Zur Erwiderung an Herrn Kutscher. ')

Von
M. Halm und L, ({prét,

l)«t Itoilartion zugefranjren am «. Juli ichu.\

In seiner ersten Mitlheilung Uber die Selbslvehlauung
Mt liefe  20. Juni 1000) bat Herr Kutscher .bis | itlieil
? Inlll:  Die Arbeiten von Salkowski und Halm buben Gber
lie Natur des proteolytischen Knzyms in der liefe und den
U'liau. den die Eiweisskorper durch denselben erfahren, nichts
wesentlich Neues ergeben. Dieses Irlheil des Herr» K ntscher
lidlc uns zu einer Erwiderung nicbl veranlassen kodnnen:
I"iin es gibt ja ausschliesslich Herrn Kutscher s Ansicht
"'der, .lie er nicht weiter begrindet, und die zweite, aus-
luln lieche Dublicatum {ber den gleichen Gegenstand enthalt
'lie-e vernichtende Kritik schon nicht mehr. 'Eine Erwiderung
salkowski s hat allerdings Kutscher veranlasst, sein erstes
| Hlieil noch dreimal zu wiederholen. Aber selbst dieses VVorgehen
hii,tl’ w<H* - pewegen konnen, uns zu dussern, Sondern
vir wirden auch diesmal die Kritik des Herrn Kutscher

gefasst getragen haben, wenn sich nicht neuerdings wieder
fei ausgestellt hatte, dass Kutscher 1. unsere ansljihrliche

f'ahhealion Uber den Gegenstand gar nicht kennt, trotzdem

<“in gedruckt vorliegt (Zeitschr. f. Ifiologie,

bl .o S. 117 172i; 2. er den Zweck unserer [I'nter-

-aehnngen gar nicht richtig gewdrdigt bat: Il. er auch in der

| ".ge des proteolytischen Enzyms der Tuberkelbacille» uns
T10O liUerstellung macht.

“ii 1. In .seinen snimtliehen INiblicationen bezieht sich

K itx-her nur aul unsere Mittheinmgen in den Ilerichhm der

"t IMn chemischen Gesellschaft, deren Publications”cbra

I V7l J. Sitzungsberichte d. (iesellscli. z. iVfiudmrng der g,

n Naturwissenschaften zu Marburg. Nr. 5, 1900 und Nr. (i. V.H)
Xfritschr.. FW. XXXII, S. 09—7« und S. 419—424.
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bekanntlich ausluliiliclicrc Darstellungen ausscliliesst.  \\[,
liabcn tais hier wesentlich mit der Veroffentlichung analyti*
Daten begnugt.

