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Die Eigenschaften der Proteine als Funktion 
ihres Feinbaues 

"Von 

S:r. J. v. PRZYLI~CKI 

Aus dem Institut fi:lr physiologisehe Chemie der Universit~it Joseph Pilsudski in 
Warschau 

Mit 3 Figuren  im Text 

(Eingegangen am 13. 8. 1936. Vorgelegt in d~r Si tzung am 15. 10. 1936) 

Die Eigenschaften der Proteine kgnnen auf zweierlei Weise 
betrachtet werden. Erstens a]s kolloida]% mit grofler 0berflgehe 
behaftete Teilehen-)Jicellen. Sie kSnnen aber aueh als organi- 
sehe Stoffe, a]s aus vielen sehr versehiedenen Gruppen aufge- 
baute Makromo]ekiile angesehen werden. In dem zweiten Fall 
kiinnen sie rein chemisch un~ersucht werden. Der ]efzte Weg ist 
nmsomehr erlaubt, da dank vie]er verschiedener Methoden ersieht- 
]ich ist, daft vide Repr~isentan~en dieser Xiirperklasse aus langen 
Hauptvalenzketten in Form von Fgden gebau~ sind (MARK-MEYEI~1, 
STAUDINGER2: WALDSCHMIDT-LEITZ 8 SVEDBERG a). Zwei Dimensionen 
der Fgden liegen in der Gr~iBenordnung der Kristalloide (RIDEAL s, 
GORT]~R und  GRENDEL 5 ADAIr5 ASTBURY 6). 

Deswegen ist es erlaubt anzunehmen, dab das Verhalten der 
Proteinsole, was ihr Reagieren mit versehiedenen Stoffen anbetrifft, 
in vielen Punkten ghn]ich sein wird demjenigen der Aminos~uren 
und Polypepr aus denen sieh die EiweiflkSrper aufbauen. 

1 H. MARK und K. H. MEYER, Der Aufbau der hochpolyme~er organischen 
Na~urstoffe. Leipzig 1930. 

2 H. STAVDIHQER~ Die hochmolekularen organischen Verbindungen. J. Sprin- 
ger 1932. 

3 E. WALDSCH~IIDT-L~ITZ~ Neuere Untersuchungen i~ber den Aufbau der 
EiweilikSrper. Leipzig 1931. 

4 THE SVED~En% Kolloid-Z. 51 (1930) 10. 

5 GOaTEa und GRENDEI O Biochem. Z. 201 (1928) 398; GORTER und SEEDER~ 

Kolloid-Z. 58 (1932) 257; 61 (1933) 264; E. K. RIDEA~, Kolloid-Z. 61 (1932) 218; 
N. R. ADxu, Kolloid-Z. 61 (1932) 168. 

6 W. T. ASTBURY, Kelloid-Z. 69 (1934) 340. 
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Fig. 1. 

Diese Annahme ha t  durch die Versuche yon PAuI.I 7, HA•DY s, 

SOI~ENS~ 9, CO~N lo SC~mDT n und mehrere andere in vielen F~i]len 
ihre Bestgt igung erfahren. 

Die Mehrzah! der Protelne enthal ten au~er der Bindegruppe 
CONE viele sehr verschiedene Seitenketten,  die aus den Amino- 
s~ureresten ents tanden sind. Die Fig. 1 gibt ein schematisches 

7 W. PAur~i und E. VALKS, Kolloidchemie der EiweiSkSrper. Dresden und 
Leipzig 1933. 

8 W. B. HARDY, Z. Physiol. 33 (1905) 251. 
P. S. L. SeRr~NS~, Hoppe-Seylers Z. physiol. Ch. 103 (1918) 162. 

~0 E. Coax, Erg. d. Physiol. 33 (1931)781 und Naturwiss. 20 (1932) 663. 
~ C. L. SC~mDT in ]=Iarrow and Sherwin Textbook of biochelnis~"y 1935. 
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Bild eines Teiles eines Proteinteilehens. Die Seitenket~en bilden 
mit der Bindegruppe 14 verschiedene Gruppentypen, und zwar: 

1. Apolare Reste des Glycins, Alanins, Butyrins, Vallns, 
Nor-, Iso- nnd Leucins nnd Prolins. 

2. Cyklische - -  Phenylulanin. 
3. Hydroxylgruppen in Serin, Oxybutyrin und Oxyprolln. 
4. Carboxy]gruppen in Asparagin nnd Glutamlnsgure und 

der Endaminosgure. 
5. Phenyl in Tyrosin. 
6. SH, S--S in Cystin und Cystein sowie S--CHs in D/[e- 

thionin. 
7. 
8. 
9. 

10. 
11. 
1% 

NH~ in Lysin and der Endaminosiiure. 
Imidazolrest in Histidin. 
Guanidinrest in Arginin. 
Hydroxyl- und Carboxylgruppen in Oxyglutarainsgure. 
Hydroxyl- and Aminogruppe in 0xylysin. 
Amide CONtts, vielleicht aueh 0xyamide. 

13. Indolring in Tryptophan. 
Leider ist die Analyse der Konstituenten der Proteine nieht 

vollst~ndig. Anl~er den a~gegebenen Gruppen sind noch andere 
vorhanden. Es wird heute behauptet, dab einzelne Proteine 
Cytrulin, Ornithin, Thiohistidln eine dreibasische AmlnosEure 
enthalten. 

Alle diese freien GrupTen sind die Ursache der Affinitdten 
der Proteine zu sehr verschiedenen Stolen wie Ionen~ Tolaren Sto~'en 
wie Polysaceharid G Farbstod~ G Fette, Cholesterin, oder apolare Sto•e 
wie Ligroin, Paraffi'ne, Benzol usw. Die An-oder Abwesenheit sowie 
das verschiedene Verh~ltnis bestimmter GruTpen und ihre gegen- 
seitiye Lagerung in einzelnen Proteinen sind die Grundursache ver- 
sehiedener Eigenschaften einzelner Proteine. 

Als besonders schSne Belspiele solcher funktioneller Ab- 
h~ngigkelt zwischen dem Bau und den Eigenschaften der Proteine 
ktinnen die klassischen Untersuehungen yon HARDY s und PAULI 7 
fiber die Bindung der Proteine mit anorganischen Ionen dienen. 

Wir haben in unserera Iusti tut seit 8 Jahren ein etwus 
anderes Problem bearbeitet, ~md zw~r das Problem der Abhiingig- 
keit der Bindungsf~higkei~ der Proteine mit Polysacehariden, 
Nueleotiden, Nueleosiden, Lipoiden in Abh~ngigkeit yon dem Bau 
des Eiweil~ki~ri)ers , besonders yon der Menge bestimmter Amino- 
s~uren und ihrer Anordnung' im Proteinteilchen. 
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Die ehemisehe Reaktionsf~higkeit der Proteine ist sieher 
nicht auf die elek~rostatisehen Ionenaustauseh-Reaktionen begrenz~. 
Sieher sind derartige Reaktionen sehr verbreitet uncl spielen bei der 
Bindung der Pro~elne mi~ sehr versehiedenen Stoffen eine Rolle. 
Das Protein, das sowohl positive a]s auch negative Ladungen 
tragen kann, reagiert als Anion ocler Kation nieht nur mit an- 
organisehen Ionen. u Reaktionen zwisehen Eiweil3 und ver- 
sehiedenen organisehen Kol]oiden oder Krista]loiden :kSnnen als 
salzartige Yerbindungen betrachtet werden, so z. B. die Verbin- 
dungen der Pro~eine mit Phosphors~ure-Estern wie mit Hexose- 
phosphors~ure ~ ~ mit phosphorylierten Flavinen ~ 3, Nueleins~uren ~ 4, 
Fetts~uren ~5. 

Frl. KRONENBERG 10 hat in unserem Institut beobaehtet, dab 
eine Proportiona]it~t zwischen dem Gehalt an basischen Amino- 
siiuren nnd der maximalen, mit 1 g Protein gebundenen Nuclein- 
s~iuremenge exisfiert. 

Die neuesten Untersuehungen fiber die Dissoziationskon- 
stante and die pk versehiedener Aminos~ure bewiesen, da$ die 
Dissoziation besonders der Argininreste noeh bei hohen p~ 12 his 
13 nieht vol]stKndig zuriiekgedr~ngt ist. Aus diesem Grund kann 
das Protein noch welt oberha]b seines isoelektrlsehen Punktes 
rnit Anionen reagieren. Diese Reaktion ist aber nut  dann mSglieh, 
wenn die basizehen Gruppen nicht zu nahe yon einer groSen 
Anzahl Carboxy]gruppen umgeben sind und wenn das reagierende 
Anion das einer starken S~ure ist ~. So konnte Frl. KRO~E~BE~ 
naehweisen, alas das Edestin, das ziemlieh viel Argininreste besitzt, 
obwohl sein J . P .  bei p~ 7 ]iegt, noch bei p~ 8 ~ 9  Nueleins~ure 
binden kann. Im Gegensa~z dazu bildet das Casein keine Nuclelne 
oberhalb seines J .P .  ( p s~5 ) .  Dieses Protein enth~lt sehr wenig 
Arginin und enth~lt Phosphors~ureester. 

