber ein Thema aus meinem 
Arbeitsgebiet zu berichten, mochte ich in der Weis? nachkommen, 
dal3 ich durch Besprechung einiger zentraler Fragen: der allge- 
meinen Enzym-Chemie den gegenwiirtigen Stand dieses Gebie tes 
kurz zu beleuchten versuche, und dann im Anschlul3 an neuere 
chemische und biologische Ergebnissc auf einige, wie ich glaube, 
besonders wichtige Ziele hinweise, die nunmehr fur die Enzym- 
Forschung erreichbar erscheinen. 

I. 

Ich gehe in medias res. DaD die, E n z y m e  eine spezielle 
Gruppe von solchen Stoffen bilden, welche in erster Linie durch 
ihre Wirksamkeit als Katalysatoren gekennzeichnet sind, hat 
bereits Be r z e 1 i us erkannt, der iibrigens den Begriff )) I< a t a - 
i y s a t o r u  schon recht klar geEaDt hat. 

Innerhalb dieses weiteren und allgemeineren Begriffes Kata- 
iysator lassen sich die Enzyme durch ihre Herkunft aus und ihre 
Kolle in der lebenden Zdle abgrenzen; wir ziihlen zu den Enzymcn 
keinen kochbestiindigen Stoff, und kein Enzym hat sich bisher in 
eine chemisch bekannte Substanzgruppe eingliedern lassen. Dcr 
letzto Umstand ist gewil3 zuEiillig und vorubergehend, und beziig- 
lich der Hitze-Empfindlichkeit existieren Ubergiinge zu chemisch 
erforschten Kiirpern. Wir haben also keinen RnlaD zur Snnahme, 
dal3 sich die Enzyme materiel1 oder ienergetisch von allen anderen 
organischen Substanzen wesentlich unterscheiden; noch weniger 
Anlal3 sehe ich zu Zweifeln an ihrer stofflichen Natul: iiberliaupt. 
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Die Ursache, weshalb so vide Arbeiten iiber die Kinetilc der 
Enzyme, besonders aus den 90er Jahren und aus dem ersten De- 
zenniiini dieses Jahrhunderts verhaltnismaidig wenig Erfolg ,ge- 
habt haben, liegt wohI darin, daid beim Aufsuchen quantilativer 
Formcln und Gesetze die chemischen Voraussetzungen ungeniigend 
gepruft worden waren. 

Ober die Rolle der Aklivatoreii vom Typus des H a r d e n schen 
KO-Ihzyms sind noch heute unsere Iienntnisse recht luckenhaft. 
Der ausschlaggebende Einfluid der Aciditiit - friiher nur von ein- 
zelnen Physiologen und Biochemikern beachtet, untcr welchen ich 
H o b e r  und M i c h ' a e l i s  nennen mochte - wird erst seit 1909 
allgemeiner beriicksichtigt, nnchdem S o r e  n s e n seine auf die 
N e r n s tsche Theorie der E(onzentratiorisketten gegriindete Me- 
thodilc eingefiihrt hatte; die Messung der Konzentration der Wasser- 
stoff-Ionen in den enzynihaltigeri Losungen selbst war urn so 
wesentlichcr, als die meisten Enzynipraparate neben storenden Ver- 
unreinibwnpi verschiedenster ilrt an wirksameni Enzym n u r  
Bruchteile eines Prozent,es enthielten. 

Die Ceschichte unserer Wisxnschalt hat also gezeigt - und 
dies kann nieiner rlnsicht nach niclit genug be;ont werden -, wie not- 
wendig liir die Enzym-Forschung die f e s t e c h e  m i  s c h e G r u n d - 
1 a g e  ist. Die Verwendung wQhl definierter und wirkungs6raftiger 
PrZparatc uiid ebenso die r a t i o n c l l e  R e i n i g u n g  u n d  A n -  
r e i c h e r a n g  v o n  E n z y m - L o s u n g e n  ist auch fur den .Erfolg 
kinetischer Lntersuchungen die ersle V'oraussetzung. 

In diescr Oberzeugung hahen wir uns .such, im. Stoclcholiiier 
Laborabriuin scit liingerer Zeil: init Reinigungsarbeiten beschiikigt, 
um zu moglichst hochaktiven Priiparaten zu Bommen. Nachdena 
1Ir. W i 11 s t ii t t e r bereik ub,er seine grundlegende Reinignngs- 
method& berichtet hat, will ich nicht nliher. au€ unsere eigeiicn 
diesbeziiglicIien Versuche eingehen. AIs letztes Ziel schwebt uns 
hierbei natiirlich itnmer dice I s o l i c r n n g  des Enzyms selbst vor; 
was wir zunzchst angestrebt ha!xn, war eine Vorskllung iiber die 
KO n z e n t r a t i o n unserer Enzyni-Losungen zu erhalten. 

Durch Alkohol-FallunS, Dialyse und die von W i 11 s t 5 t t e r I} 
eingehhrte Adsorption an Tonerde und Elution sind wir zu einem 
S a c  c h ara s e - Praparat gelanst, bei dessen weiterer Reinigung 
sich der Stickstoffgehalt nicht mehr stark anderte. Die Zahlen 
fur den C- und 11-&halt sind noch unsicher und kijnnen hier iiber- 
gangen werden. VQn erheblich mehr Iuteresse ist in dieseni Zu- 

1) \!'i I 1  x t 5 t t t- I. n i i t l  11 n c k  e !  A .  425, 1 [I9211 unil 427, 111 11922]. 
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sammenhang, dal3 es K. J o s e p h s o n l )  vor kurzer Zeit gelungen 
ist, aus dem oben erwahnten Saccharase-Praparat eine S i 1 be  c - 
v e r b i n d u n  g zu g e a e n  und zu analysieren, deren Zusammen- 
setzung sich mit der fur Saccharase selbst gefundenen in Einklang 
bringen 1113t. Die direkten analytischen Bestimmungen den iso- 
lierten Substans gaben rnit gro0er Anniiherung 1 Atom Ag auE 
48 Atome N. Bis es klar geworden ist, oh die mit 1 Atom Ag ver- 
bundene Enzym-Menge 1 Molekiil ausmacht oder einen einfachcn 
Bruchteil davon, bezeichnen wir die= Menge als S i 1 be  r - B q u I - 
v a l e n t ;  dasselbe betragt nach den bisher vorliegenden Ann- 
lysen rund 5000. 

