Reversibilitit der Dissoziation in die Polypeptid-
ketten bei Glutaminsduredehydrogenase
aus Rinderleber [1]

Von Dr. H. Sund

Chemisches Laboratorium der Universitit Freiburg/Brsg.

Im assoziierten Zustand ist Glutaminsiuredehydrogenase aus
Rinderleber ein langgestrecktes Teilchen mit einem Teilchen-
gewicht von 2-106. Betrachtet man es als Rotationsellipsoid ,
dann sind dessen lange und kurze Achse etwa 930 A und 70 A
lang [2]. Dieses Teilchen steht im reversiblen, spontan sich
einstellenden Assoziations-Dissoziations-Gleichgewicht mit
solchen vom Teilchengewicht 1-106, 0,5-106 und 0,25-1096, die
alle enzymatisch aktiv sind. Eine weitere Aufspaltung in die
Polypeptidketten in Gegenwart von Harnstoff oder langketti-
gen Alkylsulfaten sowie bei pH-Werten unterhalb 4 oder ober-
halb 10 ist vom Verlust der nativen Kettenkonformation und
der Enzymaktivitit begleitet und verlief bisher irreversibel
2—-71.

Wir konnten nun zeigen, daB auch diese Dissoziation rever-
sibel ist. Inkubation von Glutaminsiduredehydrogenase in
Gegenwart von Mercaptodthanol bei pH = 2,0 bis 2,2 fiithrt
zur vollstindigen Inaktivierung. Durch anschlieBende Di-
alyse gegen Mercaptoithanol bei pH = 7,6 wird eine weit-
gehende Reaktivierung erreicht: Spezifische Aktivitit [8] vor
der Siduredenaturierung: 6200 min—1, nach der Siduredenatu-
rierung: 10 min—!, nach der Dialyse bei pH = 7,6: 4500 min—1.
Dieses Ergebnis zeigt, daB auch im Falle der Glutaminsiure-
dehydrogenase aus Rinderleber die Information fiir die Ket-
tenkonformation des nativen, katalytisch wirksamen Enzym-
proteins in der Aminosiduresequenz enthalten ist.

Eingegangen am 12. Oktober 1964 [Z 8411

[11 Vorgetrégen am 29. April 1964 auf der Westdeutschen Che-
miedozenten-Tagung in Freiburg/Brsg. {vgl. Angew. Chem. 76,
611 (1964)).

[2] H. Sund, Acta chem. scand. 77, S 102 (1963) und unveroffent-
lichte Ergebnisse.

[3]1 B. Jirgensons, J. Amer. chem. Soc. 83, 3161 (1961).

[41 H. F. Fisher, L. L. McGregor u. D. G. Cross, Biochim. bio-
physica Acta 65, 175 (1962).

{51 J. Wolff, J. biol. Chemistry 237, 230 (1962).

[6] C. Frieden, J. biol. Chemistry 237, 2396 (1962); 238, 146
(1963).

{71 H. Sund in: Mechanismen enzymatischer Reaktionen (14.
Mosbacher Colloquium der Gesellschaft fiir Physiologische Che-
mie). Springer-Verlag, Berlin-Gottingen-Heidelberg 1964, S. 318.
81 H. Sund u. A. Akeson, Biochem. Z. 340, 421 (1964).

Chinoide Diazoverbindungen
Von Doz. Dr. Th. Severin und Apotheker J. Dahlstrom

Institut fiir Pharmazeutische Chemie und Lebensmittelchemie
der Universitat Marburg/Lahn

