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ZUSAMMENFASSUNG

Die Xanthinoxidase der Milch ist vom Amerikaner Ostex als ein neuer Risikofaktor fiir die koronaren
Herzkrankheiten bezeichnet worden. In diesem Ubersichtsartikel wird iiber das Vorkommen dieses
Enzyms in biologischen Systemen berichtet. Im Menschen ist dic Xanthinoxidase in verschiedenen Orga-
nen anzutreffen und stellt fiir einige Krankheiten einen empfindlichen Indikator dar. Bei einer Vielzah
von Saugetieren ist sic in der Milch nachzuweisen.

Die Xanthinoxidase der Kuhmilch ist wegen der Menge der verfiigbaren Milch und wegen ihres hohen
Gehaltes zum meistuntersuchten Enzym der verschiedenen Xanthinoxidasen geworden. Das Molekular-
gewicht der Xanthinoxidase betrigt ungefahr 150000. Die Auswirkungen der verschiedenen milchtech-
nologischen Verfahren wie Kiihien, Lagerung bei tiefen Temperaturen, Gefrieren, mechanische Behand-
lung, Homogenisieren und Erhitzen auf die Xanthinoxidase- Aktivitat der Milch werden eingehend be-
sprochen. Die meisten dieser Verfahren erhdhen im allgemeinen die Enzymaktivitit. Ein abschliessendes
Erhitzen der Milch auf Temperaturen von iiber 80°C vermag zu einer Inaktivierung beizutragen.

1 Einfihrung

Das Enzym Xanthinoxidase (XO) (Xanthine: oxygen oxidoreductase, EC 1.2.3.2), frither
auch als Schardinger-Enzym oder als Xanthindehydrase bezeichnet, gehort zu den Molybdin-
Hydroxylasen wie die Xanthindehydrogenase (EC 1.2.1.37), die Aldehydoxidase (EC 1.2.3.1)
und die Sulfitoxidase (EC 1.8.3.1). Als Metalloprotein enthilt es Flavinadenindinukleotid,
Molybdin, Eisen und sog. siurelabilen Schwefel im Verhéltnis von 1:1:4:4; zudem besitzt es
ein hohes Molekulargewicht [1]. Im Purinstoffwechsel katalysiert die Xanthinoxidase die
Harnsiurebildung aus Hypoxanthin und Xanthin, wobei jedoch Friep et al. [2] deren Haupt-
funktion vielmehr in der Bildung von Wasserstoffsuperoxid und Superoxidanionradikalen
sehen, die bei verschiedenen biochemischen Reaktionen wie der Reduktion von Cytochrom ¢
[3] mitwirken konnen. Ausserdem ist dieses Enzym in der Ditnndarmmucosa an der Oxidation
und am Einbau des Eisens in das Transferrin beteiligt [4, 5]. Als nichtspezifisches Enzym kann
es weitere Purine, Pyrimidine, Aldehyde, Pteridine und andere heterozyklische Verbindungen
oxidieren [1, 6—9]; dabei kann es in Abhiingigkeit vom Sauerstoff als Oxidase oder von ande-
ren Elektronenakzeptoren wie NAD als Dehydrogenase wirken. Durch Behandlung mit spezi-
fischen chemischen Substanzen [ 10, 11] oder in Gegenwart von Enzymen wie der Sulfhydryl-
oxidase [12, 13] werden zudem Umwandlungen zwischen der Oxidase (Typ 0)- und Dehydro-
genase (Typ D)-Form erzielt, wobei jedoch beispielsweise im Diinndarm von Méusen die von
der Dehydrogenase hergeleitete Oxidase andere Eigenschaften aufweist als die bereits neben
der Dehydrogenase vorhandene Oxidase [14].

Vom Amerikaner Oster [15] wird die Xanthinoxidase in homogenisierter Kuhmilch
beschuldigt, als Risikofaktor an der Entstehung koronarer Herzkrankheiten beteiligt zu sein.
Neben dem Vorkommen der Xanthinoxidase in biologischen Systemen wird im folgenden vor
allem der Einfluss der Milchtechnologie auf die Enzymaktivitit der Milch behandelt. In einer
zweiten Arbeit soll dann auf die obige Hypothese eingegangen werden (Sieser, Z. Ernah-
rungswiss., im Druck).

105



2 Vorkommen der Xanthinoxidase

Die Xanthinoxidase ist ubiquitéir anzutreffen. Beim Menschen ist eine Xanthinoxidase- Aktivi-
tat vor allem in Leber und Diinndarm [ 16—22] und in geringem Masse in Niere, Milz [17, 18,
21], Skelettmuskel, Herz [17, 21] wie auch teilweise im Serum [18—20, 23, 24] nachgewiesen
worden. In Erythrozyten, Plasma, Nieren, Ovarien, Prostata, Fettgewebe, Skelettmuskel,
Herz, Magen, Lunge, Hoden, Uterus, Mandeln, Gallenblase und Schilddriise [20], Blut und
Plasma [17, 25] ist sie nicht zu finden, wihrend sie nach Krennrsky et al. [21] in verschiedenen
dieser Organe vorhanden ist. Histochemisch ist sie beim Menschen in Leber, Diinndarm,
Zwlffingerdarm und Niere nachzuweisen [22].

Bei verschiedenen Krankheiten ist die Xanthinoxidase-Aktivitit im Serum (akute Leber-
schidigung, infektiose Hepatitis) oder in der Epidermis (Psoriasis) ein empfindlicher und spe-
zifischer Indikator [19, 21, 23, 26—29]. Bei Brustkrebs [24] ist die Enzymaktivitit erniedrigt;
in der Leber ist sie bei Mangelernéhrung und chronischen Infektionen héher als bei Hepatitis
und Leberzirrhose {30].

Dieses Enzym ist im weiteren im Blut, im Serum und in Organen verschiedener Tiere [16,
21, 22, 25, 31, 32}, in einer hoheren Pflanze: der Linse (Lens esculenta) [33}, in mehreren
Mikroorganismen [34—37), unter denen im allgemeinen die Xanthindehydrogenase nachzu-
weisen ist [35, 36—40}, in Zellkulturen von Méuseembryos [41] sowie in der Milch verschiede-
ner Saugetiere [42] zu finden. Bei Ratte und Maus unterscheiden sich die Xanthinoxidasen des
Diinndarms vund der Leber in ihrem elektrophoretischen Verhalten und in ihrem Molekularge-
wicht [32, 43]. In der Rattenleber sind alters- und geschlechtsspezifische Unterschiede der
Aktivitit dieses Enzyms vorhanden [44]. Bei Miausen ist nach einer Infektion die Xanthinoxi-
dase- Aktivitit in Leber, polymorphonuklearen Leukozyten und Makrophagen erhoht [45,
46].