AuSer rein salzartigen Yerbindungen k~nnen die Protein- 
teilehen dank den versehiedenen Gruppen in kovalenz- und koordi- 
na~ionsehemische Yerbindungen mit organisehen Kristalloiden und 

r~ v. PrzYLEcxI und G~:~NBER~, Biochem. Z. 248 (1932) 16. 
Is R. Ku~N, Ber. dtsch, chem. Ges. 68 (1935). 
14 v. PRZYLrCXI und Mitarbelter, Biochem. Z. 251 (1932)248  und weifere; 

E. It~M~ARS~N, Biochem. Z. 144, 147 (1924). 
1~ v. PRZYLEC~I und KASPIZZYK in Biochem. Z. in Druck. 
16 KgONE~BER~ unpubliziert. 
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Kolloiden eingehen. Die Anwesenheit van OH, C00H, NHs, OH, 

\ / /  

S--S und underer Gruppen erm~glieht es den Proteinen, kov~lenz- 
artige Verbindungen mit Aldehyden, Xetonen, einfachen Zuckern 
(v. EULER~7 NEU~ERG ~s), Fetts~uren and COOH-Gruppen enthal- 
tenden Stoffen ~9 einzugehen. Die 0H-Gruppe kann z. B. mit Fett- 
s~uren esterartige Verbindungen geben. Die C00H-Gruppe kann 
mit Alkoholen, Zuckern Ester bilden ~o. Diese Bindungsart bedarf, 
um in ausgiebiger Weise erreieht zu werden, besonderer Bedin- 
gangen, da sie meistenteils reversible Reaktion glbt, die bestimmter 
Kg~]ysa~oren oder Enzyme bedars 

Eine Bindungsart h part bilden die koordinationsartigen 
Verbindungen yon Proteinen mit verschiedenen Stoffen. 

Bis jetzt haben wir Untersuchungen fiber die Bindung der 
Proteine rnit 1. ionenfreien Polysacchariden, 2. Nucleosiden, 3. Purin- 
basen, 4. :Fetts~uren in wasserfreien Systemen, 5. mehrwertigen 
Alkoholen wie Glycerin, 6. Estern ausgefiihrt. Tdber Nolekfil- 
verbindungen der Proteine mit Aminesguren warden sch~ne Unter- 
suehungen durch PFEIFFE~ 2~ und seine Nitarbeiter ausgefiihrt. 
PFnIFF~R nimmt an, dal~ die Aminosguren in dieser Weise mlt 
Sguren und Salzen reagieren. Tryptophan sell aueh mit der 
CONH-Gruppe reagieren. 

In der letzten Zeit wurde eine Bindung der Proteine mit 
Flavinen ~, Vitamin D ~ nachgewiesen. 

Das Proteinteilehen en~hglt sehr versehiedene Gruppen, die 
zu koordingtionsartigen Verblndungen bef~higt sind. Zu ihnen 

.N 
gehBren 1. die CONtt -~, 2. OH-, 3. C00H-, 4. NH~-, 5. C~N- , 

/NH~ 
6. NH=C\NH , 7. SH-Gruppen. 

Die koordinationsartigen Verbindungen sind sehr spezifisch 
and jede Reaktlon kann nur zwischen ganz bestimmten Grappen 
des Proteins und der zweiten Komponente zustandekommen. 

1~ H. v. EuLE~, JosEr~so~ und B~u~ms, ttoppe-Seylers Z. physiol. Ch. 153, 
155, 161 (1926). 

~s C. NEVSE~G und M. KOBEL, Biochem. Z. 162 (1925), 174, 179 (1926). 
19 v. P~zv~Ec~I und KasP~zw, unpubliziert. 
20 V. PRZYLECKI u n d  SY~, anpublizierh 
~ P. PFEIFFE~, 0rganische Molekillverbindungen, Stuttgart 1927, beson- 

ders S. 319. 
~2 R. KuEN, Ber. dtsch, chem. Ges. 68 (1935). 
~s SUeeLEE, ASSB~C~E~, BE~D~ and FLANIGAN~ J. biol. Chem. 114 (1936) 95. 

Monatshefte fiir Chemie, B,and 69 17  
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Aul~erdem ktinnen die Pro~eine in rein koh~sionsartige Ver- 
bindungen mir rein apolaren Stoffen eingehen. So z. B. mit Paraf: 
finen~ Benzol, Tolaol usw. 

Wir wollen in dieser Arbeit uns besonders mit den koordi- 
nationsartigen Yerbindungen befassen und die in unserem Insti tut  
erhaltenen 1%esultate, die die l%olle der einzelnen Aminos[turen 
bet der Entstehung verschiedener Verbindungen nachweisen, be- 
spreehen. 

Polysaccharo-proteide. 
Wie bekannt, k~innen die PolysaceMride in Ionen enthal- 

tende, sis Anionen dissoziierte sowie in yon Ionen freie eingeteilt 
werden. Zu der ersten Gruppe geh(iren das P.-haltige Amylo- 
pektin, Glykogen, Inu5n, zu der zweiten die durch Elektrodialyse 
gereinigte Amylose oder Dextrine. 

Bald naeh den ersten Yersuchen iiberzeug~en wit uns, dal3 
diese zwei PoIysacoharidar~en, mit 1)roteinen vermischt, sieh ganz 
anders verhalten. Die erhaltenea Resultate zwangen uns, die 
zwei Kohlehydratarten separat zu antersaehen. 

I o n e n f r e i e  1)o lysacchar ide .  

Die ersten Versuche mit Amylose and Dextrin iiberzeugten 
uns, dal3 nicht alle Protelngele auf ihren Oberfi~ehen Amylose 
oder Dextrin adsorbieren. Wir meinten, dal3 das verschiedene 
Verhalten nieht von den kolloidalen Eigenschaften abh~ngig ist 
(Teilchengr~il~e, Teilehengestalt), vielmehr aber Yon der Konsti- 
ration, and zwar 1. der Zusammensetzung der Aminosiiuren, 
2. ihrer Anordnung im Proteinteilehen. 

Zweeks weiterer Analyse haben wir die Versuehe auf zwei 
verschiedene Arten ausgefiihrt. 

Erstens warden Yersaehe mit bestimm~en Aminosiiaren and 
synthetisehen Di- and ~)olypelotiden ausgefiihrt. 

in verschiedener Weise gelSste Aminosfi.uren oder bestimmte 
Baugrnppen warden mit Amylose oder Dextrin gemiseht, dann 
im Solzastande polarimetrlseh, refraktometriseh, kataphoretisch 
oder kryoskopisch, endlich anter Anwendung der Ultrafiltration 
untersucht. In vielen F~llen warden die Aminos~uren bzw. be- 
stimmte Baugruppen mit Amylose oder Dextrin ausgef~llt and 
der Niederschlag analys[ert oder die Konzentration der in Liisung 
gebliebenen Polysacchuride mit der Kontrolle vergliehen. 
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Die erhaltenen Resultate 2~ sind in der Tabelle 1 zusammen- 
gefaSt und k6nnen folgenderweise zusammengefa~t werden: 1. Gly- 
cin, Alanin, Valin, Leucine, Phenylalanin, Prolin (apolare Reste) 
treten mit ionenfreien Polysaechariden nieht in Bindung. 2. Aspa- 
ragins~ure~ Glutaminsaure and Asparagin verhalten sich identiseh. 
3. Dasselbe kann yon dem Cystin, Tryptophan, Lysin, Histidin 
und Oxypro]in gesagt werden. 4. Ganz ~hnliche Resultate wurden 
bei der Analyse des Verhaltens der CONK-Gruppe erhalten. Das in 
liebenswfirdiger Weise uns durch Herrn Geheimrat ABDERHALDEN ge- 
lieferte Pen*aglycy]-glycin, das Leuey]-glyeyl-glyein, Glyeyl-glycin 
und Glycinanhydrid beweisen, dal3 in keinem de*_' untersuchten 

24 V. PRZYLECKI, MAJMIN, ~VIYSTKOWSKI~ RAI~ALOWSKA, KRASNODEBSKI~ ~IEDRYC~ 

CrC~OCKA, B i o c h e m .  Z. 277,  280,  281 (1935),  2 8 t  (1936) .  

17" 
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F~lle zwisehen der CONH-Gruppe und dem Polysaccharid eine 
Bindung entstehen kann. 

Eine ganz ausgesiorochene Ausnahme bilde{en in dem Ver- 
halten gegen niehtlonisierte Po]ysaecharide das Tyrosin and das 
Arginin sowie das Guanidin and Kreatinin. 

