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In Fusarium ist bei Zichtung in Nihrlésungen mit Zusatz
von Hippurat oder Benzoat die Bildung einer Aminoacylase mit
hoher Aktivitdt gegeniiber Hippursdure und anderen N-Benzoyl-
aminoséuren induzierbar. Die Enzymsynthese zeigt eine deutliche
Abhéngigkeit von der Induktorkonzentration bis zura Erreichen
einer fiir das Wachstum der Organismen toxischen Konzentration.
Die optimale Induktorkonzentration unter den angegebenen
Kultivierungsbedingungen liegt bei etwa 20 mMol/l Benzoat
bzw. Hippurat. Das induzierte Enzym hat ein pH-Optimum bei
7,5. Die Enzymwirkung wird durch Hemmstoffe fir Sulfhydryl-
gruppen wie Jodacetat, p-Chlormercuribenzoat und HgCle
gehemmt.

When fusarium is grown in nutrient media containing hippu-
rate or benzoate, an aminoacylase with high activity towards
hippuric and other N-benzoylamino acids is induced. The enzyme
synthesis is dependent on the concentration of the inducer up
to a level which is toxic to the organism. Under the given growth
conditions the optimum inducer concentration is approx.
20 mmoles/l of benzoate or hippurate. The pH optimum of the
induced enzyme is 7.5. The enzyme can be inhibited by SH
reagents such as iodoacetate, p-chloromercuribenzoate and
mercuric chloride.

Unter der Bezeichnung ,,Aminoacylasen ist eine Gruppe von Enzymen
bekannt, die durch die Fahigkeit zur Spaltung von N-Acylaminosiuren
gekennzeichnet ist.

Nachdem Schmiedebergt im Jahre 1881 erstmalig gefunden hatte, dafl
tierische Gewebe Hippursiure in Benzoesdure und Glycin zu spalten ver-

1 0. Schaniedeberg, Avch. Exper. Pathol. Pharmakol. 14, 379 (1881).
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mochten (,,Histozym ™), wurde dieses spéter als Hippuricase? bzw. Amino-
acylase® bezeichnete Enzym bald auch in zahlreichen Mikroorganismen
aufgefunden®. In Pilzen (vgl.®) konnte Aminoacylasewirkung hauptséch-
lich bei Aspergillus (z. B. Takadiastase)® nnd Penicillium? beobachtet
werden. Neuberg und Mitarbeiter® erkannten, dall neben Hippursdure
auch andere N-Acylaminosiuren, aber nur solche mit 1-Konfiguration des
Aminosdurenanteiles deacyliert wurden, und schlugen die Verwendung
solcher Enzyme zur prédparativen Trennung racemischer Aminosdure-
gemische vor. Diese Anwendungsmoglichkeit wurde in der Folge durch
mehrere Autoren sowohl mit tierischen 9 als auch mit Acylasen aus Pilzen
und Bakterien!! studiert sowie Methoden zur Herstellung angereicherter
Enzympraparate beschrieben.

Rigene Untersuchungen'® an Fusarium semitectum haben gezeigt, daB
bei Ziichtung des Pilzes in Gegenwart von Phenoxyessigsdure, die zur
Induktion einer Penicillinamidase (Penicillinacylase) mit hoher Spalt-
aktivitit gegeniiber Phenoxymethylpenicillin (Penicillin V) fithrt!2, auch
die Aktivitdt einer im Organismus nur in geringer Menge vorhandenen
Aminoaeylase gesteigert wird. In der vorliegenden Arbeit wird nachge-
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3 I. A. Smorodinzew, J. Russ. Chem. Ges. 51, 156 (1919); Z. physiol. Chem.
124, 123 (1923).

4 F. Leuthardt in J. B. Sumner und K. Myrbdck (edit.): The Enzymes,
1. Aufl. Bd. 4, 951, New York 1951.
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wiesen, daBl in Fusarivm durch Ziichtung mit Hippursdure oder
Benzoesdure die Bildung einer Aminoacylase mit hoher Aktivitit
gegeniiber Hippursdure und anderen N-Benzoylaminosduren induziert
werden kann.

