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Die physikalische Chemie der Eiweihtoffe 
Diskussionstagung der Faraday-Society Cambridge 
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Einer niitzlichen Tradition und einer offensichtlichen wissen- 
schaftlichen Notwendigkeit entsprechend, veranstaltete die Fn- 
raday-Society (London) vom 6 .  bis 8. August 1952 in Cambridge 
(England) eine vorbildlich durch den Sekretar der Gesellschaft 
8'. C .  Tompkins und Frl. B .  E .  Rornitzer organisierte und konse- 
quent durchgefiihrte, internationale Diskusaionstagung uber phy- 
sikalisch-chemische Probleme der modernen EiweiBforschung. 
Der Leiter der Tagung im Zoologischen Institut dcr Universitat 
war J. H .  Schulman (Cambridge), der Vorsitzende des ,,Colloid 
and Biophysics Commitee" der Faradny-Society und des Oryani- 
sationekomitees. Die Zahl der Teilnehmer betrug rund 400, 
darunter etwa 80 aus aberaee, und zwar aus Hgypten, Auut.ralirn, 
Relgien, Deutschland, Frankreich, Griechcnland, Holland, Irland, 
Italien, Neuseeland, Schweden und den USA. Resonders zahlreich 
waren die USA, Holland und Schweden rertreten. Als besonders 
charakteristisch darf bemerkt werden, daD die meisten Ausliinder 
in  dem beriihmten Colleges der alten Universitatsstadt unterce- 
bracht wurden wid so den Geist dieser typiach englisehen Bil- 
dungsetatten miterlehen konnten. 

Eingeleitet wurde die Tagung durch die ,,fi. Spiers Meniorinl 
Lecture" von J .  2'. Edsall (Harvard University, Boston) iiber: 
, ,Die  m o l e k u l a r e  G e s t a l t  v o n  P r o t , e i n e n  u n d  c i n i g p  i h r e r  
U m s e t z u n g e n  m i t  a n d e r e n  S u b s t a n z e n " ,  die sogleieh vor- 
trefflich in  die Problematik des Diskussionsgegenstandes einfiihrte. 
Dem Charakter der Tagung entsprechend, waren samtlichen Teil- 
nehmern einige Zeit vorher 24 umfangreiche Abhandlungen aus 
den verschiedensten Arbeitskreisen mit einem aullerordentlich 
reichhaltigen experimentellen Material, die als Diskussionsgrund- 
lage dienten, gedruckt zuqanglich gemacht wnrden (rund 250 
Seitenl). Damit war eine gute Vororientierung der Teilnehmer 
gewahrleiatet. Hinzu kam noch, da5 aiif der Tagung selbst den 
Autoren nochmals 5 min fur oine kurze Erlauterung der Haupt-  
gesichtspunkte ihrer Manuskripte zur Veifugung standen. 

Die vorgelegten Abhandlungen gruppierten sich um folgende 
fiinf H a u p t t h e m e n :  I.) Experimentelle Arbeitsmethoden, 
11.) Proteine mit niedrigem Molekulargewicht, 111.) Systeme mit 
hohem Molekulargewicht, IV.) Umsetzungen mit Proteinen, 
V.) Konjugierte Systeme (Nucleo- und Mucoproteinc). Die etwa 
60 Diskussionsredner, die sich formlos aus der Versanimlung mel- 
deten und denen jeweils etwa 5 min Sprechzeit zugebilligt wurde, 
e r g h z t e n  die vorgelegten Abhandlungen mitunter auch durch 
wesentlich neue experimentelle Befunde. Verhandlnngssprache 
war Englisch. Die Diskussionen zu den Hauptthemen leitetcn 
nacheinander die Professoren J. H. Schulinnn (Cambridge), J .  
T .  Edsall (Boston), W .  2'. Astbury (Leeds), L .  Pnzcling (Pasadena) 
und M .  StaceU (Birmingham). Im folgenden wird versucht, im 
AnschluB a n  cine kurze Charakterisierung der prasentierten Ma- 
nuskripte die wesentlichsten Gesiehtspunkte der lebhaft gefuhrten 
niskussion vor Augen zu fiihren. 

A .  T I S E L I  U S ,  Upsala: Zonenekkfrophorese iii Piltrierpapier 
und anderen Medien (vorgeti. von P .  Flodin, Upsala). 

Als unbewegliche Phase lassen sich Filtrierpapierstreifen und 
-pulver, Glasperlen, Starke und Gele verwenden. Die Zonenelek- 
trophorese hieran besitzt als Trennungsmethode Vorteile gegen- 
iiber der sonst iiblichen Technik, lielert vollig yetrennte Zonen und 
ist auch als Mikromethode und bei geringen Konzentrationen und 
fur  Verbindungen mit kleinem Molekulargewicht ( Aminosauren, 
Peptide, Nucleotide usw.) brauchbar. Zonenelektrophoretische 
Messungen sind zur Restimmung r o n  Wanderungsgeschwindig- 
keiten und isoelektrischen Punkten geeignet. 
In der D i s k u s s i o n  berichtetc P .  Flodin (Upsala) iiber papier- 

clektrophoretische TJntersuchungen, bei denen der Papierober- 
flache die gleiche Ladung wie die der zu untersuchenden Substanz 
erteilt wurde. Dieses erreichte man durch Behandlung des Fil- 
trierpapieres rnit 2 - A  m i  no i t  h y l - s c h w e f  e l s  a u r  e .  Das vor- 
behandelte Papier mit freien NH,-Gruppen besitzt Anionenaus- 
taumhereigenachaften; fur  positiv geladene Suhstanzen kann es 
rnit HCI in seine NR,+-Form iibergefiihrt werden. Serum lieD 
sich damit bei p~ 8,6 in wenigen Versuchen in Komponenten zer- 
legen. Weiterhin beschrieb R .  Consden (Maidenhead) eine ein- 
fache Apparatur fur  Papierelektrophorese fur  Routineuntersu- 
chungen, hei der das sonst rnit einem Elektrolyten befeuchtete 
Papier mit einer organischen Fliissigkeit (z. B. Chlorbenzol) a h  
Kiihlmittel bedeokt wird, WBB gleichzeitig das Verdunsten des 
Elektrolyten verhindert. E. L. Durrumm (Washington) erinnerte 

in Bezug auf die historische Entwicklung von Papierelektrophorese 
und kontinuierlicher Elektrophorese (Suensson und Brattsten, 
Grapmann und Hnnnig) an die Mitteilung von Klubusitzky und 
Kdnig (Arch. cxp. Pathol. Pharmakol. 192, 271 [1939]) und a n  das 
US-Patent 3555487 von Haugaard und Kroner aus dem Jahre 
1948. E .  Barbu (Paris) wies darauf hin, daO aich polydisperse 
Proteinaggregate mittels der Papierzonenelektrophorese trennen 
lassen. 

