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Kuge l symmet r i e~) ,  i s t  m i t  e inem S-Term,  der  
j a  s t e t s  k u g e l s y m m e t r i s c h  sein muB, n i c h t  ver -  
e inbar .  M a n  i s t  d a h e r  gezwungen  a n z u n e h m e n ,  
dab  der  G r u n d z u s t a n d  des D e u t e r o n s  m i t  e inem 
der  mSgl i chen  h S h e r e n  D e u t e r o n e n t e r m e  gemisch t  
ist. I n  F r a g e  k o m m t  auf  G r u n d  de r  Theor ie  der  
a n g e r e g t e n  D e u t e r o n e n z u s t g n d e  ein 3D1-Term, 
dessert M i t w i r k u n g  a m  G r u n d z u s t a n d  eine solche 
L a d u n g s u n s y m m e t r i e  e rzeugen  k a n n .  D a m i t  k a n n  
die A d d i t i v i t ~ t  der  m a g n e t i s c h e n  M o m e n t e  yon  
P r o t o n  u n d  N e u t r o n  im D e u t e r o n e n g r u n d z u s t a n d ,  
wie sie d u r c h  (34) au sged r t i ck t  wird,  n i c h t  m e h r  
s t r eng  gel ten,  so d a b  zwischen  den  W e r t e n  y o n  
#p, /~v,  #~ ur~d q~ eine feste  B e z i e h u n g  b e s t e h e n  
muB. E s  wi rd  Sache  e iner  e x a k t e n  Theor ie  des 
D e u t e r o n s  sein fes tzus te l len ,  wie die v ie r  ge- 
m e s s e n e n  Gr6Ben m i t e i n a n d e r  in  E i n k l a n g  zu 
b r i n g e n  sind.  

Ande re r se i t s  d t i r f t en  a u c h  die W e r t e  yon  #,o 
u n d  / ~  n i c h t  unabh~inging  v o n e i n a n d e r  sein, was  
s ich e rg ib t ,  w e n n  m a n  die - -  s ich doch  sehr  auf-  
dr / tngende  - -  F rage  b e a n t w o r t e n  will, w a r u m  das  
N e u t r o n  als e l ek t r i sch  n e u t r a l e s  Te i l chen  t iber-  
h a u p t  e in  m a g n e t i s c h e s  E i g e n m o m e n t  bes i tz t .  Die  
D e u t u n g  des m a g n e t i s c h e n  N e u t r o n e n m o m e n t e s ,  
die h e u t e  v e r s u c h t  wird,  i s t  eng  m i t  der  Theor ie  
des /5-Zerfatls gekoppel te) .  N a c h  dieser  Theor ie  
wi rd  e in  P r o t o n  oder  ein N e u t r o n  n i c h t  in  d em 
Sinne  als E l e m e n t a r t e i l c h e n  a n g e s e h e n  v i e  das  
E l e k t r o n  oder  das  Pos i t ron .  Es  wird  v ie lmehr ,  u m  
ih E i n k l a n g  m i t  de r  E r f a h r u n g  zu k o m m e n ,  ge- 

l) Und zwar, wie die genaue Untersuchung zeigt, 
in dem Sinne, dab eine Verl~ngerung der Kerngestal t  
in Richtung der Ker~spinaehse auftri t t .  

