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Fir Entdeckungen, die verschiedene
Aspekte der Proteinsynthese beleuch-
teten, wurde in der Vergangenheit
mehrmals der Nobelpreis vergeben. Im
Unterschied dazu blieben Fragen des
Abbaus zelluldrer Proteine lange Zeit
unbeantwortet. Die Entdeckung der
Lysosomen durch De Duve um 1955 lief3
einige Wissenschaftler vermuten, dass
diese Organellen fiir den Proteinabbau
zustdndig wiren. Erst die Untersu-
chungen von Hershko, Ciechanover und
Rose, die Ende der 70er Jahre des ver-
gangenen Jahrhunderts begannen und
2004 mit der Vergabe des Nobelpreises
an diese drei Forscher kulminierten,
zeigten, dass das Ubiquitin-Proteasom-
System fiir den Abbau zelluldrer Pro-
teine weitgehend zustindig ist. Substra-
te fiir die Ubiquitin-abhingige Proteo-
lyse sind z.B. Cycline, Rezeptortyrosin-
kinasen, Transkriptionsfaktoren, p53,
virale Proteine und vieles mehr. Somit
ist das Ubiquitin-Proteasom-System
wichtiger Regulator verschiedener Pro-
zesse wie Signaltransduktion, Zelltei-
lung und Differenzierung. Es ist auch
bei der Pathologenese maligner, neuro-
generativer, immunologischer und ent-
ziindlicher Erkrankungen beteiligt. Auf
dem Gebiet des Proteasom-abhéngigen
Proteinabbaus hat sich einiges an
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Wissen angesammelt, und es war lédngst
an Zeit, zumindest einen Teil dieser
Erkenntnisse in Buchform zusammen-
zufassen. Die Herausgeber legen nun
das vierbandige Werk Protein Degrada-
tion vor und prisentieren die Viel-
schichtigkeit der Proteasome und der
Ubiquitine von den Grundlagen iiber
die Zellbiologie bis hin zu klinischen
und therapeutischen Aspekten.

Im ersten Band werden nach einigen
kurzen historischen Fakten zum Ubi-
quitin die biochemischen Prinzipien der
Protein-Ubiquitinylierung anhand ge-
eigneter Beispiele besprochen. Der
Leser wird hier auch mit -einigen
grundlegenden Details versorgt und
bekommt somit interessante Einblicke
in diesen Entdeckungsprozess. Die
Struktur und Funktion der so genannten
RING-Finger-Proteine (Ubiquitin-E3-
Ligasen wie Mdm2 und Mdmx) wird in
Zusammenhang mit der Regulation des
Tumorsuppressorproteins p53  disku-
tiert. Es folgt ein Kapitel iiber die
Strukturbiologie der Ubiquitin-Ligasen,
wobei hier Aspekte der Substraterken-
nung und der Spezifitit besprochen
werden. Hier wird die HECT-Familie
der E3-Ligasen und die Interaktion
verschiedener solcher Ligasen mit den
entsprechenden Substraten diskutiert.
Es folgen zwei Kapitel zum 26S-Pro-
teasom, dessen Struktur, biochemische
Eigenschaften, Biogenese und moleku-
lare Funktionsmechanismen bespro-
chen werden. Mit der Besprechung des
Signalosoms und seiner Bedeutung fiir
das Ubiquitinsystem schlieB3t der erste
Band ab.

Der zweite Band beginnt mit einem
Kapitel iiber molekulare Chaperone
(Hsp70- und Hsp90-Familie) und deren
Funktion beim Abbau falsch gefalteter
Proteine. Endogene Proteasom-Aktiva-
toren, Proteasom-interagierende Pro-
teine und insbesondere Struktur, Wir-
kungsmechanismus und Entwicklung
von niedermolekularen Proteasom-
Inhibitoren werden kurz besprochen.
Zu diesen Inhibitoren gehoren u.a.
Peptidaldehyde, Epoxyketone, Lac-
tacystin, Vinylsulfone und Peptidboro-
nate.

Der dritten Band widmet sich zell-
biologischen Themenkomplexen. Wich-
tige Kapitel sind das Ubiquitin-System
und seine Relation zur Funktion der
Peroxisomen, der Lysosomen und der
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Muskelentwicklung. Die Regulation der
zelluliren Hypoxie (iiber den Abbau
des HIF-1a-Faktors) und des p97-Pro-
teins (ATPase) werden ausfiihrlich dis-
kutiert. Ein Kapitel iiber die Rolle der
deubiquitinierenden Enzyme bei der
Zellproliferation und bei Krebs schlief3t
den dritten Band ab.

