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Obwohl die Veranstaltung sohon liinger zuriiokliegt, lassen 
wir hier nooh einige Referate der von aualiindisohen Giisten 
gehaltenen Vortrage folgen - unter naohdrfiokliohem Hinweis 
auf das inzwisohen ersohienene Buoh, welohes siimtliohe Vortriige 
im Wortlaut enthllt, ,.Biologic und Wirkung der Ferments" 
(Verlag Springer, 176 S., 32 Abb., geh. DM 19.60) und zur 
Ergiinzung unseres Ubereiohtsberiohtee in ,,Naohriohten auB 
Chemie und Teohnik" I ,  72 (1953). 

R. B O N N I C H S E N ,  Stookholm: The Mode of Operation of 
Dehudrogenases with Special Reference to Alkohol Dehydrogenase. 

Wenn sioh Diphosphopyridinnuoleotid (DPN) mit einem Di- 
phosphopyridinnuoleotid-benbtigenden Enzym verbindet, z. B. 
Alkoholdehydrogenase, so wird dae Ultrsviolett-Absorptionsapek- 
trum geiindert. Die Anderungen erlauben es, die Gleiohgewiohte 
und die Kinetik zu etudieren, woraue folgende Sohlfiese gezogen 
werden: 

a) Die Pyridin- und die Adenin-Reste sind an daa Enzym ge- 
bunden. 

b )  Zwei Molekeln Diphosphopyridinnuoleotid verbinden sioh mit 
einer Molekel Alkoholdehydrogenase, vermutlioh iiber zwei der 
sieben freien HB-Gruppen. 

a) Die Oxydationsgesohwindigkeit des Alkohols wird duroh die 
Dissoziation von DPXH auB dem Enzym begrenzt. DPNH und 
DPN konkurrieren um die Bindung mit Alkoholdehydrogenaee. 

d) Die Gleiohgewichtskonatante far die Reaktion von DPNR, 
Aoetaldebyd undWasserstoff-Ionen mit Diphoephopyridinnudeotid 
und Athylalkohol h&ngt von der Enzymkonzentration ab und kann 
um das 200faohe sohwanken. Dies ist eine Folge der grbBeren 
Affinitiit von DPNH zu AlkohoMehydrogenese vergliohen mit 
Dip hoap hopyridinnuoleotid. 

e) Von 1 ) ~  €-pn 8 ist nur ein Proton an der Redox-Reaktion be- 
teiligt, bei pR. >8 zwei Protonen. Dies zeigt, daP eine rnit Siiure 
dissnziierbrrre Gruppe an der Reduktion des Diphosphopyridin- 
nuoleotide oberhalb pH 8 beteiligt ist. 

f )  Weil die Komplexserlegungen die begrenzenden Faktoren 
aind, wird bei versohiedenen Alkoholen, die eine C-CHrOH- 
Gruppe enthalten, geiunden, daB sie diselbe Maximslgesohwin- 
digkeit haben. 

g) Die Beobachtungen iiber die Alkoholdehydropenase-Kinetik 
stimmen rnit in-vivo-Experimenten fiber die Alkoholverbrennung 
iiberein. Da die Miohaelis-Konatante sehr hooh ist, iat der Alkohol- 
bbbau, wie erwartet, unabhiingig von der Konzentration. Extra- 
poliert man von PferdeleberAlkoholdehydrogensse-Werten, so 
muP die Konzentration von Alkoholdehydrogenase in mensoh- 
licher Leber, die fiir die Verbrennung von 7 g Alkohol in der Stunde 
erforderlich iet, ungefiihr 0,lo/,, betragen. 

Weitere Entwioklungen werden mbglioh sein, wenn mehr reines 
Diphosphopyridinnuoleotid, andere vermutete Inhibitoren und 
bessere spektrophotometrisohe Methoden verfiigbar sind. Beson- 
den  wertvoll werden verfeinerto Teohniken zur Erforsohung der 
Feinstruktur der Enzyme, der Aminosaure-Zussmmensetzung, 
Lage und Eigensohaften der SH-Gruppen usw. aein. 