Wir hahen uns zur E r m i t t e l u n g  d e r  E n z y m - K o n z e n -  
t r a t i on  auch einer indirekten Methode bedient, indem wir die 
Bedingungen der I n a k t i v i e r u n g  d e r  E n z y m e  d u r c h  kleinc 
Mengen gewisser M e t a l l s a l z e  - man konnte sagen: Gifte - 
eingehend untersuchten, ;urn die Metallmengen festzustellcn, 
welche fur die Inaktivierung einer gewissen Enzyni-Menge untcr 
genau definierten Urnstiinden notwendis sind. Versetzt man bci- 
spielsweise eine Losung von k . 10 4 = 100 mit etwa 0.01 mg Silber- 
nitrat, so tritt eine - vollstandig reversible - Inakbivierung des 
Enzyms ein, die mit einer Entionisierung Ides: Metallatoms vcr- 
knupft ist. 

In der Fig. 1 findet m m  neue diesheziigliche Versuche von 
M y r  b a c k zusammengefaBt, welche sich iiber ein groBesi Gebiet 
der Silber-Konzentration und der dciditat erstrecken 2) ; der En- 
flu13 der letzteren ist hier z. T. noch grohr, als bei den inter- 
essanten Versuchen von R o n  a3) iiber Chinin-Vergiftung. 

Die Kurven der Fig. 1 beziehen sich auf eine Losung von der 
Reaktionskonstante k = 100.10-4. (If = 14.4). Berechnet man fur 
eine Aciditat, bei welcher Saccharase noch optiniale Wirksamkeit 
besitzt, etwa p n  = 5.5, das Silber-Aquivalent aus der halben In- 
aktivierung, so erhdt  man fur u se r  reinstes Praparat (If=230) 
den Wert 5000; andere Messungen an Hg und J2, auf die wir uns 
aber wegen der Unsicherheit der Berechnungsweise noch niclit 
stutzen konnen, fiihren zu niedrigeren Werten; wit wollen einst- 

1) E u l e r  und J o s e p h s o n ,  Sv. Vet. Akad. Arkiv f. Kemi 8, 23 

9) E u I e r und 112 y r b Bc k, H. 121, 177 [1922] und Sv. Vet. hkad. Arltiv 

a) R o n a  und B l o c h ,  Bio. 2. 118, 185 [1921]. 

[1922]. - Sv. Kern. .Tidskr. 34, 71 [1922]. 

f. Kemi 8, Nr. 22 [1922]. I 

230' 
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weilen das Mittel 4000 in Rechnung setzenl). Die entsprechenden. 
Werte fur die Enzymkonzenhationen schwanken urn das Mittel 10-6. 
Wenn also auch hier die Vephaltnisse noch nicht endgultig auf- 
geklkt sind, SO verdient doch wohl der Umstand Beachtung, dab 
zwei von einander ganz unabhangige Methoden, wie die Analyse 
der isolierten Silberverbindung und die Messung der Inaktivierunga- 
Konzentration des Silbernitrates zur gleichen GroBenordnung der 
Enzym-Konzentration (bzm. der iiquivalent-Zahl) fuhren. 

Ich komme jetzt auf die Enzyme als Katalysatoren zuriick: 
Bestehen prinzipielle Unterschiede zwischen Enzymen und Kata- 
Iysatoren bekannter Konstitution oder mit anderen Worten : Wie 
weit reichen die aus der chemisclien Reaktionskinetik bekanntea 

1) Durch Messungen der Diffusionsgeschwindigkeit haben kQrzlich 
E u 1 e r und G.  E r i c s  o n (Koll. Ztschr. 31, 3 [1922]) an einem gut gereinigtes 
Saccharase-Priparat eiu scheinbares Molekulargewicht von 20 000 gefunden, 
also einen erheblicli hdheren Wert, als dem Aquivalentgewicht entspricht, 
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Beziehungen aus, urn Enzym-Reaktionen als katalytische Reak- 
tionen zu beschreiben? Offenbar ist die Beantwortung dieser Frage 
fiir das richtige Verstandnis der physiologischen Rolle der Enzyme 
im lebenden Organismus von wesentlicher Bedeutung. Ich behandle 
diese Frage an dem verhiiltnismabig gut bekannten Beispiel der 
R o h r z u c k e r - S p a l t u n g  und vergleiche also den EinfluD der 
S a 1 z s a u r  e mit demjenigen des spezifischen Enzyms S a c c h a - 
r a se .  

Der zeitliche Verlauf der Rohrzucker-Inversion durch verdunnte 
starke Sauren folgt dem Massenwirkungsgesetz; die per Zeiteinheit 
gespaltene Rohrzucker-Menge ist proportional der jeweils vorhan- 
denen Menp, also 

dx/dt = k . (a - x), 
woraus sich der Kaeffizient k nach der bekanntea Formel fur 
monomolekulare Reaktionen berechnet : 

k = l / t  x In a/a - x. 

Solange wir uns im Bereich der verdunnten Losungen halten, 
wo die Konzentration des Zuckers seinem osmotischen Druck pro* 
portional gefunden wird, ist der Reaktionskoeffizient k unabhangig 
von der absol. Zucker-Konzentration; von einer etwa 0.01-n. Sa1z'- 
saure an wird also zur halben Spaltung des Rohrzuckers aine 
gewisse Zeit notwendig, unabhkgig von der Rohrzucker-Kon- 
zentration. 

Die GriiOe des Reaktionskooffizientcn wird unter gleichen Um- 
standen (Temperatur, Druck) also nur durch die K O  n z e n  txa - 
t i o n d e r S a1 z s a u r e  bestimmt ; in sehr verdunnkn Losungen, 
wo Nebenwirkungen ausgeschlossen sind, wiichst k der Konzen- 
tration der katalysierenden Saure proportional, und uberhaupt gilt 
mit grober Annaherung, daD der Geschwindigkeits-Koeffizient k 
der Saure-Inversion der Konzentration des dissoziierten Anteils 
der Saure und folglich der K o n z e n t r a t i o n  d e r  W a s s e r s t o f f -  
I o n  e n  proportional ist. 

Zu diesen einfachen und theoretisch klaren Beziehungen hat 
man nicht selten die bei den Enzymen gefundenen Verhdtnisse in 
eine gewisse Gegensatzlichkeit gestellt. Seit Anfang dieses Jahr- 
hunderts ist man bei der theoretischen Behandlung der Enzym- 
Reaktionen davon ausgegangen, daD das Enzym eine Z w i s c h e n  - 
V e r b i n d u n g  mit dem Substrat bildet, und man hat die Existenz 
solcher Zwischen-Verbindungen bei Enzym-Reaktionen besonders 
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hervorgelioben 1 ) .  Gchen wir auf diese Vorstellung ein, welche 
durch zahlreiche Tatsachen gestiitzt wird, so werden wir suchen, 
dieser Idee insofern festere Gestalt zu geben, als wir fragen, w i e  
vier S a c c h a r a s e  a n  den R o h r z u c k e r  g e b u n d e n  i s t .  