Die Xanthinoxidasen verschiedener Siugetierarien zeigen ein unterschiedliches Verhalten
bei der Mikrokomplementfixation wie auch nach der Elektrophorese auf Stéirkegel. In Abhén-
gigkeit von der immunologischen Distanz zur Kuhmilchxanthinoxidase ordnen sie sich folgen-
dermassen: Serum der laktierenden Kuh << Serum der nichtlaktierenden Kuh < Stierserum =
Kuhleber < Affenleber << Rattenleber. Die Xanthinoxidase der Rattenleber beispiclsweise
unterscheidet sich in ungefihr 27 % der Aminosiurensequenz von derjenigen der Kuhmilch.
Die elektrophoretische Trennung dieser verschiedenen Enzyme weist auf deren polymorphe
Natur hin, wobei jene der Leber von Kuh, Affe und Ratte zwei Isomere (anionische und katio-
nische Form} aufweisen [47].

3 Xanthinoxidase in der Milch von Siugetieren

ScuarpiNGER [48] hat 1902 erstmals iiber das Vorhandensein der Xanthinoxidase in der Kuh-
milch berichtet, als er mit der nach ihm benannten Reaktion die erste enzymatische Methode
der Lebensmittelanalytik beschrieb. Dabei reduziert das Enzym unter Ausschluss von Luft und
in Gegenwart von Formaldehyd Methylenblau zum farblosen Leukomethylenblau. Damit
kann rohe von gekochter Milch unterschieden werden. Der Nachweis, dass ein Enzym in fri-
scher Milch die Oxidation von Hypoxanthin und Xanthin zu Harnsaure zu katalysieren vermag
[42] und dass das Schardinger-Enzym und die Xanthinoxidase identisch sind [16, 49], stellen
weitere Etappen in der Erforschung dieses Enzyms dar. 1939 ist es iibrigens isoliert und gerei-
nigt [50, 51], 1954 erstmals kristailisiert worden {52, 53].

Neben der Kuhmilch ist die Xanthinoxidase in der Milch folgender Saugetiere anzutreffen:

— Maus, Ratte, Meerschweinchen, Esel, Stute, Katze, Hund, Affe (Erythrocebus patas) [54]
— Schaf und Kaninchen [55, 56]
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— Ziege [42, 57—60)
— Biiffel [60, 61]

nicht aber beim Schwein und nach fritheren Arbeiten auch nicht bei der Stute [55, 56]. In Zie-
genmilch sind von Monger et al. [62] nur Spuren der Xanthinoxidase aufgefunden worden.
Deshalb haben sie deren Bestimmung zum Nachweis von Kuhmilch in Ziegenmilch vorge-
schlagen.

In der Humanmilch ist dieses Enzym von einigen Wissenschaftlern nicht [55, 56, 63] oder
nur in wenigen Fillen [64] nachgewiesen worden. Andere haben iiber dessen Vorhandensein
berichtet [65—69], wobei OweN et al. [70] ihr positives Resultat auf ein Schiltteln der Milch
wihrend des Transports zuriickfithren. In neuerer Zeit ist das Vorkommen der Xanthinoxidase
in Humanmilch und -kolostrum mit polarographischen und radiochemischen Methoden besté-
tigt worden [71]. Im Kolostrum und in der Milch von Patientinnen mit Xanthinurie ist dagegen
keine Xanthinoxidase- Aktivitat festzustellen [69, 72].

4 Uber das Vorkommen der Xanthinoxidase in der Kuhmilch

Die Xanthinoxidase der Kuhmilch wurde wegen der verfiigbaren Milchmenge und ihres hohen
Gehaltes (mehr als 100 mg pro Liter) [50, 51] zum meistuntersuchten Enzym innerhalb der
verschiedenen Xanthinoxidasen [1, 42, 73, 74). Dabei ist die Xanthinoxidase in der Kuhmilch
in einer aktiven wie auch inaktiven Form [75-78] vorhanden und kann mit Dithioerythritol in
den D-Typ [10, 11, 79] iiberfiihrt werden. Aus roher, frischer Kuhmilch wird die Xanthinoxi-
dase zu 70% als Oxidase und nach der Reinigung aus Kuhmilch mit Dithioerythritol zu 96% als
Dehydrogenase bestimmt, die sich bei Abwesenheit des Dithioerythritols reversibel in den Oxi-
dasetyp umwandelt [79]. Nach diesen Untersuchungen [11, 79] umfasst das Enzym vier For-
men:

Typ D «— Typ O (reversibel) — Typ O (irreversibel) — inaktive Form(en),

wobei es sich bei den letzteren um die «Demolybdo»- und die «Desulfo»-Xanthinoxidase
handelt [1].

In roher Kuhmilch ist die Xanthinoxidase mit unterschiedlichen Aktivititen nachgewiesen
worden (Tab. 1). Ihre Aktivitit wirdin verschiedenen Einheiten angegeben: proml Milch, prog
Milch oder pro mg Protein. Dabei ist unter einer Einheit (U) die Absorption von 0,036 zu ver-
stehen; diese ist dquivalent zu ungefahr 0,3X 107 Mol reduziertem Triphenyltetrazoliumchlo-
rid [80—83, 94]. Mit mU wird jene Enzymmenge definiert, welche die Bildung von einem
Mikromol Harnsdure bei 25°C katalysiert [88, 90, 91]. Mit ul O,/ml/h wird die Menge des
Sauerstoffs angegeben, die in einer Stunde bei der Oxidation des Hypoxanthins oder Xanthins
umgesetzt wird [85—88].

5 TUber die Lokalisation der Xanthinoxidase in der Kuhmilch und ihre Herkunft

Die Xanthinoxidase- Aktivitit von frischer Rohmilch korreliert im originaren Zustand mit dem
Fettgehalt [96]; nach Ganpmr und Anusa [60] jedoch steht siein der Milch von Kithen, Ziegen
und Biiffeln mit dem Fettgehalt in negativer Beziehung.

Verschiedene Untersuchungen haben gezeigt, dass die Xanthinoxidase in der Kuhmilch
[97—107] wie auch in der Biiffelmilch [107, 108] neben vielen anderen Enzymen [99, 100,
103, 105—107] vor allem in der Fettkiigelchenmembran lokalisiert ist. Diese ist dusserst kom-
plex aus Proteinen, Phospholipiden, Glykoproteinen, Triglyzeriden, Cholesterin, Enzymen
und anderen Bestandteilen aufgebaut [109—111]. Dabei befindet sich zwischen dem Triglyze-
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Tab. 1. Xanthinoxidase- Aktivitit in roher Kuhmilch

Autor Dimension Akftivitat n
Zrrree et al. [80] U/ml 25

Stannarp [81] U/mi 47,2

Erwin und Ranporren [82] U/ mg Protein 12,0 3
Zmarrick et al. [83) U/ml 60,8 3
Kircren et al. [84] U/mi 15,6—21,4

Gupnason und Suire [85] pl 0,/ml/h 80,5 15
Harr et al, {86] w 0,/ml/h 436 27
TaomMasow und Mrowerz [87] ug 0,/mi/h 1554 5
Zikakis und Wooters [88)] w0,/ ml/h 61,2 4
HaLpen [89] mU/g 0,263—0,270
Cersuris und FarreLr [90] mU/ml 110425 6
Demott und PrAEPANITCHAT [91] mU/ml 20814,3 8
Hovsrock und Hicks [92] mU/ml 67,2+23,5° 22
WUTHRICH et al. [63] U 1751435 5
GreenBank und PaLLanscu {93] u 217 10
BanpyorabpHyay et al. [94] u 30