Material und Methodik

Zur Untersuchung gelangten vier Fusariumstémme: Fus. semitectum,
Fus. lini, Fus. solani, Fus. moniliforme. Diese wurden auf Saccharose-Nitrat-
Agar nach Czapek-Dox in Stammkulturen gehalten und monatlich iiber-
impft. Zur Gewinnung von Sporensuspensionen fir die Mycelvermehrung
wurden 10 Tage alte Kulturen auf Saccharose-Nitrat-Agar nach Czapek-Dox
oder auf Maisbruch bzw. Rollgerste mit physiologischer NaCl-Losung abge-
schwemmt und mit diesen Suspensionen 100 ml Weithals-Erlenmeyer-Kolben
mit 20 ml Néhrlosung beimpft. Nach viertdgiger Kultivierung am Rotations-
schiittler (170 Upm) bei 24° C wurden diese Vorkulturen auf 1000 ml Weithals-
Erlenmeyer-Kolben mit 100 bis 150 ml Nébrlésung iibertragen und erneut
4 Tage unter denselben Bedingungen kultiviert. Die verwendeten Nahr-
Iégungen sind bei den einzelnen Versuchen angegeben. Die erhaltenen Mycel-
mengen wurden am Bilichnertrichter filtriert, mit Eiswasser gewaschen und
die Mycele durch dreimalige Behandlung mit jeweils der zehnfachen Menge
Aceton von — 15° entwassert. Das feingepulverte, acetonfreie Trockenmycel
wurde in verschlossenen Geféflen hei — 2° C aufbewahrt. Zur Untersuchung
der enzymatischen IHydrolyse von Hippursiure wurden Versuchsansitze
mit den bei den Versuchen angegebenen Mengen Trockenmycel und Substrat
in Phosphatpuffer (pH 7,5) bei 38° C inkubiert und nach verschiedenen Zeiten
Proben entnommen. Die gualitative Analyse erfolgte durch papierchromato-
graphische Trennung der Proben auf Schleicher und Schull-Papier 2043 b
im FlieBmittel Isopropanol -+ Methanol + Wasser + Ameisenséiure/
60 + 20 -+ 20 + 8.

By von Hippursdure .. 0,96; E; von Glycin .. 0,44. Der Nachweis der
Hippursdure erfolgte nach Gaffney, Schreier, Di Ferrante und Alimann®?, der
von Glyein durch Reaktion mit Ninhydrinreagens in ublicher Weise. Zur
quantitativen Bestimmung der Hippursdure wurden genau gemessene Proben
der Spaltansitze auf Filterpapier aufgebracht (etwa 10 bis 20 ul), mit dem
Sprithreagens nach Gaffrey u. a.'* gespritht und das Papier zwischen vorge-
heizten Glasplatten genau 1 Min. auf 140° C erhitzt; nach Elution mit reinem
Methanol (5 oder 10 ml) wurde die Extinktion bei 470 nm im Spektralphoto-
meter (Zeil PMQ II) bestimmt. In derselben Weise gewonnene Eichkurven
mit reinen Hippursdurelésungen ergaben im Bereich von 10 bis 100 ug einen
linearen Verlauf. Versuche, die Analysenmethode von Gaffrey u. a.%* in Lo-
sung durchzufithren, ergaben schlecht reproduzierbare Werte, die vermutlich
auf ungleichméifige Erhitzung zurickzufihren sind, weswegen die Reaktion
am Papier vorzuziehen war. Bei den Versuchen zur Spaltung anderer
N-Benzoylaminoséduren wurden die Spaltungsraten durch Bestimmung der
papierchromatographisch getrennten Aminosduren nach der Ninhydrin-
Kupfer-Methode von Fischer und Dorfel® ermittelt.

Y G W. Gaffrey, K. Schreier, N. Di Ferrante und K. J. Alimann, J. Biol.
Chem. 206, 695 (1954).

5 F. G Fischer und H. Dérfel, Z. physiol. Chem. 324, 544 (1953).
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Versuche und Ergebnisse

1. Wachstumsversuche mit Hippurat als einziger Kohlenstoff- bzw. Kohlenstoff-
und Stickstoffquelie

In Nahrlésungen mit 100 mMol/l Hippursdure (Mineralkomponenten
KNO:z...2g/1; KeHPO4. . .2 g/1; MgS04 - TH20...0,5g/l; NaCl. .. 0,1 g/l;
CaClz. .. 0,02 g/l; ZnSO4 - TH0 ... 0,02 g/l; pH 7,0) wurden Kulturen der
vier Stdmme tiber vier Passagen stehend und submers gefihrt und in allen.
Passagen starke Vermehrung festgestellt. Fus. semitectum und Fus. lini zeigten
flockiges, Fus. solani ein kugelformiges Mycel, wihrend die Kultur von Fus.
moniliforme ein hefeartiges Aussehen aufwies. Fus. moniliforme wurde daher
in den folgenden' Versuchen ausgeschieden. Wurde aus der Néhrlésung das
Nitrat weggelassen, so war nur ein geringer Abfall des Wachstums zu beob-
achten. Alle Stémme konnen also Hippurat als C- und N-Quelle verwerten und
sind somit zur Spaltung von Hippurat befdhigt.

