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Scientifique), Centre de Recherches Bio-
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cwK-Chemie-Wirbelpumpe in wartungs-
giinstiger Prozebauweise, 348

Cyano Group, The Chemistry of the —, B 293
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des —, N 373
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difikation des —, 365

MerBacH A. C 204
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— for the Immunoelectroadsorption Me-
thod, V 411

Metallkunde, Deutsche Gesellschaft fiir —,
N 102

Metall-Olefin-Komplexe, Chemie der -,
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par — et ses applications, V 408
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Milk Proteins, B 424
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C 371; N 69
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de I’[180], V 250

Misuin G. C 420

Mitochondrial Nucleic Acids, Structure and
Function of —, 114
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2343 V 250

Molecular Migrations; Mechanisms of —,
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Molecular Spectra, Microwave —, B 137

Molecular and Subcellular Biology; Pro-
gress in -, Vol. 1, B 138

Molecular Thermodynamics, an Introduc-
tion to Statistical Mechanics for Che-
mists, B 427

Molécule, Spectroscopies de la -, B 209

molécules bicyclique pontées fluorées; Les
-, aspect synthétique, V 247

Molecules, Measurements, Meanings, a

Laboratory Manual in Biochemistry,
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Molecules; Transfer and Storage of Energy
by -, Vol.3, B 135

Molecules, Vibrating —, B 424

Molekeln, Eigenschaften von Atomen und
-, B105

Molekularbiologie, Biochemie and Bio-
physik, Vol. 8, B 294

Molekularbiologie und Biophvsik, Inter-
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Molekulare Umlagerungen in der Hetero-
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Molekularer Mechanismus der Virusrepro-
duktion, C 420
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Molekiile; Aufbau und Eigenschaften der
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Molekiile, DARWIN und die -, C 420
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Molekiile, Die elektronische Struktur ein-
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Spektrograph zur Aufnahme von Spek-
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MorL H. C 204; V 250

Monographien iiber Themen der Naturstoff-
chemie, Band 9, B 138

Monoterpenes, “0dd” -, V 287

Monsanto Company, St.Louis (Usa), N 175

Montanistische Hochschule Leoben (Oster-
reich), C 67

Moor H. C130

Moser P. 393

MoskaLyk R. C 289

Mucoide von Zelloberflichen, Uber -, 10

MuLLer H. C 420

Morer H. H. C 372

MorLer K. A. C 68

MuULLER M. V 246

MULLER P. V 246, 419

MtrLer R. N 71

MuLLER S. C 68

Miiller & Krempel AG, Handelshaus fiir
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boratorien, Biilach, C 32

Hartmann-Miiller-Preis, C 420

MugraLT A. von, C 101

Mury B. M 36

Muscrave W.K.R. N 33

Musso H. N 69

Musterkarten, Neue Farbstoffe und -, 107,
140, 212, 260, 316, 347, 380

Mustermesse, Schweizer -, M 175, 274, 336,
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N-heterozyklische Modifikation des 2-
Menthen-Systems, 365

N-Methyl-athylidenimin, Mikrowellenspek-
trum von —, V 410

N-Oxidation, of N-Cyanation and of Re-
lated Reactions; On the Mechanism and
Stereochemistry of Amine Alkylation, —,
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Nachrichtentechnische Gesellschaft im vD E,
N 34

Otto-Nigeli-Preis des Schweizerischen Na-
tionalfonds, C 173

NassensTEIN H. N 33, 69

National Bureau of Standards, Washing-
ton, N 103

National Eye Institute (U.S.A), 405

National Institute of Health, V 370

National Institute of Health, Bethesda
(Maryland), Laboratory of Chemistry
NI1AMD, N 204; V 288

National Institute of Mental Health, 405

National Research Council of Canada, 349;
V 283

— Biochemistry Laboratory, Ottawa, 349

National Science Foundation of U.S.A.,
V 283, 370

Nationaler Forschungsrat, C 130

Nationalfonds zur Férderung der wissen-

schaftlichen Forschung, Schweizerischer
-, 26, 54, 124, 153, 194, 222, 223, 238,
247, 306, 325, 332, 334, 336, 362, 403; C
68, 102, 173; V 252, 415

Natural Products; virr. International
Symposium on the Chemistry of —, in
New-Delhi, 6. bis 12. Februar 1972, N
205, 373

Naturforschende Gesellschaft; Schweizeri-
sche —, C 102; N 311

Naturstoffe, Arbeiten auf dem Gebiete der
Strukturbestimmung und der Synthese
wichtiger organischer —, C 67

Naturstoffchemie, Neue Ziele in der —, V 288

Naturstoff-Symposium; 8. Internationales
—, in New Delhi, 6. bis 12. Februar 1972,
N 205, 373

Naturwissenschaftler vor der religiésen
Frage, Der —, B 209

NC-Maschinen — Fachworter und Definitio-
nen, N 70

NEer H. C 68

NeLKE J. M. 397

NernsT, C 253

Nestlé; La Tour de Peilz, Laboratoire de
contrdle de la Société d’Assistence Techni-
que pour les Produits —, V 368

Netzsch Geridtebau GmbH, V 343

Neuartige Addukte aus Maleinimiden und

Schiff-Basen durch «dipolare Spiro-Bisad-
dition», 227; V 247

Neuartige massenspektrometrische Zer-
fallsreaktionen bei a,w-disubstituierten
Alkanen, V 251

Neue Methoden der organisch-chemischen
Synthese: Darstellung von Alkylhaloge-
niden mit Hilfe von Carbodiimidium-
halogeniden, V 418

Neuere Aspekte in der Chemie der Indolalka-
loide, 394

Neuere Methoden der priparativen organi-
schen Chemie, Band vi, B 38

New Directions in Organic Chemistry, B 138

NEewroN, C 343

NGUYEN Quang LaN, V 243

Ni (IT)-Aquoions, Die Deprotonierung des
— (Stopped-Flow-Methode), 401; V 407

Nicoup J.-D. 141; M 36

NiepERER A.R. V 289

Nicerr A. C 102

niobium (V), Composés d’addition des
halogénures de — et de tantale(V), 222;
V 245

nitrates alcalins fondus; Propriétés redox
de —: étude électro-chimique, V 407

Nitren-Azo-Addukte, V 245

Nitrenes, B 211

Nitrenes, Rearrangements of Aromatic
Carbenes and —, V 250

Nitrilen aus Carbonsduren, Einstufige Her-
stellung von —, 94

nitriles; Stabilité relative des composés de
chlorures avec quelques éthers, sulfures
et —, 222;V 245

Nitro and Nitroso Groups; The Chemistry
of the —, Teil11, B 139

Nitroacetylene, Die Chemie der Inamine
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Nitrogen and its Compounds; Analytical
Chemistry of —, Part 1, B 424

Nitrogen Fixation, Dinitrogen Complexes
and —, V 240
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NirscEMANN H, 382, 383; M 35

NMR Chemical Shifts, Compilation of Re-
ported F1? — 1951 to Mid-1967, B 135
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orthophosphate dicalcique dihydraté en
hydroxylapatite, Etude du mécanisme
cinétique de ’hydrolyse de 1’ -, 317
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Dichters Ramuz zitieren: «Ce qu’il y a de beau dans la
vie, et dans toute espéce de vie, c’est sa continuité.»

Strukturstudien: die klassische Methode und die
Zukunftsmethoden

Nach heutigen Begriffen stellen Substanzen von der
Art der Coenzyme relativ einfach gebaute Molekiile dar.
Erst mit dem Fortschritt der Analysentechnik konnte der
Vergleich komplizierterer Wirkstoffe aus verschiedenen
tierischen Ursprungsmaterialien unternommen werden.
Besonders aufschlufireich und interessant sind verglei-
chende Untersuchungen, nicht nur der Aminosiurezu-
sammensetzung, sondern auch der Aminosdurereihen-
folge bei analogen Proteinen aus verschiedenen Arten
der Lebewesen (homologe Proteine)%.

Die vollstindige Bestimmung der Primérstruktur
eines Proteins ist heute noch eine schwierige und zeit-
raubende Arbeit.

Die klassische — bisher meist beniitzte — und von uns
selbst oft erprobte Methode (Beispiel:5 ¢), ist in Tabelle I
zusammengefafit.

Tabelle I. Klassische Strategie betreffend die Aufklirung von
Proteinstrukturen

10 Etappen:

1. Bestimmung der quantitativen Aminosiurenzusammensetzung
2. Bestimmung des Molekulargewichtes
3. Qualitative und quantitative Bestimmung der N-terminalen
Aminosiure (n) und Sequenz(en)
4. Qualitative und quantitative Bestimmung der C-terminalen
Aminosiure (n) und Sequenz(en)
5. Trennung der Ketten, wenn mehrere vorhanden
6. Spezifische Spaltung jeder Kette in kleinere Peptide (Fragmente),
meistens dank der Einwirkung von Trypsin
. Trennung und Reinigung der Fragmente
. Bestimmung der Struktur der Fragmente
. Wiedervereinigung der Fragmente (meistens tryptische Peptide)
dank dem Studium von « Briickenpeptiden », die durch Spaltung
mit Enzymen (Chymotrypsin) oder Chemikalien (BrCN) erhalten
wurden

10. Bestimmung der Lage der Disulfidbriicken

O 00~

In den letzten Jahren sind drei weitere Methoden fiir
Strukturbestimmungen beschrieben worden, die in Zu-
kunft erlauben sollten, die Strukturen direkt an einem
Protein zu bestimmen.

Mit Hilfe der Rontgenstrukturanalyse konnten PERUTZ?
und KENDREW?® die Raumstruktur von Himoglobin und
Myoglobin aufkliren. Spéter gelang PrrLLIPs® dasselbe
mit dem Hiihnereiweillysozym, womit zum erstenmal

4 TH.WIELAND und G.PFLEIDERER, in Molekularbiologie (T. WiE-
LAND und G.PFLEIDERER, ed.), 3.Auflage, Umschau-Verlag,
Frankfurt am Main 1969, S.145-8.

5 J.JorLEs, J.JAUREGUI-ADELL, I.BERNIER und P.JoLLEs, Bio-
chim. Biophys. Acta 78 (1963) 668.

6 J.JoriEs und P.JorLEs, Helv. Chim. Acta 52 (1969) 2671.

? M.F.PERUTZ, J. Mol. Biol. 13 (1965) 646.

8 J.C.KENDREW, in Enzyme Models and Enzyme Structure, Brook-
haven National Laboratory, Upton (N.Y.) 1962.

9 D.C.PHiLLIps, Amer, Scientist 215 (1966) 78.
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die Raumstruktur eines Enzyms bestimmt war. Fiir
solche Arbeiten mufite jedoch bis dahin die Primir-
struktur bekannt sein. Dank neueren Forschungen er-
scheint es durchaus moglich, daf in Zukunft der grofite
Teil einer Struktur direkt durch Réntgenstrukturanalyse
aufgeklirt werden kann.

Die zweite Zukunftsmethode besteht aus einer voll-
stindigen Automatisierung des Edmanschen AbbauesO.
Der Apparat, der diese Reaktionsfolge automatisch
durchzufiihren erlaubt, heit Sequenator!?,

Die Massenspektrometrie stellt die dritte Zukunfts-
methode dar; doch bis heute konnten noch keine Pro-
teine, sondern blol Peptide mit ihr bearbeitet werden12,

Phylogenetische Studien

Die Evolution in Biologie und Biochemie ist sehr kon-
servativ. Wir werden dies an Hand einiger Beispiele von
Proteinstrukturen illustrieren. Nicht alle Proteine eignen
sich jedoch in gleicher Weise fiir phylogenetische Stu-
dien.

Mutationen

Mutationen bestehen (meist) in Anderungen am in-
formatorischen Basenmuster des DNS. Kleinstmégliche
Anderungen betreffen nur ein einziges Basenpaar. Solche
Punktmutationen konnen den Sinn eines Codons iindern,
wodurch in der mutierten Zelle und ihren Nachkommen
(Mutanten genannt) in dem vom betroffenen Gen deter-
minierten Protein an der entsprechenden Stelle eine
andere Aminosidure eingebaut wirdl. Als Beispiel soll
hier das N-terminale Ende der §-Polypeptidkette von
normalem Hidmoglobin und Sichelzellhimoglobin mit
den dazugehérigen Codons des fiir die Biosynthese zu-
stindigen Struktur-Gens verglichen werden. Die mole-
kulare Basis der Sichelzellanimie ist einzig und allein
darin zu sehen, daB} das Gen, das fiir die Synthese der
B-Untereinheit des Himoglobins zustindig ist, einer
einzigen Basenverinderung, einer Punktmutation, un-
terworfen wurde. Simtliche klinischen Manifestationen,
die wir beobachteten, sind allein auf diesen Unterschied
bei der 6. Aminosdure zuriickzufiihren1? (Abb.1).

- Val -

-GUG-
GUU-CAU-CUU-ACA-CCU-GAG-GAG-AAA-AGU-GCU
Val - His - Leu - Thr - Pro - Glu - Glu - Lys - Ser - Ala

1 5 . 10

Abb. 1. N-terminales Ende (1-10) der 8-Polypeptidkette von norma-
lem Himoglobin (Rest Nr.6 = Glu) und Sichelzellhimoglobin (Rest
Nr.6 = Val) mit den dazugehérigen Codons

10 P.EpMAN, Acta Chem. Scand. 4 (1950) 283.

11 P EpMAN und G.BEgce, Europ. J. Biochem.1 (1967) 80.

12 G,E.vAN LEAR und F.W.McCLAFFERTY, Amer. Rev. Biochem. 38
(1969) 303.

13 E.ZuckeERKANDL und L.PaurLinG, Molecular Disease, Evolution
and Genic Heterogeneity, in Horizons in Biochemistry (M.KasBA
und B.PyuLLMAN, ed.), Academic Press, New York 1962, S.189.
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Neben den Punktmutationen gibt es auch « Nonsen-
se»-Mutationen, Segment- oder Chromosomenmutatio-
nen.

Als spontan oder natiirlich bezeichnen wir die Mutatio-
nen, die ohne Eingriff des Menschen geschehen, z.B.
durch ionisierende Strahlen, durch Stoffwechselpro-
dukte, durch Enzyme, usw. Sie vor allem sind diejenigen,
welche die natiirliche Evolution vorantreiben. Eine
Aminosiuresubstitution, wie soeben beschrieben, be-
zeichnet man daher auch als Evolutionseinheitl.

Mutationen sind vielleicht weniger selten, als es
scheint, aber viele Anderungen waren hochstwahrschein-
lich letal, und solche Mutanten kénnen eben heute nicht
mehr gefunden werden.

In der Evolutionsgeschichte von Proteinen ein und
derselben Familie sei noch auf zwei weitere seltene Vor-
ginge hingewiesen: auf die Insertion und die Deletion
von Aminosiuren.

Mutationsgeschwindigkeiten

Man hat aufgrund der Ergebnisse, die man mit den
traditionellen Methoden der Paldontologie erhalten hatte,
und aufgrund der Aminosiduredifferenzen zu berechnen
versucht, wann sich die verschiedenen Arten aus einer
gemeinsamen Vorstufe unabhingig voneinander weiter-
zuentwickeln begannen. Man konnte auch dank der Auf-
klirung der Struktur verschiedener Proteine ein und
derselben Familie errechnen, wie viele Jahre bei dieser
Familie vergehen miissen, um einen Aminosidureaus-
tausch, also eine Mutation, wirksam werden zu lassen.
Die Mutationsgeschwindigkeiten werden ausgedriickt
durch «angenommene Punktmutationen per 100 Ami-
nosiurereste und per 100 Millionen Jahre». Tabelle 1114

Tabelle I1. Mutationsgeschwindigkeiten einiger Proteine 14

Proteine Angenommene
Punktmutationen per
100 Aminosiaurereste und
100 Millionen Jahren
Fibrinopeptides 90
Growth hormones 60
Immunoglobulins 34
Kappa C region 40
Kappa V region 34
Heavy C region 28
Ribonucleases 30
Hemoglobins 12
Beta 13
Alpha 11
Myoglobins 9
Gastrins 9
Adenohypophyseal hormones 9
Encephalitogenic proteins 7
Insulins 4
Cytochromes ¢ 3

Glyceraldehyde 3-PO, dehydrogenases 2
Histones 0,06

14 M.O.DAYHOFF, Atlas of Protein Sequence and Structure, The Na-
tional Biomedical Foundation, Silver Spring (Md., usa) 1969.

3

zeigt, dafl die Evolutionsgeschwindigkeit der verschie-
denen Proteinfamilien sehr ungleich ist, was an Hand eini-
ger Beispiele niher diskutiert werden soll. Ich machte
jedoch noch darauf hinweisen, dafl die Zahlen der Ta-
belle II nur eine GrioBenordnung darstellen; bei ihrer
Berechnung wird vorausgesetzt, daf3 sich die Evolution
auch wirklich «evolutionir» und nicht «revolutionir»
entwickelt hat, d.h. von Naturkatastrophen verschont
geblieben ist. Letztere kénnten natiirlich eine sehr viel
hohere Mutationsrate zur Folge haben, und die berech-
neten Zeitrdume wiirden dann um vieles kiirzer sein2.

Besonders konservative Strukturen

Proteine, die sich sehr langsam #dndern, sind nur von
geringem Wert fiir phylogenetische Studien. Aber um
ein komplettes Bild der Evolutionsgeschwindigkeiten
zZu geben,‘ mul} deren Existenz doch erwihnt werden. In
den 1,5 Milliarden Jahren seit der Divergenz der Linien,
die zu Rind und Erbse fiihrten, sind nur 2 Anderungen
auf 102 Aminosiureresten in den Histonen entstanden3.

Schneller mutierende Proteine

Hier ist an erster Stelle das Himoglobin zu nennen 15: 18,
Jedes Jahr werden weitere anomale Hadmoglobine ge-
funden und charakterisiert: in 1969 waren es 30. Das
Himoglobin des erwachsenen Menschen (Hb A) ist aus
vier Polypeptidketten, zwei a-Ketten und zwei von die-
sen verschiedenen -Ketten, zusammengesetzt. Daneben
findet sich eine kleine Menge Himoglobin A,, das sich
in den 3-Ketten (hier § genannt) vom normalen Himo-
globin unterscheidet. Vor der Geburt ist das Protein des
meénschlichen Blutfarbstoffs anders als danach: das
fotale Hamoglobin besteht aus denselben a-Ketten, aber
zwei y-Ketten stehen an Stelle der §-Ketten.

Die a-, -, y- und §-Ketten sind strukturell so nahe
miteinander verwandt, dafl es naheliegt, anzunehmen,
daf} die Cistrons, die fiir ihre Synthese verantwortlich
sind, von einem gemeinsamen Genvorliufer abstammen,
der sich mehrfach verdoppelt hat. Dies gilt auch fiir das
rote Porphyrin-tragende Myoglobin. Durch Réntgen-
strukturanalyse konnte gezeigt werden, das die Faltung
der Polypeptidketten von Wal-Myoglobin und Himo-
globin identisch ist8, Um zu dem hohen Grad an Uber-
einstimmung zu kommen, mufl man an einigen Stellen
der a-Kette Liicken lassen, die infolge von Gepmutatio-
nen entstanden sein kénnen® (Abb.2).

Die am schnellsten mutierenden Sequenzen sind die der
Fibrinopeptide, die N-terminalen Aktivationspeptide
des Fibrinogens, die nach Einwirkung von Thrombin
entstehen. Man konnte Differenzen sogar bei duflerst
naheliegenden Spezies wie Hund und Fuchs feststellen?.

15 G.BrauniTZER, K.Hiuse, V.RupLoFF und N.HILSCHMANN,
Advances Prot. Chem. 19 (1964) 1.

16 E.ZUCKERKANDL, Amer. Scientist 212 (1965) 110.

17 B.BLOMBACK, M. BLOMBACK, A. HENSCHEN, B. HESSEL, S.IWANA-
6A und K.R.Woobs, Nature 218 (1968) 130.
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42 43 44 45 46 47 48 49 50 51 52 53 54 55 56 57 58 59 60 61 62 63 64 65 66 67

Phe Glu Ser Phe Gly Asp Leu Ser Thr Pro Asp Ala Val Met Gly Asp Pro Lys Val Lys Ala His Gly Lys Lys Val
Phe Glu Ser Phe Gly Asp Leu Ser Ser Pro Asp Ala Val Met Gly Asp Pro Lys Val Lys Ala His Gly Lys Lys Val
Phe Asp Ser Phe Gly Asp Leu Ser Ser Ala Ser Ala Ile Met Gly Asp Pro Lys Val Lys Ala His Gly Lys Lys Val

53 54 55 56 57 58 59 60 61 62
Ala Glu Val Lys Gly His Gly Lys Lys Val

44 45 46 47 48 49 S50 51 52 53 54 55 56 57 58 59 60 61 62 63 64 65 66 67 68 69

B-Kette
J-Kette
v-Kette

43 44 45 46 47 48 49 50 51 52
a-Kette Phe Pro His Phe Asp Leu Ser His Gly Ser
Myoglobin

Phe Asp Lys Phe Lys His Leu Lys Ser Glu Asp Glu Met Lys Ala Ser Glu Asp Leu Lys Lys His Gly Val Thr Val

Abb. 2. Aminosiuresequenzen im Himoglobin und Myoglobin des Menschen!®

Cytochrome c: Aufstellung eines phylogenetischen Baumes

Zur Aufzeigung phylogenetischer Zusammenhinge
wurden stets auch viele Cytochrome ¢ verglichen!8 19,
Man kann Cytochrom c als fossiles Enzym bezeichnen.
Es' ist in simtlichen Organismen anzutreffen, denen
Sauerstoff als terminales Oxydationsmittel dient. Man
darf annehmen, dafl das Cytochrom c seit dem Beginn
des aeroben Lebens auf der Erde benétigt wurde?.

Was haben die Cytochrome ¢ gemeinsam ? Sie bestehen
meistens aus einer Polypeptidkette von 104 Amino-
sduren, die ein acetyliertes Glycin am Aminoende tragen;
jedoch Cytochrome von Invertebraten und Mikro-
organismen haben zusitzliche Aminosduren an Stelle des
acetylierten N-terminalen Restes. Die Cytochrome ent-

10

halten ferner in 14- und 17-Stellung je ein Cystein als
Haftstelle fir das Ham, die eigentliche Wirkstelle.
Abb. 3 zeigt die Formel des menschlichen Cyto-
chroms!8. 35 Aminosiuren blieben in allen bekannten
Cytochromstrukturen konstant?. Wihrend der Evo-
lution sind vornehmlich die basischen und hydrophoben
Aminosduren an ihrer Stelle erhalten geblieben. Da
gerade diese fiir die Tertiirstruktur, d.h. biologisch wirk-
same Form, der Proteine wichtig sind, kann dies bedeu-
ten, daf3 alle Cytochrome, in denen diese Stelle durch
Mutation grundlegend verindert wurden, letal waren.
Abb. 4 zeigt die Substitutionen in der Nachbarschaft
der Hiamgruppen verschiedener Cytochrome c¢?. Ferner

20

Acetyl-Gly -Asp-Val-Glu-Lys-Gly-Lys-Lys-Ile-Phe-Ile-Met-Lys-Cys-Ser-Gln-Cys-His -Thr-Val-

30

Heme—

|
40

Glu-Lys-Gly-Gly-Lys;His-%-Thr-@-E—Asn-_Lﬂl-His-gy-Leu-Phe-Gly -Arg-Lys-Thr-

50

60

Gly-Gln-Ala-Pro-Gly-Tyr-Ser-Tyr-Thr-Ala-Ala-Asn-Lys-Asn-Lys-Gly-Ile-Ile -T_r_p-Gly-

70

90

Tle-Phe -Val-EI_)!-Ile-Lys-}Ls-Lys-Glu-Glu -Arg-Ala-Asp-Leu-Ile-Ala-Tyr-Leu-Lys-Lys-

Ala-Thr-Asn-Glu

80
Abb. 3. Primarstruktur des menschlichen

Cytochroms ¢'® und konstante
100 (unterstrichene) Aminosiuren in den bis
heute untersuchten Cytochromen ¢!%2°

Structure

Origin

—Heme—

Human

Horse, pig, bovine, l

sheep, gray whale, ' Val Gln Ala
rabbit, snapping turtle J

Chicken, turkey, I

penguin, Pekin duck, Val GIn

pigeon, lamprey J

Rattlesnake Thr Met

Fm.ll: fly, silk worm Val Gl A Al

mot a n Arg a
Wheat Lys Thr Ala
Neurospora crassa Lys Thr Arg Ala Glu
Baker’s yeast Lys Thr Arg Glu Leu
Candida krusei Lys Thr Arg Ala Glu

-Ile-Met-Lys-Cys-Ser-GIln-Cys-His-Thr-Val-Glu-Lys

Ala
Asp Ala
Gly Glu Gly Gly

Abb. 4. Substitutionen in der Nachbarschaft
der Hamgruppe verschiedener Cytochrome c2°

Ile Glu Ala

18 H.MaTsuBaRrA und E.L.Svits, J. Biol. Chem. 238 (1963) 2732.
19 C,NoraN und E,MARGOL1ASH, Ann, Rev. Biochem, 37 (1968) 727.

20 E.MarcoLiasH und A.SCHEJTER, Advances Prot. Chem. 21 (1966)
113.
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Abb.3. Zusammensetzung des Kohlenhydralantells von genuinen Erythrocytenmucoiden und den durch Pronase von intakten Zellen ab-

gelosten Mucopeptiden (in Klammern)

Erythrocytenmucoide Gesamtreduktionswert Neuraminsiure in % Hexosamin

von in % (ber. Methylglykosid) in %

Mensch 15-20 (35-40) 15-20 (20-25) 6-12 (10-15)

(Thr,Ser, Glu) * Galaktose, Mannose, Fucose N-Acetyl-NS N-Acetyl-Galaktosamin
Xylose N-Acetyl-Glucosamin

Rind 40-50 (50-55) 15-20 (15-20) 15-20 (15-20)

(Thr,Glu, Pro) Galaktose, Mannose N-Glykolyl-NS N-Acetyl-Glucosamin

N-Acetyl-NS N-Acetyl-Galaktosamin
Pferd 15-20 (20-25) 15-20 (15-20) 5-6 (5-6)
(Pro,Ala, Thr) Galaktose, Glucose, Mannose, N-Glykolyl-NS N-Acetyl-Galaktosamin

Fucose N-Acetyl-NS N-Acetyl-Glucosamin
Schwein 20-25 (25-30) 5-10 (5-10) 10-15 (10-15) .
Galaktose, Glucose, Fucose, N-Glykolyl-NS N-Acetyl-Galaktosamin
Mannose N-Acetyl-NS N-Acetyl-Glucosamin
= Hauptaminosiuren.

Mucoide von Zelloberflichen sind Biopolymere, d.h.
aufgrund ihres heteropolaren Aufbaus aggregieren sie
leicht in wiBriger Losung. Auf diese Weise kann ihr
Molekulargewicht bis zu 500000 bis 1 Million betragen.

Darstellung und Charakterisierung

Als Darstellungsverfahren (Abb. 2) haben wir seiner-
zeit das Phenol/Wasser-Extraktionsverfahren von WesT-
PHAL angegeben®. Hierbei geht man vom Rohstroma aus
oder aber 16st die kohlenhydratreichen dufleren Muco-
peptide mit Hilfe von verschiedenen Proteasen ab. Auf
derart protease-behandelte Zellen 1dBt sich das Phenol/
Kochsalz-Verfahren leider nicht mehr anwenden, da die
auf der Zelloberfliche verbleibenden Glykoproteinan-
teile lipophil sind und in der Phenolphase verbleiben; wir
sind daher zur Isolierung dieser Strukturen auf andere
Darstellungsverfahren angewiesen, wie sie insbesondere
auch ZAHLERS in seiner ausgezeichneten Ubersicht zu
diesem Thema angegeben hat, wie beispielsweise die von
BLUMENFELD®, MARCHESI? oder MADDY®, POULIK®, um
nur einige zu nennen. Als Methoden der Wahl zur weite-
ren Charakterisierung, insbesondere zum Aufzeigen der
Heterogenitit, haben sich das «Isoelectric Focusing»-

sowie das Polyacrylamidgel - Elektrophoreseverfahren®
erwiesen. Die Rohmucoide zeigen die in Abb.3 zusam-
mengestellten Analysen, wobei wiederum bemerkens-
wert ist, da3 die durch Pronase von intakten Zellen ab-
gelosten Anteile kohlenhydratreicher sind. Unsere Un-
tersuchungen iiber die Einwirkung polymer an Triger
gebundene Proteasen (Abb.2) sind noch im Anfangs-
stadium, versprechen aber weitere Moglichkeiten zum
Abbau und zur strukturellen Untersuchung dieser Gly-
koproteine.

Die in Abb.2 angegebene Alkalibehandlung unterteilt
die prosthetischen Kohlenhydratgruppen dieser Mucoide
in zwei Typen ein, deren besondere Charakteristika in
Abb.4 wiedergegeben sind. Man erkennt, da3 manche
Rezeptoren, beispielsweise die Blutgruppenantigene M
und N, dem einen, der Phytagglutininrezeptor PHA
(Phaseolus-vulgaris-Agglutinin) dem anderen Typ an-
gehoren. So spricht das Fehlen von N—Acetyl-Galakto-
samin fiir eine alkalistabile Bindung der Oligosaccharid-
ketten an das Protein. Dies konnte vor allem von Pep-
PER und JAMIESON?? gezeigt werden, welche mit Hilfe
von zwei verschiedenen Enzymen, Trypsin und Pronase,
zwei vor allem in ihrem Molekulargewicht deutlich unter-
schiedene Glykopeptide von Thrombocyten abspalten

Abb.4. Bindungstypen der Kohlenhydratketten in Zelloberflichen-Glykoproteinen

Typ I Typ 11
alkalilabil alkalistabil Verhalten gegen Alkali
N-Ac-Galm N-Ac-Glum

Threonin, Serin Asparagin

Partner Kohlenhydratseite
Partner Proteinseite -

O-glykosidisch N-glykosidisch Bindungstyp
Menschenerythrocytenmucoid Rindererythrocytenmucoid hauptsichliches Vorkommen
M, N PHA Rezeptoren

5 P.ZAHLER, Experientia 25 (1969) 449.
¢ 0.0.BLUMENFELD, Biochem. Biophys. Res. Comm. 30 (1968) 200.
? V.T.MarcaEsI und E.STEERS, Science 159 (1968) 203.

8 A.H.MapDY, Biochim. Biophys. Acta 117 (1966) 193.
% M.D.PouLik und P.K.LAur, Nature 208 (1965) 874.
10 D.S.PEPPER und G.A.JAMIESON, Biochemistry, im Druck.
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Abb.5. Chemische Zusammensetzung einiger durch Proteasen von Thrombocyten abgetrennten Mucopeptide (JAMIESON)

Mucopeptid Enzym NS-Gehalt Gal GNAc GalNAc Besonderheiten MW

% % % %
GPI Trypsin 22 16 15 15* 6% Pro, 5% Thr, Ser 120000
GP III Pronase 18 15 33 0 10% Mannose, PHA 5000

* alkalilabil, ** alkalistabil

konnten (Abb.5, GP I und GP III). Insbesondere das
GP III ist interessant, da es als Triger des von uns auf
Thrombocyten nachgewiesenen »H A - Rezeptors in Frage
kommt. Etwa die Hilfte der Kohlenhydratgruppen im
GP I sind alkalilabil. Ahnliche «Makroglykopeptide»
erhilt man nach eigenen Versuchen auch aus kernhalti-
gen Erythrocyten.

Oberflichenmucoide und proteolytische Enzyme

Fiir unsere Versuche benutzen wir vier Gruppen von
Proteasen, .die wir auf die Zelloberfliche einwirken
lassen:

I. Tierische
Elastase 1)
II. Pflanzliche Proteasen (Papain, Bromelin, Ficin)
III. Pilzproteasen (Tritirachium album LIMBER)
IV. Bakterienproteasen (Pronase, Subtilisin, Thermo-
lysin)

Proteasen (Trypsin, Chymotrypsine,

Sie alle wirken in unterschiedlicher Weise, was die Menge
der abgetrennten Mucopeptide anbetrifft, auf die Ober-
flichenglykoproteine verschiedener Zellen!l. Besonders

Abb. 6. Einige wesentliche Merkmale protease-behandelter Zellen

1. Reduktion des NS-Gehaltes!2.

2. Verringerung der elektrophoretischen Beweglichkeit (Aus-
nahmen!)12,

3. Ahnlichkeit mit bestimmten Zellen mit Oberflichenanoma-
lien, die den Glykoproteinanteil betreffen: Blutgruppenanti-
gene En (a-), Mk des Menschen (Erythrocyten)!3, Zellen bei
der Paroxysmalen Nichtlichen Hidmoglobinurie (PNH)
(Erythrocyten und Thrombocyten).

4. Agglutination durch «inkomplette» Antikorper (d.h. solche,
die aufgrund der topographischen Tiefenlage des betreffen-
den Rezeptors, wegen der Dicke der dulleren Glykopro-
teinschicht der Zelle, wegen des hohen Zetapotentials der
Zellmembran oder wegen ihrer eigenen MolekiilgroBe nor-
malerweise nicht agglutinieren kénnen) tierischer (z.B.
Anti-Glykolipoid Seren) sowie pflanzlicher (Soja hispida
u.a.) Herkunft1415,

5. Abschwiichung bestimmter Antigene des M-, N- oder HD-
Blutgruppensystems bei (menschlichen) Erythrocytenl®
oder auch des Thrombocytenantigensystems?0,

6. Ahnliches serologisches Verhalten wie Tumorzellen, vor
allem was die Topographie der Tumorzellmembran anbe-
trifft (beispielsweise bei den durch Tumorviren transfor-
mierten Zellen1?1819), - - - T

11 G,UHLENBRUCK und G.WINTZER, in Blood and Tissue Antigens,
Academic Press, New York 1970, S.289.

Abb.7. Verschiedene Aspekte der Topographie von Rezeptoren
auf der Zelloberfliche

I. Die Areal-Topographie: Verteilung verschiedener Rezep-
toren in verschiedenen Arealen der Zelloberfliche.

Nachweismethoden:

a) Der «Blocking»-Test. Die Besetzung eines Antigens
mit einem Antikérper blockiert die Besetzung eines
engbenachbarten Antigens mit einem Antikorper?20.

b) Mit Hilfe ferritin-markierter Antikérper, wodurch
in dem elektronenmikroskopischen Bild die Vertei-
lung der Rezeptoren sichtbar wird 2.

II. Die Cryptantigen-Topographie: Verteilung verschiedener
Rezeptoren in verschiedenen Tiefenschichten der Mem-
bran?2,

1. Cryptantigene 1.Ordnung.

a) Vor Pronase-Behandlung: Nachweis durch Aggluti-
nation direkt nicht méglich, jedoch Absorption, und
damit Blockierung des Antigens moglich.

b) Nach Pronase-Behandlung: Nachweis direkt durch
Agglutination,

2. Cryptantigene 2.Ordnung.

a) Vor Pronase-Behandlung: Nachweis nicht méglich.
b) Nach Pronase-Behandlung: Nachweis serologisch
jetzt moglich.

interessant dabei ist, daB die so behandelten Zellen eine
gewisse, oft erstaunliche Ahnlichkeit mit Zellen aufwei-
sen, die entweder eine erworbene oder erbliche Oberfli-
chenanomalie haben oder aber maligne entartet sind.
Die in der folgenden Zusammenstellung (Abb. 6) auf-
gefiihrten wesentlichen Punkte 1,2,4 und 5 gelten daher
sowohl fiir protease-behandelte Zellen als auch fiir
Tumorzellen und bestimmte Blutzellen (Erythrocyten,
Thrombocyten) mit Oberflichenanomalien.

Die Proteasebehandlung von Zellen greift somit tief in
die Oberflichenglykoproteinstruktur ein. Wichtig ist,

12 G,V.F.SEAMAN und G.UHLENBRUCK, Arch. Biochem.100 (1963)
493.

13 S.NORDLING, R.SANGER, J.GAviN, U.FuruBJELM, G.MYLLYLA
und M.N.MEeraxas, Vox sang.17 (1969) 300.

14 J.KOSCIELAK, S. HAkoMORI und R. W. JEANLOZ, Immunochemistry
5 (1968) 441.

16 G.UrLENBRUCK und O.Prokop, Ditsch. Med. Wschr. 92 (1967) 940.

16 D.RoELCKE und G. UHLENBRUCK, Z. Immunforsch. 138 (1969) 273.

17 M.M.BURGER, Proc. Nat. Acad. Sci. UsA 62 (1969) 994.

18 M.INBAR und L.Sacas, Nature 223 (1969) 710.

19 P,HAYRY und V.DEFENDI, Virology 41 (1970) 22.

20 E.A.Boysg, L.J.OLp und E.StocKERT, Proc. Nat. Acad. Sci. 60
(1968) 886.

21 T, Aok1, U.HAMMERLING, E. DE HARVEN, E.A.BoYSE und L.J.
OvLp, J. Exper. Med. 130 (1969) 979.

22 G.UHLENBRUCK, Naturwiss. Rdsch. 23 (1970) 361.
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Abb.8. Drei Blutzelltypen (Erythrocyten) im Hinblick auf ihre Ladung (Zetapotential)

Blutkérperchen Anderung der elektrophoretischen Beweglichkeit nach
Pronase-Behandlung Neuraminidase-Behandlung
Mensch —50% —80%
Rind — 0% —70%
Katze +30% —60%

Abb.9. Der NS-Gehalt von Tumorzellen und sein Einfluf3 auf das Zetapotential

NS-Gehalt der Zellmembran Zetapotential Mégliche Interpretationen
I. Normal oder erniedrigt erhoht a) Mehr NS kommt an die Oberfliche
b) Verschwinden kationischer Gruppen
c) beides
I1. Normal oder erhsoht erniedrigt a) NS verschwindet in Crypten der Oberfliche

b) Vermehrung kationischer Gruppen
c) beides

daBl man dabei unterscheiden muB}, daB ein Teil der Gly-
koproteinketten — und das gilt sowohl fiir NS-haltige als
auch fiir «neutrale» nicht-NS-haltige Glykoproteine der
Zelloberfliche und ihrer glykoproteingebundenen Anti-
gene (MN) — abgelost wird, ein anderer jedoch auf der
Zelloberfliche verbleibt; aber es scheint auch hier Aus-
nahmen zu geben 1. Auf diese Weise wird auch die Topo-
graphie von Rezeptoren der Zelloberfliche entscheidend
beeinflufit, wie aus der néichsten Abbildung (Abb.7) er-
sichtlich ist. Man erkennt leicht, daB die hier aufgezeig-
ten Cryptantigene 1.Ordnung durch die oben schon er-
wihnten «inkompletten» Antikérper erfaBt werden.
«Inkomplette» Antikérper (z.B. Rh-Antikorper) bei
menschlichen Erythrocyten konnen agglutinierend wir-
ken, wenn die Ladung durch Protease- oder Neuramini-
dasebehandlung der Zellen herabgesetzt ist 2. Dies spielt
aber weniger bei tierischen Blutkérperchen eine Rolle,
hier ist oft entscheidend, daBB wesentliche Mengen des
meist stdrker ausgebildeten Glykoproteinmantels abge-
tragen werden. Besonders auffillig ist dies beim Rind,
wo durch Pronasebehandlung die Ladung nicht absinkt
— trotz der Abspaltung NS-haltiger Mucopeptide —, aber
die Agglutination durch vorher nicht-agglutinierende
(«inkomplette») Antikérper erméglicht wird. Bemer-
kenswert sind die Ladungsverhiltnisse bei Katzenery-
throcyten: Hier steigt die Ladung aufgrund der in der
Tiefe gelegenen Gangliosidstrukturen nach Pronase-
behandlung sogar an, weil die tiefergelegenen sauren
Glykolipoidgruppen nunmehr an die Oberfliche kom-
men und elektrokinetisch aktiv werden, wie wir an einem

Modelibild ausfiihrlich erklirt haben1l.

Tumorzellmembran und iuflere Glykoproteinschicht

Diese drei Ladungstypen sind in der folgenden Ab-
bildung (8) noch einmal zusammengefaBt. Neuraminidase
senkt in der Regel bei Blutzellen immer das Zetapotential
(z.B. auch bei Thrombocyten), aber es gibt wichtige

Ausnahmen, beispielsweise Leberzellen, bei denen zwar
durch Neuraminidase NS abgetrennt wird, jedoch keine
Anderung des Zetapotentials stattfindet. Wir stellen
uns vorl! (siehe dort auch ausfiihrliche Literaturhin-
weise und Abbildungen), da vorher elektrokinetisch
inaktive NS erst dann elektrokinetisch zur Geltung
kommt, wenn sie, die Leberzelle, zur Tumorzelle wird.
Jetzt steigt die Ladung auf Kosten des Nach-oben-Kom--
mens dieser vor der malignen Umwandlung tieferge-
legenen NS-Gruppen an, wir haben mithin ein #hnliches
Phinomen wie bei den Katzenerythrocyten nach Pron-
ase-Behandlung!l. Neuraminidase-Behandlung kann
diese « Uberschuﬁladung» wieder reduzieren.

Um diese Phinomene, insbesondere bei Tumorzellen,
zu deuten, mufl man sich vor allem iiber den Begriff
des Zetapotentials klarwerden und auch den Einflul
kationischer Gruppen mitberiicksichtigen®. Aufgrund
unserer eigenen Konzeption und der von WarLaca®
sowie der Befunde anderer Autoren2 méchten wir die
Ladungsverhiltnisse an Tumorzellmembranen, an denen
die duBeren Glykoproteinstrukturen maBgeblich beteiligt
sind, wie folgt (Abb. 9) interpretieren.