Das Tyrosin, in Lange gelSst and n i t  Amylose oder Dextrin 
gemischt, dann dureh Ansguern ausgef~il]t, enth~it im Nieder- 
schlag 20 oder 40% Polysaeeharid. Das Ergebnls wurde sowohl 
n~ch der Methode PFL~OERS, a]S auch polarimetrisch bewiesen. Die 
Kris~al]e des Komp]exes en{halten das Po]ysaecharid im Innern 
der Kris{alle, indem sie mehr oder weniger rege]mgl3ig einge- 
lagert sind. 

Die r~ntgenoskopischen Untersuchungen, die mit Fr]. KOLACZ- 
KOWSKa25 ausgeffihrt warden, zeigten, dal3 die Krista]le yon 
Dextrin-Tyrosin, Amylose-Tyrosln oder Stgrke-Tyrosin v o n d e r  
Kontrolle des reinen Tyrosins abwelchen. Die kristallinisehe 
Natur des Komplexes ist stark vermindert. 

Die zweite Aminosgure, die mit Amylose reagiert, ist alas 
Arginin. Sowohl Arginin ais such Guanidin oder Kreatinin, mit 
Amylose oder Dextrin gemiseht~ geben bei bestimmten p~ Kom- 
plexe, dessen Drehwerte sich nieht als Summe der Komponenten 
ergibt. Von einer bestimmten Konzentration der Komponen{en an 
entstehen bei hSheren log Niederschl~tge, obwohl die Komponenten 
bei der grol~en pE-Skala 1 his 14 nicht ausi~gllbar sind. Mit Guanidin 
en{steht der Niedersehlag nach einigen Minuten. Mit Arginin and 
Kreatinin erfolgt die Ausfg]lung vie1 ]angsamer. Nach einigen 
Tagen entsteht eine schwache Triibung und naeh 7--10 Tagen sinkt 
tier Niederschlag zu Boden. Die Systeme, ultramikroskopiseh 
nntersucht, zeigten sehon naeh 12--24 Stunden eine En~stehung 
yon siehtbaren Mieellen. Die :Koagulation erfo]gt bei niederen 
Temperaturen von 0--1--2 o viel ]eieh*er als bei Zimmertemperatur. 

Die mit den A~,inosauren und Pe_ptiden erhaltenen Resultate 
beweisen somit, daft yon den vielen Seitenketten und der Bindegrupdoe , 
die das Proteinteilchen bilden~ nur das Arginin und dos Tyrosin mit 
Amylose oder Dextrinen in Binduntt treten kSnnen. A]le anderen 
untersuehten Gruppen gaben ein negatives Resultat. Von den 
vielen bekannten Aminosiiuren ]~t~nnen wit leider noch keine 
bindenden Schltisse iiber die Affini{iiten zwischen Serin, Oxyprolin 
nnd Oxyb,tyrin zu Polysaechariden ziehen. 

25 M. KOLACZKOWS~A und v. PI~ZYLECKI, unpubliziert. 
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Unsere Versuche, die negative Resultate gaben, sind metho- 
diseh zu einseitig, um ganz zwingend zu sein. 

Wir  waren uns yell bewul~t, dab ghnliche Untersuchungen 
mit freien Aminosguren nieht genfigen, um einen sicheren Sehlul3 
fiber das Verhalten der Aminosgurereste im Proteinteilchen selbst 
zu ziehen. Die freien Aminosguren, besonders diejenigen, die 
]eicht krista]lisieren, kSnnen im Proteinteilchen mehr reaktions- 
fghig werden. Aul3erdem sind letztere frei yon COOH- und RH2- 
Gruploen. die die BJndegruppe CORK bilden. Weiter k~Jnnen die 
Xachbargruppen die Affinitgt der einze]nen Gruppen verstiirken 
oder vermindern. 

Aulaerdem kSnnen die erhaltenen Resu]tate aus folgenden 
Grfinden nieht als zwingende aufgefaSt werden: 1. Nicht alle 
Aminos~uren der Proteine sind bekanut; 2. aut3er Aminos~uren 
enthalten die Proteine verschiedene prosthetisehe Gruppen und 
Verunreinigungen. 

Desha]b wandten wir uns zu der zweiten Versuchsart =c, und 
zwar zu dem Verhalten der einzelnen Protelne gegen Polysaeeha- 
ride, Jndem solehe EiweJl~kSrper gewghlt wurden, deren Zusammen- 
setzung ziemlich gut bekannt ist und die dureh ihren Bau be- 
senders zu solchen Versuchen geeignet s[nd; das sind solche, die 
eine bestimmte Aminosgure in grol3en Mengen, andere unsichere 
auf Grund ihres gerhaltens nut in geringen Me,~gen enthalten. 

Es wurden folgende EiweilakSrper untersueht: 1. Ovalbumin, 
2. Serumalbumin, 3. Laetalbumin, 4. Pseudoglobulin, 5. Eug]o- 
bulin aus Serum, 6. Ovoglobulin, 7. Casein, 8. Fibroin, 9. Edestin, 
10. Globin, 11. His tonaus  BlutkSrperehen, 12. Fibrin, 13. Gela- 
tine, 14. ~yosin, 15. Clupein. 

Die Tabel]e 2 gibt die Zusammensetzung einiger untersuehter 
Proteine und die Tabelle 3 das Verhalten der einzelnen Proteine 
gegen Polysaceharide. 

Die Proteine kSnnen in bezug auf ihre Affinitgt zu den 
nichtionisierten Polysacchariden in zwei Gruppen geteilt werden: 

1. Keine bzw. fast keine Affinitgt haben Ovalbumin. Laetal- 
bumin, Pseudoglobulin, Globin, H i s t o n a u s  den roten BlutkSr- 
perehen der G~tnse. 

26 V. PRZYLECKI~ DOBROWOLSKA~ FRAJBERGE1R~ ~AJ~I~ ~IEDI~YC~ GRY~EHG~ 
Bx~CSZEK, Biochem. Z. 240 (1931) und weitere v. FRZYL~CKI, KASrRZVr:, RA- 
~'ALOWSK~ in Biochem. Z. in Druck. JA~ICKI und KAseRzvx, J. Biochem. in 
Dr~tck. 
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Ta- 

Glyein 
Alanin 
Serin 
Valin 
Leucin 
Prolin 
Oxyprolin . �9 . 
Phenylalanin . . 
Methionin . . . 
Cysfin 
Tryptophan . . 
Tyrosin 
His~idin 
Arginin 
Lysin 
Aspariginsliure . 
GluCaminsi~ure . 
~-Oxyglutamin- 

s~ure 

Summe 

I II III IV 

Serum- Laetalbumin Casein Ovalbumin albumin 

]L 

0 
2"22 2"1 

2"50 2"5 
10"71 6"1 
3"56 2"3 

5"07 4"4 

0"88 0"3 
1"23 2"6 

4"10 1"1 
1"71 0"7 
4"91 2"4 
3"76 3"2 
6"22 1"5 

13"27 9"1 

61"48 39"8 

2"68 4"2 
0"60 0"6 

20"00 30"0 
1"04 2"3 

1"0 
3"08 4"2 

6"04 7"1 

0"53 1"4 
4"65 5"8 
3"40 3"7 
4"90 4"7 

13"20 11'3 
3"12 4"4 
1"52 7"7 

I1 I 

66"05 

II 

0"37 - -  
2"50 2"5 
1"76 1"76 
3"30 0"9--1"4 

19"40 19"4 
4"0 4"0 

2"4 2"4 

4"25 -4- 
2"69 7"0 
1"95 3"7 
2"61 1"6 
3"47 1"6 
9"89 7"7 
9"30 9"3 

12"89 10"1 

10"00 10"0 

92"09 

0"45 
1"85 
0"50 
7"93 
9"70 
8"7 
0"23 
3"88 
0"40 
0"26 
1"54 
5"36 

2"50 I 
3"81 
8"38 
4"10 

21"77 

] 0"50 

93"47 

1"5 

0"50 
7"2 
9"4 
6"7 
0"2 
3"2 

2"0 
4"5 
3"8 
3"8 
8"4 
1"4 

15"6 

69"8 

a -  

Bindung Amylose oder Dextrin 

Die Zahlen (in g) entsprechen der ge- 

PE e~ 

�9 

Serumalbumin Euglobulin 

= 1 ~2 

_= 

�9 

4 0 
5 0 
7"5 0 

8--9  0 

4"81 4"6 
4"6 
3"6 

< 1  
< 1  
< 1  

9"0 
8- -9  

8- -9  

Molgewicht 34.500 67.--500 10K800 ? 

12 bis 
Gestalt . . . k. L . F .  25.000 L . F .  ? 

k. ~kuge l ig .  
L. F . ~  lange Faden. 
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be l l e  2. 