P .  D E S N U E L L E ,  Marseille: Acliuation e l  SpeeifieiM dea 
Endopeptidases Digedives. 

Das vergleiohende Studium der Endgruppen von Chymotryp- 
sinogen, Chymotrgpsin, Trypsinogen und Trypsin gibt einerseits 
Hinweise darauf, duroh welohen ProzeD die inaktiven ,,Vorstufen" 
(Proteine) in Enzyme ubergeben konnen, anderemeits kann es Auf- 
sohliisse uber die Peptidstruktur einer Reihe von Proteinen geben, 
die biologisch aktiv sind und die man leioht in geniigend reinem 
Zustand erhiilt. Diese Untersuohungen wurden im Hinbliok auf 
Amino-Bndgruppen kilrzlioh naoh, der Methode von Sanger (Di- 
nitrofluorbenzol) und Edman - Fraenkel-Conrat (Isothioeyanat) 
aufgenommen. Auoh wurde auf Carboxyl-Endgruppen gepriift. 

Daa Chgmotrypsinogen soheint weder eine Amino-Endgruppe, 
noeh eine Carboxyl-Endgruppe zu besitzen. Es besteht wahr- 
soheinlich aus einer oder mehreren oyclisohen Ketten. Dee kri- 
stallisierte a-Chymotrypain, soheint zu enthalten: ein Hauptpro- 
tein, das man rein erhPt, wenn man es ale Diisopropylphospho-ar- 
Chymotrypsin auskristallisiert. Dieses Protein enthitlt 2 Amino- 
Endgruppen (Isoleuoin und Alanin) und 2 Carboxyl-Endgruppen 

(Tyrosin und Leuoin). Wiihrend der Umsetzung von Chymotryp- 
sinogen in a-Chymotrypsin werden also mindeatens zwei Peptid- 
Bindungen aufgebroahen. 

Trypsinogen undTrypsin haben beide eine freieNH,-Endgruppe; 
die Endaminossure i a t  Valin beim Trypsinogen und Isoleuein beim 
Trypsin. Es ist demnaoh m(lglioh, daP die beiden Proteine eine 
offene Kette besitren. Die Carboxyl-Endgruppe wurde nooh nioht 
naohgewiesen. Bei der Aktivierung wird beim Trypsinogen eine 
Isoleucin-Bindung gebff net. Das oder die auf Kosten des Amino- 
Endes gebildeten Peptide werden eliminiert. 
Man kennt jetzt die Bindungen in den Ketten A undB des In- 

sulin, die von Pepsin, Trypsin und yon Chymotrypsin gespalten 
werden. Die Spezifitiit ist in guter tfbereinstimmung rnit der fur 
einfaohe Peptide; im Fall von Trppsin die Bindungen Arginin-X 
oder Lysin-X und beim Chymotrypain die Bindungen Phenylala- 
nin-X oder Tyrosin-X. nas Verhalten des Pepsins ist komplizier- 
tor. Das Problem der Spezifitiit der Endopeptidasen ist nooh weit 
von einer restlosen Lbsung entfernt. Dennooh reioht ihre Spezifi- 
tiit Bus. um aus enzymatisohen Hjdrolysaten Peptide jener Ketten- 
liinge zu isolieren, die fiir die vollntiindige Struktluaufkliirung der 
Proteinketten notwendig sind. 