ad 2. Die Publication in der Zeitschrift fur Biologie* 4.t
aber klar und deutlich erkennen, was eigentlich der Zweck
unserer Untersuchungen war und dass dieser von den dm. i
Kutscher verfolgten Zielen wesentlich abwich. Eine Kuzvm-
wirkung kann man nur mit Sicherheit constatiren, wenn »Ins
Enzym sieh von der Zelle abtrennen lasst, d. h wenn als...0,
Spaltungs- und Hydratationsvorgange mit Hilfe einer zollfreien
Losung hervorgerufen werden kénnen. Sind noch Zellen zu-
gegen, so wird immer wieder der Einwand auftauehen konnen,
dass die Vorgange mit dem Leben oder reberieben der Zell*
verknipft seien. Die von E. Buchner und Hahn ausgearluit.h-
I Messmethode ermdglichte nun aber die Herstellung einer zeil-
livieu Enzymlostmg und setzte uns in den Stand, auch m.
Eigenschaften des Enzyms néaher zu studiren. Sind noch Zellen
vorhanden, ist das Knzym nicht vollstandig in der Fliissigk« i
gelost, so werden die Studien {ber das Temperaturoptiminn.
di(? zur Wirkung erforderliche Reaction nie vollig >ortv.m
Resultate ergeben, kénnen und es wird Niemand cinfallen. dir
Eigenschaften des Pepsins in einer Flissigkeit, die neben Ki\\
und Salzsaure Kkleine Stiickt* eines Schweinemagens enthalt,
zu studiren, wenn ihm isolirtes und ldsliches Pepsin zur Vn-
liigung stellt. Ks ist daher auch nicht wunderbar, dass uu.-'nr
Resultate, die mit zellfreien Enzymldsungen gewonnen sind,
in manchen Punkten etwas abweichen von denjenigen, dir
Kutscher durch Digestion abgottdteter oder (iberlebend.!
Zellen erhalten bat. Nach unseren Versuchen tritt die Bimel
reaction nur ganz voribergebend, nur ganz schwach auf. S
ist durch das Vorhandensein sehr geringer Mengen von Albu-
mo*en bedingt. Denn nach Ausfallung derselben mit Aimimt!
sulfat fehlt die Reaction. Die Albumosen sind nur iranz
vorubergehend nachzuweisen, Pepton, im Sinne Kiilnm\
nie. Kutscher fand nach seiner ersten Mittheilung zumidhsi;
¢ lebhafte Biuretreaction». Kutscher' bat ferner die Bildimg
you Ammoniak nachweisen kodnnen, wéhrend neuerdings vmi
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n'i> unbestellte Versuche mit Hefepresssaft keine Vermehrung
dt i anfénglich vorhandenen, sehr geringen Ammoniaknvengen
wahrend der Digestion erkennen Hessen (Destillation mit BaCO. ).
Kutscher fand ferner, dass die Spaltungsvorgange nicht heein-
liu™ wurden, wenn er die llefesuspension mit Natriumearbonat
st hwach alkalisch machte, und er empfiehlt sogar, Hefe und Hefe-
I'icsssaft /um Ersatz des tryptischen Enzyms bei Erkrankungen
1. » Pancreas zu verordnen. Unsere Versuche zeigen, dass ein
Zu.sitz \on 0.5° 0 Soda genigt, um die Wirkung des Enzyms
um eirca 00«,» herabzusetzen. Es ist also nicht von der Hand
zu weiten, dass sich diese zellfreien KnzymlOsuiigen anders
verhalten, wie die Suspension enzymhaltiger Zellen, und jeden-
l;ills missen sie fur das Studium der Eigenschaften des Enzymes,
namentlich auch seines Verhaltens gegen physikalische und
chemische Agentien, geeigneter erscheinen. Dass die Hefe-
aiil'scliwemmurigen” zur Untersuchung der SpaKimgsprodukte
brauchbar sind, darUber bestellt kein Zweifel und wir haben
c< im Interesse der wissenschaftlichen Forschung nur dankbar
brgriis.-f. dass Kutscher mit den von Kossei ausgearbeiteten
.Mcihoden an die Untersuchung dieser Frage, heranging. Wir
Uimen es aber nicht billigen, wenn er ausschliesslich die
Spaltungsprodukte als massgebend fiir die Klassifieirung der
Enzyme ansieht und sich das Recht vindicirt, das proteolytische
liclccnzyin jetzt einfach als Hefetrypsin zu benennen. Die
mReaction, welche die Enzyme zur Wirkung bendthjgen, ist
« hliesslich auch von nicht zu unterschatzender Bedeutung fir
«lie Klassifieirung und das proteolytische Enzym der Hefe unter-
scheidet sich eben ganz wesentlich dadurch vom Pancreas-
trvfisin, dass es seine kréaftigste Wirkung bei saurer Reaction
c-ntfaltet. Um in der Bezeichnung einen Unterschied zum
Ausdruck zu bringen, haben wir es vorgezogen, schon vor
Kut.sCh(i das Lnz\m als «Heleendotrypsin> zu bezeichnen.

N ir sehen uns umsomehr veranlasst, an dieser differenzirenden
Eczeiclmung festzuhalten, als neuere Untersuchungen (Jacoby,
Df Zeitsehr., Bd. XXX, S. 119) dargethan haben, dass
1! b bei der autolytischen Spaltung, wie sie unter dem Ein-

il proteolytischer Fermente in thierischen Organen vor

g;>*
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Hch geht, der zeitliche Ablauf der Spaltung uns die Menue
der Endprodukte eine vollige Identificirung mit der Trypsin-
Wirkung nicht zulassen. Darnach scheinen die «Kndoenzymr
der thierisehen Zellen ganz ahnliche Eigenschaften zu besitzen,
wie das Kndotrypsin der Hefe. Dass ubrigens \\Vroblewki
schon Glutaminsédure und Asparaginsuure unter den Spaltung.-
Produkten nachgewiesen hatte, scheint Kutscher ganz ent.
gangen zu sein.

