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Die Mosaiktiere des Mo-Stammes und seiner
Kreuzungen sind hiiufig steril. Withrend von
den Paarungen normal ausschender Geschwi-
ster nur etwa Y erfolglos ist, bleibt ungefiiliv
die Hilfte der Paarungen, in denen beide Pari-
ner oder die Weibchen Mosaiks sind, und etwa
s der Paaruneen mit einem Mosaikmiinnehen
ohne Gelege. Gynander wurden bisher nicht
beobachtet. Die Gelezegrife, welche in dem
Mo-Staammm im Verhiilinis zu anderen Inzuchi-
stiimmen itherhaupt gering ist, ist bei den fruchi-
haren Helligkeitsmosaik-5 % noch um eiwa

307 kleiner als bei den normalaussehenden
Geschwister-§ . Auch die Aufwachszahl der
Nachkommen von Mosaikeliern ist niederer als
in Zuchten. bei deren Eltern Mo sich nieht aus-
priizte. Die Nachkommenzahl in Zuechien mit
cinem oder zwei Mosaikeliern ist im Mittel nur
etwa halb so groft wie in gleichzeitig laufenden
Zuchten von Nicht-Mosaik-Eliern aus demsel-
ben Stamm. Wahrscheinlich sterben Eier, -
brvonen und Larven mit bestimmien unregel-
mithigen Chromosomenkombinationen in ver-
schiedenen Stadien ab.

BERICHTE

Arbeiten von L.Pauling und Mitarbeitern! iiber die Bildung von Antik6rpern
in vitro und tiber Haptene mit 2 und mehr Haftgruppen

I Jahre 1910 vervilfentlichte 1. Pau-
ling' ecine Theorie der Strukiur und der
dildung von Antikorpern, die durch Arbeiten
der Iolgezeit eine weitgelhiende experimentelle
Bestiitigung erfahiren hat. Die Theorie enthiili
zwel voneinander unabhiingige Bestandieile:
[. die Annahme, daf Aniikorper aus normalen
Serumeiweilstolfen durch eine Entfaltung und
Neufaltung der Polypeptidketien hervorgehen;
1. die Annahme, daBl ein Antikirpermolekiil
2 spezilische Haftgruppen hat, mit denen es
sich an 2 Antigenmolekiile anzuheften vermag.
I. steht im Zusammenhang mit der frither von
Mirsky und Pauling (Proe. Nat. Aead.
Sei. USAL 22, 439 [1936] ) aufgesiellien Theorie
der Denafurierung der Eiweilsioffe. 1lin na-
tiver Eiweilistoll ist danach ausgezeichnet durch
cine ganz bestimte, bei allen Molekiilen in der-
selben Weise festgelegte Anordunung der Poly-
peptidkette oder Polypeptidketten, aus denen er
bestehit. Bei der Denaturierung werden lockere
Bindungen zwischen den Keiten gelist und nene
wieder eingegangen, wofliir eine Unzahl ver-
schiedener Miglichkeiten bestehen, so dalb die
urspriinglich gleichartigzen Molekiile unierein-
ander ungleich werden. Diese Auffassune der
Denaturierung wird u.a. gesiiitzt durch die
thermodynamische Auswertung reversihler De-
naturierungsvorgiineze. 23 eeht daraus hervor,
dall die Entropie von denaturieriem Biweil

grifier ist als von nativem Eiweill. Da die Mole-
kiilgrife in den untersuchten Fillen der rever-
sibeln Denaturierung ungeiindert bleibt, so folgt
daraus nach dem Satz von Boltzmann eine
griliere Zahl von Konfigurationsmoglichkeiten
fiir ein denaturiertes Eiweilmolekiil als fiir ein
natives. In bezug auf die Bildung der Anti-
kirper duflert Pauling den Gedanken, dafy
in Gegenwart von Anfigen und bei denaturie-
renden Einwirkungen auf die Serumglobuline
eine Umfaltung der Molekiile derart erfolgen
lkann, daBl das umgefaliete Molekiil eine maxi-
male Zahl von Nebenvalenzen gegen das Anti-
een-Molekiil abzusiittigen vermag, wodurch eine
gpezilische Bindung ermiglicht wird. In den
Arbeiten b) und ¢) wird angegeben, dall es mog-
lich ist, in vitro aus Serumglobulinen und auch
aus Serumalbuwminen Antikorper zu erzeugen,
die spezifisch mit dem Antigen reagieren. Z. B.
wurde der Azofarbstoff 1.3-Dioxyv-2.4.6-tris-
[ p-azo-phenylarsensiinre]-benzol bei57°14 Tage
mit v-Globulin vom Rind (hergestellt nach der
Methode von Cohn (J. Amer. chem. Soe. 62,
3396 [1940]) im Bruischrank gehalten. Aus
dem Komplex von Azofarbstoll und Globulin
Lonnte mit dem Hapten Arsanilsiiure der IFarb-
stolf verdriingi werden und durch Dialyse der
[Farbstolf und das Hapten vom Globulin ahge-
trennt werden. Das derartig behandelie v-Glo-
hulin hatie die Fiithigkeit gewonnen. spezifisch
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mit dem benutzien Azofarbstoll Priizipitate zu
bilden. In ihnlicher Weise gelang es, Antikor-
per gegen Pneumokokkenkohlenhydrate Typ 11T
zu erzeugen, die nur mit diesem Kohlenhydrat
und nicht mit den Kohlenhydraten der Typen 1
und 1L prizipitiert wurden und ebenso nur
Pneumokokken vom Typ 111 agglutinierten.

