
S p e z i e l l e r e  P r o b l e m e  behandelte W .  K .  Antonoff, Moskau: 
auf dem Wege zur Synthese von Ergotalkaloiden untersuchte er 
die Synthese und Verwendbarkeit von a-Benzyloxy-N-benzoyl- 
aminosaurebenzylestern; diese sind aus den betreffenden Azlak- 
tonen uber Bromierung und Umsetzung mit Benzylalkohol gu t  
zuganglich. Die Benzylester-Gruppierung ist hydrogenolytisch 
spaltbar, so da5 dann weitere Peptidsynthesen moglich sind. Die 
u-Benzyloxy-Gruppe wird erst durch Hydrierung bei 50 a t m  und + 50 'C abgespalten. H .  Determann, Frankfurt/M., synthetisierte 
erstmals Peptide (2.  B. Tyr-Ileu-Gly-Glu-Phe), die mit Pepsin bei 
PH = 4 in 20-proz. waoriger Losung unlosliches Material, sog. 
,,Plasteinb" bilden; bisher war solches nur durch Rekombination 
von enzymatischem Spaltmaterial, z. B. Witte-Pepton, gelungen. 
Endgruppenuntersuchungen deuteten darauf kin, da5 wahrschein- 
lich eine Blockpolykondensation und nicht Transpeptidierung ein- 
getreten war. H .  Gibiaiz, Berlin, berichtete iiber Versuche zur Syn- 
these von hydroxysaure-haltigen Peptiden, sog. Peptoliden; als 
Ausgangsmaterial dienten durch Aminoacylierung von Diazoessig- 
saureestern erhaltliche Aminoacylglykolsauren mit Schutzgruppen 
an der endstandigen Amino- bzw. Carboxylgruppe; nach selektiver 
Abspaltung dieser Schutzgruppen konnten durch Kondensation 
rnit sich selbst, rnit Aminosauren oder Peptiden hohere Verbindun- 
gen bis zu geschutzten Hexapeptoliden aufgebaut werden. 

Sehr wichtigist das Problem der R a c e m i s i e r u n g  wahrend der 
Synthese. Zur lebhaften Diskussion trugen u. a. bei M .  Bodanszky, 
New Brunswick, R. A. Boissonas, St. Guttrnann und B.  Iselin (alle 
Basel). Die Griinde fur eine Racemisierung konnen sehr unter- 
schiedlich sein. Synthesemethode und Komponenten spielen eine 
Rolle. Problematisch ist immer wieder der einwandfreie Nachweis 
der ausgebliebenen Racemisierung. Nebenreaktionen ki3nnen zu 
drehwertsteigernden Verunreinigungeu fuhren, so da5 absolut 
hohere Drehwerte kein Beweis fur haheren Reinheitsgrad zu sein 
brauchen. Es wurde auf die mogliche Verwendbarkeit molarer 
Drehungsbeitrage von Substituenten hingewiesen. Andererseits 
wird bei hoheren Peptiden der Anteil einzelner Asymmetriezentren 
a n  dcr Geqamtdrehung immer geringer. Auch scheint schon bei 
Tetrapeptiden die Sekundarstruktur wesentlicheu Einflu5 zu be- 
kommen, so da5 di,: Gesamtdrehung mehr und mehr durch die 
Konformation dcs Nolekiils bestimmt wird. Dnrch Messungen in 
Dichloreseigsaure konnte dies vielleicht z. T. hintangehalten wer- 
den. Um die Meliwerte versehiedener Laborat.orien besser mit- 
eiuander vergleichen zu konnen, wurde vorgeschlagen, wenn ir- 
gendmoglich Eisessig als verbindliohes LBsungsmittel zu benutzen. 
Urn den Einflu5 uudefinierter Wassergehalte auszuschliellen, sol1 
von vornherein eine :cringe Menge Wasser zugesetzt wcrden; Ver- 
suche hierzu will J .  Rudinger, Prag, anstellen. - Wahrend die so 
niitzlichen aktivierten Nitrophenylester aus N-geschutzten Amino- 
sauren leicht zuqanglich sind, scheinen sie BUS N-geschiitzten Di- 
peptidsauren leider nicht ohne Racemisierung gewinnbar zu sein 
(St. Gu t t inam,  Basel). - Prolin scheint sterisch stabiler zu sein. 
Dies mu5 mit der Ringstrnktur zusammenhangen, denn die eben- 
falls sekundare Aminosaure N-Methyltyrosin ist unter vergleich- 
baren Bedingungen optisch durchaus nicht stabil. 

