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Vor etwas iiber zehn Jahren wurde von einem
Kollegen an derselben Stelle iiber Fermente gesprochen
und es mag vielleicht nicht passend erscheinen, wenn
ich dieses Thema heute wieder hervorhole. Hat man ja
doch seither im groBen Publikum nur von einer einzigen
epochemachenden GroBtat auf diesem Gebiete gehort,
niwmlich von der zellfreien alkoholischen Girung, deren
Entdeckung sich an den Namen Buchners kniipft.

In den wissenschaftlichen Laboratorien und Insti-
tuten ist aber im letzten Jahrzehnt fleiBig an dieser
Materie gearbeitet worden und viele, viele Aufsitze,
welche in Fachzeitschriften verdffentlicht worden sind,
haben die Ergebnisse dieser emsigen Arbeit den Fach-
kollegen mitgeteilt. Allerdings war diese Arbeit im
wesentlichen Detailforschung, sie hat uns die Erkenntnis
sehr vieler Einzeltatsachen vermittelt. Wie aber iiberall
die genauere Kenntnis der Dinge nicht ohne Einflufi auf
unsere Anschauung von den Dingen bleibt, so hat auch
hier die Detailkenntnis unsere Ansichten iiber die Fer-
mente im allgemeinen erweitert und vertieft, und es
scheint mir an der Zeit und von Interesse, wenn ich auch

hier einige allgemeine Uberblicke auf das schwierige und
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komplizierte Gebiet der Fermente werfe, ohne mehr als
unbedingt notig ins Detail einzugehen.

Wenn unsere Grofeltern und Urgrofieltern Brot
buken, so setzten sie, wie das auch heute noch geschieht,
dem Teige Sauerteig zu, um das Gehen, das heifit die
Girung des Teiges, zu bewirken. Der Sauerteig war
fiir sie ein Ferment. o

Insbesondere den wertvollen Arbeiten Pasteurs
hat man die Erkenntnis zu danken, daB das Wirksame
im Sauerteige niedere Lebewesen, die Hefe- und gewisse
Schimmelpilze sind, durch deren Lebenstitigkeit der
Girungsproze durchgefiihrt wird. So waren also diese
niederen Lebewesen die Fermente.

Noch andere fermentative Prozesse, wie das Sauer-
werden der Milch, die Fiulnis usw. wurden als die Le-
benstitigkeit von kleinen Pilzen, darunter auch Bakterien,
erkannt. Diese Pilze konnte man unter dem Mikroskope
sehen und an ihren eigentiimlichen Formen erkennen.

Inzwischen hat man auch bei anderen fermenta-
tiven Vorgiingen gétrachtet, das wirksame Prinzip von
den unwirksamen Begleitsubstanzen zu trennen. Seit
altersher weiff man z. B., daf} tote Stiicke vom Labmagen
des Kalbes die Milch zu einer eigentiimlichen Gerinnung
bringen konnen, welche von dem Saunerwerden der Milch
verschieden ist und zur Bereitung von Kiise praktisch
verwendet wird. Indem man nun den zerschnittenen oder
zerriebenen Labmagen mit geeigneten Losungsmitteln
behandelte, hat man Lésungen bekommen, welche genau
dieselbe Wirkung erzielten wie der Labmagen selbst.



Aus diesen Lsungen konnte man wieder durch geeignete
chemische Reagentien feste Stoffe abscheiden, die man
in trockenem Zustande aufbewahren und bei Bedarf in
Wasser auflssen konnte. Auch diese Losungen bewirk-
ten unter geeigneten Bedingungen Gerinnung der Mileh.
Unter dem Mikroskope lieGen diese Liosungen ebensowenig
wie die daraus hergestellten Pulver Formen erkennen,
welche als Lebewesen gedeutet werden kénnen. Man
stelite die wirksamen Stoffe dieser Losungen daher in
Gegensatz zu den niederen Lebewesen, welche fermen-
tative Prozesse durchfiibhren konnen, und nannte sie un-
geformte Fermente. Die niederen Lebewesen waren
dementsprechend die geformten Fermente. Man hat auch
den Ausdruck Ferment schlechtweg auf die Lebewesen,
die geformten Fermente, bezogen und fiir die ungeform-
ten Fermente den neuen Namen Enzyme erfunden. Sol-
cher ungeformter Fermente oder Enzyme hat man beim
chemischen Studium der Tier- und Pflanzenwelt genug
gefunden. Um nur zwei Beispiele zu nennen, bat man
in dem Safte, welchen die Schleimhaut des Magens der
Tiere absondert, ein Enzym gefunden, welches dieselben
Prozesse durchfiihrt, die bei der Verdauung der Speisen
im Magen vor sich gehen; man hat im keimenden Samen,
etwa in keimender Gerste (Malz), ein Enzym gefunden,
welches nicht nur die Stiirke des Samens, sondern Stirke
iiberhaupt in Zucker umwandelt.