Neben diesen topographischen «Verwerfungen» auf
der Tumorzelloberfliche, wodurch die Deletion, also das
Verschwinden eines Antigens, nur vorgetiuscht werden
kann, gibt es aber auch echte Deletionen und Antigen-
Neuerwerbungen, die iibrigens ebenfalls durch topo-
chemische Ursachen vorgetiuscht werden konnen. Viele
von ihnen, wie die PHA, A-like oder die MN-Rezeptoren,
sind wiederum in der dufleren Glykoproteinfraktion vor-
handen. Eine Zusammenstellung der uns aus der Lite-
ratur bekannten Befunde, wobei vor allem das Auftreten
fucosehaltiger Glykolipoide mit Blutgruppenaktivititen

2 W.PorrAck und R.P.RECKEL, Int. Arch. Allergy 38 (1970) 482.

24 D.F.H.WALLACH, in Current Topics in Microbiology and Immun-
ology, Vol.47, Verlag Springer, Berlin/ Gottingen/ Heidelberg 1969,
S.152. : )

2 G.M.W.Cook und W.JACOBSON, Biochem.J.107 (1969) 549.
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3. Der «red cell linked antigen»-Test nach Coomns33,
Dieser Test beruht ebenfalls auf dem «Verschwinden»
von Antigen - Antikérper - Komplexen in den Glyko-
proteinschichten der Zellmembran. Er basiert darauf,
daB ein «inkomplett» gebundener Antikérper als Tri-
germolekiil fiir ein Antigen dient. Dieses wird somit auf
die Zellmembran gebracht und kann durch nachfolgende
Addition des spezifischen Antikorpers, je nach Dicke der
Glykoproteinschicht, direkt oder erst nach Zugabe von
Anti-Globulin (Anti-Antikérper) bzw. Anti-Globulin-
Globulin-Briicken (sogenannte Sandwich-Technik) durch
Agglutination nachgewiesen werden. Der Vorteil des
Anti-Globulin-Zusatzes ist der, dall man auf diese Weise
gleichzeitig auch die Natur des betreffenden Anti-
korpers aufzeigen kann, je nachdem, ob man ein Anti-
IgG, Anti-IgM oder Anti-IgA usw. zugibt. Auch Zusatz
des Antigens konnte gelegentlich, wie bei dem vorher-
gehenden Test,” zur Agglutination fiihren. Als Triger-
molekiil eignen sich auch Lektine (Phytagglutinine) aus
Pflanzen 34,

In diese Gruppe gehért nicht nur die klassische Anti-
globulin-Reaktion zum Nachweis «inkompletter» Anti-

kérper, sondern auch verschiedene Variationen in Form

der «mixed antiglobulin»-Reaktion, bei der zwei Zellen
mit «inkomplett» gebundenen Antikérpern, unabhingig
von der Natur des erfafiten Antigens, miteinander ver-
bunden werden, sowie die «mixed conglutination», bei
der das von den «inkompletten» Antikérpern gebundene
Komplement durch ein Anti-Komplement (Conglu-
tinin) erfalt wird und — wiederum unabhingig von der
Art des durch die Antikérper entdeckten Antigens — zur
Briickenbildung, oft zwischen zwei verschiedenen Zellen,
fithrt (Ubersicht bei CoomBs und FrRaNks35).

4. Bakterielle Lipopolysaccharide (LPs) konnen sich,
sehr wahrscheinlich mit Hilfe ihrer Lipoidkomponente,
auf Erythrocyten auflagern, etwa 10000 bis 100000 Mo-
lekiile pro Zelle. Zusatz von den korrespondierenden
anti-bakteriellen Antikérpern fiihrt dann zur Aggluti-
nation?¢, Benutzt man jedoch Alligator-Erythrocyten zu
diesem Test, so bleibt die Agglutination aus?, weil sich
die betreffenden Antikérper «inkomplett» verhalten.
Behandlung mit Proteasen hebt das Phinomen auf36;
hierbei werden, wie wir feststellen konnten, grofiere
Mengen NS-haltiger Mucopeptide entfernt. Wahrschein-
lich kénnen sich auch bestimmte Glykolipoide in dieser
Weise «inkomplett» aufladen. Die LPs eignen sich
auch als Carrier fiir den unter 3. beschriebenen Testan-
satz34,

5. Hover? fand, dafl, wenn man Sulfanilsiure an
Erythrocyten kuppelt, sich die elektrophoretische Be-
weglichkeit dieser Zellen nicht dndert und dies, obgleich

3 R.R.A.Coomss, in Immunological Methods, Blackwell Scientific,
Oxford 1964, S.397.

3 (C.J.SANDERSON, Immunology 18 (1970) 353.

3 R.R.A.CooMBs und D.FRrANKS, Progr. Allergy 13 (1969) 174.

3¢ E.NETER, E.CoHEN, O. WESTPHAL und O.LUDERITZ, J. Immunol.
82 (1958) 85. )

37 L.W.HovER und N.C.TraBoLD, J. Clin. Investig. 49 (1970) 87.
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bis zu 2 Millionen dieser sauren Gruppen pro Zelle aufge-
laden worden waren. Dies demonstriert, daB solche Grup-
pen in tieferen Crypten oder Tiélern der Membran gebun-
den werden. Die kiinstlichen Rezeptoren konnten durch
Antikorper direkt nachgewiesen werden, befinden sich
aber offenbar nicht in Nihe der dort auch gelegenen Gly-
kolipoidstrukturen, da der Titer von Anti-B (Blutgrup-
penantigen B ist ein Glykolipoid) beispielsweise nicht
beeinflufit wurde?’.

Wir méchten dennoch annehmen, dafl nach Protease-
Behandlung derart beladener Zellen die elektrophoreti-
sche Beweglichkeit stark ansteigt (dhnlich derjenigen
der schon erwihnten Katzenerythrocyten) und daf
auch der Aggregationstiter dieser Zellen mit basischen
Polymeren (Polylysin, Polybren, Protamin u.a.) weit
itber den Titer normaler Zellen hinausgeht38, Diese ba-
sischen Polymere erfassen oft auch tiefergelegene saure
Gruppen mit (und nicht nur NS), so daB ihr Titer keines-
wegs immer parallel mit dem Zetapotential und seiner
Anderung, insbesondere nach Behandlung der Zellen mit
verschiedenen proteolytischen Enzymen, einhergeht?s.
Die Anlagerung basischer Polymere, in der Regel nach
Neuraminidase-Behandlung reduziert3®, spielt eine be-
sondere Rolle bei Tumorzellen und bei dem nun im fol-
genden zu besprechenden Phinomen39% 40,

6. Basische Polymere kénnen nimlich auch, vor allem
bei niedrigerem Molekulargewicht, «inkomplett» an
Zellen angelagert werden, d.h. sie fiithren nicht zur
Aggregation, oft auch nicht zur Reduktion des Zeta-
potentials, und lassen sich nur durch Antikérper gegen
sie oder durch saure Polymere indirekt unter dem Bilde
der Agglutination bzw. Aggregation (durch Heparin
beispielsweise) nachweisen4l.

Alle Phinomene 1 bis 6 werden durch teilweise (pro-
teolytische) Abtrennung der dufleren Zellglykoproteine
aufgehoben, man kann sie aber kiinstlich wieder indu-
zieren, wenn man an Stelle des Glykoproteinmantels
oder zusitzlich einen entsprechenden «coat» aus Bak-
terienpolysacchariden (Vi-Antigen) aufbaut?2. Eine
dicke duBere Glykoproteinschicht kann auf diese Weise
sogar noch durch eine noch dickere Polysaccharidschicht
iibertroffen werden, so dafl fast alle Antikérper «in-
komplett» reagieren und fiir derartige Tests zu gebrau-
chen sind 4%

3 G.UBHLENBRUCK, G. WINTZER und R. WERSDORFER, Z. Klin. Chem.
5 (1967) 281.

3 J.N.MEe=nrisa1, Europ.J.Cancer 5 (1969) 427.

40 M.M.YARNELL und E.J. AmBRoSE, Europ. J. Cancer 5 (1969) 255.

41 R.Vo0IGTMANN und G.UHLENBRUCK, noch unveréffentlicht.

42 R.CePPELLINT und M.LANDY, J. Exper. Med. 117 (1963) 321.
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lus-vulgaris-Lektin serologisch erkannt wird. Die Bin-
dung dieser Oligohexosidkette erfolgt iiber N-Acetyl-
Glucosamin—Asparagin, ist also alkalistabil. Ebenso
verhilt sich gegeniiber Alkali dasjenige Oligosaccharid,
welches fiir die Myxovirusinhibitoreigenschaft mensch-
licher Erythrocytenmucoide verantwortlich ist63.
Unklar ist noch die genaue Strukturformel der M-
und N-Blutgruppenantigene, denn merkwiirdigerweise
haben beide den gleichen NS-Gehalt?, obwohl SprIN-
GER? als auch wir?® fanden, dal am Aufbau der N-
Blutgruppensubstanz D-Galaktose eine maf3gebliche
Rolle spielt, denn der Vicia-graminea-Lektin-Rezeptor
dieses Antigens wird sowohl durch Galaktose-Oxydase
als auch durch B-Galaktosidase zerstort? 75, wihrend
Ganglioside mit endstindiger p-Galaktose B GalNAc-

Struktur hemmwirksam sind ?>. Wir konstatierten aufler-
dem, daf} der NS-Gehalt von NN- und MM- Erythrocyten
gleich ist und daf3 beide nach Neuraminidase-Behandlung
auch in gleicher Weise mit dem Agglutinin aus Helix
pomatia reagierten’®, also subterminales N-Acetyl-p-
Galaktosamin keine Rolle bei diesen Antigenen zu spie-
len scheint.

Es ist mithin noch nicht geklirt, in welcher Beziehung
die in MM- und NN-Zellmucoiden vorkommende Ver-
bindung (IV) zur Struktur der M- bzw. N-Antigene steht;
es konnte sein, daB jeweils eine NS bei M (beispiels-
weise die am Galaktosamin) oder N (an Galaktose) fehlt,
was vielleicht im Gegensatz zu der von uns postulierten
Grundsubstanz N stehen wiirde?, aber ein M-Antigen
mit 2 NS-Molekiilen (IV) widerspriche den analytischen
Befunden. Wahrscheinlich ist es so, dafl doch der Kon-
formation dieser antigenen NS-Strukturen eine gréfere
Bedeutung zukommt, wie am EinfluB benachbarter
Aminogruppen eindeutig gezeigt werden konnte?. Die-
ser Gesichtspunkt verdient besondere Beachtung im
Hinblick auf die Entstehung von Neoantigenen M und
N bei maligner Transformation?, und man sollte ihn
auch heranziehen, um Oberflichenladungsanomalien bei
Tumorzellen zu interpretieren80 81,

Probleme zukiinftiger Membranglykoproteinforschung

Die aufgefiihrten biochemischen Resultate auf diesem
Forschungsgebiet sind noch recht. unvollkommen, hier-
hin muf} sich der Schwerpunkt zukiinftiger Forschung
verlagern. So wissen wir noch recht wenig iiber die
Biosynthese dieser ‘Zellmembranglykoproteine, obwohl
erste erfolgreiche Ansitze in dieser Richtung von EYLAR

7 R.H.KATHAN und A.ADAMANY, J. Biol. Cheni. 242 (1967) 1716.

75 G.F.SPRINGER, Naturwiss. 57 (1970) 162.

7% G.UHLENBRUCK, Vox sang.16 (1969) 200.

77 M.KRUPE und G. UHLENBRUCK, Z. Immun. Forsch. 126 (1964) 408.

8 E.L1sowska und A.MorawIECKI, Europ.J. Biochem. 3 (1967) 237.

7 J.T.KassuLkg, H.M.HALLGREN und E.J. Yunis, Amer. J. Pathol.
56 (1969) 333.

8 G.RUHBENSTROTH-BAUER, G.F.FuBRMANN, E.GRANZER, W.KiB-
LER und F.RUEFF, Naturwiss. 49 (1962) 363.

81 J.NaamaN, S. E1sENBERG und F. DoryaNsk1, Lab. Invest. 14 (1965)
1396.
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und Mitarbeitern unternommen worden sind (Uber-_
sichten bei EyLar82, Coox® und Spiro®). Auch die
Beziehungen dieser Glykoproteine zu den Transplantati-
onsantigenen (HL-A) sind Gegenstand intensiver Unter-
suchungen, vor allem ist bemerkenswert, daf3 ein Teil
dieser Histokompatiblititsantigene durch Proteasen von
der Zelloberfliche entfernt werden kann, dennoch wissen
wir iiber die Chemie dieser geradezu typischen Ober-
flichenantigene noch so gut wie nichts®.

Fiir den Virologen sind diese Glykoproteine ebenfalls
nicht uninteressant. So ist bewiesen, dafl das Virus beim
Austritt aus der Zellmembran zelleigenes Material sich
einverleibt, was man auch serologisch nachweisen
kann®. Diese Befunde haben fiir die Immunitit (z.B.
Inkorporation von Blutgruppenantigenen®) und Resi-
stenz gegeniiber Viren (Isoantikérper) eine epidemiolo-
gische Bedeutung. -

Bei alledem, nicht nur bei bestimmten Viruserkran-
kungen, spielt die NS eine nicht unerhebliche Rolle. Die
Bedeutung dieser Sdure fiir die verschiedenen biolo-
gischen Rezeptoren®” und fiir die Ladung der Tumor-
zelle8% 81 abzukliren, ist eine weitere Aufgabe, bei der es
vor allem «spezifisch» von «unspezifisch» zu unterschei-
den gilt24,

NS-haltige Mucopeptide konnten zwar von Tumor-
zellen isoliert werden, aber ihre Beziehung zu «nor-
malen» Zellmucoiden ist noch unklar®8, An dieser
Stelle wiren Stérungen des von EyLArS82 diskutierten
Multienzymsystems von Glykosyl-Transferasen zu un-
tersuchen und auch, inwieweit ihre Spezifitit im Ver-
laufe der neoplastischen Umwandlung verlorengeht,
etwa im Sinne eines Ubergreifens auf die Synthese von
Glykolipoiden und umgekehrt.

In diesem Zusammenhang werden weitere Unter-
suchungen iiber das MN Ss Uu-Blutgruppensystem und
die NS-haltigen Kilteagglutininrezeptoren vonnéten
sein. Gerade im ersten System mufl man sich dariiber
klar sein, daf trotz genetischer Assoziation auf der Ery-
throcytenoberfliche eine riaumliche Dissoziation der
einzelnen Rezeptoren vorhanden ist, daf} also beispiels-
weise die Antigene Ss oder Uu, rein topographisch ge-
sehen, nicht in der Nihe der MN-Rezeptoren gelegen
sind und einzelne Rezeptoren (MN) unabhingig von den
anderen (Ss, Uu) inaktiviert werden kénnen. So ergeben
sich reizvolle Beziehungen zwischen Chromosomen-
«Mapping» und dem topographisch angeordneten Anti-

82 E.H.EYLAR, J. Theoret. Biol.10 (1965) 89 sowie Z. Klin. Chem.,
im Druck (2nd European Symposium on C tive Tissue Re-
search, Hannover 1970, Abstract).

8 G.M.W.Cook, Biol. Rev. 43 (1968) 363.

84 R.G.Spiro, New Engl.J. Med. 281 (1969) 991, 1043.

8 B.D.KamAN und R.A.REISFELD, Transplant. Proc.1 (1969) 483,
Science 164 (1969) 514.

88 G.F.SPRINGER, Transfusion 3 (1963) 233.

8 W.GIELEN, Naturwiss. 55 (1968) 104.

8 O.K.LANGLEY und E.J.AMBROSE, Nature 204 (1964) 53, Bio-
chem.J. 102 (1967) 367.

8 E.F.WALBORG, R.S.LANTZ und V.P. WRAY, Cancer Res. 29 (1969)
2034.
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Versammlungsberichte

Basler Chemische Gesellschaft
5.November 1970

B.H.HAVSTEEN (Biochemisches Institut der Universitit Aar-
hus, Dinemark), Studien iiber den katalytischen Mechanismus
von Chymotrypsin ‘

Das Chymotrypsin ist fiir Studien allgemeiner Fragen der
enzymatischen Katalyse besonders geeignet, da seine Struktur
und die Kinetik seiner Wirkung besonders gut untersucht sind,
was die genauere Aufklirung des Reaktionsmechanismus er-
moglicht.

Der Mechanismus einfacher organischer Katalysatoren. Jede
Hypothese betreffend Enzymkatalyse enthilt Extrapolationen
von den Mechanismen einfacher, organischer Katalysatoren her.
Bruici-2 und spiter KosHLAND? haben die beschleunigende
Wirkung sterischer Kompression nachgewiesen. In diesem Fall
ist das Modellstudium erfolgreich gewesen, aber oft konnen die
bei solchen Versuchen erreichten Ergebnisse wegen der Koope-
rativitit der Effekte nicht auf die Enzyme iibertragen werden,
da wir iiber das AusmaB der kooperativen Wechselwirkungen
und ihre physikalischen Grundlagen nur wenig wissen. Des-
halb miissen die Versuche von BENDER? und KosHLAND®, die
enzymatische Katalyse durch Kombination von Mechanismen
zu erkliren, die aus Modellstudien bekannt sind, mit Vorsicht
betrachtet werden.

Messung von Geschwindigkeitsparametern der Elementarstu-
fen. Viele Enzymologen haben durch Strémungs- und chemi-
sche Relaxationsverfahren versucht, die Geschwindigkeits-
konstante der Elementarschritte eines enzymatischen Vor-
ganges zu messen®8. Es ist auch fiir viele Reaktionsstufen ge-
lungen, Werte zu erreichen, die der Erwartung entsprechen.

Enzymatische Peptidsynthese in nichuwafirigem Lasungsmittel.
Da die hydrolytische Spaltung von Proteinen wegen der hohen
Konzentration des Wassers weitgehend in Richtung Amino-
sduren verschoben ist, ist es schwierig, die Riickreaktion, d.h.
die Kondensation von Aminosiduren zu Peptiden, zu messen.
Deshalb habe ich versucht, die§e Reaktion durch Experimente
in nichtwilrigem, aber polarem Losungsmittel zu studieren.
Es war schon bekannt, da Trypsin sich im Dioxan durch p-Ni-
trophenylacetat acylieren lafit, wobei seine native Struktur
erhalten bleibt. Deshalb habe ich die Wirkung von a-Chymo-
trypsin auf L-Tryptophan sowie von Trypsin auf L-Arginin in
Dioxan untersucht. Durch Diinnschichtchromatographie wur-
den Oligopeptide bis zu Hexameren nachgewiesen. Spiter er-
fuhr ich, daB ein dhnlicher Versuch mit DL-Methioniniso-
propylester und Chymotrypsin schon BRENNER?® gelungen war.
Die elektrostatische AbstoSung der Aminosidure durch Aspar-
tat-194 in der aktiven Stelle ist wahrscheinlich durch die Zu-
riickdringung der Ionisation in diesem Losungsmittel weit-
gehend reduziert. .

1 T.C. Bruict und U.K. PanpIt, Proc. Nat. Acad. Sci. (US) 46
(1960) 402.

2 U.K.Panprr und T. C. BRUICE, J. Amer. Chem. Soc. 82 (19 60) 3386.

3 D.R.StorM und D. E.K0SHLAND jr., Proc. Nat. Acad. Sci. (US) 66
(1970) 445.

4 M.L.BENDER, F.J.K£zpY und C.R.GUNTER, J. Amer. Chem. Soc.
86 (1964) 3714.

5 D.E,KosHLAND jr. und K.E.NEET, Ann. Rev. Biochem. 37 (1968)
359. '

¢ G.P.Hess, J.McCoNN, E.Ku und G.McConkEy, Phil.Trans.

Roy. Soc. London B 257 (1970) 89. i

A.YArEL und R.LUMRY, J. Amer. Chem. Soc. 86 (1964) 4499.

8 B.H.HAVSTEEN, J. Biol. Chem. 242 (1967) 769.

9 M.BRENNER, H.R.MULLER und R.W.PFisTER, Helv. Chim. Acta
33 (1950) 568.
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Identifizierung der fiir die katalytische Funktion verant-
wortlichen Gruppen im Chymotrypsin. Die aktive Stelle ist
durch selektive, chemische Modifikation einzelner Seitenketten
und durch direkte Beobachtung mittels Rontgenbeugungs-
analyse weitgehend aufgeklirt worden. Keiner bezweifelt, dal
Serin-195 und Histidin-57 sich durch kooperative Basenkata-
lyse an der Spaltung der Substratbindung direkt beteiligen.
HARTLEY und Mitarbeiter haben auch vorgeschlagen, da8 die
Nukleophilitit von Serin-195 wegen Induktion iiber Wasser-
stoffbindungen zwischen Aspartat-102 und Histidin-57 und
zwischen letzterem und Serin-195 verstirkt seil®. Gegen diese
Hypothese spricht die auf Orbitalberechnungen basierende
Vermutung, da N° und nicht N des Imidazolrings proto-
niert seill. Ob das auch der Fall in der speziellen Umgebung von
Histidin-57 ist oder nicht, ist noch unbekannt. Die Alkylierung
von Methionin-192 bewirkt eine Vergroflerung des K, -Werts,
Da diese fiir Estersubstrate von Chymotrypsin gleich der Disso-
ziationskonstante des Enzym-Substrat-Komplexes ist12, ist an-
zunehmen, daf} diese Seitenkette an der Bindung des Substrats
beteiligt ist.

Aktivierung durch selektive Amidinierung in der aktiven Stel-
le des Enzyms. Optisch gewonnene Strukturdaten!® und kine-
tische Beobachtungen?® zeigten, daBl die Selbsthemmung von
Chymotrypsin durch die Asp-194-Seitenkette unmittelbar vor
nukleophilem Angriff von Ser-192 auf das Substrat erleichtert
wurde. Es war auch offenbar, da die Aspartat-Seitenkette
durch Rotation um die C;~Cs-Einzelbindung aus der aktiven
Position entfernt werden kann. Man dachte, da3 diese Kon-
formationsinderung durch die Ile-16-a-Aminogruppe elektro-
statisch gesteuert werde, wobei durch die Bindung des Sub-
strats der pK-Wert dieser Gruppe entsprechend beeinflufit
wiirde. Die Richtung der pK-Verschiebung, die Umgebung von
Ile-16 und die polarisationsoptischen Untersuchungen einer
Chymotrypsinlésung ohne Substrat bei verschiedenen Tem-
peraturen deuteten aber darauf hin, dal das erwédhnte Gleich-
gewicht von Asp-194-Konformationen an sich schon existiert.
Somit blockiert ein Substratmolekiil, das die aktive Stelle
erreicht hat, sterisch die hemmende Konformationsénderung,
und das Carboxylat-Ion bleibt in der Nihe der Ile-16-Amino-
gruppe, wo es die Umgebung polarisiert. Der kationische Zu-
stand dieser Gruppe wird deshalb begiinstigt, d. h. ihr pK steigt.
Energetisch kann man die Stabilitit des Ionenpaares dadurch
erkliren, dafl das Energieniveau eines Ionenpaares in hydro-
phober Umgebung allgemein viel tiefer liegt als das einer Ein-
zelladung.

Meine Experimente zielten dahin, die Kinetik chymotrypti-
scher Reaktionen durch Vermeidung der Selbsthemmung zu ver-
einfachen. Zu dem Zweck wollte ich das Ionenpaar durch selek-
tive Amidinierung der Ile-16-Aminogruppe stabilisieren!: Die
Aminogruppen von Chymotrypsinogen wurden durch Di-
methylmaleylierung oder Carbamylierung véllig blockiert.
AnschlieBend wurde das Proenzym durch tryptische Hydro-
lyse der Peptidbindung zwischen Arg-15 und Ile-16 aktiviert.
Das dadurch entstandene Enzym, ein Derivat von §-CT, ent-
hilt nur eine freie Aminogruppe (Ile-16), was durch quantita-
tive Ninhydrinanalyse bestitigt wurde. Das Enzym wurde jetzt
durch Malonsiurediimidodimethylester amidiniert. Eine solche
Modifikation sollte laut fritheren Arbeiten im alkalischen Be-

10 D, M.Brow, J.J.BIRKTOFT und B.S.HARTLEY, Nature 221 (1969)
337. -

11 K, WALLENFELS, Diskussionskommentar.

12 B,ZerNER und M. L. BENDER, J. Amer. Chem. Soc. 86 (1964) 3669.

13 J.J.BIRKTOFT, D.M.Brow, R. HENDERsON und T. A.STEITZ, Phil.
Trans. Roy. Soc. London B 257 (1970) 67. ’

14 B.H.HAVSTEEN, Acta Chem. Scand. 1970, im Druck.
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reich nur Aminogruppen beriihren®. Der pK-Wert von Ile-16
sollte somit um mehrere Einheiten nach oben verschoben und
die enzymatische Aktivitit erhéht werden1S.

Der alkalische Zweig des pH-Profils der esterolytischen Akti-
vitdt (k.,, entsprechend Stationirzustand) blieb aber fast
unveridndert, obwohl k., stieg und K, abnahm. Im Gegen-
satz zu der Aktivititserhéhung fiir Estersubstrate war die
Amidaseaktivitit fiir M-di-6-CT um eine Gré8enordnung ge-
ringer als die des nativen Enzyms. AufBlerdem ist M-di-6-CT
nicht wie CT gegen Diisopropylfluorophosphat empfindlich.
Offensichtlich ist die Spezifizitit geéindert und erhoht worden.

Ein Einbau von 1,00 = 0,04 Aquivalenten von C (d.h.
Reaktionsstellen) pro §-CT-Monomer wurde mittels Mono-
carboxyl-1*C-Malonséurediimidoester verifiziert. Die Modifi-
zierung war von den fiir Amidinierung charakteristischen, spek-
tralen Verinderungen und auch von kleinen 0RD-Anomalien
um 270 nm begleitet. Das Molekulargewicht des modifizierten
Enzyms (M-di-6-CT) wurde durch Gelfiltrierung in Puffer mit
und ohne 8-M Harnstoff und durch analytische Ultrazentri-
fugierung bestitigt. Der gefundene Wert von 47000 £ 3000
entspricht dem Dimer von §-CT (MG 50000). -

Identifizierung der Modifikationsstelle. Die ausgebliebene Ver-
schiebung des pH-Profils von k,, deutet an, da} die hemmende
konformative Anderung von Asp-194 auch in M-di-6-CT mog-
lich ist. Eine nihere Untersuchung des dreidimensionalen Mo-
dells unterstiitzt den Zweifel, ob der Imidoester iiberhaupt Ile-
16 erreichen kann, da es sich tief unter der Oberfliche des Mole-
kiils befindet!®. Dagegen sitzt Met-192 an der Oberfliche; es
spielt eine Rolle bei der Substratbindung und sollte theoretisch
die Moglichkeit fiir Bildung von Thioimidoestern mit dem Rea-
genz haben. Am Modell konnte gezeigt werden, daf3 die Reak-
tion sterisch méglich ist, und eine Kombination von Elektro-
phorese und Autoradiographie zeigte, daB3 die Ladung von M-
di-4-CT positiver ist als die von CT. Aulerdem waren die Kri-
stalle von M-di-6-CT und die von CT isomorph. Da Met-192
sich in der Nahe der zweifachen Symmetrieachse befindet, und
zwar ungefihr in einem Abstand von Met-192 im Nachbar-
molekiil, der einer Malonsidurebriicke entspricht, unterstiitzt
die beobachtete Isomorphie die Hypothese, dal Met-192 modi-
fiziert worden ist. Die 14 C-Daten deuten an, -da8 die Briicke aus
zwei parallelen Malonsiduremolekeln besteht. Eine solche Dop-
pelbriicke ist auch sterisch mdglich und sollte 8 positive La-
dungen (4 auf N, 2 auf jedem S) tragen. Nach Hydrolyse der
Peptidbindungen von M-di-6-CT wurde das Hydrolysat der
Diinnschichtchromatographie unterworfen. Zwei Substanzen,
die sich wie Methionin firbten, wurden gefunden. Diejenige, die
im polaren Laufmittel den gréleren Ry-Wert besal, zeigte mit
Nitroprussid die fiir Amidine charakteristische Farbe.

Zur Feststellung der Reaktionstelle wurden die Disulfid-
briicken von 14 C-M-di-§-CT durch Dithiothreitol reduziert und
durch ITodoacetamid alkyliert. Dann wurde die A-Kette (13
Aminosiduren) durch Dialyse entfernt, und die esterolytische
Aktivitdt vor tryptischer Hydrolyse des zuriickgebliebenen
Peptids wurde kontrolliert. Sie war doppelt so groB3 wie die von
M-di-é-CT, zeigte aber qualitativ die gleiche Substratabhéngig-
keit wie die von M-di-3-CT. Dieses Ergebnis muf} bis zur nihe-
ren Untersuchung als vorlidufig betrachtet werden. Die mole-
kularen GroBen der Teilpeptide wurden durch Gelfiltrierung in
8-M Harnstoff bestimmt. Sie entsprachen der Erwartung.

Obwohl die Strukturanalyse noch nicht beendet ist, wird
folgende Arbeitshypothese aufgestellt:

Chymotrypsin wird sowohl durch Asp-194 als auch durch
Met-192 gehemmt. Die erste der beiden Seitenketten wirkt wie
ein elektromechanischer, bipolarer Schalter zwischen den posi-
tiven Ladungen von Ile-16 und His-57 (bei pH < 7-8). Die
Hemmung durch Met-192 éhnelt derjenigen eines mechani-

15 M.J.HuNTER und M.L.Lupwig, J.Amer. Chem. Soc. 84 (1962)
3491.
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schen Riegels, der bei M-di-6-CT aus der aktiven Stelle gezogen
ist.
Wir hoffen, dafB3 es durch &hnliche Versuche méglich wird,
die katalytischen Effekte getrennt zu untersuchen und Enzym-
derivate von erhohter Aktivitit und schirferer Spezifitdt her-
zustellen. Autoreferat

Photographisches Kolloquium der ETH Ziirich
5. November 1970

G.MOLLER (DuPont Fotowerke Adox, Frankfurt am Main),
Korngrifienbestimmung von Silberhalogenid-Kristalliten durch
eleltrochemische Reduktion

Es ist bekannt, dafl praktisch alle sensitometrischen Eigen-
schaften von Photoemulsionen in starkem Mafle von der Korn-
groflenverteilung des Silberhalogenids abhiingen. Die in kom-
merziellen Emulsionen normalerweise vorkommenden Korn-
groflen liegen in dem mefBtechnisch schwierigen Bereich zwi-
schen etwa 0,03 und 3 p. Bisher gab es kein Verfahren, das die
Korngroflenverteilung sowohl genau als auch schnell zu er-
mitteln erlaubte; am verbreitetsten ist immer noch das Aus-
messen von Mikrophotos der Korner.

Das vom Verfasser entwickelte Verfahren beruht darauf,
die auf eine geeignete Unterlage als sehr verdiinnte Einkorn-
schicht aufgebrachten Kérner (mit jeweils mehreren Korn-
durchmessern Abstand zwischen zwei benachbarten Kérnern)
unter einer Elektrolytlosung an eine diinne Platinelektrode
heranzufiihren, an der sie durch einen von aufien zugefiihrten
Strom zu metallischem Silber reduziert werden. Die dabei fiir
jedes einzelne Korn verbrauchte Strommenge, die dem Korn-
volumen propartional ist, wird gemessen; sie betrdgt 96500 -
v/V Coulomb (v = Volumen des Korns, ¥ = Molvolumen des
Silberhalogenids), z. B. verbraucht 1 u3 AgBr 3,3 - 10~° Cou-
lomb. Die Reduktion eines Korns von 1,5 # dauert bei der
angelegten Spannung von 1V im Mittel etwa 10 Millisekunden;
die Zeit wichst mit zunehmender Korngréfie und mit sinkender
Spannung. )

In der praktischen Ausfiibrung besteht die Elektrode aus der
Stirnfldche eines 10 x dicken, in Glas eingeschmolzenen Platin-
drahtes. Die Silberhalogenidkorner sind auf eine Barytpapier-
unterlage aufgebracht, die sich auf einem Drehtisch von etwa
5 cm Durchmesser mit etwa 2 U/h unter der Elektrode bewegt,
die durch ihr eigenes Gewicht auf der Unterlage aufliegt. Die
Gegenelektrode besteht aus einem Silberdraht, der in den die
Unterlage bedeckenden Elektrolyten (2% Natriumcarbonat-
l6sung) eintaucht.

Zur Messung der StromstéBe wird der Strom zunichst ver-
stirkt, fiir die Dauer der Reduktion eines Korns integriert und
weiter verstirkt. Nach der Grofle sortiert wird jeder Strom-
impuls dann in einem von zwanzig Zihlwerken gezihlt, die den
Korndurchmessern von 0,2 bis 2,0 4 (als Kugeln berechnet), in
0,1 1« Abstand abgestuft, entsprechen. Das Gerit wurde durch
definierte StromstéBe, die verschiedene KorngréBen simulieren,
geeicht.

Wenn die Elektrode kein Korn beriihrt, flieBt nur ein sehr
schwacher Strom, der von elektrolytischen Nebenreaktionen,
besonders der Reduktion von Luftsauerstoff zu Peroxyd, er-
zeugt wird. Wegen der Bewegung der Elektrode auf der Unter-
lage sind die entstehenden Stréme inkonstant, daher wird
durch besondere Mafinahmen in dem Auswertegerit der Null-
punkt konstant gehalten. Eine andere Moglichkeit besteht im
Ausschluf} von Sauerstoff etwa durch einen sulfithaltigen Elek-
trolyten; in diesem Fall miissen die Korner aber gegen Auflo-
sung geschiitzt werden, z.B. durch Zusatz von 2-Mercapto-
benzimidazol bei der Priparation, das eine undurchdringliche
Hiille um das Korn legt, ohne die elektrochemische Reduktion
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in der Héhe von $ 6000 (Chimia 23 [1969] 424) wurde dieses
Jahr erstmals vergeben. Erster Preistriiger ist Professor W.S.
JorNsON. Er erhielt den Preis fiir seine Arbeit iiber Non-
enzymatic biogenetic-like steroid synthesis. Die nichste Preisver-
leihung findet 1972 statt und beriicksichtigt Arbeiten aus dem
Gebiet der Steroidchemie, die zwischen dem 1. Januar 1970 und
dem 31.Dezember 1971 publiziert wurden. Kandidaturen kén-
nen bis zum 1. Miirz 1972 angemeldet werden. Auskunft erteilt
der Sekretir der Jury, Professor J.MATHIEU, Centre de Re-
cherches Roussel-Uclaf, F-93 Romainville (France).

Universitit Bern. Die Erziehungsdirektion des Kantons Bern
hat Dr. W.MEHL, Genf, die venia legendi als Privatdozent fiir
spezielle Kapitel der Elektrochemie erteilt (Umbhabilitation
von der Technischen Hochschule Miinchen).

Universitdt Genf. Ein neues, fiir die Naturwissenschaftliche
Fakultdt der Universitit Genf bestimmtes Gebiude konnte
kiirzlich seiner Bestimmung iibergeben werden. Es kostete rund
21 Millionen Franken und umfaBt Laboratorien fiir Chemie,
Molekularbiologie, Pharmazeutik und Pathologie.

Universitit Lausanne. Dr. BERNHARD HIRT wurde zum aufler-
ordentlichen Professor fiir Biophysik ernannt.

Ecole Polytechnique Fédérale de Lausanne. Der Bundesrat hat
Dr.JorGEN H.TRO, dipl. chem., Dozent an der Universitit
Géttingen, auf den 1. Januar 1971 zum ordentlichen Professor
fiir physikalische Chemie gewihlt.

Eidgenéssische Technische Hochschule Ziirich. Privatdozent
Dr. sc. techn. KURT SCHAFFNER, Oberassistent am Labora-
torium fiir organische Chemie, wurde zum Titularprofessor
ernannt.. — Dr. sc. math. Jore T.MaRrT1, dipl. Physiker ETH,
bisher Gastprofessor an der ETH Lausanne, wurde zum Extra-
ordinarius fiir angewandte Mathematik gewihlt. — Dr. Max
WEIBEL, bisher Assistenzprofessor fiir Geochemie, wurde zum
auflerordentlichen Professor fiir dieses Lehrgebiet befordert.

Koordination zwischen ETH und Universitit Ziirich. Am 11.
Dezember 1970 wurde ein neues Gebdude der AuBenstation
Hénggerberg eingeweiht, welches das Institut fiir Molekularbio-
logie und Biophysik der ETH und das Institut fiir Molekular-
biologie der Universitit Ziirich beherbergt. Im Sinne einer
Arbeitsteilung hat man sich so geeinigt, dafl das ETH-Institut
in der Hauptsache auf den Gebieten der Proteine und der bio-
physikalischen Methodik titig ist, und zwar derzeit unter be-
sonderer Beriicksichtigung der Strukturfunktionszusammen-
héinge und Wirkungsmechanismen der Polypeptide und Pro-
teine, wihrend das Institut der Universitit unter der Leitung
von Professor C. WEIssMANN die Nukleinsiduren in Richtung
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einer biochemischen Genetik und Probleme der tumorerzeugen-
den Viren bearbeitet. Die Umschreibung der Aufgaben des
ETH-Instituts lautet «Interdisziplinire Forschung und For-
schungsausbildung in Molekularbiologie und Biophysik». Es
sollen der Volkswirtschaft nicht eine neue Spezies von «Mole-
kularbiologen» angeboten werden, sondern ausgebildete Bio-
logen, Physiker, Chemiker und Mediziner mit interdiszipli-
nirer Forschungserfahrung (deshalb keine Diplom-, sondern
nur Nachdiplom- und Nachdoktoratausbildung).

Schweizerische Gesellschaft fiir Chemische Industrie. Die Ge-
neralversammlung der Schweizerischen Gesellschaft fiir Che-
mische Industrie hat Dr.Y.DuNaNT, Delegierter des Verwal-
tungsrates der Sandoz AG, Basel, zum neuen Prisidenten der
Gesellschaft gewihlt. Dr. DUNANT tritt die Nachfolge des lang-
jdhrigen Vorsitzenden, Generaldirektor E.JuNoD, an, der im
vergangenen September an die Spitze des Schweizerischen
Handels- und Industrie-Vereins berufen wurde und deshalb
sein Priisidialmandat bei der sccr zur Verfiigung gestellt
hat.

Sandoz AG. Der Verwaltungsrat der Sandoz AG hat auf den
1. Januar 1971 J.PETER CHRISTEN und Dr.AucusTo Zocca zu
Mitgliedern des Direktionskomitees ernannt.

} Professor Ernst Baldinger. In Basel starb kurz vor seinem
60.Geburtstag Professor ERNST BALDINGER, Vorsteher der Ab-
teilung fiir Angewandte Physik an der Universitiit Basel. Pro-
fessor BALDINGER wurde 1948 zum aufBlerordentlichen Pro-
fessor und 1952 zum Ordinarius am Physikalischen Institut der
Universitit Basel ernannt. Er war Herausgeber der Zeitschrift
fiir ang dte Mathematik und Physik und Verfasser zahl-
reicher Studien auf den Gebieten der Kernphysik, der Transi-
storen und der elektronischen MeBgerite.

50 Jahre Miiller & Krempel AG, Biilach. Ende November 1970
konnte die Firma Miiller & Krempel AG das Jubildum ihres
50;jdhrigen Bestehens feiern. Die Firma geht zuriick auf Lukas
KREMPEL, der im Jahre 1920 in Ziirich eine Firma fiir Hohl-
glaswaren, Bedarfsartikel fiir Chemie, Pharmazie und Labo-
ratorien griindete. Seit 1959 ist die Miiller & Krempel AG
im Besitz der Verrerie de St-Prex, zu der auch die Glashiitte
Biilach gehort. Nachdem im vergangenen Herbst die St-Prex-
Vetropack-Holding S.A. das Aktienkapital der Berner Firma
C.Kirchner AG, Handelshaus fiir Laborbedarf und Glasbliserei,
iibernommen hat, ist nun Miiller & Krempel AG daran, diese
Firma in ihre Konzeption zu integrieren. Miiller & Krempel AG
ist heute das bedeutendste Handelshaus der Schweiz fiir
Flaconnage, Glas und Apparate fiir Laboratorien.

Informationen

Vortrage

Basler Chemische Gesellschaft. 28.Januar: Prof. Dr. K.-D.
GUNDERMANN (Organisch-Chemisches Institut der Tech-
nischen Universitit Clausthal), Konstitution und Mechanis-
mus bei der Chemilumineszenz zyklischer Diacylhydrazide. -
4.Februar: Prof.Dr.H.WENDT (Institut fiir Chemische
Technologie der Technischen Hochschule Darmstadt),
Kinetik der Bildung und des Zerfalls von Isopolybasen. —
18.Februar: Prof.Dr.U.ScEINDEWOLF (Institut fiir Kern-
verfahrenstechnik der Technischen Hochschule Karlsruhe),
Physikalische und chemische Eigenschaften solvatisierter
Elektronen (jeweils 17.15 Uhr im groen Horsaal des In-
stituts fiir Organische Chemie der Universitit).

Berner Chemische Gesellschaft. 29.Januar: Prof.Dr.K.BER-
NAUER (Institut de Chimie, Université de Neuchatel),
Stereospezifische Reaktionen an Metallkomplexen. — 19. Fe-
bruar: Prof.Dr.V.PRELOG (Institut fiir Organische Chemie
der ETH, Ziirich), Thema noch offen (jeweils 17.15 Uhr im
groflen Horsaal des anorganischen Institutes der Universitit).

Chemische Gesellschaft Freiburg. 2. Februar: Prof. Dr. V. PRELOG
(Laboratorium fiir Organische Chemie der ETH Ziirich),
Uber 9,9’- Spirobifluoren-Derivate und ihre absolute Kon-
figuration. — 9. Mérz: Prof. Dr. H. H. GiNTHARD (Labo-
ratorium fiir physikalische Chemie der ETH Ziirich), Re-
doxreaktionen von Ubergangsmetallionen in dotiertem
Saphir (jeweils 17.15 Uhr im groBen Hérsaal des Chemischen
Institutes der Universitit).

Chemische Gesellschaft Ziirich. 20. Januar : Prof. Dr. L.M. VENAN-
z1 (Department of Chemistry, State University of New York,
Albany, N.Y. 12203, usa), Nuclear Magnetic Resonance
Studies of Coordination Compounds (18.15 Uhr im Hérsaal
D2 des Chemiegebéudes der ETH).

Société Vaudoise des Sciences Naturelles, Section de Chimie. 27
janvier: Prof. Dr. K. HAFNER (Technische Hochschule Darm-
stadt), Structure and Reactivity of Polycyclic Cross-Conju-
gated Electron Systems. — 10 février: Dr.G.GE1ER (Labora-
torium fiir anorganische Chemie der ETH, Ziirich), Some
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Applications of the Temperature Jump Method in Coordi-
nation Chemistry (17 h. 30 4 I’ Auditoire XII, Ecole de Chimie
de I'Université).

Photographisches Kolloquium der ET8 Ziirich.21. Januar: I. Tom-
KA dipl. Chem. (Ciba Photochemie AG, Freiburg), Zusammen-
setzung, Struktur und physikalische Eigenschaften photo-
graphischer Gelatinen. — 4.Februar: J.KARRER, dipl. Na-
turw. (Photographisches Institut der ETH Ziirich), Die In-
duktionsperiode der photographischen Entwicklung. —18. Fe-
bruar: Prof. Dr. H. NAsSENSTEIN (Farbenfabriken Bayer AG,
Leverkusen), Interferenz, Beugung und Holographie mit
Oberflichenwellen (jeweils 17.15 Uhr im Hérsaal 22f, Clau-
siusstrafle 25).