25~ 

Gelatine 

25"50 25"5 
8"70 8"70 

0"40 

7'1 

0"40 
0 
7"10 
9"50 

14'10 
1"40 
+ 
0"18 
0 
0 
2"94 
8"22 
5"92 
3"40 
5"80 

93"56 

14"1 
1"40 

0"9 I! 
8"2 
5"9 
3"4 
5"8 

91"3 

VI VII _ VIII 

~ Serum- Edestin 
globulin 

40"50 
25"00 

1"8 

2"5 
1"0 

1"5 

11"0 
0"75 
1"50 
0"85 

86"40 

3"52 3"5 
2"22 2"2 

18"70 18"7 
2"76 2"5 

3"84 2"7 

0"67 4"1 
2"28 4"0 
6"70 6'6 
2"80 1"7 
3"90 4"5 
8"50 6"8 
2"54 2"5 
2"20 8"5 

62"38 70"1 

3"8 3"8 
3"6 3"6 
0"33 

6'2 
20"90 14"5 
4"10 1"7 
2"00 
3"09 2"4 
+ 
1"36 
1"46 
4"55 2"1 
2"85 4"0 

15'76 15"8 
3'58 3"9 

10"19 4"5 
19"16 14"5 

0 

99"00 

4"19 
0"56 

9"04 
2"34 
1"04 
4"24 

2"61 
4"63 
0"96 
5"42 
4"28 
4"43 
1"73 

75"47 

IK 

Globin 

4"19 
0"56 
1 "00 

~8"0~: 
3--4"5 
1"0~ 

2--5"0 

0"31 
3"6 
'5--4 
0"96 
5"42 
0'5 
4'43 
1'73 

x 

Clu- 
pein 

4"30 

+ 

87"40 

be l le  3. 

dareh verschiedene Proteine. 

bundenen Menge auf 100 g Protein. 

Edestin 

0 
1--3 
10"0 
15"6 12"7 

Casein 

2:$ E 

..= 

9"2 
8"5 

3"6 3"1 

3"5 3"2 

0 
0 
0 
0 

0 
0 

4- 
+ 

0 
o 
+ 

-b 32 70!80 

208.000 ? ~. 20.000 100.000 4.000 

k. II il ~, F. 
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2. u Proteine geben mit Polysaechariden symplexartige 
Verbindungen. Zu ihnen gehSren Euglobulin, Ovoglobulin, Fibroin, 
Gelatine, Fibrin, Edestin ~md Myosin. 

3. Das SerumMbumin und das Casein bilden sine Ubergangs- 
gruppe. Ihre F~higkeit, Polysaeeharids zu binden, ist sehr gering. 

Die Ergebnisse kSnnen somit in folgenden Punkten zu- 
sammengefal~t wsrden: 

I. Die Ents~ehung der Symplexe ist in keinem Falle yon 
der TeilehengrSl3s und dsr Teilehengestalt abh~ngig (Tabe]le 3). 

II. Die Bindungsf~higkeit kann nicht durch u 
gsn verursaeht werden (Tabe]le 3). 

Ffir sine gauze Reihe yon fast reinen Proteinen wurde die 
Bildung yon Polysaceharoloroteiden naehgewiesen, so z.B. ftir 
das relne Chpein, Edestin und das Euglobulin. 

I]I. Folgende Aminosgurereste spielen bei der Entstehung 
der Symplexe keine [~olle: 

a) Die apolaren Gruppen, also die Rests yon Glycin, Alanin, 
Butyrin, Valin, der Leueine, des Phenylalanins uud Prolins. Pro- 
teine, die grol3e Mengen dieser Aminos~uren enthalten, sind Re- 
prgsentanten der zur Symplexbildung unf~ihigen Gruppe, so z. B. 
das Lactalbumin, Globin, Ova]bumin. 

b) Auch die Rests der sauren Aminosguren: Asparaginsgure, 
Glutamins~nre und Oxyglutaminsgure. So bilden z.B. im Lact- 
albumin die sauren Aminosguren 32"2 o~ und die Oxyghtamin- 
s~ure I0 o~ des Proteins. 

c) Cystin bzw. Cystein. D~eses kommt in grSl3ter Mange im 
Lactalbumin vor. 

d) Das Serin ist in grS~ter Menge im Laetalbumin vor- 
handen. 

e) Das Tryptophan kommt in den zur Symplexbildusg nn- 
fghigen Proteinen in viel grSl3erer 3Ienge vor als bei den symplex- 
bildenden. 

f )  Das ]=tistidin, das besonders in grol3er 3/Ienge im Globin 
vorkommt. 

g) Das Lysin, das in grSl3ter Menge im Lactalbumin (10 o~ ), 
Seralbumin (• 15 %) und Globin (11"05 %) vorkommt. 

h) AsparaMn, Glutamin nnd Oxyglut~min. 
j) Die CONI=[-Gruppe, die in allen Proteinen vorhanden ist. 
IV. Unsieher bleibt die P~olls yon : a) Oxyprolin, b) Methionin, 

c) Aminosguren, deren Vorhandensein erst in der letzten Zeit 
naehgewiesen wurde sder noch unsieher ist. 
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V. Sicher wurde die positive t~olle von Tyrosin and Arginin 
naehgewiesen. Nur diejenigen Proteine, die viel Tyrosin oclec 
Arginin enthalten, sind s Symplexe zu bilden. 

Zu den dureh Tyrosin bindenden Proteinen gehiiren Euglo- 
bulin~ Fibroin, Casein und wahrseheinlich auch das Seralbumin. 
Das Arginin spiel~ bei dieser Bindung keine Eolle. 

Die zitierten Proteine geben Symplexe mit Polysacchariden bei 
einem Pm bei denen der Argininrest zur Reaktion unf~hig ist (Fig. 2). 
Welter ist der Gehalt dieser Proteine an Arginin sehr gering. 

Der ps-Bereieh, bei dem Symp]exe durch Tyrosin entstehen, 
ist ziemlich grol3 (ps 3--9). Diese Verbindungen sind sehr labil 
und kiinnen durch Auswaschen oder Yerdiinnung der Systeme 
zerlegt werden. 

Zu dendurchdasAr- ~ [ 
ginin Polysaecharide bin- 
denden Proteinen gehSren ~z  
Edestin, Vitellin, Gelatine, ~ ~ | 
Clupein, Fibrin. Interes- ~10~- 
sant ist die ziemlich gute ~ | 
Proportionalitgt zwischen .~ 
dem Arginingehalt im Pro- ~ 5 
rein und der maximalen ~o  
Bindungsf~higkeit von 3 P. 
Amy]ose oder Dextrin. 

% Arginin . . . . .  
Im Symplex. 

% Polysaccharid 

[ I 1 I I 
]4 5 6 7 8 g 

Fig. 2. 

Clupein Edestin 

87 15"8 

70--80 19"6 

Bei den erwghnten Proteinen kann das Oxyprolin keine 
grSSere Rolle spielen. Die Gelatine, die im Vergleich mit Clupein 
und Edestin viel mehr Oxyprolin enthglt (14%), bindet viel 
weniger Polysaccharid als die erwKhnten Eiwei6kSrper. Die durch 
Arginin bedingte Symplexbildung tritt nnr bei denjenigen pa- 
Werten Bin, bei welehen die Argininreste in der undissoziierten 
Form vorhanden And. Je mehr Arginin im Teilehen, desto nie- 
driger kann der p~-Wert sein, bei dem Symplexe enr Das 
niedrigste ps, bei dem Symplexe du.rch Arginin beobaehtet wurden, 
ist 7. Der Vergleich der pmGrenzen, bei denen bestimmte Poly- 
sacel~aride entstehen, kann als Hinweis, dureh welehe Amino- 
sgure die Bindung zustande kommt, dienen. 
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Fiir einige Proteine konnte die Art der bindenden Gruppe 
noch nicht bestimm~ werden. Dazu geh~ren das Myosin, Fibrin, 
teilweise das Serumalbumin. Die Analyse des Myosins und vieler 
anderer Proteine ist noeh zn nnvo]lst~ndig. I)er p~-Bereieh End 
die Menge yon Tyrosin maehen es wahrseheinlieh, dal3 in dem 
Myosin die zwei Aminosituren Arginin und Tyrosin bei der Ent- 
steh~ng der Symp]exe beieiligt sind. Die erw~hnien Verbindungen 
sind nieht salzartiger Art, aueh nieht kovalenzartiger. Es ist heute 
ganz sieher, dal3 die Verbindungen zwisehen ionenfreien Poly- 
saeehariden nnd Proteinen koordinationsartige Molekiilverbindun- 
gen sind. Das Tyrosin gibt Komplexe, in welehen die Hydroxyl- 
Grnppe, besonders der Wasserstoff dieser Gruppe, die hervorragende 
Rolle spielt. Schon das Phenylalanin gibi keine Symplexe mehr. 
Ganz anderer Art ist die Bindung yon Arginin mit Polysaeehariden. 
Versehiedene Stoffe, die nn• worden sind, und zwar alas 
Arginin, Gnanidin, Kreatin, Kreatinin, Lysin, Histidin, Diphenyl- 