2) W. WICK, Att i  R. Accad. naz. Lincei, Rend. 2I, 
I7o (1935)- 

forder t ,  daft ein N e u t r o n  u n t e r  Emis s ion  eines 
E l e k t r o n s  in ein P r o t o n  u n d  e in  P r o t o n  u n t e r  
Emis s ion  eines P o s i t r o n s  in  ein N e u t r o n  t iber-  
gehen  karma).  M a n  smi te  d a h e r  zwar  m e i s t  ein 
N e u t r o n  als N e u t r o n ,  in  s e l t enen  F~ l l en  abe r  s t a r t  
dessen  a u c h  in  ein P r o t o n  u n d  ein E l e k t r o n  auf-  
gespa l t en  vor f inden .  I n  d iesem , ,d i ssoz i ier ten"  
Z u s t a n d  k a n n  das  N e u t r o n  v e r m 6 g e  des  m a g n e t i -  
s chen  M o m e n t e s  des E l e k t r o n s  m i t  d e m  M a g n e t -  
feld der  H t i l l ene l ek t ronen  in  W e c h s e l w i r k u n g  
t r e t en .  Diese \ ¥ e c h s e i w i r k u n g  i s t  p r o p o r t i o n a l  d e m  
m a g n e t i s c h e n  E l e k t r o n e n m o m e n t  u n d  de r  %¥ahr- 
sche in l ichkei t ,  das  N e u t r o n  im au fg es p a l t en en  Zu- 
s t a n d  zu f inden.  Auf  diese Weise  w ~ r d e  a u c h  
das  n e g a t i v e  Vorze i ehen  des m a g n e t i s c h e n  Neu-  
t r o n e n m o m e n t e s ,  das  e iner  n e g a t i v e n  L a d u n g  en t -  
spr icht ,  ve rs t f ind l ich  werden .  Ana log  mtil3te a u c h  
ein Be i t r ag  des m a g n e t i s c h e n  P o s i t r o n e n m o m e n t e s  
zu m m a g n e t i s c h e n  P r o t o n e n m o m e n t ,  das  im un-  
a u f g e s p a l t e n e n  Z u s t a n d  I K.M. h a b e n  smite,  ge- 
f o rd e r t  w e r d e n ;  u n d  da  die m a g n e t i s c h e n  M o m e n t e  
be ider  l e i ch ten  Te i l chen  i h r e m  B e t r a g e  n a c h  gleich 
grog, i h r e m  Vorze ichen  n a c h  a b e t  v e r s c h i e d e n  
s ind,  so sol l te  n a c h  dieser  Vor s t e l l ung  das  P ro -  
t o n e n m o m e n t  so vim i~ber I K . M .  l iegen, als das  
N e u t r o n e n m o m e n t  unter  N u l l  l iegt.  Diese Be- 
d i n g u n g  wi rd  y o n  d en  e x p e r i m e n t e l l  g e f u n d e n e n  
W e r t e n  zwar  e in ige rmaBen  ( +  2,8 gegen - -1 ,9 ) ,  
a b e t  n i c h t  e x a k t  erftillt2). 

~) Die dabei notwendige Emission eines Neutrinos 
wird bier als ffir die vorliegende Betrachtui ig uu- 
wesentlich unterschlagen. 

e) Aucb die Yukawasche Theorie des Neutronen- 
momentes, die an die Stelle des leichten Elektrons das 
Mesotron setzt, 9.ndert nichts Wesentliches an dieser 
Vorstetlung. 
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F~r die kurzen Originalmitteiluugen ist ausschlieBlieh der Vertasser verantworttich. 

Isolierung und Kristallisation des G~rungsferments 
Enolase. 

Von der~ Fermenten, durch deren Zusammenwirken die 
alkoholisehe Gfirung der Here entsteht, waren bisher zwei 
isoliert und kristallisiert worden: das reduzierende Gfirungs. 
ferment (I937) und das oxydierende G~ruiigsferment (i939). 
Wir habeu nunmehr ein drittes Ferment der Hefeg~irung 
isoliert und krJstallisiert, die yon LOHMA~N und MEYERHOF 
1934 entdeekte Enolase, deren Funktion bei der Gfirung es 
ist, die 2-Phosphoglyeerins~iure, dutch Entziehung voxl 
Wasser, in Pbosphobrenztraubens~inre zu verwandeln: 

CH2OH CH 2 
I [I 
CHOPO3He--H~OI ~ ~ OPOaH2 

COOH COOH 

Wesentlich fiir den Erfolg dieser Arbeit war ein optiseher 
,,Sehnell-Test" auf Enotase. Phosphobreiiztraubens[ure ab- 
sorbiert, well sie eine Enolverbiiidung ist, die ultraviolette 
WellenlSnge 24omk~, w~ihrend Phosphoglycerinsiiure filr 
24o m~ durchl~issig ist. ~¥irkt also die Enolase, so tri t t  
eine Absorption bei 240 nl,, auf, und die Gesehwindigkeit, 
mit der diese Absorption zunimmt, ist ein genaues Mag 
fiir den Enolasegehalt yon LSsungen. 