Bei der Beantwortung gehen wir also von der Voraussetzung 
nus, dab nur diejenigen Rohrzucker-Molekiile mit merklicher Ge- 
schwindigkeit liydrolysiert werden, welche mit dem Enzym ver- 
bunden sind. Bei der Saccharase tritt nun eine vollstiindige En- 
zymBindung an das Substrat, bei welcher also die anwesende 
Enzym-Menge ihre maximale Wirksamkeit erreicht hat, schon in 
etwa 4-proz. Rohizucker-Losung ein. Bei einer Rohrzucker-Kon- 
zentration von rund 0.05-n. ist die Hiilfte des Enzyms an das Sub- 
strat gebunden ”. Also gilt nach dem Massenwirkungsgesetz unter 
der Voraussetzung, dafi die beiden Komponenten in iiquimolekularen 
hlengen zusnmmentreten, wenn [I die Konzentrationen angibt 

[Zwischenprodukt] 
[Saccharasel x [Rohrzucker] 

= 50. 

Auf etwas anderein Wege haben B I  i c h a  e 1 i s und M e n  t e n 
(1. c.) die I<onstante K M  ermittelt und Eind zu einem Zifferwert 
69 gekonimen, wiihiend L a u r i n s 3) Messungen 38 ergeben hatten. 
Voraussetzung fur die llichtigkeit dieser Berechnung ist, daD die 
durch den Zerfall des Rohnuckers gestorte Konzentration des Zwi- 
srhenproduktes init verhiiltnismaDig sehr grol3er Geschwindigkeit 
wiederherges tellt wird. 

Die folgenden einfachen Rechnungen verdeutlichen weiter die 
Wirkungsweise der S a c c h a m  : Unter den fur die Zeitwertbestim- 
mungen festgelegten Umsthden setzen 0.05 g wines Enzym-Pra- 
parat (If=230) in 0.20 Min. rund 3 g oder 0.009 g Molekule 
Hohrzucker uin, zu Beginn der Reaktiw mnd 1.10-3 g-Mol. per Sek. 
Sdzen wir das Aquivalent der Saccharase mit 4000 in Rechnung, 
so ergibt sich als Konzentration der Sacchaase und damit auch 
des Zwischenpiaduktes in einer solchen Losung 1.2.10-5, woraus 
sich weiter berechnen laDt, daD an jedeml Enzym-Molekul der 
gebundene Rohrzucker sich rund 80-ma1 in der Sekunde erneuert 

Wie verhiilt sich nun der anorganische Katalysator HCl? Auch 
hier wollen wir eine Vereinigung von Rohrzucker rnit dem Eata- 

1) sielie hierzu E u 1 e r , Chemie d. Enzyme, ,2. Aufl., I. Teil 1920, S. 108. 
2) E u l e r  und M y r b i c k ,  H. 124 [1922]. 
a) E u l e r  und L a u r i n ,  H. 110, 55 (19201. 



lysator annehnieri, SO 

reagieren, welche mi t 
Uber die A r t der 

haben wir noch keine 

daD nur diejciiigen l~ol~I~uclteI-I\lulekiile 
dem Katalysator verbunden sind. 
Bindung zwisrhen Enzyin iind Rohrzucker 
speziellen Aiinahinen gemacht; wir wissen 

iiber den Bau des Enzym-Alolekiils noch xu wenig. Dagegen fiihrt 
die Analogie zwischen der Siiure-ICatalyse des Rohrzuclcers und 
der Saure-Katalyse der Ester, bei deren Behandlung die Einfuhrung 
des isoelektrischen Punktes etwas weiter gefiihrt hat, zu der An- 
nahme, darj die SBure an den Zucker \vie an eine schu-ache Base ge- 
bunden wird. Die Versuche zur direkten Messung der Dissoziations- 
konstanten & haben bis jetzt nur gezeigt, daB diese Criirje kleiner 
ist als bei niederen Estern; Vergleich iniff anderen atherartigen 
Stof.fen ergab approximativ die GrGBenordnung fur KI, zu 10-2O. Dar- 
nus lafit sich wiederum berechnen, ilaD in einer Rohrzucker- 
Losung, welche in bezug auf Salzeure 10.1-?a. ist und fur melche 
der Reaktionskoeffizient 1.5.10-4 gefunden wird, die Salzbildung 
zu einer Konzentration des Zwischenproduktes von 10-3 fiihrt. 

Ich komme nun zu dem Resultat, auf das ich lhre Aufmerk- 
sainkeit- lenken mikhte, und zwar an  der Hand der folgenden Ta- 
belle, welche sich auf eine Reaktionskonstante 1; = 1.5. bei 
200 und eine Rohrzucker-Konzentration von 0.1-12. bezieht : 

Enz matische Kataljse 
l x y s e  1 diirch HCl 

Ronzentr. I Ges. Katalysator , . I 0.6 - 10-8- 1 0.1 

AffinitLtskonstante der Verbindung 
10-8 Katalysator-Substrat -_ . ti - 0.5 __ 10-8. . 

Katslpsator-Substrat . . . . I 50 10-6 

Wie wir aus der Zeile 2, Katalysator-Substrat, sehcn, ergibt 
sich - innerhalb der Sicherheitsgrenzen dieser Berechnung - 
fur die gleiche Reaktionsgeschwindigkeit d i e g l e  i c h e  K o n z e n  - 
t r a t i o n  d e r  r e a k t i o n s v e r m i t t e l n d e n  Moleki i lc ,  10-8, s e i  
es, d a B  w i r  m i t  d e m  s p e z i f i s c h e n  E n z y m  o d c r  m i t  
S i i u r e  k a t a l y s i e r e n .  Diese gleiche Iionzentration ist im einen 
Fall das Resultat einer kleinen Katalysator-Konzentration urid 
einer hohen Affinitat zum Substrat, im anderenl Fall ciner vie1 
grol3eren Konzentration des Katalysators, welcher aber eine ver- 
hlltnismal3ig sehr geringe Affinikt zum Substrat I)esitztl). 

1) siehe hierzu eine in 'der Ztschr. f .  nnorg, Clieniic bald crsclieiuende 
hfitteilung yon H.  Y .  E u 1 e r und E. R 11 d b erg .  



3590 

Es braucht wohl kaum betont zu werden, daD es sich in 
obiger Zusammenstellung nicht um die noch unbekannten genauen 
Zahlenwerte, sondern um die G r 6 I3 e n o  rd n u n g der Iionzcn- 
trationen handelt. 

Bei der niitgeteilten Berechnung habe ich die r&ahcliegenda 
Annahme gemacht, daI3 im Aciditatsmaximum samtliche Enzym- 
Molekiile aktiv, und zmar gleichmaI3ia aktiv sind. M i c h a e I i s 1) 
hat zur Deutung der bekannten Aciditiitskurve die spezielle Hypo- 
these aufgestellt, daI3 die Verbindung Saccharase-Enzym eine Siiure 
ist, deren Dissoziationskonstante durch den Parameter dieser Iiurve 
gegeben ist. Die Zeit gestattet nicht, hier naher auf diese An- 
zrahme einzugehcn, welche zwar mit keiner gegenwiirtig helrannten 
Tatsache in Widerspruch steht, andererseits aber nicht die ein- 
zige mogliche Deutung der Aciditltsfunktion darstellt. 