Unter den in der Peptidchemie anwendbaren a n a l y t i s c h e n  
M e t h o d e n  scheint die Gaschromatographie Bedeutung zu erlan- 
gen. Nach F.  Weygatzd, Miinchen, lassen sich nicht nur  die Tri- 
fluoracetyl-aminosauremethylester, sondern auch die analogen Di- 
peptidderivate gaschromatographieren. In  Erganzung des bekann- 
ten Verfahrens von Moore und Stein lassen sich Protein-Partial- 
hydrolysate auf diesem Wege in  Aminosauren, Dipeptide und an- 
dere Verbindungen trennen. Nimmt man Proben ndch verschiede- 
nen Hydrolysezeiten, so lassen sich schnell Einblicke in  den Ver- 
lauf der Hydrolyse und Hinweise fur die spatere Sequenzanalyse 
gewinnen. D a  sich auf einer 3-m-Saule auch Diastereomere, z. B. 
Alanyl-DL-phenglalanin, trennen lieoen, konnte dieses empfind- 
liche Verfahren Bedeutung zur Feststellung der Racemisierung bei 
der Peptidsynthese gewinnen. Ferner eignet sich die Gaschromato- 
graphie gut  zur Kombination mit der Massenspektroskopie. Auf 
dieses in  der Peptidchemie bislang noch kaum benutzte Hilfsmittel 
ging II .  Biernann, Cambridge/Mass., ein. Durch Elektronenbe- 
schu5 werden positiv geladene Bruchstucke erzeugt, und entspre- 
chend ihrer Masse aufgefachert. Aus der Grolle und Intensitat der 
auftretenden Massenzahlen lassen sicli Ruckschlusse aui die Struk- 
tur der analysierten Suhstanz ziehen. So kijnnen beispielsweise Leu- 
cin, Isoleucin und Norleucin bei Einsatz ihrer Athylester eindeutig 

unterschieden werden. Unter Zu- 
hilfenahme n u r  weniger chemi- 1, 

N H  , scher Daten konnte rnit I/, mg 
Substanz die Formel der Amino- 
saure I aufgeklart werden. 

Peptide konnen eingesetzt werden, wenn man rnit LiAlH, ihre 
-CONH-Gruppen zu -CH2NH- und ihre Carboxyle zu Alkohol- 
gruppen reduziert. Besonders bei einer erganzenden Reduktion 
mit Lithiumaluminium-Deuterid (LiAlD,) gestattet eine sorgfil- 

H~N--ICH2)~-CH-C0,H 

CH,-cH--CO,H I 

tige Analyse der i m  Massenspektrophotometer auftretencien Spait- 
produkte meist eine komplette Sequenzanalyse o h n e  vorher- 
yehende hydrolytische Spaltung. Gepriift wurde dies his zu Penta- 
peptidcn. Eine Kombination mit der Gaschromatographie wurde 
his zu Tetrapeptiden dadurch ermoglicht, da13 man unter energi- 
scheren Bedinguugeu auch noch die endstandige Carbinolgruppe 
zur Methylgruppe (bzw. zur CD,-Gruppe) hydrierte. Zusatzliche 
Dimethylirrunq der NH,-Endgruppen ernioflicht auch dererl Be- 
stimmung. Letzten Endes handelt es sich hier also urn eine c b e r -  
tragung des aus der Petrochemie wohl bekannten Vcrfahrens auf 
durch Iminogruppeu unterbrochenc Kohleuwasserstoffketten. - 
A .  Niederwieser, Basel, unterstrich die Verwertbarkeit der Dunn- 
schichtchromatographie mit Kieselgel G fur die Trennung von 
Aminosauren und Peptiden. Vorteilhaft erscheint die kiirzere Lauf- 
zeit, die oft qro5ere Trennscharfe unter Vermeidung von Schwanz- 
bildung, die Unempfindlichkeit aggressiven Indikatoren gegeniiber. 
Nachteilig ist,  da5 kein Origipal aufbewahrt werden kann,  sondern 
stets schnell kopiert werden mull. Als Kapazi t i t  wurden lO(1-200y 
Aminosauregemisch bei eiuer Nachweisgrenze von 0 , l  y augegeben. 
Unter Verwendung der in  drr  Papierchromatographie uhlichen 
Losungsmittelgemische wurden 14 Aminosauren init je 1 y auf 
einer Laufstrecke von 10 em innerhalb 1,5 Stunden vollkommen 
getrennt. Auch Asparaginsaure, Glutaminsaure und Cystein lassen 
sieh hier unterscheiden. li.Vogler, Basel, bestatigte diese Angaben 
auf Grund seiner Erfahrungen bei der Polymyxin-A-Synthese. - 
Nach H .  Zchtz, Aacheu, eignet sich lrie Rontgenograplie gu t  zum 
Nachweis der MilrroltristallinitBt scheinbar amorpher Substanzen. 
Ferner konnen diastereomere, aber oft schinclzpunklsglniclie Race- 
mate uuterschiedcn werden. Wihrend synthetische Peptide rnit 
p-Struktur schon hiiufiq gefundrn wurden. z. B. das Peptid 
( B  23)-(B 30) des Insulins, konnten bisher sr-Helires noch nicht 
fcstqestellt werden. Virlleicht sind dafiir noch Iincrrc Peptidketten 
notig. - Grofle Bedeutung fur die Strukturaufklirun;, und Rein- 
heitsprufung von Peptiden besitzen enzymatische Spaltverfehren. 
H .  Zuber ,  Bawl, zcigte, dal: die nieist mit kleineren Substratmole- 
kulen gefuudene Spczifitat der Enzyme beim Uhcrqanz auf grcil5ero 
Sub6td'ate anscheinend nur beim Trypsin erhalton hleibt. Beim 
Chymotrypsin ninimt die Zahl der ,,aiiomslen" Spaltstellen bei 
hijliereu Pepliden zu. Ob  es fiir das PepRin, das Papain und dau 
Rubtiliain Uberhaupt eine Scitenkettenspezifitat gibt, crscheint 
frac.lich. Den in neuerer Zeit z u r  Uherprufunz dcr optischen Ein- 
heitlichkrit von synthetischen Peptiden hiufiger vcrwendeten To- 
t.alabbau durch Leucinaminopeptitlase scheint ein an zweiter Stelle 
stehendss Prolin zu verhindcrn. Nach J .  Rudinger,  Prag und 
K .  H o f f w t l r z n ,  Pittsburg, s tor t  E-Tosyl- bzw. Formyl-lgsin, S-Ben- 
zyl-cystein, Nitroarqinin d e n  Abhau init Leucinamino1)aptidssn 
nicht. Aucli brnzyItliioinethS1-gescliiitzte SH-Gruppen bilden kcin 
Hindernis, wenn auch die Spallung lang.+amer verliiuft. G e r i q -  
fugige Racemisierun:. kann gelrqentlich eine unverhiltnismal~i: 
grolie Verlangsaniung des Leuciuaniinopeptidaseabhaus hervor- 
rufen, wenn nimlich die diastereomere Verbindunq ein starkcr I n -  
hibitor ist. Prolinhaltigc Peptide konnen vielleieht interniediar niit 
Collagensse gespalten und anschlieliend erneut, init Leucinainino- 
peptidase behandelt werden. li. Vogler,  Basel, erinnerlc an die Ver- 
wertbarkeit der UV-Absorption ziir Bestimmuns Y I J ~  Phenylala- 
nin, Tyrosin, Tryptophan, Tosyl- und Czrbobrnzosyrcstcn. qege- 
benenfalls unter Differenzierung bpi verschipdmrn Wellenlingen. 
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IV. lnternationaler KongreB fur Klinische Chemie 
14. bis 19. August 1960 in Edinburgh 