Schou nach den ersten Reinigungsschritten zeigte es sich, 
dag die Enolase keill eiufaches Protein, soudern ein aus 
Protein und Metallsalz zusammengesetztes Protein ist. Das Fig. I. Quecksilbersalz der Enolase. 
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yon MetaItsalzen befrei te  P ro te in  i s t  also ka t a ty t i s ch  nil .  
w i r k s a m ;  es wird  erst  zum Fe rmen t  du t ch  Verb indung  mi t  
Salzen des Zii iks oder  des Maiigalls  oder  des Magnesiums.  
Liegt  ein Fe rmen t -P r / i pa ra t  ve t ,  yon  d e m  m a n  IIicht weiS, 
m i t  welehem der  dre i  Metal le  das  Pro te in  verbul ldel l  ist ,  
so k a n n  m a n  dureh  H e m m u n g s v e r s u c h e  eine E i i t s ehe idung  
treffen. Zink-Enolase ,  abe t  IIieht Mangan-  oder  Magllesium- 
Enolase,  wird durch  Blaus/ iure gehemmt .  Magi ies ium-Eno-  
lase is t  un te r  sons t  gleiehenn Bed ingungen  gegen FIuor id  v ie l  
empf i i id l icher  als Mai igan-Enolase .  Die im  Leben  wi rksame  
Enolase  i s t  wahrschei l l l ieh ,  wie m a n  aus dera r t igen  H e m -  
mui igsversuehen  sehlieBen kani i ,  Magnesium-Ei io lase .  Mit  
Magnes ium i s t  das  Prote i i i  der  Eno lase  zur  H/i lf te  ges~ittigt, 
wenn  die Magnes iumkonze i i t r a t ion  in  de r  L~Ssung (2o °, 

Pa  = 7,4) 4- " io  e Mole/Li ter  
betr / igt .  

W~ihrelld es uns n ieh t  geIang, das  freie Fe rme l l tp ro t e in  
oder  seine Magnes iumverb indung  zu kr is ta l l i s ieren,  haben  
wir  gefunden,  dab  das  Mereurisalz  de r  Ei io lase  le icht  u i id  
sch6ii  k r i s ta l l i s i e r t  (vgl. Figur).  

Das  Queeksi lbersa lz  i s t  ka t a ly t i s eh  n i eh t  wirksaiia, ai ieh 
IIicht bei  Zi isatz  vonn Magiies iumsalzen,  dureh  die m a n  also 
das  Quecksi lber  yon  d e m  Pro te in  l l icht  verdrf ingen kaiii l .  
Dagegen  gel i i igt  die ~Eiitferiiung des Queeksi tbers  vol ls t~ndig  
und  ohne  Seh~idigung des Pro te ins  dnreh  Dia lyse  gegen 
Blaus~iure. So erh~ilt m a n  das  reil le freie Pe rmen tp ro te in ,  
das, m i t  Magnes iumsa lz  ges~ittigt, p ro  Molekii l  und  Minute  
umse tz t  (f)tt = 7,4) : 

Bei  2o ° i o  ooo Molekiile Subs t ra t .  
Bei 38 ° 3oooo Molekii le Subs t ra t .  

Ber l in-Dahlem,  Kaiser  W i l h e l m - I n s t i t u t  fiir Zel lphysio-  
!ogle, den  19. Augus t  1941. 

OTTO WARBURG, WALTER CIIRISTIAN. 

Chemiseher NIechanismus der Fluorid-Hemmung 
der G/irung. 