2. Versuche zur Spaltung von Hippurat durch Mycelpraparate nach Vermehrung
auf Hippurat

Die Mycele aus der 4. Passage der vorangegangenen Wachstumsversuche
wurden nach sechstégiger Vermehrung in dem oben angegebenen Nahrmedium
(Hippuratkonzentration erhéht auf 200 mMol/l) zu einem Aceton-Trocken-
mycel verarbeitet und in einem Versuchsansatz mit 10 mg/ml Trockenmycel
und 25 puMol/ml Na-Hippurat bei pH 7,5 durch qualitative papierchromato-
graphische Untersuchung nach 0, 1, 2, 3, 4 und 6 Stunden auf die Féhigkeit
zur Spaltung von Hippurat untersucht. Es wurde bei Fus. semitectum nach
einer Stunde, bei Fus. lini nach zwei und Fus. solani nach drei Stunden eine
deutliche Abnahme der Hippuratkonzentration beobachtet.

3. Versuche zur Induktion von Aminoacylase durch Hippurat

Die Ergebnisse der vorangegangenen Versuche lieBen auf das Vorliegen
einer Induktion der Enzymbildung schliefien. Zur Bestétigung dieser Vermu-
tung wurde Fus. semitectum in einer Nahrlésung mit 20 g/l Saccharose, 20 g/l
Glucose und den Mineralsalzen der vorangegangenen Versuche mit und ohne
Zusatz von 11 mMol/l Hippursiure iiber drei Passagen von je drei Tagen sub-

Tabelle 1. Induktion von Aminoaeylase durch Hippurat

Zeit Gespaltene Menge Hippurat in uMol/ml
in Ziichtung ohne Zichtung mit
min. Hippurat Hippurat
30 0,4 5,1
60 0,8 10,7
20 1,6 14,1
150 2,9 21,5
210 3,7 = 13,39 24,9 = 89,29,

Versuchsansatz (5 ml): 20 mg/ml Acetontrockenmycel
28 uMol/ml Na-Hippurat
pH 7,5 38°C.
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mers kultiviert und die aus der letzten Passage gewonnenen Aceton-Trocken-
mycele einem Spaltversuch unterworfen. Die Versuchsbedingungen und Er-
gebnisse sind aus Tab. 1 ersichtlich.

Das Versuchsergebnis zeigt eine deutliche Induktionswirkung der bei
der Vermehrung des Mycels zugesetzten Hippursiure. In einem weiteren
Versuch wurde der EinfluB} variierter Induktorkonzentrationen unter-
sucht.

Die Vermehrung erfolgte durch Schiittelkultur in einer Nahriésung dhnlich
der von Hockenhull's angegebenen.

g/l g/t
Lactose 25 NazSO4 - 10 Hzo 0,5
Saecharose 20 ZnS04 -7 H20 0,01
Essigséure 2.5 CuS04 - 5 HgO 0,01
KNO;j 2 MnSO4 0,01
KoHPO, 5 FeS04 - 7 HaO 0,05
Hefeextrakt Difco 2 Co(NOs)s 0,005
MgSO4 - 7 H0O 0,56 NaCl 0,001

pH 7,0 (mit NaOH eingestellt).

Die nach viertdgiger Kultivierung hergestellten Acetontrockenmycele
wurden in analoger Weise untersucht. Versuchsbedingungen und Ergebnisse
sind in Tab. 2 angefiihrt.

