Ein letztes Wort zu den Permanganatversuchen von

Kutscher und Seemann.
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In Hand XLIV. Heft » und f dieser Zeitsehrifl »ueld Herr Kutsche,

' n"Un< ® " ",»un «*“« Heweiskraft »einer Permanganalversucl e-,
urc nochmalige Anfiihrung der Tatsache zu widerleget dah er uni

,n .\ dationsprodukten der Nuclei,,sduren unveranderte» Adenin
den t'nlTf """ grfunden l,at nachfolgenden Zeh n werden
..... " an®n<"' davon nl’erzeugen. daft meine Kimrandc durch diese
latsache in keiner Weise berihrt werden.

Ist es richtig, dal die Harnsaure in, Saugetierkorper durch Oxv-

a"°n. VUn ,U™ba-> so muf}. da die Saugetiere we,, ml

a.nsame ab I urinbasen ausscheiden. unter den im Organismus
»t gehenen Oxydat ions beding ungen die Harnsdure das stabilere
ueniger leicht oxydable Produkt »ein. Zur Prifung dieser an sich un-
anfechtbaren SchluBfolgerung haben Kutscher und Seemann purin-
tusenhallige Xuele,,,sduren mit Calciumpermanganat bei schwach
alkalischer Reaktion oxydiert und ‘in der »Wartung, dal} auch unter
diesen | mstanden d,e Harnsdure sich als das stabilere Produkt erweisen

'.Ejaktionsg,.mische auf Harnsaure untersuct*lt. Sie ,,achten
g , r r Lrnﬁr’f@ﬁﬂ&('*in schwach alkaliilcz)herdil'_bgﬁﬁ’ ofhre
darsgez},ipon gﬂnter\/ Bedingungen 'wie glg ”H ?f(é*rlk'r'erebr R** T<i< en sind*,R
a stc’,. lese Waussetzung ist. wie unten sub 11l besprochen werde

, wenigstens fur den vorliegenden Fall sicher unrichtig. Aber seihst

genmnmen. sie trafe zu. so war doch das ganze Verfahren vT.,. K ,,Iscl,
und Seemann gar meid geeignet, zu einer Heanlwortun- der auf,.-
worfenen Frage zu fihren. aulgc

Y Diese Zeitschrift, Bd. XLIIi; S. 114.
* Berichte d. Deutsch, ehern, ties.. Jahrgang dli, Ihj. ||| s

Zentralbl. f. Physiolog.. Bd. XVII, S. 715.
V Kutscher und Seemann; Bei. d. Deutsch rl.p.n i



Kiciiani Hunan,

l. Zundchst war cs unzweckméRig. den Versuch mit solchen Xuclein-
sduren auszufiihren. die von Purinbase.n hauptsachlich Adenin und
Guanin enthalten. Diese Hasen werden im Sadugetierkorper. gleichviel,"
oh sie als solche, oder im Verbdnde des Xucleinsduremolekuls in den-
sellien gelangen, bekanntlich zundchst durch ein besonderes Knzym zu
Hypoxanthin und Xanthin desamidiert,! Die unmittelbaren Vor-
stufen der Harnsdure hei der oxydativen Bildung der letzteren im Or-
ganismus konnen also stets nur freies Hypoxanthin und Xanthin sein.
Kutscher und Seemann hatten deshalb im Sinne ihres Versuchsplanes
zweckmaRig Hypoxanthin oder Xanthin oder doch wenigstens Xuelein-
sauren. deren Purinhasen ganz vorwiegend aus Hypoxanthin und Xanthin
bestehen, der Permanganatoxydation unterwerfen missen.