Bei der allgemeinen Verbreitung der ungeformten
Fermente im ganzen Tier- und Pflanzenreiche hitte es
" wundernehmen miissen, wenn nicht auch die niedersten
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Pflanzen, die Hefe-, Schimmelpilze und Bakterien, solche
ungeformte Fermente enthalten hiitten. In der Tat fand
man auch kleine Lebewesen, welche Sifte absonder;),
die Enzyme enthalten. ’

Immerhin schienen aber noch gewisse fermentative
Prozesse an das Leben der Zelle der Mikroorganismen
gebunden zu sein, bis man lernte, aus den abgetiteten
Pilzen noch weitere Enzyme auszuziehen. So hat die
gewohnliche Bierhefe die Fahigkeit, Rohrzucker in Trau-
benzucker und Fruchtzucker umzuwandeln. In den Aus-
scheidungen der Hefezelle ist kein Enzym enthalten,
welches diesen chemischen Prozefi bewirken wiirde.
Ebensowenig gibt die lebende Hefezelle ein solches En-
zym an die Fliissigkeit ab, in welcher sie vegetiert.
Bringt man die Hefe aber in starken Alkohol, dann wird
sie getotet, und wenn man sie in diesem Zustande mit
Wasser auszieht, dann gewinnt diese Losung die Fihig-
keit, Rohrzucker in Traubenzucker und Fruchtzucker zu
verwandeln, zu invertieren. Die invertierende Fihigkeit
der Hefezelle beruht also auch auf einem Enzym, der
sogenannten Invertase, welches im Innern der Zelle ent-
halten ist und erst abgegeben wird, wenn die Zelle ab-
stirbt. Durch diese an sich unscheinbare Entdeckung
ist aber ein Teil jener Prozesse, welche vordem als spe-
zifische Lebenstitigkeit der Pilzzelle betrachtet werden
mufiten, auf das Vorhandensein von ungeformten Fermen-
ten in der Hefezelle zuriickgefiihrt worden.

Eine Lebensfunktion der Hefezelle, nimlich das
Bewirken der alkoholischen Girung, lieB sich auch durch
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dieses Mittel nicht von dem Leben der Zelle trennen, bis
Buchner zeigte, da man durch Auspressen der Hefe-
zellen in einer sehr kriftig wirkenden hydraulischen
Presse einen Saft gewinnen kann, welcher nichts Leben-
des mehr enthiilt und trotzdem die alkoholische Girung
bewirkt. Aus solchen HefeprefBsiften wurden dann im
weiteren Verlaufe der Forschung durch Zusatz von che-
mischen Reagentien feste Stoffe ausgeschieden, welche
in Wasser gelost wieder 'alkoholische Girung be-
wirkten.

So schienen denn durch diese Entdeckung alle jene
chemischen Funktionen der Hefezelle, welche man friiher
als LebensiduBerungen betrachtet hat, auf die Anwesen-
heit von ungeformten Fermenten zuriickgefiihrt. Das
geformte Ferment bildete demnach keinen essentiellen
Glegensatz mehr zum ungeformten Fermente, es war viel-
mehr nur eine Summe von ungeformten Fermenten und
damit ist auch der Gegensatz zwischen Ferment und
Enzym gefallen. Man gebraucht heute beide Namen in .
gleichem Sinne fiir das, was man friither ungeformte Fer-
mente genannt hat, und bezeichnet die ehemaligen ge-
formten Fermente mit den Namen, die ihr Wesen aus-
driicken, wie Hefepilze, Schimmelpilze, Bakterien. Wenn
s0o die chemischen Lebensiuferungen einer lebenden
* Zelle als die Summe der Wirkungen von Enzymen er-
kannt worden sind, so lag die Annahme nahe, daB auch,
in hoheren Pflanzen und in den Tieren alle jene Lebens-
duferungen, welche nicht rein physikalische Vorginge
sind, auf der Wirkung von Enzymen beruhen, so daf
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das Leben nichts anderes wire als die Summe der Wir-
kungen von Enzymen. .

In den Vorstellungen unserer Grofiviter hat der
Begriff eines undefinierbaren Etwas, das die Tiere und -
Pflanzen von allen anderen Dingen unterscheidet und
das man Lebenskraft nannte, eine grofie Rolle gespielt.
Konnte man sich ja damals die Entstehung einer orga-
nischen Verbindung nicht anders vorstellen als durch
Vermittlung der Lebenskraft eines Tieres oder einer
Pflanze. Diese Vorstellung wurde mit einem Male schein-
bar vernichtet, als Wohler im Laboratorium die erste
organische Verbindung, den Harnstoff, aus den Elemen-
ten, welche iln zusammensetzen, aufbaute nur durch
gewShnliche chemische Reaktionen, ohne jede Mithilfe
von Pflanze oder Tier.

Diese epochemachende Entdeckung erweckte die
Aussicht, auch alle anderen Stoffe, welche Tier und
Pflanze bilden, im Laboratorium ohne Mitwirkung des
Lebens aufbauen zu konnen und alle chemischen Vor-
ginge, welche in Lebewesen stattfinden, auch wieder
im chemischen Laboratorium durchfithren zu kénnen,
kurz die Aussicht, in der Darstellung der organischen
Stoffe und in der Durchfiihrung der chemischen Prozesse
der Lebewesen eines unbestimmten Faktors, den wir
Leben nennen wollen, vollkommen entraten zu kénnen. -
. Der erste Teil dieses Arbeitsprogrammes darf heute
als der Hauptsache nach gelost betrachtet werden, denn
fiir fast alle organischen Verbindungen, aus welchen das
Tier und die Pflanze bestehen, wissen wir wenigstens



Wege, wie sie ohne Mithilfe des Lebens im Laboratorium
aufgebaut werden konnten, wenn sie nicht schon auf
diesen Wegen dargestellt worden sind. Auch so manche
chemische Prozesse, welche sich im Lebewesen vollziehen,
konnen wir im Reagensglase, unabhiingig von diesen,
durchfiihren, und zwar genau in derselben Weise, wie
sie daslebende Wesen durchfiihrt. Viele solche chemische
Prozesse konnen wir zwar auch im Laboratorium aus-
fiihren, aber nur unter Zuhilfenahme entweder von sehr
scharfen Agenzien, wie #tzenden Siuren, Chlor, Brom
u.dgl, oder von hohen Temperaturen. Unter solchen
Umstéinden fithrt aber das Tier oder die Pflanze ihre
chemischen Reaktionen gewif nicht durch. Wenn wir
dieselben Umstiinde einhalten wollen, unter welchen das
Leben arbeitet, dann brauchen wir auch im chemischen
Laboratorium Stoffe, welche zwar an sich tot sind, aber
im Leben von Pflanzen oder Tieren erzeugt worden sind,
nimlich die Fermente.