/N 
amin usw., zeigten, dal~ sowohl eine freie NH~-, NE-, HC%N-Gruppe 

allein nieht genfigt, um den Komplex zu bilden. Aueh die Gruppe 

NH~ C,/Ng' 
\N--CH 2 C00H 
f 
CH~ 

ist schon unf~hig, einen Komplex zu bilden. Das Kreafinin 

/ N I-I 
NH ~ C\ /CO, 

N--CFI, 
! 
CH~ 

das keine CO0-Gruppe enth~lt, gibt en~spreehende Verbindungen. 
Es hat den Ansehein, als ob die N.H~- oder NH-Gruppe, die einen 
Tell des Gu~nidi~restes oder sein Derivativ bildet, und zwar mit 
dreiwertigen N, also mit einsamen Elektronenpaaren, die Hauptrolle 
bei der Bindung spielt. Das Kreafin, das eine COO-Gruppe ent- 

.NH 8 
h~lt, enth~Llt die ~ C ~  -Gruppe, die noeh bei hohen p~ dissoziiert 
ist. Nur bei hSheren p~, in welehen ein Tell der Argininreste 
undissoziiert ist, entstehen entspreehende Komplexe. Die Tatsaehe, 
dal3 das C]upein sehon bei p~ 7, das Edestin aber bei hSheren 
p~ 8--9 Komplexe geben, beweist, dal3 die Komplexentstehung 
nieht yon der Prfidissoziation der Polysaeeharidgruppe abh~ngt, 
vielmehr aber yon tier Dissoziation der Argininreste. Im Clupein 
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sind die Abstiinde zwisehen Argininresten ca. 3"5 i ,  im Edestin 
aber 10--20real gr~13ere. Ein sehSner Beweis, wie stark die 
l~eaktionsfiihigkeit bestimmter Grnppen im Protein yon den Naeh- 
bargruppen abh~ngt. Die welt voneinander entfernten Arginin- 
reste im Edestin verhalten sich wie einwertige Basen, die neben- 
einander liegenden Argininreste im Clupein beeinflussen sieh aber 
gegensei~ig. 

Das weitere Problem ist: Existieren solehe Komplexe aueh 
im Solzustande ? Wir kgnnen anf diese Frage eine positive Ant- 
wore geben. Sowohl die Untersuehungen, die mit Aminos~uren als 
aueh mit Protein ausgefiihrt wurden, zeigten, dab die Komplexe 
in Systemen, in welehen alle Komponenten im So]zustande an- 
wesend sind, existieren. 

Als Beweis dienen: 1. Die u mit Amylose- oder 
Dextrinlgsungen, zu denen Arginin oder Clupein zugesetzt wurde. 
Es entsteht ein Komplex, der bei bestimmten p~ unlSslieh ist 
und als Niedersehlag zu Boden sinkt. Bei entspreehendem p~ und 
Komponentenkonzentrationen bleibt das Symplex in LSsung. Seine 
Existenz kann dutch physikalisehe oder physiko-ehemisehe ?r 
thoden (Polarimetrie, Kryoskopie) naehgewiesen werden. 

2. Die nephelomeIrisehen Untersuehungen mit Solen yon 
Serumglobulin und Glykogen oder Stgrke oberhalb des J. P. ~7 

3. Die ultrazentrifugulen Untersuehungen, die E. MYST- 
KOWS~I~S in dem S W D B ~ a ~  ]nstitut in Upsala ausgefiihrt hat. 
In ~2bereinstimmung mit nnseren Annahmen beobaehtete er, dug 
die Albuminfraktion keine Affinitgt zu Glykogen besitzt. Im 
Gegensatz dazu binder die Globulinfraktion des Serums das Gly- 
kogen. Diese Beobaehtung wurde dureh Versuehe mit gereinigtem 
Serumglobulin best~ttigt. Die dureh MYST~OWSKL beobaehtete Bin- 
dung ist in keinem Fall eine salzurtige. Das gereinigte elektro- 
dialysierte Glykogen enth~lt, wie die letzten Untersuehungen yon 
PI~INGSttEIN e" naehgewlesen haben, nur geringe 3{engen P. (ca. O'1% ). 
Weiter wurden die Versnehe bei Salzkonzentrationen ausgefiihrt, 
bei denen salzartige Verbindungen zwisehen Protein und Polysaeehu- 
riden uusgeschlossen sind. Die ps-Werte, bei denen die maximale 
Bindung erfolgt, liegen oberhulb des J. P. des Proteins, unterhalb 
wurde keine Verbindnng beobuehtet, v. PI~ZYLECKI und GgY~BEgG ~s 
beobach~eten aber, dug sulzartige Verbindungen nur nnterhalb 

~7 v. [~RzY~c~r, MVSTKOWSK~ und A~XDgZESEWS~, Kolloid-Z. 71 (1935) 325. 
~s Miindliche Mitteilung. 
~ H. Pn~asn~n,  Extrait du bull. Soc. de Chimie biol. 17 (1935). 
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des J. P. mSglich sind. Fiir eine komplexardge Verbindung sprieht 
auch das negative Resultat  mit Albuminfraktion. 

Die erhaltenen Resultate beweisen, dal3 die Polysuccharo- 
proteide eine nicht einheitliche Gruppe bilden. Aul~er der Ver- 
sehiedenheit in der Komponenten~rt (verschiedene Proteine und 
Polysaceharide) existieren Differenzen in der prozentigen Zusam- 
mensetzung. Es existieren z. B. Komiolexe yon ~yosin-Glykogen 
oder Dextrin, deren Prozentverh~ltnisse lV[ : G zwisehen 20 : 1 und 
[ '5:1"0 variieren. Die Differenz in dem Verh~i!tnis der Kompo- 
nenten kann aber  nieht als Beweis niehtkonstanter stereoehemi- 
seher Verh~ltnisse dienen. Im Gegenteil kiinnen sie leieht erkl~irt 
werden dureh die grol3e Zahl derselben Gruppen im einzelnen 
Proteinteilehen, die mit Polysacehariden reagieren kSnnen. 

Das Amylose-Clupein zeigt z .B.  bet Erhaltung desselben 
p~ eine sehr ]~onstante Zusammensetzung: 75--80 % Amylose lind 
2 0 - - 2 5 %  Clupein (Tabelle 4). 

Tabelle 4. 
Dextrin bilde~ 

System ~ des Niederschlages 

50 c m  8 0"5 ~ Clapein-~ 25 c m  8 4 ~ Dextrin . . . . .  67 --71 
50 c m  ~ 1'0~ ,, ~ 25 c m  3 4 ~ . . . . . . .  66"7--70 
50 c m  3 0"5~ , -~ 50 c m  3 4~ , . . . . .  71 --76 
50 c m  ~ 0"5~ , ~250 cm 3 4~ , . . . . .  70 --73 

Das Guanidino-Dextrin hat die Zusammensetzung 80--85 % 
Dextrin, 15--20% Guanidin. Dasselbe Verh~ltnis wurde mit 
Amylose beobachtet. Das ]golgewicht des Guanidlns ist 59. Das 
Molgewieht der einzelnen Glukoseteilchen im Dex t r i n~162 .  Das 
Gewiehtsverh~ltnis der Komponenten ist 5"5:1"0. Das Verh~l~nis 
der Molgewichte ~ 1 : 2"75. Das Molverh~ltnis Guanidin : Glukosea 

1 :2 .  Jedes Glukosemolekiil der Amylose oder der Dextrine 
ist mit einem Guanidinrest verbunden. Es entsteht ein Komplex, 
der, wenn das Dextrinteilchen aus 12 Glakosen gebaut ist, 
6 Guanidinreste enth~lt. Es hat den Anschein, als ob jedes 
Guanidinteilehen von einem bestimmten I)~ an mit zwei Amylose- 
oder Dextrinteilchen reagieren kann. Das Guunidin client als 
Kit~substanz, indem es zwei lange Amylosef~den verankert. Die 
sich ziemlich symmetriseh wiederholende Anlagerung der Guanidin- 
teilchen ermiiglieht eine Mieellenentstehung, die uls unlSslicher, 
wenig Affinit~t zum Wasser besitzender Niedersehlag zu Boden 
sinkt. Die paralle|gelagerten Polysaccharidfasern verlieren ihre 
gute Li~slichkeit in Wasser~ in S~uren (auch p .  ~ 1) und alkali- 
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schea L~sungen (p~ > 14). Nur durch die Zerlegung dureh Hydro- 
lyse in HC1 oder H2SO~ bei 100 o wird das Polysaceharid ge- 
spalten nnd der Komplex zerlegt. Aueh gegen Amylase ist der 
KompIex resistent. 

In~eressanterweise siad die Konaplexe aus Arginin oder 
Xreatinin viel l~slieher and geben viel sehwieriger Xiedersehl~ge 
als aus Guanidin oder Clupein. Das verschiedene V@hal~en isf 
durch die lange C-Ket~e, die mit dem Guanidinrest z.B. in~ 
Arginin verbunden is• vielleicht aueh durch die anwesende zwi~er- 
~onische Gruppe hervorgerufen. 