E. C. S L A T E  R ,  Cambridge: Structurally bound enzymes. 
Battelli und Stern haben bereits 1912 gefunden, daB die Zellat- 

mung an eine unlbsliohe Zellfraktion gebunden ist. Keilin unter- 
euchte die Cytoohromoxydaae-Aktivitiit (Herzmuskelpriiparate); 
Claude und Mitarbeiter zeigten, daB Lebermitochondrien die ge- 
samte Cytoohromoxydaee und Suooinodehydrogenase der Zelle 
enthalten. Green und Lehninger fanden, daB alle Reaktionen der 
aeroben Oxplation von Pyruvat su Kohlendioxyd und Wrrsser in 
den Mitoohondrien ablaufen kbnnen. M e  Granula des Herzmus- 
kels, die Saroosome, die den Mitoohondrien der Leber entapreohen, 
werden im Sarooplasma gefunden, wo sie in regelmUligen Reiben 
zwisohen den Yyofibrillen angeordnet sind. Das Herrmuskel- 
priiparat von Keilin und Hartree, welohes die Atemkette enthut,  
aber frei von den Enrymen des Trioarbonsiiureoyolus und von 
pbosphorylierenden Enzymen ist, wird duroh ZerreiDen der Sar- 
oosom-Membran bei hypotonisohen Bedingungen erhalten. Man 
nimmt an, daB die dtemkette in der Membran dea intakten Par- 
oosoms enthalten ist. 

Die Komponenten der Atemkette eind sehr fest an die Part.ikeln 
der Herzmuskelpriiparate gebunden. So kann man RUE dem Fehlen 
jeglioher Anzeiahen von Dissoziation der Komponenten des Bern- 
eteinslureoxydaso-Systema bei hohen Verdiinnungen sohlielen, 
d d  die Dissoziationskonstanten von Cytoohrom o 4.10-6 m nioht 
iihersohreiten. Ee i a t  ein Aktivator notwendig, um optimale Ak- 
tivitiit bei hohen Verdiinnungen zu elhalten. Zahlreiohe versolue- 
dene Substansen mit Aktivatorwirkung aind bekannt, viele von 
ihnen bilden Metallohelate. 

Den grbPten Teil unserer Kenntnisse uber die Atemkette ver- 
danken wir nioht physikalieohen Trennungen ihrer Komponenten, 
sondern der Isolierung versohiedener Reaktionsabsahnitte rnit 
Hilfe spezifisoher Inhibitoren und kiinetlioher Wasserstoff-Dona- 
toren oder -acceptoren sowie direkten spektroskopisohen Unter- 
suehungen. Das Bernsteinsaureoxydase-System besteht aus 
Suocinodehydrogenase, Cytoohrom b, einem Zwisohenfaktor, 
Cytoohrom 0 ,  Cytoohrom a und Cytoohrom all, die in dieser Reihen- 
folge den Wasserstoff von Ruooinat zum Sauerstoff iibertragen. 
Das System zur Oxydation des reduderten Diphosphopyridin- 
nuoleotide besteht aus den gleiohen Komponenten, nur ersetzt 
Flavoprotein hier Suooinodehydrogenase und Cytoohrom b. 

Unklar ist nooh, wie die einzelnen Komponenten des Enzym- 
systems, die feat an unl6sliche Partikeln gebunden sind, mit- 
einander reagieren khnen .  In manoher Hinsioht soheint ns, ale 
ob die Komponanten eine gewisse Bewegungsfreiheit innerhalb 
der Teilohen besitzen und duroh bimolekulare Zusammenst(lBe 
reagieren. Jednch ist die Reoktion des Systems zwisohen den ver- 
sohiedenen Teilohen geriug. Dae konstante ReaktionsverhHlfnia 
einiger Komponenten der Atemkette wurde grbBenordnungsm80ig 
gemossen. Graphisohe Methoden zur Berechnung der VerhPt- 
nisse der Reaktionskonstanten eines Enryms aus der Veriindernng 
von K,,, rnit der Gesohwindigkeit bei unendlioh kleinen Substrat- 
konzentrationen sind beeohneben worden. Bei oxydierenden En- 
zymen kann bei unendliaher Verdiinnung die Reaktionsgeschwin- 
digkeit durch Weohael der Art und Konzentration des Wasser- 
etoff-Acoeptora geiindert werden. 
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