An diesem KongreI3 nahmen e t w a  500 Wissenwhaftlcr aus den 
verschiedenaten Landern teil.  Die HauptthPmen der Plenarvor- 
trage lautetcn: 1. Urnsatz der Plasniaproteine, %. Mrchauismen 
der Urinproduktion, 3. klinisrhe Enzyiuoloqie, 4. kongrnitalr 
Stoffwechselanomalien. 

Ncben diesen, in1 Mittclpunkt des allgenieinen Interessw stehen- 
den Themengruppen wurdcn in Einzelvortraqen fast alle Gebiete 
der klinischen Chemie behandelt. 

A u s  d e n  V o r t r a g e n :  

A. S. M c P A  R L A X E ,  London: Ei,i uberblick iiber dns Pro- 
b l e w  des Liw?satzes ti011 P l a s m u p r o t e i n e ~ i .  

Der Umsatz ( t u r n o c e r )  der Plasmaproteine kann cntweder durch 
Zufuhr radioaktiv markierter AminosBuren oder vorher in vitro 
markierter Proteinc studiert werden. Uabei mu13 mit besonderer 
Sorfifalt berucksichtigt werden, dal; die dem Patienten applizierte 
Strahlungsdosis iinterhalb der festgesetzten Hochstyrenze (400 
Mikro-Curie) bleibt. Es wurde auf die Fehlerquellen und Grenzen 
der Methode hingewiesen. Glycin z. B. wird nur zu etwa 10 % in 
die Plasmaproteine eingebaut, 90 th werden abgebaut oder gehen 
andere Wege ini Intermediarstoffwechsel. Der .,t.urnover" des Gly- 
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r ins  kann also iiirht ak  rcpriisentativ fiir den I1nisat.z der  Plasrna- 
proteine betrachtet  werden. Brsser peekne t  is t  Valio. hier t r i t t  
kein wesentliches ,.spreatliny" dpr Aktivit,Pt Pin. iiach einer Woche 
sind noch 90 O D  tler urspriinglichrn Aktivit,iit des Valins vorhanden. 
Bei Anwendung bereits in vitro vormarkierter Proteine ist  fiir 
praktischr Belauye 1315 narh \vie vor der hestp Indikator.  Der 
Umsatz wird aus dein Ahfallen c1r.r Ak t iv i t i t  ini Serum, bzw. der 
24usscheiduny ini Harn herwhiiet .  Tiglicli  w e r t l e n  et,wa 9 0; der 
Plasniaalbumine urnyrsetzt. Die intrressierenden Proteiiie niiissen 
vor der Messuuv sorEfiilti: llriiparativ rereiiii;t werden: hierfur 
i s t  die Starke-Elektropliorese besoriders ger i rnet .  Bri  bestimniten 
Krankhciten erpcbeii  sicliS'eriindcriin~eii i n  der  Halbwertszeit  der  
markierten Proteine im Serum. Bei tlrr Nephrose is t  dpr Umsatz  
s tark erhoht.  Narh Injektion inarkierlcr patholoqischer Glohuline 
bleibt die Aktivi t l t  bis z u  1 4  Tagen f:ist konstant  hoch. Das B e m e -  
Jones-Protein ist n i rh t  als Voratuf r  d r r  ~)iitholo~isc1ie1i Seruni- 
proteine beim Plasmozytnni anzuachrii. 

iM. . S ( 'H  1VA K T Z  nnd S .  . J A R S  r 'M,  Kolwnhagen: S l n i l i e i i  
z u m  l ! i i iscrtz iodjiiiirl;irr/rr P~idri i ir .  