Kiirzlich beschrieb Hartzler die Darstellung von 3-Diazo-6-
dicyanomethylen-1.4-cyclohexadien aus p-Aminophenyl-ma-
lodinitril [1]. Dies veranlaBt uns, iiber eigene Synthesen von
chinoiden Diazoverbindungen zu berichten. Wir erhielten
(5a) und (5b) auf dem im Formelschema angegebenen Weg.
2-p-Nitrophenyl-dimedon (25), Fp = 231 °C, entsteht in 55-
proz. Ausbeute, wenn man p-Nitro-fluorbenzol (75) mit dem
Natrium-Salz des Dimedons in Dimethylformamid 4 Std. am
RiickfluB kocht. 2-(2.4-Dinitrophenyl)-dimedon (2a)'[2] wird
in siedendem Athanol/konz. Ammoniak (50: 1) durch 24-stiin-
diges Einleiten von Hj3S in 51-proz. Ausbeute zum Amin
(3a), Fp = 202°C, reduziert. Zur Darstellung von (35),
Fp = 218°C, versetzt man (25) in 2 N NaOH bei 90 °C bis
zur Entfirbung mit Natriumdithionit (Ausb. 75 %). Durch
Umsetzung des Hydrochlorids von (3a) oder (3b) mit
Amylnitrit in Eisessig erhiilt man nach. Zugabe von Ather das
gelbe Diazonium-Salz (4a) (Ausb. 72 %, Diazo-Bande bei
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2270 cm~1) bzw. das hellgelbe Salz (4b) (Ausb. 67 %, Diazo-
Bande bei 2260 cm™1). (4a) reagiert mit hypophosphoriger
Sdure zu 2-(o-Nitrophenyl)-dimedon [3]. Dadurch ist be-
wiesen, daf3 die para-stindige Nitrogruppe in {2a) reduziert
worden ist.

Gibt man zur wiBirigen Losung von (4a) NaHCOj3, so fillt
die chinoide Verbindung (5a) (Diazo-Bande bei 2220 cm™!)
als roter Niederschlag aus (Ausb. 63 %). Im Gegensatz zu der
von Hartzler dargestellten Dicyanomethylen-Verbindung
148t sich (5a) umkristallisieren (aus Methanol durch Zusatz
von Ather) und gibt auch nach 24 Std. bei der Elementarana-
lyse noch gute Werte. Beim Erhitzen zersetzt sich (5a) lang-
sam, ohne vorher zu schmelzen. Wesentlich instabiler ist die
cbenfalls mit Bicarbonat erhiltliche Diazo-Verbindung (55).
Sie 148t sich aus Wasser mit Methylenchlorid oder Essigester
ausschiitteln, zersetzt sich aber innerhalb einiger Minuten, so

H3C CHj3 HyC CH; H;C CHy
ot eliNe
O 0® S OH o OH
F — - R
R
8 ¢ ¢
NO; NH;
NO;
(1) (2) (3)
HsC CHs HaC CHy
(a); R = NO; O ‘ OH HCO,® O (@]
(b): R = H O R u® R
crP
Nz@ N2
(4) (5)

daB} die Isolierung in fester Form nicht gelang. Leitet man in
die frisch bereitete Methylenchlorid-Losung Chlorwasser-
stoff ein, so erhilt man wieder (45). Auch kuppelt (55) mit
B-Naphthol zum Azofarbstoff.
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Azaflavazol-Derivate, neue Heterocyclen
Von Prof. Dr. G. Henseke und Dipl.-Chem. D. Lehmann

Institut fiir Organische Chemie
der Bergakademie Freiberg/Sa.

Auf drei Wegen erhielten wir Azaflavazole.

2.3-Diamino-5-brompyridin kondensiert mit 1-Phenyl-3-
methyl-4.5-dioxopyrazolin in schwach essigsaurer Losung
zum Anil (1), Fp = 218—220°C (Zers.), rotbraune Kristalle
aus Eisessig/Wasser. Bei kurzem Erhitzen in 1 N NaOH
bildet sich daraus 6-Brom-3-methyl-1-phenyl-4-azaflavazol
(2a) [1], gelbe Stabchen, Fp = 223-224°C (aus Athanol),
Ausbeute: 80 %.

H
S NFO A SN/ NP cl’N
CH, R
(1 (2a), R = CHy; (), R = COH
HO K
(2b), R = -(I:-&l-CHZOH
H OH
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Die Umsetzung von 2.3-Dijamino-5-brompyridin mit De-
hydro-L-ascorbinsdure und Phenylhydrazin [2] bei 25°C
fiilhrt zum Azachinoxalin (3a), rote Stibchen, Fp = 281 bis
283 °C (Zers.) (aus Methanol), das beim Erhitzen in 0,01 N
NaOH quantitativ 6-Brom-3-[L-threo-1.2.3-trihydroxypro-
pyll-1-phenyl-4-azaflavazol (2b) bildet; gelbe Nadeln, Fp =
214-216 °C (Zers.) (aus Athanol).