Wie im einzelnen auch der EinfluD der Aciditlt heschrieberq 
werden mag, jedenfalls konnen wir sagen, dal3 der elelitroche- 
mischc Charakter von Enzym und Substrat von wesentlicher Be- 
deutung fur Enzym-Reaktionen ist. 

Von mancher Seite wird gegenwlrtig die k o l l o i d e  B e -  
s c h a f f e n h e  i t  der Enzyme stark in den Vordergrund geruckt 
und nach dem Vorgang van B a y l i s s  betont, daS die Enzynie als 
Kolbide hehandelt werden mussen. GewiS wurde das Gesanitbild 
eines Enzyms nicht vol1st;indig se’n, wenn nicht auch sein Liisungs- 
zustand und die damit zusamnienhiingenden EiLenschaften aufgeklart 
wiirden, und es scheint der Dispersitatsgrad des Iiatalysators und der 
Stoffe, an welchen er haftet, besonders des Protoplasmas, bei vielen 
enzymatischen Vorgiingen eine Rolle zu spielen. GesekmaBigteiten, 
welche sich beini weiteren Studiuiii der Kinelik koiloider Korper er- 
geben dur f ten, wird man bei cnzymalischen Reaktionen in der einen 
oder anderen Form wiederfinden, und manche bereits vorliegendc 
Beobachtung ermuntert zu weiterer Arbeit in dieser Richtung, 
besonders zu systematischen Untersuchungen iiher OberflZchen- 
reaktionen. 

Allerdings ist gerade bei den beslbeknnnten Enzynien, den 
Katalasen, Saccharasen, Amylasen, Glylcosidasen und Peroxydasen, 
der Dispersitiitsgrad so groI3, daR hochaktive, gereinigte Losungen 
optisch leer sind. Nur die Denaturation dieser Enzyme Iieim Er- 
hitzen ihrer wahigen Losungen auf 65-850 und z.T. ihre Emp- 

I)  h l i c h a e l i s  und R o t l i s t e i n ,  Bio. Z. 110, 217 [19221 
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findlichkeit gegen Alkohol erinnern an 
sions-Kolloiden 1). 

Wir haben bis jetzt die Inversion 

das 

des, 

Verhalten von I h i i i l -  

Rohrzuckers als cine 
typische Enzym-Reaklion behandelt; dieselbe verliiuft bekanntlich 
praktisch vollstlndig im Sinne der SpaItung, wefcher ICataIysator 
auch angewandt wird. 

Wie beteiligen sich nun die Enzyme an den S y n t h e  s e  11 und 
an den G l e i c h g e w i c h t e n ?  

Als erste enzymatische Synthese gilt bekanntlich die 1898 
von C r o f t  H i l l  beschriebene Bildung einer Biose aus Trauben- 
zucker niit Hilfe von Hefe-Enzym. Das entstandene Produkt konnte 
in der Folge durch Hefe-Extrakt n i c h t wieder hydrolysiert wer- 
den, und analoge Ergebnisse lieferten E. F i s c h e r s  und E. F, 
A r m  s t r o n g  s Versuche zur Bildung und Spaltung von Lactose, 

Diese Resultate wie auch die sehr bemerkenswerten Ergeb- 
nisse von R o s e n  t h a1 e r uber die Bildung eines optisch-al-t’ L iven 
Oxy-nitrils 2) mittels Emulsins haben Zweifel aufkommen lassen, 
ob Enzyme nach Art reiner IMalysatoren bei umkehrbaren Re- 
aktionen Synthese wie Spaltung gleichermafien beschleunigen und 
somit das Gleichgewicht im wesentlichen unverandert lassen. 

Die Forschungen der letzten Jahre haben fur die Annahme 
b e s o n d e r e r  synthetischer Enzyme keine Stutzen geliefert. Darch 
ausgezeichnete Untersuchungcn B o u r q u e l o  t s und seiner Mitar- 
beiter H B r i s s e y ,  B r i d e l  und A u b r y  ist die Reversibilit?it der 
Wirkung der u- und - G 1 y k o s i d a s e n bewiesen worden. Den 
gleichen Forschern 3) ist bekanntlich auch die Synthese der 
Gentiobiose und Cellobiose, mehrerer Galaktobiosen 4 )  und zahl- 
reicher Glykoside durch Glykosidawn gelungen. ,4uBerordentlich 
wirksam ist in manchen Hefen das von I w a n o f f  entdeckte En-  
zym, welches die Synthese des Fructose-diphosphorsBureesters he- 
wirkt und fur welches ich die Bczeichnung P h o s p h a t e s e  vor- 
geschlagen habe; iiber andere interessante synthetischc Wirkun- 
gen der Hefe wird Ihnen der Entdecker, Hr. N e u b e r g ,  selbst 
berichten. Weniger fortgeschritten sind die Versriche zur Syn- 
these von EiweiSkorpern; aber die Bildung von P 1 a s t e i n e  n 5 )  

1) rergl liierzu 13. v. E n l e r  und U l f  v. E u l e r ,  Z a. Ch. 121, 

2, R o s e 11 t h a 1 e r , Ar. 216, 365 [1905] - Bio Z 14-19 ;1909] 
B o u r q u e l o t  und B r i d e l ,  C. r .  165, 725 [1917]. 

9 E o u r q u e l o t  und A u b r y ,  C r. 161, 443 u. 521 [1917] 
5 )  H e 11 r i q u e s und G j a I d  b &c k, 11. 71-83 [1911-1913]; vergl nut I t  

70 [1922]. E u 1 e r  imd L a  u r i n ,  H 108, 61 [1919] 

B a y l  i s s’ Kritik d r r  Iriihercn I’ersuche, Journ. of Physiol 16, 2365 r191’3‘ 



3592 

be\! eisl docli, dd i  die hyiilllese aucli liici i i i ~ l i l  ‘iii (lie lebende 
Zelle gebunden ist. 

In denjenigen F&llen, besonders in vitro, ivu Substrate und 
Renktionsprodukte in gro8eni flberschu8 fiber die Enzym-Mole- 
ltule vorhanden sind, wild die natiirliche Gleichgewichtslage durch 
das Enzym nicht ivesentlich beeinflu8 t werden. I m  heterogenen 
System und bei den slation2ren Gleichgewichten mit konstant 
nb- und zufliefienden l~e,zktionskompotienten kann es aber oft vor- 
lronimen, dafi sich das (~leichgewicht iiicht nnerheblich init 
der Iionzentration des Enzyms und seiner Rilfsstoffe Bndert. 
Solclie Schwanknngeii der C;leich~e~~~ichtslage IJZW. der Richtung 
der Reaktion findel man Ijesonders beim IJinsat,: der Reserve- 
stoffe, z . B .  des Glykosens iind cler StBrkc, soivie heim Suf- und 
iind Abbau der Proteine i n  der lcbenden Zelle. Auch be1 den syn- 
Ihetischen Reaklionen haben wir die Bildung von icaktionsver- 
inittelnden Z i ~ r i s c h e n p r o d u k t e n  zwischen den1 Enzym iind 
wenigstens einein der Sub~fi~atniolel~tiIe aiizunehinen. 