G .  W E U E R ,  Cambridge (England) : Polarisation der Fluores- 
zenz von gekennzeichneten Protein-Molekeln. 

Messungen der Fluoreszenzpolarisation von Proteinkonj ugatcn. 
fur die eine Reinigung durch Ionenaustausch heschrieben wird. 
Papierchromatographie diente zur Unterscheidung reversibler 
Adsorption und chemischer Vereinigung kleiner Molekeln mit 
Protoinen. Die r e v e r s i b l e  P r o t e i n - D i s s o z i a t i o n ,  die z. B. 
mit Rinderserumalbumin in saurer Losung ( u m  pH l , 8 )  naoh 
mehreren Methoden (Sedimentations- und Diffusionsmessungen) 
beweisbar ist, hangt  in  Gegenwart von Neutralsaleen vom Anion 
ab ;  ihrc Umkehr steigt in  der Reihenfolge CI < Br < NO, < SCN 
< p-Tolnolsulfonat. Die elektrostatische AbstoDung zwischen 
Untereinheiten sol1 fur die Sauredissoziation unentbehrlich sein. 

G.  Ogston (Oxford) macht hierzu darauf aufmerksam, daO auch 
das Albumin-Dissoziationsgleichgewicht den thermodynamischen 
Gesetzen gehorchen miiase. Wenn daher, wie mitgeteilt wurde, 
Verdiinnung das Gleichgewicht nicht heeinfluDt, dann kann sich 
auch die Zahl der gelosten Partikelchen nicht Lndern. Auch 
K. 0. Pedersen (Upsala) wundert sich iiber die Dissoziation von 
Serumalbumin in  sauren Li)sungen und weist darauf hin, daB 
zwischen pH 2,3 und 3 solche Molekeln eine ausgeaproohene Ver- 
anderung orleiden, ohne daD sich merkwiirdiqerweise das Mole- 
kulargewicht andert. 

J .  S. F A L C O N E R ,  D .  J .  J E N D E N ,  D .  B.  T A Y L O R ,  San 
Francisco : ober die Anwendung uon Ldslichkeitsmessungen auf 
das Studium komplexer Protein-Ldsungen und fur  die Isolietung 
von Einzelprofeinen (vorgetr. von D .  B .  Taylor) .  

Der EinfluB der GeaamteiweiDkonzentration auf die Abtrennung 
von zwei Einzelkomponenten wurde theoretisoh behandelt. Im 
Anschlu5 daran wurde eine neue Methode zur Fraktionierung von 
Rattenleber mitgeteilt, beruhend auf der Unloslichkeit von Pro- 
teinen in  starken Salzlosungen. 

I n  der Diskussion macht u. a. G .  S .  Adair (Cambridge) auf die 
Nutzlichkeit der von den Autoren angegebenen Kriterien fur die 
Reinheitsbestimmung eines Proteins aufmerksam. Zum Haupt-  
thema berichtet schlie5lich noch B .  Robert (Paris) iiber die aus- 
geprazten Konfigurationsanderungen der meisten Proteine bei 
pH-Werten um 9, wobei sich sofort physikalische und chemische 
Eieenschaften andern. Diese Konfigurationslinderung ist beim 
Serumalbumin rnit dem Auftreten von SH-Gruppen verbunden, 
die Eisen(II1)-Kaliumcyanid bei pH 8,5 reduzieren und oberbalb 
pH 10 von Luft oxydiert werden. Die Guanidin-Gruppen des 
Arginins und die Cystin-S-S-Bindungen aollen an der StabilitBt. 
der i\lbumin-Molp.kel behiligt sein. Die Strukturanderung obrr- 
halb p H  9 ist nur dann reversibel, wenn OxydationRmoglichkcit 
der Molrkel ausceschlossen wird. 

P .  DO 7'1.. 0. E .  M Y E R S ,  Cambridge (Mass.): Thermodynn- 
niik der Assosintion von Insulin-Molekeln (vorgetr. von P .  Do ty ) .  

Die Untersuchung der Lichtstreuung von Insulin-Losungen bei 
p H  1,9 und 2,6 in 0 , l  mol. NaCl und NaH,PO, gestattet die Be- 
rechnung der Konstanten, die das Gleichgewicht zwischen Mono-, 
Di- und Trimeren beherrschen. Variation der Konstanten kann 
vielleicht durch h d e r u n g  der elektrostatischen AbstoDung er- 
klart werden. Wirmetonungen und Entropien ergaben sich aus 
Messungen im Temperaturbereich 20 bis 40 O C .  Sie sind iiber- 
raschend niedrig und lassen eine erhohte Solvatation des Monome- 
ren vermuten. 

In der Diskussion wandte sich H .  Yeurath (Washington) gegen 
die Sicherheit der gezogenen Schliisse; er glaubt, daO die abge- 
leiteten thermodynamischen Konstanten keine absolute Bedeu- 
tung zu haben brauchen. Kristallisierte Zn-Insulin-Prgparate 
konnen sich betraehtlich in  ihrer Lichtstreuung unterscheiden, 
was nicht nur von ihrer Herkunft ahhangt. Neueste Meseungen 
der Sedimentationskonstanten ergaben fiir'Insulin ein Mindeat- 
molekulargewicht von 12000. Der von anderer Seite mitgeteilte 
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Wert  von 6000 darf jedoch auch nicht ignoriert werden. Im Hin- 
blick auf analoge Verhaltnisse bei der Vereinigung von Proteinen 
mit Farbstoffen oder von Antigenproteinen mit Antikorpern 
fragte F .  Haurowitz (Bloomington, Ind.), ob die Entropieer- 
hohung nicht auf eine Dehydratation ionisierter Gruppen zuriick- 
gefiihrt werden konne. 