Die  spezif isehe revers ible  H e m m u l l g  de r  G~rung du tch  
Fluor id  - -  yon der  sei t  der  Arbe i t  EFFROHTS veto. J a h r e  189o 
Teehn ik  a n d  Wissei lschaf t  v ie l fachen Gebrauch gemach t  
haben  - -  b e r u h t  Ilaeh LOI-IMANN und  MEYRRHOP auf de r  
H e m m u n g  des  Fe rmen t s  Enolase  d u t c h  F luor id ;  denii  yon  
den  f luor id-empfindI ichen Gi i r i lngsfermenten i s t  die  Ennolase 
das  empfindl iehs te .  Der  ehemische  Mechanisraus  dieser  
H e m m u l l g  i s t  b isher  unk la r  geweseii .  E ine  Beobaehtu i ig  
yon MEV~RHOF und  SCHOLZ (1938), dab  , ,bei Abwesenhe i t  
yon P h o s p h a t  die F luo r idhemmui ig  der  Enolase  sehr  ab- 
gesehw~eht  i s t " ,  sehei i i t  n i eh t  n/ iher  verfolgt  wordei i  zu seill. 

\ ¥ i r  haben  ftir die  ehemisch  re ine  MagHesium-Enolase. 
und  m i t  Hilfe des  opt i sehen  Enolase-Tes ts  die Fluorid-  
h e m m u n g  q u a n t i t a t i v  un te rsucht .  Es  zeigte  sieh dabei ,  
dab  die F luo r idhe lnmung  von 3 Subs tanzen  b e s t i m m t  wird :  
Fluorid,  Magnes iumsalz  und  Phospha t .  Hie l te l l  wir  die 
Magi ies iumkoi izen t ra t ion  kons t an t  und  va r i i e r t en  F luor id  
a n d  Phospha t ,  so f a n d e n  wi t  den  Ausdruek :  

e Wirkungs-Rest 
ePho'~l )ha5 " CFtuorid " Wirkungs-Hemmung- K(°~ta~lt) " (I) 

Hie l t en  wi t  die Phospha tko i i zen t r a t i on  kons ta i i t  und  var i -  
i e r t en  F luo r id  a n d  Magnesiumsalz ,  so fanden  wi t  den  Aus- 
d ruck :  

Wlrkungs-Rest 
el~iagnesiumsalz " C~Iuori~l " Wirkungs-Hemmung = ]c(°nstalxt) " (2) 

F i i r  ein %~g~si~m = 2 , 7 " z o  - a  Mole/Li ter  war  bei 
neu t ra le r  Reak t ion  K ~= i o -  9. Fi i r  ePluorid = O,I Mole/Li ter  
bet r t ige  i s o  naeh  Gleiehung (I) die Phospha tko i l zen t r a t i on  
ha lbe r  H e m m u n g  (Wirkungsres t  = \¥ i rku i ig shemmung)  
re  -~  Mole/Liter .  Da  es sehwer ist ,  so k le ine  Phospha t -  
ko l lzent ra t io i ien  (o,oo31 7 Phosphor  pro  ecru) ill  den  Ver- 
suehsl6sui igen zu bes t immen ,  so l i e s  sich Gleiehung (1) fiir 
g rebe  F luor idkonzent ra t io i ien  IIicht exper i l i ie i i te l l  priifen. 
F i i r  F luor idkonzei i t ra t io i ie i i  abe t  yon 1/~0o00 bis 1/i00 no rma l  
s ind  die G!eichuiigen (r) l ind  (2) gepri i f t  a n d  gi i l t ig  gefunden 
worden, woraus  fiir den  genann ten  Konzent ra t io l l sbere ich  
folgt : 

i .  dab  die bei  de r  F l u o r i d h e m m u n g  wi rksame  Subs tanz  
ein kompIexes  Magnes ium-Fluoro-Phospha t  ist ,  

2. dab  das  Magnes ium-Fluoro -Phospha t  die Fe rmen t -  
w i rkung  hemmt ,  indem es sich, p ropor t iona l  seiner  Ken-  

K u r z e  O r i g i n a l m i t t e i l u n g e n .  [ Die Natur- 
[wissensehaften 

zeii trat ioi i ,  m i t  d e m  Fe rmen tp ro t e i i i  dissoziierei id verb indet .  
Dei in  die Gleichungen (i) a n d  (2) k a n n  man  aueh ill der  
Form schreiben : 

el~agnesium-X~luoro-Phosphat " Circles Pro te in  

0Verb induug  

Da  freies Magnesiumsalz ,  wenn  es sieh mi t  d e m  Ferment -  
p ro te in  verb indet ,  die Eno lasewi rkung  erze~gt, u l ld  da  Ma- 
gnes ium-Fluoro-Phospha t ,  wenn  es sieh mi t  d e m  Fermen t -  
p ro te in  verbindet ,  die E i io lasewirkung  hemm~, so be ruh t  
offenbar  die spezif isehe revers ib le  Ftuoridhemmunng auI  der  
Verdr~ingmlg des  w i rk samen  Magnesiumsalzes  durch  das  
kompIexe  Magnes ium-F luoro -Phospha t  von d e m  Protein.  