Tabelle 2. Induktion von Aminoacylase durch variierte Hippurat-

konzentrationen
Zeit Induktorkonzentration in mMoi/l
in 1] 0,05 0.5 5 20 50 100
min. Gespaltene Menge Hippurat in pMol/ml
15 — — o e 41,0 43,5 47,4
30 — — —_— 14,4 48,5 52,9 54,9
60 — —-- 10,0 28,6 e — —
120 —_— 3.5 19,2 51,8 — — —
240 2,6 6,8 36,2 — — . —

Versuchsansatz (5 ml): 20 mg/ml Acetontrockenmycel
56 pMol/ml Na-Hippurat
pH 7,5 38°C.

Wie die Daten von Tab. 2 erkennen lassen, bewirkt eine Erhdhung der
Induktorkonzentration eine Zunahme der Enzymsynthese. Ab einer
Induktorkonzentration von 20 mMol/l ist jedoch kein wesentlicher Effekt
mehr erzielbar,

4. Versuche zur Induktion von Aminoacylase durch Benzoat

In derselben Weise wie bei den Versuchen zur Induktion mit Hippurat
wurden nun Kulturen mit gestuften Mengen Na-Benzoat (vgl. Tab. 3) nach

1 D, J. D. Hockenhull, in Progress in Industr. Microbiol. Bd. i, 4, 5,
London (1959).
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vier Tagen Vermehrung in der modifizierten Nahrlosung des vorangegangenen
Versuches und Herstellung von Aceton-Trockenmycelpraparaten in analogen
Spaltversuchen untersucht. Die Versuchsbedingungen und Ergebnisse zeigt
Tab. 3.

Tabelle 3. Induktion von Aminoacylase durch Benzoat

Zeit Induktorkonzentration in mMol/l

in 0 0,05 0,1 0,5 1.0 2.0 4,0 10
min. Gespaltene Menge Hippurat in pMol/ml

60 — — — 7,2 8,2 9,9 25,0 25
120 1,3 3,1 3,6 14,3 16,8 20,4 38,2 52,5
240 2,7 4,3 11,3 28,5 32,4 41,4 — —
360 4.1 7.3 15,6 43,8 49,4 — — —
Zeit Induktorkonzentration in mMoijl

in 20 50 30 100 200
min. Gespaltene Menge Hippurat in pMol/m]

15 12,5 11,8 21,7 16,1 11,7

30 25,1 25,9 38,2 32,3 30,6

45 38,0 35,5 45,2 47,7 43,8

60 49,6 45,2 52,8 — —

Versuchsansatz (5 ml): 20 mg/ml Acetontrockenmycel
56 uMol/mi Na-Hippurat
pH 7,5 38°C.

Wie die Ergebnisse dieser Versuche zeigen, ist auch durch Benzoat
cine Induktion der Aminoacylase erzielbar, wenngleich unter vergleich-
baren Versuchsbedingungen Hippurat eine bessere Induktionswirkung
ausiibt. Eine Steigerung der Induktorkonzentration bewirkte im Bereich
bis 20 mMol/l wiederum eine gesteigerte Enzymsynthese; bei héheren
Induktorkonzentrationen war jedoch bereits eine deutliche Hemmung der
Myecelvermehrung zu beobachten, die sich auch in einer Abnahme der
Induktorwirkung ausdriickte.

Das Vorliegen einer Affinitétsbeziehung zwischen dem Induktor und
dem Repressor der Enzymsynthese analog der Wechselwirkung zwischen
Enzym und Substrat (oder Inhibitor) nach der Theorie von Michaelis und
Menten, wie sie z. B. fiir die Induktion der Valindecarboxylase durch
Leucin in Proteus vulgaris von Houghion und King'? gefunden wurde,
konnte auch bei der Auswertung der Induktionsversuche mit Benzoat
im Bereich von 1 bis 80 mMol/l Benzoat als Induktor gezeigt werden.
Tragt man (vgl. Tab.4) die Kehrwerte der Induktorkonzentrationen
gegen die Kehrwerte der aus den Aktivitdt/Zeit-Kurven ermittelten

Tnitialgeschwindigkeiten wMol Hippurat ) die als MaB fiir
ml - Stdn - mg Trockenmycel

12 B. Q. Haughion und H. K. King, Biochem. J. 80, 268 (1961).
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die Enzymbildungsgeschwindigkeiten anzusehen sind, in einem Koordi-
natensystem auf, so erhilt man (vgl. Abb. 1) eine Gerade entsprechend der
Darstellung nach Lineweaver und Burk, deren Schnittpunkt mit der
Abszisse eine Affinitdtskonstante der Induktorwirkung zu ermitteln
gestattet.

o

Abb. 1. Abhingigkeit der Enzymbildungsgeschwindigkeit vg {(uMol Hippyrat/ml, Stdn.,
mg Trockenmycel) von der Induktorkonzentration I (mMol/l).