L .  W . C U N N I N G H A M , F . T I E T Z E ,  M .  M . C R E E M ,  
H .  N E  U R A  T R ,  Seattle (Wash.): Molekularkinetische Eigen- 
schaften von Trypsin und verwandten Proteinen (vorgetr. von H .  
Neurath). 

Das Sedimentationsverhalten von Trypsin hangt in  fiir enzy- 
matische Aktivitat gunstigen pH-Bereichen ab von Alter und pH 
der Losung und zeigt ein konzentrationsabhangiges Gleichgewicht 
von Monomeren und Polymeren. Die Veranderung der Sedi- 
mentationskonstanten mit der Zeit fallt zusammen mit einem 
Abfall der enzymatischen Aktivitiit (Autolyse). Kristallisiertes 
Trypsin und umkristallisiertes Trypsinogen besitzen keine solchen 
Sedimentationsanomalien. Bei enzymatisch inaktiven Proteinen 
ist die Sedimentation unabhangig von Zeit nnd pR. Fiir sie wird 
ein Molekulargewicht von etwa 24000 errechnet. 

G. E .  P E R L M A N N ,  New York: Elektrophoretische Studien 
an enzymatisch verandertem Ovalbumin und Kasein. 

Die elektrophoretische Analyse ist eine empfindliche Methode 
sum Studium von enzymatischen Reaktionen an geladenen Grup- 
pen. Die hier diskutierten Verinderungen schlieBen Reaktionen 
ein, bei denen Carboxyl- und Phosphat-Gruppen aus den Proteinen 
(Ovalbumin, Kasein) entfernt werden. 

E .  B A R B  U und M .  J O L Y ,  Paris: Die globuliir-fibrillure 
Protein-Umwandlung (vorgetr. von M .  Jo ly ) .  

Der Vorgang der Urnwandlung globullrer Proteine in fibrillare 
Proteine etwa durch maBiges Erhitzen, Salzeffekt oder hohen 
Druck wurde nach verschiedenen Methoden studiert. Das Problem 
dabei ist, ob diese Urnwandlung zuriickzufuhren ist entweder auf 
eine Entfaltung der Peptidketten oder auf eine End-zu-End-Ag- 
gregation globular bleibender Molekeln. Zahlreiche experimentelle 
Tatsachen sprechen fiir die zweite Annahme. Die Denaturierung 
der Proteinmolekeln ist ein AktivierungsprozeO. 
In der Diskussion iuDerte sich W .  T .  Astbury (Leeds) in  prin- 

zipiellen Ausfuhrungen und legte zunachst dar, daB aus eigenen 
Rontgenstrahlenuntersuchungen n i c  h t  gefolgert wurde, daB die 
Denaturierung von korpuskularen Proteinen immer zu einer voll- 
stindigen Entfaltung der Peptidketten fuhren miisse. Es t r i t t  
vielmehr nur eine Desorganisation ein, die j e  nach Intensi t i t  der 
Behandlung in jene Richtung weist, von intramolekularen Bin- 
dungen abhangt und die schlieOlich in einer Aggregation zu p- 
Biindeln kulminiert. Die Vorstellung, daB dieser Vorgang von 
einer Aggregation unveranderter korpuskularer Einheiten her- 
riihre, bereitet nach Astbury Schwierigkeiten. Solche Prozesse 
werden nur bei der Biogenese von Proteinfasern (etwa aus Tro- 
pomyosin oder Actin) fiir moglich gehalten. Auch W. E.  F. 
Naismith (Dumfries) zieht zur Erklarung von Viscositatsanderun- 
gen in  alkalischen Losungen von ErdnuOprotein, die zur Faser- 
herstellung dienen, die Hypothese von Astbury vor und F .  Hauro- 
wifz (Bloomington, Ind.) warf die berechtigte Frage auf, ob alle 
Arten von Denaturierung wirklich immer mit einem ubergang 
des globularen in den fibrilliren Zustand verbunden sind. SchlieO- 
lich stellte M .  Joly (Par is)  abschliel3end nochmals 7 Gesichts- 
punkte heraus, die fiir seine Ansicht sprechen (Untersuchungen 
a n  denaturiertem Serumalbumin). U. a. wurde dabei darauf ver- 
wiesen, daB die nach Denaturierung erhaltenen Partikelchen hau- 
fig viel langer als die Gesamtlange einer Polypeptidkette sind, 
daB die Partikelchen sich in der Nahe des isoelektrischen Punktes 
vergrooern und daB die zum Aufbrechen eines denaturierten Par- 
tikelchens notwendige Energie betrachtlich geringer als fur  eine 
covalente Bindung ist. 

P .  J O H N S O N  und W .  E.  F .  N A I S M I T H ,  Cambridge: 
Physikalisch-chemische Priifung der Co,iarnchin-Fraktiot~ der Erd- 
nupglobulinc (Arachis hypogaea), (vorgetr. von W .  E .  F. Naismith). 

I n  der Conarachin-Fraktion der ErdnuBglobuline lassen sich mit 
der Ultrazentrifuge und durch Lichtstreuung Assoziations-Disso- 
ziationsreaktionen beobachten. Der dissoziierte Zustand, der 
einem Mol.gew. von etwa 190000 entspricht, wird durch hohe 
Ionenstarke und hohes p H  begiinstigt, wahrend durch entgegen- 
gesetzte Bedingungen der Assoziationsgrad steigt. Es  entstehen 
wenigstens vier neue Systeme rnit Molekulargewichten bis zu 2.10' 
und die Gleichgewichte werden innerhalb einer Minute erreicht. 
Elektrophorese zeigt diese Veranderungen nicht an (elektrophore- 
tische Beweglichkeit daher vom Assoziationsgrad unabhingig). 

In der Diskussion weist G. A .  Gilbert (Birmingham) auf den 
wichtigen Einfld? der Sedimentation auf das zu studierende 

Gleichgewicht hin. Wenn z. B. sin Dimeres oberhalb eines Mono- 
meren sedimentiert, wird das Gleichgewicht des Systems gestort 
und das Monomere assoziiert sich unter Bildung des Dimeren. 
Dieser Komplikation der Interpretierung der Sedimentqtion wird 
von P .  Johnson beigepflichtet. 

S. S H U L M A N ,  Buffalo (vorgelegt von J .  T .  Edsal l ) :  
Einwirkung gewisser Ionen und neutraler Molekeln auf die Umwand- 
lung von Fibrinogen i n  Fibrin. 

