
R. V. V. N I C H O L L S ,  Montreal: uber eine neue Mdhode zur 
Synthem von Peptiden. 

a-Aminosiluren werden an einem Ionenaustausoher (Dowex l), 
der quar tke  Ammoniumhydroxyd- Gruppen enthat,  gebunden. 
AnsohlieBend wird ein Lbeungemittelaustausoh vorgenommen: 
Waser-Alkohol-Beneol. Im benzolisohen System kann die freie 
Amid-Gruppe der am IonenaustausEher gebundenen Aminoslure 
mit der Carboxyl-Gruppe eines zur Reaktion geeigneten Amino- 
siure-Derivates zur Reaktion gebraoht werden. Bis jetzt wurden 
auf diese Weise erst Dipeptide hergeetellt, aber die MIbglichkeit 
diese Methode auch auf Polypeptide aussudehnen, ersoheint duroh- 
aus gegeben. 

M I C H E L  P A R E N T  und M A R C E L  R I N F R E T ,  Mon- 
treal: Direkte kalorinuh*'sche Msssungen d a  Ldsungmcirnur won 
Polyainylacetat i n  vsrachiedensn Ldsung8mitkln. 

Die kalorimetrisohen Messungen wurden mit derartiger Ge- 
nauigkeit ausgeftlhrt, daD der Konzentrationsbereioh bis zu 0.1 % 
ausgedehnt werden konnte. Die Konzentrationsabhagkeit  Uer 
L6aungswHrme im Bereiah verdiinnter Lasungen folgt dem wan 
Laareohen Gesete, d. h. eie ist proportional dam Quadrat der Kon- 
zentration. Ein interessantes Ergebnis d i e m  Messungen ist, daD 
in einem sogenannten kritisohen Konzentrationsbereioh (d. h. bei 
der Konzentration, bei der die in Lllsung suspendierten Molekel- 
knlluel sioh gerade beriihren sollten) eine deutliohe Diskontinuitat 
der Konzentrationsabhiingigkeit der L6sungswBrme auftritt.. Die- 
ser Effekt wurde in versohiedenen Lbsungsmitteln gefunden und 
der kritisohe Koneentrationsbereioh variiert entspreohend der 
Ausdehnung der Molekel in dem entapreohenden Lasungsmittel. 
Dasselbe gilt auch fiir die Variation des Yolekulargewiohts des 
Polymeren. [VB 6781 
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H. T U P  PY, Wien: Untersuchungen fiber das Cylochrom c. 
So gut die prosthetisohen Gruppen der HHmoproteide erforsoht 

dnd, so spklioh ist die Kenntnis der Struktur und der besonderen 
Funktion der EiweiBkomponenten. Fiir ihre Bedeutung eeugt die 
Tataache, daB zahlreiahe Hllmoproteide die gleiohe prosthetisohe 
Gruppe aufweisen, jedooh kraft verschiedener Proteinkomponenten 
erundleaend versohiedene bioohemische Funktionen bedtzen. Eine 
b o n d &  Mitwirkung am Zustsndekommen der spedsohen  Wirk- 
eamkeit eines Hilmoproteide ist von'jenem Teil der EiweiBmolekel 
zu erwarten, weloher sioh in unmittelbarer Naohbaraohaft der 
prosthetisohen Oruppe befindet. Als geeignet for die Untersu- 
ohung der in einem Himoproteid dem Hiimatin benaohbarten 
EiweiBregion erwies sioh das Cytoahrom 0, d a i n  diesem proethe- 
tisehe Gruppe und EiweiDkomponente miteinander duroh zFei 
ThioBther-Bindungen feet verknlipft sind (Theorell, Zsib) .  

Bei eohonendem Abbau des Cytoohroms o lnit SBure') und mit 
proteolytisohen Enzymen't a )  konnten Peptide gefaBt werden, die 
d a  Porphyrin bzw. HBmatin der prosthetisohen Oruppe Uber 
Sohwefel-Briioken gebunden enthielten und sioh auf Grund dieser 
Markierune mit dem sohweron Farbstoffrest duroh AdsorDtions- 
und Vertcdungsverfahren von anderen Abbaupeptiden thnnen 
liblen. Die Aufklirung der Struktur der erhaltenen farbetoff- 
gebundenen Peptide ergab, daB in Rinder-Cytoohrom o in un- 
mittelbarer Nahe der prosthetisohen Gruppe folgende Sequenz 
von 11 Aminoslure-Reeten vorliegt: Val-Giu(NH,)-Lye-CySH- 
Ala-Glu(NH,)-CySH-His-Thr-Val-Olu-Lye. Die zwei in diem 
Kette peptidisoh eingebauten Cystein-Reste (CySH) smd in Cyto- 
ohrom o mit ihren Thiol-Gruppen an die  Vinyl-Seitenketten einer 
Protohgmatin-Molekel unter Ausbildung von Sohwefel-Briioken 
addiert. Im Cytoehrom o des Pferdee und Sohweines'), jedooh 
auoh in Lachs-Cytoohrom'), ist die AminosilurcSequenc, an de- 
ren beiden Sohwefel-Atomen die prosthetisohe Gruppe ,,befeatigt" 
iat, v6llig identisoh mit der in Rinder-Cytoohrom o aufgeklkten; 
in Cytoehrom o aus Hiihnerherzena) ist hingegen der zwisohen den 
beiden Cy SH liegende Alanin-Rest duroh einen Serin-Rest ersetet. 