Brawnc [95] U 240—350 13

* Magermilch
* Milchserum

ridkern des Fettkiigelchens und seiner dusseren Membran eine proteinhaltige, 10—50 nm
umfassende Schicht [ 112]. Letztere enthilt neben verschiedenen Polypeptiden in bedeutenden
Mengen die Xanthinoxidase und ein saures Glykoprotein [104, 111—113]. Dabei weist sie in
Priparaten von Fettkiigelchen aus Kuh- und Muttermilch, die durch Gefrierdtzung hergesteilt
wurden, parakristalline Bezirke auf, an denen diese beiden Proteine beteiligt sein diirflen
[114]). Auch die Anwendung der Immuncabsorption an intakten Milchfettkiigelchen zeigt,
dass die Xanthinoxidase teilweise durch die dussere Oberfliche der Fettkiigelchenmembran
verborgen ist [ 115] und einer Jodinierung nicht zugénglich ist [116]. Unter den Proteinen der
Fettkiigelchenmembran macht die Xanthinoxidase mehr als 8% aus [102, 117]. Aus Butter-

milch haben BriLey und Eisentaar [101] mit Hilfe der Gelfiltration drei Enzymfraktionen
isoliert:

— Xanthinoxidase gebunden an die Fettkiigelchenmembran,
— Xanthinoxidase in einer ldslichen, Lipoprotein enthaltenden Fraktion und
— freie Xanthinoxidase.

Auch im Membranmaterial der Magermilch ist eine Xanthinoxidase- Aktivitat nachzuwei-
sen [100].

Der Mechanismus der Milchfettkiigelchensekretion aus der laktierenden Zelle ist nicht voll-
standig aufgeklart. Verschiedene Theorien sind bereits diskutiert worden; dabei soll die Fett-
kiigelchenmembran teilweise von der Plasmamembran oder von Membranen der sekretori-
schen Vesikeln des Golgiapparates abstammen oder auch aus dem Zytoplasma abgeleitet sein
[111]. Die Xanthinoxidase ist nicht Bestandteil der Plasmamembran [118], sondern ist im
Zytoplasma lokalisiert. Dies kann mit Hilfe von immunologischen Techniken in den milchse-
zernierenden Epithelzellen gezeigt werden. Durch Homogenisieren und Fraktionieren des
Milchdriisengewebes kann das Vorhandensein dieses Enzyms zu mehr als 80 % in loslicher
Form festgestellt werden [ 119]. Daneben ist es noch in den Fraktionen der Mitochondrien und
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Mikrosomen, was auch auf eine Membranassoziation hindeutet [119, 120], wie auch in den
Epithelzellen der Kapillarblutgefisse nachgewiesen worden [120, 121]. Die Xanthinoxidase
der Kapillaren ist derjenigen der Milch strukturell &hnlich [120]. Nach Untersuchungen an
Ratten wird die Xanthinoxidase iber das Blut in die Brustdriise transportiert [122].

6 Molekulargewicht der Xanthinoxidase

Die Xanthinoxidase ist funktionell als ein dimeres Molekiil mit zwei identischen Polypeptiden
und unabhingigen Zentren anzusehen, dessen Molekulargewicht (MG) 265 000—308 000, im
Durchschnitt ungefihr 283 000, betragt [1, 75, 123—127]. Fir das Monomere wird in verschie-
denen Arbeiten [75, 104, 125—131] ein Molekulargewicht von weniger als 100000 {127, 131]

bis 181000 [128] angegeben. Bei der Isolierung ohne proteolytische Enzyme wurde ein solches
von 149000—157 000 festgestellt:

149000 + 7000 [130]
150000 [129]

153000 [104]

155000 [120]
150000—157 000 [126]

Diese Werte stimmen mit dem Molekulargewicht einer Polypeptidfraktion der Milchfettki-
gelchenmembran {iberein [103, 106, 116, 132—134].

Eine Behandlung der nativen Xanthinoxidase mit proteolytischen Enzymen fihrt zu verin-
derten chromatographischen und physikalischen Eigenschaften [135, 136]. Fragmente mit
einem Molekulargewicht von 130 000 sind nach einer Behandlung mit Trypsin festgestellt wor-
den, von 82000 und 38 000 nach einer solchen mit Pankreatin [126], von 92 000, 42000 und
20000 nach einer solchen mit Trypsin, Chymotrypsin oder Subtilisin [129] und von 50000—
70000 nach einer solchen mit einer Protease [120). Bereits bei der Isolierung mit Pankreatin
werden Enzyme mit tieferem Molekulargewicht gefunden {126, 129]. Eine Aufbewahrung
unter verschiedenen Bedingungen zeigt ebenfalls einen Abbau des nativen Enzyms:

4°C wihrend 30 Tagen: MG 90000, 42000, 24000 [104]
37°C wihrend 24 Stunden: MG 133000 [104)
—10°C wihrend 6 Wochen: MG 130000, 90000, 60000, 40000 und 20000 [130]

Nach Mawnaino und BRunner [104] muss fir den Abbau der Xanthinoxidase eine endogene
Milchprotease verantwortlich gemacht werden, deren Aktivitat in gewaschener Buttermilch
39mal grosser ist als in Magermilch und die unter geeigneten Inkubationsbedingungen eine
begrenzte Proteolyse katalysiert. Avs den Untersuchungen von Martrer etal. [119] ist zu
schliessen, dass die Xanthinoxidase wihrend des Aufenthaltes der Milch in den Alveolen der
Milchdriisen keinem extensiven proteolytischen Abbau unterworfen ist, auch wennin der Mol-
kefraktion bzw. in der Fettkiigelchenmembran geringe Mengen mit einem Molekulargewicht
von 43 000 bzw. von 90000 nachgewiesen wurden.

7 Bedeutung der Xanthinoxidase

Die biologische Bedeutung der Xanthinoxidase in der Milch ist nicht klar. Da die Milch aber die
einzige Nahrung fiir das neugeborene Individuum darstellt, dasim Verdauungstrakt noch keine
voll entwickelte Enzymtitigkeit besitzt, ist wohl hier eine Funktion zu vermuten. Neben ihrer
Beteiligung im Nukleinsiureabbau ist die Xanthinoxidase als Quelle von Superoxidanionradi-
kalen [3] anzusehen. Diese Radikale konnen zur Peroxidation der Linolensaure {137}, zur
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Autoxidation der Linolsiure [138] und in der Milch zur Peroxidation des Milchfettes fiihren
[139]. Jedoch kann die Superoxiddismutase, die als Enzym mehrmals in der Kuhmilch na'chge-
wiesen wurde [92, 140—143] als schiitzendes Agens gegeniiber einer Fettoxidation wirken.
Von einigen Autoren [144—148] wird ein Zusammenhang zwischen der Xanthinoxidase-
Aktivitit — vor allem einer hohen Aktivitit — und der Entstehung eines Oxidationsge-
schmacks in der Milch festgestellt. Andere haben dagegen keine Korrelation gefunden [149]
oder Ergebnisse vorgestellt, die eher auf eine antioxidative Wirkung hindeuten [150, 151].
Nach ArLen und Wriepen [152) besitzt die Xanthinoxidase in einem milchahnlichen Modell-
system nur eine geringe Wirkung auf die Lipidoxidation. Hingegen in Gegenwart von Cu**-lo-
nen und in geringerem Masse auch von Fe?*-lonen wirkt sie oxidierend, wodurch ihre Wirkung
auf eine metallkatalysierte Oxidation des Milchfetts nicht ignoriert werden kann. Im iibrigen
erhoht eine Hitzedenaturierung der Xanthinoxidase deren oxidierende Fahigkeit [153].