In diesem Zusnmmenlinn~ tnbclite ich anf dic 11 ni g r e  n z u n g 
d e s  E n z y m - B e g r i f f e s  zirriickkoinmen. Rfnn lint triiher die 
IVirkung des P r o  l o  p 1 as i n  a s  von derjenizen der E n z 1- in e streng 
zu unterscheiden versucht, und noch in den 90 er Jahren wurde 
im AnschluB an Versuche zur Isolierung der :xZyniasecc vielfach 
(lie Frage diskutiert : nEnzym-Wirkung oder ProtopIasiiia-\~irkiin~?(( ; 
diese Diskussion kani mit der Herstelluny cine5 zellarnien Prefi- 
snftes zu einem gewissen AbschliiB 

Was die Z y m a s e  l e t r i f f t ,  so habe ich 1911 nus Versuchen iron 
13. af U g g l a s  den SchluB gezogenl). daB der Zymase Komplex in  
den Hefen ineist nur zu cinem gcringen Teil in freiem Zustand ent- 
Iiallen, zum gciiBten Teil an das Protoplasma gebuiideo 1st. Niclit 
lnnge nachher hat sich unnbhiingig davon nuch R u h n e r ? )  i n  
einer bemerkensiverten Arheit iti gltichem Sintie nnsgesprochen. 

Dem heutigen Stand cler Wissenschaft cntspricht uberhaupt 
die strenge Trennung von Enzpm-Wirkung und Protoplasma-Wir- 
knng oder auch von Ekto- und Endo-enzymen nicht mehr. Wir 
tnussen erkennen, da8 ffir Vorgiinge in Zellen und Geweben, welche 
iiberhaupt eines Iiatalysators bedurfen, die Katalysatoren am Plasinn 
ausgebildet werden und sich davon je nach den Urnsfinden schwerer 

1) E u l e r  and 13. a f  U g g l a s ,  11. i 0 ,  279 [1911]; Zlschr. f .  allgem. 

9 R u b n e r ,  Arch. f .  Physiol. Suppl. 1912. 
Physiol. 12, 364 [1911]. 



oder leicliter ~Ltreiiiioii; diese ilirer Natur nach uiibekannten Spalt- 
stiicke des Plasmas nennen wir eben Enzyme. Die vollstandige Iso- 
iierung der einzelnen spezifisch wirksamen Gruppen von anderen 
Bestandteilen des Plasmas bzw. der Zelle isf! eine Aufgabe der 
chemischen Methodik, welche allerclings noch viel Arbeit kosten 
wird. DaD aber die Katalysatoren dcr Atniung, des EiweiB- und 
Fett-Stoffwechsels sich prinzipiell nicht von den leicht extrahier- 
haren Enzynien, wie Katalasen, Arnylascn usw., unterscheiden, darf 
schon heute beliauptet werden. Die wichtigen Frngew sind hier 
die, wie inan sich das Zusammenwirken der Enzyme im Plasma 
energetisch zu denken hat, und von welchen UmstLnden die Bildung 
der  Enzyme abhangt. 

Damit kommen wir auf die E n z y m - K i n e i i k  i n  d e r  l e b e n -  
d c n Z e 1 le. Wahrend einfache, typische Enzyni-Reaktioncn, welche 
ini homogenen System, also nicht unter Mitwirlrung lebender Zellen 
verlanfen, im wesentlichen auf Cirund der Gesetze der cheinischen 
Dyn'aniik beschrieben merden konnen, treten bei den E n z y m  - 
W i r k u n g e n  l e b e n d e r  Z e l l e n  oft neue Erscheinungen hinzu. 

Zwar ist dies keineswegs iminer der Fall. Um bei unserem 
Schulbeispiel zu hleiben, so finde ich ill weiten Konzentrations- 
grenzen die gleichen kinetischen Reziehungen, ob ich die Saccha- 
rase isoliert anwende, also in einer liochdispersen, oytisch leeren 
L i i s i ~ g ,  oder ob ich so viel frische Zellen einer Kulturhefe zur 

' Wirkung bringe, da13 die gleiche Geschwindigkeit erzielt wird. 
Dieser Umstand ist fur die Gehaltsbestimmnng der Saccharase 
:iuBerordentlich wertvoll. Die Erklarung ist die, daD der Diffusions- 
strom des Kohrzuckers ziim Enzyin hinreicht, um siimtliche Enzym- 
hlolekule dauernd mit Snbstrat zu versehen; die Beweglichkeit des 
Enzyins Itommt nicht in Betracht, und deshalb ltijnnen wir unter 
sewissen Urnstanden das Enzym auch an  ein Sorhens vcrfestigt 
zur Wirkung bringeii. 

G a n z  e i g e n a r t i g  f i i r  d e n  V c r s u c h  i n  v i v o  i s t  a b e r  
d i e  H e r v o r r u f u n g  d e s  K a t a l y s a t o r s  d u r c h  d a s  S u s -  
s t r a t  o d e r  g e w i s s e  B e g l e i t s t o f f e l ) .  Die lebende Zelle re- 
guliert ihre Enzym-Menge und auch die zugehorigcn dktivatoren 
ZewissermaOen nach ilirem und ihrer Unigebung Bedurfnis, und 
zivar entspricht sie teils durch Anpassung k o n s t a n  t g e  w o r d e - 
11 e n BuBeren Umstiinden, teils reagiert sie schnell auf k u r z e r e ,  

1) I n  einigeii einfachen FIIlen hat sich dieser Effekt auf die Abfangung 
des Enzyrns untl Nsclilieferung dem Massenwirkungsgesetz zufolge z u r k k -  
Piihren lassen. 
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v o n  d e n  S u b s t r a t e n  a u s g e h e n d e  a u D e r e  R e i z e .  Solche 
momentane Wirkungen beobachtet man bei der Sekretion a w  
Driisen mit Ausfuhrgangen; sie treten aber auch bei der inneren 
Sekretion auf, die iibrigens in enzymatischer Hinsicht noch ganz 
unaufgekliirt ist. 

11. 

Da der Einladung der Abteilung Chemie auch Vertreter der 
biologischen Wissenschaften gefolgt sind, niochte ich nicht nnter- 
lassen, einige biologische Auf gaben hervorzuheben, zu deren Losung 
die Enzym-Forschung herangezogen werden kann und mu13. 