Der vierte Band hat mir persoénlich
am besten gefallen, da hier medizinisch
relevante Aspekte des Ubiquitin-Pro-
teasom-System dem Leser sehr an-
schaulich nahegebracht werden. Man
erfahrt, wie die Ubiquitinierung den
Zellzyklus, die DNA-Reparatur, die
Angiogenese, die Aktivitdt der Rezep-
tortyrosinkinasen und der NF-kB-Si-
gnalkaskade steuert und die Aktivitdt
von p53 moduliert. Hier werden ver-
schiedene Moglichkeiten fiir das Targe-
ting des Ubiquitin-Proteasom-Systems
im Zusammenhang mit moglichen
neuen Therapieformen maligner Er-
krankungen aufgezeigt und das Ein-
satzgebiet und der Wirkungsmechanis-
mus des Bortezomibs (hemmt u.a. den
Abbau des p53 und IkB) erortert. Die
Bedeutung Ubiquitin-vermittelter vira-
ler Infektionen (Ebstein-Barr-Virus)
und der Oncogenese (Gebarmutter-
halskrebs) sowie deren Beteiligung bei
der Pathogenese neurodegenerativer
Erkrankungen wird anhand wichtiger
Beispiele vermittelt.

Alle Bénde sind gut geschrieben und
ausreichend farbig illustriert. Die Lite-
ratur wurde bis zum Erscheinungsjahr
der Buchs beriicksichtigt. Die mehrma-
lige Besprechung gleicher Aspekte lief3
sich wohl, wie iiblich bei Werken mit
mehreren Autoren, nicht vermeiden. Ich
hétte mir auch gewiinscht, dass einheit-
lich und von allen Beitrdgen Abstracts
vorhanden wiren. Die Abkiirzungen
wurden auch nicht immer erkirt, und
dhnliche Gebiete werden in unter-
schiedlichen Bénden besprochen (z.B.
das Signalosom im ersten und dritten
Band). Leider findet der interessierte
Leser nur wenig und recht mithsam In-
formationen z.B. zum Wirkstoff Bor-
tezomib, das nicht mal im Inhaltsver-
zeichnis erwéhnt ist. Bortezomib ist ein
wichtiges Medikament bei der Therapie
des multiplen Myeloms und weiterer
Krebsarten, und bisher wurden mehr als
500 Ubersichtartikel zu diesem Wirk-
stoff publiziert.
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Trotz dieser kleinen Unzuldnglich-
keiten ist das vorliegende Werk sehr
empfehlenswert und wichtig, da es Ein-
blicke in ein sich rasant entwickelndes
und hochaktuelles Gebiet der Lebens-
wissenschaften ermoglicht. Ich hoffe, es
wird eine weitere Ausgabe geben. Darin
sollten allerdings Design und klinische
Aspekte von Proteasom-Inhibitoren
ausfiithrlicher diskutiert werden.

Athanassios Giannis
Institut fir Organische Chemie
Universitat Leipzig
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Der Energiebedarf der gesamten Welt
hat sich in den 31 Jahren von 1973 bis
2004 um 83 % erhoht — von 253 EJ/a auf
463 EJ/a (1 EJ=10"1J). Fir das Jahr
2030 rechnet die International Energy
Agency (IEA) mit einem Bedarf von
691 EJ/a. Angesichts dieser Daten, der
notwendigen Reduzierung der CO,-
Emissionen und des absehbaren Ver-
siegens der fossilen Brennstoffe Kohle,
Ol und Gas steht die zukiinftige Siche-
rung des Energiebedarfs im Mittelpunkt
weltweiter Diskussion. Das vorliegende
Buch analysiert die derzeitige Energie-
situation und diskutiert Perspektiven fiir
eine zukiinftige Energieversorgung.
Eine Option fiir ein kiinftiges Energie-
system basiert auf dem Sekundérener-
gietrdger Wasserstoff (Wasserstoffwirt-
schaft). Das Buch geht der Frage nach,
wie eine Wasserstoffwirtschaft im Zu-
sammenhang mit den neu entstehenden
Energietechnologien auf der Basis
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nachhaltiger Quellen wie Windenergie,
Sonnenenergie und Wasserkraft einzu-
ordnen ist.

Ziel des Buches ist es, das auf Was-
serstoff basierende Energiekonzept zu
erkldren, damit verbundene Hindernis-
se aufzuzeigen und die Aussichten fiir
die Zukunft zu erortern. Die Vision
einer Wasserstoffwirtschaft wird von
den Autoren - fithrenden Chemikern in
der Energieforschung — kritisch analy-
siert, wobei die technischen Aspekte im
Vordergrund stehen. Soziologische, po-
litische, gesetzliche und finanzielle Ge-
sichtpunkte werden nicht behandelt.