Il. Diese Oxvdation héatte ferner, wie ich in meiner Widerlegung
auseinandergesetzt habe, eine sehr gemaligte sein mussen. Pm durch
Oxydation aus einem Ausgangsmaterial A ein bestimmtes Oxydations-
produkt H zu gewinnen, das seihst oxydabel ist. wenn auch in
geringerem Male als das Ausgangsmaterial A. wird man die
Oxydation naturlich niemals zu F.nde fihren dirfen, um nicht auch das
Oxydationsprodukt H vollig .zu zerstéren, In unserem konkreten Falle
wirde dies heillen: man hétte die Xucleinsauren oder nach 1 besser das
Hypoxanthin resp. Xanthin in der Kalte oder bei Korpertemperatur
mit einer unzureichenden Menge Permanganat zu behandeln und
die Oxydationsllussigkeiten sodann auf Harnsaure zu prifen: auf solche
Art konnte man Vielleicht ein Frteil dariber gewinnen, ob aus dem
Xanthin durch das Permanganat als ndchste Oxydationsstufe Harnsdaure
hervorgeht.  Statt dessen lieBen Kutscher und Seemann das Per-
manganat (hei schwach alkalischer Reaktion! auf die Xucleinsduren in
der Siedehitze solange einwirken, bis «die Entfarbung des
Permanganates wahrend des Siedens erst nach einiger Zeit
erfolgte»!* Ks ist klar, daB man hei einem derartigen Vorgehen auch
dann keine Harnsdure linden wird, «wenn hei der Oxydation der Xuclein-
sauren "(resp. des Hypoxanthins oder Xanthins) mit Permanganat inter-
medidr Harnsdure entstehen sollte», |

Y Jones und Partridge. Diese Zeitschrift, Bd. XLIIl. S. 3-W.
Schitlenhelm. Diese Zeitschrift. Bd. XLIl. S. 261 und Bd. XLIII. S. 22N.
Vgl. hierzu auch Burian u. Walker Hall, Diese Zeitschrift. Bd. XXXVIII.
S. 872 u. 3N2. Das in der Xucleinsdure gebundene Adenin resp. Guanin
wird zuerst durch ein hydrolysierendes Ferment abgespalten und so-
dann gleich dem freien Adenin oder Guanin desamidiert: Schitten-
helm. Diese Zeitschrift. Bd. XLIII.

* Kutscher und Seemann. Her. d. Deutsch, chem. Ges.. Jahr-
gang Ho6. Bd. Ill. S. 3021.

Bunan. Diese Zeitschrift. Bd. XLIII. S. -105.
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Kutscher!'*weist nun freilich darauf hin. dafi er hei seinen Oxy-
dalionsversuchen unverandertes Adenin und ferner Guanidin, das Uxv-
dationsprodukt des Guanins, erhalten habe, wéhrend hei der Oxydation
intermedi&r gebildeter Harnsdure Harnstoff und Oxalsdure entstehen mihten,
hr schlicht hieraus, dal- die in den Xucleinsduren enthaltenen Purinhasen
durch das Oxydationsmittel entweder nicht angegriffen oder ganzlich zer-
esturl werden, niemals aber, auch nicht intermedi&r. Harns&ure bilden
Dem st jedoch entgegen zu halten:

1. dafi Kutscher und seine Mitarbeiter hei der Oxydation der
Xucleinsauren in allen Fallen neben anderen Produkten auch
Harnstoff und Oxalsaure erhalten haben,*; und zwar den Harn-
stntl in so reicher Ausbeute, dafi er sich keineswegs bloR auf die Oxy-
dation des Guanins zu Guanidin und Harnstoff beziehen liefi;3

2 (lab> cje von Ku,!scher und Seemann verwendeten Nuclein-
sauren an Purinbasen besonders reichlich Adenin und Guanin, d. h. also
Substanzen enthielten, fur die es von vornherein ausgeschlossen ist. dafi
sie durch blofie Oxydation ohne vorhergehende Desamidierung in Harn-
sdure Ubergefuhrt werden konnen.

Dafi bei den Oxydationsversuchen von Kutscher und Seemann
das in den Xucleinsauren enthaltene Guanin resp. Adenin, Guanidin
resp. unverdndertes Adenin geliefert hat, ist in Anbetracht des Verhaltens
des freien Guanins resp. Adenins gegen Permanganat durchaus selbst-
verstandlich. Auf der anderen Seite kdnnte sich aber aus dem in den
Xucleinséuren gleichfalls, wenn auch sparlicher vorhandenen -Hypo-
xanthin resp. Xanthin4) sehr wohl durch die Kinwirkung des Oxy-
dationsmittels zundchst Harnséure gebildet haben, aus welch letzterer
dann weiterhin ein Teil des gefundenen Harnstoffes und der Oxal-
saure hervorgegangen ware.