So sehr unsere Vorfahren tiber die Entdeckung
Wiohlers gejubelt haben mogen, das Dunkle, das sie
Lebenskraft genannt haben, ist nicht verschwunden, es
hat nur eine seiner zahireichen Hiillen abgeworfen und
das Schlo8 der Hiille, die es jetzt zur Schau trigt, ist
durch die drei Fragen versiegelt:

Was sind die Fermente?

Wodurch wirken die Fermente?

Wie bilden sich die Fermente im Korper des Tieres
und der Pflanze?

Das sind auch die heute aktuellen Fragen, es sind
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die Angelpunkte, um welche sich jetzt die Fermentfor-
schung dreht, nachdem die Fragen, was die Fermente
bewirken und unter welchen Umstinden sie wirken,
heute der Hauptsache nach als gelost betrachtet werden
konnen.

Das Wichtigste iiber die Wirkung der Fermente
und iiber die Umstinde, unter welchen sie wirken, darf
ich wohl als bekannt voraussetzen. Habe ich doch selbst
in friiheren Vortrigen an dieser Stelle wiederholt Gele-
genheit genommen, iiber derartige Fragen zu sprechen.
Ich darf daher wohl gleich iiber den Stand der drei oben
angefiihrten aktuellen Fragen berichten.

Was sind die Fermente?

Diese Frage kann sofort als lIosbar bezeichnet wer-
den, wenn es gelingt, ein reines Ferment ohne jegliche
Beimengung in die Hand zu bekommen. Wir haben ge-
sehen, da$ es moglich war, aus Losungen von Fermenten
durch Zusatz von geeigneten Reagenzien feste Stoffe ab-
zuscheiden, welche in getrocknetem Zustande aufbewahrt
werden kionnen und, nachdem sie im Wasser gelost
worden sind, Losungen liefern, welche wieder Ferment-
wirkungen hervorrufen konnen. In dieser und dhnlicher
Weise konnte man eine ganze Reihe verschiedener Fer-
mente in trockenem, meist | pulverformigem Znstande
herstellen. Man erzeugt sogar solche Fermentpriiparate
fabriksmiBig und bringt sie in verhiltnismiBig grofen
Mengen in den Handel, weil man praktische Verwendung
fiir sie als Arzneimittel und in der Industrie (Girungs-
gewerbe u. dgl.) gefunden hat.
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Diese im wissenschaftlichen Laboratorium oder in
der chemischen Fabrik hergestellten Fermentpriparate
sind aber nicht die reinen Fermente, sie enthalten immer
“noch fremde, fiir die Fermentwirkung unwesentliche
Beimengungen. Gar die fabriksmiBig hergesteliten Fer-
mentpriparate enthalten oft aufer diesen noch Beimen-
gungen, z.B. Milchzucker, welche absichtlich zugesetzt
werden, um dem Priparate fiir dessen praktische Ver-
wendung angenehmere Eigenschaften: leichtere Loslich-
keit, vollkommene Trockenheit, griofiere Haltbarkeit
u. dgl., zu erteilen.

Gerade die organische Chemie verfiigt iiber mannig-
faltige Mittel und Mittelchen sowie iiber ausgedehnte
Erfahrungen, um organische Stoffe von fremden Beimen-
gungen zu befreien. Es hat gewif nicht an Bemiihungen
gefehlt, auch aus den Fermentpriparaten die fremden
Beimengungen zu entfernen, alles vergeblich. So viele
Versuche auch in dieser Richtung angestellt worden sind,
sie haben alle dasselbe Schicksal gehabt: Man hat eine
Beimengung nach der anderen entfernt und wenn man
glaubte, die letzte fremde Beimengung beseitigt zu haben,
oft aber auch schon frither, war die Substanz, die man
unter den Hinden hatte, wirkungslos, sie war kein Fer-
ment mehr. Und so diirfte wohl noch niemand ein reines
Ferment in den Hinden gehabt haben. Sollte also die
so hoch ausgebildete Arbeitstechnik der organischen
Chemie gerade an den Fermenten wirkungslos abprallen?
Warum nicht? Denn auch die meisten natiirlichen Eiwei8-
stoffe sind noch nicht rein dargestellt worden. Aber
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immerhin gibt dieser Umstand zu denken und hat bei
einzelnen Forschern Vermutungen gezeitigt, welche fiir
den MifBlerfolg andere Moglichkeiten verantwortlich ge-
macht haben. < :

So meinte man, die Fermente seien gar keine che-
misch faBbaren Stoffe, die Fermentwirkung beruhe nur
auf gewissen physikalischen Zustinden der Materie. Man
hat sich auch nihere Vorstellungen von diesen Zustinden
gebildet und hat vermutet, dafi die Fermentwirkung anf
etwas Unwigbarem, etwas Imponderablem beruhe, wie ja
auch die Elektrizitiit so ein Imponderabile ist. Man hat in
diesem Sinne in den Fermenten Energiezentren gesehen.