L In einer neueren Publicationl) beschaftigt sich Kutscher
nun auch mit «loin proteolytischen Enzym der Tuberkelbacillen
In seiner ersten Verdffentlichung hatte der eine von uns (11)
dariber Folgendes gesagt: <Sodann konnten wir auch aus
Tuberkel- und Typhusbacillen mittelst der Fressmethode ei-
weisshaltige Flussigkeiten erhalten, welche gleichfalls Sdhst-
verdauung zeigten, wenn auch in viel geringerem Muasse als
der Presssaft aus llctczetlen.> In einer weiteren Veroffentlichung
wurden einfach die analytischen Daten Uber die Selbstycr-
dammg des Tuherculoplasmins publicirt. Herr Kutscher be-
handelt Tuherkc'lbacillen, tber deren Alter nichts gesagt winl —
der Ausdruck < frisch l&sst der Phantasie grossen Spielraum
If lage laug hei HI—38° mit Ghloroformwasser und sagt
daim Folgendes: «War nun in Wirklichkeit, wie die ArDeihn
von Hahn yermuthen (lessen, ein starkeres protcolvlisohcs'
Enzym in den Tuberkelbacillen enthalten, so mussten sh )i unter
der Einwirkung desselben die Eiweisskorper, welche sieb in
der Leibessubstanz der Tuberkelbacillen befinden, l6sen und
ihre Abbauprodukte in die Verdauungsflissigkeit dil\VVundimi
Herr Kutscher findet denn auch, dass von dem EiweiR,
welches die Tuberkelbacillen enthalten, circa 10° ¢ (lurch dir
Digestion in L6sung gehen, er findet geringe Mengen vn
Alloxurhascn und eine dem Leucin ahnliche krystallisirCii'lo
Substanz. Aber es gelang Herrn Kutseher leider ni» ht.
andere Spaltungsprodukte des Eiweiss aufzufinden, und man
kann sic h des Eindruckes nicht erwehren, dass das him m-

l) Sitzungsberielite d. Gesellsrh. . Beforderung der gesamiaHV
Naturwissenschaften.- Marburg [MM. Nr. (».
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Mglose Fahnden nach Hexonbasen und Ainidosauren Herrn
Kutsclicr zu dem sicher falschen Urtheil verleitet hat, dass
in den Tuberkelbacillen weder schwachere, noch starkere pro-
teolytische Knzyme vorhanden seien. Woher soll denn die
Zunahme des im Chloroformwasser gelosten Stickstolfanthoils
schliesslich kommen? Unsere Analysen des Uresssaftes aus
Tuhci kelhacillen zeigen ganz klar und einwandfrei, dass, sich
das Coagulai durch mehrwochentliche Digestion in demselben
erheblich vermindert (bis 50°;n), dassder Filtralstickstofl' zu
niininl. ~ Von einem starkeren Knzym haben wir trotzdem nie
gesprochen' und hochstens unsere Analysen, nicht unsere Kr-
ortenmgon konnen Kutscher zu der seiner Ansicht nach
merfolglosen Untersuchung verleitet haben, die uns Ubrigens
eine werthvolle Destatigung unserer Defunde gebracht hat und
nur wieder beweist, dass fur den Nachweis eines Knzyms die
>ii,-|[M'HHoncn von Zellen in Flassigkeiten viel weniger geeignet

Hixl. als die zellfreien Ulasmine. Dei den in Suspension be-
liiuilichcn  Tuberkelbacillen durfte die wachsartige -Mille in

h"hem Crade fur die Diffusion der Spaltungsprodukte, die sich
im Innern der Bactérien durch Knzymwirkung gebildet haben,
lifiderlich sein. Zweifellos wirde es auch bei Verarbeitung /
grosserer Mengen von selbstverdautem Tuborculoplasmin mog-
li" li sein, die Spaltungsprodukte nachzuweisen, aber KK) g
luherkelliaeillen sind dazu ganz unzureichend. Sind erst die
Spaltungsprodukte gefunden, namentlich die basischen, dann
wird-auch wohl Kutscherzugehen, dass ein Knzym vorhanden
id und ob es als starker oder schwacher zu bezeichnen ist,
das wird vom Alter der Kulturen etc. abhangen, und dariber
Awulen wir mit Niemand streiten, um so weniger, als wir nie
v'"' finem starkeren Knzym gesprochen haben. m
Kutschers Arbeiten haben wirklich etwas Neues
gebracht. Gerade aber deshalb hétte er es"auch garniclit

imtliig gehabt, die Fortschritte, die in den friher erschienenen
Arbeiten anderer Autoren enthalten sind, zu negiren-,