Messekalender der Schweizer Mustermesse Basel fiir 1971.
13. bis 21.Februar: 6. Baumaschinenmesse VSBM. — 9. bis
13.Miérz: INEL-Medex 71, 5.Internationale Fachmesse fiir
industrielle Elektronik, 1. Internationale Fachmesse und Fach-
tagungen fiir medizinische Elektronik und Bio-Engineering. ~
17. bis 27. April: 55.Schweizer Mustermesse. — 8. bis 12. Juni:
Pro Aqua — Pro Vita 71, 5.Internationale Fachmesse fiir Um-
welttechnik, Wasser, Abwasser, Miill, Luft, Lirm. — 24. bis
29. Juni: Art 71, 2. Internationale Kunstmesse. - 13. bis 18. Sep-
tember: 1LMAcC 71, 5.Internationale Fachmesse fiir Labora-
toriums- und Verfahrenstechnik, Metechnik und Automatik
in der Chemie. — 24.September bis 2. Oktober: Holz 71, Fach-
messe fiir die Holzbearbeitung. — 1. bis 5. Oktober: Ipharmex 71,
Internationale Apotheker-Fachmesse. — 17. bis 23. November:
1IGEHO 71, 4.Internationale Fachmesse fiir Gemeinschafts-
verpflegung, Hotellerie, Gastgewerbe, Biderbau. — AuBlerdem
findet vom 19. bis 30. Juni im Rundhofbau eine russische Indu-
strie-Ausstellung mit Exportgiitern der UDSSR statt.

EUCHEM- Konferenz «Organische Chemie des Phosphors und
der schwereren Elemente der Gruppe Va». In der Zeit vom
29.Mirz bis 3. April 1971 findet auf Schlol Elmau bei Mitten-
wald (Deutschland) eine EucHEM-Konferenz iiber «Orga-
nische Chemie des Phosphors und der schwereren Elemente
der Gruppe Va» statt. Chairman ist Professor HORNER,
Mainz. Folgende Unterthemen werden behandelt: 1.Synthese
organischer Phosphorverbindungen aus elementarem Phosphor.
— 2.Phosphor- und Arsenorganische Verbindungen als Hilfs-
mittel fiir die organische Synthese. — 3.Stereochemie vier-,
fiinf- und sechsbindiger Phosphor- und Arsenverbindungen. —~
4.Stereochemische Faktoren und Kinetik der Reaktionen am
Phosphor. — 5.Aromatische Systeme unter Beteiligung des
Phosphors bzw. des Arsens. — 6. z- und g-Wechselwirkungen in
Phosphorverbindungen. Die Veranstaltung wird von der Ge-
sellschaft Deutscher Chemiker organisiert. Vorldufige Anmelde-
unterlagen kénnen bei Dr. W. FRITSCHE, Gesellschaft Deutscher
Chemiker, Postfach 119075, D-6000 Frankfurt am Main, ange-
fordert werden.

13. Deutsche Kunststofftagung. Das Vortragsprogramm dieser
Veranstaltung, die am 23. und 24.Mirz 1971 in Mainz statt-
findet, umfaB8t vier Themenkreise und ist ganz auf aktuelle,
praxisnahe Probleme zugeschnitten. In 13 Ubersichtsreferaten,
die im Gegensatz zu friiheren Tagungen von Expertenteams
aller wichtigen zum Thema gehorenden Sachbereiche erarbeitet
werden, wird ein Uberblick iiber die Fortschritte der Kunst-
stofftechnologie, die Anwendungsméglichkeiten von Tafeln,
Folien, Formteilen und Schaumkunststoffen sowie iiber Fragen
des wirtschaftlichen Konstruierens und Fertigens gegeben.
Im Rahmen der Tagung findet wiederum eine Fachbuchaus-
stellung statt. Am Vorabend der Tagung wird Professor HoLsTE,
Vorstandsmitglied der Volkswagenwerke, iiber « Werkstoffe
im Automobil — heute und morgen» sprechen. Auskunft erteilt
die Arbeitsgemeinschaft Deutsche Kunststoff-Industrie, Blit-
tersdorfplatz 37, D-6 Frankfurt am Main.

Adhesives, Sealants and Surface Coatings Industries. The
International Business Contact Club i.b./c.c. organisiert am
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24./25.Mérz 1971 in Briissel ein internationales Symposium
zum Thema « World Future (1970-1980), Technical and Com-
mercial Developments of the Adhesives, Sealants and Surface
Coatings Industries». Auskunft erteilt i.b./c.c., Administra-
tion, Avenue Nouvelle 65, B-1820 Strombeek (Belgien).

International Engineering and Marine Exhibition. Unter der
Bezeichnung « Engineering 71» wird die International Engineer-
ing and Marine Exhibition», die vom 21. bis 29. April 1971 in
London stattfinden wird, gleichzeitig auch eine «International
Welding and Metal Fabrication Exhibition» einschlieSen.
Beide Veranstaltungen werden organisiert von Trade Fairs Ltd.,
Commonwealth House, New Oxford Street, London WC1A
1PB, wo auch nihere Auskunft erhiltlich ist.

2. Internationales Symposium fiir Klinische Pharmakologie.
Vom 18. bis 21.Mirz 1971 findet in Prag das 2.Internationale
Symposium fiir Klinische Pharmakologie statt. Hauptthemen
sind : Ethische und juristische Grundlagen der Klinischen Phar-
makologie; Klinische Pharmakologie der Entziindung; Grund-
ziige der Pharmakokinetik. Auskunft erteilt das Geschifts-
fiihrende Sekretariat der Internationalen Symposien fiir Kli-
nische Pharmakologie, Postfach 345, D-84 Regensburg 1
(Deutschland).

9° Salon International de la Chimie. Gleichzeitig mit dieser
Ausstellung, die vom 19. bis 24.April 1971 im Palais du
C.N.LT. in Paris/Puteaux stattfindet, veranstaltet die Gesell-
schaft fiir Industrielle Chemie, ein im Jahre 1918 gegriindeter
internationaler Kulturverband, mehrere wissenschaftliche und
technische Tagungen unter dem Titel «Internationale Kon-
ferenz der Chemischen Industrie». Auskunft erteilt das Com-
missariat Général du Salon de la Chimie, 80, route Saint-Cloud,
F-92 Rueil-Malmaison (France).

4. Genfer Konferenz « Atome fiir den Frieden». Vom 6. bis
16.September 1971 findet in Genf die 4.Konferenz und Aus-
stellung «Atome fiir den Frieden» statt. Auskunft erteilt die
Abteilung fiir Wissenschaft und Forschung, Konizstrafle 74,
3000 Bern (Tel. 031 615791).

70. Hauptversammlung der Deutschen Bunsen-Gesellschaft fiir
physikalische Chemie. Die Deutsche Bunsen-Gesellschaft fiir
Physikalische Chemie wird ihre 70. Hauptversammlung vom
20. bis 23.Mai 1971 in Hannover durchfiihren. Hauptthema ist
die «Oberflichenstruktur fester Stoffe und Adsorption aus der
Gasphase». Anfragen fiir Auskunft und Anmeldung sind zu
richten an die Geschiftsstelle der Deutschen Bunsen-Gesell-
schaft, Carl-Bosch-Haus, Varrentrappstrafie 40-42, D-6 Frank-
furt am Main (Deutschland).

6th International Symposium on Fluorine Chemistry. The
Chemical Society London veranstaltet in der Zeit vom 18. bis
23. Juli 1971 in Durham (England) das 6. Internationale Sym-
posium iiber Fluorchemie. Auskunft erteilt Dr. JoBN GiBsON,
The Chemical Society, Burlington House, London W1V oBN.
Anmeldung von Vortriigen bis spiitestens 15. Februar bei Pro-
fessor W.K.R.MusGrRaVE, Chemistry Department, Science
Laboratories, South Road, Durham City (Grofibritannien).

International Symposium on Chemical Education 1971. Die
Universitit Sdo Paulo, die Brazilian Academy of Sciences und
die TUPAC veranstalten gemeinsam ein Internationales Sym-
posium iiber «Chemical Education». Es soll in der Zeit vom
30.August bis 3.September 1971 in Sdo Paulo (Brasilien)
durchgefiihrt werden. Auskunft erteilt E.GiEsBrECHT, Insti-
tuto de Quimica, Universidade de Sio Paulo, Caixa Postal
8105, Sao Paulo (S.P., Brasilien).

International Symposium on the Chemistry of Small Ring
Compounds and Applications. Die Société Chimique de Belgique
veranstaltet vom 13. bis 16. September 1971 in Louvain (Bel-
gien) dieses Symposium. Auskunft erteilt Dr. L. vAN SIMAEYS,
Secretary of the International Symposium on the Chemistry of
Small Ring Compounds and Applications, Société Chimique de
Belgique, Louvain (Belgique).

Interfinish 1972, Unter dem Patronat der «International
Union for Electrodeposition and Surface Finishing» und or-
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hatte, fand sich schlieBlich doch eine stattliche Zahl von Inter-
essenten ein, nicht zuletzt auch, weil der Verband Angehorigen
der Lehranstalten kostenlos Teilnehmerkarten zur Verfiigung
stellte. Uber die wissenschaftliche Ausbeute wird die Chimia
noch berichten.

Die Jubilaumsveranstaltung

Nachdem die Chimia (24 [1970] 281) in einem geschichtlichen

Abrif} auf die Entwicklung des Schweizerischen Chemiker-Ver--

bandes hingewiesen hatte, feierte er in einer einfachen, aber ge-
diegenen Form sein 50jihriges Bestehen. Programme siehe
Chimia 24 (1970) 227. Die Redaktion der Chimia publizierte
sodann in der Chimia 24 (1970) 348 einen Bericht, so daB3 hier
auf diese Veroffentlichungen hingewiesen werden kann.

Auswdrtiges

Als besonderes Ereignis ist die Achema 1970, das Européische
Treffen fiir Chemische Technik 1970, verbunden mit der 16.
Ausstellungstagung fiir Chemisches Apparatewesen, vom 17.
bis 24.Juni in Frankfurt zu erwihnen. Sowohl die Messe als
auch die Vortragsreihen boten reichste Fiille an Instruktion.
Entweder muBte man sich mit einem eher oberflichlichen
Uberblick begniigen oder aber versuchen, gezielt Spezielles
herauszupfliicken. Jedenfalls darf man sich der Auffassung an-
schlielen, es handle sich um das wichtigste europiische Ereig-
nis des Jahres 1970 auf dem Gebiet des Chemie-Ingenieur-We-
sens. Der Schweizerische Chemiker-Verband als Mitglied der
Europiischen Foderation fiir Chemie-Ingenieur-Wesen figu-
rierte im Ehrenkomitee der Achema 1970.

«Chimia»
Die Redaktion berichtet wie folgt:
Statistik zum Jahrgang 24 (1970) fiir den Jahresbericht

Seitenzahl 464 (1969: 524)
Artikel total 59 (88)
Ubersichtsartikel 25 (34)
Kurze Mitteilungen 34 (53)
Deutsche Beitrige 45 (59)
Franzosische Beitrige 6 )
Englische Beitrige 8 (20)
Im Ausland wohnende Autoren 21 (32)
Autoreferate von Einzelvortrigen 35 (18)
Buchbesprechungen 104 (156)

Tagungsberichte mit Autoreferaten:
3 Berichte der Schweizerischen Chemischen Gesellschaft
1 Bericht der Gesellschaft fiir analytische und angewandte
Chemie
1 Bericht der Gesellschaft Schweizerischer Mikroanalytiker

Ein thematisch geschlossenes und stark beachtetes Heft
stellte Nr. 7 dar, in welchem die fiinf Vortrige zum Problem
der Chemieausbildung zu finden sind, die anldBlich der Winter-
tagung des Verbandes gehalten wurden.

Der Umfang des Jahrganges 1970 liegt um 60 Seiten unter
dem des Vorjahres. Wenn man aber beriicksichtigt, daf} 1969
Nr.12 ein sehr umfangreiches Festheft war, stellt man fest, daf3
der normale mittlere Heftumfang 1970 gleich geblieben ist.
Tatsédchlich wird es aber immer schwieriger, gerade bekannte
und viel vortragende Forscher zur Ausarbeitung von Manuskrip-
ten fiir Ubersichtsartikel zu veranlassen. Das ist bei der Uber-
lastung dieser Autoren begreiflich, aber es ist auch bedauerlich,
weil gute Revue-Artikel bei den Lesern sehr geschitzt werden,
wie die starke Nachfrage nach Separata solcher Arbeiten zeigt.
Die Redaktion wiirde es auch begriilen, wenn besonders
Schweizer Autoren noch mehr von der Moglichkeit Gebrauch
machen wollten, neue Forschungsergebnisse in Form kurzer
Mitteilungen in der Chimia dullerst rasch gedruckt zu sehen
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(Chimia steht bei allen groBlen Referierorganen auf der Liste
der bearbeiteten Zeitschriften).

Arbeitsmarktlage und Nachwuchsfragen

Unser Sekretariat duflert sich zu diesem Thema wie folgt:

«Fiir die Chemiker in der Schweiz ist die Arbeitsmarktlage,
wie nicht anders zu erwarten war, unverindert giinstig geblie-
ben. Fiir die Volkswirtschaft der Schweiz hat sich jedoch der
seit Jahren anhaltende Chemikermangel zu einem Problem
entwickelt, welches nicht nur die Industrie, sondern auch die
Behorden, die Hochschulen und Techniken zunehmend be-
schiftigt.

Ubereinstimmend besteht offensichtlich die Ansicht, daB
sich das Problem auf die Dauer wirksam nur durch eine plan-
miBige Forderung des Interesses am Chemikerberuf beim
schweizerischen Nachwuchs und méglicherweise auch noch
durch Reformen im Chemiestudium l6sen 1d6t.

Die Bestrebungen des SChV sind oben erwiahnt.

Wie eine in der Chemischen Rundschau vom 7.0Oktober 1970
verdffentlichte Stellungnahme der Studiengruppe der Abtei-
lung IV (Chemie) der ETH zum Bericht von Dr.A. KREBSER
(«Chemiker in der Schweiz — Angebot und Nachfrage») zeigt,
sind gegeniiber verschiedenen vorgeschlagenen Mafinahmen
auch Bedenken und Einwendungen erhoben worden.

Ob und wann die im Gange befindliche Diskussion zum ge-
eigneten Wege fiihren wird, das Problem des schweizerischen
Nachwuchsmangels im Chemikerberuf mit gezielter Planung
wirksam anzupacken, scheint deshalb noch ungewiB.» (Wie
wir vernehmen, ist eine neue Schrift, bearbeitet von der Basler
chemischen Industrie im Auftrage der Schweizerischen Gesell-
schaft fiir Chemische Industrie, in Arbeit.)

Mitgliederbewegung

Mitgliederbestand am 1.1.1970 1134
Eintritte 30
Austritte

Todesfille

Gestrichen

Abgereist

w
RN

Abnahme 20
Bestand am 1.1.1971 1114

Durch den Tod haben wir folgende Mitglieder verloren:

Dr.E. BAUMGARTNER Zug

Prof. Dr. A. BUrGIN Bern

Dr. K. Hitz Steinhausen
Dr.P. HoFMANN Uznach

Dr. E. SToCKER Riehen

Dr. A. ToORRICELLI Bern
Dr. H. WEIDMANN Ziirich

Im Dezember 1970 ist ein neues Mitgliederverzeichnis des
Verbandes erschienen, das sich durch weitergehende Angaben
gegeniiber friiheren auszeichnet. Die Vorbereitungsarbeiten
brachten auch eine Reihe von Bereinigungen, die hauptséchlich
den Riickgang der Gesamtmitgliederzahl begriindet.

Schluf

Mit den Vorbereitungen fiir die 5.1.M A ¢ und das 3. Schwei-
zerische Treffen fiir Chemie vom 13. bis 18.September 1971
in Basel warten dem Verbande erneut bedeutende Aufgaben.

Bei der heutigen Hast der Zeit miissen wir besonders dankbar
sein, wenn sich noch Leute finden, die in zuverlidssiger Art
Arbeiten innerhalb unseres Verbandes iibernehmen. Um so
mehr diirfen sie des Dankes gewil sein. Liithi
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Text die einzelnen Abschnitte (wie in der russischen Ausgabe) durch
Fettdruck der Uberschriften besser hervorzuheben. Volles Lob ver-
dienen die iibersichtlich gestalteten Formeln und Reaktionsgleichun-
gen sowie die umfangreichen und vollstindigen tabellarischen- Zu-
sammenfassungen. Der Index dagegen ist diirftig und sehr lieblos ge-
staltet. Der Literaturteil mit seinen iiber 1735 Zitaten offenbart die
Schwiche dieser Ausgabe. Er beriicksichtigt nur die Literatur bis
1965 (!) und wurde dariiber hinaus, was sehr zu bedauern ist, ohne
Uberarbeitung von der russischen Ausgabe iibernommen; z.B.
wird die dort praktizierte strenge und nicht sehr sinnvolle Trennung
russischer und ausléndischer Literatur strikte beibehalten. Und so
kommt es auch, dal man bei russischer Originalliteratur, die nicht
in englischer Ubersetzung vorliegt (wie etwa bei den 60 zitierten rus-
sischen Patenten), vergeblich einen Hinweis auf das entsprechende
westliche Referateorgan sucht. — Sinnvoll wire es gewesen, den Lite-
raturteil umzugestalten und ihn zusammen mit dem Text dem heuti-
gen Stand der Entwicklung anzugleichen. Das erstaunlich informa-
tive Buch hitte damit sicher wesentlich an Bedeutung gewonnen.
W.Fink
Anorganisch-chemische Experimentierkunst. Von H.Lux. 3., er-
weiterte und verbesserte Auflage. XXII + 704 Seiten. Verlag Jo-
hann Ambrosius Barth, Leipzig 1970. Gebunden MDN 52,~. — Das
Buch behandelt priparative Arbeitsmethoden deér anorganischen
Chemie sowohl von apparativen wie von chemischen Gesichtspunkten
her und wendet sich an Forschungs- und Industriechemiker, Physiker
und Studierende. Es enthilt eine beeindruckende Fiille stofflich
chemischen Einzelwissens und daneben eine Vielzahl iibersichtlich
geordneter Angaben und Hinweise zum Thema der «chemischen
Experimentierkunst». Von Angaben z.B. iiber Glaser, Keramik, La-
borgerite, Temperaturmessung bis zur Unfallverhiitung und ersten
Hilfe findet man sonst weit verstreutes Wissen iibersichtlich zusam-
mengestellt. — Wenn aber im Vorwort gesagt wird, das Buch sei auch
als Grundlage eines anorganischen Fortgeschrittenenpraktikums fiir
Studierende gedacht, so miissen wesentliche Vorbehalte angebracht
werden. Dafiir sind die einzelnen Praparate m. E. didaktisch zu wenig
sorgfiltig ausgewihlt und charakterisiert, und die Zusammenhinge
des umfangreichen Stoffwissens mit dem heutigen Stand der anorga-
nischen Chemie kommen nur ungeniigend zum Ausdruck. - Obgleich
gegeniiber der 1959 erschienenen zweiten Auflage der Text an manchen
Stellen neu gefaBt und um zahlreiche Einzelangaben vermehrt wurde,
macht das Buch gesamthaft einen etwas antiquierten Eindruck. Ins-
besondere sind sehr viele Literaturzitate, auf die an sich groBer Wert
gelegt wird, veraltet. Man begegnet hiufig Ausdriicken wie «in neue-
rer Zeit ...», und dann folgt eine Literaturstelle z.B. aus dem Jahr
1936 (S.283)! Diesen Eindruck kann auch die Beriicksichtigung ein-
zelner neuerer priparativer Entwicklungen, wie z. B. Matrizentechnik
oder Transportreaktionen (allerdings rein qualitativ) leider nicht be-
seitigen. — Zusammenfassend 148t sich sagen, daB8 das Buch als Nach-
schlagewerk beim priparativen Arbeiten wertvoll ist, als Anleitung
fiir ein Fortgeschrittenenpraktikum m.E. jedoch nicht in Frage
kommt und auch beziiglich der theoretischen Grundlagen und Lite-
raturzitate dem heutigen Stand der anorganischen Chemie nicht
mehr entspricht. H.R.Oswald

Neuere Methoden der priparativen organischen Chemie, Band VI.
Herausgegeben von W.FoERsT. VII + 297 Seiten. Verlag Chemie,
Weinheim 1970. Gebunden DM 49,-. — Den Kapiteln dieser Sammlung
von Ubersichtsreferaten liegen entsprechende Publikationen in der
Zeitschrift fiir Angewandte Chemie zugrunde. Der vorliegende VI.
Band umfafit die folgenden Beitrige: H. HoLTscaMIDT und Mitarbei-
ter beschreiben Polychloramin-Derivate, die mit der in den Farben-
fabriken Bayer AG entwickelten Hochtemperaturchlorierung zu-
ginglich geworden sind. Der zweite Beitrag befaBt sich mit einer
Variante der Aldolkondensation, in der die Aldehydkomponente als
metallierte Schiffsche Base eingesetzt wird, wodurch die «gelenkte»
Synthese von a, f-ungesittigten Ketonen moglich wird. Die Verlin-
gerung der Kohlenstoffkette eines Alkoholes um zwei C-Atome zu
substituierten Propionsiduren mit as. Dichlorithylen ist Gegenstand
einer Ubersicht von K.BoTT und H. HELLMANN. M. REGITZ stellt die
in dessen Arbeitskreis entwickelte Methode der Diazogruppen-Uber-
tragung und deren priparative Moglichkeiten iibersichtlich dar. Eine
Ubersicht iiber Herstellung und synthetische Verwendung von Iso-
cyanid-dihalogenid-Derivaten, R—N=C(Cl), vermitteln E.KUHLE,
B.ANDERS und G.ZuMAcH, und E. GRIGAT und R.PUTTER behandeln
die gleichen Belange von Cyansiureestern, Aryl—O—C=N. Der Bei-
trag von J.FALBE befaBt sich mit der Synthese von Heterozyklen mit
Kobalt- oder Rhodiumcarbonylen als Ringschlukomponenten.
H.ULRicH behandelt mit A.A.R.SAyIcH die Synthese von Isocyana-
ten aus 1,3-disubstituierten Harnstoffen und Phosgen, und der gleiche
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Autor referiert mit R.RicHTER die Reaktionsméglichkeiten der Iso-
cyanate fiir den Aufbau von s-Triazin-Derivaten. SchlieBlich fat
E. WiNTERFELDT Additionsreaktionen an die durch eine Carbonyl-
funktion aktivierte Dreifachbindung zusammen. 0. Schindler
The Analytical Chemistry of Sulfur and its Compounds, Part 1. Par
J.H.KArRcHMER. XVIII + 534 pages. Wiley-Interscience, New-York/
London 1970. Relié 330 s. — Le premier des deux volumes de cet ouvrage
est consacré au dosage du soufre minéral et a celui du soufre total dans
les échantillons aussi bien organiques qu’inorganiques. — Il comprend
six chapitres dont le premier traite du soufre élémentaire: usages,
sources, propriétés, purification, analyses, le second du soufre total:
échantillonnage, mise en solution, dosage chimique, méthodes instru-
mentales (rayons X, spectrométrie d’émission, radioisotopes, etc.). —
Le 3¢ chapitre a pour objet le soufre renfermé dans les gaz et comme
principaux paragraphes: toxicologie, analyses (soufre total, déter-
mination de types de composés, spectrométrie de masse, gaz chroma-
tographe). Il se termine par les méthodes de calibration. — Le chapitre
4 a pour titre: Composés inorganiques sulfurés. Il y est question de
I’acide sulfurique et sulfureux et de leurs sels — des thiosulfates, des
thionates, etc. et de leur détermination (SO,, H,S,04, acides fluoro-
sulfurique, chlorosulfurique, amido-sulfurique, etc...). - L’avant-
dernier chapitre a pour objet les composés minéraux sulfurés non
oxygénés (SH, et sulfures, polysulfures, CS,, etc.) et enfin, il est
question des Thioles et des méthodes de détermination. — Chaque
chapitre se termine par une bibliographie assez importante et qui va
jusqu’en 1966 semble-t-il, les auteurs ne I'indiquent pas. — A titre
d’exemple, examinons de plus prés le chapitre consacré aux sulfures.
Les auteurs en donnent les propriétés physiques et chimiques de
SH, et, entre autre, la solubilité dans I’eau mais sans préciser le pH
et on ne trouve les potentiels redox que plusieurs pages plus loin, au
paragraphe traitant des méthodes électrochimiques. Aprés la détec-
tion de SH, viennent les méthodes de séparation puis de détermina-
tion: gravimétrie, volumétrie, spectrophotométrie, etc... Puis les
auteurs décrivent les méthodes de dosage dans divers échantillons
(air, atmosphére industrielle, nourriture et matériel biologique...). -
On trouve dans cet ouvrage un nombre considérable de méthodes
tant chimiques qu’instrumentales. Le mode d’emploi est scrupuleuse-
ment décrit. Par contre, les auteurs ont volontairement évité toute
considération théorique. Il n’est question ni d’équilibres, ni de com-
plexation, ni de solubilité. — C’est donc un livre qui se veut essentielle-
ment pratique et qui rendra, n’en doutons pas, de trés grands ser-
vices aux analystes. D. Monnier
Fuel Cells. Modern Processes for the Electrochemical Production of
Energy. Von W. VieLstica. XXII 4 501 Seiten. Verlag Wiley, New
York/London 1970. Gebunden 180s. — Das vorliegende Werk in engli-
scher Sprache ist die neu iiberarbeitete und erweiterte Fassung einer
deutschen Ausgabe, im Verlag Chemie, Weinheim, aus dem Jahre
1965. Der Ubersetzer, Dr.D.]J.G.IvEs, ein bekannter Elektroche-
miker aus England, hat den Text in exakter und klarer Weise formu-
liert. — Das Buch bietet eine ausgezeichnete, durch ihre Vollstindig-
keit beeindruckende Ubersicht der Literatur bis zum Jahre 1968
und schildert in anschaulicher Weise die groBen Anstrengungen,
welche in dieser Zeit zur Entwicklung von Brennstoffzellen geleistet
wurden. — Der Autor ist Professor am Elektrochemischen Institut
der Universitit Bonn und ein Fachmann auf dem Gebiet der Elektro-
denkinetik und der galvanischen Stromerzeugung. Das neue Buch
iiber Brennstoffelemente kann vor allem seiner Griindlichkeit und
Vollstiandigkeit halber als Nachschlagewerk und Lehrbuch empfohlen
werden. Zwar ist bis heute kein Durchbruch zur groBtechnischen
Anwendung von Brennstoffzellen erfolgt, und dies darf in nachster
Zukunft auch nicht erwartet werden. Doch wird das vorliegende
Werk gleichwohl bei vielen Fachleuten auf Interesse stolen, da es
die wesentlichen Grundlagen einiger #uBerst wichtigen elektro-
chemischen Prozesse, wie diejenigen der Wasserstoff- und Sauerstoff-
entwicklung, Sauerstoffreduktion und Wasserstoffoxydation, in
groBem Detail beschreibt. — Nachdem im Kapitel I eine allgemeine
Beschreibung der wesentlichen Merkmale von Brennstoffzellen dar-
geboten wird, behandeln Kapitel TI und III die Theorie der ihnen
zugrunde liegenden, elektrochemischen Reaktionen. In den folgenden
Kapiteln werden dann die verschiedenen Typen von Brennstoffzellen
und deren Stand der Entwicklung beschrieben. Das Buch enthilt
auchzwei interessante Kapiteliiber dieelektrochemische Umwandlung
von Wirme- und Kernenergie in elektrische Energie von Dr. G. GRU-
NEBERG, ferner eine Beschreibung der Moglichkeiten der Energie-
speicherung durch elektrochemische Wasserzersetzung sowie der
elektrochemischen Erzeugung von schwerem Wasserstoff. — Das
Werk schlieBt mit einer optimistischen Beurteilung der Zukunfts-
aussichten fiir die technische Anwendung von Brennstoffzellen, Hier-
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zu mulb festgestellt werden, daB diese heute niichterner eingeschitzt
werden als im Jahre 1968. — Es darf nicht erwartet werden, dal} ein
neues Ubersichtswerk, wie das vorliegende, frei von Druckfehlern
und kleinen Unstimmigkeiten bleibt. So vermi3t man z. B. Hinweise
in bezug auf den Einflul der Aktivitit des Wassers auf Elektroden-
potentiale und Geschwindigkeit elektrochemischer Reaktionen in
technisch gebriuchlichen Elektrolyten. Der Leser erhilt so den Ein-
druck, das zu erwartende Elektrodenpotential einer Wasserstoff-
Sauerstoff-Zelle mit alkalischem Elektrolyten von z.B. 6N KOH
wiire 1,23 V (Kapitel I). Auf Seite 39 kénnte die Figur II.10 klarer
gestaltet werden. Auf Seite 41 steht in Gleichung II.24a im Expo-
nent F, anstatt %. Auf Seite 127 fehlt in der drittobersten Gleichung
ein Minuszeichen. Auf Seite 208 sollte statt «7m? of hydrocarbon per
hour» sinngemiB « 7m® of hydrogen per hour» stehen. Auf Seite 324,
Tafel V.2 und anderswo, wire (kg kW hr~!) durch kg (kW hr)~! zu
ersetzen. Auf Seite 343 sucht man vergebens nach Referenz 12. - Im
allgemeinen aber ist die Behandlung von riihmenswerter Genauigkeit,
und dem Autor kommt das groe Verdienst zu, ein wirklich gutes
Standardwerk auf diesem Gebiet geschaffen zu haben. P.Ruetschi

Handbuch der gefihrlichen Giiter. Von G.HoMMEL, 1.Lieferung,
L + 212 + IXSeiten. Verlag Springer, Berlin/ Heidelberg/ New York
1970. Plastikordner mit Steckmechanik DM 54,-. — Unter Mitarbeit
dreier Chemiker (Drs. H.J.Frost, O.RoMMEL, W.HEYNE), eines
Ingenieurs fiir Brandfragen (Dr.G.MAGNus), eines Biologen (Dr.H.
BARTH) und dreier Mediziner (Drs. W.BRAus, O.EIcHLER, E. WE-
BER) ist ein sehr interessanter Versuch verwirklicht worden, den
Sicherheitsleiter mancher chemischen Werke eigentlich schon lange
ausfiihren wollten, wahrend andere bereits vor einigen Jahren Analo-
ges starteten, aber ihre Resultate noch nicht der Allgemeinheit zu-
ganglich machen konnten. - Polizeihauptkommissar G.HoMMEL,
der die Gestaltung und Ausfiihrung konzipierte, legt eine Sammlung
von 212 Merkblittern vor. Auf jedem wird ein gefihrliches Gut be-
handelt, das irgendwie auf einem Transportweg beférdert werden
konnte. Zwar wurde dabei vornehmlich an Wasserwege, Schiene und
StraBe gedacht, doch gilt alles selbstverstindlich auch fiir den hori-
zontalen und vertikalen Werktransport und, im iibertragenen Sinne,
fir die Forderprozesse innerhalb chemischer Apparatursysteme.
Aber auch fiir das Vorgehen beim Manipulieren von ProzeBSstoffen,
wie z.B. Abmiessen, Abfiillen sowie Behandlung von Abfillen, diirften
die Merkblitter wertvolle Unterlagen bieten. — Pro Blatt wird nur ein
ProzeBstoff behandelt, das erleichtert einem Einsatzleiter, der z.B.
eine Unfallsituation zu beurteilen und das Vorgehen zu entscheiden
hat, die Orientierung (groBe Schrift). Jedes Merkblatt ist nach dem
Hauptnamen eines Stoffes orientiert. Daneben enthilt es noch alle
gebriauchlichen Namen in Deutsch, Englisch, Franzésisch. Damit
sollen UngewiBheiten der Benennung im heutigen groBriaumigen
Verkehr ausgeschlossen werden. — Vom gleichen Gesichtspunkt aus
werden auch internationale Transportvorschriften und zugehérige
Klassierungen der Gefahrenstufen angefiihrt. Wichtigste technische
Daten, wie z.B. Formel, FP, KP, Flamm-, Ziindtemperatur, Misch-
barkeit mit Wasser, Bereich ziindfidhiger Gemische, Geruchsschwelle,
MAK-Werte, sollen dem Fachmann Unterlagen geben. Eine Grob-
orientierung iiber Brand- (rot), Explosions- (gelb), Gesundheits-
gefahr (blau) und besondere Anweisungen (wei) vermitteln Zahlen
von 0 bis 4 in einem vierteiligen quadratischen Gefahrendiamanten. —
Leider ist hier den Verfassern ein kleines MiBgeschick passiert, indem
der gelbe Bereich mit Explosionsgefahr, statt mit Reaktionsgefahr
(z.B. Selbstzersetzung, unter Bildung gefihrlicher Giiter, gefiahrliche
Zersetzung) betitelt wurde. Der Leser versteht daher nicht ohne
weiteres, warum ausgerechnet z.B. Aceton oder Ather den gelben
«Explosionsgefahrenwert» Null erhielten. Die rote Zone sollte sinn-
gemal mit «Brand- und Explosionsgefahr in Mischungen mit ge-
niigend Sauerstoff» betitelt werden. Die Merkblitter enthalten ferner
in einem gelbgrundierten Bereich Angaben iiber Erscheinungsbild
des Gutes, Verhalten bei Freiwerden und Vermischen mit Luft bzw.
Wasser. Auch hier wurde die Farbe falsch gewihlt, sie sollte, kor-
respondierend zum roten Teil des Gefahrendiamanten, einen roten

Untergrund aufweisen: — Ein blauer Streifenbereich vermittelt Auf-

schliisse iiber Gesundheitsgefiahrdung. Die Riickseite jedes Merkblat-
tes bietet auf verschieden gefirbtem Grund Angaben iiber Sicher-
heitsmanahmen, Bekidmpfungsmethoden (auch bei Gewisserver-
unreinigungen), Erste Hilfe und besondere Hinweise fiir den nicht
spezialisierten Arzt. — Im allgemeinen Teil ist ein Verzeichnis deut-
scher Vergiftungsunfallzentren und ein solches iiber Krankenhauser
fiir schwere Verbrennungen beigefiigt. Zur rascheren Auffindung
wire zum Sachverzeichnis ein Griffregister wiinschenswert. — Die
Merkblitter sind sorgfiltig zusammengestellt. Kleinere Fehler wiren
noch auszumerzen, wie etwa bei PH;, wo FP und Mischbarkeit mit
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H,0 nicht stimmen, ferner sollte dessen Selbstentziindlichkeit im
Text besser hervorgehoben werden. Der Geruchsschwellenwert von
Cl, betrigt nicht 3,5, sondern 0,02 ppm (also kleiner als Mak-Wert
von 0,5 ppm). — Fiir Interessenten wire in manchen Fillen erwiinscht,
mehr iiber weitere Reaktionen eines Gutes mit anderen Stoffen zu er-
fahren, weil bei Unfallsituationen im Transportwesen mehrere Giiter
aufeinandertreffen konnen. — Der Einband ist so gebaut, da noch
einmal soviele Merkblitter Platz finden. Hoffen wir, dal bald weitere
erscheinen werden, z. B. iiber Acetylen, Brom, denn dieses Handbuch
darf Chemikern, Ingenieuren, Magazin- und Transportchefs sowie
Kommandanten von Unfallbekimpfungsgruppen sehr empfohlen
werden. E.Schneiter

Advances in Organic Chemistry: Methods and Results, Vol.7: The
Chemistry of Cyclic Enaminonitriles and o-Aminonitriles. Von E.C.
TAYLOR und A.McKiLrop. XII + 415 Seiten. Wiley/Interscience,
New York/London/Sydney/Toronto 1970. Gebunden 280 s. — Die
durch Basen katalysierte RingschluBreaktion von Dicarbonsiure-
estern zu zyklischen f-Keto-estern (Dieckmann-Kondensation) ist
eine wohlbekannte Synthesemethode. Die entsprechende Konden-
sation von @, w-Dinitrilen (Thorpe-Ziegler-Reaktion) fiihrt zu Ring-
schlu3-Produkten, denen auf Grund spektroskopischer Daten die
Konstitution von Enaminonitrilen (A) und nicht, wie lange Zeit ver-
mutet, a-Iminonitrilen (B) zukommt.

C—CN CHCN

A: (| B: Q

C—NH, C=NH

Die zu besprechende Ubersicht dieser Stoffklasse ist umfassend und
stellt das umfangreiche Material in Tabellen so klar zusammen, daf3
auch spezielle Beispiele der Reaktion ohne grolen Aufwand gefunden
werden konnen. Das zweite Kapitel des Bandes vermittelt einen Uber-
blick iiber Herstellung und die mannigfachen Reaktionsméglich-
keiten von o-Aminonitrilen. Die beiden funktionellen Gruppen, in
Nachbarschaft gelagert, eréffnen ein weites Feld der synthetischen
Umwandlung; davon wird im besondern fiir den Aufbau hetero-
zyklischer Verbindungen Gebrauch gemacht. Auch in diesem Kapitel
vermittelt die tabellarische Zusammenstellung des Stoffgebietes
einen wertvollen Uberblick. — Fiir den priparativ titigen Chemiker
bedeutet dieser Band eine Fundgrube vieler niitzlicher Reaktionen
und Anregungen. 0. Schindler

A Handbook of Alkaloids and Alkaloid-Containing Plants. Von
R.F.RAFFAUF. Wiley-Interscience, New York/London 1970. Ge-
bunden 470 s. — Die leistungsfahigen modernen Methoden des Nach-
weises, der Isolierung und Konstitutionsaufklirung haben zu einer
immensen Zunahme der Kenntnisse auf dem Naturstoffgebiet ge-
fiihrt. Als Folge davon-stellen sich bei der Herausgabe vorn Hand-
biichernimmer grof3ere Probleme. Das vorliegende Werk von RAFFAUF
ist denn auch ein vom Herkémmlichen grundverschiedener Typ. Es
besteht groBtenteils aus weitgehend mit Hilfe eines Computers her-
gestellten Tabellen und ist daher eher ein Kompendium als ein Hand-
buch im Sinne des deutschen Sprachgebrauchs. — In der Haupttabelle
sind die Alkaloide nach Pflanzenfamilien und weiter nach Gattun-
gen geordnet. Ferner finden sich Bruttoformel, Molekulargewicht,
Schmelzpunkt, spezifische Drehung und Literaturnummer. In den
folgenden Cross-Reference-Tabellen sind die Stoffe nach Namen, Gat-
tung, Bruttoformel und Molekulargewicht geordnet. Eine Struktur-
tabelle gibt die Substituenten an Geriisten, die ihrerseits im Struktur-
atlas nachzuschlagen sind. Das Literaturverzeichnis umfat 2075
Zitate hauptsichlich der Jahre 1961 bis Mitte 1968, wihrend fiir
iltere Angaben auf Standardwerke wie HENRY, MANSKE und Boir
verwiesen wird. Diese Darstellungsweise erschwert die Beniitzung des
Buches insofern, als beispielsweise die Konstitution eines Alkaloids,
ausgehend von der Namentabelle, nur iiber die Familientabelle aus
der Strukturentabelle zusammen mit dem Formelatlas zu ervieren
ist. — Eine Besonderheit des Werkesist die Beriicksichtigung botanisch-
systematischer Gesichtspunkte. So kann dem Buch sehr rasch das
Alkaloidspektrum einer Familie oder einer Gattung sowie die Ver-
breitung eines Alkaloids im Pflanzenreich entnommen werden. Leider
geht die Aufschliisselung nicht iiber die Gattung hinaus, und offenbar
sind die Gattungsangaben der Literatur nicht kritisch gesichtet wor-
den. Nur so ist es erklirlich, daB} z. B. bei Retama, einer von gewissen
Autoren als synonym mit Genista aufgefaliten Gattung, eines der
Hauptalkaloide, namlich das Retamin, fehlt und umgekehrt als re-
taminfiithrende Gattung nur Genista erwihnt ist. Der chemotaxono-
mische Aussagewert des Buches wird dadurch stark beeintrichtigt
und somit die Verwendbarkeit und der Kreis der Interessenten ver-
ringert. E.Steinegger
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Analytische Interferometrie. Von W.NEBE. Technisch-physikalische
Monographien, Band 24. 173 Seiten. Verlag Geest & Portig, Leipzig
1970. Gebunden MDN 35;-. — Das vorliegende Werk behandelt die
Anwendung interferometrisch gemessener Brechungsindexunter-
schiede zur quantitativen Analyse einfacher, meist binarer Gemische.
Der recht enge Anwendungsbereich dieser Methode erlaubt die voll-
stindige Darstellung der theoretischen Grundlagen sowie eine sehr
umfassende Behandlung aller wesentlichen Anwendungen in einem
handlichen Bindchen. Leider ist die Beschreibung der handelsiibli-
chen Gerite sowie die Auswahl der neueren Literatur etwas einseitig
auf die Verhiltnisse in den Oststaaten ausgenchtet Dennoch gibt das
fiir den Praktiker ausgelegte Biichlein einen ausgezeichneten Uber-
blick iiber Theorie und Praxis. J.T.Clerc

Weitere eingegangene und angekiindigte Biicher
Besprechung vorbehalten

Schipfung und Geheimnis. Von P. JoRDAN. 224 Seiten. Verlag Stalling,
Oldenburg 1970. Gebunden Fr. 27.10.

An Introduction to *F NMR Spectroscopy. Von E.F.MooNEY. 95
Seiten. Verlag Heyden, London/New York 1970. Broschiert
DM 34,-.

The Pyrimidines, Supplementum I. Von D.J.BrRowN. The Chemistry
of Heterocyclic Compounds, herausgegeben von A.WEISSBERGER
und E.C.TAYLOR, Vol.16. XXIV + 1127 Seiten. Wiley-Inter-
science, New York/London 1970. Gebunden 425 s.

Physikalische Chemie, Teil II: Aufbau und Eigenschaften der Kerne,
Atome und Molekiile. Von G.M.BARROW. uni-text Lehrbuch. VIII
+ 272 Seiten. Verlag Bohmann, Heidelberg/ Wien, und Verlag
Vieweg, Braunschweig 1970. Paperback DM 19,80.

The Chemistry of Synthetic Dyes, Vol. II1. Herausgegeben von K. VEN-
KATARAMAN. XX + 485 Seiten. Academic Press, New York/Lon-
don 1970. Gebunden $ 27.50.

Methoden der enzymatischen Analyse. Herausgegeben von H.U. BERG-
MEYER. 2., wesentlich erweiterte und neubearbeitete Auflage. 2
Binde mit insgesamt Lx1x + 2220 Seiten. Verlag Chemie, Wein-
heim 1970. Beide Binde zusammen DM 285,—.

Encyclopedia of Industrial Chemical Analysis, Vol. 9: Casein to
Chromium. . Herausgegeben von F.D.SNeLL und L.S.ETTRE.
XII 4+ 709 Seiten. Verlag Wiley-Interscience, New York/London
1970. Gebunden 425 s.