Eine andere Gruppe von Forschern hat die Ansicht
ausgesprochen: Ja, die Fermente seien chemische Stoffe,
sie konnen aber deshalb aus den Fermentpriparaten nicht
isoliert werden und ebensowenig aus Fermentlgsungen
aus tierischen oder pflanzlichen Organen, weil ihre Menge
in all diesen Substanzen sehr klein ist. Die Fermente
an sich hitten daher eine fabelhaft grofe Wirksamkeit.

Die Mehrzahl der Forscher hat sich heute aber
von solchen Ansichten abgewendet und nimmt an, ge-
stiitzt auf verschiedene Tatsachen, dafi die Fermente
faBbare chemische Stoffe seien. Ich glaube sogar den
Beweis dafiir erbracht zu haben, indem es mir gelang,
ein Ferment mit einem Stoffe chemisch zu verbinden und
diese chemische Verbindung durch Einwirkung eines
anderen Stoffes wieder zu 15sen. Das Ferment verhielt
sich in diesem Falle ganz wie eine andere gewdhnliche
chemische Substanz.
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Wenn die Reindarstellung eines Fermentes bisher
noch nicht gelungen ist, so mul dies entweder daran
liegen, daf die Ausbildung unserer Arbeitstechnik dieser
Aufgabe noch nicht gewachsen ist, oder daff die Fermente
an sich schon Giemenge verschiedener Stoffe sind, wie ja
auch die in der Natur vorkommenden Fette und wahr-
scheinlich auch die natiirlichen Eiweifstoffe Gemenge
aus mehreren, allerdings einander dhnlichen chemischen
Individuen sind.

Wenn wir die chemische Natur der Fermente nicht
direkt erkennen konnen, weil wir gie nicht in reinem
Zustande bekommen konnen, so konnen wir vielleicht
gewisse Analogieschliisse auf die chemische Natur der
Fermente ziehen, wenn wir Stoffe von bekannter Zu-
sammensetzung finden, welche in dhnlicher Weise wirken
wie die Fermente.

Solche Stoffe kennen wir.

Es ist ja bekannt, daB das Wesentliche beim Ver-
brennen des Leuchtgases darin besteht, daf die Bestand-
teile des Leuchtgases sich bei hoher Temperatur mit dem
Sauerstoffe der Luft verbinden.” Bringen wir aber in
ein Gemenge aus Leuchtgas und Luft etwas fein ver-
teiltes Platin (Platinschwamm), so erfolgt dieselbe Ver-
einigung ohne Flamme, das heift bei einer Temperatur,
welche erheblich niedriger liegt als die Temperatur, bei
welcher sich eine Flamme bildet. Als leicht sichtbaren
Ausdruck dieses chemischen Prozesses, bei welchem
Wirme gebildet wird, nimmt man ein Erglithen des
Platins wahr. Der Platinschwamm hat in dem Versuche
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weder sein Aussehen, noch sein Gewicht verindert, er
ist ganz unveriindert aus dem Versuche hervorgegangen.
Er verhilt sich in dieser Beziehung wie ein Ferment.
Lr gleicht auch darin einem Fermente, da8 er einen
chemischen ProzeB bei niederer Temperatur durchfiihrt,
der sonst nur bei der hohen Temperatur der Flamme
vor sich geht. '

Wenn man andererseits auf das Mineral Braunstein
Wasserstoffsuperoxyd gieft, so wird das Wasserstoff-
superoxyd in Wasser und Sauerstoff zerlegt. Das Wasser-
stoffsuperoxyd selbst kann aufbewahrt werden, es zerlegt
sich von selbst in Tagen und Wochen nicht nennenswert.
Die Zerlegung ist also im vorliegenden Falle durch den
Braunstein bewirkt worden. Der Braunstein geht voll-
kommen unverindert aus dem chemischen Prozesse her-
vor, er verhielt sich also wie ein Ferment. Unorganische
Stoffe, welche wie Fermente wirken konnen, kennt man
mehrere. Man hat sich bisher gescheut, sie mit den
tierischen und pflanzlichen Fermenten in einen Topf zu
werfen, und hat ihnen daher den unverfinglichen Namen
Katalysatoren gegeben. .

Es friagt sich nun, ob nicht vielleicht die tie-
rischen und pflanzlichen Fermente mit diesen unorga-
nischen Katalysatoren noch nihere Beziehungen haben.
Eine Gruppe der Fermente in den Lebewesen hat die
Aufgabe, organische Stoffe zu oxydieren; man nennt sie
oxydierende Fermente. Einige von diesen oxydierenden
Fermenten besorgen die Oxydation in der Weise, da$§ sie
die anzugreifenden Stoffe mit dem Sauerstoffe der Luft
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verbinden; man nennt sie eigentliche Oxydasen. Die
iibrigen oxydierenden Fermente kénnen nicht direkt den
Sauerstoff der Luft auf andere Stoffe iibertragen. In den
Lebewesen finden sich aber sauerstoffreiche Verbindun-
gen, Superoxyde, in welchen ein Teil des Sauerstoffes in
in shnlicher Weise gebunden ist wie im Wasserstoff-
superoxyd. Diese iibrigen oxydierenden Fermente kénnen
nun das Wasserstoffsuperoxyd und die anderen Super-
oxyde zersetzen und den so gewonnenen Sauerstoff auf
die zu oxydierenden Substanzen iibertragen. Da diese
Fermente die Oxydation nur durch Zersetzung von Super-
oxyden (Peroxyden) bewerkstelligen konnen, nennt man
sie Peroxydasen.