Im weiteren wird diskutiert, dass das von der Xanthinoxidase erzeugte Wasserstoffsuper-
oxid die Bildung des Hypothiocyanats als aktivem antibakteriellem Agens des Laktoperoxida-
sesystems in der Milch fordert [154].

8 Beeinflussung der Xanthinoxidase-Aktivitit der Kuhmilch

Die Xanthinoxidase- Aktivitit der Kuhmilch unterscheidet sich sowohl zwischen den einzelnen
Rassen [90, 92] wie auch innerhalb derselben [155, 156], was nach Zikakis und TReece [155]
auf einen genetischen Polymorphismus hindeutet (Tab. 2). Wahrend der Laktation [81, 92,
144, 157] wie auch im Verlaufe eines Jahres [83, 156] variiert die Enzymaktivitat, nicht aber in
Morgen- und Abendmilch [81, 158]. Nach Stannarp [81] ist die Aktivitdtin der Mitte der Lak-
tation um die Hilfte niedriger als am Anfang und am Ende. Nach Hoterook und Hicks [92]
sinkt sie wiihrend der Laktation zwar ab, doch ist dies statistisch nicht zu sichern. Milch von
Kithen mit Mastitis weist teils hhere [156, 159, 160], teils niedrigere Xanthinoxidase- Aktivi-
titen auf [82, 84] als solche von gesunden Kiihen.

Die Xanthinoxidase- Aktivitit der Kuhmilch ist nach KigrMEIER und CapELLARI [161, 162]
von der Menge des im Futter enthaltenen, organisch gebundenen Molybdans abhingig, was
nach Haxr et al. [86] auf eine Veranderung im Proteingehalt des Futters wie auch auf verschie-
dene Diten zuriickgefithrt werden kann. Bereits Kiermeier und Voot [163] hatten eine Bezie-

Tab. 2. Einfluss der Rasse auf die Xanthinoxidase- Aktivitat

Rasse Aktivitits- Anzahl Einheit Aktivitét Referenz
gruppe Kiihe
Brown Swiss 100 mU/ml 108,0 90
Holstein 165 106,0 90
Guernsey 60 59,7 90
Ayrshire 50 58,0 20
Jersey 30 70,2 90
Milking Shorthorn 50 79,0 90
Holstein 11 mU/ml 60,5 92
Jersey 11 77,5 92
Guernsey niedrige 21 el 0,/ ml/h 30+0,9 155
mittlere 50 52+0,9 155
hohe 21 80x1,5 155
Holstein niedrige 8 28+1,5 155
mittlere 20 48+1.9 155
hohe 11 75+2,1 155
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hung zwischen der Alkalitit des Bodens und der Enzymaktivitit der Milch festgestellt und
einen Zusammenhang zwischen letzterer und dem Molybdéngehalt des Futters diskutiert. Die
orale Verabreichung von Ammeoniumolybdat an Kithe [162], ferner von Natriummeolybdat an
Kiihe und Ziegen [86] erbrachte jedoch nur einen Anstieg des Molybdéns in der Milch, nicht
aber eine Anderung der Xanthinoxidase- Aktivitit; dieses letztere traf auch bei Ziegen zu,
denen Riboflavinsupplemente verabreicht wurden [59]. Zwischen der Enzymaktivitit und
dem Molybdéangehalt [86, 164] wie auch zwischen der Aktivitit und dem Fett-, Eiweiss- und
Phosphorgehalt der Milch waren statistisch gesicherte Bezichungen festzustellen, nicht aber
zum Kalium-, Natrium-, Kalzium- [164] und Kupfergehalt [165]. Organische Insektizide
beeinflussen weder in vivo noch in vitro die Xanthinoxidase-Aktivitit der Kuhmilch [166].

9 Vorkommen der Xanthinoxidase in Milchprodukten

Nach Trennung der Milch in Magermilch und Rahm ist die Enzymaktivitit zu 86 % im Rahm

{81] oder 6,2mal mehr im Rahm alsin der Magermilch [98] zu finden. Nach Kitchen et al. {84]

sind dagegen nur 21 % der Aktivitit der Vollmilch im Rahm und 54 % in der Magermilch vor-
handen, was nach Stannarp [81] auf eine Beschidigung der Fettkiigelchen wihrend der Zeit

zwischen Milchgewinnung und Untersuchung zuriickzufiihren sein diirfte. CersuLIs und Far-
ReLL [90] haben nach der Verarbeitung von zwei Milchproben, die eine Aktivitit von

126,0 mU/t aufwiesen, in roher Magermilch 84,6 mU/] und im rohen Rahm 211,0 mU/1

gemessen. Bei Kuhmilch [84] sind 65 % der urspriinglich im Rahm vorhandenen Enzymaktivi-
tit und bei Biiffelmilch [108] 43,2% in die Buttermilch {ibergegangen, was auf eine lockere

Bindung des Enzyms an die Fettkiigelchenmembran hinweist. In der Magermilch ist die Xan-
thinoxidase nicht mit dem Kasein verbunden {84].

Auch andere Milchprodukte enthalten noch eine Xanthinoxidase- Aktivitét. So ist ausser in
roher Magermilch und in rohem Rahm auch in Sauerrahm und teilweise in Eiscreme, Kinder-
nihrmitteln, in kommerzieller Magermilch (pasteurisiert und homogenisiert), nicht aber in
eingedampfter Milch, in Magermilchpulver und in erhitzten Milchprodukten wie in Butter-
milch, Joghurt, Butter, Rahm sowie in verdorbenem Sauerrahm eine enzymatische Aktivitit
nachgewiesen worden [88, 90]. In verschiedenen Késesorten ist eine Enzymaktivitat noch vor-
handen; so ist in 16 von 25 [90] und in 69 von 111 Kasen (im Durchschnitt 72,0 + 7,6 mU/g)
[88] eine solche festgestellt worden, wobei in diesen beiden Untersuchungen die Resultate fiir
einige Kise, wie Gouda, Parmesan, Cheddar, Ricotta, Cottage, Rahmk&se, nicht éibereinstim-
men. Verschiedene Faktoren konnen die Enzymaktivitat eines Késes beeinflussen:

— Pasteurisieren der Milch,

— Erhitzen des Kases,

— Kuh- oder Ziegenmilch als Ausgangsprodukt,

— Typ der Kulturen oder Mikroorganismen fiir die Reifung (gewisse Mikroorganismen enthal-
ten Xanthinoxidase [34, 35]),

— Behandlung von Provolone und Romanokise mit Benzoylperoxid [88, 90].