Wie grol3 der Einflul3 der Naehbar-Carboxyl-Gruppe ist, wird 
durch den Vergleich des Kreatins und Krea~inins ersich~lich. 

Die Guanidine geben mi~ Glukosen yon zwei Dex~rin~eilchen 
ein ~ice]l nach dem Schema 

GlukosO IqH2C--IqH~ QGlukose 

NH 

Die C~NH-Gruploe ~st in dem freien Raum zwisehea zwei 
Glukoseteiichen eingelagert. Ganz anders ist es aber im Fall yon 
Arginin. Der Rest--CH2--CH~--CH~CHCOOH kann nieht in 

I 
NH~ 

dieser Weise eingebaut werden. Er erschwert die symmetrische 
Lagerung and labilisiert sehr die Verankerung. Das Clupein ver- 
h~lt sieh viel ~hnlicher dem Guanidin als dem Arginin. In diesem 
Fail ist eine lange Ke~te yon symmeirisch sieh wiederholenden 
Guanidinresten vorhanden. Es entsr ein r~umlieh gut ausge- 
fiillter Komlolex , in welchem ein Chpeinteilchen mit einigen 
Dextrin- oder Amyloseteilchen verankert ist. Der Komp]ex ist 
cherniseh sehr resistent. Die u verlSuft in allen drei 
Dimensionen. Es wurde nachgewiesen, dal] Komlolexe mit Guanidin 
oder Cluloein nur bei hSherem pr~ (> 7"5) entstehen kSnnen. Der 
ausgefallene unlSsliehe Komlolex ist aber in stark sauren 1,5- 
sungen anzerlegbar. Das Zerlegen ist nut dana mSglich, wenn die 
einzelnen Glukoseteilchen abge~rennt werden. Nur dann werdea 
die Guanidine freige]egt. Im Komplex sind sie durch Polysaecha- 
ridketten vom L~sungsmittel getrennt. 

He te ro loo la re  V e r b i n d u n g e n .  
Aul]er den komp]exartigen Verbindungen existJeren salzartige 

Verbindungen zwisehen Anionengruloloen enthaltenden Polysaceha- 
riden sowie Monosaechariden und Proteinen. 
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Selbstversti~nd]ieh ents{ehen Salze nur bei pu-Werten, bei 
welchen das Protein positiv geladen ist. Wir konnten uns iiberzeu- 
gen, dal3 sowohl das Mg-Hexosediphosphat als aueh Amylopektin 
Glykogen- oder Inulinverbindungen geben, und zwar mit Albu- 
minen (Ovo-, Serum-, Laetalbumin), Globulinen, Edestin und Ca- 
sein immer aul3erhalb des J. P. 

D~e bis jetzt erhaltenen Resultate erlauben uns, eine Klassi- 
fikation tier Polysaecharoproteide vorzusehlagen: 

I. Rein kom2olexartige Verbindungen~-Symplex-Polysaccharo- 
proteide. 

Sie l~6nnen vorldufig in a) Tyrosin P. P., z. B. Serumglobulin- 
Dextrin, 

b) Arginin P. P., z. B. Clupein-Dextrin. 
II. Salzartige Verbindungen~ Salz-Polysaccharoproteide. 
III.  Gemischter Typus I +  IL 
Die zwei Typen un~erscheiden sieh nieht nur durch die Art  

cter bindenden Kriifte und beteiligten Gruppen,  sondern auch 
durch den ritumliehen B a u d e r  entstandenen S{offe. 

\ ~ ilmxlopeMin 

a Salzartige Vetbindung, 
Abb. 3. 

Proteinteilc~e$ 

Amylo~e 

b Komplexartige Verbindung. 

Die salzartigen Verbinclnngen sind wegen der geringen 
Menge der im Polysaccharid anwesenden ionisierten Gruppen 
miteinander nur durch einzelne Punkte verbunden. Z.B.  nach 
HAwo~T~ u0 und besonders H. PRIXGSHEI~ ~9 enthii]t eine Stiirke oder 
Glykogenteilehen 1, maximal 2 P-Atome. Die Salz P .P .  haben 
die Gestalt in Abb. 3 a. 

Im Gegengeil sind die Symplex P. P. ganz anders gebaut 
(Abb. 3 b). Sowohl das Proteinteilehen als auch das Polysaeeharid 
haben viele Gruppen, durch die sie sieh binden. Deswegen ent- 
stehen Verbindungen, die niehg dutch Punkte, sondern dureh 

~o HAWOaT~, J. chem. Soc. London 1935, 177. 
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Fl~ehen verbunden sind. Wir konnten dies nephe]ometriseh und 
viseosimetriseh best~tigen ~7 

Serumglobulin oder Gelatine mit Amylopektin geben bei 
p~ 3 Salze, dessen ~ viel hSher ist als es der Summe der Kompo- 
nenten entsprieht. Nephelometriseh existieren bei p~ 3 mit Gelatine 
nur geringe Differenzen. Dies ist ganz verst~ndlieh. Durch Punkte 
verbandene Kolloide behalten den Trfibungsgrad, der mit der 
Summe der Komponenten identiseh ist. Die Viseositiit der neu 
entstandenen Einheit muB aber diejenige der Summe der Viseosi- 
t~ten fibersehreiten, dank der Bildung langer Verzweigungen. Im 
Gegenteil haben Symptex :P. P. wie Serumglobulin+Amylose bei 
p~ 7 eine Viseos~t~, die fast der Summe der Komponenten ent- 
sprieht. Nephelometriseh bekommt man groBe Abweiehungen von 
der Summation, die besonders yon dem angewandten Polysaeeharid 
abh~ngt. 

Lipoproteide. 
(Verbindungen mit Lipoiden and anderen, in organisehen LSsungs- 

mitte]n ]Ssliehen Stoffen.) 

Unsere Untersuchungen fiber diese grof~e Gruppe umfal3ten: 
1. Aliphatisehe Kohlenwasserstoffe 31, 
2. aromatisehe Kohlenwasserstoffe 31, 
3. Fettsiiuren 15 31 3~ 33 
4. Ester, besonders die biologiseh wiehtigen Fette31, 3~ 33 
5. Phosphatide 3~, 8~ 3~ 
6. Cholesterin ~2 34 

Die zwei ersten Stoffklassen geben mit Proteinen keine ehe- 
misehen Verbindungen. Die Versuehe mit freien Aminos~uren 
waren erfolglos. 

Mit einer Anzahl von Proteinen wurden positive Resultate 
mit der Adsorptionsmethode erreicht. Nieht alle Proteine werden 
aber auf den Oberfl~ehen der Kohlenwasserstoffe adsorbiert. Die 
Adsorbierbarkeit h~ngt yon der Zusammensetzung der Proteine 
ab und ist ziemlieh proportional der Anzahl derienigen Amino- 
s~uren, die rein apolare Reste haben. In diesem Fall kann aber 
das Glyein nicht zu dieser Aminogruppe gez~hlt werden. Der 
Glycinrest hat die Gestalt 

~1 v. PaZYLECKI and GRY~B~RO, Biochem Z. 270 (1934) 203. 
3~ v. P~ZYT,ECKI, F~AJB~,RG~R and HOFER, Biochem. Z. 282 (1935) 362. 
~3 HoF~ in Biochem. Z. some v. PRzvr,Ec~ und HoF~,R daselbst in Druck. 
s4 Unpublizierte Versuche. 
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Die zwei C-Atome des G]ycins enthalten polare Gruppen, und 
zwar die NH- und die CO-Gruppe. G]yein enthglt kein C, an 
den sich apolare Stoffe anlagern kSnnen. 

Die Adsorbierbarkeit ist desto grS~er, 1. je lgnger die Kette 
der apolaren Reste, 2. je mehr dieser Aminosguren im Protein- 

T a -  

(Die Zahlen  en f sp rechen  den  Pro-  

Adsorbenzien 

Ligro in  . . . . .  

Pa ra f f in  fliissig . . 

Pa ra f f in  les t  . . . 

01einsgure  . . . .  

Capryls~ure  . . . 

S tea r ins~ure  a* 

S tea r ins~ure  b** . 

Es te r  . . . . . 

0liven61 . . . . .  

S tear in  a* . . . .  

S tear in  b** . . . 

Cholesfer in  . . . 

PH 3 

Ovalbumin 

PIt 4, 7 

30 69 

17 57 

21 71"4 

20 40 

20 43 

19 60 

32 56 

42 52 

38 55 

20 62 

38"7 72 

PK 7 

46 

14 

17"7 

40 

34 

19"9 

30 

8 

16 

17 

11 

PH 3 

N 

35"1 

82"7 

30 
22 

20"1 

31"2 

18"9 

Serumalbumin 

PH 5 

0 

0 

54 

0 

42 

P i t  7 

64"0 

66"3 

87 

80 

57 

10 

51 

65"4 

* a ~ A u f g e l S s t e  S tear ins~are  bzw. S tea r in  a u f  Wasse r  ansgebre i te t .  