111 Dafi es sieh wirklich so verhalten habe. d. h., dafi bei der
Oxydation von Hypoxanthin resp. Xanthin mit Permanganat tatséchlich

11 Diese Zeitschrift. Bd. XLIV. S. 318.

O Vgl. Kutscher und Seemann. Ber. d. Deutsch, ehern* Ges
Jahrgang 36. Bd. Ill. S. 3025. Zentralbl. f. Physiologie, Bd. XVII. S. 71h;
ferner Kutscher und Schenk. Diese Zeitschrift, Bd. XLIV, S. 310 u. 3Dh

3] Kutscher und Seemann. Ber. d. Deutsch, ehern. Ges Jahr-
gang 36. Bd. 111 S. 3026. ’

Dafi die nach den gebréuchlichen Methoden und besonders die
na<h dem Verfahren von Kossel und Neumann dargestellten Xuclein-
saurepraparate meist Hypoxanthin und Xanthin enthalten, obgleich
es noch fraglich ist. oh diese Basen im Xucleinsiuremolekii! préafonmert
sind* oder erst wahrend der Prdparation aus dem Adenin und Guanin
de - Xucleinséuren entstehen, dariiber vgl. meinen Artikel in den <fi>ebn.
d. Physiol.». Jahrg. 3. Bd. 1. S. HI und 85.
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als rildist«* Oxydationsstufe Harnsaure auftrete, sgll hiermit durchaus
nicht behauptet oder auch nur als wahrscheinlich hingestellt werden.
Die Oxydation mit Permanganat in schwach alkalischer Losung entspricht
in. dem vorliegenden Kalle eben ganz und gar nicht den «Bedingungen,
wie su* im Tierkdrper gegeben sind». Kir diesen letzteren ist es durch
zahlreiche Organextraktversuche, insbesondere durch die von Schitten-
helm! und di** von mir*) ausgefiihrten, mit voller Sicherheit erwiesen,
daR in verschiedenen Organen eine (isolierbare) Oxydase, die Xanthin-
oxvdase. enthalten ist. welche Hypoxanthin und Xanthin, nicht
aber Harnsdure zu oxydieren vermag. Die Unféhigkeit der Xanthin-
oxydase, auf die einmal gebildet«; Harnsdure einzuwirken, ergibt sieh so-
wohl aus jenen Experimenten, in denen es gelang, durch Organextrakte,
resp. durch die Kermenllisung eine vollstandige Uberfiihrung der Purin-
hasen in Harnsaure zu erzielen, *) wie auch aus dem ganzen quantitativen
Verhalten der Reaktion.4) Die Wirkungsweise einer solchen spezifischen
Oxydase, welche zwar die (zyklischen) Amidinbindungen des Hypoxanthins
resp. Xanthins, aber nicht den Trikarbonkern der Harnsdure anzugreifen
imstande ist. mul natlrlich ganzlich verschieden sein von der Wirkungs-
weise des Permanganates, dieses besten Harnsaurezerstérungsmittels!

Ks durfte deshalb auch nur von untergeordnetem Interesse sein,
jenen Versuch auszufuhren, der den einzigen gangbaren Weg zur Lésung
der von Kutscher aufgeworfenen Krage darstellen wirde: namlich Hypo-
xanthin oder Xanthin in der Kalte oder hochstens bei Korpertemperatur
mit einer unzureichenden Menge Permanganates zu behandeln Und das
Heaktionsgemiseh dann auf Harnsiure zu prufen. Kir die Beurteilung
der physiologischen Verhdltnisse wenigstens ist es. in Anbetracht der
volligen Sicherheit, mit der die oxydative Bildung der Harnsaure im
Saugetierkorper festg«*st«*llt erscheint, ganz gleichgultig, wie sich die Purin-
hasen gegen Permanganat verhalten.

I) Diese Zeitschrift. Bd. XL!. S. 251 und Bd. XL1I1, S. 228.
Diese Zeitschrift. Bd. XLI1l. S. 4517.
Spitzer. Pfltugers Archiv. Bd. LXXVI. S. 197. Vers.fi. Schitten-
helm. Diese Zeitschrift. Bd. XLII, S. 25(5, Vers. 1 etc.
- Bunan. Diese Zeitschrift, Bd. XL1V, S. 514. 522 und 528.