HouBEN/ WEYL, Methoden der organischen Chemie. Herausgegeben
von E.MULLER, unter Mitwirkung von O.BAYER, H.MEERWEIN
und K.Z1EGLER. Band XIII/1: Metallorganische Verbindungen Li,
Na, Rb, Cs, Cu, Ag, Au. 4., neugestaltete Auflage. XXVIII + 904
Seiten. Verlag Thieme, Stuttgart 1970. Gebunden DM 336,— (Sub-
skriptionspreis DM 302,40).

Fiinfies Kolloquium iiber metallkundliche Analyse mit besonderer Be-
riicksichtigung der Elektronenstrahl-Mikroanalyse, Wien, 22. bis
25. Oktober 1969. Mikrochimica Acta, Supplementum IV. Schrift-
leitung: M.K.ZAcHERL. IV + 312 Seiten. Verlag Springer, Wien/
New York 1970. Steif geheftet DM 59,-, Vorzugspreis fiir Abon-
nenten der Mikrochimica Acta DM 53,10.
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Progress in Inorganic Chemistry, Vol.12. Herausgegeben von S.J.
LippARD. 399 Seiten. Verlag Wiley-Interscience, New York/Lon-
don 1970. Gebunden 185 s.

Crystal Structures, Vol. 6: The Structure of Benzene Derivatives, Part 1.
Von R.W.G.WyckorF. 2nd Edition. VIII + 455 Seiten. Verlag
Wiley-Interscience, New York/London 1970. Gebunden 260 s.

Progress in Phytochemistry, Vol.2. Von L.REINHOLD und Y.Liw-
scHITZ. X + 512 Seiten. Verlag Wiley-Interscience, New York/
London 1970. Gebunden 200 s.

The Organic Chemistry of Peptides. Von H.D.Law. VIII 4 235 Sei-
ten. Verlag Wiley-Interscience, New York/London 1970. Gebunden
85 s.

Amine Oxidases and Methods for their Study. Von R, KAPELLER-ADLER.
XII + 319 Seiten. Verlag Wiley-Interscience, New York/London
1970. Gebunden 185 s.

Biochemie. Eine Einfiihrung fiir Mediziner. Von W.BARTLEY, L. M.
BIRT und P.BANKs. Aus dem Amerikanischen iibersetzt von A.W.
HorLporr. XVI + 319 Seiten. Verlag Chemie, Weinheim, und
Verlag Wiley, New York/London 1970. Broschiert DM 29,-.

Werkstoffkunde der Kunststoffe. Von G. MENGES. Sammlung Géschen,
Band 3002. 95 Seiten. Verlag de Gruyter, Berlin 1970. Kartoniert
DM 5,80.

Masking and -Demasking of Chemical Reactions. Theoretical Aspects
and Practical Applications. Von D.D.PERRIN. Chemical Analysis,
a series of monographs on analytical chemistry and its appli-
cations, Vol.33, herausgegeben von P.J.ELvING und I.M.KorLt-
HOFF. XII 4 211 Seiten. Wiley-Interscience, New York/London
1970. Gebunden 129§ s.

Plastics and Synthetic Rubbers. Von A.J.GaIrr und E.G.HANcCOCK.
The Commonwealth and International Library of Science, Tech-
nology, Engineering and Liberal Studies. 302 Seiten. Pergamon
Press, Oxford/New York 1970. Weich geheftet 45 s.

The Heterocyclic Derivatives of Phosphorus, Arsenic, Antimony and
Bismuth. Von F.G.MANN. 2nd Edition. The Chemistry of Hetero-
cyclic Compounds, herausgegeben von A. WEISSBERGER und E.C.
TaYLOR. XXIV + 716 Seiten. Verlag Wiley-Interscience, New
York/London 1970. Gebunden 400 s.

Selective Organic Transformations, Vol.1. Herausgegeben von B.S.
THYAGARAJAN. 400 Seiten. Verlag Wiley-Interscience, New York/
London 1970. Gebunden 190 s.

Spectroscopies de la molécule. Von J.BARRIOL und J.-L.RivaiL.
Collection sup. 223 Seiten. Presses Universitaires de France,
Paris 1970. Kleines Format, broschiert 18 F.

Fortschritte der Arzneimitelforschung, Vol.14. Herausgegeben von
E.JUCKER. 586 Seiten. Verlag Birkhiuser, Basel/Stuttgart 1970.
Gebunden Fr.148.—.

LANDOLT-BORNSTEIN. Zahlenwerte und Funktionen aus Naturwis-
senschaften und Technik, Neue Serie, Gruppe III: Kristall- und
Festkorperphysik, Vol.4, Part b: Magnetische und andere Eigen-
schaften von Oxiden und verwandten Verbindungen. Herausgeber:
K.-H.HELLWEGE und A.M.HELLWEGE. XVI + 666 Seiten. Ver-
lag Springer, Berlin/ Heidelberg/New York 1970. Gebunden DM
428,—.

Mitteilungen aus Industrie und Handel

Spezialindikatorstibchen-Ablesegenauigkeit
0,2 bis 0,3 pH-Einheiten

Mit der Aufnahme der Spezialindikatorpapiere mit Abstufungen
0,2 bis 0,3 pH-Einheiten ist das Angebot der Firma E.Merck, Darm-
stadt, an Indikatorstibchen fiir die pH-Messung nahezu komplett.
Es sind folgende neue Spezialindikatorstabchen verfiigbar:

Spezialindikatorstibchen pH 0 bis 2,5 Art. Nr. 9540
» pH 25 , 45 s 9541
» pH 40 , 1,0 w o 9542
» pH 65 , 10,0 »  » 9543
» pH 11,0 ,, 13,0 » w9545

Mit diesen Stibchenist eine nahezu instrumentengenaue pH-Messung
moglich, in vielen Fillen kann sogar die Anzeigegenauigkeit eines
pH-Gerites mit diesen Stibchen iiberpriift werden, da bekanntlich
auch die Anzeigegenauigkeit des pH-Meters von vielen, oft nicht
richtig beriicksichtigten Faktoren abhingt. — Die Indikatorstiabchen
weisen nur eine Reaktionszone auf, die dafiir so gro3 gehalten wurde,
daB eine noch bessere Vergleichsméglichkeit mit der Farbskala ge-
geben ist.

Merckoquant

Unter der Bezeichnung «Merckoquant» wurden in das Programm
der Firma E.Merck, Darmstadt, Teststibchen zum Nachweis und
zur halbquantitativen Bestimmung von Kationen aufgenommen.
Es stehen bis jetzt Stibchen zur Bestimmung von Co**, Cu*/Cu**,
Fe**, Ni** sowie ein Test zum Nachweis von Fixierbiadern zur Ver-
fiigung. Das Programm soll im Laufe der nichsten Zeit schrittweise
erweitert werden, wobei auch Nachweisstibchen fiir verschiedene
Anionen herausgebracht werden sollen. Die Merckoquant-Reihe bildet
eine Erginzung des bereits vorhandenen Programmes der Firma
Merck zur Wasseruntersuchung, — Die Bestimmung erfolgt durch
einfaches Eintauchen der Stibchen in die zu untersuchende Losung
und einen Farbvergleich mit der auf der Packung abgedruckten
Farbskala. Der Nachweis von 5 bis 10 ppm ist noch exakt moglich.
Besonderen Wert legt man bei der Formulierung der Merckoquant-
Stibchen auf eine moglichst geringe Storanfilligkeit durch Fremd-
ionen. Genaue Angaben werden in der jeder Packung beiliegenden
Gebrauchsanweisung gemacht. Die Beilagezettel enthalten auflerdem
Maskierungshinweise fiir eine Reihe von Stérionen sowie einer Auf-
zidhlung der hierzu nétigen Reagenzien.
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1.Base 2.Base 3.Base
(5’-Ende) U C A G (3’-Ende)
8] Phe Ser Tyr Cys U
Phe Ser Tyr Cys C
Leu Ser * * A
Leu Ser * Try G
C Leu Pro His Arg U
Leu Pro His Arg C
Leu Pro GluN Arg A
Leu Pro GluN Arg G
A Ileu Thr AspN Ser U
Ileu Thr AspN Ser C
Ileu? Thr Lys Arg A
Met**  Thr Lys Arg G
G Val Ala Asp Gly U
Val Ala Asp Gly C
Val Ala Glu Gly A
Val Ala Glu Gly G

* UAA, UAG und uca = Kettenende
** AuG = Kettenanfang

Abb. 4. Der genetische Code

die 64 méglichen Trinukleotide, die aus den vier Basen
der messenger-RNs aufgebaut werden konnen, einzeln
untersucht. Durch die Beobachtung, welche mit ¢tRNs
veresterten Aminosiuren in Gegenwart von jedem ein-
zelnen Trinukleotid an das Ribosom gebunden werden,
konnte ein genetischer Code aufgestellt werden (Abb.4).

Was sind das nun fiir Molekiile, die diese Adapter-
funktionen ausiiben ? Ribonukleinsduren sind langkettige
Polymere, die aus ihren Bausteinen, den Nukleotiden,
aufgebaut sind. Im Vergleich zu anderen Ribonuklein-
sduren, z.B. Ribosomen- oder Virusnukleinsiuren,
sind die Transfer-Ribonukleinsduren 10- bis 100mal
kleiner. Deshalb sind sie auch einer chemischen Struk-
turaufklirung viel eher zuginglich. Sie bestehen aus
etwa 80 Nukleotidbausteinen. Am 3'-Ende, also auf der

!
—o—llr—O—CH, Cotosi
ytosin
0 |< 0N/
|
('[) OH
—o—lxr-o-cn, Cotosi
ytosin
0 l/ O\/
|1
0 OH
—0—P—0—CH, .
I 0. Adenin
|
(l) OH
(|J=O
HZN—(l'J—H
R
Abb. 5

Veresterung einer Aminosiure mit einer Transfer-Ribonukleinsiure
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Tabelle 1

A. Seltene Nukleotide in Sequenzen bisher bekannter Transfer-
Ribonukleinsduren

1. Seltene Nukleoside, die bisher nur in einer tRNS-Se-
quenz gefunden wurden:
m![ 1-Methylinosin
mSA Né-Methyladenosin
Um 2’-0-Methyluridin
Ym 2’-0-Methylpseudouridin
actC N#-Acetylcytidin

Y Unbekannte Base in Phenylalanin-tRNS
«C» Seltene Nukleoside im Anticodon
«G»

2. Seltene Nukleoside, die in mehreren tRNs gefunden
wurden, aber immer an der gleichen Stelle vorkommen:
mlC 1-Methylguanin
m?G N2-Methylguanin
m3iG N2-Dimethylguanin
m’G 7-Methylguanin
m!A 1-Methyladenosin
m5U Ribothymidin

Cm 2’-0-Methylcytidin

I Inosin

84U 4-Thiouridin

ifA Né-Jsopentenyl-Adenosin

m?2i®A  2-Methylthio-N¢-isopentenyl-Adenosin
TCP N- (purin-6-yl-carb-amoyl)-Threonin

3. Seltene Nukleoside, die an mehreren Stellen vorkommen:

An 2 Stellen m5C 5-Methylcytidin
Gm  2’-0-Methylguanosin
m3C  3-Methylcytidin
m!G 1-Methylguanosin

An 6 Stellen hU  Dihydrouridin

An 9 Stellen ¥ 5-Ribosyluracil

B. Seltene Nukleotide, deren Vorkommen in rohen Transfer-Ri-
bonukleinsiureprdparationen beschrieben wurden, ohne daf3
sie sich bisher in bekannten Sequenzen finden lieBen:

3-Methyluridin
2’-0-Methyladenosin
2’-0-Ribosyladenosin
1,5-Diribosyluracil
N'-Ribosylguanin
Né-Dimethyladenosin
2-Methyladenosin
6-Methylaminomethyl-2-thiouridin
5-Carboxymethyluridin
5-Hydroxymethyluridin
5-Hydroxyuridin
2-Thiouridin-5-essigsidure-methylester

Seite, an welcher die Ribose des letzten Nukleotids in
3'-Stellung nicht mehr mit einem weiteren Nukleotid
verestert ist, tragen sie alle die Folge von zwei Cytidyl-
sduren mit einem terminalen Adenosin (Abb.5). Die
Aminosiuren werden durch die spezifischen aminoacylie-
renden Enzyme mit der Ribose dieses terminalen Adeno-
sins verestert.

Im Gegensatz zu den Ribonukleinsiuren enthalten die
Transfer-Ribonukleinsiduren nicht nur die «normalen»
Basen Adenin, Guanin, Uridin und Cytosin, sondern
auch eine groBBe Anzahl zusitzlicher Nukleotide. Folgen-





















50

Merkmal extrachromosomal vererbt wird. Es handelt
sich dabei neben zwei Acetat-bediirftigen Stimmen um
gewisse Antibiotikaresistenzen bzw. -bediirfnisse. Auch
wir konnten extrachromosomal vererbte Streptomycin-
resistenzen in Chlamydomonas reinhardi erzeugen. Diese
Merkmale zeigen einen nicht-Mendelschen Erbgang
mit ausgesprochenem Reziprokenunterschied (Abb.4),
indem sie nur vom Plus-Stamm, und zwar (mit seltenen
Ausnahmen) auf alle Nachkommen, iibertragen werden.

i §-¢

sr ST Sr Ssr
R B R
Srss SS sr

TITENTIIT

sr sr sr sr SS SS SS

Abb. 4. Erbgang eines extrachromosomalen Merkmalsunterschiedes
bei Chlamydomonas reinhardi. sr = Streptomycinresistenz (schraf-
fiert), ss = Streptomycinempfindlichkeit, + und — : Kreuzungs-
typen («Geschlecht»), P = Eltern, F, = erste Filialgeneration, R =
reziproke Riickkreuzungen

Durch kurze UV-Bestrahlung der Plus-Gameten vor
der Kopulation gelang es jedoch SAGER und Ramanis?2,
kiinstlich Ausnahmezygoten herzustellen, welche die
extrachromosomalen Erbanlagen beider Eltern gleich-
zeitig enthalten und auf die Nachkommen iibertragen.
Sie sind also extrachromosomal heterozygot. In den
Nachkommen entmischen sich diese Merkmale mit einer
ganz bestimmten Rate. Zudem konnten neue, durch Re-
kombination extrachromosomaler Gene entstandene
Stimme isoliert werden. Kiirzlich konnten SAGER und
Ramanis®® auf Grund der Rekombinationshiufigkeit
und auch der Entmischungsgeschwindigkeit acht extra-
chromosomale Gen-Loci kartieren. Bemerkenswert ist,
daB sie linear angeordnet sind und daf} an einem Ende ein
«attachement point » analog dem Centromer der Chromo-
somen definiert werden kann.

Solche Befunde, wie das Ausbleichen von Euglena-Zel-
len nach UV-Bestrahlung des Cytoplasmas und die
Kartierung extrachromosomaler Gene, weisen deutlich
darauf hin, daB8 Nukleinsiuren auch Triger der extra-
chromosomalen Erbinformation sind.

2.4 Zum cytologischen Nachweis von DNS und
DNS-Synthese in Chloroplasten

Nachdem sich durch cytochemische Farbreaktionen
das Vorhandensein von pNs in Chloroplasten nicht ein-
deutig hatte nachweisen lassen, konnten 1962 Ris und

12 R,SAGER und Z. RAMANIS, Proc. Nat. Acad. Sci. U. 8. 58 (1967) 193.
13 R.SAGER und Z. Ramanis, Proc. Nat. Acad. Sci. U. S. 65 (1970) 593.
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PrauTr! licht- und elektronenoptisch iiberzeugend die
plastidiale b~Ns in Chlamydomonas, spiter auch in
Anthoceros (Lebermoos), FElodea (Wasserpest) und
Zea mays (Mais) nachweisen. Nach Kontrastierung von
Diinnschnitten mittels Uranylacetat beobachteten sie
im Elektronenmikroskop «helle Stellen», welche 25 bis
30 A dicke Fibrillen enthielten. Diese Fibrillen dhneln
denjenigen im Nukleoplasma von Bakterien!® und sind
nach DNase-Behandlung nicht mehr nachweisbar. Die
Befunde von Risund PrAur sind mehrfach reproduziert
worden.

DaBl pNs in Chloroplasten auch synthetisiert wird,
wurde durch den Einbau von tritisiertem Thymidin,
einem spezifischen DNs-Baustein, nachgewiesen. Ob-
wohl viele Pflanzen Thymidin nur schlecht oder iiber-
haupt nicht einbauen 16, konnten SWIrT und Mitarbeiter?
mit Mikroautoradiographie die Markierung der Chloro-
plasten zeigen. SPENCER und WHITFELD!® gelang es,
3H-Thymidin -Triphosphat in Gegenwart der anderen
Triphosphonukleotide in isolierte Spinatchloroplasten
einzubauen. Dieser Einbau wird durch DNase und Acti-
nomycin D gehemmt. Damit scheint das Vorkommen von
DNs-Polymerase, welche spezifisch durch Actinomycin
D gehemmt wird, in Chloroplasten gesichert.

Ein anderer, eleganter Beweis dafiir, da pDNs auch
auflerhalb des Zellkerns synthetisiert wird, gelingt mit
der riesigen, einzelligen Griinalge Acetabularia. Diese
Alge kann eine Linge von einigen Zentimetern erreichen.
Wenn man den unteren, den Zellkern enthaltenden
Drittel der Zelle wegschneidet, kann der kernlose, chloro-
plastenhaltige obere Teil noch mehrere Monate am Leben
erhalten bleiben?®, 3H-Thymidin wird nun in solche ent-
kernte Acetabularien und in deren Chloroplasten-DpNs
eingebaut. Folglich muf} auch in diesem Falle auflerhalb
des Zellkerns, vermutlich in den Chloroplasten, pNs-
Polymerase vorhanden sein.

3 Isolierung von plastidialer DNS

Fast gleichzeitig mit dem cytologischen Nachweis der
plastidialen DNs gelang auch deren Isolierung. Eine
der ersten Arbeiten auf diesem Gebiet stammt von CHUN,
VaucHAM und Rice?0, welche p Ns aus Spinacea oleracea
(Spinat), Beta wvulgaris (Futterriibe), Chlorella und
Chlamydomonas reinhardi isolierten. Sie ultrazentrifu-
gierten diese DNs-Priparate im selbstbildenden CsCl-

14 H.Ris und W.Praur, J. Cell Biol.13 (1962) 383.

15 A.RYTER und E.KELLENBERGER, Z. Naturforsch. 13 (1958) 597.

18 1,,SAGAN, J. Protozool. 12 (1965) 105; R. WorLLicERM und K. Mo-
THES, Expl. Cell Res. 35 (1964) 52; F.DEVITRY, Bull. Soc. Chim.
Biol. 47 (1965) 1353; A.LiMA-DE-FARIA und M. J. MosEs, Hereditas
52 (1964) 367.

17 H.SwiFt, Amer, Naturalist 99 (1965) 201 ; N. K1sLEv, H. SWIFT und
L.BocGoRraD, J. Cell Biol. 25 (1965) 327.

18 D, SpeNcER und P. R. WaITFELD, Biochem. Biophys. Res. Comm. 28
(1967) 538,

19 J, HAMMERLING, Roux’Arch. Entwicklungsmechan. Organ. 131
(1934)627.

20 E.H.L.CrUN, M.H.VAUcHAM und A.RicH, J. Mol. Biol. 7 (1963)
130.
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3,2-10712 g pDNs/Zelle
2-5% davon P-pNs
10 Chloroplasten/Zelle

10~ g pNs/Chloroplast =~ 6 - 10° Dalton
=~ 107 Basenpaare

1% codiert R-RNs
1% codiert t-RNS
98% codieren

14000 Polypeptide MG = 30000

Abb. 8. Zum Informationsgehalt der P-pDNs von Euglena
(nach SMILLIE und ScorT!; DNS-Gehalt pro Zelle nach4?)

perimente beruhen darauf, daf} einstringige DNs mit
anderen einstringigen Nukleinsiuren durch Basenpaa-
rung wieder einen Doppelstrang bilden. Diese Dimerisie-
rung ist um so ausgeprigter und verlduft um so rascher,
je mehr komplementire Basensequenzen vorhanden sind
und je weniger komplex das Molekiil gebaut ist. Eine
durch Denaturierung einstringig gemachte P-pNs wird
also spezifisch die durch sie codierte RNs oder auch ihre
komplementire DNs binden3. Im ersten Fall spricht
man von einer Hybridisierung, im zweiten von einer Re-
naturierung.

Chloroplasten enthalten Ribosomen, welche sich von
denjenigen des Cytoplasmas durch eine andere Sedimen-
tationskonstante unterscheiden3®. Die naheliegende Ver-
mutung, dal durch die P-p~Ns die RNs der Chloropla-
sten-Ribosomen codiert wird, konnte von verschiedenen
Autoren experimentell bestiitigt werden. Bei Euglena
hybridisiert 1% der P-pNs mit der Chloroplasten-RNs.
Diese Hybridisierung ist spezifisch; denn Zugabe frem-
der RNs erniedrigt diesen Wert unwesentlich, und RNs
aus dunkel gewachsenen, farblosen Euglena-Zellen zeigt
eine 100 mal geringere Hybridisierung?®. Es scheint also,
daB die ribosomale rRNs der Chloroplasten durch die
P-pns codiert wird. Allerdings wird hiefiir nur ein ge-
ringer Teil des Informationsgehaltes der P-DNs ausge-
niitzt.

Uber die Anzahl polycistronischer Bezirke in der DNs
geben Renaturierungsversuche Auskunft®’. Die Reak-
tionsgeschwindigkeit, mit welcher sich die beiden kom-
plementiren D Ns-Stringe wieder vollstindig paaren, ist
um so gréfer, je mehr gleiche Basensequenzen im Mole-
kiil vorhanden sind. Die Renaturierungsgeschwindigkeit
dient bei bekanntem Molekulargewicht als Ma8 fiir die
Komplexitit und damit auch fiir den Informationsge-
halt der DNs. Bei Euglena ist die Renaturierungsge-
schwindigkeit der P-DNs vergleichbar mit derjenigen
der T,-Phagen-pNs. Das entspricht einem Informa-

3 B.D.HaArL und S.SPIEGELMAN, Proc. Nat.Acad. Sci. U.S. 47
(1961) 137.

3 J.W.LITTELTON, Exper. Cell Res. 26 (1962) 312.

3 N.S.Scorr und R.M.SMILLIE, Biochem. Biophys. Res. Comm. 28
(1967) 598.

% J.G.WeETMUR und N.DAvIDSON, J. Mol. Biol. 31 (1968) 349.
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tionsgehalt von 1,8 - 108 Molekulargewichtseinheiten®,
was im Vergleich zu den 6 - 10° Dalton je Chloroplast aus
Abb. 8 etwa 30 mal weniger ist. Das bedeutet, daB3, wenn
die DNs-Bestimmung richtig war, die DNs-Sequenzen
sich sehr hiufig wiederholen.

6 Uber die DNS-, RNS- und Protein-Synthese
in Chloroplasten

Falls die P-p~s Erbinformation enthilt, muf sie vor
der Chloroplastenvermehrung repliziert werden und
auch an der Synthese von RNs und gewisser Proteine
beteiligt sein.

Das Vorkommen von DNs-Polymerase in Chloro-
plasten wurde, wie erwihnt, durch Einbau von 3H-Thy-
midin bewiesen (vgl. 2.4). Zudem konnten CHIANG und
SueEoka 2 an Synchronkulturen von Chl. reinh. mittels
Markierung mit 1N nach MESELSON und StAHL3® zeigen,
daB die P-p Ns sich wihrend der Lichtperiode, die Kern-
DNs aber wihrend der Dunkelperiode verdoppelt. In
beiden Fillen geschieht die Replikation semikonservativ.
Die Verdoppelung der P-pNs erfolgt somit unabhingig
vom Zellkern, aber nach einem gleichen molekularen
Mechanismus.

Der pNs-abhingige Triphosphonukleotid-Einbau in
die r~Ns von Chloroplasten wurde von mehreren Autoren
bei verschiedenen Organismenbeschrieben. Er wird durch
Vorbehandlung der Chloroplasten mit DNase, RNase oder
Actinomycin D gehemmt. Zudem scheinen sich Kern-
und Chloroplasten-RNs-Polymerasen durch verschie-
dene Metallionenempfindlichkeit zu unterscheiden. Die
entstehenden RNs-Produkte haben auch eine unter-
schiedliche Sedimentationskonstante?!. Zusammen mit
den Resultaten der Hybridisierungsversuche deuten
diese Befunde darauf hin, dafl zumindest die RNS der
Chloroplasten-Ribosomen an der P-DNs gebildet wird.

Einen Hinweis darauf, welche Proteine durch die
P-pns codiert bzw. an den Chloroplastenribosomen
synthetisiert werden, mégen folgende Versuche geben.
Wenn man im Dunkeln kultivierte, farblose Euglena-
Zellen oder auch durch Glucosefiitterung kiinstlich ge-
bleichte Chlorellen wieder ergriinen lif3t, dann steigt zu-
erst der RNs-Gehalt der Chloroplasten an?. Erst etwas
spiter setzt die Chlorophyllsynthese ein. Da fiir Chloro-
phyll bislang kein Biosynthese-Gen gefunden wurde,
welches extrachromosomal vererbt wird®, kénnte man
vermuten, daB} die P-p Ns iiber die Synthese von Chloro-
plastenribosomen und von m-RrNs spezifisch am Aufbau
der Lamellarstrukturen des Chloroplasten beteiligt sei.
Erst nach Bildung dieser Strukturen wiirde dann das
Chlorophyll eingebaut.

38 E.Sturz, FEBS Letters 8 (1970) 25.

3 M.MeseLsoN und F.W.StamL, Proc. Nat.Acad. Sci. U.S. 44
(1958) 671.

40 Vgl. etwa S.Axor und E.HasE, Plant Cell Physiol. 8 (1967) 181;
M. H.ZEeLDIN und J.A.ScHIFF, Plant Physiol. 42 (1967) 922.

41 W.STUBBE, Genetica 35 (1964) 28.
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7 Zur Autonomie der Chloroplasten

DaB} die P-pNs nicht die gesamte Information fiir den
Aufbau und die Funktion des Chloroplasten enthilt,
ist heute sicher. Die enge Wechselwirkung zwischen Kern-
und Plastiden-Genom wird wohl am besten durch die
Versuche von STUBBE an Euoenothera (Nachtkerzen-
gewichs) illustriert. Diese Gattung umfaflt verschiedene,
untereinander kreuzbare Arten, welche sich durch ihre
Kern-Genome und durch ihre Plastidensorten unter-
scheiden. Man kennt sechs verschiedene diploide Ge-
nome und fiinf verschiedene Plastidensorten. Durch
Kreuzungen konnten alle moglichen Genom-Chloro-
plasten-Kombinationen hergestellt werden. Aber nur
ein Teil ergab griine und voll lebensfihige Pflanzen,
wihrend andere gelbliche oder gescheckte und einige
sogar letale Kreuzungsprodukte lieferten. Eine gewisse
Vertriglichkeit zwischen Chloroplast und Kern-Genom
ist also unerlaBlich.

42 E.S.KEMPNER und J.H.MILLER, Biochim. Biophys.Acta 104
(1965) 11.
43 A.BOSCHETTI, unversffentlichte Werte.

L’évolution chimique prébiologique

Par JosEpa RaBiNnowrrz*
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Dennoch kommt dem Chloroplasten innerhalb des
Zellgeschehens eine gewisse Autonomie in bezug auf
Entwicklung, Vermehrung und Funktion zu. Wie weit
diese geht, weifl man noch nicht. Extrem ausgedriickt,
kénnte man von einer sehr engen Symbiose zwischen
Zelle und Chloroplast sprechen. Uber die Entstehung
dieser Symbiose im Verlaufe der Evolution wurde ver-
schiedentlich spekuliert; z. B. kénnte der Chloroplast aus
ziner Blaualge entstanden sein, welche von einem Pro-
tozoon eingefangen worden wire und sich endosymbion-
tisch weiter differenziert hitte.

Solche Spekulationen sind aber beim heutigen Stand
unserer Kenntnisse wohl verfritht; denn zuvor warten
die vielen, in den letzten Kapiteln angedeuteten Fragen
auf ihre Beantwortung.

Die elektronenmikroskopischen Arbeiten durften wir in
dankenswerter Weise am Zoologischen Institut der Universitit
Bern durchfiithren. Dem Theodor-Kocher-Institut danken wir
fiir die tatkriftige Hilfe bei den Ultrazentrifugationen. Diese
Arbeit wurde unterstiitzt durch den Schweizerischen National-
fonds zur Forderung der wissenschaftlichen Forschung.

Department of Isotopes, The Weizmann Institute of Science, Rehovot (Israel)

En hommage au Professeur Emile Cherbuliez

a Poccasion de son quatre-vingtiéme anniversaire (22° janvier 1971)

Les questions relatives a ’origine de la vie ont tou-
jours fasciné I'imagination des hommes et de nombreuses
théories ont été développées a ce sujet.

Une question cruciale est de savoir si la vie existait
avant la formation de la terre ou si elle a débuté spon-
tanément sur notre planéte.

Les philosophes hindous croyaient en un univers in-
fini présentant des cycles de développement et de déclin,
chacun de ces cycles — «un jour de Brahma» — durant
4,3 milliards d’années. Les philosophes grecs (p. ex. ANa-
XAGORAS, 500 a.(C.) pensaient que la vie a toujours
existé et que des germes d’organismes vivants pré-
sents dans le ciel étaient entrainés par la pluie pour fé-
conder la terre. Les hébreux et toutes les religions issues
du judaisme émirent ou acceptérent le concept de la
création spontanée de la vie sur notre planéte par une
force supra-naturelle. La plupart des théories scienti-
fiques modernes ont retenu ce concept de la création
spontanée de la vie, mais essayent de expliquer comme
étant I’aboutissement fatal de processus chimiques et
physiques connus qui se sont déroulés déja sur la terre
primitive.

¢ Adresse actuelle: 20, rue Dancet, 1205 Genéve (Suisse).

Depuis qu’OpARIN! et HALDANEZ (~ 1928) émirent
I’hypothése qu’une lente évolution chimique (formation
abiotique et accumulation de composés organiques d’in-
térét biologique) a précédé I'apparition des premiers
organismes vivants sur notre terre, de nombreux tra-
vaux? ont été effectués, dans des conditions simulant
celles qui auraient pu exister sur la terre primitive, par
des chercheurs qui espéraient obtenir des molécules

1 A.I.OpARIN, L’Origine de la vie sur la terre, Masson & Cie, Paris
1965; Proiskhozhdeniezhizni (Izd. Moskovskii Rabochi), Moscou
1924.

2 J.B.S.HALDANE, New Biol. 16 (1954) 12; The Origin of Life, Ra-
tionalist Ann. 1929, 148.

3 Livres et revues traitant ce sujet: M. CALVIN, Chemical Evolution,
Clarendon Press, Oxford 1969; D.H.KENYON et G.STEINMAN,
Biochemical Predestination, McGraw-Hill, New-York 1969;
S.W.Fox (rédacteur), The Origins of Prebiological Systems and
their Molecular Matrices, Academic Press, New-York 1965;
Proceedings of the Ist, 2nd and 3rd International Symposium on the
Origin of Life; La Biogenése, Physique et Chimie, Numéro spécial
annuel 1967 (Ecole Supérieure de Physique et Chimie Industrielles
de la ville de Paris); M. HALMANN, The Origin of Life, Rehovot,
Winter 1969/1970, p. 34 (publié par I'Institut Weizmann, Reho-
vot, Israel); J. pE RosNAY, Ann. Chim. 2 (1967) 57; S.Fox, K.
HarapA, G.KRAMPITZ et G.MULLER, Chemical Origins of Cells,
Chem. Eng. News 1970 (June 22) 80; N.GABEL et C. PONNAMPERU-
MA, Space Life Sci.1 (1969) 64, ibid. 2 (1970) 226; R.M.LEMMON,
Chem. Rev. 70 (1970) 95.
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relativement simples (acides aminés, bases puriques et
pyrimidiques, sucres, nucléosides, nucléotides, etc.) et
des produits résultant de leur polycondensation (pepti-
des, polynucléotides, etc.), que I’on trouve dans les
organismes vivants.,

On estime que 1’dge de la terre est d’environ 4,6 a
4,7 milliards d’années et il semble que les vestiges les plus
anciens d’organismes vivants découverts a ce jour (mi-
crofossiles découverts il y a quelques années par E.S.
BARGHOORN et J. W.ScropF, de Harvard) datent d’en-
viron 3,3 milliards d’années. Un regard en arriére au dela
de ces 3,3 milliards d’années est trés intéressant et nous
fait comprendre que la chimie de I’atmosphére a dit
changer considérablement pendant le premier milliard
d’années d’existence de notre planéte. Or comme I’a si
bien dit H. UREY, afin de connaitre le développement de
I’atmospheére, il est nécessaire de définir un début correct
et cela est trés difficile. En effet, ni I’étude des météorites
(qui furent formés il y a environ 4,6 milliards d’années
dans un intervalle de temps ne dépassant pas quelques
millions d’années**), ni les limitations imposées par la
mécanique de la formation planétaire, ne permettent
de définir suffisamment bien le processus de création de
la terre (en une étape ou en plusieurs étapes). La pro-
portion infime de gaz rares qui se trouvent dans notre
atmosphére par rapport a leur abondance cosmique,
suggére que ’atmosphére primitive de la terre a été
dissippée, et remplacée par une atmosphére secondaire
formée de gaz résiduels et de gaz volcaniques. L’on
s’accorde a considérer que cette atmosphére fut ré-
ductrice et qu’elle était composée de méthane (CH,),
d’azote (NH; et NH,OH dans les océans), d’hydrogéne
(HS- dans les océans) et d’eau; ’absence de carbonates
ayant pour conséquence un océan a alcalinité quelque
peu plus élevée (pH 8 a 10) qu’actuellement (pH 8).
L’hypothése suggérée par ABELSON d’une atmosphére
constituée de CO,, de N,, de H,O et de H,, élimine cette
difficulté. Dans la Terre primitive, on admet la présence
de métaux — de fer en particulier — 4 I’état élémentaire.
Dés que le fer avait disparu de la surface (par suite de sa
densité élevée) et I’hydrogéne de ’atmosphére avait été
éliminé par diffusion vers 1’extérieur (par suite de sa
faible densité), le degré d’oxydation des gaz volcaniques
commencait a se rapprocher du niveau actuel: le méthane
fut remplacé par CO,; H,S et HS—, par SO;7; et NHj et
NH,OH, par N,. Il est probable que la vie a commencé
avant que cette transformation ne fiit compléte. Par la
suite, 'atmosphére devint de plus en plus oxydante (par
dissociation photolytique de H,O et photosynthése)4.

La concentration des phosphates dans I’océan est
extrémement faible (10-6M) et si jamais ’océan primitif
fat plus alcalin que I'océan actuel et contenait davantage
d’ions calcium, cette concentration devait étre encore

** L’évolution des isotopes du Pb sur la terre suggére que notre pla-
néte se serait formée presque en méme temps que les météorites.

4 H.D.HoLrAND (Princeton University), livre sur ce sujet sous
presse.
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plus faible. Nous avons suggéré I'introduction de phos-
phine dans les atmosphéres «primitives» reconstituées
au laboratoire. Mais d’aprés les calculs de H. HoLLAND
(Princeton University), la fugacité de la phosphine dans
les gaz volcaniques primitifs serait de ’ordre

5 CaMg (SiOs), + 3PH, + 8H,0 —
Ca, (PO,),0H + 5MgSiO, + 55i0, + 12H,

de 1079 3 1500 K. Par conséquent ’apport naturel de
phosphine par cette source aurait été toujours négligeable.
Toutefois, les météorites ferriques contiennent environ
0,13% de phosphore?, la plupart sous forme de schreiber-
site qui est un phosphure de fer et de nickel (Fe,Ni);P.
L’ablation subie par de grands météorites ferriques au
cours de leur passage a travers ’atmosphére terrestre
peut étre trés marquée et la schreibersite volatilisée
pourrait réagir avec une atmosphére composée de CH,—
N,—H,—H,0, pour donner toute une série de composés,
comme nous le verronsplus loin, dont la phosphine et des
dérivés organiques du phosphore. Si tout le phosphore
était transformé en phosphine, la pression partielle de
cette derniére dans D’atmosphére pourrait atteindre
1,5 X 1073 Torr. Mais la phosphine réagirait avec H,0
pour donner I’acide phosphorique selon: PH; + 4 H,0
= H,PO, + 4 H,, réaction réversible dont I’équilibre
est fortement déplacé en faveur de H;PO,. La pression
partielle de la phosphine serait donc déterminée par la
vitesse d’introduction de ce gaz dans I’atmosphére a
partir des météorites et par celle de son élimination de
P’atmosphére. En I’absence de données sur la cinétique
de I’élimination de la phosphine et sur I'importance des
chutes météoritiques sur la terre primitive, il est diffi-
cile de chiffrer la formation de composés de phosphore
d’intérét biochimique par ce processus; toutefois, les
données disponibles permettent de suggérer que ces com-
posés auraient pu étre produits en quantités significa-
tives au point de vue biochimique.

Dans ce mémoire, nous examinerons rapidement des
réactions dites prébiotiques ou abiotiques, c’est-a-dire se
déroulant dans des atmosphéres primitives présumées,
mentionnées plus haut, sous 'influence de sources d’éner-
gies disponibles sur la terre primitive (radiations ultra-
violettes, ionisantes, etc; décharges électriques, énergie
thermique, etc.), ainsi que des réactions conduisant a
des composés plus complexes ou a des produits de poly-
condensation.

1. Sythéses prébiotiques de composés relativement
simples

1.1. Acides aminés et acides hydroxylés

L’obtention d’acides aminés a été la réaction la plus
étudiée. En soumettant des atmosphéres primitives pré-

sumées telles que: CH,, NH,, H,0; CH,, NH,, H,0, H,;

5 J.MAsoN, Meteorites, John Wiley & Sons, New York 1962.
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CO,, N,, H,0, H,; CO, NH,, H,0, H,, etc., a I’action
de décharges électriques, de radiations ultra-violettes,
de radiations ionisantes (flux d’électrons de 4,5 MeV,
rayons gamma et X, etc.) ou de la chaleur (900 4 1100°),
on obtient de nombreux acides aminés3. MiLLERS, qui
le premier étudia cette réaction en soumettant a des
décharges électriques un mélange de CH,, NH,, H,O et
H,, constata la formation intermédiaire de HCN et de
formaldéhyde (et d’autres aldéhydes) qui, comme nous
le verrons, sont des intermédiaires importants dans de
nombreuses synthéses abiotiques. Cet auteur explique
la formation d’acides aminés soit par I’hydrolyse d’ami-
no-nitriles formés en phase gazeuse (synthése de STREC-
KER)

R—C=0 + NH, + HCN — RCH(CN)—NH,

g
H,0*
- RCH(COOH)—NH,

soit par recombinaison d’ions et radicaux en phase ga-
zeuse. On obtient dans la méme réaction des hydroxy-
acides tels. que I’acide lactique, I’acide a-hydroxy-
butyrique, ainsi que des amides tels que 1’urée. Dans
tous les cas examinés, on n’obtient des acides aminés
que si ’atmosphére est réductrice; en présence d’oxy-
géne il ne se forme pas d’acides aminés?.

Des acides aminés ont été également obtenu par irra-
diation ultra-violette de solutions aqueuses de formal-
déhyde en présence de sels d’ammonium ainsi qu’a par-
tir de solutions de cyanure d’ammonium qu’on laisse se
polymériser, solutions qu’on hydrolyse ensuite3.

Si on travaille avec une atmosphére «primitive» ad-
ditionnée encore de H,S, on constate que, soumis 4 des
décharges électriques ou a des radiations ultra-violettes,
ce mélange ne fournit pas d’acides aminés soufrés. Mais
sous I’action d’un flux d’électrons de 4,5 MeV, il se forme,
en plus des acides aminés usuels, de la cystéine, de
I’acide cystéique et de la taurine®.

_Lorsqu’on soumet un mélange de phosphine, de métha-

ne, d’ammoniac et d’eau a des décharges électriques, on
obtient non seulement les produits organiques formés
normalement, mais encore de la phosphosérine, de la
phosphoéthanolamine, probablement de I’acide amino-
2-éthanephosphonique ainsi que d’autres composés or-
ganiques et inorganiques du phosphore®.

1.2. Oses

On sait depuis fort longtemps qu’en solution aqueu-
se le formaldéhyde se polymérise avec formation de
liaisons C—C, soit sous l'influence de bases, soit sous
I'influence d’irradiations ultra-violettes. La plupart des

6 S.L.MILLER, Science 124 (1953) 528; .J. Amer. Chem. Soc. 77 (1955)
2351, etc.

7 P.H.ABELSON, Science 124 (1956) 935; Proc. U.S. Nat. Acad. Sci.
55 (1966) 1365, etc.

8 A.S.U.CrouGHULEY et R.M.LEMMON, Nature 210 (1966) 628.

9 J.RABINOWITZ, FR. WOELLER, J.FLORES et R.KREBsBACH, Na-
ture 224 (1969) 796; Helv. Chim. Acta 53 (1970) 53.

Chimia 25 - 1971 - Februar

hexoses, pentoses, tétroses et trioses ont été obtenus de
cette maniére. L’étude du mécanisme de cette réaction
montre que la premiére étape de ce processus est trés
lente (formation d’aldéhyde glycolique). Cette étape
est suivie d’une réaction rapide (autocatalytique) ou
une nouvelle molécule de formaldéhyde réagit avec le
glycolaldéhyde, etc. On peut supprimer la phase d’ini-
tiation lente, par addition de glycolaldéhyde, de gly-
céraldéhyde ou de dihydroxy-acétone a la solution ini-
tialel®. On obtient aussi, en faibles quantités, le ribose
et le désoxy-2-ribose en soumettant des solutions diluées
de formaldéhyde a I’action de rayons UV ou y ou & un
flux d’électrons de 4,5 MeV ou encore en chauffant ces
solutions sur de la chaux, de la kaolinite ou de la car-
bonate-apatite?s.