(3b), R! = ~-CH=N-NH-C¢Hs; R* = H

Dehydrierender RingschluB von 7-Brom-5-azachinoxalin-2-
carbaldehydphenylhydrazon (3b) in schwach mineralsaurer

VERSAMMLUNGSBERICHTE

Losung mit Phenylhydrazin ergab 5-Brom-1-phenyl-7-aza-
flavazol (4), gelbe Stiibchen, Fp = 247—248 °C (aus Athanol),

Ausbeute: 50 9.
N &
“ N
Brft[ [ (4)
SN / N-CgHjp

Bei der Oxydation des aus (2b) darstellbaren Aldehyds mit
alkalischer Wasserstoffperoxyd-Losung bei 30°C erhielten
wir 6-Brom-1-phenyl-4-azaflavazol-3-carbonsdure (2c), gelbe
Stibchen, Fp = 268—-270 °C (aus Dioxan).
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Vom 15. bis 17. September fand in Géttingen die diesjahrige
Diskussionstagung der Faraday Society mit dem Thema
,,Dislocations in Solids* statt. Wie Professor Ubbelohde, der
Prasident der Faraday Society und Tagungsvorsitzende, aus-
fithrte, sollte diese Tagung Physikochemikern die Moglich-
keit engen Kontaktes und anregender Diskussion geben mit
Kollegen aus dem Gebiet der Festkorper- und Metallphysik,
die sich speziell mit Versetzungen befassen. Versetzungen
wurden urspriinglich als eindimensionale Kristallfehler zur
Deutung der plastischen Deformation des Festkdrpers ein-
gefithrt. Inzwischen hat sich herausgestellt, dal nicht nur das
mechanische Verhalten, sondern auch zahlreiche weitere
Eigenschaften der Kristalle von Versetzungen bestimmt oder
beeinfluBt werden, beispielsweise Fehlordnungsgleichge-
wichte, Stofftransport, optische Eigenschaften und Wirme-
leitung. Insgesamt wurden 24 Einzelvortrige gehalten, an die
sich im allgemeinen sehr lebhafte Diskussionen anschlossen.

W. Bollmann diskutierte am Beispiel von Versetzungsnetz-
werken, die u.a. als Kleinwinkelkorngrenzen bekannt sind,
einige grundlegende Fragen der Definition von Burgers-Vek-
toren. Uber Rechnungen mit dem Ziel, die Linienspannung
von Versetzungen in isotropen Medien anzugeben, berichtete
L. M. Brown. Diese Uberlegungen konnen zur Berechnung
von Stapelfehlerenergien aus der Geometrie von Versetzungs-
knoten benutzt werden. F. Kroupa und P. B. Hirsch schiitzten
den Anteil der kritischen FlieBspannung ab, der herriihrt von
der elastischen Wechselwirkung zwischen Versetzungen, die
sich in ihrer Gleitebene bewegen, und statistisch verteilten
Leerstellenagglomeraten und Versetzungsringen. Dabei ka-
men sie zu dem SchluB, daB ein wesentlicher Anteil der Flie3-
spannung von Aluminium auf dieser Wechselwirkung be-
ruhen kann. Ebenfalls mit der Wechselwirkung zwischen Ver-
setzungen und Hohlrdumen in Kristallen befaBBte sich der Bei-
trag von A. J. Forty. Es wurde gezeigt, dal die Wechselwir-
kung sowohl mechanischer als auch chemischer Natur sein
kann. Als Beispiel diente Bleijodid. Uberiegungen von B. A.
Bilby, R. Bullough und D. K. de Grinberg beschiftigten sich
mit der Beschreibung von Versetzungen an der Grenze zwi-
schen zwei gegeneinander rotierten Kristallteilen unter Be-
riicksichtigung der Kristallsymmetrie. 4. Seeger, H. Bross
und P. Gruner berichteten liber die Theorie der Wirmeleitung
bei tiefen Temperaturen und den Anteil des Warmewider-
standes, der von Versetzungen herrithrt. Wihrend bei Me-
tallen Experiment und Theorie groBenordnungsméfBig {iber-
einstimmen, trifft dies fiir Ionenkristalle nicht zu, und es wird
vermutet, dall im letzteren Fall ein noch nicht verstandener
Vorgang den Wirmewiderstand wesentlich bestimmt,
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Versetzungen in Festkorpern