Diese IExperimenie bediirfen wegen ihrer
Wichtigkeit noch weiterer DBestfitigung. Am
KWTI fiir Biochemie wurden von IFriedrich-
Freksa-und Ruhensirohi (unverillent-
licht) die Angaben von Pauling mit dem eben-
falls von ihm zur Antikérperbildung in vitro he-
nutzten Farbstolf Methylblau und v-Globulin
vom Rinde nachgepriift. v-Globulin vom Rind
stand mehrere Wochen mit Methylblau bei 57"
im Brutschrank., Dann wurde das Methylblau
durch Dialyse gegen Sulfanilsiiure verdriingt
und schlieflich die Sulfanilsiiure dureh Dialyse
cegen Kochsalz entfernt. Das derartig behan-
delte »+-Gobulin wurde durch Zusatz von Methyl-
blau, nicht aber durch andere Farbstolle gefiillt.
Iline Kontrolle von »-Globulin, die in gleicher
Weise oline MethyvIblan behandelt wurde, lieh
sich durch Zusatz von Methvlblau nicht prii-
zipilieren.

Die Arbeiten d)—h) beschiiftigen sich mit der
zweiten Seite der Paulingschen Theorie, der
Verkniipfung von Antigen und Antikirper,
PPauling stiitzt sich auf die von Heidelber-
ger und Marrack entwickelten Vorstellun-
gen iiber die Priizipitatbildung. Die Priizipitate
bestehien danach aus einer abwechselnden IFolge
von Antigen- und Antikorpermolekiilen. Hier-
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fiir ist olfenbar Vorausseizung, dall sowoll
Antigen wie Antikorper mehr als eine Haft-
gruppe besitzen. Die I"olgerung, dald auch Hap-
tene, wenn sie mehr als eine Haftgruppe be-
sitzen, zur Priizipitatbildung fihig sein sollten,
wird in Arbeit d) gepriift.

Kaninchen wurden innmunisiert gegen Seruni-
ciweill vom Schaf, das mit diazotierter Arsanil-
siiure nach der Methode von Landsteiner
und van der Sc¢heer gekuppelt wurde, Das
Antigserum wurde untersucht auf seine Fihig-
keit, Priizipitate zu bilden mit 27 verschiedenen
Verbindungen, die alle die Phenylarsonsiure
als kennzeichnende Haptengruppe enthielten,
z.B. H,0,4s.< >.N:N.< >.AsOH,
20 Stolte mit 2 oder mehr Haptengruppen gaben
Prizipitate mit dem Antiserum, withrend 7Stolle
mit nur einer Haptengruppe keine Antikorper-
fiilllung herbeifiihrten. Dieses Lrgebnis stiitzt
die Annahme, dali die Priizipitate durch die Ket-
tenreaktion der wechselweisen Anlagerung von
Antikorper- und Antigenmolekiilen entstehen,
in hohem MaBe. Auberdem konnten Geselz-
nmiiibigkeiten aufgefunden werden iiber die Grilke
der Priizipitathildung in Abhiingigkeit von der
chemischen Struktur dieser kiinstlichen Halb-
antigene. Z. B. ist die Priizipitation bei Verbin-
dungen mit 3 oder 4 Haftgruppen nicht wesent-
lich grober als bei den entsgprechenden Verbin-
dungen mit 2 Hafltgruppen. Das hiingt wahr-
scheinlich  damit zusammen, dal mehr als
2 Antikorpermolekiile an diesen iin Verhiiltnis
zum Antikorper verhiiltnismiibig kleinen Anti-
genmolekiilen sich gegenseitig hindern.
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Die Arbeit e) beschiiftigt sich mit der quanti-
tativen Behandlung verschiedener Einlliisse wie
Temperatur, Zeitdauer der Reaktion, py und
Zusatz von nicht fillenden Haptenen auf die
Menge des Priizipitates, die in allen Arbeiten
durch Stickstollbestimmung nach dem Beispiel
vonHeidelberger gemessen wird. Die Kon-
kurrenz zwischen einfachem Hapten und Halb-
antigenen mit mehreren Haftgruppen erfihrt
eine mathematische Behandlung, deren Krgeh-
nisse befriedigend mit den IXxperimenten iiber-
einstimmen.