1.3. Bases puriques et pyrimidiques

La plupart des bases puriques (guanine et adénine)
et pyrimidiques (thymine, cytosine et uracile) que 1’on
trouve dans les acides nucléiques ont été préparées
abiotiquement. En chauffant une solution de cyanure
d’ammonium 24 h a 90°, on obtient aprés hydrolyse du
filtrat, de I’adénine!!. La formation d’adénine peut étre
expliquée soint a partir du dimére de I’acide cyanhydri-
que NC—CH=NH, de son trimére NC—CH (NH,)—CN
ou de son tétrameére!? NC—C (NH,)=C (NH,)CN. Tous
ces mécanismes impliquent I'intervention intermédiaire
de I’amino-4-cyano (ou dérivé)-5-imidazole, qui réagit
avec HCN pour donner ’adénine, et avec C,N, (lorsque
le substituant en 5 est —=CONH,) pour donner la guanine,
etc. L’équation globale pour la formation d’adénine re-
vient a:

SHCN — adénine

D’autres synthéses abiotiques de bases pyrimidiques
partent de dérivés & au moins trois atomes de C et ac-
tivés en 1,3 tels que CH,=CH—CN!!, NC—C=CH?*3, etc.
et de 'urée ou des précurseurs de 'urée (CNO~), ou en-
core de HOOC-CHOH—CH,-COOH que I’on con-
dense avec I'urée en présence d’acide polyphosphorique.
Le cyanacétyléne est obtenu par I’action de décharges
électriques sur des mélanges de méthane et d’azote.
L’adénine a été également obtenue lors de I'irradiation
d’un mélange de méthane, d’ammoniac et d’eau par des
électrons de 4,5 MeV15, 11 semble que des porphyrines
aient été trouvées dans les produits résultant de I’action
de décharges électriques sur un mélange de CH; 4 NH,
+ H,03,

10 R.BRESLOW, Tetrahedron Letters 81 (1959) 22.

11 J.ORo, Biophys. Res. Commun. 2 (1960) 407; Nature 191 (1961)
1193; Arch. Biochem. Biophys. 96 (1962) 293 ; Federation Proc. 22
(1963) 681.

12 R,SANCHEZ, J.P.FERRIS et L. E.ORGEL, Science 153 (1966) 72.

13 J.P.FERR1s, R.A.SANCHEZ et L. E.ORGEL, J. Mol. Biol. 33 (1968)
693.

14 S, W.Fox et K.HARADA, Science 133 (1961) 1923.

15 C.PoNNAMPERUMA, R.LEMmoON, C.MARINER et M.CaLvIN, Proc.
U.S. Nat. Acad. Sci. 49 (1963) 737.
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1.4. Nucléosides

ScHRAMM et al.’® obtinrent ’adénosine et la désoxy-
2-adénosine avec des rendements convenables en faisant
réagir en solution dans du diméthylformamide du ribose
et du désoxy-2-ribose avec de I’adénine, en présence de
polyphosphates d’éthyle (mélange obtenu par réaction
de P,0; avec de I’éther en milieu chloroformique). En
milieu aqueux ils purent effectuer cette réaction avec
des rendements de I’ordre de 3%, en utilisant des poly-
phosphates de phényle. En exposant une solution
aqueuse d’adénine et de ribose a la lumiére ultra-violette,
on obtient ’adénosine avec un faible rendement, mais
en présence d’orthophosphate ou d’ester polyphospho-
rique uniquement. En procédant de la méme fagon avec
une solution de désoxy-2-ribose et d’adénine (la ré-
action se fait ici également en présence de CN~ a la place
de phosphate), on obtient une proportion trés faible de
désoxy-2-adénosine3 et une quantité importante d’un
isomeére qui ne posséde pas la liaison sucre I’ — base 9.
D’autres auteurs tentérent d’obtenir des nucléosides en
essayant de construire le cycle pyrimidique sur le sucre
ou son ester phosphorique (p. ex. par réaction avec le
cyanacétyléne et le cyanate ou l’urée) mais ils abouti-
rent, en partant du ribose-5-phosphate, a I’acide 5'-a-
cytidylique et non pas a I'anomére § qui est le produit
naturel!?. Par irradiation UV de I’anomére a, on obtient
de faibles quantités de ’anomeére 8. Il n’existe donc pas
pour le moment de synthése abiotique certaine de nucléo-
sides, en particulier de ceux que l’on trouve dans les

acides nucléiques.
NH,
N#Z7 N
Yo
L 9
SN7SN

5’
e/ 1
\p’ 2"/
OH OH
p.ex. Adénosine X=—-H
Adénosine-5'-phosphate (aMP) X = —PO,H,
Aminoacyladénylate X = —(0)P(0")OCOCH(NH})R

1.5. Nucléotides

Les nucléotides sont les esters phosphoriques des
nucléosides. La phosphorylation d’alcools et d’autres
composés organiques a été trés étudiée vu 'importance
que les produits phosphorylés jouent dans les processus
biochimiques. A quelques exceptions prés, cette opé-
ration exige des agents de phosphorylation possédant
une liaison P—X labile, et le mécanisme de phosphoryla-
tion implique le déplacement de X ou de son acide con-

jugué sur le phosphore tétrahédrique par un nucléo-
phile:

16 G.ScarAMM et W.POLLMANN, Angew. Chem. Ed. Intern. 2 (1962)
53.

17 A.SaNcHEz et L.ORGEL, J. Mol. Biol. 47 (1970) 531.

57
RO, LOR
ROwly  —2 ~ _a0R
Ni—————~P—X — N—P + X:
7 AN

0 0

X = —O0P(0)(OR),, —OC(=NR)R, —OCOR, —OC(=CH,)(OR),
—NR,, halogéne, etc.
R = H ou un reste aryle, alcoyle ou aralcoyle

En traitant la solution de ribose et d’adénine dans le
diméthylformamide avec Iester polyphosphorique,
ScHRAMM et al.® obtinrent également des adénosine-
phosphates, Cecin’est pas étonnant, puisque I’on sait que
les polyphosphates sont des agents de phosphorylation
et/ou de condensation.

Un autre procédé prébiotique d’obtention de phospha-
tes organiques d’intérét biologique, a été de faire réagir
I’alcool correspondant avec HyPO, en solution aqueuse
en présence de dicyanediamide ou, dans quelques cas,
en présence de dicyanamidel®, ou encore dans le cas des
sucres en présence de cyanogénel?® (la phosphorylation se
faisant ici de préférence en position 1).

Des polyphosphates linéaires ou cycliques ont été
utilisés pour phosphoryler I’adénosine en solution aqueu-
se, mais il faut travailler avec un grand excés de poly-
phosphate. La distribution des divers esters phosphori-
ques (5’, 3’ ou 2’) semble dépendre principalement du
pH?, L’éthanolamine et la sérine ont été phosphorylées
avec de bons rendements en solution aqueuse, a pH 8-10,
a laide de polyphosphates linéaires ou cycliques (tri-
métaphosphate particuliérement)?!. Notons également
ici que I’acide pyrophosphorique a pu étre obtenu a par-
tir de phosphate par réaction entre cyanate et hydroxy-
apatite avec probablement le carbamylphosphate com-
me produit intermédiaire 22,

En faisant réagir, en solution aqueuse, le cyanacéty-
léne avec I'orthophosphate, FERRIS?? obtint du cyano-
vinylphosphate qui par réaction avec I'uridine, donne
I’acide uridylique.

NC—C=CH + HP0%~ — NC—CH=CH—OPO3"

uridine . .
— acide uridylique

Un autre procédé a été de chauffer un mélange intime
d’orthophosphate et de nucléoside & des températures
variant de 50 a 160°, les meilleurs rendements étant
obtenu avec les dihydrogénophosphates (MH,PO,) a
160°.2¢ Comme nous I’avons suggéré, cette réaction de
phosphorylation se fait, dans la plupart des cas, par I'in-
termédiaire de polyphosphates (P—O0—P) formés in

18 G.STEINMAN, Protobiochemistry, Thése de Doctorat, Université
de Californie & Berkeley 1965,

19 M.HALMANN, R.A.SancEEz et L.E.OrcGEL, J.Org. Chem. 34
(1969) 3702; M. HALMANN et H.L. ScamipT, J. Chem. Soc. 1970,
1191; Ce.DEGANI et M. HALMANN, J. Chem. Soc., sous presse.

20 A.ScEwARTZ, Chem. Comm. 1969, 1393; Nature 218 (1968) 442.

21 J.RaBiNOowITZ, J.FLORES, R.KREBsBACH et G.ROGERs, Nature
224 (1969) 795; Helv. Chim. Acta 52 (1969) 2663.

22 S, L.MILLER et M. Parris, Nature 204 (1964) 1248.

2 J.P.FERRIS, J. Amer. Chem. Soc. 92 (1970) 6598.

2 C.PoNNAMPERUMA et R.MAack, Science 148 (1965) 1221.
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situ au cours du chauffage?. Lors de réactions par dé-
charges électriques dans des mélanges de PH, + CH, +
NH, + H,0, on obtient également des esters phos-
phoriques®.

De nombreux nucléosides ont été phosphorylés a

température ordinaire, avec de bons rendements, a ’aide:

d’acides polyphosphoriques®s, mais I’acide polyphos-
phorique semble étre un réactif prébiotique extréme-
ment peu probable & cause de sa forte acidité***,

2. Synthéses prébiotiques de produits polycondensés

2.1. Polynucléotides

ScHRAMM et al.1® obtinrent des polynucléotides de
poids moléculaire variant de 15000 4 50000 en chauffant
2 50° un mélange de nucléotide, d’ester polyphosphorique
et de pyridine. D’aprés ces auteurs, les polymeéres ob-
tenus contenaient des liaisons diester 3’ a 5’ (qui sont les
liaisons des polyméres naturels), mais ces travaux furent
contestés par la suite, d’autant plus que I’ester poly-
phosphorique est un réactif prébiotique extrémement peu
probable. En chauffant Dl’acide cytidylique dans de
I’acide polyphosphorique a 65°, on obtient des acides
polycytidyliques de faible degré de condensation?’
(~5). La question de la formation prébiotique de poly-
nucléotides reste donc ouverte.

2.2. Polypeptides

La synthése de composés peptidiques a connu un
développement considérable et les agents de condensation
les plus utilisés sont des carbodiimides RN=C=NR, la
réaction étant effectuée de préférence en milieu non
aqueux. Par ailleurs, la biosynthése des protéines pro-
céde par l'intermédiaire d’aminoacyladénylates (acyl-
phosphates) formés par la réaction enzymatique d’adé-
nosinetriphosphate (ATP) avec un acide aminé. Des
aminoacylphosphates et des aminoacyladénylates ont
été synthétisés. Dans des conditions appropriées, ils se
transforment en solution aqueuse en di- et poly-pepti-
des?8. Ceci n’est pas surprenant puisque I’on sait que les
acylphosphates (anhydrides mixtes) sont des agents
acylants de la fonction amino. Des synthéses abiotiques
de peptides sont basées sur les propriétés que nous ve-
nons de décrire. De plus, par polymérisation et poly-
condensation de cyanure d’ammonium en solution
aqueuse, on obtient également des peptides. Enfin, la
condensation thermique des acides aminés a été étudiée
en détail et avec beaucoup de succés par Fox et ses
collaborateurs?3.

*+4+ 1 semble opportun de signaler ici les nombreux travaux de
phosphorylation et/ou de condensation d’alcools et d’autres
dérivés organiques a ’aide d’acides polyphosphoriques effectués
par EMILE CHERBULIEZ et ses collaborateurs dés 1946.

25 J.RABINOWITZ, S. CHANG et C. PONNAMPERUMA, Nature 218 (1968)
4423 Space Life Sciences 2 (1970) 144.

26 T.V.WAENHELD et S.Fox, Biochim. Biophys. Acta 134 (1967) 1.

27 A.SCEWARTZ et S.Fox, Biochim. Biophys. Acta 134 (1967) 9.
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2.2.1. Condensation thermique d’acides aminés. Fox
et al.? observérent que si on ajoute 4 un mélange d’acides
aminés a peu prés son poids d’acide aspartique et/ou
glutamique comme fondant, on peut liquéfier sans forte
décomposition ce mélange a des températures variant de
150 a 200°, et si on ajoute encore des acides polyphos-
phoriques, & des températures inférieures a 100°. En
versant la masse fondue dans de 1’eau, ils obtinrent un
précipité de ce qu’ils appelérent des «proténoides», de
poids moléculaire variant de 3600 a 8600. Ces proté-
nofdes donnent les réactions colorées des protéines,
sont hydrolysés bien que lentement par les enzymes
protéolytiques et possédent quelquefois de faibles
propriétés catalytiques analogues a celles de certains
peptides. Ces auteurs notérent également que la com-
position des proténoides ne reflétait pas celle du mélange
d’acides aminés initial et que par conséquent, la for-
mation de proténoides n’était pas une réaction statis-
tique mais qu’une certaine sélectivité intervenait.

2.2.2, Polymérisation de cyanure d’ammonium en
solution aqueuse. AKABORI® émit lidée que 1’amino-
acétonitrile (formé par hydrolyse partielle du trimére
de HCN, NC—CH (NH,)—CN, suivi de décarboxylation)
se polymérise en polyglycinimide, qui est hydrolysé en
polyglycine. La polyglycine peut réagir avec des aldé-
hydes pour donner d’autres peptides.

NH
|| |
H,NCH,CN — H,NCH,—C— [NHCHz—C ]—Nchch
B x

o} 0
H,0 | |
—25 H,NCH,C—| NHCH,C | -NHCH,COOH
x

2.2.3. La glycine et le glycinamide ont été aussi con-
densés dans de ’ammoniaque concentrée, sous I’action
de la chaleur3.

2.2.4. Utilisation d’agents de condensation du type du
carbodiimide en solution aqueuse. Le cyanamide H,N—CN
= HN=C=NH, le dicyandiamide H,N—C (NHCN)=NH
=2 H,N-C(=NH)-N=C=NH et le dicyanamide
NC—NH—-CN = NC—N=C=NH ont été utilisés comme
agents de condensation en solution aqueuse pour obtenir
des polypeptides. Les rendements sont généralement fai-
bles (< 1%) aux pH voisins de la neutralité et plus
élevés en milieu acide. On obtient généralement des
dipeptides et une faible proportion de tripeptides3 18,
Des résultats semblables sont obtenus lorsqu’on utilise
le tétramére de HCN comme agent de condensation,
mais avec des rendements supérieurs en milieu franche-
ment alcalin.

28 M.PAECHT-HOROVITZ et A.KATCHALSKY, Biochim. Biophys.Acta
90 (1963) 260; ibid. 140 (1967) 1,14 et 24.

20 S,Fox et K. HARADA, Science 128 (1958) 1214 ; Experientia 15(1959)
81; J. Amer. Chem. Soc. 82 (1960) 3745; etc.

30 S.AxaBoRI, Bull. Chem. Soc. Japan 29 (1956) 608.

31 J.0Oro et C.L.GuIDRrY, Arch. Biochem. Biophys. 95 (1961) 166.
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centésimale vérifiée. En particulier, on s’est adressé a la
résonance magnétique nucléaire, a la mesure de ’indice
d’insaturation et a I’aromatisation au chloranil (40 h a
190° dans le diéthyléne glycol), 'halogénure naphtaléni-
que étant authentifié par comparaison directe avec un
échantillon de référence (spectres infragrouges et épreuve
de mélange positive entre picrates). En RMN, pour se
convaincre de I’obtention de II1, il suffit de s’en remettre
au comptage de quatre hydrogénes aliphatiques (signaux
étalés entre J 2 et 3) et a la manifestation du substituant
vinylique R, (pour R, = H: triplet, J = 4.5 cps, entre
d 6 et 6.2).

L’aboutissement au bromure de 3,4-dihydronaphtyle
(III, X = Br, R, = H) par combinaison de I’a-tétralone
et du bromure de trichloracétyle (C, 5 h 3 100°,99%) in-
dique que le halogéne introduit est bien celui fixé sur
le carbonyle du réactif et que I’apport de matiére du ra-
dical trichlorométhyle est nul.

Une premiére proposition! quant au cheminement ré-
actionnel consistait a envisager I’estérification de I’énol,
I’élimination subséquente d’acide trichloracétique et
I’addition de I’hydracide halogéné, libéré antérieurement
in situ, sur le 3,4-dihydronaphtyne hypothétique.

En supposant 'unicité de mécanisme des opérations
décrites, le fait d’une réaction positive entre 1’halogé-
nure d’acyle et la 2-méthyltétralone (I, R, = CH;) per-
met de rejeter la suggestion précédente.

I1 ne semble d’ailleurs pas que le trichloracétate d’énol
soit un intermédiaire plausible. En effet, s’il est bien
vrai que le 1-trichloracétoxy-3,4-dihydronaphtaléne
(préparé indépendemment selon la référence®) puisse
conduire, par pyrolyse (3 h 4 165°), au chlorure vinylique
IIT (R, = R, = H), le rendement est nettement plus
faible qu’en nos opérations et, d’autre part, I’ester d’énol
considéré, pur ou dissous dans le chlorure de trichlor-
acétyle, n’est quasiment pas modifié par un chauffage
de 5h & 100°, conditions typiques ou la transformation
E, a lieu a raison de 85% par rapport a 1’a-tétralone.
Notre hypothése mécanistique actuelle consiste a en-
visager la formation initiale de 1-halogéno-1-trichlor-
acétoxy-1,2,3,4-tétrahydronaphtalénique IV qu’une eli-

2\
e

R, N < H,
IV X 0COCCl,

3 J.LiBMAN, M. SPRECHER et Y.MAZUR, Tetrahedron 25 (1969) 1679.
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mination d’acide trichloracétique convertit en halo-
génure vinylique final III.

En ce qui concerne la généralité de la réaction entre un
halogénure d’acyle ou d’aroyle et les cétones (cf. réf.4), les
exemples tangibles connus de conversion du carbonyle
énolisable en halogénure vinylique ont trait aux stéroi-
des®2? et se limitent, hormis la cholestanone$, aux sys-
témes conjugués A4-3-cétoniques, les agents halogé-
nants étant les chlorures d’acétyle5 ¢, de benzoyle®7,
d’oxalyle® °, d’a-chloropropionyle’ et le bromure d’a-
bromopropionyle?’. En nos mains, le chlorure de tri-
chloracétyle a transfomé la A %-cholesténone en 3-chloro-
A33-cholestadiéne au méme titre que le chlorure de
benzoyle5.

En série céto-aromatique, seul le pentachlorure de
phosphore est réputé %10 réaliser une transformation du
type E,. L’intérét particulier de CCl;COCI s’avére, en
tout cas, évident lorsque I’on compare les rendements en
1-chloro-3,4-dihydronaphtaléne aux dépens de I’a-té-
tralone: 5% a lintervention du chlorure d’acétyle (A, 1
h 4 140°) contre 75% par le biais du chlorure de tri-
chloracétyle dans les mémes conditions.
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wirkungsenergien beriicksichtigt. Die gegenseitige Behinderung
verschiedener Ketten (ausgeschlossene Oberfliche) wird auch
in Betracht gezogen. Die Berechnung der Zahl der Konfor-
mationen in Schlaufen und freien Enden wird in einer &hn-
lichen Weise ausgefiihrt, mit der Annahme eines hypotheti-
schen Gitters in der Losung in der Nihe der Oberfliche. Die
gesamte Rechnung kann sowohl auf ellipsoidihnliche Ober-
flichen angewandt werden wie auf Fille, in denen nur ein be-
grenzter Teil der Oberfliche fiir die Adsorption verfiigbar ist.
Sie ist jedoch dadurch beschrinkt, daB keine Konformations-
dnderung des Makromolekiils in Betracht gezogen ist.
" Die zahlenmiBigen Ergebnisse sind zweier Art: Bindungs-
isothermen, d.h. Anzahl der gebundenen Ligandmolekiile als
eine Funktion der Gesamtkonzentration des Liganden, und
charakteristische Parameter fiir die Konformation der ge-
bundenen Ligandenmolekiile, wie etwa die Bruchzahl der Seg-
mente, die flach auf der Oberfliche liegen, durchschnittliche
Zahl und Linge der gebundenen Kettenteile sowie Léinge der
Schlaufen und freien Kettenenden. Alle diese Parameter hin-
gen vom Sittigungsgrad der Oberfliche ab. Daher kann man
fiir diese Art von Bindung keine symmetrischen Bindungsiso-
thermen erhalten (in der Darstellung mit dem Logarithmus der
Konzentration auf der Abszisse), im Gegensatz zur Bindung
von starren Molekiilen. Dies bedeutet eine neue Art von nega-
tiver Kooperativitit. Wenn sowohl Kettensegmente wie
Gitterelemente chemisch verschiedener Natur sind (nichtpo-
lare, polare, elektrisch geladene Gruppen, vgl. die oben ange-
fithrten Beispiele), konnen zweistufige Isothermen entstehen.
Experimentell wurde vielfach gefunden, dal die Stirke der
Bindung der oben erwiihnten Kettenmolekiile an Serumalbumin
mit wachsender Linge der Alkylkette zunimmt. Diese Be-
obachtung kann quantitativ mittels der hier beschriebenen
Theorie erklirt werden? Wiirde man jedoch annehmen, daf3
die Ligandenmolekiile vollkommen starr und flach, d.h. in nur
einer bestimmten Konformation, auf der Oberfliche des Ei-
weilmolekiils aufliegen, miifite die Bindung mit wachsender
Kettenlinge wegen der groflen dabei auftretenden Verluste an
Entropie schwicher werden. Auflerdem erhilt man mit der
hier beschriebenen Theorie auch eine bessere Ubereinstimmung
zwischen experimentellen und theoretisch berechneten Kon-
zentrationsbereichen, in denen die Bindung stattfindet.

2 N.LAIKEN und G.NEMETHY, Biochemistry, in press.

Autoreferat

Berner Chemische Gesellschaft
27.November 1970

Markus NEUENSCHWANDER (Institut fiir Organische Chemie
der Universitit Bern), Uber Push-Pull-Cyclobutadiene?!

Cyclobutadien erregte bereits im 19.Jahrhundert lebhaftes
Interesse, nachdem F. A. KEgULE fiir Benzol die bekannte Cyclo-
hexatrienstruktur postuliert hatte. Die im Vergleich zu ihren
offenkettigen Analogen auffallende Stabilitit der benzoiden
Aromaten fiihrte schon bald zur Auffassung, dafl sich alle
zyklisch konjugierten Systeme, also auch Cyclobutadien und
Cyclooctatetraen, durch eine dhnliche Reaktionstrigheit aus-
zeichnen wiirden. Dies macht verstindlich, weshalb sich gerade
um die Jahrhundertwende zahlreiche Chemiker mit der Synthe-
se des interessanten Vierrings beschiftigten. Alle Bemiithungen
hatten jedoch keinen Erfolg. — Erst mit der Entdeckung hoch-

1 M.NEUENSCHWANDER und A.NIEDERHAUSER, Helv. Chim, Acta 53
(1970) 520, dort weitere Zitate.
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reaktiver Dienophiler und mit dem Aufkommen leistungs-
fihiger spektroskopischer Methoden setzten nach 1955 inten-
sive Bemiihungen auf dem Cyclobutadiengebiet ein, die 1965
im Nachweis von Cyclobutadien als reaktiver Zwischenstufe
durch R.PErTIT gipfelten.

Eine Stabilisierung des Grundkérpers ist prinzipiell moglich
durch Anellierung, Komplexbildung, oder — nach einem Vor-
schlag von J.D.RoBERTs — durch Einfiihrung von Push-Pull-
Gruppen. In diesem Falle sollten sich die stereoelektronischen
Effekte von zwei Push-Pull-Paaren besonders giinstig aus-
wirken. Die kiirzlich gegliickte Synthese von Acetylenen mit
Elektronendonator- und Elektronenakzeptorgruppen?® er-
offnet eine attraktive Moglichkeit zur Synthese von Cyclo-
butadienen des Typs (2).

8, (CHIN, Ree —N(CHyp
(CH =C-CR —= C=CH-C-R ——= =
INC= x=Cl x’ a,b N
OAc
I (3) (4)
l +HBFy4

® Hy  (CHPoN ) R o Red

= ((cu;)gw=z.-c=< ) *2 b R=CH
EF4e R— NCHy2 ¢ R=0CH3
(6) (5) d R =N(CH3)p

l», a—g-c.:c-n(cr@z

®aF,0 ® ge
< R —‘ (CHIN LR (CHRN R
) R | +KOCCH

—_— ., -—
Qe - KBF,

R— ‘ 4 (CH3)2 i

£ o

-HOC(CH3)3 R'g
(7b,cd) (2bc)

-—

N(CH3)p

Eine direkte Dimerisierung der Acetylene (1) zu den Cyclo-
butadienen (2) ist allerdings nicht méglich, da Ausweichreak-
tionen oder Polymerisationen eintreten. Auch der sich anbieten-
de Weg iiber (3) und (5) gelingt nicht, da sich die Priméradduk-
te (3) von Siuren wie HCl oder HOAc zu Siureamiden (4) um-
lagern. Orientierende Versuche zeigen, dafl die Geschwindigkeit
der Umlagerung in der Reihe F < Cl < Br ~ OAc zunimmt,
dagegen in der Reihe (1a) > (1b) > (1c) abnimmt. .

Dagegen fiihrt die Protonierung der Acetylene (1) mit HBF,
itber (6) zu stabilen zyklischen Fluoroboraten der Struktur (7),
aus welchen durch schonende Eliminierung von HBF, mit
Kalium-t-butylat die Push-Pull-Cyclobutadiene (2b) und (2¢)
gewonnen werden konnen, deren Struktur durch spektro-
skopische Befunde gesichert ist. Die beiden gewonnenen Ver-
bindungen besitzen nur geringe thermische Stabilitit. Immer-
hin kann das stabilere Derivat (2c) unter Feuchtigkeitsaus-
schluf} 4 Tage ohne merkliche Zersetzung bei Raumtemperatur
gehalten werden, dimerisiert aber bei kurzem Erhitzen auf
110° zum entsprechenden Push-Pull-Cyclooctatetraen.

Die Cyclobutadiene (2) reagieren sehr leicht mit nukleo-
philen und elektrophilen Agenzien: So werden beim Umsatz
mit HBF, die Cyaninsalze (7) quantitativ zuriickgebildet.
Auffallend ist die auflerordentlich leicht eintretende Hydrolyse:
Aus (2c) entsteht zunichst direktiospezifisch (8c), wihrend
sich bei Raumtemperatur allmahlich ein Gleichgewicht (8c)
2 (9c¢) einstellt. Dieser Befund legt nahe, dafl die Ringéffnung
des zunichst gebildeten Cyclobutens iiber einen Mehrstufen-

2 H.-J.Gars,K.HAFNERund M. NEUENSCHWANDER, Helv. Chim. Acta
52 (1969) 2641, dort weitere Zitate.
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Chemische Gesellschaft Freiburg. 2.Mirz: Prof.Dr.H.Musso
(Institut fiir Organische Chemie der Universitit Karlsruhe),
Uber Asterane. — 9. Miérz: Prof. Dr. H. H. GinTHARD (Labo-
ratorium fiir Physikalische Chemie der ETH Ziirich), Re-
doxreaktionen von Ubergangsmetallionen in dotiertem Sa-
phir (jeweils 17.15 Ubr im groBlen Horsaal des Chemischen
Institutes der Universitit Freiburg).

Société chimique de Genéve. 16-19 février: Cours de perfectionne-
ment sur la spectrométrie de masse ; organisé par le professeur
ArMAND Bucas (Université de Genéve). — 5 mars: Prof. Dr.
W.ScHNEIDER (Laboratorium fiir Anorganische Chemie der
ETH Ziirich), Complexes du groupe du fer avec les ligandes
macrocycliques.

Photographisches Kolloquium der ETH Ziirich. 26.Februar:
Prof. Dr. H. NAsseENSTEIN (Farbenfabriken Bayer AG, Lever-
kusen), Interferenz, Beugung und Holographie mit Ober-
flichenwellen (17.15 Uhr im Hérsaal 22f, ClausiusstraBe 25,
Ziirich).

Chemische Gesellschaft Ziirich. 24. Februar : Prof. Dr. J.D. Dunirz
(Laboratorium fiir Organische Chemie der ETH Ziirich),
Constraints in Cyclic Molecules (18.15 Uhr im Horsaal D2
des Chemiegebidudes der ETH).

Schweizerische Chemische Gesellschaft. Die diesjahrige Friih-
jahrsversammlung der Schweizerischen Chemischen Gesell-
schaft wird am 7./8.Mai 1971 in Lausanne durchgefiihrt. Am
Nachmittag des 7. Mai wird ein Symposium iiber «Neuere
Aspekte der Stickstoffchemie» abgehalten. Zu diesem Sympo-
sium sind als Referenten die Professoren J. CHATT, Brighton, S.
HunNie, Wiirzburg, und G. WAGNIERE, Ziirich, eingeladen wor-
den. Der 8. Mai ist fiir Diskussionsvortrige reserviert. Auskunft
erteilt die Schweizerische Chemische Gesellschaft, ¢/o Orga-
nisch-Chemisches Institut der Universitit Ziirich, RamistraBle
76, 8001 Ziirich.

INEL 71. Vom 9. bis 13. Miirz 1971 wird in der Basler Muster-
messe die INEL 71, 5. Internationale Fachmesse fiir Industrielle
Elektronik, durchgefiihrt.

MEDEX 71. Ebenfalls vom 9. bis 13.Mirz 1971, aber vom
iibrigen Teil der INEL getrennt, findet in der Basler Muster-
messe die MEDEX 71, Internationale Fachausstellung mit
Fachtagungen fiir medizinische Elektronik und Bioengineering,
statt. Es werden etwa hundert Firmen vertreten sein. Fiir das
Programm der Fachtagungen, Anmeldung und weitere Aus-
kiinfte wende man sich an das Sekretariat MEDEX 71, Post-
fach, 4000 Basel 21.

Veranstaltungen der Gesellschaft Deutscher Chemiker 1971.
4./5.Mirz in Miinster (Westfalen): 3.Kolloquium des Arbeits-
kreises « Chromatographie» in der GD Ch-Fachgruppe «Ana-
lytische Chemie». — 30. Miérz bis 2. April auf Schlo Elmau, Mit-
tenwald: EucHBEM-Konferenz «Organische Chemie des Phos-
phors und der schweren Elemente der Gruppe Va» (die Teil-
nehmerzahl ist auf 100 begrenzt). — 28. April bis 2. Mai in Rott-
ach-Egern: 37.Vortragstagung der GD Ch-Fachgruppe «An-
strichstoffe und Pigmente». —17. bis 19. Maiin Bad Reichenhall:
Vortragstagung der GD Ch-Fachgruppe «Wasserchemie». —
3./4.Juni in Diisseldorf: Gemeinsame Vortragstagung der
Chemikerausschiisse vom Verein Deutscher Eisenhiittenleute
(VDEh), der Gesellschaft Deutscher Metallhiitten- und Berg-
leute (GDMB), des Steinkohlenbergbauvereins (StBV) und
der GD Ch-Fachgruppe «Analytische Chemie». — 6. bis 9. Juli
in Prag: 4.Europiisches Symposium «Lebensmittel — Fort-
schritte in der Verfahrenstechnik der Lebensmittelbearbei-
tung mit besonderer Beriicksichtigung der Proteine, Enzyme
und Aromen», veranstaltet von der Arbeitsgruppe «Lebens-
mittel» der Européischen Féderation fiir Chemie-Ingenieur-
Wesen. — 10. bis 13.September in Karlsruhe: Vortragstagung
der Sektion Kristallkunde in der Deutschen Mineralogischen
Gesellschaft. 13. bis 18.September in Karlsruhe: Hauptver-
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sammlung der Gesellschaft Deutscher Chemiker. — 27.Septem-
ber bis 1. Oktober in Géttingen: EUCHEM-Konferenz «Kinetik
chemischer Elementarreaktionen» (die Teilnehmerzahl ist auf
100 begrenzt). — 28./29. September in Essen: Tagung « Analytik
organischer Spurenstoffe im Wasser» veranstaltet von den
GD Ch-Fachgruppen « Wasserchemie», « Analytische Chemie»,
«Lebensmittelchemie und gerichtliche Chemie» und dem « Haus
der Technik». — 4. bis 9.0ktober in Heidelberg: Colloquium
Spectroscopicum Internationale XVI. — 13. bis 15. Oktober in
Jiilich: GD Ch-Vortragstagung der GD Ch-Fachgruppe «An-
gewandte Elektrochemie». —~ Unterlagen iiber die genannten
Veranstaltungen kénnen nach Erscheinen auf Anforderung
durch die GD Ch-Geschiftsstelle, Postfach 119075, D-6000
Frankfurt am Main, zur Verfiigung gestellt werden.

Reaktionen in Mehrphasensystemen ist das Thema des 7.Tut-
zing-Symposiums der Dechema, das vom 15. bis 18.Mirz 1971
am Starnbergersee stattfindet. Die Teilnahme an dem Sym-
posium ist nur auf Grund einer vorherigen Anmeldung und
einer Bestitigung durch die Dechema méglich. Die Teilnehmer-
gebiihren betragen 200 DM, zuziiglich 11% Mehrwertsteuer,
Aufenthalts- und Verpflegungskosten inbegriffen. Anmelde-
schluB ist der 1. Mérz 1971. Anfragen sind erbeten an Dechema,
Deutsche Gesellschaft fiir chemisches Apparatewesen, Postfach
970146, D-6000 Frankfurt am Main.

Internationales Kolloquium « Chemisch induzierte dynamische
Kernpolarisation und ihre Bedeutung fiir die Untersuchung von
Reaktionsmechanismen». Dieses internationale Kolloquium
findet am 18./19.Mirz 1971 unter der Schirmherrschaft der
Belgischen Chemischen Gesellschaft in Briissel statt. Die vier
Hauptvortridge werden gehalten von den Professoren G.L.
Cross (Chicago), H.FiscHER (Ziirich), R.KAPTEIN (Leiden)
und H.R. WaRD (Providence). Fiir Auskunft und Anmeldung
wende man sich an Professor G. CHIURDOGLU, Université Libre
de Bruxelles, Service de Chimie organique, avenue F.-D.-
Roosevelt 50, B-1050 Bruxelles (Belgique).

International Solvent Extraction Conference 1971.1In den Haag
(Niederlande) findet vom 18. bis 23. April 1971 die «1sEC 71»
statt. Das Programm umfaBt iiber 100 Referate aus 26 Léndern.
Esist zusammen mit den Unterlagen fiir die Anmeldung erhilt-
lich bei 1sEc 71, 14, Belgrave Square, London S. W.1 (U.K.).

International Symposium on Free Radicals and Related
Labile Organic Intermediates. Dieses Symposium wird von der
chemischen Abteilung des King’s College in London am 19./
20. April 1971 veranstaltet. Auskunft erteilt The Secretary of
the Symposium «Free Radicals», Chemistry Department,
King’s College, Strand, London WC2R 2LS (U.K.).

International Symposium on Acetylenes, Allenes and Cumaule-
nes. The Chemical Society veranstaltet in der Zeit vom 5. bis
8.Juli 1971 ein internationales Symposium mit dem Thema
«Acetylenes, Allenes and Cumulenes» in Nottingham (Grof3-
britannien). Hauptvortrige werden halten J.F.Arens (Ut-
recht), F.BoHLMANN (Berlin), F.DALE (Oslo), T. JacoBs (Cali-
fornia Institute of Technology), Sir EDWART JoNEs (Oxford)
und R.A.RaPHAEL (Glasgow). Auskunft erteilt Dr.JonN
F.GiBson, The Chemical Society, Burlington House, London
wiv oBN (U.K.).

EUCHEM- Konferenz iiber Photochemie. In der Zeit vom 15.
bis 21.April 1971 wird in Portmeiron (Nordwales) eine EU-
cHEEM-Konferenz mit dem Thema «Radiationless Processes in
Photochemistry» veranstaltet. Auskunft erteilt Dr. B.Brock-
LEHURST, Chemistry Department, The University, Sheffield S3
7THF (U.KX.).

Propack. In den Centenaire-Hallen in Briissel wird vom 8. bis
13.Juni 1971 die 3.Internationale Verpackungsausstellung
«Propack» durchgefiihrt unter der Schirmherrschaft der « Euro-
pean Packaging Federation». Am 10.und 11. Juni findet aufier-
dem ein Kolloquium mit dem Thema «Die Verpackung, Ex-
pansionsfaktor vieler Unternehmen» statt. Auskunft erteilt
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die Internationale Briisseler Messe, Palais du Centenaire,
Bruxelles 2 (Belgique).

Interkama 1971. Das vom Kongref3-Beirat der Interkama 1971
erarbeitete KongreBprogramm ist jetzt vom Priisidenten des 5.
internationalen Kongresses mit Ausstellung fiir MeBtechnik
und Automatik endgiiltig verabschiedet worden. Danach wer-
den im Vortragszentrum des Gelidndes der neuen Messe Diissel-
dorf im Zeitraum vom 15. bis 20. Oktober 1971 insgesamt 11
Themengruppen mit 49 Ubersichts- und Fachvortrigen von
Autoren aus 9 Lindern behandelt. Da die mit dem Kongre3
verbundene Ausstellung nunmehr als Exponat die «Planung
und Systemtechnik» mit umfaflt, lag es nahe, die KongreB3-
themen entsprechend auszuwiihlen. Niheres ist zu erfahren bei
der Diisseldorfer Messegesellschaft mbH, Nowga, Postfach
10203, D-4 Diisseldorf 10.

XI. Fatipec-KongrefS. «Fortschritt und Entwicklung in der
Produktion, Charakterisierung und Anwendung der Anstrich-
stoffe und Druckfarben» lautet das Thema des XI.Fatipec-
Kongresses (Fédération des Associations de Techniciens des
Industries des Peintures, Vernis, Emaux et des Encres d’Im-
primerie de ’Europe Continentale), der vom 11. bis 16. Juni
1972 in Florenz stattfinden wird. Er wird auch ein wissen-
schaftliches Symposium mit dem Thema «Wechselwirkung
zwischen Pigmenten und Bindemittel bei Anstrichstoffen im
flisssigen Zustand» umfassen. Die Adresse des Kongref3sekre-
tariates lautet: Via S. Giovanni di Dio 7, I-20123 Milano.

International Chemical and Petroleum Engineering Exhibition
1972. Das Datum fiir diese Veranstaltung wurde fiir die Zeit
vom 18. bis 22, September 1972 festgelegt. Sie findet wie iiblich
in Olympia, London, statt. Die Adresse lautet: Industrial and
Trade Fairs Ltd., Commonwealth House, New Oxford Street,
London WC1A.

Comité International des Dérivés tensio-actifs (C.I1.D.). Als
Nachfolger des zuriicktretenden Generalsekretirs des C.1.D.,
DE WITT, wurde JACQUES BIDAULT gewihlt. Das Exekutiv-
komitee des 6.Internationalen Kongresses fiir grenzflichen-
aktive Stoffe, der vom 11. bis 16. September 1972 in Ziirich statt-
finden wird, ist wie folgt ernannt worden: Dr.OBRIsT, Prisi-
dent; Dr.Ganzoni, Generalsekretir; Dr. KELLER, Exekutiv-
sekretidr. Prof.Dr.H.ZoLLINGER wird das wissenschaftliche
Komitee prisidieren. Das Sekretariat des C.I.D. wurde an den
Sitz der Union des Industries Chimiques de France, avenue
Marceau 64, Paris 8¢, verlegt. — An der 15.Tagung der « Com-
mission Internationale de Terminologie» (C.1.T.) des « Comité
International des Dérivés tensio-actifs» (C.I.D.), sind folgende
Geschifte abgewickelt worden: In erster Lesung wurden die
Definitionen folgender Begriffe angenommen: Lyotropie —
Hydrotropie; Lyophilie — Lyophobie; lyophile Gruppe -
lyophobe Gruppe. Auflerdem wurden von der C.I.T. einige
Definitionsinderungen genehmigt, die anldBlich der letzten
Tagung des Technischen Komitees der 150/Tc-91 beschlossen
worden waren. Die russische Ubersetzung des « Vokabulariums
der grenzflichenaktiven Stoffe» liegt vor. Sowohl die italieni-
sche als auch die tschechische Ubersetzung sind in Arbeit und
sollen demnichst publiziert werden. Die C.I.T. beschiftigt
sich mit einer Einteilung der Bibliographie iiber grenzflichen-
aktive Stoffe, die ein schnelles Speichern und Auffinden solcher
Informationen erlaubt. Eine neu geschaffene Arbeitsgruppe
wurde mit dieser Arbeit betraut. Das C.I.D. beabsichtigt, ein
weltweites Informationssystem zu schaffen und zu diesem
Zweck auch die Méglichkeiten der EDV zu niitzen. Die nichste
Tagung der C.I.T. findet im April in Paris statt.

Neues Statut der EAWAG. Der Bundesrat hat eine Verord-
nung iiber die Organisation und den Betrieb der Eidgendossi-
schen Anstalt fiir Wasserversorgung, Abwasserreinigung und
Gewisserschutz in Diibendorf (EAWAc) erlassen. Die seit dem
Jahre 1945 als Institut der ETH Ziirich bestehende EAwAG
wird dadurch in eine Annex -Anstalt der Eidgenossischen Tech-
nischen Hochschulen mit eigenem, von der ETH Ziirich losge-
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léstem Budget umgewandelt. Der Aufgabenkatalog der EAwWAG
erstreckt sich wie bisher auf die Forschung, die Lehre und Be-
ratung auf den Gebieten der Wasserversorgung, der Abwasser-
ableitung und. -reinigung, der schadlosen Beseitigung schlam-
miger und fester Abfallstoffe sowie auf die iibrigen Bereiche
des Gewisserschutzes. Die EAWAG wird auBlerdem ermichtigt,
fiir die Weltgesundheitsorganisation die Aufgaben eines inter-
nationalen Referenzzentrums fiir Abfallbeseitigung (Inter-
national Reference Centre for Wastes Management) zu iiber-
nehmen. Der Schweizerische Schulrat ist Aufsichtshehérde iiber
die EAWAG. Eine Kommission, bestehend aus hochstens 15
Mitgliedern der an den Aufgaben der Anstalt interessierten
Hochschulinstitute sowie eidgendssischen und kantonalen
Amtsstellen und privaten Organisationen, berit den Schulrat
und den Direktor der EAWAG in allen fiir die Titigkeit der
Anstalt sowie ihre Beziehungen zur Wissenschaft und Praxis
wichtigen Fragen.

Richilinien iiber die Reinheit chemisch einheitlicher Arznei-
mittelsubstanzen. Bekanntlich ist es in der pharmazeutischen
Praxis nicht méglich, absolut reine Arzneimittelsubstanzen
herzustellen. Eine Expertengruppe der «Pharmaceutical
Industries’ Association in the E.F.T.A.» (P.I. A) hat sich des-
halb eingehend mit der Frage der « Reinheit chemisch einheit-
licher Arzneimittelsubstanzen» auseinandergesetzt und das Er-
gebnis ihrer Erorterungen in einer EntschlieBung zusammenge-
falt. Diese Richtlinien zielen darauf ab, daB bei zukiinftigen
Festlegungen von Normen fiir die Reinheit von Arzneimittel-
substanzen seitens der zustindigen Gremien auf realistische
Kriterien abgestellt werden mége. Die sechs Seiten umfassende,
vervielfiltigte Schrift liegt in englischer Sprache vor. Inter-
essenten konnen sich an die Pharma Information (Informa-
tionsstelle der forschenden pharmazeutischen Firmen Ciba-
Geigy, Roche, Sandoz, Wander), Elsisserstrafle 233, 4056 Basel,
wenden, oder an das Biiro der P.I.A., P.B. 209, Gottfried-
Keller-Strafle 7, 8024 Ziirich, Tel. 051 47 50 30.