Das Platin hat den Sauerstoff der Luft auf die Be-
standteile des Leuchtgases iibertragen, es wire also als
Ferment eine Oxydase. Der Braunstéin hat ein Super-
oxyd, das Wasserstoffsuperoxyd, zersetzt, er wire also
- eine Peroxydase.

Das Platin ist ein Element, der Braunstein eine
einfache chemische Verbindung. Nun gibt es noch eine
ganze Reihe einfacher oder wenigstens verhiltnismiBig
einfach zusammengesetzter, zum Teile auch organischer
Stoffe, welche Katalysatoren sind und wie Peroxydasen
wirken. Dahin gehiren, wie Fiirth gefunden hat, ge-
wisse Verbindungen des Eisens, unter diesen auch der-
jenige chemische Bestandteil des roten Blutfarbstoffes,
welcher einfacher zusammengesetzt ist und dem Blutfarb-
stoff die Farbe erteilt (Himatin), wihrend der andere (Glo-
bin) ein hoch zusammengesetzter farbloser EiweiBstoff ist.
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Diese Stoffe kommen nun im Tierkdrper vor und
es besteht kein Zweifel, daf sie auch im Tierkorper als
Oxydasen wirken.

Es ist weiters ‘ein Verdienst Neubergs, nachge-
wiesen zu haben, daf ganz einfache Eisensalze unter
Einwirkung des Sonnenlichtes chemische Prozesse durch-
filhren konnen, welche im Tier und in der Pflanze vor
sich gehen konnen.

Es kann daher kein Zweifel mehr bestehen, daf ein
Teil der tierischen und pflanzlichen Fermente solche ein-
fache Katalysatoren sind.

Man hat friiher geglaubt, daB die Ferniente sehr kom-
pliziert zusammengesetzt sein miissen, dafl ihre Zusammen-
setzung vielleicht komplizierter ist als selbst die der Ei-
_ weifistoffe. Da es noch viele Forscher gibt, welche, dieser
alten Ansicht folgend, in den Fermenten der Lebewesen
durchaus sehr kompliziert zusammengesetzte Stoffe sehen
wollen, so glauben diese Forscher, den neu gefundenen
Tatsachen ihre Anschauungen am besten dadurch anzu-
passen, daf sie diese einfachen natiirlichen Fermente
aus der Gruppe der Fermente ausscheiden.

Miissen nun auch die anderen Fermente, welche
nicht so einfache Katalysatoren sind, denn durchaus
aufierordentlich kompliziert zusammengesetzt sein? Bei
den Versuchen, welche man zur Reinigung der Ferment-
priparate angestellt hat, ist man bei manchen Fermenten
zu Priparaten gekommen, welche zwar noch wirksam
waren, welche aber keine von den ganz hoch zusammen-

.



gesetzten Stoffen, wie es die EiweiBstoffe sind, enthielten;
ihre hochstzusammengesetzten Bestandteile entsprechen
etwa der Zusammensetzung des Gummis oder der Dex-
trine. Wenn wir auch den chemischen Aufbau des
Gummis und der Dextrine noch nicht genaun kenﬁen, 50
konnen wir ihn doch wenigstens iiberblicken. Wir werden
daraus schliefen, daB die Zusammensetzung dieser Fer-
‘mente nicht so tiberaus kompliziert ist, als es friiher ge-
schienen haben mag, und wir werden nicht mehr die
tiberaus komplizierte Zusammensetzung als Kriterium
eines Fermentes ansehen, wenn wir schon nicht aus an-
deren Umstinden den SchiuB ziehen wollen, dafi die Zu-
sammensetzung der Fermente iiberhaupt nicht so iiber-
mifig kompliziert ist. Damit schwindet aber der wesent-
lichste Unterschied, welcher bisher die natiirlichen
Fermente von den unorganischen Katalysatoren getrennt
hat, denn die iibrigen Unterschiede beziehen sich nur
auf die groBere oder geringere Empfindlichkeit gegen-
ither der Einwirkung von Reagentien, hoheren Tempera-
turen u.dgl. Die Unterschiede sind also mehr quantita-
tiver Natur, ein Unterschied im Wesen der katalytischen
und der Fermentwirkung besteht also nicht.

Von diesem Gesichtspunkte aus konnen wir gleich
die Behandlung der zweiten Frage: Wodurch wirken die
Fermente? ins Auge fassen und wollen uns fragen, wieso
denn die Zersetzung des Wasserstoffsuperoxyds durch
Braunstein zustande kommen mag. Der Braunstein ist,
wie schon erwihnt, eine Verbindung des Mangans mit