Die aus dieser Darstellung ermittelte Affinitdtskonstante der Induk-
tion Ky von 6 mMol/l sagt aus, daB bei Induktion mit 6 mMol Benzoat
pro Liter die Enzymsynthese mit halbmaximaler Geschwindigkeit ver-

Tabelle 4. Abhédngigkeit der Enzymbildungsgeschwindigkeit von
der Induktorkonzentration

Induktorkinzentratvion 1 Enzymbildungsgeschwindigkeit 1
mMol/} L g vB

1,0 1,0 0,41 2,44

2,0 0,50 0,50 2,00

4,0 0,25 1,25 0,80

10 0,10 1,40 0,71

20 0,05 2,50 0,40

50 0,02 2,60 0,38

30 0,0125 3,80 0,26

uMol Hippurat o
ml - $tdn - mg Trockenmyecel

* ausgedriickt als spezif. Enzymaktivitit in

lduft. Eine Induktorkonzentration von 20 mMol/l entspricht etwa 90
bis 95% der maximalen Enzymbildungsgeschwindigkeit; diese fiir die
Enzymbildung optimale Konzentration wurde daher in allen folgenden
Versuchen angewandt.
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Die Vermehrung des Pilzes in Gegenwart von Na-Benzoat und damit
die anwendbaren Induktorkonzentrationen sind sehr stark von den sich
im Verlauf der Ziichtung einstellenden pH-Werten abhingig, wie in
Vorversuchen festgestellt worden war.

Wurde nidmlich in dem verwendeten modifizierten Ndhrmediun der
pH-Wert vor Beimpfung auf 5,0 eingestellt, so konnte in Gegenwart von
Na-Benzoat keine Zellenentwicklung erzielt werden. Bei Einstellung des
pH auf 6,0 wurde nur bis zu einer Benzoatkonzentration von 4 mMol/l
ungehemmtes Wachstum beobachtet, und bei pH 7,0 war eine Vermeh-
rung im gesamten Konzentrationsbereich von 0 bis 200 mMol/l Benzoat
moglich. Im letzten Fall stiegen die pH-Werte am Ende der Vermeb-
rung bis iiber 9 an. Diese hohen pH-Werte bedingten jedoch eine schlechte
Lagerstabilitat der Enzympriparate. So wurde bei Aufbewahrung in
verschlossenen GefiBen bei - 2° C nach zwei Monaten ein Aktivitéts-
abfall von 759, festgestellt. In einem vereinfachten Néhrmedium (Saccha-
rose . . . 30 g/l; Glucose . . . 10 g/l; Ammoniumacetat,. . . 5 g/l; Ammonium-
sulfat . .. 2 g/l; Hefeextrakt Difco ... 1 g/l; MgS04-7 Hs0 ... 0,2 g/l;
ZnS0y - TH0...0,02 g/l; KHyPO, ... 6,0g/l) war es nun moglich,
von einem eingestellten pH von 6,2 ausgehend mit Induktorkonzen-
trationen bis zu 20 mMol/l — entsprechend einer in den vorangegangenen
Versuchen ermittelten optimalen Induktorwirkung — gute Mycelent-
wicklung zu erreichen, wobei am Ende der Ziichtung ein pH von 7,5
nicht iiberschritten wurde. Acetonmycele ans so angestellten Ziichtungs-
versuchen zeigten die in Tab. 5 angefiihrten Aktivitdten, die auch nach
Lagerung tiber mehrere Monate keinen Abfall aufwiesen.

Tabelle 5

. Induktion mit
Zeit 20 mMol/l 20 mMol/1
n Hippurat Benzoat

min. gespaltene Menge Hippursiure in uMol/m)

5 15,3 9,5
16 29,2 19,1
20 48,5 31,2
30 55,8 49,4

Versuchsansatz (5 ml): 20 mg/ml Acetontrockenmycel
56 uMol/ml Na-Hippurat
pH 7,5 38°C.