10 Kiihlen der Milch

Kuhmilch wird gewodhnlich nach dem Melken gekihlt. Untersuchungen iiber den Einfluss des
Abkiihlens von frisch gemolkener Rohmilch auf die Xanthinoxidase- Aktivitit zeigen, dass sie
dadurch stark erhoht wird. Da in den wenigsten Féllen in der Literatur angegeben ist, zu wel-
chem Zeitpunkt die Lagertemperatur erreicht wurde, muss davon ausgegangen werden, dass
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sich die Abkiihlung im Verlaufe der ersten 24 Stunden vollzieht. Unt
ist im allgemeinen ein starkes Ansteigen der Enzymaktivitdt festzustellen (Tab. 3.
Einen Einfluss auf die Enzymaktivitit hat

8°C/Stunde. Dieses unterschiedliche Ansteigen
digkeit und der damit linger einwirke
Enzym teilweise von der Fettkiigelch
Magermilch iiber [96, 167], in der nach einer 24stiindigen Lagerung bei 4
Aktivitit zu finden sind [85]. Auch die Beschadigungd
auftretende Kristallisation der Triglyzeride diirfie zur E

er Einbezug dieser Werte

dabei die Geschwindigkeit, mit der die Milch
abgekithlt wird. So erbrachte die Geschwindigkeit von 1,5°C/Stunde bis zur Lagerungstempe-
ratur von 6°C eine wesentlich hdhere Aktivitat in der Magermilch als bei einer Abkiihlung von

Tab. 3. Einfluss des Abkithlens auf die Xanthinoxidase- Aktivitét

wird der langsamen Abkiihlungsgeschwin-
nden Abkiihlungszeit zugeschrieben. Dadurch wird das
enmembran abgeldst und geht somit verstarkt in die
°C 66—80% der
er Membran durch die beim Abkithlen

rhohung der Aktivitit beitragen [115].

Zeit Temp. °C Aktivitat Einheit Referenz

Stunden Anfang Ende Anfang Ende
Rohmilch 0—22 30 0 0,1 ca. 28 mV/ min 96,167
Rohmilch 0—4 37 0 11-12  ¢a 15 mV/min 168
Vollmilch kath. ' 3 25 5 0,24 1,70 wl 0,/ ml/min 87

masch.? 1,95 2,73 ! 0,/ ml/min
Rohmilch 0—24 4 0,209 0,228 U/ml 91
Rohmilch 0—24 4 61,2 222,1 pl 0,/ mi/h 88
Vollmilch 0—24 5 45 72 mU/ml 169
Vollmilch 0—24 4 80 161 pl 0,/ mi/h 85
Rohmilch 0—24 4 20,8 ca. 237 mU/ml 91
Vollmilch verarbeitet 0—24 4 12%iger Anstieg 88
Magermilch kath.! 3 0,32 0,77 w9,/ ml/h 87
masch.? 0,77 0,95 wl 0,/mi/h

Magermilch 0—24 5 20 37 pl 0,/ml/h - 169
Rahm 0—24 5 187 232 pl 0,/ml/h 169

1 kath. = mit e¢inem Katheter gewonnen.
2 masch. = mit der Maschine gemolken.

¥ keine Angaben.

11 Kihllagerung der Milch

Durch eine Lagerung der Milch, die nach der Abkiihlung wahrend mehreren Tagen bei tiefen
rindert sich im allgemeinen die Xanthinoxidase- Aktivitdt
Absinken festzustellen (Tab. 4). Bei der Untersuchung von
n Anstieg nachgewiesen wurde, kann aus den vorhande-
gerung unterschieden

Temperaturen aufbewahrt wird, ve
nicht mehr allzu stark, meist ist ein
CerpuLis und FarreLL [90], bei der ei
nen Unterlagen nicht zwischen der Wirkung der Abkithlung und der La

werden.

Bei der Kiihllagerung steigt die membrangeb
termilch um 124 % an, was auf gewisse strukture
bran hindeutet, wihrend diejenige in der Magermilch nicht beeinflu
freien Xanthinoxidase sinkt in der Buttermilch um 21 %, wihrend si

milch um 164 % erhdht [169].
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undene Xanthinoxidase- Aktivitit in der But-
lle Verinderungen in der Fettkiigelchenmem-
sst wird. Die Aktivitit der
ch diejenige in der Mager-

Tab. 4. Verinderung der Xanthinoxidase- Aktivitit wihrend der Lagerung bei tiefen Temperaturen

Milch Zeit Temperatur  XO-Aktivitit Einheit Referenz
°C Anfang Ende
Roh 6d 2 110425 124330 mU/ml 90
*Brown Swiss 6.—12.d 2 101,0 89,8 mU/ml 90
Holstein 6.—12d 2 974 90,5 mU/ml 90
Guernsey 6—12d 2 86,2 101,0 mU/ml 90
Auyrshire 6.—12.d 2 85,2 79,7 mU/mi 90
Jersey 6—12d 2 125,0 105,0 mU/ml 90
Milking Shorth. 6—12d 2 59,3 39,7 mU/ml 90
Roh mager 90h 6 keine Verdnderung 96,167
Roh 4—72h 0 unverdndert 168
Roh 24—48.h 4 unverdndert 85
Roh 2—44d 4 leicht abfallend 91
Roh frisch 2-7d 4 langsamer Abfall 88
Vollmilch verarbeitet 2.—10.d 4 fluktuierend 88
Mager 10d 4 geringe Veranderung 88
Konsummilch: 6d 2 39,2 43,3 (15)° mU/ml 90
pasteurisiert 45,1 478 (9 mU/ml 90
homogenisiert 94 2 47,8 40,4 (9 mU/ml 90

aDie Werte vor dem Beginn der Lagerung sind der Tabelle 2 zu entnehmen.
* Anzahl Proben.

12 Geirieren der Milch

Eine Aufbewahrung der frischen Rohmilch bei Temperaturen von —20 °C erhoht nach 3 Tagen
die Aktivitit um beinahe das 15fache auf 579,6 mU/ml {88]. Ebenso fiihrt eine Lagerung der
frischen Milch bei —21°C wihrend 12 Stunden zu einem zwei- bis vierfachen Anstieg der Akti-
vitat gegeniiber dem urspriinglichen Wert [168]. Eine Aufbewahrung von verarbeiteter Voll-
milch bei —20 °C verindert die Enzymaktivitit nur wenig [88], und eine eingefrorene Milch hat
nach drei Jahren etwa einen Drittel seiner Aktivitat verloren [90].