Ich glaube, daB wir nach den methodischen Ergebnissen der 
letzten Jahre in eine neue Periode eintreten. Die Typen der Reak- 
tionen, welche in den einzelnen Organen verlaufen, sind im groDen 
und ganzen festgestellt; in dieser Hinsicht handelt es sich jetzt urn 
die Klarlegung der Teilreaktionen und die Abgrenzung der Teil- 
enzyme - Aufgaben, welche wohl in erster Linie dem praparativen 
Chemiker zufallen, jeden€alls miissen seine Methoden zur Anwen- 
dung kommen. Fur die quantitative Bestimmung der wichtigsten 
Enzyme sind die Methoden, zum Teil wenigstens, vorhanden; aber 
die diesbeziigiiche D u r c h a r b e i t u n g  v o n  Z e l l e n ,  S a f t e n  u n d  
G e w e b e n ,  so zu sagen die E r m i t t e l u n g  d e r  e n z y m a t i -  
s c h e n  L e i s t u n g s f a h i g k e i t  der Organe, steht noch aus. Ich 
will hier, was mir als Ziel vorschwebt, durch ein Beispiel erlautern. 

Der menschliche Verdauungstraktus kann die Spaltung einer 
gewissen Hochstmenge Rohrzucker bewirken; wird diese uber- 
schritten, so erscheint Rohrzucker im Blut und im Harn. An dieser 
Spaltung ist die Salzsaure des Magens nur wenig beteiligt; sie 
muB also durch das spezifische Enzym vermittelt werden; sie geht 
besonders im Jejunum vor sich und zwar - absesehen von einer 
Wirkung der Leukocyten - in resp. an den Sekretionsdriisen der 
Mucosa. Wir haben den Darm kurz nach dem Tode des Individuums 
untersucht und seine invertierende Wirksamkeit per qcm ge- 
messenl). Eine Rohrzucker-Menge von rund 10 g wurde in l Stde. 
hydrolysiert. Wie eine Fortsetzung dieser Versuche durch K n a f f 1 - 
L e n  z 2) zeigte, erhoht sich die Inversionsfahigkeit etwas im uber- 
lebenden Darm; die Wirkung der Reizung anderer Teile des Ver- 

1) E u l e r  und S v a n b e r g ,  H. 115, 43 [1921]. - E u l e r  und Myr- 

’) X n a f f l - L e n z ,  H.  119, 60 [1922]. 
b i c k ,  H. 115, 68 [1921]. 
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daupngstraktus zur Hervorrufung eines enzym-haltigen Sekretes 
bleibt noch zu untersuchen. Jedenfalls hat die quantitative Unkr- 
suchung der Darm-Mucosa ergeben, da13 ihr enzymatischer Apparat 
fur die Spaltung n o r m a l e r  Rohrzucker-Dosen, nicht aber f i i r  
einen wesentlichen Cfberschufi ausreicht. 

Leider gestattet die Zreit nicht, andere untersuchte Falle, wie 
dic Konzentrationsschwankungen von Amylasen in pflanzlichen Or- 
ganenl) zu besprechen. B,ei der quantitativen Bestimmung des e n q -  
matischen Atmungsapparates treffen wir nicht nur interessante 
Sonder-Enzyme, sondern auch verschiedenartige Aktivatoren und 
Paralysatoren an, uber welche ,wir besonders E m b d e n  und 
Me y e  r h o f 2) wertvolle Beobachlungen verdanken. Die hierbei 
be teiligten, vermutlich einem gemeinsamen Typus angehorigen Ko- 
Enzyme stehen iibrigcns an Wirksamkeit per g Praparat weit hinter 
den eigentlichen Enzymen zuriick 3) .  

Wiihrend die enzymatische Bearbeitung tierischer Organe noch 
in den allerersbn Anflngen steckt, sind unsere quantitativen Ver- 
suche an M i k r o o g a n i s m e n  schon etwas weiter fortgeschritten. 

Die erste Frage gilt natiirlich ,der  IConstanz d e s  n o r -  
irinlen E n z y m - G e h a l t e s .  In 20 an U n t e r h e f e n  angestellten 
Untersuchungsreihen, welche sich auf die Dauer von 12 Jahren 
verteilen, hat sich der Quotient 

Reaktionskonst. k x g Ziieker 
Zallenzshl Inv. = 

bei 
wie 

10.2 
11 

gleicher technischer Vorbehandlung so kons tant enviesen *), 
die folgenden Zahlen zeigen : 

8.0 9.9 10.6 10.8 12.1 13-19 10.0 9.0 If 
12.2 9.3 9.35 6.3 8.4 8.4 11 9.46 8.0 

Auch an anderen Hefen und an anderen Enzymen, Katalase und 
I'hosphatase, liielten sich die Abweichungen vom Mittelwert inner- 
halb iihnlicher Grenzen. 

Dic bei gleichmiiDiger Vorbehandlung der Zellen so konstanten 
Enzym-Wirkungen erfahren durch Einfliisse verschiedenster Art 
shrke Anderungen, welche ebenfalls vollstandig reproduzierbar sind, 
und zwar Anderungen ihres E n d z u s t a n d e s  und der G e s c h w i n -  
d i g k e i t , mit welcher sie diesen erreichen. 

1) siehe z .B .  die Untersuchung von K. S jcberg ,  Bio. Z.183,218 [1922I. 
3) M e y e r h o  f, H. 101, 165 und 102, 1 [1914]. ' 
8 )  siehe E u l e r  und S. K a r l s s o n ,  H. 128, 90 [1922]. 
') siehe E u l e r  und S v a n b e r g ,  H. 106, 201 [1919]. 
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Bei den ersten derartigen Untersuchungen, iiber die Saccharase- 
Bildung in einer Unterhefe I), hat sich Folgendes ergeben: Die 
Geschwindigkeit der Enzym-Bildung ist proport iod der Differenz 
zwischen der jeweils herrschenden enzymatischen Wirksanikeit und 
dcr Wirksamlreit am SchluB der Behandlungsperiode (Garuns) ; 
die Proportionalitats-Ionstante oder Konstants der E n z y m - B i 1 - 
d u n g  kx lafit sich durch Integration in bekannter Weise berechnen- 
Oberfuhrt man die einmal angereicherte Hefe in eine neue g5r- 
fahipe Nahrlosung, so tritt von neuem eine Enzym-Vermehrung per 
Zelle ein, und in  dieser Weise ist eine Anreicherunp bis auf den 
8-fachen ursprunglichen Wert gelungen. Dabei hat sich gezeigt, 
da13 diese Vermehrung des Enzyni-Gehaltes mit der Wachstunis- 
fahigkeit der Zellen zusammenhiingt, indem die Zellen ihrenr nor- 
malen Saccharase-&halt nur wahrend der Periode der Vermehrnng 
iiberschreiten. 