Wasser — Abgas — Abfall lautet der Titel von Band 64 der
Dechema-Monographien. Aus Anlal der Achema-Tagung 1970
wurde die im Jahre 1964 begonnene und 1967 weitergefiihrte
Vortragsreihe iiber dieses aktuelle Thema erneut fortgesetzt.
Der vorliegende Band 64 umfafit einen Plenarvortrag, drei
Ubersichtsvortrige und 20 Informationsvortrige aus vielen
Bereichen der Wasseraufbereitung, der Abgasreinigung und
Entstaubung, der Abfallbeseitigung sowie einzelne Beitrige
iiber spezielle Mefiprobleme. Der Themenkreis wird durch die
vorhergehenden Binde 52 und 59 abgerundet. Die Vortrige
sind in ihrer Originalsprache wiedergegeben. Mit Ausnahme
von drei englischen Texten liegen die Abhandlungen in deut-
scher Sprache vor. Als Ergiinzung wurden Zusammenfassungen
in deutscher, englischer und franzosischer Sprache vorange-
stellt. Ein Sachregister beschlieBt den Band, der im Verlag
Chemie, Weinheim, erschienen ist und 348 Seiten umfafit.
Er kostet fiir Dechema-Mitglieder und Mitgliedsvereine der
Europiiischen  Féderation fiir Chemie-Ingenieur-Wesen
DM 48,45, fiir Nichtmitglieder DM 60,55.

Fachwérterbuch fiir NC-Maschinen. « NC-Maschinen — Fach-
worter und Definitionen» lautet der Titel eines soeben im Ver-
lag des Vereins Deutscher Ingenieure (vDI) erschienenen
mehrsprachigen (deutsch, englisch, franzésisch, italienisch)
Nachschlagewerks, das all denen eine Hilfe sein wird, die mit
Betrieb oder Service, bei Verkaufsgespriichen oder Literatur-
studien mit numerisch gesteuerten Arbeitsmaschinen zu tun
haben. Entsprechend der zunehmenden Bedeutung von NC-
Maschinen ist die Terminologie dieses Gebietes in stindigem
Wachstum begriffen. Soweit bisher feste Begriffe geprigt wur-
den, sind sie in dem neuen Band verzeichnet. Die Definitionen
wurden, soweit moglich, den einzelnen DIN-Normen, VDI-
Richtlinien und den vorliegenden 1so0-Empfehlungen ent-
nommen. Zu jedem Begriff ist der entsprechende englische,
franzosische und italienische Fachausdruck angegeben. Alpha-
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betische, nach Sprachen getrennte Register am Ende des Ban-
des erleichtern das Auffinden der Suchworter. Der Band kostet
DM 22,-, vp1-Mitglieder erhalten 10% Rabatt. Anfragen sind
zu richten an die Presse- und Informationsstelle des Vereins
Deutscher Ingenieure, Postfach 1139, D-4 Diisseldorf 1.

International List of Periodical Title Word Abbrevations. The
availability of an «International List of Periodical Title Word
Abbrevations» sponsored by Unesco and the International
Council of Scientific Unions and prepared within the frame-
work of the unNisisT Study for the unIsisT/iCsu AB
Working Group on Bibliographic Descriptions, is announced.
The International List contains over 7000 words or word roots
with their recommended abbrevations. The List dated 1970
is based upon the Word-Abbrevations Lists published since
1966 by the National Clearinghouse for Periodical Title Word
Abbrevations of the American National Standard Institute,
Standards Committee Z39. Copies of the International List
may be purchased from: 1csu AB Secretariat, 17, rue Mira-
beau, F-75 Paris 16¢ (France). The price per copy is U.S. $ 4.50
plus mailing charges.

Preis « Biochemische Analytik». Dieser mit 10000 DM dotierte
Preis wurde von Boehringer Mannheim GmbH gestiftet. Er
wird fiir hervorragende Arbeiten auf dem Gebiet der bioche-
mischen Analytik alle zwei Jahre anlifilich der Tagung «Bio-
chemische Analytik» in Miinchen vergeben. Fiir die Verleihung
wiihrend der Tagung 1972 (25. bis 28. April) konnen Arbeiten,
die in der Zeit zwischen dem 1.Januar 1970 und dem 30. Sep-
tember 1971 publiziert oder zur Publikation angenommen sein
miissen, bis spitestens 15. November 1971 in dreifacher Aus-
fertigung eingereicht werden an Dr. RosMARIE VOGEL, Sekre-
tirin fiir den Preis « Biochemische Analytik», NuBbaumstraBie
20, D-8000 Miinchen 15.

n

Rapport du Comité Suisse de Chimie pour 1970

1. Composition: Changements survenus depuis le 31 octobre
1969: Par suite du décés du Docteur R. MULLER, Président de la
Société Suisse de Chimie analytique et appliquée, le Docteur
YVES SIEGWART, chimiste cantonal & Brunnen, a été appelé a
lui succéder comme Président de cette Société. D’autre part,
M.E.JuNoD ayant quitté la présidence de la Société Suisse des
Industries Chimiques, M. YVEs DUNANT, administrateur délé-
qué de Sandoz S. A., a été appelé a lui succéder. Rappelons que
la présidence du Comité Suisse de la Chimie est confiée & Mon-
siear E.CHERBULIEZ (Genéve); Société Suisse de Chimie,
M.R.FIrMENICH (Genéve; Société Suisse des Industries chi-
miques) étant vice-président, et M. H. LEENER (Berne; Société
des Microanalystes Suisses), secrétaire.

2. Activités nationales: En dehors des affaires courantes réglées
par correspondance, le Comité a notamment continué I’examen
du probléme de «I’image» de la Chimie au sein de notre popu-
lation,

3. Activités internationales: Le Comité Suisse de la Chimie
représente la Suisse a la fois au sein de Union internationale de
Chimie pure et appliquée et de Union internationale de Bio-
chimie. Le recours de I'Union internationale de Biochimie a la
collaboration directe du Comité Suisse de la Chimie s’est limité
auréglement de la cotisation de notre pays a cette union. Quant
a I'Union internationale de Chimie pure et appliquée, en dehors
des affaires courantes réglées par correspondance, le Comité
Suisse de la Chimie s’est occupé notamment de la préparation
de la participation de la Suisse a la prochaine Conférence de
I’Union qui aura lieu & Washington du 15 au 23 juillet 1971.
La Suisse peut y envoyer une délégation de 6 membres. En
outre, une candidature d’un savant suisse comme membre
du Bureau de I'Union est en préparation.

F.CHERBULIEZ
Président du Comité Suisse de la Chimie

Mitteilungen des Schweizerischen Chemiker-Verbandes

Preis des Schweizerischen Chemiker-Verbandes

Der Preis im Betrag von 4000 Franken wird anlifilich der Generalversammlung des Schweizerischen Chemiker-
Verbandes 1972 fiir eine hervorragende Arbeit auf dem Gebiete der

Physikalisch-organischen Chemie

verliehen. Es werden persénliche Bewerbungen wie auch Vorschlidge von Drittpersonen beriicksichtigt, die bis spite-
stens 30.September 1971 zusammen mit den entsprechenden verdffentlichten oder unverdffentlichten Arbeiten in
zweifacher Ausfithrung an den Vorsitzenden der begutachtenden Kommission Prof.Dr.W.Smmon, Eidgendssische
Technische Hochschule, Laboratorium fiir Organische Chemie, Universititstrafle 6/8, 8006 Ziirich, eingereicht werden.
Die Kandidaten sollen am Tage der Einreichung der Bewerbung das 40. Altersjahr noch nicht vollendet haben. Die
Arbeit muf} in der Schweiz ausgefiihrt worden sein oder von einem Schweizer Biirger im Ausland stammen. Hoch-

schulprofessoren und Privatdozenten kommen als Bewerber nicht in Frage. Auskiinfte erteilt der Vorsitzende der
begutachtenden Kommission.

Neue Mitglieder

Urs Gut, cand. chem., Falkenweg 3, 3012 Bern

Dr. Ulrich Salzmann, Kirchstralie 2A, 3007 Bern

Dr. Jiirg P.Seiler, Waisenhausstrale 21, 8820 Widenswil
Dr. Karl E. Trefzer, St. Albanring 206, 4000 Basel

Begriindete Einsprachen sind laut Artikel 10 der Statuten
innert zwei Wochen an den Prisidenten des Schweizerischen
Chemiker-Verbandes zu richten,
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Schweizerische Gesamteinfuhr
Warengruppen November Anteil in % Total November Anteilin %  Total
1970 der Gesamt- Jan. bis 1970 der Gesamt-  Jan. bis
einfuhr Nov. 1970 ei Nov. 1969
Maschinen und Apparate 271 589 11,3 2 835 822 199 293 9,7 2 030 425
Elektrotechnische Maschinen und Apparate 150 035 6,2 1424 626 127 835 6,2 1144 428
Optische, medizinische usw. Instrumente und Apparate 59 846 2,5 589 565 45 776 2,2 474 812
Diverse Fahrzeuge 204 964 8,5 2372 354 197 649 9,6 1937 169
Diverse Metalle 295 585 12,3 3 489 014 282 390 13,7 2451 828
Edelmetalle, Bijouterie und Perlen 73 139 3,1 744 249 81 438 4,0 714 440
Uhren 16 688 0,7 161 193 13 325 0,7 125 272
Chemische Erzeug 257 636 10,7 2 803 592 221 999 10,8 2 342 222
Textilien (ohne Position 5910.01) 193 416 8,0 2173 247 179 692 8,7 1943 832
Ubrige Warengruppen 883 968 36,7 8 748 541 707 324 34,4 7413 486
Total 2 406 866 100,0 25 342 203 2 056 721 100,0 20577914
Zuwachsrate gegeniiber dem Vorjahr (in %): + 17,0 + 23,2 + 23,8 + 16,3

Argentinien. Die schon seit geraumer Zeit erwarteten Mal-
nahmen der argentinischen Regierung zur Beschrinkung der
Einfuhr sind am 1.Dezember 1970 in Kraft getreten. Einer-
seits wurden die Zollansitze bis 30% erhoht, und anderseits
ist eine Liste der «entbehrlichen Waren» veroffentlicht worden,
fiir welche Ansiitze von 130, 140 oder 200% verwendet werden.

Bolivien. In Bolivien wurde vor kurzem ein am 27. August
1970 erlassenes Regierungsdekret veroffentlicht, das gegen den
Patentschutz fiir chemische, biologische, pharmazeutische so-
wie didtetische Erfindungen gerichtet ist.

Jugoslawien. Die jugoslawische Regierung hat einer Empfeh-
lung der Nationalbank auf Senkung der Einfuhrdepots zuge-
stimmt. Die 90-Tage-Depots wurden mit Wirkung vom 1.De-
zember 1970 von urspriinglich 50% auf 30% reduziert. Eine
weitere ErmiBigung auf 20% ist ab 1. Januar 1971 zu er-
warten.

Norwegen. Die norwegische Regierung hat am 8.Dezember
1970 einen sofortigen Preisstopp zur Bekidmpfung inflationérer
Tendenzen angeordnet. Diese MaBBnahme verbietet ferner eine
Erhohung der Lohne, soweit sie nicht vorher in Tarifvertrigen
vereinbart wurden.

Philippinen. Die Banken in den Philippinen haben der Kund-
schaft mitgeteilt, daB fiir die Eréffnung von Akkreditiven das
Bardepot von 30 auf 50% des Akkreditivbetrages erhéht wurde.
Die Banken behalten die Depots, die nicht verzinst werden, bis
zur Ankunft der Waren.

Spanien. Die spanische Regierung hat am 3.Dezember 1970
die Frist fiir die Erhebung des Einfuhrdepots bis zum 30. Juni
1971 verlidngert. Gleichzeitig wurde der Ansatz von 20 auf 10%
des Gesamtwertes der einzufithrenden Waren herabgesetzt.

Mitgeteilt von der Schweizerischen Gesellschaft
fiir chemische Industrie

Bicherbesprechungen

Grundlagen der organischen Chemie. Von H.R.CHRISTEN. 928 Sei-
ten. Verlag Sauerlinder, Aarau, und Diesterweg-Salle, Frankfurt
am Main 1970. Gebunden Fr, 88.—. — Der tiefgreifende Wandel, den
die organische Chemie in jiingster Zeit erfahren hat, spiegelt sich
deutlich in den Hochschullehrbiichern der letzten dreiBig Jahre wie-
der. Stand frither die Beschreibung der «stofflichen» Vielfalt orga-
nischer Verbindungen im Vordergrund, so ist heute die chemische
«Reaktion» selber zum Ausgangs- und Mittelpunkt der Betrachtung
geworden. Dem Studierenden wird damit eine Méglichkeit eréffnet,
ausgehend von dem, was verschiedensten Stoffen gemeinsam ist —
der Reaktion —, rasch zu einem tieferen Verstindnis der vielschichti-
gen, organischen Materie vorzudringen. Allerdings wird ihm diese Art,
organische Chemie zu erlernen, nur dann von Nutzen sein, wenn er
mit den dazu notwendigsten, rein physikalisch-chemischen und mathe-
matischen Grundlagen bereits ausreichend vertraut ist; eine Be-
dingung, der das vorliegende Werk immer wieder Rechnung trigt,
ohne die es aber kaum richtig verdaut werden kann. — In einem ersten
Teil erhilt der Studierende einen ordnenden Einblick in die Viel-
faltigkeit organischer Verbindungen sowie in die dem Forscher heute
zur Verfiigung stehenden Methoden, Gerite und Kriterien. Dazu
werden einleitend fiir die organische Chemie unerliBliche Kapitel der
allgemeinen Chemie in knappester Form repetiert (wellenmechani-
sche Beschreibung des Atoms und der chemischen Bindung; physi-
kalisch-chemische Methoden der Reindarstellung und der Struktur-
ermittlung organischer Substanzen). Es folgt die systematische Be-
schreibung der nach funktionellen Gruppen geordneten, wichtigsten
Stoffklassen; physikalisch-chemische Aspekte wie elektronische,
spektrale und stereochemische Eigenschaften mit den sich daraus
ergebenden Regeln und GesetzmiBigkeiten stehen im Vordergrund,
wihrend die typischen Reaktionen zunichst nur erwihnt werden.

Darauf aufbauend, kommt die eigentliche organische Chemie im
zweiten und dritten Teil des Werkes klar zum Zuge: Auf eine summa-
rische Repetition der zum Erfassen von Reaktionsabldufen (Mecha-
nismen) notwendigen thermodynamischen und kinetischen Para-
meter und GesetzmifBigkeiten sowie einer knappen Betrachtung des
Ubergangszustandes und der Zusammenhinge von Struktur und
Reaktivitit folgt in zwolf logisch aufgebauten, sich erginzenden Ab-
schnitten die Beschreibung organischer Reaktionen (Substitution,
Eliminierung, Addition, Radikalreaktionen, Red-Ox-Vorginge und
Umlagerungen). An Hand geschickt ausgewihlter Beispiele lernt der
Student, durchwegs vom heutigen Erkenntnisstand her, organische
Reaktionen zu verstehen; gleichzeitig wird sein stoffliches Wissen
auflerordentlich bereichert. Das Buch schlieBt mit einer speziellen
Beschreibung von Heterozyklen, Lipoiden, Terpenen, Steroiden,
Kohlehydraten, Proteinen, Polymeren und Farbstoffen. Es handelt
sich dabei wiederum nicht um eine méglichst erschépfende Sammlung
des Stoffes, vielmehr wird, an Hand modernster Gesichtspunkte, das
‘Wesentliche herausgestellt. — Wie im Titel des Werkes zum Ausdruck
kommt, sollen die Grundlagen der organischen Chemie vermittelt
werden; dies ist dem Autor in vorziiglicher Weise gelungen. Die gut
versténdliche klare Darbietung und die iibersichtliche Anordnung der
behandelten Materie werden den ernsthaft Studierenden immer wie-
der anregen, das eine oder andere der im Anhang erwihnten Biicher
zur Hand zu nehmen, um seine Kenntnisse zu vertiefen. Die jedem
Abschnitt zum Zwecke der Selbstkontrolle beigefiigten Fragen werden
ebenfalls den Wunsch nach weiteren Studien wachhalten. Dem Leh-
renden selbst kann das Werk durchaus eine niitzliche Hilfe sein. Es
sollte in keiner Handbibliothek fehlen und dem Studenten zu einem
erschwinglicheren Preise zuginglich gemacht werden. H. Moll



74

Solid-Liquid Equilibrium. Von R.HaAsE und H.ScHONERT. The
International Encyclopedia of Physical Chemistry and Chemical
Physics, Topic 13: Mixtures, Solutions, Chemical and Phase Equili-
bria, Vol.1. X + 260 Seiten. Pergamon Press, Oxford/London 1969.
Gebunden £ 6. — « A solid-liquid equilibrium is a heterogeneous equili-
brium involving the coexistence of solid and liquid phases. The solids
and liquids may be pure substances or mixtures.» So lauten die beiden
ersten Sitze des zu besprechenden Buches. Sie kennzeichnen — exakt
und prignant — den zu behandelnden Gegenstand (die Worte « Exakt-
heit» und «Prignanz» sind iibrigens auch charakteristisch fiir den
Gegenstand als solchen und fiir den Stil der Behandlung): Es handelt
sich fiir einmal nicht um etwas « Heies», sondern um etwas durch-
aus Klassisches (man hat Assoziationen wie «Staffurter Salzlager»
und «Van’t Hoff»). Die verwendete Methode ist die der klassischen
Thermodynamik, d.h. es geht um die phidnomenologische Beschrei-
bung von Gleichgewichtszustinden und innerhalb dieser — extrem
klassisch — um raumlich homogene Phasen bei Abwesenheit dulerer
Felder und unter Vernachlissigung von Oberflicheneffekten. Me-
thode und Ergebnis sind beste Physik bzw. Physikalische Chemie:
Aus der verwirrenden Vielfalt der Phinomene wird durch die Be-
schrinkung und Idealisierung etwas FaBbares herausgeschilt. Das
Ergebnis ist — wohl gerade wegen seiner Faflbarkeit — schén und trotz
der Idealitit «bewiltigte Wirklichkeit». — Ungeachtet aller Klassizi-
tit ist das zu besprechende Werk durchaus d jour: Auch Ergebnisse
der letzten Jahre sind in die Darstellung integriert, und die Dar-
stellung als solche ist durchaus modern. Das Werk ist willkommen,
denn das Gebiet ist nach wie vor aktuell, insbesondere sind es die
Anwendungen. Erwihnt sei z. B. aus der Technologie die Notwendig-
keit der Kennzeichnung neuer Legierungen; weiter sind die Erdwis-
senschaften zu nennen, welche (auch abgesehen von den Staffurter
Salzlagern) oft die Phasenlehre brauchen. — Inhaltsiibersicht: Im
ersten Kapitel werden die thermodynamischen Grundlagen knapp
und unter Verweis auf Ausfiihrlicheres klar dargestellt. Im zweiten
Kapitel werden die « Grenzgesetze» deduziert, und in den Kapiteln 3,
4 und 5 werden dann in systematischer Weise die 1-, 2- und 3-Kom-
ponenten-Systeme allgemein dargestellt und durch viele Beispiele
illustriert. In Kapitel 6 folgen noch Angaben iiber die experimentelle
Ermittlung von Phasendiagrammen. — Das Werk wird dem klassi-
schen Charakter des Gebietes gerecht: klar im Aufbau, in der Formu-
lierung, auch in der Schreibung der Formeln und im Druck ~ ein wiir-
diges Glied der durch erfreuliche Werke gekennzeichneten Enzyklo-
padie. Das Buch ist bereit zum Gebrauch und zum GenuB; es kann
aber auch als Provokation dienen, gerade diejenigen Gebiete zu be-
arbeiten und darzustellen, die hier ausgeschlossen sein miissen, z.B.
die Kinetik der Phasenbildung, um nur eines dieser Gebiete zu nennen.

F.Griin

Kunststoffe - kurz und biindig. Von K. BIEDERBICK. 2., neubearbei-
tete und erweiterte Auflage. 228 Seiten. Verlag Vogel, Wiirzburg 1970.
Kartoniert DM 22,80. — Durch das vorliegende Buch, jetzt in seiner
zweiten Auflage, will man jedermann die Moglichkeit bieten, sich
schnell iiber alle wesentlichen Fragen auf dem Gebiet der Kunststoffe
zu orientieren. — Nachdem die allgemeinen Grundlagen dieses Ge-
bietes in Kiirze besprochen worden sind, werden im Buch die Her-
stellungsmethode, die Verarbeitung, die wichtigsten Eigenschaften
und der Verwendungsbereich der einzelnen Kunststofftypen syste-
matisch angegeben. Es folgt eine kurze Behandlung des allgemeinen
physikalischen und chemischen Verhaltens der Kunststoffe, wobei
auch ein Einblick in die Zusammenhinge zwischen Struktur und
Eigenschaften geboten wird. — Eine Reihe von niitzlichen Tabellen
und Tafeln iiber die Kunststoffeigenschaften bzw. die Gewinnung
der fiir die Synthese der Kunststoffe notwendigen Ausgangsstoffe
und die Listen der Hersteller und der Handelsnamen der verschiede-
nen Kunststofftypen vervollstindigen das Buch. - Das Niveau des
Buches ist nicht iiberdurchschnittlich — und kann es nicht sein —,
scheint aber sein Ziel erreicht zu haben. Das Buch kann den Wissen-
schafter und Techniker, besonders aber den studentischen Nach-
wuchs mit allen wesentlichen Aspekten des Kunststoffgebietes ver-
traut machen. G.P. Lorenzi

Beitrige zur Verfahrenstechnik. Herausgegeben von E.KRELL, W.
ScriRMER und R.VI1EWEG. Band 9: Fortschritte in der Destillation,
Rektifikation und Extraktion. Von K. HorPe, H. KONNE und H.BEN-
pix. 137 Seiten. VEB Deutscher Verlag fiir Grundstoffindustrie,
Leipzig 1970. Broschiert MDN 9,50. — Mit dem vorliegenden Fort-
schrittsbericht wird beabsichtigt, die gro3e Zahl von Einzelversffent-
lichungen auf dem Gebiet der Destillation, Rektifikation, Adsorption,
Gasabsorption und Extraktion iiber den Zeitraum von April 1967 bis
September 1969 systematisiert, kritisch analysiert und komprimiert
darzustellen. Das Biichlein soll sich nach Aussage der Autoren gegen-
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iiber bereits bekannten Fortschrittsberichten, welche das Gesamt-
gebiet der Verfahrenstechnik behandeln, auf Spezialgebiete be-
schrianken und «durch gréBere Breite, Tiefe und Aktualitit auszeich-
nen». — In 6 Kapiteln auf 137 Seiten wurden insgesamt 737 Publi-
kationen abstrahiert, von denen etwa 40% aus der Fachliteratur der
Ostblockstaaten, vor allem aus der Sowjetunion, stammen. — Der
Versuch ist sehr lobensert, die Literatur in Form solcher konzen-
trierter Ubersichtsarbeiten kurzfristig zu verarbeiten und etwas de-
taillierter als die abstrahierenden Zeitschriften darzustellen. Offen
bleibt die Frage der Fortsetzung der Reihe sowie deren Vollstindig-
keit. Erschwert wird die Benutzung des Biichleins durch das Fehlen
eines Sachverzeichnisses. Trotzdem scheint die Arbeit wertvoll zu
sein und vielerlei Daten und Versuchsergebnisse besonders aus sonst
schwer zuginglichen Literaturstellen zu enthalten. S.Gdl
Chemie der Pflanzenschutz- und Schddlingsbekimpfungsmittel, Band
2. Herausgegeben von R.WEGLER. XXIX + 550 Seiten. Springer-
Verlag, Berlin/Heidelberg/ New York 1970. Gebunden DM 148,-. —
Der vorliegende 2.Band behandelt in vier Hauptabschnitten die
Fungizide, Herbizide, Natiirlichen Pflanzenwuchsstoffe-Phytohor-
mone sowie Riickstinde von Pflanzenschutzmitteln in Nahrung und
Umwelt und beschliet damit dieses ausgezeichnete Werk iiber che-
mische Schidlingsbekimpfung. — Die einzelnen, von verschiedenen
Mitarbeitern der Farbenfabriken Bayer AG verfaften Beitrige sind
ebenso umfassend und kompetent geschrieben wie diejenigen im
ersten Band (vgl. Chimia 24 [1970] 317). Das Kapitel iiber Herbizide
(R.WEGLER und L.Eug) fiillt knapp die Hélfte dieses Bandes und
triagt diesem sich gegenwirtig am raschesten entwickelnden Zweig
des Pflanzenschutzes voll Rechnung. Sehr zu begriilen ist auch der
letzte Abschnitt, der in objektiver Weise das sehr wichtige und kontro-
verse Riickstandsproblem in Lebensmitteln behandelt. — Mit diesem
2.Band liegt nun eine umfassende Darstellung aller chemischen
Aspekte der Pflanzenschutzmittel vor, die zur Lektiire und als Nach-
schlagewerk bestens empfohlen werden kann. H. Neukom
Problems in Organic Reaction Mechanisms. Von H.HOVER. 468
Seiten. Verlag Wiley-Interscience, New York/London 1970. Gebun-
den 180 s. - Reaktionsmechanismen sind ein wesentliches Hilfsmittel
zur Ableitung méglicher Strukturformeln der Reaktionsprodukte.
Sie erlauben es bereits dem Studenten, auf Grund einiger elementarer
Kenntnisse unbekannte Reaktionen verstehen zu lernen, und er-
setzen zumindest zum Teil das friiher geliufige « Auswendiglernen»
organischer Reaktionen. Wohl verfiigen wir heute iiber eine Anzahl
moderner organischer Lehrbiicher, doch verzichten die Autoren meist
auf eine eingehende Diskussion interessanter Ubungsaufgaben und
entziehen so dem Leser jede Kontrollméglichkeit. Das vorliegende
Buch soll diesen Mifstand beheben. — In einem ersten Teil (55 S.)
werden die zu lésenden Probleme in iibersichtlicher Form und zweck-
méBiger Gliederung (vgl. unten) préisentiert. Der Leser hat die Auf-
gabe, aus den Edukten bekannter Struktur sowie einigen etwas knap-
pen Angaben iiber die Reaktionsbedingungen verniinftige Struktur-
vorschlige der durch Summenformeln charakterisierten Reaktions-
produkte abzuleiten. In kritischen Fillen werden spektroskopische
Teilbefunde (NMR, IR, UV) als Hilfsmittel zur Verfiigung gestellt.
Die meisten Probleme sind der Literatur der letzten zehn Jahre ent-
nommen worden, der Schwierigkeitsgrad ist so gehalten, da3 sich dem
Studenten wie dem mechanistisch geschulten Chemiker interessante
Knackniisse bieten. Allerdings wiirde die praktische Arbeit durch
die zusitzliche Angabe der Summenformel komplizierter Edukte
sowie durch eine geringfiigige Prizisierung der vorhandenen spektro-
skopischen Daten (NMR: Kopplungskonstanten, 1R : Bandeninten-
sitidt bzw. wichtige leere Bereiche) erheblich erleichtert. — Der zweite
Teil (385 S.) enthilt eine eingehende Diskussion der aufgefiihrten
Additionen (70 S.), Cycloadditionen (60 S.), Valenzisomerisierungen
(13 S.), B-Eliminierungen (21 S.), Fragmentierungen (13 S.), ali-
phatischen (135 S.) und aromatischen (17 S.) Substitutionen, Radikal-
reaktionen (17 S.), photochemischen (18 S.) und vermischten (21 S.)
Reaktionen. Jedem Abschnitt ist eine prignante Einleitung voran-
gestellt, die die Verbindung zum Lehrbuch herstellen soll. Bei der
Besprechung der einzelnen Beispiele beschrinkt sich der Autor nicht
auf die Angabe méoglicher Mechanismen, sondern ist bemiiht, den
wahrscheinlichen Reaktionsweg durch Angabe von isolierten Zwi-
schenprodukten, kinetischen Ergebnissen oder Markierungsversuchen
zu stiitzen. Zahlreiche Literaturzitate verweisen auf entsprechende
Originalarbeiten. — Gesamthaft betrachtet enthilt das vorliegende
Buch eine didaktisch- geschickt prisentierte Sammlung moderner
reaktionsmechanistischer Probleme. Es kann allen mechanistisch
interessierten Chemikern, vor allem aber Studenten und Doktoranden
der organischen Chemie bestens empfohlen werden.
M. Neuenschwander
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Laser Raman Spectroscopy. Von T.R.GiLsoN und P.J. HENDRA.
XIV 4 266 Seiten. Verlag Wiley-Interscience, London/New York
1970. Gebunden 90 s. — Die Raman-Spektroskopie, eine der éltesten
spektroskopischen Methoden in der organischen Chemie, hat bis heute
kaum Eingang in die strukturanalytische Praxis gefunden. Mit der
Einfiihrung von Lasern als Lichtquellen sind nun aber eine ganze
Reihe von Limitierungen weggefallen, wihrend sich andererseits
ganz neue Aspekte fiir die Anwendung der Raman-Spektroskopie
ergeben haben. Daher entspricht eine Monographie iiber die Laser-
Raman-Spektroskopie gerade im gegenwiirtigen Zeitpunkt einem
echten Bediirfnis. Das vorliegende Buch behandelt dieses Thema,
von jenen Grundlagen ausgehend, die dem in IR-Spektroskopie aus-
gebildeten Chemiker geliufig sein sollten. Theorie, Technik und In-
strumentierung nehmen den weitaus grofiten Raum ein. Uber Resul-
tate und Anwendungen kann bei dieser doch recht neuen Technik
noch nicht viel Endgiiltiges ausgesagt werden. Die Lektiire vermittelt
einen ausgezeichneten Uberblick iiber den heutigen Stand  der
Technik. J.T.Clerc

Atomic Absorption Spectroscopy. Applications in Agriculture, Bio-
logy, and Medicine. Von G.D.CHRISTIAN und F.J.FELDMANN. XIX
+ 490 Seiten. Wiley-Interscience, New York/London 1970. Gebun-
den 155 s. — Die Atomabsorptionsspektroskopie ist heute in vielen
groBeren analytischen Laboratorien zu einer Routine geworden und
findet in zunehmendem MaBle auch in kleineren Betrieben Eingang.
Das dadurch entstehende Bediirfnis nach einem guten Lehrbuch, das
gleichzeitig auch als handliches Nachschlagewerk dienen kann, wird
vom vorliegenden Band in weitgehend idealer Weise erfiillt. — Im
ersten Teil sind die theoretischen Grundlagen sowie die fiir die Praxis
wichtigen Aspekte der Instrumentierung dargelegt. Die Erlduterun-
gen sind recht detailliert, doch sehr kurz und konzentriert. Es werden
dabei vom Leser nur solche Vorkenntnisse erwartet, iiber die auch in
Spektroskopie nicht vorgebildete Chemiker oder Biochemiker verfii-
gen. Der zweite Teil bringt in autoritativer Form alle fiir die Analyse
biologischer Systeme relevanten Daten, geordnet nach dem periodi-
schen System der Elemente. Dieses Buch sollte in keinem Labora-
torium fehlen, in dem routinemiBig Proben biologischen Ursprungs
mit Hilfe der Atomabsorptions-Spektroskopie analysiert werden.
Ganz besonders niitzlich wird es aber jenen Laboratorien sein, die die
Routineanwendung der Atomabsorptionsspektroskopie planen.

J.T.Clerc

Weitere eingegangene und angekiindigte Biicher
Besprechung vorbehalten

An Introduction to Modern Experimental Organic Chemistry. Von
R.M.ROBERTS, J.C.GILBERT, L.B.RODEWALD und A.S.WINGRO-
VE. XII + 388 Seiten. Verlag Holt, Rinehart & Winston, London
1970. Gebunden 78 s.

The Chemistry of the Nitro and Nitroso Groups, Part 2. Herausgegeben
von H.FEUER. The chemistry of functional groups, herausgegeben
von S.Parar. XIV 4 447 Seiten. Verlag Wiley-Interscience, New
York/London 1971. Gebunden 210 s.

Transfer and Storage of Energy by Molecules, Vol.3: Rotational
Energy. Herausgegeben von G.M.BURNETT und A.M.NoORTH.
XX + 307 Seiten. Verlag Wiley-Interscience, New York/London
1970. Gebunden 120 s.

Organic Reaction Mechanisms. 1969. Herausgegeben von B.Capon
und C.W.Regs. XII 4 709 Seiten. Verlag Wiley-Interscience,
New York/London 1970. Gebunden 220 s.

Membranes and Ion Transport, Vol.2, Herausgegeben von E.E.
BrTTER. XIV + 295 Seiten. Verlag Wiley-Interscience, New York/
London 1970. Gebunden 110 s.

Aquatic Chemistry. An Introduction Emphasizing Chemical Equilibria
in Natural Waters. Von W.Stumm und J.J.MorcaN. XVI 4- 583
Seiten. Verlag Wiley-Interscience, New York/London 1971. Ge-
bunden 235 s.

Lehrbuch der pharmazeutischen Chemie. Von H.AUTERHOFF, unter
Mitarbeit von J. KNABE. 6., neubearbeitete und erweiterte Auflage.
XII 4 536 Seiten. Wissenschaftliche Verlagsgesellschaft, Stutt-
gart 1970. Gebunden DM 54,~.

Encyclopedia of Chemical Technology (KIRR-OTHMER), Vol. 21. Her-
ausgegeben von A.STANDEN. 2., verbesserte Auflage. XIV + 707
Seiten. Verlag Wiley-Interscience, New York/ London 1970. Gebun-
den £ 23.50 (Subskriptionspreis £ 17.50).

Electrochimie. Von M.QUINTIN. 544 Seiten. Presses Universitaires
de France, Paris 1970. Weich geheftet.
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Les Protéines. Von E. RELYVELD und J.- C. CHERMANN. «Que sais-je ?»
Nr.679. 124 Seiten. Presses Universitaires de France, Paris 1970.
Broschiert.

La Chimiothérapie. Von M.P.DE GARILHE. «Que sais-je ?» Nr.1401.
125 Seiten. Presses Universitaires de France, Paris 1970. Broschiert.

Biochimie de I’Hérédité. Von F. CHAPEVILLE. «Que sais-je ?» Nr.1409.
126 Seiten. Presses Universitaires de France, Paris 1970. Broschiert.

Perspectives in Structural Chemistry, Vol. II1. Herausgegeben von J.D.
Dunirz und J. A.IBERs. 259 Seiten. Verlag Wiley, New York/Lon-
don 1970. Gebunden £ 7.00.

Mathematics for Ch Von C.L.PeRRIN. XII 4 453 Seiten. Ver-
lag Wiley-Interscience, New York/London 1970. Gebunden 115 s.

Nucleoside Antibiotics. Von R.J.SusaporLNnik. X + 442 Seiten. Ver-
lag Wiley-Interscience, New York/London 1970. Gebunden
£10.75.

Der Absatz in der Chemischen Industrie. Von H.KOLBEL und J.
ScEULZE. XV + 732 Seiten. Springer-Verlag, Berlin/ Heidelberg/
New York 1970. Gebunden DM 128,—-.

IR Theory and Practice of Infrared Spectroscopy. Von N.L.ALPERT,
W.E.KEISeR und H. A.SzyMANSKL 2, Auflage. XIV + 380 Seiten.
Plenum Press, New York 1970. Gebunden DM 75,—.

The Chemistry of the Cyano Group. Herausgegeben von Z. RAPPOPORT.
The Chemistry of Functional Groups, von S.PaTa1. XV 4 1044
Seiten. Verlag Wiley-Interscience, New York/London 1970. Ge-
bunden 320 s.

An Introduction to Ultracentrifugation. Von T.J.BOWEN, unter Mit-
arbeit von A.J.Rowe. XVIII + 171 Seiten. Verlag Wiley-Inter-
science, New York/London 1970. Broschiert 50 s.

Praktikum der quantitativen anorganischen Analyse. Von H.Lux.
6., verbesserte Auflage. VII 4 209 Seiten. Verlag Bergmann,
Miinchen 1970. Geheftet DM 22,—,

Catalysis of Gas Reactions by Metals. Von A.J.B.RoBERTsON. XI +
182 Seiten. Logos Press, London 1970. Gebunden 70 s.

Acidity Functions. Von C. H. ROCHESTER. Organic Chemistry. Vol.17.
X 4 300 Seiten. Academic Press, London/New York 1970. Ge-
bunden 90 s.

Das BMo0- Modell und seine Anwendung, Band I1: Ubungsbeispiele mit
Lésungen. Von E.HEILBRONNER und H.Bock. IX + 452 Seiten.
Verlag Chemie, Weinheim 1970. Broschiert DM 36,50.

Das amM0-Modell und seine Anwendung, Band I11: Tabellen berechne-
ter und experimenteller Grfen. Von E. HEILBRONNER und H.Bock.
270 Seiten. Verlag Chemie, Weinheim 1970. Broschiert DM 32,50.

Kompendium der Physik. Von G.ScHMIDT. 332 Seiten. Verlag Gustav
Fischer, Jena 1971. Gebunden MDN 23,-.

Nonmetallic Crystals. Herausgegeben von S.C.JAIN und L.T.CaAD-
DERTON. XI + 335 Seiten. Verlag Gordon & Breach, London/ New
York/ Paris 1970. Gebunden £ 11.

Chemie der Metall-Olefin-Komplexe. Von P. HEIMBACH und R.TRAUN-
MULLER, Chemische Taschenbiicher, Band 10. Herausgegeben von
W.FoErsT und H.GROUNEWALD. X + 180 Seiten. Verlag Chemie,
Weinheim 1971. Broschiert DM 20,-.

Der Laborant. Entstehung und Entwicklung eines Berufes in der
Basler chemischen Industrie. Von W.MoHLER. Europiische Hoch-
schulschriften. 115 Seiten. Verlag Herbert Lang, Bern 1970. Bro-
schiert Fr. 20.-.

Schweizerisches Leb ittelbuch, Band 2, Teil 2, 5.Lieferung. Bear-
beitet von der Schweizerischen Lebensmittelbuchkommission und
dem Eidgenossischen Gesundheitsamt. Drucksachen- und Material-
zentrale, Bern 1970. Ringblitter gelocht fiir Ordner.

Determination of Organic Compounds: Methods and Procedures. Von
F.T.Weiss. Chemical Analysis, herausgegeben von P.J.ELvVING
und I.M.KoLTHOFF, Vol.32. X + 475 Seiten. Verlag Wiley-Inter-
science, New York/London 1971. Gebunden £ 8.25.

Chemikon — Chemie in Ubersichten. Acht Einzelhefte im Umfang zwi-
schen 40 bis 100 Seiten je Heft. Von R. REUBER, H. WELLENS und
K.Gruss. Umschau-Verlag, Frankfurt am Main 1971. Bereits er-
schienen sind Heft 3, 4, 7 und 8, die restlichen folgen im Mai. Je
Heft zwischen DM 7,— und DM 12,80.

Spectroscopie d’absorption appliquée aux composés organiques. Par
J.R.DyER. Traduit de ’americain par R.DaubIN. VI 4 154 pa-
ges. Collection « Fondements de la chimie moderne». Dunod, Paris
1970. Broché 31,90 FS.

Chemical Reactivity and Biological Role of Functional Groups in En-
zymes. Biochemical Society Symposium No.31, held in Oxford,
January 1970. Organized by the Molecular Enzymology and Pro-
tein Groups of the Biochemical Society and the Chemical Society.
Edited by R.M.S.SMeLLIE. XII + 235 Seiten. Academic Press,
London/New York 1970. Gebunden 85 s.
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Mitteilungen aus Industrie und Handel

SIR (Societa Italiana Resine) —
der jiingste italienische Chemiegigant

Heute nimmt die SIR eine fithrende Stellung in der italienischen
Industrie ein. Im italienisch-deutschen Warenaustausch chemischer
Produkte ist die Rolle der sIR von Jahr zu Jahr bedeutender. In den
letzten zwanzig Jahren unter Leitung des Ingenieurs RovELLI hat
dieses noch in den ersten Nachkriegsjahren bescheidene Unterneh-
men einen groBen Aufschwung erfahren.

Die Produkte der Gruppe SIR umfassen heute: chemische Erzeug-
nisse, Erdélprodukte, Kunststoffe, Kunstharze und Kunststoff-
fasern.

Die Belegschaft betrigt 7000 Personen, und sir steht unter den
chemischen GroSunternehmen Italiens an dritter Stelle; damit ge-
hort die Industrie zu den fiihrenden Europas auf diesem Sektor.

Mit Fabriken nicht allein in der Lombardei, sondern auch in Kam-
panien, Kalabrien, Sizilien und Sardinien hat die Gesellschaft sich um
die Industrialisierung des « Mezzogiorno » sehr verdient gemacht. Die
Schaffung von neuen Arbeitspliitzen, die Errichtung neuer Werke
und Betriebe im Siiden Italiens tragen in betrichtlichem Ausmalie
zur Losung dieses jahrhundertalten Problems des Siidens bei.

Der Sitz der sIR ist in Mailand, wo rastlos am Ausbau der Gruppe
gearbeitet wird. Einige wenige Zahlen geben am besten Aufschluf}
iiber den zuriickgelegten Weg. 1965 wies die Bilanz einen Umsatz
von etwa 56000 Millionen Lire aus; 1969 waren es 105373 Millio-
nen, und fiir 1970 ist die Ziffer voraussichtlich etwa 127600 Millionen
Lire. sIR ist sicherlich ein Schulbeispiel fiir die einschneidende Um-
wandlung Italiens zur européiischen Industrienation.

Modular 1440 Gas Chromatograph
Features Advanced Design, Solid State Electronics

Featuring advanced-design ionization detectors and all solid state
electronics, the Model 1440 gas chromatograph now available from
Varian Aerograph is ideal for applications where reliable, day in, day
out performance is required.

Rugged, simple to operate, yet versatile enough to handle a wide
variety of applications, the 1440 will provide the user with years of
quality service, even under the heavy work loads imposed by routine
or quality control applications.

The 1440 offers a choice of four rugged, but highly sensitive ion-
ization detectors hydrogen flame ionization, alkali flame ionization,
3H electron capture, and $3Ni electron capture. A universal detector
base allows any of the four detectors to be interchanged in about 5
minutes.

The 1440 also offers a choice of three electronic, solid state column
oven temperature controllers—a manual controller, an isothermal
proportional controller, or a linear programmer. .

The all solid state electrometer features a JFET (Junction Field
Effect Transistor) input, and provides for low noise, almost zero
drift, rapid warm-up, and high reliability.