Sauerstoff. Um diesen Proze8 zu verstehen, wollen wir
Verein nat. Kenntn. LIII. Bd. 2
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eine andere sauerstoffhiltige Verbindung des Mangans,
die Ubermangansiiure, in ihrem Verhalten zu Wasser-
stoffsuperoxyd untersuchen. Die Ubermangansiure ist
reicher an Sauerstoff als der Braunstein und hat eine
violette Farbe. Versetzt man eine Losung der Uber-
mangansiiure mit Wasserstoffsuperoxyd, so wird sie ent-
firbt. Es hat sich aus der gefirbten Ubermangansiure
eine farblose Verbindung des Mangans gebildet und diese -
farblose Verbindung des Mangans ist, wie die nihere
Untersuchung zeigt, drmer an Sauerstoff als die Uber-
mangansiure, auch drmer an Sauerstoff als der Braun-
stein. Daneben sehen wir eine Gasentwicklung, das Gas
ist Sauerstoff. Geben wir gerade so viel Wasserstoff-
superoxyd zu, als eben zur Entfirbung der Ubermangan-
siure notWexldig ist, dann enthilt die Fliissigkeit auch
kein Wasserstoffsuperoxyd mehr. Es ist unter Entwick-
lung von Sauerstoff durch die Ubermangansiure zerlegt
worden. Der Sauerstoff, den wir gesehen haben, stammt
zum Teile aus der Ubermangansiure, zum anderen aus
dem Wasserstoffsuperoxyd.
Wir wollen uns die beiden Prozesse versinnlichen

und wollen

das Wasser mit H, O,

den Sauerstoff mit O,

das Wasserstoffsuperoxyd mit H, 00,

die Ubermangansiiure mit X 00,

den Braunstein mit XO
und die farblose, sauerstoffarme

Manganverbindung mit X



bezeichnen, ohne darauf Anspruch zu machen, da diese

Zeichen den bei Chemikern iiblichen Formeln entsprechen.
Die Zersetzung des Wasserstoffsuperoxyds durch

Braunstein wiirde dann folgendem Bilde entsprechen:

X0 + 2 H,00 = X0 + 2H,0 + 00

und die Einwirkung der Ubermangansiure auf das
Wasserstoffsuperoxyd dem Bilde

X00 + H, 00 =X+ H, 0 + 000.

Die Betrachtung dieses letzten Prozesses allein gibt
uns nicht volle Klarheit. Wir wollen daher noch einen
dritten dhnlichen Proze8 zum Vergleiche heranziehen,
nimlich das Verhalten des Wasserstoffsuperoxyds zur
Chromséure, einer gleichfalls sauerstoffreichen Verbin-
dung, welche der Ubermangansiiure in manchem ihnlich
ist. Fiigt man zu einer starken Chromsiurelosung, welche
gelb gefirbt ist, Wasserstoffsuperoxyd, dann entsteht
eine tiefdunkelblaue Firbung, welche nur kurze Zeit
bestehen bleibt und dann unter Entwicklung von Sauer-
stoffblidschen in Griin tibergeht. Die dunkelblau gefirbte
Chromverbindung kénnen wir auch nach Belieben durch
lingere Zeit bestehen lassen, wir brauchen nur eine
verdiinntere Chromsiurelosung zu nehmen. Bei niherer
Untersuchung finden wir, daf die dunkelblaue Chrom-
verbindung reicher an Sauerstoff ist als die Chromsiure,
wihrend die griingefirbte- Chromverbindung irmer an
Sauerstoff ist als die Chromsiure. Der ProzeB verliuft
in zwei Abschnitten, die wir uns so wie friiher versinn-
lichen konnen, wenn wir

%



die griine Chromverbindung mit Y,

die Chromsiure mit YOO,

und die dunkelblaue Chromverbindung mit YOOO
bezeichnen, wie folgt:

Y00 + H,00 =YO000 + H,0 =Y -+ H,0 - 000.
Bei der Ahnlichkeit, welche im iibrigen die Uberman-
gansiure mit der Chromsiure zeigt, werden wir vermu-
ten, daff in ganz analoger Weise auch die Einwirkung
von Wasserstoffsuperoxyd auf Ubermangansiure in zwei
Abschnitten verliuft, indem sich zuerst eine noch sauer-
stofireichere Manganverbindung bildet, die wir mit X000
bezeichnen wollen, die aber sofort in Sauerstoff und die
sauerstoffarme, farblose Manganverbindung zerfillt nach
dem Bilde _

X00 + H,00 =X000 + H,0 =X+ H,0 + 000.
‘Der Unterschied gegeniiber der Chromsiure bestiinde
nur darin, daB wir hier das Zwischenstadium der sauer-
stoffreichsten Manganverbindung nicht wahrnehmen
konnen, weil es zu raseh voriibergeht, wihrend wir bei
der Chromsiure das analoge Zwischenstadium durch
kiirzere oder lingere Zeit festhalten konnen. Wir werden
aber weiters vermuten, daB auch beim Braunstein ein
solehes Zwischenstadium besteht, aber nur durch eine
nicht wahrnehmbare Zeit nach dem Bilde
X0+ 2H,00=X000+2H,0=X0 + 2 H,0 + 00,
Der Braunstein verbindet sich also mit einem Teile des
Wasserstoffsuperoxyds, dem Sauerstoffe, zu einer chemi-
schen Verbindung, welche sofort wieder zerfillt, und
eines der Produkte dieses Zerfalls ist wieder Braunstein.
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Ubertragen wir nun diese Vermutung auf die Fer-
mente, so wiirden wir sagen: Dag Ferment wirkt nicht _
durch einfache Beriihrung auf das anzugreifende Substrat,
es verbindet sich vielmehr mi# diesem Substrat oder
wenigstens mit einem Teile des Substrates zu einer che-
mischen Verbindung, welche wieder zerfillt. Die Pro-
dukte des Zerfalles sind das Ferment und das verinderte
Substrat. Das Ferment Invertase, welches Rohrzucker
in Traubenzucker und Fruchtzucker umwandelt, wiirde
demnach dadurch wirken, daB sich die Invertase mit dem
Robrzucker zu einer chemischen Verbindung Invertase-
Rohrzucker verbindet, die dann zerfillt in Invertase,
Traubenzucker und Fruchtzucker.