Die sechs Vortréige der folgenden Sitzung hatten die Kristall-
verfestigung wihrend der plastischen Deformation zum The-
ma. Zuerst teilte Z. S. Basinsky Beobachtungen iiber die
Versetzungsanordnung an deformierten Kupfereinkristallen
mit, die so orientiert waren, daBl Einfachgleitung stattfand.
Resultate aus elektronenmikroskopischen Durchstrahibildern
diinner Folien wurden verglichen mit Befunden, die durch
Beobachtung von Versetzungsgriibchen und Gleitbindern er-
halten werden konnten. Auch der Beitrag von J. W. Steeds
und P. M. Hazzledine beschiftigte sich mit Versetzungsan-
ordnungen in verformten Kupfereinkristallen, denen bis zu
10 % Aluminium zulegjert worden war. Ubereinstimmend
mit der Arbeit von Basinsky kamen die ‘Autoren zu dem
Schluf}, da die Versetzungsdichte in den sekundiren Gleit-
systemen grofler ist als seither angenommen. Eine sehr leb-
hafte Diskussion ergab sich im Anschlufl an den Vortrag von
P. B. Hirsch, der eine Theorie des linearen Teils der Span-
nungs-Dehnungskurve entwickelte, und hiermit Verfestigung,
Linge der Gleitbiander, Versetzungsdichten und insbesondere
das Verhalten der Versetzungen auf sekundiren Gleitsyste-
men erklirte. J. J. Gilman beschiftigte sich mit dem Einflul
von Versetzungsdipolen auf die physikalischen Eigenschaften
von Kristallen, z.B. auf Verformungsverhalten, Wirmelei-
tung, spezifische Wiarme und optisches Verhalten. Wechsel-
wirkung zwischen Versetzungsdipolen war auch das Thema
des Vortrages von J. C. M. Li, der insbesondere den Einffufl
einer d4uleren Spannung auf die Versetzungsdipole studierte.
A. R. C. Weestwood, D. L. Goldheim und E. N. Pugh berichte-
ten iiber die Versprodung von polykristallinem Silberchlorid
in konzentrierten wéiBrigen Lésungen von NaCl, HCI, LiCl,
CuClp, NaBr, LiBr, NaSCN und Na,S,03. Die Erklirung
wird in einer Ansammlung héhergeladener Komplexionen in
den verspannten Korngrenzen gesucht.

Zu den Vortriagen, die sich mit der Bildung und Bewegung
von Versetzungen in Kristallen befafiten, gab P. Haasen einen
einleitenden Uberblick. Er zeigte, wie man aus Versetzungs-
dichte und Geschwindigkeit die plastischen Eigenschaften,
insbesondere von Kristallen mit Diamantstruktur, berechnen
kann. Streckgrenze und auch das anfingliche Kriechverhalten
lassen sich aus einer Zustandsgleichung voraussagen. J. R.
Patel beschrieb den Effekt von Verunreinigungen auf die Bil-
dung von Versetzungen in Silicium. Er studierte die Lage der
oberen Streckgrenze als Funktion von Sauerstoffgehalt und
AnlaBtemperatur und fand keinen EinfluBl dieser GroBSen auf
die Versetzungsgeschwindigkeit. Die Beweglichkeit der Ver-
setzungen in dotierten Tonenkristallen behandelten P. L.
Pratt, R, P. Harrison und C. W. A. Newey. Die Beweglichkeit
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