Von etwa 40 Substanzen wurde mitgeteilt, daB sie die Fibrino- 
gen-Gerinnung durch Thrombin um mindestens 24 h hemmen. 
Hierher gehoren z. B.: Glykole, Cyclohexandiol, Harnstoff, Se- 
micarbazid, Formamid, Cystein, Guanidin, Histamin, Imidazol, 
Na-ascorbinat, Na-benzolsulfonat, Na,S,O,, NaSCN, Na,SO,, 
NaBr, NaJ. Eine viel geringere VerrOgerung ergeben: Athylen- 
glykol, Glycerin, Mannit, Athanol, Cyclohexanol, Biuret, Glyko- 
koll, Taurin, Histidin, Lysin, Methylamin, Na,S,O,, NaCI. Diese 
Hemrnung, die sich sogar noch nach Zugabe des Thrombin8 er- 
zeugen lLOt, ist reversibel. Es  wird versucht, zwischen Struktur  
und Wirksamkeit der Hemmstoffe Beziehungen aufzufinden. 
L. Nanningn (Leiden) diskutiert die Frage, ob der Inhibitor 

Fibrinogen oder Thrombin beeinfluat; der Inhibitor sollte rnit 
Thrombin gemischt und die Mischung dann a n  Fibrinogen ge- 
priift werden. 

G .  H A  M O I  R ,  Liittich: Elektrophoretische Untersuchung der 
Strukturproteine des Muskels. 

Die Elektrophorese scheint zur Untersuchung von Mischungen 
der Hauptproteine der Myofibrillen (Actomyosin, Actin, Myosin, 
Tropomyosin) weit niitzlicher zu sein als die Ultrazentrifugierung, 
die vor allem bei reinen Proteinen i n  Frage kommt. 

Auf eine Diskussionsbemerkung von P .  Johnson (Cambridge) 
teilte Vortr. mit, daO bei der Ionenstirke 0,35 bis 0,4 und bei neu- 
traler Reaktion in den elektrophoretischen Versuchen nie eine 
Dissoziation von Actomyosin in  Actin und Myosin beobachtet 
wurde. 

M .  M O R A L E S ,  J .  B O T T S  und T .  L. H I L L ,  Bethesda: 
Energefik und molekularer Mechanismus der Muskelkontraktion. 

I. Teil: Obersicht iiber eine Theorie der Muskelkontraktion und 
ihre ezperimentelle Grundlage (vorgetr. von M .  Morales). 

Es werden zusammengefaBt therrnoelastische Studien an 
Myosinfaden, Lichtstreuungsstudien a n  dem Yyosin-ATP-Sy- 
stem und eine kinetische Analyse der Myosin-ATP-ase. Inter- 
pretation der Resultate durch eine Theorie, die annimmt,  daO die 
elastische Myosin-Partikel Gegenstand einer kontraktilen Entro- 
piekraft und einer extensilen elektrostatischen Abs tohngskraf t  
ist. 

2. Teil : Stntislisch-thermodynamische Behandlung der kontrak- 
tiZen Systeme (vorgetr. von T .  L. H i l l ) .  

Fiir das fundamentale elastische Element i m  Muskel werden 
verschiedene Modelle illustriert. Vielleicht sind Phasenverin- 
derungen kombiniert rnit relativ kleinen Anderungen im Ladungs- 
zustand fur die Natur der Muskelkontraktion verantwortlich. 

An der Diskussion beteiligten sich hier A. Weissermann (Lon- 
don) ,  A .  G. Ogston (Oxford), W .  T .  Astbury (Leeds) und J .  T .  
Edsall (Boston). Weissermann betrachtet Actomyosin als einen 
biegsamen, kettenihnlichen Polyelektrolyten (keine starre Struk- 
tur  und reversible Polymerisation), wahrend Ogston auf Schwierig- 
keiten hinweist, wenn man die Einwirkung von ATP auf Viscosi- 
t l t  und Sedimentation von Actomyosin durch Anderung von Vo- 
lumen und Gestalt und nicht durch Dissoziation erkliren will. 
Nach Astbury darf eine Theorie der Muskelkontraktion das Actin 
nicht vernachlassigen. Denn die Makroperiode (etwa 400 A),  die 
kontinuierlich entlang der kontraktilen Fibrillen verlauft, stellt 
eine Folge von Myosin-Ketten parallel mit einer regularen Reihe 
von Actin-Einheiten dar. Edsall erinnert daran, daO die vorge- 
tragene Anschauung bereits in der alten Grundidee von K .  H .  
Meyer mitenthalten war, und hebt die Wichtigkeit der Bestim- 
mung der Entspannungsenergien des Muskels (Hill) und des Be- 
fundes von der Abspaltung von ATP aus Muskelfasern und  Ac- 
tomyosin-Faden ( Weber) hervor. 

E .  M .  P E T R I  und A .  J .  S T A V E R M A N ,  Delft: Elektro- 
ehetnische Eigenschaften von Lupinensamenprotein (vorgetr. r o n  
E. M .  Petr i ) .  

Membranen aus reinem Lupinensamenprotein wurden herge- 
stellt und in ihren elektrochemischen Eigenschaften studiert. 
Diese Priifmethode ist auch fiir das Verstandnis chemischer Pro- 
teinveranderungen, etwa bei ihrer praktischen Verwertung, sehr 
geeignet. 

Diskussion: Nach K. H .  Gustavson eignet sich die Bestimmung 
des Dialysenpotentials von Proteinmembranen ausgezeichnet zur 
Ermittlung des isoelektrischen Punktes von unloslichen und ver- 
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anderten Proteinen. Gustavsott bespricht auch noch eigene Vcr- 
suche iiber Hautkollagen, besonders was die Bildung der Cr- 
Komplexe und der CH,O-Bindung anlangt. Kollagen gibt bei 
pH 7-8 rnit CH,O starke Briickenbindung. Bei niedrigen pH- 
Werten benotigt Fixierung sehr hohe CH,O-Konzentrationen. 
Auch M. G. fer Horst (Leeuwarden, Ndl.), diskutierte das CH,O- 
Bindungsvermogen von Proteinen (Kasein). Die Menge an ge- 
bundenem CH,O nimmt von p H  9-1 standig ab. In stark saurer 
Lasung soll die E-NH,-Gruppe der Lysin-Reste nicht rnit CH,O 
reagieren. 