Aueh  die Z ink-Enolase  und  die  Mar~gan-Enolase werden 
dureh  Fluor id  gehemmt ,  u l l te r  sonst  gleiehen Bedi i igui lgen 
jedoeh erst  du t ch  erhebl ich grSBere Konzent ra t io i ien  an 
Fluorid,  als die Magnesium-Enolase .  Diese H e m m u n g e n  
haben  wi t  l l ieht  n~iher u l l te rsueht .  

Ber l i i i -Dahlem,  Kaiser  W i l h e l m - I n s t i t u t  fiir Zel lphysio-  
logic, den  19. Augus t  1941. 

OTTO WARBURG. WALTER CHRISTIAN. 

Isolierung und Kristallisatlon eines G/irungsferments 
alas Tumoren. 

Als 1937 zum e r s t enma l  eiii G~iruiigsferment i sol ier t  und 
kr is ta l l i s ie r t  wurde,  waren  die fiir ei i ien Arbe i t sgang  not-  
wendigen  Meiigen an Ausga l lgsmate r i a l  e twa 3o Kilo 
(Troekeiihefe). Se i tdem sind die Methoden der  F e r m e n t -  
isol ierul lg so verbesser t  worden,  dab  vieI  Meinere Mellgen 
Ausgangs i i la te r ia l  geiiiigenn. So ersehien die Isot ierung einnes 
G~irungsferments aus  Tumoren  n ich t  m e h r  aussiehtslos.  

Aus iooo Jensen-Sarkomen vei l  R a t t e i i  e rh ie l ten  wir  
e twa  zooo g (entsprechel ld  2oo g Trockei isubstai iz)  ei i iwalld-  
freie n ieh t  l lekrot isehe  TumorzelIei i ,  deren einzige histo- 
logisehe Verul l re in igung eine kle ine  Menge Bi i idegewebe war.  
AuI Vorschlag von Herr l l  OTTO WARBIIRG haben  wi t  ver-  
sueht ,  da raus  dasje i i ige  G~rungsfermel l t  zu isol ieren,  das  
dell  le tz te l l  Schr i t t  der  Tulhorgi i rung bewirkt ,  die Reduk-  
t ioil  der  Bre l lz t raubens / iure  zu Milehs~iure nach  der  Glei- 
chui ig  : 
Brenztraubens~iure + Pyr id in  = Milehs~iure + Dihydropyr id in .  

Es  i s t  uns  gelui igen,  das  Fe rmen t ,  m i t  e iner  Ausbeu te  
yon 2o mg aus roe  g Treekensubs tanz ,  zu isolieren und 
naeh  der  i leuen Methode yon WARBURG ui id  CHRISTIAN als 
Queeksi lbersalz  zu kr is talI is ieren.  Die Kr is ta l le  s ind doppel-  
b reehende  Nadeln ,  die ill Hfiufehen zusammenl iegen .  Die 
Pho tograph ien  i uund 2 zeigen das  Bi ld dieser  H/ iufungen 
im  Pola r i sa t ionsmikroskop  zwfschen gekreuz ten  NlcoLschen 
Pr ismen.  

Das  Queeksi lbersalz  des Fe rmen t s  ist  ka t a ly t i s eh  un- 
wirksam.  E n t f e r n t  man  abe t  das  Queeksi lber  dureh Dialyse  

Fig. I. Quecksi lbersalz  des G~irungsferments aus  Tum~ren,  
33 faeh vergr~SBert. 

gegeil  Blaus/hlre,  so erh~lt  m a n  das  re ine ak t ive  Fe rmen t -  
prote in ,  yon d e m  i Molektil  bei  38° pro  Minute  

8oooo Moleki]Ie 