Naeh Injpktion jurl-markirrtci  PrntpinP komnit  es zuniiclist zu 
einenr sehr raschcn  A b h l l  d ~ r  Xktivitdt  i m  Serum. Dics wird dar-  
auf zuruckgeftihrt. tin[: z u n i c h s t  pin brt .r ichtl irher Anteil der 
Protcine (his 61) l l O  I die (:rfliflbaliii verli l j t ,  ein Befund, der  mit  
friiheren T'uratellunyn cinrr Iml~ermeahi l i ta t  der Knpillarinrm- 
bran fur  I'roteinn svtiwer i n  U b ~ r e i n ~ t i m i n i i i i ~  zii hringrn ist. Erst 
narhdrin rin Vrrteilun., .s~leicli .cwicht erreicht ist. folgl, d r r  wei- 
tere Aktivit i tsahfall ,  wic zii e rwar tcn .  Finer exponnntiellen Funk-  
tion. Bei rrhohter Rlrtivit i t  rler Nrbennierenrinde ((.'ushirig-Syu- 
droni, na rh  ACTH-Gahen) ,  aber auch hereits bri  L'rkaltungskrank- 
Iieiten wird ein Pr l ioh tn r  Prnteinumsxtz bnobachtnt. Bei Pat ienten 
niit angeborenrni Rlanqrl :in Serumalbumin wird zugefuhrtes mar-  
kiertes Albumin fa i l  par nicht :ibqehaut. Vide Fille von unklarer 
Hypalbuininamir I a s ~ r n  sich anf die so:. , , / ~ r d e . i ~ i  loosiirg gasto- 
en /e ropu /h ! / "  zuriickflihrrn. Hirrbei geheu  ini Magcn und d e n  obe- 
ren Uiinndarniabsrlinit tr i i  s tandig nroljere Mengen Serumalbumin 
verloren. Als Komripnsnti ' i i irrersucli  kann pine erhohte Alburnin- 
Synt,hrse in der Leber beoharhtet  wrrden. Bei der  Lrbercirrhose 
ist bpi eriiicdrigten Serrrninlbnmin-\Vr.rtrn sowohl dir  Synthese 
als auch tlrr Abhaii ernirtliig.t. 

H .  H .4 R R I $ .  London: r i i i g e b o i . ~ i i e  . 4 ~ 1 1 1 i ~ i l i e i i  d r r  E)rz!/ni- 

Eiue Reihc nnrebc.rcner Stoffwechs~ls torunge~i  wirrl auf den 
ntlicse Pines brstimniten Enzyms verant- 
: It r! ~f ii Iir t . T) i  e Z usam in en h i n  qe z wisc hen 

Erbanlagrn u n d  I ~ ~ n z y n i a k t i v i t i t  wurdpn ain Bcisl,iel der  Serum- 
PseiidocholinestPIa?.;p zezrirtt. r)pr erblirhe Man:el an diescm En- 
zym wnrde dureli die ex t reme Enipfindlichkrit  einiyer Pat ienten 
gegen die als Muskelrelaxantien lilinisch aiiTewaniltcn His-ehnlin- 
succinate aufgedcckt. Bri liiitersuchun:. v o n  1.) Normal~~er sonen ,  
2.)  Pcrsonrn niit Enzyniman.:rl u n d  3 . )  Verwantlten ilrr Gruppe  2 
lassen sich die Aktivi t i tswcrte  d e r  Pseud ,holinestrrasp in drei 
Giuppen unterteilen. Die Wertr  der lioinoz goten Enzyniniangel- 
~ r u p p e  2 sind sphr niedri;-, jrdoch in tlrn n ip  trn Fi l len n i rh t  Nnll .  
Zwisrhen dirsen und dcn Zahlen f i i r  die Normalperson liryen als 
. , i ~ i / e r i ! i e o ' i a t e  Igpr" die Wrrtp der  Gruppe 3 ,  die den  hpterozy,voten 
Anlaye t r icern  rntsprechrn.  l l ir  Fnzynir  d r r  Personen in den Ciruli- 
p c n  2 un t l  3 unterscheidrii sich i i i terrssantrr\vrisr  a u r h  Ilualitativ 
voii der normalen PRriidoclioliilesterase, wic unt.er andrrem ans 
den1 atypisrhrn Verlialteri gegen brstiniinte Inhibit,oren hervor- 
yeht. m Percaina i%-Butos~--N-(2- t l i8 t ,hy lan i inoi i th~- l ) - r i i i -  
choniu.IIC1) heinnien daa nurnialr Enzym zn  91) :A1. die Restaktivi-  
t i t  der  Enzynimaiipelgrup~ie 2 wild dayrgrn nur z n  c twa i n  :; 
y ~ h e n i m t .  Wahrsrhrinlinh sind also die Vcrhaltr~issc ~t,\vns knm- 
p h i r r t e r ,  HI:: rs zunichst  scheint,  indeni zmei oder viellrirht  aogar 
drci verschirdcrie Grnr fur tlie Bi ldutq tler S ~ r a m - p s e ~ i d o c l ~ o l i n -  
esterase mall,pcblich sind. -- Es wird empfnhlen, vor klinischcr An- 
w e n d u n ?  von Sucrinyl-rholin stets die Pseutloeholinesterase-Rlrti- 
vitiit z u  hest~iinrnen. 

bildimg.  

E. B E  L' T L E R ,  Duartr ,  Calif.: -4tzgeborztir Stotfireehseltriio,i,ri- 
l i e u  der Ery/hrot!lteu: Prii i i f fquiw- i ibrrF, , ip l i i ld l ichl iPi f  l o i d  Cnlnkfos- 
<Ollie. 