A large accessory panel on the side of the modularly constructed
1440 permits all accessories to be installed easily, and without modi-
fication to the instrument itself.

For further information, write: Varian Aerograph, 2700 Mitchell
Drive, Walnut Creek (Calif.) 94 598.

Varian offers the MAT 311 Double Focusing Mass Spectrometer

The mAT 311 is a medium priced, compact, double focusing mass
spectrometer ideally suited for structure studies, precise mass de-
termination, qualitative and quantitative mixture analysis and GC/
MS analysis.

At $63,000 f.0.b. New York, the 311 offers unusual accuracy and
sensitivity in a compact, simple to operate instrument.

Resolution is 20,000 (10% valley) and 50,000 (50% peak width),
and sensitivity (for gases) is 3 - 107> Torr at a resolution of 1000.
Precise mass accuracy is + 2 ppm for a mass difference of up to 10%.

Mass range is 1 to 3600; 1 to 1800. Mass scan is variable between
1 sec/decade to 56,000 sec/decade in 25 steps.

The mAT 311 features continuously adjustable slits, operated elec-
trically from the front panel, thus providing quick change from high
resolution to low resolution (or vice versa).

Chimia 25 - 1971 - Februar

Electron energy is variable between 5 and 10 eV or switching be-
tween 20 and 70 eV. A second ion source for total ion current measure-
ment is standard accessory.

The maAT 311 is produced by Varian/MAT of Bremen (West Ger-
many).

For information, write: Varian/MAT, 611 Hansen Way, Palo Alto
(Calif.) 94303.

Varian introduces the MAT 111 «Gnom» GC/MS System
for GC-Identification and Organic Research Projects

The MAT 111 «Gnom» is an integrated mass spectrometer/gas
chromatograph system offering high performance and ease of opera-
tion at low cost. Priced at $16,800, the « Gnom» is unique in offering
capabilities heretofore available only in higher cost systems,

Proven components include a Varian Aerograph 1400 series gas
chromatograph and a magnetic sector mass spectrometer from Var-
ian/MAT GmbH of Bremen (West Germany).

Separator System

The built-in gas chromatograph is interfaced by a new variable
slit carrier gas separator of unique design to meet various GC flow
conditions and MS vacuum requirements.

The slit separator is continuously adjustable for carrier gas flow
rates from 1 ml/min to 100 ml/ min. Temperature range is from am-
bient to 300°C. A membrance separator will soon be available as an
option.

The Mass Spectrometer

The Varian/MAT mass spectrometer provides a mass range from 1
to 1000 with resolution of 600 (10% valley) standard, and 1000 (10%
valley) with small slit width.

Scanning speeds provide linear mass scans of 10, 25, 50, 100 and
330 masses/sec. Mass scan is linear for recording and oscilloscopic
display; exponential for automatic data acquisition.

Sensitivity

The mAT 111 offers sensitivity of less than 107° g/s sample flow
into ion source sufficient for MS identification at resolution 600, and
at the fast scanning speed of one mass spectrum per second. The
system’s superior sensitivity is provided by the magnetic sector type

MS which guarantees this performance constant over the entire mass
range.

Options

— Oscilloscope for display of total spectrum or a peak group of five
consecutive mass numbers.

— Direct inlet system provides temperature range from ambient to
400°C and stability of + 2°C.

— Mass number display for digital display and mass marker up to
mass 999.

- Recorder systems: Varian G-2010 potentiometer recorder for
the GC, and galvanometer recorder for MS display.

Price

The Varian/MAT 111 «Gnom» is $16,800 without the recorders.
System price with both recorders is approximately $19,000, f.o0.b.
Bremen.

For information, write: Varian/maT, 611 Hansen Way, Palo Alto
(Calif.) 94303.

Erratum

Berichtigung zur Arbeit von W.VoOELTER, O.OSTER, G.JUNG und
E.BRrEITMAIER (Chimia 25 [1971] Heft 1, Seite 27):

Die Formelbilder fiir die Aglykone der Glykoside I, IT und III sind zu
korrigieren:

‘I 3,5,7,4’-Tetrahydroxy-3’-methoxy-flavon
II 5,7,4'-Trihydroxyflavon .
III 5,2’-Dihydroxy-7-methoxy-flavon
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Trisaccharid der Anordnung 3-0-3-p-galaktopyranosyl-
4-0--p-galaktopyranosyl-O-f-p-xylopyranosyl an Se-
rin- und Threonin-Reste des Polypeptids gebunden.
Viele solcher Heteropolysaccharide sind an der Poly-
peptidkette(n) angeheftet.

Die andere Klasse, die eigentlichen Glykoproteine,
haben keine kurzen, serienmifig angeordneten «repeat-
ing units», und das Molekulargewicht einer Kohlehydrat-
gruppe dieser Klasse mag sich zwischen 180 und etwa
2500 bewegen. Fast alle Zucker-Eiweif3-Verbindnungen
dieser Klasse haben verzweigte Kohlenhydratgruppen.
Die hiufigsten Zuckerkomponenten der Glykoproteine
sind p-Galaktose, p-Mannose, L-Fukose, N-Acetylglucos-
amin, N-Acetylgalaktosamin und Sialinsidure. p-Glucose
findet sich selten in diesen Substanzen. Die Molekularge-
wichte der Glykoproteine schwanken innerhalb weiter
Grenzen, von weniger als 2 X 10% bis zu mehr als 1 x 108.
Einige Glykoproteine haben nur eine Kohlenhydratgrup-
pe, z. B. Ovalbumin, andere haben 800 oder mehr; einige
haben Mono- oder Disaccharide als prosthetische Grup-
pen, wie z. B. Kollagen und Schaf-Submaxillaris-Glyko-
protein, andere, wie z.B. die menschlichen Blutgruppen-
substanzen, haben etwa 185 individuelle Kohlenhydrat-
gruppen mit je 14 bis 16 Monosaccharidresten als Zucker-
bestandteile®.

Eine groBe Schwierigkeit in der Strukturaufklirung
der Kohlenhydratgruppen eines Glykoproteins ist darin
gelegen, dafl die chemische Zusammensetzung der
Kohlenhydratgruppen innerhalb eines Molekiiles und
der Kohlenhydratgruppen verschiedener Molekiile einer
Spezies nicht identisch sind. Diese Situation ist bei fast
allen griindlich untersuchten Glykoproteinen festgestellt
worden. Sie beruht, wie kiirzlich eingehend besprochen
worden ist4, auf der Tatsache, daf3 bei der Biosynthese
der Kohlenhydratgruppen die Sequenz der Monosac-
charidreste nicht durch einen Template-Mechanismus
wie bei der Peptidsynthese sichergestellt ist, sondern
durch Enzymspezifitit geregelt wird, d.h. Spezifitit der
Transferasen, die den Zuckerrest von dem aktivierten
Zuckernukleotid auf eine bestimmte Aminosiure des
Polypeptids iibertragen oder eine schon vorhandene
Kohlenhydratkette verlingern oder verzweigen. Dieser
Typ der Biosynthese verliuft nicht fehlerfrei. Auch fin-
den sich oftmals, wie dies fiir das Kollagen und die spe-
zifischen menschlichen Blutgruppensubstanzen erwiesen
ist, unvollstindig synthetisierte Kohlenhydratgruppen.
Diese Heterogenitit erschwert betrichtlich die Anwen-
dung der klassischen Methoden der Strukturanalyse von
Oligo- und Polysacchariden; denn die Fraktionierung
durch Séulenchromatographie von kurzen Glykopep-
tiden, die durch proteolytische Verdauung des intakten
Glykoproteins gewonnen werden, fithrt zu einer groflen
Anzahl von Gipfeln. Entsprechend dieser Vielzahl ist die
Ausbeute an reiner Substanz innerhalb eines Gipfels sehr

geringfiigig.

4 A.GOTTSCHALK, Nature 222 (1969) 452.
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Mein Laboratorium hat sich wihrend der letzten
12 Jahre mit einem Glykoprotein beschiftigt, das aus
den submaxillaren Driisen von Schafen gewonnen wird.
Wir nennen es deshalb auch osm, ovine submaxillary
mucin. Es war kein Zufall, daf3 ich mich dem Studium
dieses Mucins zuwandte. Sir MACFARLANE BURNET, Di-
rector of the Walter and Eliza Hall Institute of Medical
Research, Melbourne, in dem ich 20 Jahre lang Mitarbei-
ter war, hatte in den vierziger Jahren zwei bedeutsame
Entdeckungen gemacht. Es ist meine persénliche Mei-
nung, dafl diese beiden Entdeckungen viel dazu bei-
getragen haben, daf die molekulare Struktur der Glyko-
proteine, ein in der ersten Hilfte dieses Jahrhunderts
sehr vernachlissigtes Gebiet, erneut von Biochemikern
und Chemikern in systematischer Weise angegangen
wurde (siehe GoTTscHALK, 1966)°. BURNET beobachtete
zunichst, dal viele schleimigen Sekrete, wie Speichel,
Bronchialschleim, Ovariencyst-Mucin, Submaxillaris-
Mucin von Schafen, Eierklar, die durch Influenza-Viren
bewirkte Agglutination von roten Blutkérperchen hem-
men. Dann zeigte er, dal die biologische Aktivitit der
Schleimstoffe ebenso wie die Virus-bedingte Himag-
glutination durch vorherige Behandlung dieser Materien
mit lebenden Influenza-Viren oder mit einem in der
Kulturfliissigkeit von Vibrio cholerae vorhandenem En-
zym verlorengeht®. Die Hemmsubstanzen in den schlei-
migen Sekreten wurden bald als Glykoproteine” (an-
fangs Mucoproteine genannt) und das Enzym im Jahre
1957 als Neuraminidase® erkannt und seine Wirkungs-
weise definiert. An dieser Entwicklung waren vornehm-
lich die Laboratorien von GUNNAR Brix in Uppsala,
von ERNST KLENK in K6ln und das BURNETsche Institut
in Melbourne beteiligt. Einzelheiten dieser interessanten
Entwicklung sind in meiner Monographie The Chemistry
and Biology of Sialic Acids and Related Substances,
Cambridge University Press, 1960, beschrieben.

Wie erwihnt, studierte mein Laboratorium haupt-
siachlich das in dem Sekrete der Schafs-Submaxillar-
Driisen enthaltene Glykoprotein osm. Dieses Glyko-
protein ist der wirkungsvollste Hemmer der Influenza-
Virus-Himagglutinine; noch in einer Verdiinnung von
1:10% hemmt es die Hidmagglutination®. Im Laufe der
Jahre haben wir das Isolier- und Reinigungsverfahren
mehr und mehr verbessert, und das von uns in den letzten
Jahren benutzte Verfahren hat ein Priaparat ergeben,
das sich in der Ultrazentrifuge, der Zonen-Elektro-
phorese und der Immunogel-Diffusion wie eine einzige
Verbindung verhilt!0, Trotzdem maéchten wir nicht sa-
gen, daf unser Préparat homogen ist, da eine Verunrei-
nigung im Umfange von etwa 1% von keinem dieser be-
5 A.GOTTSCHALK, in Glycoproteins. Their Composition, Structure and

Function (Ed. A.GorrscHALK), Elsevier, Amsterdam 1966, S. 1.
¢ F.M.BuRNET, Physiol. Rev. 31 (1951) 131.

7 J.F.McCREA, Austral. J. Exp. Biol. Med. Sci. 26 (1948) 355.
: A.GOTTSCHALK, Biochim. Biophys. Acta 23 (1957) 645.

E.R.B.GRrRAHAM und A.GOTTSCHALK, Biochim. Biophys. Acta 38
(1960) 513.

0 A.GorrscHALK, H.ScHAUER und G.UHLENBRUCK, Z. Physiol.
Chem. 352 (1971) 117.

.‘
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Bei dieser Wellenlinge absorbiert a-Aminoacrylsidure
stark!®, Die Produktion von a-Aminocrotonsiure (aus
O-substituiertem Threonin) wurde durch ihre Reduk-
tion zu a-Aminobuttersiure erwiesen?.

Der Abbau von osm geht in den Kérpergeweben allem
Anschein nach in der Weise vor sich, daB gleichzeitig
mit der proteolytischen Spaltung von Peptidbindungen
des EiweiBles ein stufenweiser Abbau der Kohlenhydrate
erfolgt. Die Neuraminidase® ist in fast allen Kérper-
geweben der héheren Tiere vorhanden® und spaltet
nach unseren Versuchen in vitrol® die endstindige N-
Acetylneuraminsiure von o s M praktisch vollkommen ab.

Vor einigen Jahren fanden wir in Zusammenarbeit
mit dem Laboratorium von Prof. Dr. E. BUDDECKE, jetzt
in Miinster, daf} ein rohes Enzym-Priparat, das aus dem
Homogenate von Rindermilz durch Fraktionierung mit
(NH,),* SO, gewonnen worden war, die O-glykosidische
Bindung zwischen N-Acetylgalaktosamin und Serin
(Threonin) in NANA-freiem osM und daraus hergestell-
ten Glykopeptiden spaltete!5. Wir nannten das fiir diese
Spaltung verantwortliche Enzym O-Seryl-N-Acetyl-
galaktosaminid Glykosidase 22 Dieses Enzym ist von der
lange bekannten N-Acetyl-g-pD-Hexosaminidase (EC
3.2.1.30), die auch in dem Rohenzym enthalten ist, ver-
schieden. Das letztere Enzym spaltet sowohl N-Acetyl-
p-p-Glucosaminid als auch Galaktosaminid.

Die O-Seryl-N-Acetylgalaktosaminidase lie8 sich
durch Siulenchromatographie an Sephadex G-200 un-
schwer von der N-Acetyl-$-D-Hexosaminidase tren-
nen??, Beide Enzyme sind in der Tierreihe sehr weit
verbreitet. So fanden wir sie in Anthozoa, Plathelmintes,
Bryozoa, Annelida, Arthropoda, Gastropoda, Tunicata
und Vertebrata; von den letzteren wurden Fische, Am-
phibien, Végel und Siugetiere untersucht??, Mein Labo-
ratorium hat insbesondere die O-Seryl-N-Acetylgalak-
tosaminidase von Lumbricus terrestris? hochgradig ge-
reinigt, so dal wir mit der sehr empfindlichen Ninhydrin-
Reaktion in 24 Stunden bei 37°C und pH 4,8 keine
Peptidspaltung nachweisen konnten. Kiirzlich ist es
uns?® und unabhingig von uns WEeIssMANN und Hin-

13 G.RiLEY, J.H.TurNBALL und W.WiLsoN, J. Chem. Soc. 1957,
1373.

20 K.TANAKA und W.P16MAN, J. Biol. Chem. 240 (1965) pc 1487.

21 A.GorrscHALK und A.S.BHARGAVA, in The Enzymes (Ed. P.D.
BoYER), Vol. 5, 3rd editiou, Academic Press, New York, in press.

22 A.S.BHARGAVA, E.BUDDECKE, E. WERRIES und A.GOTTSCHALK,
Biochim. Biophys. Acta 127 (1966) 457.

23 H.ScHAUER und A.GOTTSCHALK, Z. Naturforsch. 22b (1967) 1030.

24 H,SCHAUER und A.GOTTSCHALK, Biochim. Biophys. Acta 156
(1968) 304.

25 E.BUDDECKE, H.SCHAUER, E. WERRIES und A. GOTTSCHALK, Bio-
chem. Biophys. Res. Commun. 34 (1969) 517.
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Enzymatic degradation of QSM
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Abb. 2

RICHSEN? gelungen, die O-Seryl-N-Acetylgalaktosa-
minidase eindeutig als N-Acetyl-a-p-Galaktosaminidase
zu kennzeichnen. Das Enzym spaltet aufler NaNa-
freiem osM und davon hergeleiteten Glykopeptiden
Phenyl-a-p-Galaktosaminid, aber nicht das $-Anomere
und nicht Phenyl-a- oder [(-Glucosaminid. Es spaltet
nur endstindiges, d.h. unsubstituiertes glykosidisch ge-
bundenes N-Acetylgalaktosamin in a-Konfiguration.
Die Spezifitit gegen das Aglykon ist gering. Mit Hilfe
der Neuraminidase und der a-N-Acetylgalaktosamini-
dase im Zusammenwirken mit den proteolytischen En-
zymen kann osM in seine Bausteine zerlegt werden
(Abb. 2). Es ist von Interesse, dal ARONSON und DE
DuveE? und MAHADEVAN und TarPEL?® den Nachweis
erbracht haben, dal die am Abbau beteiligten Enzyme
lysosomalen Ursprungs sind.

Wie aus dem Vorangegangenen erkennbar ist, ist
osM ein einfach gebautes, aber vollwertiges Glyko-
protein. Dank seiner Einfachheit ist die molekulare
Struktur von 08 M, sein enzymatischer Abbau und auch
seine Biosynthese weitgehend erforscht worden. Man
konnte es als einen Prototyp der Glykoproteine an-
sehen. Ich mochte mit dem Hinweis schlieBen, daf3 wir
in immunologischen Untersuchungen in den letzten zwei
Jahren gefunden haben, dal sowohl die Protein- als
auch die Kohlenhydratkomponente antigene Determi-
nanten sind, und daf} sich Anhaltspunkte dafiir ergeben
haben, daBl die Aminosiure-Umgebung der an der
Zuckerbindung beteiligten Serin- und Threonin-Reste
dhnlich sein muf3 0.

26 B, WEISSMANN und D. F, HINRICHSEN, Biochemistry 8 (1969) 2034.

27 N.N.ARoNsoN und C. pE DUVE, J. Biol. Chem. 243 (1968) 4564.

28 S_MAHADEVAN und A.L.TAPPEL, Arch. Biochem. Biophys. 128
(1968) 129.
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Chemie und Biochemie der Glykosphingolipoide™

Von WiLHELM GIELEN **

Pharmakologisches Institut der Universitdt Kéln

Summary

Glycosphingolipids are naturally occuring substances con-
taining a covalent bound carbohydrate and lipid moiety. In
recent years the glycosphingolipid structure, metabolism and
biosynthesis have been largely clarified. The biosynthesis has
been reported to proceed by stepwise addition of monosac-
charide units from sugar nucleotides to glycolipid acceptors
with a remarkable specificity of the corresponding enzyme
system. Many problems concerning the receptor function, the
metabolic and regulatory activity are still to be clarified. There
are probably quite different functions for the neutral glycoli-
pids and the acidic, neuraminic acid containing glycolipids,
the gangliosides. The latter were thought to be specific com-
ponents of the brain where they are localized primarily in the
neuronal membranes. They are present in normal brain as a
mixture of various molecular types. In some lipoidoses a
ganglioside accumulation in brain is due to a deficiency of a
specific catabolic enzyme.

It is now obvious that gangliosides also occur in low concen-
tration in many extraneuronal animal tissues. In recent studies
it could be demonstrated that there are qualitative and quan-
titative alterations in neutral glycolipid and in ganglioside
composition of tumor cells and cells, which have been trans-
formed by viruses. These cells show altered immunological and
physical surface properties.

Glykosphingolipoide sind im Organismus weit ver-
breitet, sie sind auf Grund ihrer amphiphilen Struktur
zur Membranbildung besonders befihigt, sie sind am
Aufbau praktisch jeder biologischen Membran beteiligt.
Daf} einigen wichtigen Vertretern dieser groflen Stoff-
klasse neben der Strukturbildung auch funktionelle
Bedeutung zukommt, kann aus jhrer spezifischen Loka-
lisation hergeleitet werden. Die Gehirnganglioside sind
charakteristische Bauelemente der neuronalen Membra-
nen des Zentralnervensystems, sie sind an den Synapsen,
den Orten der Erregungsfortleitung, bevorzugt ange-
ordnet. Die genaue Funktion dieser Verbindungen an
diesen wichtigen Schaltstellen des Zentralnervensystems
ist allerdings bis heute nicht erkannt. Jedenfalls kann
aus vielen experimentellen Befunden abgeleitet werden,
daf} diese Verbindungen an diesen Zentren der Erre-
gungsiibertragung beteiligt sind.

H H
| 1
H C —C ~CHOH
1 :
/\/\/\/\/\/\>=<°" NH,
H

Abb. 1. Struktur des C,4-Sphingosins

* Vorgetragen am 29. August 1970 auf dem Symposium iiber Bio-
polymere in Bern, veranstaltet vom Schweizerischen Chemiker-
Verband.

** Anschrift des Verfassers: Doz. Dr. WiLHELM GIELEN, Pharmako-
logisches Institut der Universitit Kéln, D-5 Kéln 41, Gleueler-
strale 24.

Die Glykosphingolipoide enthalten alle als charakteri-
stischen Baustein den Aminoalkohol Sphingosin, haupt-
sichlich C 4-Sphingosin, ein trans-p-erythro-1.3-di-
hydroxy-2-aminooctadecen (Abb.1).

In den Glykolipoiden wird das C,4-Sphingosin hiufig
von C,,-Sphingosin und von geringen Anteilen an C g
Dihydrosphingosin begleitet. Des weiteren existieren
noch C;4- und C,y-Dihydrosphingosine, auch Phyto-
sphingosine genannt, die mit einer weiteren OH-Gruppe
am C-Atom 4 ausgestattet sind. Sie wurden zuerst aus
pflanzlichen Glykolipoiden?, spater auch als Bestandteile
von Cerebrosiden aus menschlichem Nierengewebe iso-
liert 2. Sie sind in Tumorglykolipoiden besonders reichlich
vorhanden3.

Das Cg-Sphingosin wird im Organismus aus Palmityl-
CoA und der Aminosidure Serin aufgebaut?. Nach Re-
duktion des Palmityl-CoA zum Palmitylaldehyd mit
NADPH als Wasserstoffdonator und nachfolgender Kon-
densation mit Serin bei Gegenwart von Pyridoxalphos-
phat und Mn?*-Ionen entsteht Dihydrosphingosin, das
mittels FAD zum Sphingosin dehydriert wird.

In allen Glykosphingolipoiden trigt die Aminogruppe
am C-Atom 2 des Sphingosins in Sdureamidbindung eine
langkettige Fettsiure, die OH-Gruppe am C-Atom 1 ist
bei den Cerebrosiden mit einem Molekiill Hexose, bei
den Ceramidpolyhexosiden mit mehreren Molekiilen
Hexosen und bei den Gangliosiden mit mehreren Mole-
kiillen Hexosen und zusitzlich mit ein oder mehreren
Molekiilen N-Acylneuraminsiure verkniipft. Die OH-
Gruppe am C-Atom 3 des Sphingosins ist in allen diesen
Verbindungen unsubstituiert.

Nach diesem Bauprinzip entstehen amphiphile,
membranbildende Lipoide mit zwei Alkylketten und
einem mehr oder weniger ausgedehnten hydrophilen
Anteil, der aus den Kohlenhydraten gebildet wird. Die
Hydrophilie dieser Verbindungen nimmt mit wachsen-
dem Kohlenhydratgehalt zu und erfihrt eine ungew6hn-
liche Steigerung durch das Vorhandensein von N-Acyl-
neuraminsiure im Molekiil. Die Substanzen sind dann
wasserloslich ; sie haben Siurecharakter.

Die Cerebroside des Gehirns enthalten C4-, Cyy- und
Spuren an Dihydrosphingosin und Fettsduren mit 20
bis 26 C-Atomen, bevorzugt aber C,,-Fettsduren, wie
Lignocerinsiure, a-Hydroxylignocerinsiure (Cerebron-

1 H.E.CARTER, W.D.CELMER, W.E.LanDs, K.L.MUELLER und

H.H.Tomizawa, J. Biol. Chem. 206 (1954) 613. '

K.A.KARLSON, Acta Chem.Scand.18 (1964) 2397.

S.HAxoMORI, personliche Mitteilung.

¢ R.0.BraADY und G.J.Kovar, J. Biol. Chem. 233 (1958) 26; R.O.
BRraDY, J.V.ForMica und G.V.Kovar, J. Biol. Chem. 233 (1958)
1072,
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Glucocerebrosid : ceramide -glucose (Gaucher's disease)

Galaktocerebrosid ;. ceramide.- galactose

Globosid : cer-glc-gal-gal-galNAc

Ceramidtrihexosid : cer-glc-gal - gal ( Fabry's disease)

Hamatosid : cer-glc-gal- NeuNAc

Gangliosid : cer-glc-gal-galNAc-gal (General. gangliosidose)
|

NeuNAc

Tay - Sachs - Gangliosid : cer-glc-gal - gal NAc
|

NeuNAc

Sulfatid : cer-gal-3-sulfat” (Metachromat. leukodystrophy )

Abb. 2. Ubersicht iiber einige Glykosphingolipoide. In Klammern
sind die Lipoidosen bei den charakteristischen Speichersubstanzen
aufgefiihrt

siure), Nervonsiure und a-Hydroxynervonsdures. Mit
zunehmendem Alter beobachtet man eine Verschiebung
zu ungradzahligen Fettsiuren® und eine Bevorzugung
lingerkettiger Fettsduren.

In den Gehirncerebrosiden ist als einziges Zucker-
molekiil eine D-Galaktose in f-glykosidischer Bindung
an die primidre OH-Gruppe des Sphingosins angefiigt
(Abb. 3). Bei Organcerebrosiden aus Milz und Leber ist
die Galaktose durch Glucose ersetzt. Ein Glucocerebrosid
tritt als Speichersubstanz in verschiedenen Geweben
bei der seltenen Erbkrankheit Morbus Gaucher auf. Die
Krankheit wird hervorgerufen durch einen genetisch
bedingten Mangel des abbauenden Enzyms, der spe-
zifischen (-Glucosidase’. Bei normal funktionierendem
Aufbau und gestértem Abbau kommt es zur Anhiufung

T

H
| CH;0H
K —(IZ—CH,—O o : )
/\/\/\/\/\/\/:/oy }Im lOH ¢
C

23|
—0 OH

/\/\/\/\/\/\/\/\/\/\/Y OH

OH

—

Abb. 3. Struktur des Galaktocerebrosids

L
C—C—CH,0H

AN

OH NH

|
AVAVAVAVAVAVAVAVAVEVAVAI SN

Abb. 4. Abbau- bzw. Synthesestufen des Cerebrosids; oben: Psycho-
sin; unten: Ceramid

5 E.KLENK, Z. physiol. Chem. 153 (1926) 74.

¢ Y.KisammoTo und N.S.RADIN, J. Lipid. Res. 4 (1963) 437.

7 R.0.BraDY, J.N.KANFER und D.SHAPIRO, Biochem. Biophys.
Res. Comm. 18 (1965) 221.

Chimia 25 - 1971 - Mirz

dieses Glykolipoids. Erst sekundir und bei schweren
Defekten kann eine allgemeine Entgleisung des gesamten
Glykolipoidstoffwechsels nachfolgen.

Cerebroside sind typische Bausteine des Myelins. Sie
werden im Rattenhirn zur Zeit der Myelinisierung, etwa
vom 8. bis zum 20. Tag nach der Geburt, biosyntheti-
siert®. Die an der Biosynthese beteiligten Enzyme zeigen
in dieser Zeitspanne das Maximum ihrer Aktivitit®.

Uber den Syntheseweg herrscht noch einige Unklar-
heit, nach allen bisherigen Untersuchungen werden offen-
bar beide Wege beschritten:

a) primire Anlagerung der Hexose, dann die N-Acylie-
runglo,

b) zunichst die Ankniipfung der Fettsiure und dann die
der Hexose an das Sphingosin!,

a) Sphingosin + UDP - gal —  Psychosin + UDP
Psychosin + acyl -CoA —  Cerebrosid + CoA
b) Sphingosin + acyl-CoA —  Ceramid + CoA
Ceramid + UDP - gal — Cerebrosid + UDP

Abb. 5. Verlauf der Cerebrosidbiosynthese

Weitere Fragen stellen sich hier; Fragen, die die Diffe-
renzierung und Steuerung des Cerebrosid-, Gangliosid-
und Sphingomyelinstoffwechsels betreffen. Auf dieser
Stufe muB entschieden werden, ob das Syntheseprodukt
in den Gangliosid- oder Sphingomyelinstoffwechsel ein-
miindet, oder ob es unmittelbar als Cerebrosid deponiert
wird.

Insgesamt weisen die Cerebroside des Myelins einen
trigen Stoffwechsel auf. Er ist allerdings hoher, als die
Isotopenversuche anzeigen, da mit einer schnellen Wie-
derverwertung der Hydrolysenprodukte gerechnet wer-
den muf32. Im Myelin liegt das Cerebrosid vergesell-
schaftet mit Sulfatid vor, das durch eine ebenso statio-
nire Stoffwechsellage gekennzeichnet ist. Cerebrosidase
(Cerebrosid-Galaktosidase) und Cerebrosidsulfatase, bei-
des lysosomale Enzyme, zeigen eine Aktivititserhohung
mit zunehmendem Alter!?. Das Sulfatid wird bei der
Metachromatischen Leukodystrophie in groflen Mengen
im Zentralnervensystem und in der Niere deponiert;
das abbauende Enzym, die spezifische Cerebrosidsulfata-
se, fehlt13, ‘

8 Y.Kisaimoto, W.E.DAvies und N.S.Rapin, J. Lipid. Res. 6
(1965) 532; M.A.WEeLLs und J.C.DITT™MER, Biochemistry 6 (1967)
3169; G.HAUSER, J. Neurochem. 15 (1968) 1237.

9 J.HILDEBRAND, P.SToFFYN und G.HAUSER, J. Neurochem. 17
(1970) 403.

10 W.W.CLELAND und E.P.KENNEDY, J. Biol. Chem. 235 (1960) 45;
R.0.BRrADY, J. Biol. Chem.237 (1962) 2416.

At M.SKRIBNEY, Biochim. Biophys. Acta 125 (1966) 542; P.MORELL
und N.S.RADIN, Biochemistry 8 (1969) 506.

12 D, M.BoweN und N.S.RADIN, J. Neurochem. 16 (1969) 501.

13 E.MesL und H.JATZKEWITZ, Biochem. Biophys. Res. Comm. 19
(1965) 407.
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von Bedeutung sein, denn in dieser Weise kénnten im
biologischen System Ladungsinderungen schnell und
reversibel herbeigefiihrt werden. Die ketosidischen Bin-
dungen der Neuraminsiure in allen Gangliosiden werden
durch Neuraminidase, einer a-Ketosidase, gelést. Die
Hydrolyse der an der mittelstindigen Galaktose haften-
den Neuraminsdure gelingt erst nach Abspaltung der
terminalen Hexosen, die offenbar durch sterische Hin-
derung den Zugang des Enzyms zur Bindungsstelle der
Neuraminsiure blockieren.

Die Strukturaufklirung der Ganglioside wurde in den
friihen sechziger Jahren in den Laboratorien von R.
Kunn in Heidelberg und von E.KLENK in Kéln in An-
griff genommen. Ein wichtiger Befund aus unserem Ar-
beitskreis lieB auf eine erfolgreiche Strukturanalyse
hoffen: Ganglioside bilden in wiBriger Lésung Micellen
vom Teilchengewicht 200000 bis 250000, sie sind aber
in organischen Lésungsmitteln, in Dimethylformamid
und Tetrahydrofuran, mit Molekulargewichten von etwa
2000 monomolekular gelost?. Es sollte auch nicht ver-
gessen werden, dafl ohne die Entwicklung der Siulen-
und Diinnschichtchromatographie in jenen Jahren die
Auftrennung des komplexen Gangliosidgemisches in die
Einzelkomponenten nicht méglich gewesen wire. So
gelang es innerhalb von wenigen Jahren, im wesent-
lichen mit den Methoden der klassischen Kohlenhydrat-
analytik, durch kombinatorische Anwendung der Per-
methylierung, der Perjodatoxydation und der partiellen
Hydrolyse, die Strukturen dieser Verbindungen aufzu-
kldren.

Tabelle 1. Permethylierungsprodukte eines Dineuraminosyl-
gangliosids (I), des entsprechenden Mononeuraminosylganglio-
sids (IT) und des entsprechenden neuraminsiurefreien Glykoli-
poids (III)

I 1I 111

2.3.6-Trimethyl- 2.3.6-Trimethyl- 2.3.6-Trimethyl-

glucose glucose glucose
2.6-Dimethyl- 2.6-Dimethyl- 2.3.6-Trimethyl-
galaktose galaktose galaktose
4.6-Dimethyl- 4.6-Dimethyl- 4.6-Dimethyl-
galaktosamin galaktosamin galaktosamin
2.4.6-Trimethyl- 2.3.4.6-Tetramethyl-  2.3.4.6-Tetramethyl-
galaktose galaktose galaktose

Im Zentralnervensystem findet man vorwiegend Tetra-
oseganglioside, sie alle haben die in der Tabelle 2 ange-
gebene Ganglio-N-tetraose-Struktur. Sie sind in der
grauen Hirnsubstanz mit etwa 1,5%, in der weilen Hirn-
substanz mit weniger als 0,5% des Trockengewichtes ver-
treten. Die einzelnen Hirnregionen zeigen qualitativ
das gleiche Gangliosidmuster, aber erhebliche Unter-
schiede in der quantitativen Anlage der Einzelganglio-
side 22,

21 E.KLENK und W.GI1ELEN, Z. physiol. Chem. 319 (1960) 283.
22 E.Dominick und W.GIELEN, Z. physiol. Chem. 349 (1968) 731.
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Tabelle 2. Struktur der Oligosaccharide nach partieller Hydro-
lyse

B B B
Ganglio-N-tetraose : Gal(1-3) GalNAc (1-4) Gal (1-4) Gluc

Ganglio-N-triose I Gal (1/33) GalNAc (1/_34) Gal
Ganglio-N-triose II : GalNAc (164) Gal (llil)Gluc
Ganglio-N-biose I Gal (1133) GalNAc
Ganglio-N-biose IT : GalNAc (1134) Gal

B
Laktose : Gal (1-4) Gluc

Auflerhalb des Zentralnervensystems konnten Gang-
lioside in Erythrozyten, im Serum, in der Niere, in der
Lunge und in der Placenta nachgewiesen werden. Dort
findet man allerdings vorwiegend das Mononeuramino-
syl-laktose-gangliosid (Gp,y., Hdamatosid), das Dineur-
aminosyl-laktose-gangliosid (Gp,y) und ein Gangliosid
mit Tetraose-Struktur, das anstelle von N-Acetylgalak-
tosamin N-Acetylglucosamin enthilt?, Das Mononeur-
aminosyl-laktose-gangliosid (Gyp,y,, Himatosid) scheint
sehr weit verbreitet zu sein, es ist praktisch Bestandteil
jeder biologischen Membran.

Bei einer sorgfiltigen Fraktionierung von Hirngewebe
und besonders schonender Aufarbeitung ldf3t sich eine
Fraktion mit Nervenendigungen, den sogenannten Syn-
aptosomen, gewinnen, die einen hohen Gangliosidge-
halt haben?!. Elektronenoptisch erkennt man die von
den Nerven abgetrennten Endstrukturen der Synapsen
und die synaptischen Blischen, die die neuro-chemischen
Transmittersubstanzen (Acetylcholin, Dopamin, Nor-
adrenalin, Histamin, Serotonin, y-Aminobuttersiure)
enthalten, welche die Erregungsfortleitung aktiv be-
wirken. Diese synaptischen Bliaschen selbst sind ganglio-
sidfrei?. Nach allen bisherigen Befunden sind die Ganglio-
side an den dufleren Membranen der Nervenendigungen
unmittelbar am synaptischen Spalt lokalisiert. Nach Be-
handlung derartiger Synaptosomenfraktionen mit Ultra-
schall lie sich ein Gangliosid-Protein-Komplex iso-
lieren, der Acetylcholinesterase-Aktivitit und ATP-ase-
Aktivitit zeigte?6, Dariiber hinaus beobachtet man auch
an diesen Membranen eine weitere, von uns oft beobach-
tete Parallelitit in der Anordnung von Enzym und
seinem Substrat, denn auch eine Neuraminidase-Akti-
vitdt konnte an diesen synaptischen Membranen nachge-
wiesen werden??,

23 R.KuBN und H. WI1EGANDT, Z. Naturforsch. 19b (1964) 80.

24 L.M.SEMINARIO, N.HREN und C.J.Gomez, J. Neurochem. 11
(1964) 197; J.E1CHBERG, V.P. WHITTAKER und R.M. C.DAWSON,
Biochem. J. 92 (1964) 91.

2% H.WIEGANDT, J. Neurochem. 14 (1967) 671.

26 R.TANAKA und K.P.STRICKLAND, Arch. Biochem. Biophys. 111
(1965) 583; E.G.LarETINA, E.F.S0T0 und E.DEROBERTIS, Bio-
chim. Biophys. Acta 135 (1967) 33.

27 G.TETTAMANTI, S. D1DoNATO, A.PRETI und V.ZAMBOTTI, Abstr.
FEBS Meeting, Prag, S.165 (1968).
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Vinyl-Kationen™

Von C.A.GroB

Institut fiir Organische Chemie der Universitit Basel

Summary

The generation of vinyl cations in the solvolysis of activated
vinyl bromides was first demonstrated in 1964. Since then con-
siderable evidence has accumulated showing that they are
true intermediates in nucleophilic substitution and elimination
reactions (Syl-E1) at olefinic carbon. The evidence includes
rate and product studies, ion pair recombination, substituent
and stereochemical effects.

Kaum eine Klasse von reaktiven organischen Zwischen-
stufen ist so unvermittelt ins Rampenlicht geriickt wor-
den wie jene der Vinyl-Kationen. Vor wenigen Jahren
noch unbeachtet oder abgelehnt, sind sie jetzt Gegen-
stand einer wachsenden Zahl von Untersuchungen ge-
worden. Wegen der gebotenen Kiirze konnen hier nur
Arbeiten aus unserem Laboratorium beriicksichtigt wer-
den. Doch sei auf kiirzlich erschienene Ubersichts-
referate hingewiesen?.

~N
~ P X b) R = Alkenyl
P ¢) R = Cyclopropyl

c—e-r  e=c’?  PRIaM

1

In den Vinyl-Kationen (1) befindet sich die positive
Ladung formal am Kohlenstoffatom einer olefinischen
Doppelbindung. Mit nur zwei, vermutlich linear ange-
ordneten Liganden, gehéren Vinyl-Kationen zur Gruppe
der disubstituierten!? oder digonalen Carbonium-Ionen?2.

Die friiheren Vorbehalte gegen die Existenz von Vinyl-
Kationen waren nicht unberechtigt, fuiten sie doch auf
der Erfahrung, dal Vinylhalogenide (2) (X = Halogen)
im Gegensatz zu Alkylhalogeniden weder in wifrigen
Medien hydrolysiert werden, noch mit Silbernitrat unter
Abscheidung von Silberhalogenid reagieren. Dennoch
schien es nicht abwegig, daf} ein Elektronen-liefernder
Substituent, wie Aryl (2a) oder Alkenyl (2b), die Ioni-
sation von Vinylhalogeniden zu Vinyl-Kationen (1)
unter solvolytischen Bedingungen erméglichen wiirde.
Diese Mutmafung hat sich in der Folge bestitigt2. Wie
neulich gefunden worden ist, iibt der Cyclopropylrest
(2c¢) eine dhnliche Wirkung aus3.

0} HC=C—C,H
On_F on_ . 65
o C\C=C/C.;Hs 0 C\C_C/Br 5
H” “Br H” CH;
3 4 CH,COCH;
6

* Nach Vortrigen in den Chemischen Gesellschaften Fribourg,
Lausanne und Genéve.

1 a) M.HANACK, Accounts of Chemical Research 3 (1970) 209;
b) H.G.RicBey und J.M.RiceEY, in Carbonium Ions, Vol.2,
S. 899, Eds. G.A.OrAH und P. voN R.ScHLEYER, Wiley-Inter-
science, New York 1970.

2 C.A.GroB und G.Csen, Helv. Chim. Acta 47 (1964) 194.

3 M.HanNack und T.BASsLER, J. Amer. Chem. Soc. 91 (1969) 2117;
S.A.SHERROD und R.G.BERGMANN, ibid. 91 (1969) 2115.

Die ersten Hinweise fiir die Bildung von Vinyl-Kat-
ionen als Zwischenstufe bei einer solvolytischen Reak-
tion fanden sich bei der Untersuchung der Decarboxy-
lierung der Kaliumsalze von cis- und trans-f$-Brom-
zimtsdure (3) bzw. (4) in Wassersd. Wihrend das cis-
Anion (3) ausschlieBllich zu Phenylacetylen (5) decar-
boxyliert wurde, lieferte das trans-Anion (4) auflerdem
noch Acetophenon (6). Zudem reagierte das cis-Anion
(3) in 80% Athanol etwa 10% mal rascher als a-Brom-
styrol (7), das trans-Anion (4) nur etwa 102mal so rasch.

]
C,H,C=CH, o—c” HOOC—CH,COC,H,
| N C=C—C,H,
Br H e
7 8 °

Aus diesen und weiteren Resultaten wurde geschlos-
sen, daf} die stereoisomeren Kaliumsalze nach verschie-
denen Mechanismen reagieren. Im Falle des cis-Isomeren
(3) wurde der einstufige, synchrone Fragmentierungs-
mechanismus® angenommen, bei welchem sich die Car-
boxylgruppe und das Bromatom gleichzeitig von der
Doppelbindung ablésen. Beim trans-Isomeren (4) hin-
gegen wurde dié Ionisation des Bromatoms zum Zwitter-
ion (8) postuliert. Dieses stellt ein durch die Carboxylat-
gruppe elektrostatisch stabilisiertes Vinyl-Kation dar,
das durch Decarboxylierung ebenfalls in Phenylacetylen
iibergeht. Ein Teil reagiert aber durch Koordination von
Wasser unter Bildung von Benzoylessigsiure (9), wel-
che anschliefend zu Acetophenon (6) decarboxyliert
wird. Die Uberpriifung dieser Hypothese fiihrte zu den
im *folgenden beschriebenen Untersuchungen iiber Bil-
dung, Nachweis und Eigenschaften von Vinyl-Kationen.

Bevor auf diese Arbeiten eingegangen wird, sei er-
wihnt, dal von anderer Seite Vinyl-Kationen als Zwi-
schenstufen zweier lingst bekannter Reaktionen nach-
gewiesen wurden, nimlich bei der sidurekatalysierten
Addition von Wasser an Phenylacetylene® (a) und bei
der Addition von Bromwasserstoff an Allen? (b):

H* + H,0
a)  ArC=CH —> ArC=CH, —>— ArCOCH,

HBr +
b HC=C—CH, — CHyC=CH, — CHG-CH, uew.

Br

4 C.A.Gros, J.CsariLLA und G.CsEH, Helv. Chim. Acta 47 (1964)
1590.

5 C.A.GroB, Mechanismen und Stereochemie der heterolytischen
Fragmentierung, Angew. Chem. 89 (1969) 543.

¢ R.W.Bott, C. EABORN und D.R.M. WarroN, J. Chem. Soc. 1965,
384.