* * b ~ S t e a r i n s h u r e -  bzw. S tea r insuspens ion  gu t  gepulver t .  

teilchen ist, 3. je n~ther sie nebeneinander liegen, 4. je ahnlieher 
ihre Lgnge, 5. je geringer die Ladung, 6. je kleiner die Hydra- 
ration, 7. je symmetriseher die Gestalt und 8. je lgnger das Protein- 
teilehen. Fast keine Adsorption wurde mit Gelatine und Casein, 
die wenig Leucine enthalten, beobachtet (Tabelle 5). !m Gegen- 
satz dazu sind Ovalbumin, Serumalbumin, Laetalbumin, Edestin, 
Globin, Serumglobulin adsorbierbar. 

Die Adsorbierbarkeit ist auch yon dem pz abhgngig '~s 
Einige Proteine, wie z.B. das Ovalbumin, werden am besten 
beim J. P. adsorbiert. Das Serumalbumin wird am leiehtesten ober- 
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halb, das Edestin aber un?erhalb des J. P. adsorbiert. Es ist schwer, 
heute diese Untersehiede zu e rk l~ ren .  Es ist aber sehr wahr- 

seheinlich, dab die Ladung der 1)roteinteilehen bei diesen Unter- 
sehieden eine grol3e Rolle spielt. Das Serumalbumin enth~ilt sehr 
wenige saure Aminos~uren. ObeIhalb des J . P .  werden die posi- 
riven Gruppen, die ans vielen Lysin- und Histidinresten bes~ehen, 
entladen - -  in die undissoziierte Form iibers Deshalb ist die 
Anzahl der aufgeladenen Gruppen unte~halb des J. :P. viel grSBer als 
oberhalb. Das Edestin enth~lt v~ele saure Aminosiiuren, die meisten- 
tells bei nlederen pn in undissoziierter Form anwesend sin& Ober- 

belle 5. 
zenten des adsorbierten Proteins.) 

Edestin Gelatine Casein 

PH 3 PK 7 PiK 3 PK 7 PIK 3 PH 7 

40 14 
29 . 5 

31 95 

17 66 
31 6 
52 80 
67 90 

57 15 

3 

6 
13"1 
6"5 
6"0 

17"3 

5 8 4 

4 6 5 
14 5 4 
4"5 10 90 

40 

Pepton-RocnE I 

PK 3 PK 5 PH 7 

0 0 0 
0 0 0 
0 0 0 
0 6"5 

13"9 
12"8 
2 
4 

14"8 

11"1 
51 
14"9 
4 
2 

10 

7 
6 

12 
7 

8 

46 
4 

30 
40 

6 

1"4 44 
o 41 
0 0 

18 

0 0 
0 0 

halb des J. P. sind sie alle dissoziiert. Auch die grol~e Menge yon 
Arginin bleibt weir oberhalb des J . P .  in dissoziierter F e r n .  Die 
Anzahl der geladenen Gruppen ist in Edestin gr~iBer ober-" als 
unterhalb des J. P. 

In allen besehriebenen Fii]len erfolgt die Adsorption dureh 
Kohiision, dureh Anlagerung der rein apolaren Kohlenwasserstoff- 
reste der Aminesiiuren an die Oberfi~iehen der Kohlenwasserstoffe. 

Eine spezielle Priidisposition der an Phenylalanin reiehen 
t)roteine zu aromatisehen u wie Benzol, To]uol wurde 
nicht konstatiert. 

Monatshefm fiir Chemie, Band 69 18 
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Eine Gruppe fiir sich bilden die unges~ttigten Kohlenwasser- 
stoffe, die dank der anwesenden Doppelbildungen gr~iBere Affinit~t 
zu Proteinen haben als die apolaren gesEttigten Kohlenwasser- 
stoffe. 

F e t t s i i u r e n .  

Diese K~irperklasse kann in dreierlei Weise mit bestimmtea 
Gruppen der Proteinteilehen reagieren 15 

Die ers~e en~spricht dem besproehenen Anlagern durch reine 
Kohgsionskr~f~e. Besonders im Fall yon Adsorption an festen 
Fettsi~uren, deren Oberfl~ehen 
belegt sind, kommt diese Form 

Mit Fettsguren, die 1. in 
sungsmitteln, in welchen die 
Gruppen gebildet ist, und 3. in 
oder mit reinen Fettsguren, wie 

dureh viele apolare lange Ketten 
der Anlagerang zustande. 

Wasser geliist warden, 2. in L~i- 
Oberflgche aus polaren COOK- 
konzentrierten Fettsgure]iisungen 
z.B. 95--100% Essigs~iure oder 

Butters~ure, treten die Proteiae in ganz andere Verbindungen ein. 
Es entstehen 1. salzartige und 2. komplexartige Verbindungen. 
Salzartig gebundene Stoffe entstehen zwisehen den basischen 
Aminos~uren, die eine dissoziierte NtIs- oder ~ NH2-Gruppe ent- 
halten (Arginin, Lysin, Histidin). 

Diese Regel wurde sowohl durch Versuche mit reinen Amino- 
s~uren 15 wie auch mit Proteinen ~3 best~tigt. 

Die Fetts~uren bilden aueh Verbindungen yon ganz be- 
stimmter Konstitution mit Stoffen, die eine CONK-Grappe ent- 
halten 15. Das Glyeinanhydrid z.B. 15st sieh in wasserhaltigen 
Fetts~uren and gibt mit der Oxals~ure eine Verbindnng, die in 
kristallisiertem Zustand die Konstitution 

H 

J H 
N--C 

O=C//H H~C=0 
\ ,  / 

C--N 
1 ] 
tI H 

C00H 
I 
C00H 

hat. Das Asparagin gibt durch seine CONH~-Gruppe nur sehr un- 
stabile und leieht zerlegbare Verbindungen. 

Aul~erdem bilden die Fetts~uren, wenn sie in undlssoziierter 
Form anwesend sind, komplexartige Verbindungen mir basischen 
Aminos~uren und Proteinen 1~. 



Die Eigenschaften der Proteine a~s Funktion ihres Feinbaues 265 

Die Zusammensetzung der Verbindungen zwisehen Lysin 
oder Kistidin und Fetts~ure entsprieh~ dem Verh~]tnis 1:1 oder 
1:2. D~s Arginin bildet, besonders mit hSheren Fetts~.uren wie 
01eins~ure, Komplexe, in welehen ~uf 1 Argininteilehea 6 bis 
8 Fe~siiuren entf~llen. 

Die Proteine geben mit Fetts~uren Verbindungen, in welehen 
der Prozen~gehalt an Fetts~ure his 70% sein kann. 

Die Fetts~uren geben somit sehr verschiedene Verbindungen 
mit Proteinen. Bei der Entstehung der Verbindungen sind sehr 
versehiedene Proteingruppen und Kr~fte beteiligt, und zwar: 

1. Rein apolare Gruppen, 
2. CONH (vielleieht teilweise CONI-I~), 
3. undissoziierte Ntt~- bzw. NK-Gruppen der b~sisehen 

Aminos~uren, 
4. dissoziier~e Ntt~- bzw. I~tI~-Gruppen der basischen Amino- 

s~uren. 
5. Au~erdern kSnnen die CO0tt-Gruppen bei Anwesenhei~ 

bes~immter Bedingungen (Ka~lysatoren) rait den 0H-Gruppen 
des OxyprolJns, Serins, Oxybutyrins esterartige Verbindungen 
geben. Die hI(igliehkei~ wurde experimentell untersucht. 

E s t e r  - -  n e u t r a l e  F e t t e .  

Sie e~hal~en 2 oder 3 Gruppen, die mit den Pro~einen 
reagieren kiinnen, und zwar 1. die ges~t~igten Kohlenw~sserstoff- 
reste, 2. die unges~ttigten Dopioelbindungen , 3. die Estergruppen. 

Die erste Gruppe re~giert mit den apo]~ren Aminos~ture- 
resten ~hnlich den Kohlenwasserstoffen. Diese Adsorptions~rt 
tritt besonders mit den in festem Zustande anwesenden Fetten 
ein, auf deren aioolaren Oberfl~chen sich viele Proteine adsor- 
bieren. Dieselben Regeln, die fiir Kohlenwasserstoffe beob~ehtet 
wurden, sind ~ueh in diesen Systernen beobachtet worden3~. Das 
Verhulten der unges~ttigten Gruppen ist sehr wenig bekannt. 

Die --COOC-Gruppen reagieren mit bestimmt.en polaren 
Aminos~uren. Die LSsliehkeit der Aminos~ure in Estern, z. B. in 

0 
II 

~thylaeetat, ist sehr gering. Affinit~ten zur --C--0--C-Gruppe 
wurden fiir Arginin, His~idin, ~eilweise aueh fiir saure Amino- 
s~uren, Tyrosin, CONH- und OtI-Gruppen beobaehtet. Mit Proteinen 
wurden 1. Adsorp~ionsversuche ~-, 2. Bindun~" mit in Alkohol 
geliis~em OlivenS1 ~ und 3. Bindung mi~ Kthy]aeetat ausgefiihrt ~. 