Abgesehen von diesem Beispiel fur das Vorliegen einer Artspzi- 
f i t l t  der Aminoslure-Sequenz verdient Beaohtung, daB in der un- 
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tersuohten Aminoshurefolge dem einen Cy SH ein Histidin-Rest 
benaohbart ist. Theorell hatte vor Jahren die Hypothese aufge- 
stellt, daD in Cytoohrom o ein oder zwei Imidaeol-Gruppen von 
Histidin-Resten mit dem Eisenatom der prosthetisohen Gruppe 
unter HLmoohrom-Bddung verbunden seien. Es wurde daher 
untersuoht, ob der in der aufgeklllrten AminosBure-Sequenz vor- 
kommende Histidin-Reet, weloher fiir eine Koordinierung mit dem 
Hilmatin-Eisen sterhoh praestiniert zu sein soheint, eine der von 
Theorell angenommenen hilmoohrom-bildenden Gruppen ist'). 

Die duroh Abbau van Cytoahrom o mit Trypsin oder Pepsin er- 
haltenen HBmopeptide erwiesen sioh, im Gegensate zu Cytoahrom 
a, ale bar jeder Wirksamkeit im Bernsteinellureoxydae- und Cyto- 
ohromoxydase-System; sie besitren jedooh betrllohtliehe oxydati- 
sohe und peroxydatisohe Aktivitilt*r '). [VB 670) 

Max-Planck-lnrtitut fiir medizlnische Forschung, 
Heidelberg 

am B. Hal 1966 
H E R M A N  N B L A S  C H KO, Oxford/England: Neuere Be- 

obachtungen fiber StoffcrrsehssZ und inlraueUuli5re Lokalisation der 
biogenen Amine. 

Beim Studium der Adrenalin-(Noradrenalin)-Synthese durah 
die Nebenniere mit radioaktiven Vorstufen, war es notwendig, 
kleine Adrenalin-Yengen quantitstiv xu erfassen; dies erwiee doh 
jedooh direkt ale nnmOglioh, da  unerwartet groBe Mengen dieses 
Amins (etwa dem Kalium-Oehalt entspr.) in den Nebennieren auf- 
gefunden warden. Es galt also eine Methode zu finden, die ihre 
sohonende Entfernung - ohne W r u n g  der eynthetisierenden En- 
eym-Systeme in den Nebennieren-Zellen - ermaglioht. 

Zunilohet warde erkannt, daB Adrena l in  offenbar z. T. in 
hoohmolekularer Bindung vorliegt, denn naoh Zentrifugieren von 
Nebennieren-Homogenaten lieBen sioh des Adrenalins im Se- 
diment naohweieen. Fraktioniertes Zentrifugieren zeigte die Lo- 
kalii t ion von 76 % dea Adrenaline in den Bog. ,,groBen" Grannla 
(wahrsoh. = Mitoohondrien), nioht in den Mikrosomen. In  den 
Granula eelbst lieBen sieh wiederum 2 Zonen untersoheiden, von 
denen die sohwerere einen sehr viel grbBeren Adrenalin-Oehalt be- 
sitit. Hier muB also eine gans betrhhtliohe Adrenalin-Konzen- 
tration vorliegen. Ee wird vermntet, daQ Adrenalin in den Gra- 
nula ionogen an die sauren Gruppen einer hochmolekuloren Sub- 
stans (vielleioht die Sulfositare-Gruppen von Heparin) gebunden 
iat. Zur Freisekung des Adrenaline an8 den Granula unter phy- 
dologisohen Verhilltnieeen, wie he stwa bei der Nervenreizung auf- 
tritt, ist auffallenderweiee keine von den Substansen (wie z. B. 
Aoetyloholin) f u g ,  die die Freilegung dee Adrenaline aus den in- 
takten Zellen vernrsaohen. Auoh ist die Blutdruok-Wirkung des 
in den Granula gebundenen Adrenaline nur l/, derjenigen des freien 
Adrenalins. Anderung der oemotisohen VerhiUtniese (Suspension 
der Granula in Wasser) fiihrt allerdings leioht zur Freisetzung des 
Adrenaline. 

Auoh H i s t a m i n ,  das besonders in den sog. Masteellen der 
Hundeleber vorkommt, iat an beetimmte Struktur-Elemente der 
Zelle gebunden, und zwar an die sog. basophilen Granula (wahr- 
soheinlioh nioht identisoh mit den Yitoohondrien). Im Gegensate 
zum Adrenalin kommt ea in viel kleinerer Koneentration vor und 
lBBt sioh mit allen Substansen, die es auoh aue der intakten Zelle 
in Freiheit seteen, von der Bindung an die Granula lasen. Hier 
hat doh Ootylamin und ein synthetisohes Polyamin als besonders 
wirksam erwiesen. 

D a  erst kiirzlioh als 6-Oxytryptamin identifieierte Se ro ton in ,  
doe in den Blutpliittohen und in den sog. enteroohromaffinen Zel- 
len dee Magen-Darm-Kanale vorkommt, iet gleiohfalls in den 
Granula dieser Zellen enthalten, da sie dieselben Farbreaktionen 
geben wie 6-Oxytryptamin. 

Die liingere Diskuseion bewegte sioh besonders um die Fragen 
naoh der Bindungs-Art und der F re i se t zung  der biogenen 
Amine nus ihrer Bindung. Sollte dae.Adrenelin nur duroh van 
der Waalssohe Krute,  nioht hauptvalenzmUig, gebunden s e h ,  
so wllre 8s maglioh, daB 88 - bei seiner hohen Konzentration - 
einen wesentliohen Batrag fiir den osmotisohen Druck der Zelle 
liefert. Der naheliegende Gedanke, die biogenen Amine duroh 
rrtkker bsdsohe Analoga freizuseteen (zu ,,eluieren") ist beim 
Adrenalin bisher nooh nioht verifiziert worden. [VB 6791 
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