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Experimenteller Teil

Die von Warpex bei Tritylchlorid gemessenen
molaren Leitfahigkeiten liegen schon in der GréBen-
ordnung der Ao, Werte, die an Elektrolyten in
SO,-Losung gewohnlich beobachtet werden. Da die
von WaLDEN angewandten Konzentrationen nicht
abnorm niedrig waren, folgt daraus, dafl die Dis-
soziationskonstanten des Tritylchlorids bei der Mef3-

temperatur betrédchtlich sein muf.

Es ist deshalb von Interesse, die Konzentrations-
abhingigkeit und die Temperaturabhangigkeit der
molaren Leitfahigkeit des Tritylchlorids eingehender
zu untersuchen. Wir haben Leitfahigkeitsmessungen
im Konzentrationsbereich zwischen 0,0042 und
0,026 Mol/l und im Temperaturgebiet zwischen O
und —55° C ausgefiihrt. Besondere Sorgfalt wurde
auf die recht schwierige Reindarstellung des Trityl-

chlorids verwandt.

Als Leitfahigkeitsgefdl wurde eine Falle mit mecha-
nisch gut festgelegten unplatinierten Platinelektroden
verwendet. Die Temperatur wurde einerseits am Bad
gemessen und andererseits aus dem Dampfdruck in der
Apparatur ermittelt. Die Eigenleitfdhigkeit des verwen-
deten Schwefeldioxyds hatte den in der Literatur an-
gegebenen Wert. Sie war so gering, daf sie bei der Aus-

wertung der Messungen keine Rolle spielte.

Die MeBergebnisse sind in Abb. 1 dargestellt. Eine
Interpretation der Ergebnisse durch das Ostwarp-
sche Verdiinnungsgesetz erweist sich als unméglich.
Die Darstellung durch das Desve-Hickersche Grenz-
gesetz ist ebenfalls unbefriedigend. Dagegen ergibt
die Auswertung mit Hilfe der von Nernst fir mit-

telstarke Elektrolyte vorgeschlagenen Formel
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Abb. 1. Molare Leitfdhigkeit des Tritylchlorids in SO, als
Funktion der Konzentration (Scharparameter: Temperatur).

(e Konstante, ¢ Konzentration, K wahre Dissozia:
tionskonstante) fiir K folgende Werte:

T°C | —55 —45 —35

K | 0,0128 0,0296 0,0662

Tab. 3.

Beim Auftragen des Logarithmus von K gegen
die reziproke absolute Temperatur sollte sich eine
Gerade ergeben. Das ist in der Tat der Fall und
man kann durch Anwendung der vax 1’Horrschen
Beziehung aus der Neigung dieser Geraden die
Warmetonung der Dissoziation ermitteln. Sie ergibt

sich zu 8,7 keal/Mol.

Nach unseren Ergebnissen ist es also wahrschein-
lich, daf Tritylchlorid in flissigem Schwefeldioxyd
ein mittelstarker Elektrolyt ist.

.

Uber die Wedselwirkungseigenschaften von Proteinen’
Von H. Larp

Aus dem Institut fiir Theoretische Physik der Universitdt Mainz
(Z. Naturforschg. 11 a, 632—646 [1956] ; eingegangen am 23. Mirz 1956)

In der vorliegenden Arbeit wird ein einfacher Mechanismus der Wechselwirkung zwischen Pro-
teinmolekiilen in wisseriger Umgebung aufgezeigt und schematisierend wellenmechanisch berechnet.
Die Anwendung auf den experimentell besonders eingehend untersuchten wésserigen Hédmoglobin-
kristall gibt qualitative und teilweise quantitative Ubereinstimmung mit den beobachteten Daten.

Ausgehend von den Eigenschaften wasserhaltiger Proteinkristalle — hoher Wassergehalt, der
besondere Zustand des Wassers in den dicken Schichten zwischen den Proteinmolekiilen, Verdnder-
lichkeit des Kristallvolumens mit dem pg-Wert —, erscheint die Annahme einer spezifischen Wech-
selwirkung der Proteinmolekiile notwendig, insbesondere dann, wenn diese im Kristall durch ver-
hiltnismiBig dicke Wasserschichten voneinander getrennt sind. Dieser eben genannte Sachverhalt

! Dissertation an der Universitit Mainz 1956.
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WECHSELWIRKUNGSEIGENSCHAFTEN VON PROTEINEN

wird durch rontgenographische Untersuchungen und Experimente iiber Quellung und Schrumpfung
der Proteinkristalle nahegelegt.

Proteine in wisseriger Losung besitzen eine Anzahl positiv und negativ geladener Gruppen, dic
Gesamtladung ist am isoelektrischen Punkt gleich Null. Diejenigen Elektronen, welche die negativen
Ladungen bewirken, sind nur sehr locker an das Protein gebunden. Es besteht daher die Moglichkeit
fiir einen Ubergang dieser Elektronen in die wisserige Umgebung des Proteins, wenn ein solcher
Zustand energetisch tiefer liegt. Nach den hier durchgefiihrten schematisierenden Rechnungen ist
dies tatsdchlich der Fall, so daf} sich in einer wisserigen Hiille um das Protein eine Art Elektronen-
zas ausbilden kann. Die Elektronendichte ist dabei sehr gering, sie betrdgt etwa 1 Elektron pro
(15 A)3. Wesentlich ist die hohe Dielektrizititskonstante des Wassers, da diese die AbstoBung der
Elektronen untereinander stark vermindert und daher die elektrostatische Wechselwirkungsenergie
des Systems — diese wirkt im Sinne einer Erhohung der Energie, also bindungslockernd — in der
aufgestellten Energiebilanz vernachlassigbar klein wird. Den Hauptteil zur Bindungsenergie der
Elektronen in der Hiille liefert deren Resonanz zwischen den einzelnen H,0-Molekiilen, wobei die
Existenz eines negativ geladenen H,0-Molekiils angenommen wird; d.h. ein freies H,0-Molekiil
soll eine positive Elektronenaffinitit besitzen. Dies wird im einzelnen begriindet werden. Da jedes
H,0-Molekiil im Durchschnitt von 4 Nachbarmolekiilen umgeben ist, wird die Resonanzenergie be-
trichtlich. Die bindungslockernd wirkende kinetische Energie bleibt wegen der geringen Elektronen-
dichte verhiltnismdBig klein. Die Bindungsenergie pro Elektron im Wasser wird so zu etwa 4 eV
abgeschatzt.