Bri Behandlnng v o n  ITSA-Xrgern mit  d r m  Malariamittel Pri-  
111 aq uiu e :"' (8- (4-A inin 0- 1 -methyl b u t y la mi n o ) - G -  m e  t ho s yc hinoli n ) 
beobachtrtc niiln in 10 der  Yalle das Auft.roten aku te r  h a m o -  
I y t i s r l r e r  A n i i m i r n .  Aus  s~ro logisc l ien  Untersur.hungen ervab 
sich,  daB drr priin%rc Defrkt in den Erythrozyten lokalisiert sein 
muUte. BiorhemiscliP Stutlicn der Enzyme und Metabolite tles 
Eryt lvozyten fiihrten z u r  dn fdeckung  Pines verminderten Gehal- 
tcs a n  rc~t lnzie~tein ~ ~ l n t ~ i t h i o n  und weit.erhin einrs fast  viilligen 
F e h l ~ n e  der  ~ ~ l u r o r c - l ; - ~ ~ l i o s ~ i h a t d e b g d r o g c n a s e  (,,Zwisclicnfer- 
~ n e n t " ) .  LJiirrli Auslall  tliraen wiclitigen TPNH-liefernden Systems 

Itommt es zii einc ni  TPNH-Manqrl  in den Erythrozyten.  Dies h a t  
znr Folgr. daPJ Clutathion beschleuuiyt oxydiert  wird. Inwiefern 
durch tlicse Stofiwechselstorunq die Erythrozytenresistenz in  so 
rntsrheideiirler M'eise herabnesetzt  wird, is t  z. Zt.  noch nicht ganz 
Mar.  Da diese Aiiomalie aur.h bei der weiDen Bevolkerung in wei- 
t e n  Teilcn der Wr l t  vorkomnit ,  liegen hier wichtige neue Anhalts-  
I>unkt,e fur die weitere Erforschung der hamolytischen Anamien vor.  

Bei drr Galakt,osarnie fehlt das Enzyni  Galaktose-l-phosphat- 
uridyl-transferas',, Es kommt  dadurch  zur Anhaufung von Galak- 
tow-1-phospliat  im Gewebe. Kliniscb auBert sich diese Anomslie 
in SchAdi,vun~en des  Zentralnervennvsterns, der Leber, der Augen- 
l ime und IrichteI. AnSrnie. Mhqlicherweise spielt hierbei auch eine 
srkundare S t o r u n g  des Zwisclieiiferiiientsystems mit,  da die Glu- 
cose -6 -~~hospha t t l ehydr r i~e i i~se  durch Galaktose-1-pliospliat ge- 
hemmt  wird. 

.G. C .  LYE .GI;. C:tinbrid;e (Enq land) :  Dic ,I.fesszoiy w i t  Eizzgiw 

Die B e s t i ~ n m i ~ n q  einrr Enzyinakt ivi ta t  nnterscheidet sich von 
viclen andrren Iiiologisclien Auswrrtungen dadurch, daB sie mit  
reinen Xubst,anz+n n a r h  einer bekaunten Reaktionsgleichuns aus- 
gefiihrt u-erden kann. Dar lurch  lasspn sich relativ leicht S t anda rd -  
1)rdinzungen delinieren, ohne  daG man  anf Standardpraparat ,e  an- 
gewipseii ist. MG4st. f i l l t  die Rcaktionsgeschwindigkeit i m  Laufe 
tler Zeit ab,  so [la13 Itoniplizierte Zeit-Uinsat.z-Kurven zu beschrei- 
ben sinrl. Die Aiifnn:sgeschwindigl;eit dagegen zeigt eine einfache 
AbhingiTkeit  v i  n der  SuhstratkonzentratioIl  gemaW der  Gleichung 
von df ichcrrlis iind Mer2ten.  Wenn niijglich, sollten die Enzym-  
aktivitateii  nls maximale Anfaiigs~eschwindigkeiten bei einer so 
hohpn Rubstratl;onzentrat.ion gemessen werden, daR die Reakt ion 
nach der nu l l t e i~  Ordnung abliiuft. I n  einigen Fdllen ist das Sub- 
s t r a t  z u  selten, zu  teuer oiler nicht geniigend lihlich, so daB die  
Bcstimmung nivht im Bereich der  Kinetik nulltcr Ordnung mog- 
lich ist. 1st dns Enzym unter  den Testbedingungm ausreichend 
stahil ,  so solltr dnnn nach deni V o r s c h l a ~  von  W e b b  eine so nied- 
rige Substrat ,koozentration gewiihlt werden, da9  man  i m  Bereich 
dr r  Kinetik ersicr Ordnun: arbeitet .  Die Aktivi ta t  11Bt sich dann  
als Grsrhwindic kcitskonstante erster Ordnung anqeben, die gleich 
V/I& ist. Dailiit die Ergebnisse verqleichbar sind, soll ten alle 
E n z y m a k t i v i t l ~ e n  in dor eleichen Einheit  aiigegeben werden. Als 
Einheit scli l igt  W e b b  diejenige Enzyrnmenqe vor ,  die den Umsatz 
rines Mikroniol i Substrat  (oder  eines Alikroaquivalents r e q i e r e n -  
der Grnppen)  ii. einer Minute u n t e r  definierten Bedingungen ka ta -  
Iysiert. Diese Bvdingungnn. wie I)H. die Konzentratiouen von Co- 
cnzpinen und A kti ra toren u. a. sollten, wenn nioglich, optimal ge- 
w i h l t  werden. Nach Ansicht des Vortr. spricht vieles dafiir, die 
Messun:cn nicat  bei 38 "C, sondern bei 25 " C  vorzunehmen, da  
diesc Trmpera tu r  bei ~)hy~ikaliscli-clieinischen Untersuchungeu 
bpvorzn,ot wiro. 