13 Mechanische Behandlung der Milch

Die Rohmilch wird zwischen der Erzeugung und dem Konsum einer immer stirker werdenden
mechanischen Beanspruchung ausgesetzt, die durch eine zunehmende Automatisierung in der
Milchindustrie und die immer linger werdenden Lagerzeiten bedingt ist. Dabei kann die Milch
bewegt, geschiittelt, geriihrt sowie durch andere Strémungsvorgange mechanisch beansprucht
werden. Bei folgenden Bedingungen der mechanischen Behandlung nimmt die Xanthinoxi-
dase-Aktivitdt der Milch zu:

— Schiitteln bei 25°C und Rithren wihrend 5—35" [170];

— Mixen bei 5000 min~! wihrend 20" bei 15 und 25°C (membrangebundene Xanthinoxidase
in Kuh- und Biiffelmilch) [171];

— Riihren mittels eines Magnetrithrers wihrend 1—2 Stunden [168];

— Riihren mit Hilfe eines Propeller-Rithrwerkes (480 min~') bis 100" oder eines Strahl-
mischers (2860 min~') bis 2" und 4" [172, 173];

— Stromen bei Reibungsschubspannungen von 1—9,8 Pa wahrend 5—30° (167, 174].
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Entscheidend ist dabei die Zeit, wihrend der die Milch der mechanischen Behandlung aus-
gesetzt ist, sowie die Art der Milch (Voli- oder Magermilch). So beginnt die Enzymaktivitat bei
einer Reibungsschubspannung von 1 Pa, beim Ubergang von der laminaren in die turbulente
Strémung, anzusteigen und weist bei 9,8 Pa nach 5 Min. eine Zunahme von iiber 40% und
nach 30 Min. eine solche von iiber 50 % auf; dabei nehmen Voll- und Magermilch in ihrer Akti-
vitit unterschiedlich zu [ 167, 174]. Auch der Druck, der im folgenden Kapitel unter Homoge-
nisieren eingehend behandelt wird, und der Ultraschall [170] beeinflussen die Enzymaktivitit.
Daneben treten durch diese Vorginge am Milchfett noch weitere Veranderungen auf [175];
erste sensorisch feststellbare Geschmacksabweichungen erfolgen jedoch erst bei Reibungs-
schubspannungen von 14,7 Pa [106].

Die Verinderungen durch die mechanische Behandlung der Milch beruhen auf einer mehr
oder weniger quantitativen Ablosung des Enzyms von der Fettkiigelchenmembran durch die
daran angreifenden Druck- und Schubspannungskrafte {96, 167]. Dies zeigt sich beispiels-
weise in einem Aktivititsanstieg in der Magermilchfraktion sowohl nach der Durchstromung
der Milch mit Luft, Stickstoff oder Sauerstoff als auch mit gleichzeitigem Rithren [81]. Ein
100 %iger Anstieg der Aktivitat von membrangebundener Xanthinoxidase in Kuh- und Biif-
felmagermilch ist nach dem Riihren bei einer Temperatur von 15°C zu beobachten {171].

14 Homogenisieren der Milch

Als ein Spezialfall der mechanischen Behandlung der Milch ist der Einfluss des Homogenisie-
rens auf die Xanthinoxidase-Aktivitit naher zu erldutern. Dieses milchtechnische Verfahren,
dessen Einfluss auf die Fettkiigelchen und die dabei auftretenden physikalischen Erscheinun-
gen sowie der ernahrungsphysiologische Wert der homogenisierten Milch sind ausfithrlich
beschrieben worden [176—179].

Das Ziel des Homogenisierens von Milch und Rahm ist die Verhinderung der Phasentren-
nung. Dies wird durch die Reduktion des mittleren Durchmessers der in diesen Produkten vor-
handenen Fettkiigelchen erreicht. So betrégt der Durchmesser in nichthomogenisierter Milch
3,5 um und in homogenisierter Milch weniger als 1 pm. So ist er bei einem Homogenisations-
druck von 50 bar 0,90 pm und bei einem solchen von 150 bar 0,46 um (es handelt sich dabei
um den Mittelwert der mit der Fettoberfliche gewichteten Verteilung) [180]. Mit dieser
Reduktion gehen gleichzeitig eine Zunahme der Anzahl der Fettkiigelchen (etwa um den Fak-
tor 100) — was sich anschaulich im elektronenmikroskopischen Bild zeigen lasst [181] — und
eine Vergrosserung der Oberfliche um den Faktor 6—10 einher [17 8, 182], was den Einbau
von oberflichenaktivem Material aus dem Serum in eine neue Membran bedingt. Wihrend des
Homogenisierens werden Kaseine und undenaturierte Molkenproteine an die Grenzschicht
zwischen Fett und Serum absorbiert [183]; so sind im elektronenmikroskopischen Bild die
Fettkiigelchen in homogenisierter Milch und im Rahm von kleinen und grossen Kaseinmizellen
sowie nichtmizellarem Protein umgeben [181, 183].

Das Homogenisieren der Milch erhdht im allgemeinen die Xanthinoxidase- Aktivitat [85,
91, 93, 94, 168, 170]. So steigt bei 7 ungekiihiten Milchproben die Aktivitit um 59—89%
gegeniiber frischer Rohmilch an [85]. Zwischen der Enzymaktivitat und dem Druck beim
Homogenisieren kann eine lineare Beziehung innerhalb des Druckbereichs von 6,9—
27,5 MPa aufgezeigt werden, wobei ein zusatzlicher Homogenisationsdruck von 0,1 MPa
einen Anstieg von 0,16 mU/ml nach sich zieht [91]. Auch die zweistufige Homogenisation von
rekombinierter Milch fithrt zu einer hdheren Enzymaktivitit in Abhingigkeit des angewende-
ten Druckes [94]. In einem aus pasteurisierter Milch (90°C wihrend 15 Sek.) hergestelitem
Konzentrat mit 50% Trockenmasse steigert sich die Aktivitiat beim Homogenisationsdruck
von 31,0 und 41,4 MPa, jedoch nicht bei 55,2 MPa. Beim Druck von 31,0 MPa wird nach einer
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vorangehenden Pasteurisierung der Milch bei 62 °C wihrend 30 Minuten eine Verminderung
jedoch !)ei einer Pasteurisierung bei 74 °C wahrend 15 Sekunden keine Veréinderung der En:
zymaktivitit des Konzentrates festgestellt [93]. In drei Milchproben aus einer Molkerei, die im
rohen Zustand 109,2 mU/ ml enthielten, hat sich nach dem Homogenisieren die Enzymaktivi-
t%it auf 31,9 mU/ ml vermindert (eine Probe davon zeigte 0), was nach den Autoren auf die rou-
tinemissige Erwarmung der Milch auf 60—65°C vor dem Homogenisieren zuriickzufithren
sein diirfte [90].

Bei einer an die Homogenisation anschliessenden Lagerung bei 4 °C steigt die Enzymaktivi-
tﬁt wihrend den ersten 24 Stunden an, fallt aber nachher ab. Die Regressionsanalyse der Xan-
thinoxidase-Aktivitit bei den vier angewendeten Druckbedingungen [17,2, 20,7, 24,1 und
27,6 MPa] iiber die Zeit ergab kubische Funktionen [91].