E .  J .  C O H N ,  D .  M .  S U R G E N O R ,  K .  S C H M I D ,  W. H .  
B A T C H E L O R  und H .  C. I S L Z K E R ,  Boston: Die Reaktion 
uon Plasmaproteinen mil Schwermetallen und Erdalkalien, rnit spe- 
zif. Anionen und spuif .  Steroiden, mit spezif. Polysacchariden und 
rnit Form-Elementen des Blutes (vorgetr. von H .  C .  Zsliker). 

Die rnit Plasmaproteinen und Schwermetallen i m  physiologi- 
schen pH-Bereich entstehenden Komplexe sind neue gesattigte 
Substanzen und im allgemeinen weniger l6slich als dip dissoziierten 
Proteine. Zn-Komplexe mancher Globuline sind in Wasser un- 
loslich. Zn-Komplexe von Albuminen und gewissen Pseudoglobu- 
linen wasserlbslich, Zn-Hg-Komplexe dieser Proteine jedoch was- 
serunloslich. Ca und Ba konnen unlosliche Komplexe geben, kon- 
nen aber auch losend wirken. Mg und Mn sind auch an Enzym- 
umsetzungen beteiligt. Cu und Fe scheinen fast ausschlie13lich rnit 
Caeruloplasmin und dern PI-metallbindenden Protein verbunden zu 
sein. P b  erwies sich auch ale niitzlich zur Abtrennung der kleineren 
Proteine des Plasmas, einachlielJlich des sauren Glykoproteins. 
In der Diskussion berichtete A .  Schoberl (Hannover)  iiber den 

Eintritt groBer Cu-Mengen in Cystin-reiche Proteine und B. Robert 
(Paris) referierte iiber den EinfluD von Cu auf die Autoxydation 
von Proteinen rnit SH-Gruppen, wobei drei Phasen zu unter- 
scheiden sind und Cu beschleunigende und hemmende Effekte 
auslost. Dies hangt von der Zahl der pro Protein-Molekel gebun- 
denen Cu-Atom ab. L. Robert (Paris) fand, daO spezifische Me- 
tall-Protein-Reaktionen rnit Vorteil zur Abtrennung von Enzymen 
aus Protein-Mischungen benutzt werden konnen. Die Hg-Hem- 
mung von Serumcholinesterase unterscheidet sich im Mechanis- 
mu8 von anderen Hemmstoffen. Hgz+ und Acetylcholin konkur- 
rieren vermutlich um die SH-Gruppe der Cholinesterase. 

J .  M .  K L O T Z  und J .  A Y E R S ,  Evanston: Proteinreaktionen 
s t i t  organischen Molekeln (vorgetr. von J .  M .  Klotz ) .  

Der Bericht versuchte, mannigfaltige experimentelle Tatsachen 
zu einem verniinftigen molekularen Bild zu koordinieren. Zu- 
nachst wurden viele Anionen-Komplexe von Serumalbumin be- 
sprochen, z. B. mit Ionen organischer Sauren (Essig-, Valerian-, 
Capronslure usw.), rnit Octylsulfat-, Decylsulfat-, Methylorange- 
und Azosulfathiazol-Ionen. Die Umsetzungen von Proteinen rnit 
Kationen sind teilweise denen mit Anionen ahnlich, zeigen aber 
auch betriichtliche Unterschiede. Als Beispiel einer neutralen or- 
ganiscben Molekel wurde die Bindungsfahigkeit von p-Amino- 
azobenzol an Albumin studiert, die mit dem pH zunimmt. Das 
gleiche ist mit Chrysoidin der Fall (pH-Bereich 4-9). Zahlreiche 
Beobachtungen zeigen, daB Serumalbumin bei pH-Anderung 
seiner Umgebung betrhchtliche konfigurative Veranderungen er- 
leidet. Die Ergebnisse werden im Sinne der Anwesenheit polarer 
Reste in den Proteinmolekeln gedeutet. 
In der Diskussion erganzt K. H .  Gustauson die Befunde von 

Z<lotz durch Bemerkungen iiber Kollagen aus Fischhaut, das ge- 
geniiber H- und OH-Tonen und Anionen sehr empfindlich ist. Die 
Fischkollagenstruktur besitzt geringere Starrheit als die  von 
Rinderhautkollagen, was vielleicht mit dem geringeren Gehalt 
a n  OH-Gruppen (weniger Oxyprolin) zusarnmenhangt. Oxy- 
aminosaure-Reste spielen hier bei der Bindung neutraler Molekeln 
(Tannin, Cr-Komplexe) eine Rolle. J .  M. Luck (Stanford Univ., 
Calif.) meinte, daO die Bindung aliphatischer Ionen auch von der 
Seitenkette, nicht nur von den positiv geladenen Gruppen des 
Proteins abhangt. Die freie Energie der Bindung steigt namlich 
rnit zunehmender Lange der nichtpolaren Seitenkette. Vermut- 
lich wirken also bei der Bindung aliphatischer Anionen elektro- 
statische Assoziation und Briickenbindung durch uan der WaaZs- 
ache Krafte zusammen. Auch B. Robert (Paris) beobachtete 
Variation der Affinitat von Serumalbumin-Abolekeln rnit dem pH, 
was - besonders oberhalb pH 8-9 - fur eine Beteiligung von SH- 
Gruppen sprechen soll. 

B .  S. H A R R A P  und J .  H .  S C H U L M A N ,  Cambridge: Der 
SaZzeinfluP auf Grope und Gestalt eines Protein-Seife-Ziomplexes 
(vorgetr. von J .  H .  Schulman). 

Studien von ViscositPt und Licbtstreuung waBriger Losungen 
von Rinderserumalburnin (=A) und Na-Dodecyl-sulfat (- D) bei 
ganz verschiedenen Verhaltnissen von A zu D. In Salzlbsungen 
(0,05 mol. NaCl) sind stochiometrische Komplexe AD,, und ADI, 
wahrscheinlich, bei hoherer D-Konzentration auch Rildung von 

AD,,,, der beim Verdiinnen und Abkiihlen zu AD,, und D disso- 
ziiert. Die groOte Dimension der Komplexe be t r lg t  weniger als 
400 A. In salzfreien Losungen wird kein AD,, gebildet. 