In der Arbeit f) wird gepriift, wieviel Haft-
gruppen ein Antikérpermolekiil besitzt. Zu die-
sem Zweck wird das Molverhiilinis bei den Prii-
zipitaten von Antikérpern mit polyhaptenen
Verbindungen bestimmt. Das Antikérper-Anti-
genverhiilinis ist bei diesen einfachen Verbin-
dungen im Gegensaiz zu den Priizipitaten von
hochpolymeren Kohlenhydraten oder Eiweil-
stoffen unabhiingig von der relativen Antigen-
Antikorperkonzentration und betriigt 0,75 bei
dihaptenen, 0.85 bei {rihaptenen und 0,83 bei
tetrahaptenen Verbindungen. s ergibt sich dar-

aus, dall die Zahl der Haftgruppen der Anti-
kirpermolekiile im Durchschnitt zwischen 2
und 3 liegt. X5 ist danach anzunehmen, daf die
Antikorpermolekiile im allgemeinen bivalent
sind, daf aber auch trivalente Antikorpermole-
kiile vorkommen kionnen.

Die Arbeiten g) und h) benutzen die Hem-
mung der Prizipitation von polyhaptenen Ver-
bindungen duwrch monohaptene Verbindungen
dazu, um eineguantitative Bestimmung der Haft-
festigkeit vontMonohaptenen an Antikorper ab-
zuleiten. s ergeben sich bemerkenswerte Be-
ziehungen zwischen der Stirke der Bindungs-
festigkeit undader chemischen Konstitution. Z. B.
nimmt die Stiitrke der Bindung in der Folge Ni-
trogruppe, Halogen, Hydroxyl, Awminogruppe
und Carboxylgruppe ab.

Icbenso wie die svstematischen Arbeiten von
Pauling und Mitarbeitern iiber den riium-
lichen Aufbau von Aminosiureverbindungen
auf Grund von vollstindigen Fourier- Ana-
Ivsen, so diirften auch diese Arbeiten von grund-
legender Bedeutung sein.

H. 'riedrich-Freksa.
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Zur fiinfzigsten Wiederkehr des Todestages von Franz Neumann

Inmillen der Ereignisse des vergangenen Jah-
res kehrte am 23. Mai zum fiinfzigsten Male
der Tag wieder, an dem Franz Ilrnst Neu-
mann nahezu 97-jihrig in Konigsberg die
Augen schlofi. Am 11. September 1798 in Joa-
chimsthal in der Uckermark geboren, von sei-
nem neunten Lebensjahre an in Berlin erzogen,
wandte er sich nach Teilnahme an dem IFeldzug
von 1815 zuniéichst im Jahre 1817 dem Studinm
der Theologie zu, um erst zwei Jahre spiiter
unter dem Einfluf des Berliner Mineralogen
Weilh zu diesem Fach iiberzugehen. Seine
gleichzeitig getriebenen Privatstudien auf dem
Gebiete der Physik und Mathematik gaben ihm
alshald die breite Basis des Wissens, welche da-
mals wie heute eine der wichtigsten Voraus-
setzungen erfolgreicher eigener I'orschung war.
So entstehen in den Jahren 1823—26 in Berlin
Arbeiten zur Kristallographie, welche ihm zu-

niichst einen Lehrauftrag an der Universitit
Konigsherg verschalien und ihn der grifiten
materiellen Not entreilen. Nachdem er dann im
Jahre 1828 zun auberordentlichen, 1829 zum
ordentlichen Professor der Mineralogie daselbst
ernannt wird, beginnt sein Leben in die ruhigen
Jahnen beharilichen Schalfens einzumiinden.
Spiiterhin iibernimmt er auch das Ordinariat der
Physik, das er bis zu seiner Emeritierung 1876
innehat. Auch danach bleibt er Kinigsberg treu,
wo er seine Arbeiten fortsetzt in geistiger I'ri-
gche und in stiindigem Gedankenaustausch mit
seinem iiltesten Sohne und Schiiler, dem Leip-
ziger Mathematiker Carl Neumann, bis zu
seinem Tode im Jahre 1895.

Die erste grofie I2poche von Neumanns Wir-
ken fiillt in die dreifliger Jahre des vorigen Jahr-
hunderts, wo er gemeinsam mit dem Astrono-
men Bessel und dem Mathematiker Jacobi