F .  1 . 7 ' R O B 1 , E W S l i I ,  New York: Plasma- utid Geioebs-Iso- 
Z Y J I I ~  i,, der kliiiischen Chsinie. 

In  zalilreiclic~n Fi l len konnte  grzeiqt werden, da13 die in1 Blut-  
plasma und in den Oeweben pefuudenc Enzyinaktivit .at  auf d e m  
Vorhmdnnse in  niehrerer Enzyme beruht ,  die als Isozyme bezeieh- 
net werden. DLNrch Elektrophorese in St i rkegel  konnte  die Lac ta t -  
d e h y d r u ~ e n a s e  Aktivitat  in Herzmriskel, Leber, Skelettmnskcl.  
Nierc und Blut,pIasma in f i i n f  Frakt.ionen zerlegt, werden;  dabei 
srhwsnkt,e der Anteil der einzelnen Frakt ionen in typischer Weise. 
Bei HerzinEarLt trat die dem Herzmuskel entsprechende Bande. 
br i  Hepatit is  das der Lebcr entsprechende Enzym vermehrt  iin 
Plasma auf. So IliCt sich die im Plasma gefnndene erhohte  Aktivi-  
t.Ht eineni einzelnen geschadiytsn Organ spezifisch zuordnen. I m  
ubrigpn w a r n t ,  Vortr .  davor, die Bedeutung der Enzyme fur die 
Diagnostik z u  iibersc,liRtzen. 

F.  H .  B R L I V S ,  I)iisseltlnrf: T r e ) ~ i t u t ~ g  w i d  B e u r t e i l m g  organ- 
spe?ifischer Eir-.gJ,ie i u i  Serum. 

Vortr. beric htet,e iiber Bersuche, die i m  Se rum enthal tenen 
Phosphatsaen nach ihrrn Ursprunqsorganen z u  t rennen.  Fs ge- 
Ian., die ini :Jkalischen Bereieh wirksame Phosphatase i n  zwei 
Fraktioiien zii zerltzen, deren eine elektrophoretisch mi t  den uz- 
Globulinen w:lntlrrt, der Leber ents tammt,  und  bei Hepat i t is  ge- 
ring. hcim \'c.rschluPJ-Ikterus aber  s tark erhoht  ist ,  wahrend die 
andem sich uliter den jl-Glohnlinen fiudct und in den Knocben-  
zclleu gehildrt  wird. Dernentsprechentl ist diene Aktivit i i t  bei 
KnochenrrkrunkunPrli  vermehrt .  Vortr .  wics auf die Ergebnisse 
vnn  TIi. IVfe l  m d  und G. Pfleidrrer  hin, d e n t n  es erst,mals gelan:, 
krist,allisieite Lactatdehgdrogenase dureh HoehspsnnunEselektro- 
Iihorese aiifzui rennen, und diskutierte tlie aucerordentliche Bedcu- 
t u n z  tliescr Btafunde fiir die Enzymchrmie.  

Bei I lerzinlarkt untl Hrpst i t is  nimint  die opt imalr  S u h t r x t -  
knnzrntrat ion d e r  in1 Serum nacliweisbaren L a o  t a t  d e  h y d r  o - 
q e n a s r  mit  der  Daupr der  Erkraukung zu. 
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In  der 1)iskussion zeigte B .  Hesn. Heidelberg, daO die Seruni- 
LDH auch duroh Chromat.ographie, a n  Dilthylaminoathyl-Ceilu- 
lose zerlegt wcrden kann, die p r  verseliiedenen Organen (Herz- 
muskel, Leber, Skelettmuskel und Erythrozyten) zuordnen konnte. 
Die Enzyme unterscheiden sich auch durch ihre Michnelis-Kon- 
stanten. Fur  die klinische Routine-UntersuchunR ist wkhtig, dal.; 
sich LDH aus Hercmuskel und aus Leber im Reagcnsglas trennen 
lassen, rla erstere a n  DEAE-Cellulose adsorbiert wird, letztcre 
nichl. [ V R  3751 

TherapiekongreB und Heilmittelausstellung 
Karlsruhe, 18. August bis 3. September 1960 