B .  A .  Pcthica (Birmingham) kann die Bildung, solcher Kom- 
plexe durch calorimetrische Messungen bei pH 6,8 bestiitigen. 

E .  G O R T E R  und L. N A N N I N G A ,  Leiden: Kompleze 
zwischen Heparin und Proteinen (vorgetr. von L .  Nanninga). 

Das negativ geladene Heparin (viele SO,-Gruppen) bildet mit 
Proteinen (z. B. Serum-, Ovalbumin, Thrombin, Lipoproteins, 
Thromboplastin) salzartige Komplexe, auch oberhalb des iso- 
elektrischen Punktes. Diese Urnsetzungen wurden nach sechs 
verschiedenen Methoden studiert (z. B. durch Elektrophorese, 
Trubungsmessungen, Bestimmung von Gerinnungszeiten). Auch 
das Suramin ist einer solchen Komplexbildung fiihig. 

K .  Waiton (Birmingham) berichtete anschl iehnd iiber die 
Komplexbildung zwischen Fibrinogen und Heparin und verglich 
dabei das Heparin mit Schwefelshreestern von Polysacchariden 
von verschiedener MolekulargrBOe. Es gibt Dextransulfate, die 
im physiologischen pH-Bereich unlosliche Komplexe mit Fibrino- 
gen bilden. Oberhalb des isoelektrischen Punktes ist die Kom- 
plexbildung wahrscheinlich auf nichtionische Krhfte zuriickzu- 
fiihren. Die Beobachtungen sind klinisch von Interesse (thera- 
peutisch benutzbare Antikoagulationsmittel). 

M .  F L E M I N G  und D .  0 .  J O R D A N ,  Nottingham: Reak- 
tionen zwischen Nucleinsaure und Protein - eine ehktrophnretische 
Untersuchung van Kaibsthymus-desoxypentose-nuchoprotcin und 
uon Tabakmosaikvirus (vorgetr. von D.  0. Jordan). 

Anderungen im pH und in  der Ionenstirke ergaben eine Va- 
riation der elektrophoretischen Beweglichkeit des Desoxypentose- 
nucleoproteins aus Kalbsthymus und von Tabakmosaikvirus. 
Nach lingerer Elektrophorese wurden die Fraktionen auf Nucleo- 
protein und Nucleinslure analysiert. Das Nucleoprotein disso- 
ziiert in  zwei Fraktionen, von denen eine bei pH 12 reines Protein 
war. Es wird geschlossen, daO unter den gewlhlten Bedingungen 
folgende Dissoziation stattfindet: (np) '  + p + (np)", wobei 
(np) '  . u i d  (np)" verschiedene Nucleoproteine darstellen und p 
Protein 1st. 

D .  Hamer (Birmingham) wies in der Diskuesion vor allem auf 
die saureloslicben und saureunlbslichen (= ,,Restprotein") Pro- 
teinkomponenten, die verschieden voneinander sind, i n  Nucleo- 
proteinen hin. Das ,,Restprotein" lie0 sich bis jetzt noch nicht 
undenaturiert von der Nucleinsiiure abtrennen. Auch J .  A .  V .  
Butler (London) beschaftigte sich mit der Frage der Abspaltung 
von Protein aus Thymusnueleoprotein, die sich beispielsweise 
durch Athanol-FBllung konzentrierter Salelosungen des Nucleo- 
proteins teilweise erreicben laat .  

M .  S T A C E Y ,  Birmingham: Konjugicrte Proteine. 
Vortr. gab zunachst eine abersicht  iiber Protein-Nucleinsiiure- 

und Protein-Kohlehydrat-Komplexe. Im besonderen beschiiftigte 
er sich rnit den bisher von EiweiOchemikern vernachlassigten 
Mucoproteinen, die durch Hitze nicht koaguliert und von den 
iiblichen Protein-FLllungsmitteln nicht gefallt werden. Bei der 
Untersuchung eines Ovomucoids wurde festgestellt, da9 der 
Kohlehydratanteil ein hochverzweigtes Oligosaccharid mit N- 
dcetylglucosamin- und Galactose-Resten war. Die, Art der Bin- 
dung der Peptidkette an dern Glucosamin-Rest ist noch unbe- 
kannt. Eine Sprengung dieser Bindung ist nur  durch ziemlich 
starke Alkalibehandlung moglich. Eine Lhnliche Oligosaccharid- 
Einheit lie13 sich auch in  einem Serimmucoprotein feststellen. 
Noch eine Reihe von Mucoproteinen in  Serum und Urin harren 
der Untersuchung. Manche Mucoproteine konnen durch Adsorp- 
tion an Benzoesaure abgetrennt werden. Ihre Molekulargewichte 
liegen um 100000. Vortr. ha t  mit der Bearbeitung von Muco- 
proteinen aus Baumwollsamen, Bakterien und Melasse (,,kiinst- 
liche" Mucoproteine) begonnen. 

R .  Consden (Maidenhead) teilte in  der Diskussion mit, da9 auf 
dreierlei Weise dargestellte Fibrin-PrLparate nach Saurehpdro- 
lyse betrichtliche Mengen von reduzierenden Zuckern (3.8-4,s % ) 
und ein Hexosamin (0,8-1.2 % )  lieferten. Fibrin en th l l t  also ein 
Polysaccharid. Gleiches gilt fur  Fibrinogen (4,6 % reduz. Zucker, 
1.1 % Hexosamin). Durch Papierionophorese lieBen sich i n  den 
Hydrolysaten Hexosamin, Mannose und Galactose identifizieren. 
Z u  den Blutgruppensubstanzen meinte F. Haurowifz (Blooming- 
ton, Ind.) ,  daO die Oberfliche ihrer Makromolekeln von Kohle- 
hydrat-Resten und nicht von Aminosauren gebildet wird. J .  T .  
Edsall (Boston) machte schlieBlich noch Angaben iiber ein merk- 
wiirdiges, saures, au9erst leicht losliches Glykoprotein mit einem 
isoelektrischen Punkt  bei pH 2,7, das aus menschlichem Plasma 
kristallisiert erhalten wurde (Gehalt im Plasma um 0,7 % des Gesamt- 
proteins). Fillung moglich aus alkoholischer Losung in  Gegenwart 
von Ba-Ionen. Gehalt a n  Hexose 17 % ( I ) ,  a n  Hexosamin 12 oh. 
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F.  B .  S E I  B E  R T ,  Philadelphia: Tuberkulinproteine. 
Vier Proteinpraparate aus nicht erhitzten Tuberkulin-Filtraten 

und ein Pr ipara t  aus lebenden Bazillenkorpern wurden in ihren 
chemisehen, physikxlisch-chemischcn und biologischen Eigen- 
schaften verglichen. 