Die Grenzen, welclie einer solchen Enzym-Bildung gesetzt sind, 
habe ich bis jetzt noch mit keiner anderen Eigenschaft der Zellen 
in Beziehung bringen konnen; d a m  ist wohl ein tieferer Einblick 
in den Reaktionsmechanismus notwendig, als wir ihn jetzt be- 
sitzen. Besonders mu13 hervorgehoben werden, da13 diese An- 
reicherung nicht an das Nahrsubstrat Rohrzucker gebunden ist, 
sondern durch einen beliebigen garfahigen Zucker in Gegenwart 
einer Stickstoff-Nahrung hervorgebracht wird. 

Vom hiologischen Gesichtspunkt &us leichter verstindlich sind 
enzymatisehe A n p a s s u n g e n  a n  e i n  S u b s t r a t ;  eine solche 
Anpassung lie@ z. B. vor, wenn sich die Hefe allmahlich an die 
Verglrung der G a l  a k t o s e  gewohnt2). Nach einem regelmafligen 
zeitlichen Verlanf der Anpassung, welchen Sie in  Fig. 2 sehen, 
erreicht die Hefe nach Vorbehandlung einen Zustand, in welchem 
sie die Galaktose ebenso rasch vergart wie den Traubenzucker. 

Einen 'Fall, in welchem ein lange Zeit vollstlndiz latentes 
Enzym durch Gekrohnung an ein neues Substrat hervorgerufen wird, 
habe ich vor 5 Jahren mit Dr. E m b e r g 3 )  untersucht. Ein Stainin 
von Mu c o r in u c e d o ,  an welchem urspriinglich die Fahigkeit 

1) E 11 1 e r  und D. J o h a n  s s o n , H. 76.1388 [1912], :84, 97 [1913]; ferner 
E u l e r ,  Bio. 2. 85, 406 [1918]; , E u l e r  und S v n n b e r g ,  Bio. Z. 100, 
201 [1919]. 

3) E u l e r  und D. J o h a n s s o n ,  11. is, 246 [1912]. - E u l e r  und 
L a u r i i i ,  Sv. Vet. Akad. Arliiv f .  Iiemi 7, Nr. 28 [1920]. 

a) E n l e r ,  2. EL. Ch. 24, 173 [1918]. 
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zur werden 
konnte, erlangte dieselbe nach Symbiose init einer Hefe, -und hierauf 
hat sich der in Erscheinung getretene Amylase-Gehalt durch Kul- 
turen auf Starke-Losungen in recht hoheiii Grad weiter entwickeln 
lassen. Auch hier ist die Erwerbung einer neuen EigenschaIt 
wohl nur scheinbar, und es diirfle sich also um eine Art von 'Regene- 
ration handeln. 

S t I r k e - V e r z u c k e r u n g nicht wahrgeiionunen 

M/iwtmfZr 6ccm C02 
Fig. 2. Fig. 3. 

Ich erwahne iiier kurz diese Versuche uber den ~zeitlichen Ver- 
lauf der Anpassung, weil ich glaube, dafi solche quantitativen 
Messungen geeignet und sogar notwendig sind, uni zunachst an 
&~ikroorgaiiismen den Verlauf von EigenschaftsHnderungen exakt 
kennen zu iernen und dadurch zur Kiarung der Begriffe im h b i e t  
der E n  t w i c k l u n  g s l e  h r e  und A n  p a s s  u n  g's l e  h r e  beizutragen. 

Ich halte rnich wieder an das B,eispiel IIefe: Was den Nor- 
nalzustand bzw. den Ausgangszustand betrifft, so ist zu den 
Ergebnissen der pezeigten Tabelle (S. 3593) Folpendes nachzutrageii : 
Da die in der Tabelle verzeichneten Zahleii mit relativ grol3en 
Hefemengen gewonnen worden sind, SO zeigen dieseIben nur die 
Konstanz eines Mitklwertes innerhalb gewisser Grenzen. Wie sich 
ein solcher Mittelivert auf die einzelnen Z,ellen verteilt, ist experi- 
mentell schwer festzustellen, da die kahlytischen Wirliungen einer 
einzelnen Zelle zu gering sind. Wurden Abimpfungen weniger 
Zellen in vollkommen gleichartige Nahriosungeii vorgenommen, so 
konnten in den daraus entshndenen Kulturen in Bezug nu€ 
S a c c h a r a s e  und K a t a l a s e  keine Abweichungen vom Mittcl 
festgestellt werdcn, welche aul3erhalb der Versuchsfehler lagon. 

Wurden dagegen mit den Tochter-Kulturen in der Weisa 
Ghngsversuche angestellt, daD diese entweder frisch in Gegonwn1.t 
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yon Toluol oder getilocknet zur Anwendung karnen, so ergaben sich 
hinsichtlich der V e r g a r u n g  d e s  T r a u b e n z u c k e r s  und noch 
mehr der M a l t o s e  Unterschiede bis zu 2000/0, was auf Verschie- 
denheiten beziiglich des Bindungsgrades der Z y m a s e deutet, die 
sich bei der Zellteilung einige Zeit erhalt. 

Sehen wir aber hiervon ab, so  sind die bisher festgestellten 
F l u k t u a t i o n  s - I n t e r v a l l e l )  gering; bei anderen Mikroorga- 
nismen, z. B. M u c o r a c e e n  und bei C o l i - B a k t e r i e n  sind sie 
gro13er; immer ist natiirlich LuBerste Vorsicht in der Deutung eines 
Fluktuations-Intervalls geboten, da schon kleinste Mengen von Ver- 
scliiedenheiten in der Zusammensetzung der Nahrlosung, also 
Spuren von Bktivatoren oder Giften, eine Fluktuation vortauschen 
kiinnen. 

Bndern wir nun fur Zellen von quantitativ definierten C’g ‘ 1  en- 
schaften die auBeren Bedingungen, so werden wir finden, da13 a l l e  
RI i k r o o r g a n  i s m e n  e n  z ym a t i - 
s c h e n  W i r k s a n i k e i t  b z w .  i h r e s  G e h a l t e s  a n  E n z y m e n  
u n d  K O - E n z y n i e n  a n t w o r t e n ,  und da13 dsmit auch andcro 
Eigenschaftsanderungen verbunden sind. 

1% konnen diese Iinderungen einer enzymatischen Wirksam- 
kcit als Mod i f i k a t i o n  bezeichnen, ich niesse sie durch einen 

Anilerong cles Rozymwhaltps - 
Anclerung der iluileren Variablen” 

m i t An d e r  11 n g e n  i h r e r 

Modi f ikat ions -Quot i enten  = - 
Naturlich miissen wir dem Modifikations-Quotienten als Index 

das gemessene Enzym und die Variable zufiigen und die Bedingun- 
gen angeben. 