Diese Vermutung erscheint mit einem Schlage be-
wiesen, wenn es gelingt, die chemische Verbindung des
Fermentes mit dem anzugreifenden Substrate zu fassen.

Die Schleimhaut des Magens sondert einen Saft ab, -
den Magensaft, welcher ein Ferment enthilt. Dieses Fer-
ment, das Pepsin, kann bei Gegenwart von Salzsiure
unlosliche Eiweifistoffe in 1osliche Stoffe umwandeln und
verdanen. Ein solcher unlgslicher Eiweiistoff, der durch
das Pepsin angegriffen wird, ist der Blutfaserstoff, das
Fibrin. Bringt man nun,. wie Abderhalden gezeigt hat,
eine Flocke solchen Fibrins in eine verdiinnte Losung
von Pepsin und nimmt man sie nach kurzer Zeit wieder
heraus, so ist die Pepsinlosung &drmer an Pepsin ge-
worden, sie kann unter Umstéinden auch ihr ganzes Pep-
sin verloren haben. Das fehlende Pepsin ist an die
Fibrinflocke gebunden worden. Bringt man nun diese
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Fibrinflocke, die man auch, um etwa mechanisch an-
haftende Pepsinlgsung zu entfernen, abspiilen kann, in
eine sehr verdiinnte Salzsiure, so verdaut sie sich selbst.
In dieser mit Pepsin beladenen Fibrinflocke liegt allem
Anscheine nach eine chemische Verbindung von Pepsin
mit Fibrin vor, das gesuchte Zwischenstadium.

Sowie sich nun ein Stoff nicht mit jedem beliebi-
gen anderen Stoffe chemisch verbinden kann, so wird
sich auch ein Ferment nicht mit jedem beliebigen Sub-
strate verbinden konnen, und weil es sich nur mit einer
beschriinkten Anzahl von Stoffen, die in ihrer chemischen
Natur einander #hnlich sein miissen, verbinden kann,
so ist auch seine Wirksamkeit nur auf eine kleine An-
zahl von Stoffen beschrinkt. Man nennt diese Eigenschaft
die Spezifitit der Fermente. Diese an sich lange bekannte
Spezifitit der Fermente findet also ihre Erklirung in den
" eben dargelegten Verh:iltnissen.

Im Menschen und im Tiere wird eine Anzahl von
Fermenten in eigenen Driisen gebildet. So wird ein
Ferment, welches Stiirke zerlegen kann, in den Speichel-
driisen gebildet, das Pepsin wird in den Driisen der Magen-
schleimhaut gebildet usw. Merkwiirdigerweise werden
diese Fermente aber nur dann gebildet, wenn sie ge-
. braucht werden. Der Magen bildet z. B. erst dann Pepsin,
wenn Speisen in den Magen gelangt sind. Andere
Fermente, namentlich viele Fermente des Blutes und der
Organe, scheinen immer vorhanden zu sein.

Die dritte aufgeworfene Frage: Wie bilden sich
Fermente? mag heute noch als ganz unlosbar gelten.
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Vielleicht ist man aber der Lisung dieser Frage niiher,
als man glaubt, und vielleicht bietet gerade der Umstand,
daB sich gewisse Fermente nur dann bilden, wenn sie
gebraucht werden, die Handhabe, an welcher diese Frage
anzupacken wiire.

Betrachten wir Pflanzensamen, wie Erbsen, Bohnen
oder Getreidekorner. Solange die Samen ruhen, enthalten
sie entweder gar keine Fermente oder nur recht wenige
Fermente, wie man durch spezielle Untersuchungen erfah-
ren hat. Kommen die Samen aber in feuchte Wirme,
dann beginnen sie zu keimen. Es bilden sich reichlich Fer-
mente, welche einen energischen Umsatz der Stoffe be-
wirken. Solange der Keim noch keine Wiirzelchen gebildet
hat, welche aus der Erde Nahrung aufsaugen, ist zu dem
Samen nichts dazugekommen als Wasser und Luft. Trotz-
dem haben sich reichlich Fermente gebildet. Diese Fer-
- mente konnen demnach nur aus den Bestandteilen des
ruhenden Samens entstanden sein, sie miissen also Pro-
dukte der Umwandlung der Bestandteile des Samens
sein. Die einen Fermente werden vielleicht aus der
Stirke, die anderen aus den EiweiSstoffen und noch
andere aus dem Fette des Samens entstanden sein.

Eine in dieser Beziehung sehr interessante, aller-
dings, soweit mir bekannt ist, noch nicht in diesem
Sinne gedeutete Versuchsreihe wurde von Abder-
halden angestellt. Sie kniipft an dié schon linger be-
" kannte Tatsache an, daB bei einem Tiere mehr oder
minder betrichtliche Vergiftungserscheinungen auftreten,
wenn man ihm Stoffe ins Blut einspritzt, welche normaler-
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weise nicht im Blute vorkommen. Diese Stoffe hrauchen
an sich keine Gifte zu sein, sie kénnen sogar mit nor-
malen Bluthestandteilen chemisch nahe verwandt sein.
Das Blut entledigt sich dieser fremden Stoffe gewshnlich
rasch, indem es sie unveriindert durch den Harn aus dem
Korper ausscheidet. Wiederholt man bei demselben
Tiere nach wenigen Tagen die Einspritzung desselben
korperfremden Stoffes, dann sind die Vergiftungser-
scheinungen schon weniger heftig, es wird auch weniger
von dem eingespritzten blutfremden Stoffe mit dem Harne
ausgeschieden. Je 6fter nun solche Einspritzungen vor-
genommen werden, desto weniger schidlich wirken sie
und desto weniger an blutfremdem Stoff geht mit dem
Harne ab. Das Blut gewohnt sich an den fremden Stoff,
es wird ihm gegeniiber immun.