Mit in dieser Weise gewonnenen Priparaten wurde auch das pH-Opti-
mum der Enzymwirkung mit 7,5 ermittelt sowie orientierende Unter-
suchungen iiber die Spaltaktivitdten gegeniiber anderen N-Benzoylamino-
séuren durchgefiihrt.
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5. Versuche zur Spaltung anderer N-Benzoylaminosduren

In orientierenden Spaltversuchen (20 mg/ml Acetontrockenmyecel,
56 uMol/ml Substrat, pH 7.5; 38° C) wurde die Spaltung von N-Benzoyl-
derivaten folgender Aminoséuren untersucht: Alanin, Glutaminsiure,
Asparaginsiure, Phenylalanin, Methionin, Leucin. Es wurde deutliche
Spaltung der Derivate von Alanin, Asparaginsdure und Methionin,
schwichere Spaltung der Derivate von Phenylalanin, Leucin und Glu-
taminsédure festgestellt.

6. Versuche mit Hemmstoffen fiir Sulthydrylgruppen

Zur Orientierung iiber die Existenz aktiver Sulthydrylgruppen wurde
die Spaltung von Hippurat in Versuchsansitzen (10 mg/ml Acetontrocken-
mycel; 28 uMol/ml Hippurat; pH 7,5; 38° C) mit Zusatz der in Tab. 6 an-
gefithrten Hemmstoffe untersucht. Die ermiftelten Spaltaktivititen
(uMol Hippurat pro ml, min, mg Trockenmycel) sowie die daraus erhal-
tenen relativen Aktivitédten, bezogen auf eine mit 1009, angenommene
Alktivitdt im Versuch ohne Hemmstoffzusatz, sind in Tab. 6 angefiihrt.

Tabelle 6. Verhalten gegeniber Hemmstoffen

Hemmstott Ko)lﬁg{;ﬁation Aktivitit ;ﬁ%ﬁ;’;{;
— — 0,19 100
Jodacetat 2103 0,08 42
2-10-2 0,01 5
p-Chlormercuribenzoat 3-104 0,19 100
31073 0,0 0
Quecksilber-II-chlorid 10-3 0,0 0

* pMol Hippurat pro ml, min, mg Trockenmyecel

Die Tatsache, dafl sowohl Jodacetat als auch p-Chlormercuribenzoat
eine hemmende Wirkung ausiiben, deutet darauf hin, da8 die Enzym-
wirkung mit dem Vorhandensein aktiver Sulfhydrylgruppen verkniipft ist.

Diskussion

Wie die vorliegenden Untersuchungen zeigen, ist die Bildung einer
sehr aktiven, Hippursdure und andere N-Benzoylaminosiuren spaltenden
Aminoacylase durch Ziichtung des Pilzes in Gegenwart des Substrates
Hippursdure bzw. des Spaltproduktes Benzoesiure induzierbar. Als op-
timale Induktorkonzentration kann eine Menge von 10 bis 20 mMol/l
angegeben werden. Wegen der starken Abhingigkeit von den jeweiligen
Ziichtungsbedingungen sind die optimalen Induktorkonzentrationen sowie
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die dadurch erzielbaren Enzymaktivititen nur unter definierten Ver-
suchsbedingungen reproduzierbar. Ob Hippurséiure selbst als Induktor
wirkt oder erst die aus ihr entstehende Benzoesdure, 140t sich aus den
vorhandenen Versuchsdaten nicht entnehmen, da vergleichende Versuche
zur Kurzzeitinduktion bisher nicht erfolgreich waren, mit welchen die
Klirung dieser Frage moglich wire. Der Zusammenhang zwischen der
Induktorkonzentration und der induzierten Enzymaktivitit zeigte, wie
im Beispiel der Induktion mit Benzoat dargestellt wurde, eine Gesetz-
miBigkeit, wie sie im Falle der Beziehung zwischen Enzym und Substrat
nach der Theorie von Michaelis und Menten besteht; dies deutet, wie
bereits Haughton und Kingl? gezeigt haben, auf eine analoge Bindung
zwischen dem Induktor und dem spezifischen Repressor der Enzym-
synthese. Inwieweit eine besondere Spezifitdt der Induktion vorliegt,
sollen weitere Versuche erweisen. Die Tatsache, daB auch mit Phenoxy-
essigsdure im selben Organismus eine Enzyminduktion mdglich ist, 1a8t
darauf schlieBen, daB mebrere Induktionsmechanismen existieren. Uber
die Sperifitit dieser Induktionen wird an anderer Stelle berichtet werden.