Dieser Wert wird erst nach einer gewissen Zeit oder, richtiger, 
nach einer gewissen Anzahl Generationen konstant. Da Modifika- 
tionen in vielen Fallen als Anpassungen aufgefaBt werden konnen, 
so habe ich friiher von einer A n p a s s u n g s - G e s c h w i n d i g -  
k e i t  gesprochen und solche in einzelnen Fallen gemessen, z. B. 
die Anpassung der Hefezellen an ungewohnliche iiuDere osmotisclie 
Drucke 2). 

Fur die maximale Ausbildiing des Enzym-Gehaltes von Mikro- 
organismen lassen sich irn allgeemeinen ziemlich enge Grenzen 
ziehen. So habe ich niit S v a n  b e r g3) fur die Saccharase-Bil‘ 
dung einer Unterhefe die Teniperaturgrenzen 27.6 f 10 gefunden. 

1) Bezgl. der frfihcren Terininologie verweise ich auP die schr lesens- 
wrrte Studie von H. P r i n g  s h e i m: Die Variabilitit niederer Organismen. 
Berlin 1910. 

2, E u l e r  und P a l m ,  Bio. Z. 60, 97 [1914]. 
a) E u l c r  und S v a n b e r g ,  H. 106, 201 und,zwar 228 [1919]. 
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Schwieriger ist natiirlich ein solches Maximum oder Optimum 
hinsichtlfch der Konzentration der Nahrungsbestandteile aufzu- 
stellen, da die Anzahl der sich gegenseitig beeinflussenden Variablen 
sehr grob ist. 

M o d i f i k a t i o n e n  s i n d  n i c h t  konst‘ant,  d. h. wenn ich 
die betr. Zellen in ihre Normalbedinpngen zuriickversetze, SO 

nehmen sie ihre urspriinglichen Eigenschaften und auch ihre 
urspriinglichen enzymatischen Wirksamkeiten im allgemeinen wie- 
der quantitativ an. duch dies geschieht aber nicht unmitklbar. 
Die Garwirkurig der Hefe, welche nach Fig. 2 erreicht worden 
ist, klingt, wie Fig. 4 zeigt, allmahlich wieder ab, indem neue 
Zellen aussprossen, deren Enzym-Gehalt (Galaktase?) den neuen 
Bedingngen mehr angepadt ist. 

w e  
Fig. 4. 

Die Anpassungsfiihigkeit ist aber auch insofern von der- Zeit 
abhangig, als eine urn so groBere Abweichung vom normalen Enzym- 
Gehalt mit dem gesamten biologischen Zustand vertraglich wird, 
je vollstandiger Dislcontinuitaten vermieden werden, und auf je 
mehr Generationan sich die Gesamtiinderung erstreckt. Abweichun- 
gen von den Nmalbedingungen (Temperatur, Aciditat, Aktivator- 
und Paralysator-Konzentrationen), welche bei direkter Uberimpfung 
totlich wirken, werden vertragen, wenn diese Abweichungen im 
Verlnuf vieler Generationen allmahlich ansteigen. DemgemaD ist 

Modifikations-Quotient 
Anzahl Generationen Anpassungsfahigkei t  = 

Es entsteht hier die Frage, ob sich Enzyme an auDere Bedin- 
gungen nicht nur quantitativ, sondern qualitativ anpassen, also 
nicht nur ihre Menge per Zelle, sondern auch ihre Eigenschaften 
verandern. Behauptunen, da.13 solches der Fall ist, haben einer 
eingehendercn Pruhng in der Regel nicht standgehalten. 
Bancbte ,I I). (‘hem. GHseila&aft Jab&. LV 53 1 
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Der Befund, daD D a r m - S a c c h a r a s e , welche im schvaclr 
slkalischen Dann wirkt, ein anderes Wirkungs-Optimum und ein 
anderes Stabilitats-Optimum besitzt als H e f e n - S a c c h a r a s e  1513t 
allerdings vermuten, daD z. B. bei Saccharasen auch qualitati'me 
Veranderungen auftreten, etws bedingt durch kleine Unterschiede 
in der Zusammensetzung. 

Einen Fall, in welchem man auf eiiie eigentliche Anpassung 
oder ellie Regeneration schlieaen konnte, habe ich mit L a  u r i n  1) 
bei einer Hefenrasse S a c c h a r o m y c e s  t h e r m a n t i t o n u m  ge- 
funden, welche ihre aus den Tropen stammende hohe Resistenz 
gegen Temperaturen uber 400 durch Anpassung an die mittel- 
ruropaische Zimmertemperatur in 15 Jahren verloren zu habeii 
scheint. 

Wo also Anpassungen von einiger Konstanz vorliegen, sind die- 
selben erst in l a n g e n  Z e i t r a u m e n  erreicht worden; im allge- 
meinen scheinen Dauer der Anpassun; und Dauer der Regeneration 
von gleicher GroBenordnung zu sein. dbweichungen hiervon wiir- 
denrin das noch wenig erforschte Gebiet der M u t s t i o n e n  fiihren, 
welche im wesentlichen durch die Diskontinuitat einer Beziehung, 
wie die fur Modifikationen aufgestellte, gckennzeichnet sind. Selbst 
besitze ich dariiber keine Erfahrungen. 

$icher ware es in hohern Grade wiinschenswert, daB solche 
langdauernden Anpassungsversuche in groDerem MaBstabe ausge- 
fiihrt wiirden. Die Beschaffung der dafiir erforderlichen besonderen 
Hilfsmittel und Rrbeitskrafte .wiirde sich nicht nur durch die 
wissenschaftlich biologische Wichtigkeit der Aufgaben rechtfertigen, 
sondern sie verspricht auch dirckten Nutzen fur die technische 
Biochemie und somit praktisch unmittelbar verwertbare Ergebnisse. 

Es sind nur Streiflichter. die ieh in diesem Vortrsg nuf das 
(icbiet der Enzym-Chemie werfen konnte ; manche wesentlichen 
Cesultate und Aufgaben liltbe ich niir andeuten kiinnen, andere, 
liabe ich ganz imerw5hnt lassen mussen. Aber vielleicht darf ich 
hoffen, dnB Sie schon siis dein Gesagten entnehrnen konnten. wie 
iieben und mit den priiparativen und konstitntionsnufkl5renden rein 
chemischen Methoden nnch diejeniqm Methoden, nrelche drr physi- 
kalischen Chemie. besonders der Kinelik, entnonimen sind, brauch- 
bare Werkzeuge bilden ziini Eindringen in die neuen Probleme 
dcr organischen Lebens, welchc Init den Enzymen vcrkniipft sinrl. 

1) E u l e r  und L a  u r i i i .  Bio.  Z .  9 i .  136 11919J. 