Die 12. Deutsche Therapiewoche und  Heilmittelausstellung e r -  
zielte mit uber 6000 Teilnehmern aus 18 Landern die bisher griiWte 
Besuoherzahl. In  dem Festvortrag zum Gedenken an den ver- 
storbenen Prasidenten des Tlierapiekongresses L.  R. (:rote, Glotter- 
bad, spraeh F .  H o # ,  Frankfurt, wieder die Mahnung an die Arztc 
aus, dem Patienten nicht nur Arzneimittel 211 verschreiben, son- 
dern zuerst auf den Menscheu, sein persouliches Schicksal, seinen 
speziellen Fall einzugehen. Zuni Haupt thema des ersten Trt-es: 
,,Heutige Anschauungen uber Krebsentstehung und Krebsthera- 
pie" berichtete u. a. K .  H .  Bauer uber seine Erfahrungen bei 
Krebsoperationen. Therapieerfolge sind bei dieser Krankheit sei- 
ner Meinung nach nur durch eine aggressive Therapie zu erreichen. 
Die Operabilitat der Falle wurde im Laufe der Jahre wesentlich 
erweitert. N .  Brock, Asta-Werke, Brackwede, betonte in  seinern 
Vortrag iiber die Chemotherapie des Krebses, dall die als Krebs- 
Chemotherapeutica entwickelten Cystostatica t rotz  guter Erfolge 
im Tierversuch klinisch enttauscht hattcn. Die Anwendung dieser 
Mittel wird durch ihre Nebenwirkunzen eingeschrinkt, da sie auf 
alle Zellan des Organismus, insbesondere auf das hochempfind- 
liche Knochenmark, schadigend wirlren. Die Strahlenbehaudlung 
des Krebses, seine Morphologie und die Statistik der Krebsverbrei- 
tung waren weitere Vortragsthemen des ersten Tages. 

In der Schwarzwaldhalle hatteu ca..260 Arzneimittelfirmen aus 
dem In- und Ausland ihre Praparate ausgest,ellt. Hier soll uber die 
den Chemiker interessiereuden neuen synthetischen Verhindungen 
sowie iiber Naturstoffe mit therapeutischer Wirkung und ihre 
Derivate berichtet werden. Neue Komhinationspraparate, die fur 
den Mediziner sehr wertvoll sein konnen, werden nicht berucksich- 
tigt. 

Zur Behandlung von Angina pectoris, K o r o n a r s k l e r o s e u n d  
allen Durehblutungsstromungen des Herzmuskels brachten die 
Farbwerke Hoechst ein neues Mediltament heraus: Segontin@. 
Die Substanz, N-3'-Phenyl-propyl-(2')-l.l-diphenylpropyl-(3)- 
amin (I) ,  besitzt eine ausgepragte koronargefallerweiterude Wir- 
kung mit Steigerung der koronaren Sauerstoffreserven, daruber 
hinaus vereinigt sie sympathikolytische und sedative Eigenschaf- 
ten, die der Koronarinsuffizienz vorbeugen konnen. Segontin h a t  

y 3  

(H,C,),CH-(CH,),-NH-CH-CH,-C,H, 
I 

keine chemische Beziehung zu den bisher in  der Therapie der Koro- 
narerkrankungen angewendeten Mittel. Es ist kein Notfallsmedi- 
kament zur Kupierung des Angina-pectoris-Anfalls, sondern die 
Wochen dauernde Behandlung soll die stenokardischen Beschwer- 
den durch eine anhaltende Besserung der koronaren Durchblu- 
tungsstorung ursachlich beeinflussen. Segontin S enthalt zusatz- 
lich Phenylathylbarbitursaure zur verstarkten zentralen Se- 
dierung. 

Die Farbenfabriken Bayer entwickelten im Verlauf ihrer For- 
schungsarbeiten auf dem Gebiet der P a r a s i t e n b e k a n i p f u n g  
ein Bandwurmmittel Yomesane, das auch fur  Kinder geeignet ist. 
Das wirksame Agens ist N-(2'-Chlor-4'-nitro-phenyl)-5-chlor-sali- 
cylamid. Es wird gegen alle im Menschen schrnarotzenden Band- 
wurmarten empfohlen. Der durch das Medikament abgetotete 
Bandwurm wird von den Verdauungssaften im Darm maceriert. 
Yomesan wird von der Magen- und Darmschleimhaut reizlos ver- 
tragen. 

Ein weiteres Praparat  der Farbenfabriken Bayer mit einern 
chemisch neuen Wirkstoff ist das A n t i e p i l e p t i c u r n  Ospolot@. 
Da man bei der fortschreitenden Differenzierung der epileptischen 
Anfallsformen bemiiht ist, fur die Behandlung hestimmter Falle 
auch bestimmte Medikamente einzusetzen, kann man eigentlich 
nicht mehr von einsm allgemeinen Antiepilepticurn sprechen. Um- 
fangreiche klinische Prufungen haben ergeben, daO auf Ospolot 
insbesondere die psychomotorischen Anfille, z. B. Damrner- 
attacken, anspreehen. Die bisherigen Behandluugserfolge bei die- 
sen Formen der Epilepsie waren beschrankt. Ein Vorzug des Pra-  
parates liegt ini Fehlen von Nebenwirkungen. Es gibt keine seda- 
tiv-hypnotischen Begleiterscheinungen, die die Aktionsfahigkeit 

des Patienten st6ren. Die Fubstanz ist N-(4'-Sulfainylpheny1)- 
butsn-sultam (1--4) (11): 

' /CH,-cH, \ 
H~N-SO,-( ; -N PH, ~~ . 
II \SOL -C H 

Die ansehnliche Reihe neuer P s y c h o p h a r n i a k a ,  die von ver- 
sohiedenen Fitinen ausgestellt wurden, zeigt die Bedeut.ung, die 
inan diesen Mitteln zumiBt. Zum Teil handelt es sieh dabei urn 
Kombinationen bekannter Praparate. Indikationen sind 11. a. neu- 
rovcgcttitive Storungeu: Nervositat, Reizbarkeit., Stinimungs- 
lahilitit ,  Lampenfieber, Angst-, Spannnngs- und IJnruhezustande, 
nervose Erschopfung bei 
korperlichpr und seelisclier NHCH, 

~ ~ b e r l a s t u n q .  Libriuni'w, das , ,N=C 
Praparat der Hoffman-La 
Rochc AG., enthalt den 
neuen Wirkstoff 7-Chlor-2- CI ~ 

rriethgla~riiuo-5-phengl-3 H- 
1.4-benzo-diazepin-4 - oxyd- 
Hydrochlorid (111). 