15 Erhitzen der Milch

D"ie A!(tivierung _wie auch die Inaktivierung der Xanthinoxidase beim Erhitzen der Kuhmilch
hangt im wesentlichen von den angewendeten Temperatur/Zeit-Bedingungen ab (Abb. 1). Es
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ist méglich, dass durch die Erhitzung der Milch, die ein aktives und ein inaktives Enzym [77)
enthalt, letzteres dadurch aktiviert wird [76]. Inhibitoren und Aktivatoren werden durch eine
Erhitzung der Milch auf 91,4 °C wihrend 4,2 Sek., bei der die Xanthinoxidase inaktiv ist, nicht
beeinflusst [184].

Der Einfluss der Wirme ist nach verschiedenen Autoren in ¢inem Temperaturbereich von
55—70°C aktivitatssteigernd (Tab. 5). So wird beispielsweise die Aktivitat der freien wie der
membrangebundenen Xanthinoxidase bei der Erhitzung bei 60°C wahrend 5 Minuten in But-
termilch und Magermilch erhéht [169].

Demgegeniiber stehen jedoch Beobachtungen, die bereits bei diesen Temperaturen auf eine
teilweise Inaktivierung der Xanthinoxidase hindeuten (Abb. 1). Nach Zrrree et al. {80] ist
Magermilch bei 55, 60, 65 und 75 oC wihrend 0—20 Minuten durchwegs eine Aktivitatsver-
minderung festzustellen. Auch eine Temperaturbehandlung auf 60 °C wahrend 35 Sekunden
fithrt zu einer teilweisen Inaktivierung; dabei fillt mit steigender Temperatur die Enzymaktivi-
tit sukzessive ab, wobei aber bei 64—65°C und bei 70°C ein unregelmissiger Kurvenverlauf
festzustellen ist [185]. In Ubereinstimmung damit zeigt sich bei der thermischen Denaturie-
rung bei 61,4 °C ein erstes Denaturierungsmaximum [186]. Bei einer gleichbleibenden Tempe-
ratur von 65 °C sinkt die Aktivitit in den ersten 3 Minuten auf einen Drittel des Ausgangswer-
tes ab und ist nach 15 Minuten noch nachweisbar [93]. Ebenso fithren folgende Temperatur/
Zeit-Bedingungen zu einer teilweisen Inaktivierung des Enzyms:

60, 65 und 70°C wahrend 5 Minuten [91];
60—80°C wihrend 35 Sekunden [185];

62°C wihrend 30 Minuten [93};

72°C wihrend 15 [93] und 20 Sekunden [152];
74°C wihrend 15 Sekunden [93];

77°C wihrend 18 Sekunden [138];

72,74, 76, 78°C momentan {87] und

80°C wihrend 0 und 15 Sekunden [83].

Eine vollstindige oder fast vollstindige Inaktivierung der Xanthinoxidase in der Kuhmilch
wird je nach den angewendeten Zeiten bei Temperaturen von iiber 75—80°C erreicht (Abb. 1
und Tab. 6); in diesem Temperaturbereich (77,6°C) ist bei der Differentiai-Scanning-
Kalorimetrie ein weiteres Denaturierungsmaximum zu verzeichnen {186]. Einzig ZMARLICKI
et al. [83] berichten nach einer Temperaturbehandlung bei 80 °C wahrend 30 Sekunden noch
von einer durchschnittlichen Erhohung der Enzymaktivitat um 35 %, nicht aber nach G und 15
Sekunden Heisshaltezeit (Tab. 5). Bei 75°C und 5 Minuten Heisshaltezeit ist das Enzym prak-
tisch inaktiv [80, 91], aber nach einer solchen von 35 Sekunden ist noch eine Aktivitdt von 45—

Tab. 5. Erhohung der Xanthinoxidase- Aktivitit in Milch und Milchprodukten durch verschiedene
Erhitzungsbedingungen

Temperatur  Zeit Erh&éhung Autor
°C Sekunden in %
Volimilch 55 300 13 Demotr und PraepaNiTcHAL [91]

Vollmilch 60 300 38 Buavapasan und Gancuer [169]
Magermilch 60 300 30 Buavapasan und Gangucl [169]
Rahm 60 300 43 BuavapasaN und Gancurl [169]
Vollmilch 70 300 60—105 Gupnason und Suiee [85]
Vollmilch 70 0, 15, 30 73,43,94 ZmarLicki et al. [83]

Volimilch 75 0, 15, 30 53,23,50 Zmareickl et al. [83]

Vollmilch 80 30 55 Zmarvickr et al. [83]
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Tab. 6. Temperatur/ Zeit-Bedingungen, bei denen die Xanthinoxidase vollstandig inaktiviert wird

Temperatur Zeit Autor

°C Sekunden

75 300 Demott und PrRAEPANITCHAL {91]
75 360 ZitTLE et al. [80]

80 momentan Tromasow und Mrowerz [87]
80 20 Monwger et al. [62]

80 20 ArLen und WRIEDEN [152]

82 15 BanpvoraDRYAY et al. [94]
85,90 0,15, 30 Zmaruicki et al. [83}

84—85 35 KiermEiEr und Voor [185]

85 900 PoLonovski et al. [187]

85 5 Kiermerer und Voor [185]

86 335 Krermeier und Voor [185]

90 15 Greensank und Parranscu [93]
92 20 Branc [95]

60% vprhanden [185]. Nach einer Temperaturanwendung von 80 °C wihrend 15 Sekunden st
noch eine Aktivitit unter 10% [94], bei der gleichen Temperatur wihrend 5 Sekunden eine
solche von 17—42 % [185] nachzuweisen. Bei Temperaturen von 85 und 90°C wihrend 0, 15
unc: 30 Sekunden verbleiben noch Restaktivititen von 0,5—1,8% [83]. ’

n pasteurisierter Milch ist eine Aktivitit von 0,142—0,150 mU/g gegeni —
03270 mU/g der frischen Milch [89] und in bei 74 °C wihrend 15 Sekugngergneerlli?;e(r),l\zfléilih
eine soIch.e von 80% [188] nachgewiesen worden. Ultrahocherhitzte und sterilisierte Milch
weisen keine Xanthinoxidase-Aktivitit mehr auf [95, 188].

17 Beeinflussung der Xanthinoxidase- Aktivitit durch Homogenisieren und Erhitzen

Die gleichzeitige Anwendung des Homogenisiere i ilch fii i
Ve e ation ng dos Homo E; s ns und des Erhitzens der Milch fiihrt zu einer