In Kapitel1 werden allgemeine
Themen wie Sicherung des Energiebe-
darfs, Klimawandel, Luftverschmut-
zung, Stromerzeugung und Wasserstoff
als Brennstoff angesprochen, ergénzt
durch einen kritischen Blick auf die
Komplexitdt einer zukiinftigen Wasser-
stoffwirtschaft. In Kapitel 2 informieren
die Autoren iiber die verschiedenen
Methoden der Wasserstofferzeugung
aus fossilen Energietrdgern und Bio-
masse. Detailliert wird die Reforming-
und Prozesstechnologie fiir Erdgas be-
schrieben, wobei auf Gastrennung,
Dampfreformierung von  Methan,
solare, autotherme und sorbensvermit-
telte Reformierung, partielle Oxidation
von Kohlenwasserstoffen, Plasma-Re-
formierung, Gastrennung mit Mem-
branreaktoren, Vergasungstechnologie
und kombinierte Kreislaufprozesse wie
CCGT und IGCC eingegangen wird.
AuBerdem beschiftigen sich die Auto-
ren in diesem Kapitel mit der Biomasse,
die in trockener und feuchter Form als
nachwachsender Energietrager genutzt
werden kann.

In Kapitel 3 stehen die CO,-Se-
questrierung, die Abscheidung von CO,
vor und nach der Verbrennung (,,Pre-
combustion® bzw. ,,Post-combustion®),
OxyFuel-Verfahren und das ,,Chemical
looping* im Mittelpunkt. Moglichkeiten
zur Wiederverwertung des CO, werden
diskutiert, ebenso wie geologische As-
pekte, mineralische Karbonisation und
CO,-Endlagerung in Ozeanen. Techno-
logien zur Wasserstofferzeugung, wie
Elektrolyse, Wasserspaltung durch Son-
nenenergie, solarthermische Prozesse,
photoelektrochemische und photobio-
chemische Zellen sowie thermochemi-
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sche Verfahren (Schwefelsdure-Iod-
Verfahren, Metalloxid-Prozess) werden
in Kapitel 4 vorgestellt. Kapitel 5 be-
handelt Strategien zur Verteilung und
Speicherung von gasformigem und fliis-
sigem Wasserstoff, wobei Metallhydride,
Komplexe und Nanospezies als Spei-
chermaterialien erortert werden.

Uber Brennstoffzellen, die Schliis-
seltechnologie fiir eine Wasserstoffwirt-
schaft, insbesondere fiir die Stromer-
zeugung und den Antrieb elektrischer
Fahrzeuge, wird in Kapitel 6 berichtet.
Nach einem kurzen historischen Uber-
blick werden die Grundlagen erklért
und verschiedene Typen von Brenn-
stoffzellen beschrieben. Die Thermody-
namik und die Wirkungsgrade be-
stimmter Zelltypen werden nur kurz
abgehandelt. Kapitel 7 enthilt eine
Ubersicht iiber aktuelle Entwicklungen
bei wasserstoffangetriebenen Elektro-
hybridfahrzeugen, Flugzeugen, U-
Booten und anderen Fahrzeugen mit
Brennstoffzellenantrieb. In den USA, in
Kanada und in Europa geplante Was-
serstoff-Pipelines werden detailliert be-
schrieben, auch unter den Aspekten
Effizienz und Bedarf. Im abschlieBen-
den Kapitel finden sich Schlussfolge-
rungen und ein Ausblick auf die Be-
deutung des Wasserstoffs fiir die welt-
weite Energieversorgung in den néchs-
ten 40 bis 50 Jahren.

Das Buch ist eine wertvolle, aktuelle
Informationsquelle mit einer Fiille von
sorgfiltig recherchierten Daten sowie
zahlreichen Literaturhinweisen am
Ende jedes Kapitels. Listen mit Erldu-
terungen von Abkiirzungen, Symbolen
und Einheiten, ein Glossar sowie Um-
rechnungstabellen von Einheiten und
niitzlichen Groflen sind vorhanden. Die
Ausfithrungen werden durch Fotos,
Schemata, Diagramme und Tabellen
ausgezeichnet  veranschaulicht. Da
komplizierte mathematische Formeln
nicht verwendet werden, ist das Buch
sehr gut lesbar und fiir eine breite Le-
serschaft mit allgemeiner naturwissen-
schaftlicher Ausbildung trefflich geeig-
net.

Gerhard Kreysa, Klaus Jiittner
DECHEMA e.V., Frankfurt a. M.
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