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besetzte axiale Position wieder von dem im nativen Cyto-
chrom ¢ gebundenen Liganden eingenommen wird.

Cyanoferrocytochrom ¢ <> Ferrocytochrom ¢ + CN~(5)

Das Auftreten einer Methylresonanz bei 3,3 ppm im Ver-
laufe der Komplexdissoziation (5) (Abb.11) weist darauf
hin, daf} dieser axiale Ligand ein Methionylrest ist.

Ausgehend von der wohl berechtigten Annahme, da
die in Einkristallen beobachtete Histidylkoordination
am Himeisen3® auch in der Lésungsstruktur von Ferri-
cytochrom c vorliegt, zeigten diese NMR-Daten, daf} die
axialen Positionen des Himeisens im oxydierten und
reduzierten Cytochrom ¢ durch Histidin und Methionin
eingenommen werden,da ja nur Methionin durch Cyanid-
ionen aus der Bindung mit dem Himeisen verdringt
wird (Abb.8). Durch Weiterfithrung der NMR-Studien
mit chemisch modifizierten Cytochromen ¢ konnten in
der Folge Zusammenhinge zwischen der Proteinkon-
formation und der biologischen Aktivitit im Detail
untersucht werden3. Es wurden in der Zwischenzeit
auch Kernspinrelaxationsstudien durchgefiihrt. die eben-
falls zeigen, dafl Methionin in beiden Oxydationsstufen
gebunden ist14 %, Neue Rontgenanalysen bei 2,8 A Auf-
losung ergaben, dal} die zweite axiale Position des Ham-
eisens in Einkristallen von Ferricytochrom ¢ durch den
Methionylrest in der Position 80 eingenommen wird%!,
was bereits auf Grund von NMR-Studien an Cyto-
chromen ¢ von verschiedenen Spezies vorgeschlagen
worden war3% 2,
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Zukunftsaussichten

Es ist vorauszusehen, dafl die Anwendung der NMR-
Spektroskopie auf Probleme der Biochemie und der Mo-
lekularbiologie in nichster Zukunft weiter an Bedeutung
gewinnen wird. Dazu diirften Fortschritte in der Appa-
ratetechnik und in der Chemie der Biopolymeren zu etwa
gleichen Teilen beitragen.

Apparatetechnische Fortschritte (VergroBerung des
Probenvolumens, Einfithrung des Fourier-Transforma-
tionsverfahrens?3) werden die Sensitivitit der neuen
Spektrometer um wenigstens eine, unter Umstinden
mehrere GréBenordnungen verbessern. Dies wird die
Aufnahmezeiten fiir Protonenresonanzspektren ver-
kiirzen und eine breitere Anwendung der Spektroskopie
mit anderen Kernen, z. B. 13C und N, erméglichen. Mit
diesen Kernen diirfte die spektrale Auflssung keine beson-
deren Probleme mehr stellen. Es ist auch bekannt, daf3
die Resonanzen von 1*C (und anderen Kernen) wesentlich
empfindlicher sind auf gewisse Verianderungen der Mole-
kiilstruktur als die Protonenresonanzen!®. Die spektrale
Auflésung kénnte aber vor allem durch chemische Modi-
fikationen der Proteine verbessert werden. Zum Beispiel
kann ein Teil der Aminosiuren deuteriert werden, um
die Auflésung der Protonenresonanzspektren zu ver-
bessern?4, Die Fortschritte in der Synthese von Peptiden
und Proteinen diirften auch erméglichen, in genau de-
finierten Positionen fluorierte oder mit 2C oder 15N
angereicherte Aminosduren einzubauen, die dann ohne
Uberlappung mit den Protonenresonanzen fiir NMR-
Messungen zuginglich wiren. Mit dem Einbau solcher
Markierungen in funktionell wichtigen Positionen werden
sich eine Vielzahl neuer Méglichkeiten fir NMR-Studien
in biologischen Systemen ergeben.

4 R.ERnsT, Advances in Magnetic Resonance (ed. J.S. WavucH), Vol.

2, S.1, Academic Press, New York 1966.

44 J.L.MARKLEY, I. PUTTER und O.JARDETZKY, Science 161 (1968)
1249.