18" 
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Die Proteine sind iiberhaupt gut auf den 0bertqgchen der Ester 
adsorbierbar (Tabel]e 5). Die viel basische Aminosgure enthalten- 
den Proteine, wie Clupein, Histon, Globin, Serumalbumin, Edestin, 
oder die viel Tyrosin enthaken, wie Serumglobulin, werden sehr 
gut adsorbiert. 

Die g'eliisten Ester bilden mit Proteinen sogenannte Fett- 
proteide. Aueh in diesem Fall ist die gebundene Fettmenge yon 
dem Gehalt an basisehen Aminos~uren und Tyrosin~ tei]weise an 
sauren Aminosguren abhgngig. Es wurde die Reihenfolge Histon > 

Edestin > Serumalbumin > Ova]bumln beobaehtet. 

Somit wurden folgende Bindnngsarten und Gruppenbeteili- 
gungen bei der Entstehung der Fettproteide beobachtet: 

1. Koh~sion durch reine apolare Gruppen, 
2. komplexartige Yerbindungen dureh Arginin, Histidin, 

Lysin?, C00H-, CONtt- und Ott-Gruppen. 

Phosphatide. 
Die zwei Phosphatide Lecithin und Kephalin haben 5 Gruppen- 

arten, die zu Proteinen Affinit~ten besitzen, und zwar 1. die langen 
Reste der ges~ttigten Fetts~ure, 3. die Doppelbindungen der un- 
ges~ttigten Fetts~ure, 3. die Estergruppe, 4. der PhoslohorsEure - 
rest und 5. die org'anisehe Base. 

Die drei ersten Punkte wurden schon besproehen. In den 
Phosphatiden sind dureh die Anwesenheit der zwei stark loolaren, 
bei bestimmten p~-Grenzen geladenen Grulopen die Affinit~ten 
der erw~hnten Reste ge~ndert. 

AuBerdem kann der Phosphors~urerest in heteropolaren Ver- 
bindungen mit den basisehen Aminos~uren, teilweise mit den C01qH- 
Gruploen reagieren. Die organisehe Base reagiert bei bestimmten 
pg-Werten als Kation, das mit den dissoziierten CO0-Gruppen 
der sauren Aminos~uren salzartige Verbindungen gibt. Aul]erdem 
gibt sic mit den undissoziierten COOH-Gruppen der Proteine 
komplexartige Verbindungen. 

Das Verhalten der Phosphatide zeigt, wie bunt das Rea- 
gieren einer organisehen Substanz mit den Proteinteilehen sein 
kann. Es kann sowohl dureh sehr versehiedene einzelne Gruppen 
als auch g]eichzeitig durch mehrere versehiedene Gruppen in 
Bindung treten. 

So z.B. kSnnen nicht weir yon dem J. P. des t)roteins und 
Phosphatides die COO- und NHs-Grnppen des Proteins mit den 
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0 
/ 

NH~- oder --~(Ctt3)3- und P0-Gruppen des Phosphatides bei der 
Bindung tei]nehmen. 

Die Phosphatide kSnnen mit Proteinen in folgender Weise 
verankert werden : 

1. Dutch Xoh~Lsionskrgffe, 
,?0 

2. koordinationsartig dureh C--O---C oder NH2, 

0 / 
/ 

3. he~eropolar durch PO- oder NEs- bzw. --N(CHs)s, 
4. auSerdem bleibt die theorefische ]VfSglichkeit einer Ent- 

stehung von kovalenzartigen Esterverbindungen dureh POE mit 
OH des Oxyprolins, Serins und Oxybntyrins und NH~ mit COOH 
der sauren Aminos~Luren. 

Cholesterin. 
Sowohl dieses wie ~ndere Sterine besitzen 1. apo]are, 2. un- 

ges~ttigte, 3. OK-Gruppen. 
Die Rolle der zwei ersten Gruppenarten wurde schon wieder- 

holt besprochen. Die OI=[-Gruppe im Cholesterin kann, wie wir 
uns iiberzeugt haben, mit den COOH-Gruppen der sauren Amino- 
s~uren, mit der Ott-Gruppe des Oxyprolins, Serins, sowie, wie 
es aus unseren big jetzt durehgefiihrten Untersuehungen sehr 
wahrseheinlieh ist, mit dem Arginin re~gieren. 

Somit gibt Cholesterin mit Pro~einen: 
1. l~ein koh~isionsartige Anlagerungen dureh apolare Gruppen, 
2. durch Doppelbindungen en~hal~ende Gruppen, 
3. koordinationsarfige Verbindungen dutch C OOtt, OH und 

/NH~ 
NH =C~ 

\ N - -  

H 
4. aul~erdem kaun das Cholesterin Ester mit den COOK- 

Gruppen bilden. 

Verbindungen mit Purinbasen, Nucleosiden und 
Nucleotiden. 

Die Purinbasen s~ verha]ten sieh sehr verschieden, je naehdem 
ob sie Sauerstoff und den Guanidinrest enthalten. 

32 v. PRZYL~CKI und GnYs~Eao, Biochem. Z. 251 (1932) 248 und unpubli- 
zierte Versuche. 
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Das Adenin ist eine ziemlich starke Base, deshalb ist sie 
geeignet, heteropolare Verbindungen zu geben. 

Das Adenin besitzt im Yergleieh mit Guanin in viel kleinerem 
Umfang die Eigensehaft, komplexartige Yerbindungen zu geben, 

//N 
obwohl seine NIt=- und C\N,-Gruppen reaktionsfghig sin& Diese 

Purinbase reagiert somit als Kation mit den CO0-Gruppen. Sie 
bildet aueh Komplexverbindungen mit OH- und undissoziierten 
COOK-Gruppen. 

Das Guanin reagiert als Base vlel schwgeher, obwohl sie 
salzartige Verbindungen mit sauren Aminosgureresten geben kann. 

/ N  
Seine C~_~H2- und C = O -  bzw. C--OH-Gruppen geben Symplexe 

N " /NH2 
mit Proteinen dureh die OH-~ COOH- und C~NH-Gruppen der 
Eiweil3k6rper. \ N H  

Die yon NH.~ freien O x y p u r i n e -  I-Iypoxantin und Xanthin 
- -  geben mit den Proteinen keine eigentliehen heteropolaren Ver- 
bindungen. Sie bilden mit den EiweiSkSrpern vielmehr komplex- 

//N 
artige Verbindungen dureh die C~O-  bzw. C--Ot t -und  C H -  
Gruppen. \ N  

Die Harns~ure reagiert erstens als Anion mit den busischen 
Aminos~ureresten und gibt auSerdem komplexartige Verbindungen, 
~hnlieh wie die Oxypurine. 

Die Nueleoside verhalten sieh sehr verschieden in Abh~n- 
gigkeit yon der sie bildenden Purinbase 35 

Die Mononucleotide entha]ten aul3er den erw~hnten Gruppen 
noeh den Phosphors~urerest. Die PO-Gruppe gibt dem ganzen 
]~olekiil einen stark sauren Charakter. Deswegen ist die Rolle 
tier Purinbuse stark vermindert. So konnten z. B. keine Yerbin- 
�9 tungen zwisehen Proteinen und den Purinbasen der ~[ononucleo- 
~ide naehgewiesen werden. 

Dasselbe kann yon den Nueleins~uren ges~gt werden (S. 246). 

Die bis jetzt in unserem Institut erhaltenen Resultate fiber 
,die Yerbindungen der Proteine und einzelner Aminos~uren mit 
verschiedenen Stoffen und fiber die dabei beteiligten Gruppen 
beweisen, wie bunt das Reagieren der Proteine ist, wie versehie- 
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denarfig die beteiligten Gruppen s~nd, weiter wie verschieden- 
artige Kr~fte die Komponenten verankern. Die Versuche zelgen, 
welche grol~e Rolle bei dem Zustandekommen der Verbindungen 
die chernische Konstitution der Proteine spielt. 

~icht nur die ~[enge bestimmter Aminos~uren, sondern auch 
ihre Reihenfo]ge im l~roteinteilchen ist sehr wichfig. 

Besonders die Festigkeit und die Zerlegkarkeit sowie die 
Eigenschaften der Verbindungen sind yon dem feinen Bau des 
Prote~nteilchens abh~ngig. 

Zusammen~assend kSnnen wir sagen, das Zustandekommen 
e~ner Verbindung zwischen einem Protein und einer bestimmten 
Substanz h~ngt ab yon: 

1. Der Anwesenheit ganz bestimmter Gruppen, 
2. ihrer Anzahl, 
3. ihrer Entfernungen, 
4. dem Bau der ~achbargruppen, die eine verst~rkende oder 

verhindernde Wirkung ausiiben k~nnen, 
5. den r~umlichen Verhinderungen, z. B. durch lange apolare 

Seitenketten tier Leucinreste. 