K .  M E Y  E R ,  New York: Hyaluronsaure, Chondroitinsulfate 
icnd ihre Proieinkomplexe. 

Die Beweise fur  die Existenz von Proteinkornplexen rnit Hyalu- 
ronsiiure und Chondroitinsulfaten aus Knorpel und Bindegewebe 
wurden zusammengefaDt. Sehr wahrscheinlich liegen reversible 
polare Komplexe vor. Der irreversible Verlust der Viscositit bei 
der Isolierung kann auf Depolarisation der Kohlenhydratkette 
zuriickgefiihrt werden. 

A .  G .  Ogsfon (Oxford) weist darauf hin, daO bei der Beurteilung 
analytischer Daten auf den komplexen Familienbegriff dcr , ,Hy-  
aluronsauren" geachtet werden miisse. 

E .  J .  A M B R O S E  und J .  A .  V. B U T L E R ,  London: Quel 
Zungs- und Orieiitierungserscheiniingen an Nucleoprotein-Filmen 
(vorgetr. von E .  J. Ambrose). 

Film aus Nucleoproteinen, hergestellt durch Gefriertrocknung 
dunner Schichten von Losungen, quellen in  Wasser etwa um das 
6-fache ihrer Fljlche. Diese Quellung wird durch geringe Konzen- 
trationen polyvalenter Kationen gehemmt. und bei hoherer Kon-  
zentration t r i t t  eine Kontraktion des Filmes ein. Die zur Verhin- 
derung der QueIlung nbtige Salzkonzentration ist die gleiehe wie 
jene zur Fallung des Nucleoproteins aus einer verdiinnten Losung 
notwendige Konzentration. Trockenfilrne wurden ebenfalls herge- 
stellt, in  denen die Fasern bis zu einem gewissenGrad orientiert sind. 

R. D .  B .  Fraser (London) berichtete dazu iiber Versuche an 
hochorientierten Desoxyribosenucleoprotein aus den Kopfchen 
von Octopussperma, die abgetrennt und auf AgCl-Platten auf- 
gereiht wurden. 

A .  G. O G S T O N  und J. E .  S T A N I E R ,  Oxford: Zusamnien- 
setzung und Eigenschaften eines Hyaluronsaure-Koniplexes aus 
Oehsensyno~alflQssigkeit (vorgetr. von A .  G.  Ogston). 

Isolierung von Hyaluronsaure durch Ultrafiltratiou gibt ein 
Material mit unveranderten physikalischen Eigenschaften; Fal- 

Rundschau 

lungsmethoden beeinflussen diese. Die Substanz enthielt etwa 27 % 
Protein, der Rest bestand zum groDten Teil aus GlucuronsLure, 
Acetylglucosamin und Asche. Der native Hyaluronsaure-Komplex 
besitzt fast sphiirische Gestalt und ist sehr s tark hydratisiert. 

AnschlieBend diskutierte R .  Consden (Maidenhead) ausfiihrlich 
iiber die Zusammensetzung versohiedener Hyaluronsiure-PrL- 
parate auf Grund von Untersuchungen der Hydrolysate mittels 
Papierionophoreae und -chromatographie. Die Hyaluronsiiure 
r o n  Ogston ergab Galactose und Mannose (3-5%).  Auch Pra- 
parate aus menschlicher Nabelschnur anthielten Galactose und  
Glucose, aber wenig oder keine Mannose. Hyaluronate verschie- 
dener Herkunft, die wahrend ihrer Darstellung rnit proteolyti- 
schen Fermenten behandelt wurden und teilweise depolymerisiert 
waren, enthielten viel weniger oder gar  keine neutralen Zucker. 
D a  diese in  nativen Praparaten auch naeh Entfernung des grOl3- 
ten Teiles des Proteins in  gleicher Menge anwesend sind, glaubt 
Consden, da5 sie wirklich einen Teil des Kohlehydratkomplexes 
ausmachen und nicht zu dem assoziierten Protein gehoren. 

Besonderes Interesse fand ein eingeschobener Vortrag von L.  
Pauling, Pasadena: ,, Uber die Aggregation globularer Prokine", 
in dern dieser seine neue, originelle Idee von der Fibrillenent- 
stehung durch schraubenfbrmige Verkniipfung monomerer Ein- 
heiten auseinandersetztel). Pauling nimmt an, da13 die sich poly- 
merisierende Molekel asymmetrisch ist und zwei 1okalisiert.e Haft- 
stellen in ihr die Aneinanderreihung der Partikelchen ermoglichen, 
so daD ,,Spiralfedern" von Protein-Molekeln entstehen. Diese 
sich irn Stadium der Entwicklung befindliche Thearie wird zwar 
noch uicht allgemein angenommen, wie auch die Cambridger 
Diskussion hieriiber (Butler, Edsall) zeigte, muD aber doch als 
geistreiche Interpretation immer noch unklarer Zustandsformen 
von EiweiDaggregaten gewertet werden. 

Die Diskussionstagung machte in  hervorragender Weise die 
Problematik der gegenwartigen EiweiOforschung klar. Sie zeigte 
die Notwendigkeit subtilster Arbeitsmethoden zur Ermittlung 
zahlreicher Einzeltatsachen. So h a t  die Tagung der zukiinftigen 
Proteinforschung einen grol3en Dienst erwiesen. Bedauerlich ist, 
da5 die deuteehe Forschung nur durch einen einzigen Teilnehmer 
(Berichterstatter) vert.reten war. A.  Schdberl [VB 4641 

