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=, 77 Wer jemals einen Berg bestiegen
~—"hat, oder auch nur in Erwigung zog,
\\\ dies zu tun, wird wissen, dass ein der-
artiges Vorhaben Weitblick, Planung, Mo-
tivation und sehr viel Beharrlichkeit erfordert.
Max Perutz (1914-2002), der Pionier der Protein-
Kristallographie und Molekularbiologie schlecht-
hin, erklomm in seinem Leben viele Gipfel, sowohl
realiter als auch im iibertragenen Sinn. Um als
Erster einen Einblick in die Struktur von Proteinen
zu erhalten, investierte er mehr als zwei Jahrzehnte
Forschungsarbeit. In dieser Zeit wurde er mit
vielen beruflichen und privaten Problemen kon-
frontiert. Auf dem Weg zu diesem wissenschaftli-
chen Meilenstein baute Max ein Forschungslabor
auf, das man hinsichtlich der Kreativitdt mit den
Kunstzentren der Renaissance vergleichen konnte.
Die Biografin Georgina Ferry hat einen prézisen
und fundierten Bericht iiber das Privatleben und
die berufliche Karriere von Max Perutz und sein
wissenschaftliches und politisches Umfeld verfasst.
Das Thema Berge zieht sich wie eine roter Faden
durch dieses Buch.

Ferry beschreibt zunichst die priagenden Jahre
von Max in Wien, wo sich seine Leidenschaft fiir
das Bergsteigen entwickelte und er als Student die
Arbeiten von F. G. Hopkins und J. D. Bernal aus
Cambridge iiber die chemischen Eigenschaften und
die Struktur von Biomolekiilen kennenlernte. Sie
folgt ihm von Osterreich nach Cambridge, wo er
1936 seine Doktorarbeit bei Bernal begann — we-
niger mit Anleitung, dafiir aber mit vielen Inspi-
rationen. Nach dem Umzug nach Cambridge
begann eine ereignisreiche Zeit. Zuerst fiihrte ihn
seine Suche nach einem interessanten Thema fiir
seine Doktorarbeit zum Hdmoglobin, das in seinem
kiinftigen Wirken ein Schwerpunktthema werden
sollte. Da er sich auch in der Gletscherforschung
engagierte, wurde seine Laborarbeit immer wieder
durch Exkursionen in die Berge unterbrochen. Die
stiirmischen politischen Ereignisse im Jahr 1939
machten aus dem ausldndischen Doktoranden
dann einen staatenlosen Fliichtling, der versuchte,
seine Eltern in Osterreich vor der Verfolgung durch
die Nationalsozialisten zu retten. Seine Bemiihun-
gen wurden durch seine unverstidndliche Internie-
rung und Deportation nach Kanada als ,,enemy
alien“ vereitelt. Nach seiner Freilassung nach
nahezu einem Jahr wurde er von Bernal in einem
grotesken Geheimprojekt beschéftigt: Aufgrund
seiner Erfahrung mit Gletschern sollte er bei der
Planung von schwimmenden Luftwaffenstiitz-
punkten aus Eis mitarbeiten. Dieses Projekt wurde
nach ungefihr einem Jahr aufgegeben, und Max
nahm seine Forschungen iiber die Kristallstruktur
von Héamoglobin wieder auf.
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Als sich Max als Doktorand erstmals mit Kris-
tallographie beschiftigte, war es fraglich, ob sich
eine Proteinstruktur so einfach rontgenographisch
bestimmen lieBe. Erst kurz zuvor hatten Bernal
und Dorothy Hodgkin nachgewiesen, dass Pro-

teinkristalle ~ Rontgendiffraktogramme  liefern
konnen. Allerdings war nicht klar, wie man die
Phasenwinkel der vielen tausend Reflexe analy-
sieren konnte. Ferry schildert detailliert die lang-
wierigen Arbeiten, um dieses Phasenproblem zu
losen. Der entscheidende Durchbruch gelang
Perutz und seiner Gruppe mit der Synthese eines
isomorphen Proteinderivats, in dem Quecksilber
kovalent gebunden ist. Um den visiondren Aspekt
der Arbeiten schitzen zu konnen, muss man sich
nur den gewaltigen Aufwand vergegenwirtigen,
der heute zur Strukturaufklidrung betrieben wird:
Teilchenbeschleuniger fiir Synchrotonstrahlung,
Hightech-Robotik und Supercomputer, um nur
drei Schlagworte zu nennen. All diese Investitionen
sind mit der Erwartung verkniipft, dass biologische
Prozesse auf molekularer Ebene besser verstanden
werden und effektivere Wirkstoffe und ,,chemische
Schalter” entwickelt werden konnen. Die gewal-
tigen aktuellen Forschungsaktivititen beruhen
letztlich auf der Strukturbestimmung von Hémo-
globin und Myoglobin — Arbeiten, die vor einem
halben Jahrhundert in einem baufélligen Neben-
gebidude des Cavendish-Laboratoriums in Cam-
bridge von Max und seinem Kollegen John Ken-
drew ausgefiihrt wurden.