Es wird betont, daO die herohigeude, Angst und Spanuung 1o- 
sende Wirkung die korperliche und geistige Aktivitat nicht ein- 
schrankt,. Es soll sogar ein anregender Effekt beobaclitet werden. 
Das Mittel wird in Kapseln niit 10 m g  Wirkstoff geliefert. Als 
Psyclioenergeticum wird das Tradona der Firma Beiersdorf be- 
zeichnet. Es wird empfohlen bei schweren Ermudungs- und Er- 
schnpfungszustanden, beispielsweise nach einer Operation, bei 
lang dauernden Geburten oder in der Exanienszeit. Es soll an- 
regend, antriebssteigernd, belebend und gleichzeitig entspannend 
wirken, ohne Herz, Kreislauf und Motorik zu beeinflussen. Man 
nimrnt als Ursachc dieser vielfaltigen Wirkungen einen hirnrinden- 
erregenden und stammhirn-dimpfenden Effekt an. Tradon ist 
5-Phenyl-2-iniino-4-oxo-oxazolidin. I n  dem Neurolepticum Pro- 
tactyla  der C. F. Asche & Co. iat, das bekannte Promazin, ein Pheno- 
thiazin-Derivst, enthalten. 

Eine intensive Fiirderung des E i w e i W a u f b a u s  bewirkt Di- 
anahol@, eiu oral anwendbares Horrnon-Derivat, das in den For- 
scliungslaboratorien der Ciha entwickelt wurde. Es wirkt in einem 
Dosisbereich, in den1 praktisch lteinc androgenen oder gestagenen 
Effekte vorbanden siud. Chemisch ist es 17cc-Metliyl-l7~-hydroxy- 
androstadien-(1.4)-on-(3). Es fiihrt eine positive Stickstoffbilanz 
herbei. Wasser- und Natriumausscheidung sollen durch Dianabol 
kaum beeinfiuet werden, wahrend die Calcium-Ausschcidunq oft 
erheblich erniedrigt ist. Indikstionen sind Schwache- und Er- 
schopfuugszustande, Magersucht, verziigerte Rekonvaleszenz und 
destruierende Knochenprozesse. 

Ein weiteres neues PrLparat der Ciba ist Otriven@, das hei lo- 
kalcr Applikation eine Schleimhautabucliwelluiig der Nase und 
Augen bewirkt. Die Wirkung soll mindestens vier Stunden anhal- 
t,en. Bei Schnupfen, Heuschnupfen und Augnnbindehautentzun- 
dung wu rden sehr gute Resultate erzielt. Auch bei Kinderu kann 
Otriven angewendet werden, es ist lokal und allgeniein gut  ver- 
traglieh. Fur  Sauglinge und Kleinltinder ist eine verdunntere Lo- 
sung auf dem Markt. Der Wirkstoff ist 2-(4'-tert.Butyl-2'.6'-dime- 
thyl-plienyl-methyl)-imidazolin-hydrochlorid ( IV) .  

,; I 
I 
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2-Bro1n-2-chlor-l.l.l-trifluorathan, das aus Trifluorathylen her- 
gestellt wird, briugen die Farbwerlte Hoechst als ncues Inhala- 
tions-auaesthetikurn Halothan@ auf den Markt. Die farblose 
Flussigkeit ( K p  50,2 " C )  besitzt einen angenehmen Geruch, ist 
nicht hrennhar und such in  Mischungen niit SauerstofC oder Lach- 
gas nicht explosiv. Halothan ist 3- bis 4-ma1 so wirksam wie Di- 
athylatlier. Die Wirkung t r i t t  sehr schnell ein. Die llbelkeit, die 
40-50 der Patienten nach Athernarkose befallt, wurde naeh 
Halothan-Narkose nur bei etwa 5% der Patienten beobachtet. 

Ein barbiturat-freies S c h l a f  m i t t e l  
ist das Chinazolin-Derivat Revonal@ 0 CH3 
(2-Methgl-3-o-tolyl-4-( 3H )-chinazolinon) I1 
( V )  von E. Merck. Es ist gut  vertrag- fi\s,,/c-\N-k~'~, 
lich, wird vom Orgauisrnus schnell um- 1,' / I  I \=/ 
gesetzt und verursacht nach den1 Erwa- \z .,,'\ : j C  

chen keine Ubelkeit, Kopfschmerzen oder 

betragt mehrere Stunden. 
Der Kampf gegen die haufig kritiklose Anwendung von Anti- 

biotica fuhrte dazu, daD das Interesse an S u l f o n a m i d e n ,  deren 
Anwendungsbereich die leichteren und mittelschweren Infek- 

\CH3 
Schwindelerscheinungen. Die Schlafdauer V 
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