Das Geheimnis dieser Immunitit liegt in den Fer-
menten des Blutes. Das normale Blut enthilt ver- -
schiedene Fermente. Die Fermente des normalen Blutes
sind aber, wie man sich durch Versuche iiberzeugt hat,
Fermente, welche nur die normalen Blutbestandteile an-
greifen konnen. Blutfremde Stoffe greifen sie nicht an.
Kommt aber nun ein solcher Fremdling durch wieder-
holte Einspritzung ofter in das Blut, dann enthiilt auf
einmal, wie die Versuche gelehrt haben, das Blut ein
Ferment, welches den Fremdling angreifen und zerstoren
kann. y )
Diese hochinteressante Entdeckung, welche auch
schon mehrfache Aufklidrung iiber die physiologischen
Verhiiltnisse der Schwangerschaft gegeben hat; diirfte



wohl auch anf dem Gebiete der Immunitiit bei Infektions-
krankheiten eine Rolle spielen.

Wir wollen uns aber hier fragen: Woher ist dieses
Ferment, welches urspriinglich nicht vorhanden war,
gekommen? Es muB wohl aus den Stoffen entstanden
sein, welche in dem Tierkorper zur Zeit der Entstehung
des Fermentes enthalten waren.

Warum ist es aber nicht gebildet worden, ehe der
korperfremde Stoff da war? Vielleicht deshalb nicht,
weil die Substanz, aus welcher sich das Ferment bilden
kann, nicht da war. Durch die Injektion des blutfremden
Stoffes ist aber nichts anderes dazugekommen als der
blutfremde Stoff selbst und so mag vielleicht gerade
dieser blutfremde Stoff diejenige Substanz sein, aus
welcher durch chemische Umwandlung das Ferment ge-
bildet wird, das ihn bei einer weiteren Einspritzung an-
greift und zerstort.

Eben haben wir aber gehort, daf das normale Blut
kein Ferment enthiilt, welches den blutfremden Stoff an-
greifen kann, daf es vielmehr diesen blutfremden Stoff
unverindert ausscheidet; wie kann es dann den blut-
fremden Stoff zu einem Fermente umbilden?

In einem fritheren Vortrage hatte ich Gelegenheit
zu zeigen, daf sich der Tierkorper gegen ein einge-
drungenes Gift mit allen ihm zur Verfiigung stehenden
chemischen Mitteln wehrt, miogen sie dazu geeignet sein
oder nicht. So wird denn auch der gedachte blutfremde
Stoff nicht nur dadurch unschidlich gemacht werden,
daB er unverindert ausgeschieden wird, es werden viel-
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mehr verschiedene chemische Reaktionen, die im Tier-
korper auch sonst mit Giften vor sich gehen, auch den
blutfremden Stoff anzugreifen streben, ihn zu oxydieren,
zureduzieren, ihn mit anderen Stoffen zu vereinigen u. dgl.
mehr. Einer oder der anderen Reaktion wird es doch
gelingen, den blutfremden Stoff wenn auch nur gering-
fiigig zn verindern, und das Produkt dieser vielleicht nur
geringfiigigen Veriinderung mag dann das Ferment sein.

Aus diesen und #hnlichen Ubeilegungen méchte ich
die Ansicht ableiten, da viele natiirliche Fermente Pro-
dukte der Umwandlung jener Stoffe sind, welche durch
diese Fermente angegriffen ‘werden, eine Ansicht, die
weiter noch dadurch gestiitzt wird, da8 man bei den
Versuchen, Fermentpriiparate zu reinigen, hiufig auf
Stoffe gestoBlen ist, welche it denjenigen Stoffen chemisch
verwandt sind, die durch das betreffende Ferment ange-
griffen werden.

So erscheint denn auch die letzte der drei aufge-
worfenen Fragen, wenn auch nicht beantwortbar, doch
diskutabel. Ob die Wege, welche die Fermentforschung
heute wandelt, die richtigen sind und ob sie zu einer
Losung der Fragen fiihren werden, an welchen gegen-
wiirtig die Erkenntnis des Lebensproblems zu hingen
scheint, kann man natiirlich nicht wissen, doch darf man
es wohl nach den Ausblicken, welche diese Abhandlung
erdffnet hat, hoffen. Daf eine muf man aber als nahezu
sicher bevorstehend fiirchten, daf uns nach Beant-
wortung dieser Fragen noch keine volle Erkenntnis des
Lebensproblems zuteil werden wird. Es werden sich
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wohl wieder neue, noch schwerer losbare Fragen dieser
Erkenntnis in den Weg stellen.

Der Begriff der ,Lebenskraft der alten Chemiker,
der, totgeglaubt, wiedererstanden ist, vielleicht zum
zweiten Male niedergerungen werden wird, wird ver-
mutlich in neuer Gestalt auch zum dritten Male wieder
aufleben. '
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