I) Vgl. diese Ztschr. 85, 220 [1953]. 
~~ 

Eine Abtrennung des Technetiums von MolybdPn, aus dem es 
durch Bestrahlung mit Neutronen entsteht, wird von S. Tribalat 
und J .  Beydon durch Extraktion rnit Tetraphenylarsoniumchlorid 
(I) und Chloroform erreioht. Nach Losen des MOO, in  Soda un- 
tar ZUSEtZ von Natriurnpemulfat oder Wasserstoffperoxyd zwecks 
Oxydation des Technetiums zu Tc(V1I) wird boi p~ 10-11 so viel I 
zugesetzt, daD die Losung daran 5.10 -.srn ist und mit dem gleichen 
Volumen Chloroform extrahiert. Durch Waschen des mit N+SO, 
getrockneten Extraktes  rnit rerd.  Sodalosung von pH 10-11 wird 
der mitextrahierte ReagensiiberschuD weitgehend beseitigt. Schiit- 
telt man je tz t  den Chloroformextrakt rnit Wasser, so goht der 
grUHte Teil des Technetiums praktisch rein in das Wasser. AlIPr- 
dings gehen bei dieser Arbeitsweise etwa 1 5  % des oxtrahierten 
Technetiums verloren, was sich vermeiden 1jl5t, wenn man auf 
die Abtrennung des Reagensiiberschusses verzichtet, den Chlorn- 
form-Extrakt eindampft und den Riickstand rnit heil3em Wasser 
aufnirnmt. Eine quantitative Extraktion des Technetiums aus 
der Ausgangslosung laDt sich aber auch so nicht crrcichen. Hierzu 
ist es.notwendig, daO die Ausgangslosung etwa 0 , l  n an NaCl ist. 
I n  diesem Fall begleitet dann infolge einer Verschiebunz dos Ver- 
teilungsgleiehgewichtes der gro5te Teil des angewandten Reagen- 
zes das Technetium. Das gleiche Verfahren wird \-on den Verff. 
auch auf die A b t r e n n u n g  d e s  T e c h n e t i u m s  a u s  d e n  Z e r -  
f a l l s p r o d u k t e n  v o n  rn i t  N e u t r o n e n  b e s t r a h l t e m  U r a n  
angewandt. St6rungen durch Adsorption des Technetiurns an 
Filtern oder Glasoberfljlchen wurden nicht beobachtet.. (Anal. 

Eine Steigerung in der Genaulgkeit der AluniiniuinbelltirnmunR 
durch Fallung des Aluminium3 als Oxychinolat aus hornogenrr 
Ldsung erreicht K. E.  Stumpf. Er  erhalt so einen relativ grob- 
kristallinen Niedersehlag, der sehr gut  zu filtrieren und auszu- 
waschen ist und bei dem infolge verringerter Oberflache die Ad- 
sorption und wegen des gleichmaDigen Fallungsverlaufes auch dic 
Okklusion von Fremdbestandteilen aus der Losung gering ist. Die 
Probelosung, die nicht mehr als 25-50 mg Aluminium und 1,25 
his 2 ml konz. HCl in  150-200 ml enthalten soll, wird j e  25 mg Al 
mit 5-6 ml l0proz. Oxin-Losun: in 20proz. Essigsaure sowie 5 g 
Harustoff versetzt, zum Sieden erhitzt und 2-3 h bei 95 DC ge- 
lialten. Durch die Hydrolyse des Harnstoffs stellt sich in  dieser 

Chim. Acta 8, 22 [1953]). -Bd. (9181 

Zeit ein pH zwischen 4,4 und 5,6 ein, wobei das Aluminiumoxy- 
chinolat ausfallt, das mit Wasser gewaschen und nach Trocknen 
bei 130 OC gewogen wird. Der mittlere Fehler der Einzelbestirn- 
rnung betragt bei Al-Werten zwischen 25 und 50 mg + 0,043 mg. 

Uber die Elemente In Kohlenaschen und ihre mogliahs lndustrielle 
Redeutung berichten A. J .  W. Readlee und R .  G.  Hunter. Sie un- 
tersuchten spektographisch 596 Asoheproben von Kohlen aus 
West-Virginia auf 38 Elemente. Der Gehalt a n  Na, K ,  Rb, Ca, 
Mg, Si, Cr und Mn ist geringer als der mittlere Gehalt der Erd- 
rinde. Demgegeniiber sind die Elemente Li, Sr, Ag, As, Bi, €3, 
Ga, Ge, La, Hg, Pb,  Sb, Sn, Zn und Zr angereichert in Verhalt- 
nissen von 10 (Zn) bis 185 (Hg). Die unterschiedlichen Gehaltc 
der Proben an den einzelnen Elementen werden erortert, ebenso 
die Moglichkeiten fur  eine industrielle Gewinnung. Beim G e r -  
rnaniurn  is t  die Ausbeute lohnend, wenn der Redarf weiterhin 
ansteigt; ebenso wiirde sich die Gewinnung von R u b i d i u m  
lohnen, wenn geniigend Absatz gefunden wilrde. Die L i t h i u m -  
Gewinnung aus Kohlenasche lohnt sich fur  Betriebe, die Saure 
als Abfallprodukt haben. Bei der Verkokung und katalytischen 
Hydrierung der Kohle kann die Anwesenheit von Elementen bc- 
deutend Rein, die als Katalysatoren odor Kontaktgifte wirken. 
Wenn die heutigen KoNenaschen und die Aschen der Pflanzen, 
aus denen die Kohle entstanden ist, einander i n  der Zusarnmen- 
setzung entsprechen, so erscheinen entspr. abgestimmte Kunst- 
diinger aussichtsreich. ( Ind.  Engng. Chem. 45, 548 [1953]). -Ro. 

Das Jodyl-Fluorid erhielten 1. E .  Aynsley, R.  Nichols und P .  L .  
Robinson beim Erhitzen von Jod-oxytrifluorid auf 110 "C. Die 
Ausgangsverbindung entsteht bei der Reaktion von Jod-penta- 
fluorid rnit Jod-pentoxyd nach J,O, + 3 JF, + 5 JOF,. Die 
Spaltungsreaktion 

ist dadurch besonders eigentiimlich, daB sie reversibel i a t .  Sie ent- 
spricht dem Zerfall des K+( JF,)- i n  K F  und JF,, d a  das Jod-  
oxyfluorid wahrscheinlich eine Ionenverbindung (JO,)+( JFJ ist. 
Das neue Jodylfluorid ist wei0, stabil an troekener Luft, nicht 
merklich hygroskopisch. An feuchter Luft zerfallt 88 langsam 
unter Entwicklung von Fluorwasserstoff. Es lost sich unter 

(Z. analyt. Chem. 138, 30-41 [1953]). -Bd. (919) 

(922) 

2 JOFa S JO,F + JFB 
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