Diese ersten Kristallstrukturanalysen zeigten,
dass Proteine komplex gefaltet sind. Die Feststel-
lung, dass die vier Untereinheiten des Himoglobins
Strukturhomologe des Myoglobins sind und folg-
lich die Struktur in hoherem Maf3e konserviert wird
als die Sequenz, gehorte zu den wichtigsten Fort-
schritten bei der Erforschung der molekularen
Evolution. Max wollte unter anderem herausfin-
den, warum die Affinitdt von Hdamoglobin zu Sau-
erstoff nach der Bindung des ersten Sauerstoffmo-
lekiils drastisch ansteigt. Die erste Kristallstruktur
des Hamoglobins lieferte hierzu allerdings keine
Erkenntnisse. Nach weiteren zehn Jahren intensi-
ver Forschung wurden die Details des Bindungs-
mechanismus evident: Max postulierte, dass die
Affinitédt zu Sauerstoff durch eine Verdnderung der
Quartérstruktur, die auf eine Bewegung des ersten
sauerstoffkoordinierten Eisenions in der Porphy-
rinebene einer Hidmgruppe zuriickzufiithren ist,
erhoht wird. In diesem Zusammenhang ist meines
Erachtens die Kritik erlaubt, dass die wertvollen
Beitrdge von J. Monod, F. Jacob und J. Wyman zur
Mechanismusaufkldrung nicht angemessen be-
riicksichtigt werden. Thr Symmetriemodell ist ein-
fach und immer noch sehr niitzlich zur Erkldrung
der Bindungsmechanismen in Hémoglobin und
anderen Proteinen. Dieses Modell kommt mit drei
Variablen aus, die auf experimentell messbaren
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Parametern beruhen, und postuliert, dass das Ha-
moglobinmolekiil nur in zwei Formen — niederaffin
und hochaffin — existiert, die den von Max identi-
fizierten Konformationen entsprechen.

Ferry beschreibt zahlreiche andere Hohepunk-
te in Max’ Forschung iiber Proteine. Bemerkens-
wert ist der Abschnitt {iber die a-Helix, in dem die
ritselhafte Identititsperiode von 5.1 A diskutiert
wird, die W. Astbury an der Universitit Leeds aus
Beugungsmustern von Keratinfasern als Wert fiir
die Ganghohe erhalten hatte. Eine konventionelle
a-Helix sollte eine grofere Ganghdhe von 5.3 A
aufweisen. Francis Crick, ein Kollege von Max,
filhrte die geringere Ganghohe in Keratin und
dhnlichen Proteinen auf die Bildung einer Super-
helix zuriick. Max schilderte einmal, wie Crick
seine Annahme veranschaulichte: Er verdrehte a-
Helix-Modelle aus Gummischlduchen mit Korken
als Seitenketten zu einer Schraube mit ungefdhr 3.6
Korken pro Windung. Die Korkpfropfen verhin-
derten einen engen Kontakt zweier dieser Schldu-
che, aber nach einer kleinen Linksdrehung griffen
die Korken ineinander. Max erlebte viele faszinie-
rende Entwicklungen in seinem Labor, unter an-
deren auch die Aufklirung der DNA-Struktur
durch Crick und Watson. Ferry greift auch peinli-
che Themen auf, beispielsweise den Umgang mit
einem Fortschungsbericht zur DNA-Struktur durch
die Gruppen von M. Wilkins und R. Franklin in
London. Dieser Bericht enthielt Informationen, die
bereits vorher in Seminaren bekanntgegeben
wurden. Auch die etwas miirrisch gefiihrten Dis-
kussionen tiber den Mechanismus der Sauerstoff-
bindung an Hamoglobin werden erwéhnt.

Ferry beschreibt sehr gut Max’ Leidenschaft fiir
die Wissenschaft, seinen Charakter und seinen oft
spitzbiibischen Humor. So gab Max bei einem
seiner hiufigen Besuche in den USA am Flughafen
an, dass er frische Tomaten im Gepick habe. Der
zustidndige Zollbeamte entfernte sich, um nachzu-
fragen, was in einem solchen Fall zu tun sei. Als er

nach geraumer Zeit zuriickkehrte, eroffnete ihm
Max, er habe die ,,Schmuggelware“ mittlerweile
aufgegessen. Auch die Situation, als Max noch spét
abends voller Erwartung ins Labor ging, um eine
Prizessionsaufnahme zu entwickeln, die dariiber
Aufschluss geben sollte, ob ein Cokristall aus Ha-
moglobin und einem potenziellen Wirkstoff fiir die
Strukturbestimmung geeignet ist, wird geschildert.
Als sich Max’ Hoffnung nicht erfiillte, jammerte er
selbst tiber diese kleine Enttduschung: ,,It’s a hard
life in science*.

Auch nach seiner Pensionierung arbeitete Max
ruhelos weiter. Unheilbar krank las er noch die
Korrekturfahnen seiner letzten Veroffentlichung
durch. Mit der Entschlossenheit, die ihn viele
Berge hatte bezwingen lassen, schrieb er in seinen
letzten Tagen noch Briefe und empfing viele Be-
sucher, die er alle trotz der Schmerzen, die er si-
cherlich hatte, herzlich und charmant willkommen
hieB3. Die Biographie vermittelt sehr gut das sym-
pathische Wesen von Max sowie sein Mitgefiihl und
Handeln angesichts der Ungerechtigkeiten und des
Leids in dieser Welt. Max hat als eine herausra-
gende Personlichkeit seiner Zeit den Uberblick
behalten und mit der Stimme der Vernunft vor der
Bereitschaft der Menschheit fiir sinnlose Grau-
samkeiten gewarnt. Georgina Ferry beschreibt de-
tailliert die herausragenden Leistungen und den
wunderbaren Charakter einer gro3en Personlich-
keit, ihr Buch gibt Einblick in ein bemerkenswertes
Leben und einen besonders kreativen Abschnitt
der Wissenschaftsgeschichte.
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