7 K.GRIESBAUM, Angew. Chem. 76 (1964) 782; ibid. 81 (1969) 966.
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The Bromometric Determination of Enol Contents
of Benzoylacetanilide and Acetoacetanilide™

Summary

The enolization of acetoacetanilide (A A 4) and benzoylaceta-
nilide (BAA) has been studied in ethanol, methanol, dioxane
and their water mixtures, by a bromometric method. The

dependance of the amount of bound bromine upon the time

interval between addition of bromine and quenching with
phenol has been determined. The largest influence on the re-
sults was noted in polar solvents. On the assumption that
bromination occurs instantaneously, discrete quench time
results were extrapolated to zero time and enol contents at
zero quench time have been calculated.

Introduction

The determination of the enol content of §-diketones
and f-ketoesters is of great importance in many physico-
chemical investigations. The most commonly used tech-
nique is that of MEYER!"2 which is based upon the
bromination of the enol «double bond». The possibility
of a rapid keto-enol tautomerism during the analysis has
not been considered. Several investigators3~6 tried to
limit this possibility. IR and ultraviolet techniques have
also been employed? ® to find the enol percentage but
the results were only semi-quantitative. The most im-
portant spectral techniques at present is high resolution
proton NMR but it has limited application because many
solvents are protonic themselves and interfere with the
measurement of the tautomer resonance’"%. Recently
MANKAD et al.1° have studied the enol contents in aceto-
acetarylamides by MEYER’s technique.

The present studies were undertaken to obtain the
total enol contents of benzoylacetanilide (BaA) and
acetoacetanilide (AAA) in various solvent—water mix-
tures by using the bromometric method!l. Attempt has
been made to determine the dependance of enol contents
on the time interval between the addition of bromine
and quenching with phenol in solvents using the method
suggested by LOCHMULLER!?,

* Received December 5, 1970.

1 K.MEYER, Ann. Chem. 1911, 380, 212.

2 K.MEYER, Ber. dtsch. Chem. Ges. 47 (1914) 835.

3 A.GERro, J. Amer. Chem. Soc. 75 (1953) 5119.

¢ G.ScEWARZENBACH, Helv. Chim. Acta 30 (1947) 657.

5 H.E.Ackvry and H.S.FRENCH, J. Amer. Chem. Soc. 47 (1927) 847.
& P.Gross, Z. physik. Chem. 109 (1924) 305.

7 J.L.BUrDET and M. T.ROGERS, J. Amer. Chem. Soc. 86 (1966) 2105.
8 G.ArLLEN und R.A.DWEK, J. Chem. Soc. (B) 1966, 161.

9 G.K.ScEwEeITZER and E.W.BEnsoN, J. Chem. Eng. Data 13

(1968) 452.

0 M.R.PATEL and B.N.MANKAD, Indian J. Chem. 3 (1965) 137.
11 J.C.REID and M. CALvIN, U. S. Atomic Energy Commission MD CC-
1405 (1947).

C.H.LocEMULLER, T.MALDACKER and M.CEFroLA, Anal. Chim.
Acta 48 (1969) 139.

-

-
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Experimental

Reagents: The compounds A4 A and BAA used were obtained
from Aldrich Chemicals Co. Inc., Milwaukee (U.S.A.). All sol-
vents and chemicals used were of Analar grade.

Bromometric Measurements:

An established 1!, indirect bromometric procedure was used
for all measurements. The technique involves the addition of
excess of bromine to 0.1 M solution of AA A and 0.02M solution
of BA A resp. in different solvent—water mixtures. The excess of
bromine was quenched at a fixed time interval with an excess
of phenol. Bromoketone thus formed was treated with excess
of K1I solution and the liberated iodine was titrated with stand-
ard sodium thiosulphate solution. In order to establish the
effect of quench time on the observed results, three replicate
determinations were made at an average of four different
equispaced quench time intervals. The standard deviation of
the mean ranged from 1 to 2% enol.

" All measurements were made at 35 &= 1°C. The samples were
equilibrated for 24 to 30 hours at the experimental tempera-
ture before analysis. A blank consisting of the solvent alone
was run at each quenching time.

Determination of enol % at zero quench time:

The enol content at zero quench time was obtained by the
extrapolation of the data obtained at various quench times to
zero seconds. The extrapolation was accomplished by poly-
nomial least square regression analysis. This computation was
accomplished by a programme POLRG from the Scientific
Subroutine Package (ssP) for the xBM 1130 computing system.
The data were fitted to a function of the general form

t = time (sec); t, = enol % at t = 0 sec,
Enol % =ty + a,t; + apts 4 agtd + -+

Several polynomial orders were tried for each sample and the
results reported are those derived from the fit which gave the
smallest residual sum of squares. The indeterminancy in the
value of «fy» averaged 2 to 3% relative.

Results and Discussion

The results of the bromometric determinations are
shown in Table 1. The strong dependance of the observed
enol contents on the time interval between the addition
of bromine and the quenching agent, phenol, is quite
evident from Table 1 and 2. The effect (Fig.1) is quite
dramatic in the polar solvents (e.g. 16.6% methanol by
weight) where a difference of forty seconds results in a
relative increase of over 100% enol contents. If the
bromination process is assumed to be instantaneous over
the time period of the experiment, then it is possible to
extrapolate to zero second quench time from the data
obtained at fixed quench times. This was done and re-






94

Chimia 25 - 1971 - Mérz

Einstufige Herstellung von Nitrilen aus Carbonséuren

Summary

The formation of nitriles from carboxylic acids by a one
step process, using urea and aminosulfonic acid is described.

Es ist bekannt, Nitrile herzustellen, indem man ein
Gemisch aus einer Carbonsiure oder einem ihrer Siure-
derivate und Harnstoff auf eine Temperatur iiber 250°
erhitztl, Ebenso ist die Herstellung von Sebacinsiure-
dinitril und Cyanpelargonsiure aus Sebacinsiure mit-
tels Harnstoff bei 160 bis 220° bekannt?2.

Die erstgenannte Reaktion verlduft bei gewissen Car-
bonsiuren oder deren Siurederivaten rascher und bei
niedrigeren Temperaturen, wenn dem Reaktionsgemisch
Amidosulfosidure zugegeben wird3.

So geht z.B. o-Chlorbenzoesiure (1 Mol) bei einstiin-
digem Erhitzen mit Amidosulfosiure (1,5 bis 2 Mol) und
Harnstoff (1 bis 1,5 Mol) auf 200 bis 240° in o-Chlor-
benzonitril iiber, das in einer Ausbeute von etwa 85 bis
90% der Theorie anfillt. Unter denselben Bedingungen
entstehen bei Abwesenheit von Amidosulfosiure etwa
50% Amid, bei Abwesenheit von Harnstoff nur etwa 7%
Nitril.

Die Aufarbeitung des hergestellten Nitrils erfolgt ent-
weder durch Ausgielen auf Wasser, Filtrieren und Wa-
schen (I), durch Destillation (II) oder durch Extrak-
tion mit organischen Losungsmitteln, wie z.B. Chloro-
form, Trichlordthylen, Perchlorithylen, Cyclohexan
oder Benzol und Einengen dieser Losungen zur Kristal-
lisation der Nitrile (III).

Zur Veranschaulichung der Leistungsfihigkeit des
oben am Beispiel des o-Chlorbenzonitrils beschriebenen

1 HouBEN-WEYL 8 (1952) 3, 335. Sun Chemical Corporation, U.S.
Pat. 2444828 (1948).

2 Org.Synth. Col.3 (1955) 768.

3 Zum Patent angemeldet am 27.3.1968 (Sandoz AG, Basel). Vgl.
z.B. DAs 1914688.

Tabelle 1
Nitril Ausbeute Aufarbeitung
% der Theorie
Phenylaceto- 48% 11
Cyclohexancarbonsiure- 69% I+ II
Thiophen-2-carbonsiure 30% I+ 11
Nicotinsiure 80% 111
0,

Benzo e I+ LI
4-Methyl-benzo- 57% 111
2-Fluor-benzo- 75% Im
2-Chlor-benzo- 87% II oder I

*68% b

* o/ C

I Il oder I

“82% €
3-Chlor-benzo- 62% 111
4-Chlor-benzo- 56% 1T
2-Brom-benzo- 86% III
2-Jod-benzo- 90% 111
2-Nitro-benzo- 51% III
3-Nitro-benzo- 46% 111
4-Nitro-benzo- 72% III
2-Chlor-5-nitro-benzo- 66% 111
Naphthalin-1-1-carbonsiure 48% 111

* Ausgangsprodukt: b) Trihalogenmethylderivat
c¢) Carbonsiureanhydrid
d) Ammoniumsalz der Carbonsiure
e) Natriumsalz der Carbonséure

Verfahrens stellen wir tabellarisch die Ausbeuten einer
Auswahl aus den entsprechenden Carbonsiuren herge-
stellter Nitrile zusammen (Tabelle 1).

Alle Nitrile wurden durch Schmelzpunkt- (bzw. Siede-
punkt)-, Elementaranalyse und NMR-Spektrum identi-
fiziert.

J.LtckE und R.E. WINKLER
Sandoz AG, Basel

Versammlungsberichte

Schweizerischer Verband fiir Materialpriifungen
der Technik (SYMT)

ETH-Kolloquium fiir Materialwissenschaften
16.Dezember 1970

B.MUHLETHALER (Chemisch-physikalisches Laboratorium des
Schweizerischen Landesmuseums Ziirich), Konservierungs-
probleme bei korrodierten Altertiimern aus Metall

Die museale Konservierung setzt sich zum Ziel, die Reste
von originaler Form und Substanz eines Gegenstandes mog-
lichst lange zu erhalten. Im Gegensatz zu den Bestrebungen
von Industrie und Technik, Metall vor Korrosion zu schiitzen,
muBl der Konservierungsfachmann die unterschiedlichsten
Korrosionsprodukte stabilisieren, da nur noch in ihnen die
urspriingliche Form und die fiir die Archéologie bedeutsamen
Merkmale erhalten sind.

Die dafiir leitenden Grundsitze hat schon 1898 FRIEDRICH
RaTHGEN! aufgestellt. Er forderte, dal den Zerfallsursachen
genauer nachzuforschen sei, dal man versuchen miisse, sie zu
beseitigen, und daB man jedem Gegenstand eine individuelle
Behandlung zuteil werden lassen miisse. An Untersuchungs-
moglichkeiten stehen uns heute Rontgenphotographie mit ver-
schiedenen Strahlenquellen, Mikroskopie, Metallographie, die
chemische Analyse mit der traditionellen Naf3chemie und der
Spektralanalyse zur Verfiigung. Nach der Feststellung der Art
der Zerfallsprodukte und des Zerfallsprozesses reduziert sich
das Konservierungsproblem im wesentlichen auf die Entfer-
nung oder Blockierung der korrosionsfordernden Verunreini-
gungen und ~ gegebenenfalls die Festigung des hiufig zerbrech-

! F.RATHGEN, Die Konservierung von Altertumsfunden, Handbiicher
der Koniglichen Museen, Berlin 1898.
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lichen Gebildes, das von einem weitgehend korrodierten Metall-
gegenstand iibrigbleibt.

Die Bodenverhiltnisse der meisten Fundstitten in unserem
Gebiet haben zur Folge, dal beim gréBten Teil der Eisenfunde
aus vorgeschichtlicher Zeit vom metallischen Kern wenig oder
nichts mehr vorhanden ist. Der bestimmende Korrosions-
faktor sind die in den Bodenwissern gelésten Chloride; sie
greifen in den Prozef ein, der zur Bildung stabiler Rostformen
wie Magnetit fithren wiirde.

Chloridhaltige Eisenobjekte zerfallen an der Luft rascher als
im Boden; typisches Merkmal der Chloridkorrosion sind die an
der Oberfliche entstehenden braungelben Trépfchen mit saurer
Reaktion. Die Hygroskopizitiit der Chloride fiihrt entsprechend
der schwankenden Luftfeuchtigkeit zur Lockerung des inneren
Zusammenhaltens der Rostmasse. Der Gegenstand zerfillt all-
mihlich. Fiir die Entfernung der Chloride aus der Rostmasse
gibt es folgende Moglichkeiten:

Behandlung der Gegenstinde mit wiBrigen Lésungen von
Ammoniak oder Ammoniumcarbonat; das gebildete Ammo-
niumchlorid sublimiert bei 350°C; Gegensinde, die diese Tem-
peratur ertragen, werden durch Erhitzen von den Chloriden
weitgehend befreit?2. Die Dehydratisierung der Eisenoxyd-
hydrate zu wasserfreien Oxydformen fiihrt zu sehr zerbrech-
lichen Gebilden, die in jedem Fall durch Imprégnieren mit
Losungen von Kunstharzen oder geschmolzenen Wachs-
kombinationen verfestigt werden miissen. Man mufl dabei den
Nachteil in Kauf nehmen, daB durch das Erhitzen die urspriing-
liche metallographische Struktur verindert werden kann; eine
spétere entsprechende Untersuchung wird also erschwert.

Ausgehend von der Annahme, daf3 die Chloride als 16sliche
Verbindungen vorliegen, wendet man heute hiufig das Prinzip
der Verdiinnung, d.h. der bestméglichen Entfernung der Chlo-
ride aus dem Rost durch Auswaschen, an. Zu diesem Zweck
werden die Gegenstiinde in geschlossenem Kreislauf langsam
von deionisiertem Wasser umspiilt, das mit Jonenaustauscher
fortlaufend von den gelosten Chloriden gereinigt wird. Der
Verlauf des Prozesses wird durch Leitfihigkeitsmessungen am
Ein- und Ausgang kontrolliert. Wenn die Differenz der beiden
Leitfihigkeitswerte ein konstantes Minimum erreicht hat,
unterbricht man den Prozef und legt die Objekte zur Kontrolle
wihrend lédngerer Zeit in eine Feuchtkammer. 90% der so be-
handelten Gegenstinde verhalten sich ruhig. Der Rest wird
dem Prozef abermals zugefiihrt. In Fillen, bei denen alle be-
kannten Methoden versagen oder nicht angewendet werden
konnen, bleibt nur die Aufbewahrung in extrem trockenem
Milieu, bis die Konservierungsforschung geeignete Verfahren
herausfindet. ’

Varianten des Verfahrens, bei denen man gleichzeitig ein
elektrisches Feld anlegt, zielen darauf hin, den Austritt der
Chloridionen aus dem Rost zu beschleunigen?. Die Erfahrung
hat aber gezeigt, da8 man die Diffusionsgeschwindigkeit aus
dem Rostinnern nicht wesentlich erhéhen kann.

Als weitere Moglichkeit gibt es die elektrolytische Reduk-
tion des Rostes zu lockerem Eisenschwamm?. Sie ist vor allem
bei Gegenstinden mit gutem Metallkern angezeigt. Da der
entstehende Eisenschwamm nicht erhalten werden kann, ge-
hen darin enthaltene Merkmale der Form, der Machart oder
der urspriinglichen Oberflichenbehandlung verloren. Die Me-
thode bildet jedoch die groite Sicherheit der Stabilisierung.

Alle bisherigen Versuche, handelsiibliche « Rostumwandler»
fiir unsere Zwecke einzusetzen, haben ausnahmslos versagt.

Bei Bodenfunden aus Kupfer und seinen Legierungen bilden
die gleichen duBeren Korrosionsfaktoren eine ganze Reihe von
stabilen Korrosionsprodukten und -formen, die als dichte,
festhaftende, manchmal emailartige Oberflichenschicht bei

2 J.B.PELIRAN, Archeologické Rozhledy 10 (1958) 402, 417.
8 M.KENTTAMAA, Aikakauskirja 42 (1938).
% H.SceNEeIDER und G.EVERs, Neue Ziircher Zeitung, Nr. 382 (1954).
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Fachleuten und Sammlern als Patina geschitzt werden. Sie
verlangen aufler einer oberflichlichen Reinigung keine wei-
teren Konservierungsmafinahmen. Gefihrlich sind auch hier
wieder die Chloride. Sie bilden zunichst mit dem Kupfer das
Chlorid des einwertigen Kupfers, aus dem durch Hydrolyse
rotes Kupferoxydul sowie das griine basische Carbonat ent-
stehen. Die gleichzeitig entstehende Salzsdure bildet aus dem
benachbarten Metall so lange neues Kupferchlorid, bis alles
Kupfer aufgebraucht ist. Bei Bronzen verbleibt eine Masse von
Zinnsiuren, die die Form des urspriinglichen Gegenstandes in
allen Einzelheiten bewahren und in ijhrem Endzustand stabil
sind (bei chinesischen Bronzen wird das oft beobachtet; sie
erinnern an glasierte Keramik). Bei Zutritt von Sauerstoff ent-
steht aus dem Chlorid des einwertigen Kupfers das wasser-
unlésliche basische Chlorid des zweiwertigen Kupfers. Unter-
halb 35% relativer Feuchtigkeit bleibt es unverindert; steigt
die Raumfeuchtigkeit auf 60% und mehr, kann es sich oft in
wenigen Stunden in weifigriine, pulvrige Ausblilhungen um-
wandeln, die wie Pusteln aus der Oberfliche der Patina schie-
Ben. In diesem Fall gibt es zwei Behandlungsverfahren: Ent-
weder fiithrt man die freie Salzsiure durch Behandeln mit
wiBrigen Losungen von Natriumsesquicarbonat® in Natrium-
chlorid iiber, das durch Auswas¢hen allmihlich entfernt wer-
den kann. Dabei besteht jedoch die Gefahr, daB3 die dufleren
Patinaschichten sich vom Metallkern lésen, da das basische
Chlorid immer an der jeweiligen Oberfliche des Metallkerns
aufliegt. Der Zutritt der Luftfeuchtigkeit erfolgt meist durch
Risse oder Beschiddigungen in der Patinaschicht. Das zweite
Verfahren bezweckt deshalb, die freie Salzsiure durch feuchtes
Silberoxyd oder Bleihydroxyd in das entsprechende unlésliche
Chlorid iiberzufiihren und damit gleichzeitig eine Art «Ver-
siegelung» der Fehlstellen zu bewirken®.

Die Korrosion von Silberlegierungen wird hauptséchlich
durch den Gehalt an Kupfer bestimmt. Bei weniger als 10%
Kupfergehalt entstehen fast ausschliefSlich grauviolette Silber-
chloridschichten. Obwohl diese stabil sind, werden sie aus
dsthetischen Griinden entfernt. Weniger hiufig ist das Metall
bis auf einen spirlichen Kern in Silberchlorid umgewandelt.
Dann hat man die Méglichkeit, aus dem Silberchlorid durch
partiell gleichgerichteten Strom mit 5prozentiger Natronlauge
und der geringen Stromdichte von 10 mA/dm? das Silber in
der Form des urspriinglichen Gegenstandes wiederzugewin-
nen’. Legierungen mit wesentlich mehr als 10% Kupfer ver-
halten sich duBerlich wie Kupferlegierungen, wobei das Silber
praktisch unangetastet bleibt. Hier ist dann die Entfernung
der Kupferkorrosionsprodukte am Platz. Interessant ist die
Erscheinung bei urspriinglich vergoldeten Silbergegenstinden,
daB sich iiber der Chlorsilberschicht eine diinne, zusammen-
hingende Silberschicht sekundir gebildet hat, die eine ur-
spriingliche Oberflache vortéduscht.

. Blei reagiert sehr empfindlich auf die jeweils herrschenden
Bodenverhiltnisse mit der Bildung mannigfaltiger Korrosions-
produkte. Anderungen der Konzentrationsverhiltnisse von
Salzen, Sauerstoff und Kohlendioxydgehalt in den Boden-
wissern treten als Abfolge diinner Schichten von verschiede-
nen Korrosionsprodukten wie basisches und normales Blei-
carbonat, basische Chloride und Sulfate sowie Silicate in Er-
scheinung. Sie sind oft durch Metalloxyde bunt verfirbt. Die
betrichtliche Volumenvergrof3erung bei ihrer Bildung fiihrt zu
Rissen im Metallkern. Zu den unstabilen Korrosionsprodukten
gehoren die Bleisalze organischer Sduren. Bei hoher Luft-
feuchtigkeit wandelt sich der Bleikern fortlaufend in lésliches
Bleisalz, aus dem sich nach aulen mit dem Kohlendioxyd der
Luft basisches Carbonat bildet. Bleisalze schwacher Siduren

5 H.J.PLENDERLEITH, La Conversation des Antiquités et des (Euvres
d’art, Editions Eyrolles, Paris 1966.

8 R.M.ORGAN, Museums J. 61 (1961) 54.

7 R.M.ORcAN, Application of Science in Examination of Works of
Art, Proceeding of the Seminar, Boston 1965, S. 126.
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miissen vollstindig entfernt werden; man niitzt dabei das
Dissoziationsvermogen dieser Salze in weichem oder destil-
liertem Wasser aus®. Die in Losung gegangenen Bleiionen wer-
den laufend durch einen stark sauren Kationenaustauscher, in
den man die Bleigegenstinde einbettet, absorbiert. Frische
Bleioberflichen sind duflerst korrosionsempfindlich. Wenn sie
nicht sofort in reiner Luft Bleisuboxyd bilden kénnen oder
einen sidurefreien Schutzanstrich erhalten, kann das Metall
bereits durch saure Ausdiinstungen der menschlichen Haut
oder eines Holzleimes im Aufbewahrungskasten usw. weiter-
korrodieren.

Bei Zinn und seinen Legierungen mit wenig Blei beobachtet
man neben der elektrochemischen Korrosion mit Bildung von
Zinnsiduren und Zinndioxyd als stabile Korrosionsformen in
vereinzelten Fillen die Umwandlung des normalen weilen
Zinns in graues, sprodes Zinn®. Sie erfolgt nur bei Tempera-
turen unter 12 bis 13°C und erfolgt am schnellsten bei — 28
bis —32°C. Da damit eine Volumenvergréflerung um etwa
einen Viertel verbunden ist, geht der innere Zusammenhalt des
Metallgefiiges bei der Riickverwandlung nach Wiederansteigen
der Temperatur und entsprechender Volumenabnahme ver-
loren. Die Objekte zerfallen zu Pulver. Als einzige Mainahme
zur Verhinderung dieser Erscheinung, der Zinnpest, bleibt uns
die Aufbewahrung bei Temperaturen oberhalb 13°C. Das Ver-
halten des Zinnes, d.h. die Wasserempfindlichkeit seiner Kor-
rosionsprodukte und die Neigung zu allotroper Modifikation,
berechtigen zur Annahme, dal nur wenige Zinnsachen den
Aufenthalt im Boden iiberdauern konnten.

8 R.M.ORcAN, Museums J. 53 (1953) 49.
9 H.J.PLENDERLEITH und R.M.ORGAN, Studies in Conservation 1
(1953) 63.

Autoreferat

Basler Chemische Gesellschaft
14. Januar 1971

0.KrATKY (Institut fiir Physikalische Chemie der Universitit
Graz, Osterreich), Die Réngenkleinwinkelstreuung, ein Ver-
fahren zum Studium von kolloiden Systemen und Makro-
molekiilen

Zunichst wurde ein Uberblick aller Verfahren gegeben, die
Wesentliches zum Thema beitragen kénnen.

Bei der Rontgenkleinwinkelmethode darf festgestellt wer-
den, daf} sie die Moglichkeit besitzt, den gesamten Bereich der
Makromolekiile und Kolloidteilchen — die Welt der vernach-
lissigten Dimensionen nach WoLFGANG OSTWALD —, zu erfas-
sen; in letater Zeit konnte sie dariiber hinaus zu noch wesent-
lich grofleren und sehr viel kleineren Teilchen vordringen. Als
obere Grenze kinnen etwa Dimensionen von 10000 A genannt
werden, womit bereits eine Uberschneidung mit den Aussagen
des gewohnlichen Mikroskops erreicht ist, als untere Grenze
sind Teilchen mit Molekulargewichten von einigen hundert an-
zusehen.

In einem kurzen theoretischen Uberblick wurde die Bestim-
mung folgender Charakteristika kolloider Systeme mit der
Kleinwinkelmethode besprochen.

1. Streumassenradius von Teilchen: praktisch identisch mit
dem Trigheitsradius der Mechanik.

2. Volumen von Teilchen: die Kombination beider Angaben
ergibt bereits einen Anisotropiefaktor.

3. Aus der Form der Streukurve kann unabhingig die Gestalt
ermittelt werden. Unter Verwendung der Nebenmaxima
1aBt sich die Teilchengestalt als dreiachsiger Korper ap-
proximieren. .

4. Das Kleinwinkelverfahren ist bei gleichzeitiger Messung der
Primirintensitit eine Methode zur Wigung. Man kann die
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Teilchen als Ganzes wigen (bei Polydispersitit erhilt man
das Gewichtsmittel), bei langgestreckten Teilchen ldfit sich
die Masse pro Lingeneinheit, bei flichigen die Masse pro
Flicheneinheit bestimmen.

5. Mankann das mittlere Schwankungsquadrat der Elektronen-
dichte messen, woraus z.B. bei bekannter Dichte der beiden
Phasen eines zweiphasigen Systems die Volumsanteile folgen
(z.B. Bestimmung des kristallinen und amorphen Anteils bei
Fasern und allen festen Hochpolymeren).

6. Aus dem Auslauf der Streukurve kann bei zweiphasigen
Systemen die innere Oberfliche bestimmt werden.

Es folgte die Besprechung von Anwendungsbeispielen auf ver-
schiedenen Gebieten.

1. Proteinlésungen: Es ist in zunehmendem Mafle méglich,
iiber die reine Groflen-, Gestalts- und Massenbestimmung hin-
aus subtilere Aussagen iiber Wechselwirkungsvorginge in bio-
logischen Systemen zu machen. Von den angefiihrten Beispielen
sei das Studium iiber die moglichen Mechanismen der Wechsel-
wirkung des Enzymes Glycerinaldehydphosphatdehydrogenase
mit dem Coenzym NAD genannt (unser Institut gemeinsam
mit KIRSCHNER und SCHUSTER, Gottingen). Dabei wurde eine
gesamte Volumskontraktion von 8% gemessen, die nicht linear
mit dem Sittigungsgrad verlief (und quantitativ mit den Er-
gebnissen kinetischer Messungen von KIRSCHENER und ScHU-
STER iibereinstimmte), was eindeutig zugunsten des allosteri-
schen Mechanismus spricht. Die Kontraktion bedingt nun
einen Riickgang des Quellungsgrades von 0,35 auf 0,26 g
Wasser/g Protein und eine VergroBerung der Anisotropie der
etwa zylindrischen Teilchen von 0,6 (Héhe zu Durchmesser)
auf 0,56. Weitere besprochene Messungen: Struktur des En-
zymsystems der Fettsduresynthetase (unser Institut gemein-
sam mit LYNEN und OESTERHELD, Miinchen), Gestalt von
Antikorpermolekiilen in Losung (unser Institut gemeinsam mit
EpeLMAN und Gair, New York) und Wechselwirkung mit
einem Antigen, Himocyanin in Losung (unser Institut gemein-
sam mit I. MoriNG-CLAESsON, Uppsala) usw.

2. Nukleinséuren in Lésung: Hervorgehoben wurden Unter-
suchungen iiber die Abhiingigkeit des Streumassenradius der
phenylalaninspezifischen t-RNA von den Gegenionen (unser
Institut gemeinsam mit CRAMER und Mitarbeitern, Gottingen).

3. Ein echtes Basler Thema ist das Studium der Faden-
molekiile in Lésung, weil es auf den bekannten Arbeiten von
WERNER KUunN aufbaut. Das Réntgenkleinwinkelverfahren
vermag als einziges auller der Bestimmung von Gewicht und
Streumassenradius den Verkniuelungsgrad direkt zu erfassen
(die anderen Verfahren kénnen ihn nur aus Gewicht und Streu-
massenradius unter Annahme eines Gauflschen Kniuels er-
rechnen); damit hat man aber erstmals die Moglichkeit ge-
wonnen, das Vorliegen eines Gaufischen Kniuels scharf nach-
zupriifen. Von den besprochenen Beispielen aus unseren Mes-
sungen sei Heparain, Cellulosenitrat und m-Bromstyrol ge-
nannt.

4. Ein zweites Thema ist fiir unseren Arbeitskreis ebenfalls
mit der Stadt Basel aufs engste verkniipft: nimlich die Stu-
dien von Farbstoffassoziaten in Losung, weil sie auf eine Zu-
sammenarbeit mit dem Forschungslaboratorium der Firma
Ciba zuriickgingen. Es wurden drei Farbstoffe besprochen, die
Beispiele fiir verschiedene Assoziationstypen darstellen: Bil-
dung .von Bldttchen (8-Naphtholorange), von Stibchen
(Chlorantinlichtviolett) von geldrollenartigen Assoziaten
(Phthalocyanine, was schon ScHEIBE auf Grund spektrosko-
pischer Messungen erkannt hatte). Das kleinste Molekular-
gewicht, das bei diesen Untersuchungen bestimmt werden
konnte, betrug 350. Der Vorzug gegeniiber der spektrosko-
pischen Methode ist der, dal die Kleinwinkelmethode prak-
tisch keine Grenze in Richtung der groBlen Assoziate kennt,
wihrend die spektroskopische Methode iiber die exakte Be-
stimmung eines Assoziationsgrades von etwa 4 kaum hinaus-
kommt. Aus der Abhiingigkeit des Assoziationsgrades von



Chimia 25 - 1971 - Mirz

Konzentration und Temperatur konnte Mechanismus und
Enthalpie des Assoziationsvorganges abgeleitet werden.

5. Den Gegensatz zum eben genannten Grenzfall kleiner
Molekiile bildet das Studium von kolloiden Suspensionen an-
organischer Stoffe. Als Beispiel wurde TiO, gebracht, das Teil-
chen von etwa 5000 A Durchmesser bildet. Die Spannweite des
Rontgenkleinwinkelverfahrens betrdgt somit hinsichtlich der
Masse der erfaBbaren Partikeln 9 bis 10 GréBlenordnungen.

Weitere Anwendungen wie Studien der iibermolekularen
Teilchen in festen Hochpolymeren, Ausscheidungen in Glasern
und metallischen Systemen, Studien von anorganischen Aus-
fallungen werden nur erwihnt. Mehrere Arbeitsgruppen befas-
sen sich mit der Untersuchung der kritischen Phénomene.

Am Schlufl wurde eine kurze Beschreibung der in unserem
Arbeitskreis entwickelten apparativen Einrichtungen gegeben.
Insbesondere wurde auf das Verfahren hingewiesen, nach wel-
chem die Primirintensitiit gemessen wird, die man zur Massen-
bestimmung braucht. Um diese schwierige Arbeit nicht bei
jeder Messung durchfiihren zu miissen, ist ein Sekundérstandard
(Polyithylenplittchen) entwickelt worden, der es nun ermég-
licht, aus einer Vergleichsmessung des zu studierenden Pri-
parates mit diesem Standard die Primérintensitét zu erfahren.
Solche Standards werden von uns allen Interessenten auf
Wunsch iiberlassen.

AbschlieBend wurde auf die grofien Verdienste meines frii-
heren Mitarbeiters Porop hingewiesen, der entscheidende Bei-
trige zur Theorie der Kleinwinkelstreuung geliefert hat. Von
den Experimentatoren des Institutes, die an den referierten
Messungen beteiligt sind, wurden vor allem I.Pirz, H.LEo-
PoLD, A.SEKORA, P.ZippER, G.PucHwEeIN, H.DURCHSCHLAG
und M. HERBST genannt. Autoreferat

4.Februar 1971

Prof. Dr. H. WENDT (Institut fiir Chemische Technologie der
Technischen Hochschule Darmstadt), Kinetik der Bildung
und des Zerfalls von Isopolybasen

Seit den Untersuchungen der SiLLENschen Schule ist die
Thermodynamik der Hydrolysereaktionen der Metallkationen
recht gut bekannt!. Danach gibt es neben der stufenweisen
Hydrolyse vieler Kationen entsprechend:

Me (OH){ ™™ — Me (OH){ ™D + HY
n+1< z)

und der schlieBSlichen Ausfillung von Hydroxiden oder Oxid-
hydraten:
Me?* —~ Me(OH), + zH*

ein breites pH- und Konzentrationsgebiet, in dem stabile 16s-
liche Isopolybasen von definierter Zusammensetzung gebildet
werden.

So bilden beispielsweise die Metallionen In3*, Cu2?*, Fed*,
VOz*, UO2Z* und Cr®* dimere Isopolybasen:

OH
2 Me*+ — M(OH>Me2(=-1>+ 12 H*

die Tonen Pb?* und Ni** tetramere Isopolybasen:
4 Me** — Me,(OH)4G-D)+ 4 H*
und die Ionen Cr®* und Bi** hexamere Isopolybasen:
6 Bi** — Big(OH)$ + 12 H*

1 L.G.SiLEN und A.E.MARTELL, Stability Constants of Metal-Ion
Complexes, Chemical Society, London 1964.
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Kinetische Untersuchungen zu diesen Hydrolysereaktionen
sind vorlidufig nur spérlich, und nur die Kinetik der einfachen
stufenweisen Hydrolyse wurden von EYRING jr. ausfiihrlich
untersucht?.

Mit klassischen Methoden (stopped flow) und Relaxations-
verfahren wurde die Kinetik des Zerfalls und der Bildung der
hexameren Isopolybase des Wismuts, der tetranuklearen Iso-
polybase des Bleis sowie der dimeren Isopolybasen des Fe®*,
des VO2* und des UOZ* untersucht.

Es kann nachgewiesen werden, dal die hexanukleare Wis-
mutbase unmefbar schnell in eine trinukleare Base zerfallen

kann:
.

4 2H
Big (OH)j; — 2 Biy (OH);"

Die Bildung und der Zerfall dieser trinuklearen Base bestimmt
ibrerseits die Geschwindigkeit, mit der die hexanukleare Iso-
polybase sich bildet oder zerfillt:

6 Bi%*

——— 2 Biz(OH){* —— Big(OH)$}
langsam schnell

Die Bildungsgeschwindigkeit des Trimeren variiert nach dritter
Ordnung beziiglich der Wismut-Ionen-Konzentration.

Es ist anzunehmen, daf} die Bildung des Trimeren sich durch
Zusammentritt einer dimeren Isopolybase mit einem hydro-
lysierten Wismut-Ion vollzieht.

Fiir die Bildung der tetranuklearen Isopolybase des Bleis
kann nachgewiesen werden, daB3 dhnlich wie beim Wismut
(Hexameres «— Trimeres) ein mobiles Gleichgewicht zwischen
Tetrameren und Dimeren vorliegt:

+

+2H
Pb,(OH)}* —— 2 Pb,0H
ZoH*

und der langsamste Schritt der Bildungsreaktion von Pb,(OH)%*
in der Kondensationsreaktion des Dimeren liegt:

2 Pb?* == Pb,OH3*

Wihrend die Ergebnisse der Untersuchungen an der hexa-
nuklearen Wismut-Base und der tetranuklearen Bleibase sich
darauf beschrinken mu@ite, die Reaktionswege zu analysieren,
gelang es bei der Untersuchung der Bildung der dimeren Iso-
polybasen des Fe3*, VO2* und UO%*, auch den Elementar-
schritt der Kondensationsreaktion zweier Metallkationen zu
bestimmen.

Es wird festgestellt, dal die Kondensationsreaktion még-
lich ist

a) durch Zusammentritt zweier hydrolysierter Metallionen,
b) durch Zusammentritt eines Metallkations mit einem hy-
drolysierten Metallkation und
¢) durch Zusammentritt zweier nicht hydrolysierter Kationen:
a) 2MeOHE-1+ — Me(OH),Me2(:-1+
oder Me—O—Me2(-1+
b) MeOHG-)+ | Me — MeOHMe(=-1)+
c) 2 Me** — Me(OH,)Me2=+

Es stellt sich heraus, dafl die Geschwindigkeit der Reaktion (a)
durch die Wasseraustauschgeschwindigkeit der hydrolysierten
Metallionen MeOH -1+ bestimmt wird, wihrend die Ge-
schwindigkeit der Bildungsreaktion (b) durch die Wasser-
austauschgeschwindigkeit an den nicht hydrolysierten Metall-
kationen Me** geregelt wird.

Die Reaktion (c), in der primir eine Wasserbriicke zwischen
beiden Kationen ausgebildet wird, ist «verboten» und ver-
lauft im Primirakt um Groflenordnungen langsamer als der
Wasseraustausch an den Metallkationen Me**.

2 E.M.EYRING, in Physical Chemistry and Advanced Treatise (H.Ey-
RING ed.), Academie Press, 1970, S. 740.
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R.KarrEIN (Department of Theoretical Organic Chemistry,
University of Leiden, The Netherlands), Chemically Induced
Dynamic Nuclear Polarization during some Thermal and
Photochemical Reactions

The work presented here deals with the effects of emission
(E) and enhanced absorption (4), observed in NMR spectra of
reacting systems. CIDNP (Chemically induced dynamic nu-
clear polarization) in reaction products is indicative of a radi-
cal mechanism. During some years after the discovery 2 of
CIDNP, these effects were ill understood; this situation chan-
ged, however, with the advent of radical pair theory34.
Qualitatively this theory can account for almost all published
CIDNP spectra and has won general acceptance. It explains
the enhanced polarizations in terms of intersystem-crossing in
radical pairs, induced by nuclear hyperfine interactions. These
interactions are effective at interradical separations, where the
singlet-triplet energy difference is comparable to the hyperfine
energies. Relative numbers of singlet (S) and triplet (T) pairs
are slightly controlled by nuclear spin states in this way; when
product formation occurs preferentially from the S state, this
results in nuclear polarization in the products (spin-selection).
Qualitative predictions of radical pair theory in case of reac-
tions run in high magnetic fields (larger than a few thousand
Gauss) can be summarized in two simple rules. The spectra
can be described by the signs of two quantities, Z;, for net
effects, A or E, and I,,, for multiplet effects E/4 or A/E (E/A:
low field part of multiplet E, high field part A):

Net effects: I, =pedgA; {+‘é 1)
Multiplet effects: I}, = ue 4; 4; Jij0;; {i 5;‘; ?)
It is to be understood that we are observing the spectrum of
nucleus i, that belonged to radical a of the pair a, b. This
nucleus may be coupled with nucleus j with a nuclear spin
coupling constant .J;; in the product. Apart from the magnetic
quantities Ag = g, — g, (g-values of the radicals) and 4;
and 4; (hyperfine coupling constants), which are often known
from ESR spectra, the parameters u, &€ and o;j enter with the
following signs:

pair formation by free radical encounters (F),

+ in case of a T, precursor or
,‘ .
— 1in case of a S precursor;

. + for recombination product,
— for «escape» product (e. g. transfer reaction product);

- + in case nuclei i and j belonged to the same radical,
Y | — in case nuclei i and j belonged to different radicals.

To illustrate the use of these rules, the decomposition of acetyl
peroxide (AP) and propionyl peroxide (PPo0) is discussed. It
has been reported previously that CIDNP can be observed
during thermal decomposition of AP in hexachloroacetone

(RCI) for the following products: methylacetate (E), ethane
(E), pentachlorobutanone (E) and methylchloride (A4).

1 J. BArRcoN, H.FiscHER and H. JonNSEN, Z. Naturforsch. 22a
(1967) 1551.

2 H.R.WaRrD and R. G.LAWLER, J. Amer. Chem. Soc. 89 (1967) 5518.

3 R.KapTEIN and L.J.O0sTERHOFF, Chem. Physic. Letters 4 (1969)
195, 214.

4 a) G.L.Cuross, J. Amer. Chem. Soc. 91 (1969) 4552. b) G.L.CLoss
and A.D.TRIFUNAC, thid. 92 (1970) 2183.
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The reactions are:
diff.

3)

(CH,CO,), — 2CH,CO,- —» CH,- + CH,CO,- — 2CH,-”"

! Y
AP CH,CO,CH} C,H?

CH¥ + RCl — CH*Cl + R- @)

The methyl radical has a negative A4; for the methyl/acetoxy
radical pair 4g < 0 because gumethyl < Bacetoxys due to the
presence of the oxygen atoms. The pair is formed from ground
state (S) AP and methylacetate is a recombination product;
thus we have I},, = — 4 + + = — so that E for methylacetate
is predicted and indeed observed. Methylchloride is a transfer
reaction product from radicals that escape by diffusion (diff.);
hence ¢ is negative, the other parameters remaining the same,
giving A for this product.

The ethane emission cannot originate from the pair of equi-
valent methyl radicals (4g = 0). We have indications that it is
also due to S—T, transitions in the methyl/acetoxy radical
pair:

i) the E intensity of ethane is linearly proportional to the AP
concentration and

ii) the E intensity ratio of ethane and methyl-acetate is the
same in spectra taken at 100, 60 and 15 Mec.

This effect can be understood by noting, that some methyl
radical pairs are born in the T state because of S—T transi-
tions in the preceding methyl/acetoxy pair; thus there is a
depletion of S state and hence polarization in the product
ethane characteristic of the methyl/acetoxy pair. This might be
called a “memory” effect because polarization can be due to
all pairs preceding the pair from which the product is actually
formed; the '3C-polarization®? of diphenyl in the decomposi-
tion of benzoyl peroxide (BP0) and that of ethane, observed ¢b
when BPO is decomposed in the presence of methyliodide could
also be attributable to this effect.

Almost pure multiplet effects have been observed® for
ethylchloride (4/E) and butane (E/A) during thermolysis of
PPO. This is due to spin-selection in a pair of ethyl radicals,
A4 (CHy) = —22 G, 4 (CH,) = + 27 G. Ethylchloride (J;; is
positive) is an «escape» product and the splittings are due to
nuclei that were present in the same radical obviously (s;; is
positive). Thus the second rule gives for ethylchloride I, =
— ——+4++ = — and 4/E is observed.

The role of precursor multiplicity has been demonstrated?
clearly in the photolysis of PPo in CCl,. It could be shown that
direct photolysis proceeds from the excited S state of the
peroxide; however, in the presence of ketones (e.g. aceto-
phenone, benzophenone, acetone) reversal of the multiplet
effects indicated sensitization by 7 state ketones. A remarkable
result of our investigations was the fact that, contrary to the
ketones, anthracene sensitized the decomposition of PP0 (and
of BPO) with the excited S state.

A study of the photoreactions of aliphatic ketones may serve
as a further example of the usefulness of cIDNP in mechanistic
photochemistry. It was found that the Norrish type I split
into a acyl/alkyl radical pair occurs predominantly from the
T state in a variety of solvents (e.g. hexane, benzene, CDCl,
CFCl;). A notable exception is the photolysis of a-branched
ketones in CCl,, in which case CIDNP spectra are in accord
with formation of an alkyl/trichloromethyl pair from a S
precursor. The specificity of CCl, in this respect indicates that
complexe form