'So fallt nach dem Homogenisieren und anschliessendem Pasteurisieren der Milch die Xan-
tl'!momdase-A.ktivitﬁt ab [189]. Nach der Hitzebehandlung der Milch (77°C, 18 Sek.) ergibt
d‘f Homogenisierung bei 13,8 MPa eine zusétzliche Verminderung [158]. Nach der molkerei-
massigen Verarbeitung von roher, gekithlter Sammelmilch, die eine Aktivitit von 110 &
25 mU/ml aufweist, zeigt sich in der homogenisierten, pasteurisierten Konsummilch eine mitt-
lefe Enzymaktivitit von 34,2 mU/ml, in pasteurisierter, homogenisierter, mit Vitamin D ange-
relch.erter Milch (18 Proben} eine solche von 38,6 + 20,3 mU/ml [90] und in kommerziell ver-
afbelteter Vollmilch eine solche von 63,0 £ 6,5 mU/ml; dabei weisen jene 4 von 12 Firmen, die
eine Hochpasteurisierung durchfithren, die niedrigsten Werte auf {88]. Auch nach Ho :.md
E:LIFFO.RD [190] ist in homogenisierter Konsummilch eine um 59 % geringere Aktivitat gegen-
tiber fns_»cher Milch festzustellen. In homogenisierter, pasteurisierter Konsummilch { Vollmilch
und Dl’lI.lk) wie auch in homogenisierter, uperisierter Milch verschiedener schweizerischer
Molken_ﬂfan hat keine Xanthinoxidase- Aktivitat mehr festgestellt werden konnen; die bei der
Pas_teuns_lerung angewendeten Temperaturen liegen oberhalb 85°C und die He’:isshaltezeit
meist zwischen 10 und 20 Sekunden [191]. Nach der Homogenisierung und Kurzzeiterhitzung
auf 140°C wihrend 5 Sekunden wird die Xanthinoxidase praktisch inaktiviert [89]. Eine Lage-
rung der ultrahocherhitzien Milch bei 4 °C wihrend 4 Wochen [191] wie auch eine solche von
uperisierter und sterilisierter Milch bei Raumtemperatur withrend 3 und 6 Monaten [188]
haben zu keiner Reaktivierung der Enzymaktivitat gefihrt.

117



Nach einer 5tigigen Lagerung der Milch bei 4°C ist die Hitzeempfindlichkeit der Xanthin-
oxidase gegenilber einer eintdgigen Lagerung erhoht. Die Kombination: 24stiindige.l_,age-
rung, Homogenisieren und Erhitzen fithrt gegeniiber der unhomogenisierten oder frischen
Milch zu grosseren Aktivititsverlusten [85].

16 Weitere Einfliisse

Die Inkubation von frischer, ungekiihiter Milch mit lipolytischen und proteolytischen
Enzymen wie Steapsin, Lactivase und Pankreatin erbringt eine Aktivititssteigerung der Xan-
thinoxidase von §0—110% [85]. Auch der Zusatz von Lab, Pankreatin, Trypsin und Chym9-
trypsin fithrt zu einer Aktivitétssteigerung um das Doppelte und im Falle des Labenzyrns. bis
auf das Vierfache gegeniiber der unbehandelten Rohmilch, wihrend Carboxypeptidase nicht
aktivierend wirkt [192]. Diese Aktivititssteigerung ist dadurch zu erkliren, dass die Xanthin-
oxidase durch diese enzymatischen Behandlungen von der Fettkiigelchenmembran abgelost
oder in Monomere zerlegt wird [101, 102, 193].

Detergentien wie Laurylsulfat und Tween 60 filhren zu einer Aktivitidtssteigerung des
Enzyms [170]. Die Isolierung des Enzyms aus Kuhmilch mit Hilfe von Detergentien (D_esoxy-
cholat, Triton X100) ergibt im angereicherten Extrakt eine hohere Aktivitit alseine Isohcnfng
mit Pankreaslipase [194]; ebenso erhoht sich die Enzymaktivitit einer Membransusp'ensmn
der Fettkiigelchen von Biiffelmilch nach der Behandlung mit denselben Detergentien wie auch
von Tween 20 [195]. Daneben existieren verschiedene chemische Substanzen, diein geringen
Mengen wie auch bei kurzen Anwendungszeiten die Xanthinoxidase- Aktivitat der Milch erho-
hen, bei stiirkeren Konzentrationen und lingerer Dauer dieselbe hemmen [187, 192].

17  Schlussfolgerung
Die milchtechnologischen Verfahren

— Kiihlen
— mechanische Behandlung (Riihren, Stromen)
— Homogenisieren

erhohen im allgemeinen die Xanthinoxidase- Aktivitat der Milch. Durch die Lagerung bei tie-
fen Temperaturen wird sie nicht mehr weiter beeinflusst. Beim Erhitzen sind die Einfliisse zu
differenzieren. In einem Temperaturbereich von 55—70°C, in einem Einzelfall bis 80°C wird
nach einigen Autoren die Aktivitit erhdht, nach anderen wird die Xanthinoxidase bei diesen
Temperaturen teilweise und bei einer Behandlung von iiber 80°C vollstindig inaktiviert.

Die Milch wird heute, bevor sie zum Konsumenten gelangt, meist folgenden Verfahrens-
schritten unterworfen:

Mechanische Behandlung beim Melken — Abkithlen auf 4 °C auf dem Bauernhof - _mecha-
nische Behandlung wihrend des Transportes zur Molkerei — Erwdrmen — Homogenisieren —
Erhitzen.

Unter diesen Umstinden kommt es zu einer Erhéhung der Xanthinoxidase- Aktivitit in der
Milch. Durch das abschliessende Pasteurisieren oder Ultrahocherhitzen wird die Aktivitat ver-
mindert, oder das Enzym wurde inaktiviert.

DANK
Hermm Dr. M. Riecc danke ich fiir die kritische Durchsicht dieser Arbeit,
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RESUME

Présence de la xanthine-oxydase et influence des traitements technologiques sur son activité dans le lait de
vache — une revue

Le chercheur américain OsTER considére la xanthine-oxydase du lait comme un nouveau facteur de ris-
ques pour les cardiopathies coronaires. Cet article de revue rapporte sur la présence de cette enzyme dans
des syst2mes biologiques. On rencontre la xanthine-oxydase dans différents organes du corps humain et
elle est indicatrice de plusieurs maladies. Elle a été détectée dans le lait de nombreux mammiferes.

Parmi les diverses xanthines-oxydases, celle du lait de vache est la plus fréquemment analysée parce
que ce iait est disponible en grande quantité et qu'il contient cette enzyme 4 un taux trés élevé. Son poids
moléculaire est de 150 000 environ. Les effets que les traitements technologiques tels que refroidissement,
stockage a basses températures, congélation, traitement mécanique, homogénéisation et chauffage exer-
cent sur I'activité de la xanthine-oxidase dans le lait de vache ont été étudiés a fond. La plupart de ces trai-
tements augmentent, en général, 'activité de cette enzyme, alors qu'un traitement thermique final 4 plus
de 80°C peut contribuer & I'inactiver.

ABSTRACT
Occurrence of xanthine oxidase and influence of milk processing on its activity in bovine milk — A review

According to the American scientist OsTeR, the presence of xanthine oxidase in milk is a new risk factor
for coronary heart diseases. The review reports on the occurrence of this enzyme in biologicaf systems.
Xanthine oxidase is found in several organs of the human body and is a sensitive indicator for various
diseases. It has been detected in the milk of many mamemals.

Of all xanthine oxidases that of bovine milk is the most frequently investigated one because of the great
quantity of milk available and due to its high level. Its molecular weight is about 150 000. The paper studies
in detail the effects that milk processing techniques such as cooling, low temperature storage, freezing,
mechanical treatment, homogenization and heating exert on bovine xanthine oxidase. Most of these tech-
niques increase the activity of this enzyme, whereas a final heat treatment of milk at temperatures of over
80°C may contribute to its inactivation,
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