Das so begriindete Modell kann nun auf die Wechselwirkung der Proteine angewendet werden.
Dies wird fiir den wisserigen Kristall des Hdamoglobins durchgefiihrt. Die Rechnung liefert einen
Abstand der Proteinoberflichen von etwa 15 A, wie es im wesentlichen den Messungen entspricht.
Die Bindungsenergie der Proteinmolekiile untereinander kommt durch den Elektronenaustausch der
sich iiberlagernden Hiillen zustande, sie wird fiir Himoglobin zu etwa 3 eV berechnet. Der Rechnung
wird die zuerst von Perurz angegebene dullere Gestalt des Hamoglobins als eines flachen Zylinders
zugrundegelegt, so daB sich benachbarte Molekiile mit ausgedehnten Flachen gegeniiberstehen. Hier-
aus resultiert die verhiltnismiBig groBe Bindungsenergie. Das Modell gibt Quellung und Schrump-
fung des Kristalles bei verdnderlichem pp-Wert mindestens qualitativ wieder. Der Zustand des Was-
sers im Kristall entspricht der von Perurz? entwickelten Vorstellung des ., freien“ Kristallwassers,
welches Elektrolyte zu 16sen vermag. Die Dampfdruckberechnung fiir den wisserigen Kristall fiihrt
zu groBenordnungsmifBig richtigen Ergebnissen. SchlieBlich wird noch die Reichweite der Kraft-
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wirkungen diskutiert.
§ 1. Problemstellung und Angabe des Modells

Untersuchungen von Proteinkristallen mit Ront-
GeN-Strahlen fithrten zu folgenden Vorstellungen:
Das Innere der Proteinmolekiile scheint im wesent-
lichen wasserfrei zu sein. Nach Perurz?® sind die
einzelnen Hamoglobinmolekiilschichten im normal
feuchten Kristall durch Wasserschichten von 16,7 A
Dicke voneinander getrennt. Perurz nimmt auf
Grund des stufenweisen Abbaues des Wassers eine
gewisse Ordnung der Wassermolekiile in Schichten
an. Der grofite Teil des Kristallwassers verhalt sich
jedoch insofern wie freies Wasser, als es fiir Elektro-
lyte, ja sogar fiir grofiere Farbstoffmolekiile durch-
lassig ist. Andererseits ist der Dampfdruck des Kri-
stallwassers geringer als derjenige freien Wassers.

Perutz * schreibt: .In horse methaemoglobin the
space occupied by the liquid amounts to 51.4 per cent
of the crystal volume. What is the function of this
liquid and how does it contribute to the stability of the
crystals? About one third of the water in the crystal,
namely 0,3 gm per gm protein. is bound to the haemo-
¢lobin molecule and seems to form a single shell of

2 M. F. Perurz, Research 2, (2) 52 [1949].
3 J. Boyes-Warsox. E.Davipsox u. M. F. Perurz, Proc. Roy.
Soc.. Lond. A 191, 83 [1947].

water molecuies around it. Yet the remainder of the
water is “free” in the sense that it can act as a solvent
to diffusing electrolytes, though its vapour pressure is
lower than that of really free water at the same tempe-
rature. What contribution the “free” water makes to the
stability of this “crystalline gel” is still a mystery, nor
is anything known about the forces which hold the cry-
stals together. The nature of these forces and their effect
on the state of organization of the water in the crystal
are subjects of great interest, because they may throw
light on the kind of intermolecular forces in living cells.”

Die Wirkungen gewohnlicher vax pEr Waarsscher
Krifte sind zu schwach, als daf} sie hierfiir in Frage
kommen konnten, trotz der Grofle der Molekiile.
Von Lanemuir wurden fiir das Verhalten von Tabak-
mosaikvirusmolekiilen in wiésseriger Lésung Ionen-
krifte verantwortlich gemacht. Die Molekiile, deren
aullere Gestalt durch Zylinder von 280 mu Lénge
und 15 mu Durchmesser gegeben ist, stellen sich,
je nach dem py;-Wert der Losung, in Abstdnden (von
Molekiilachse zu Molekiilachse gemessen) bis zu
500 A parallel und bilden so eine geordnete Phase.
Laxcmuir zeigt, daf} die positiv aufgeladenen Mole-

4 Joe. cit. 2.
5 J.Laxemuir, J. Chem. Phys. 6, 873 [1938].
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kiile mit den negativen Ionen der Losung ein Gitter
bilden. Entscheidend ist hier die elektrische Ladung
des Proteins. Da diese am isoelektrischen Punkt
gleich Null ist, miiite dort offenbar die geordnete
Phase in eine ungeordnete iibergehen. Dies ist je-
doch nicht der Fall, die Molekiile bleiben weiterhin
parallel. Der Abstand der Molekiile am isoelektri-
schen Punkt wird ein Minimum, er betrdgt nur noch
185 A, so daB die benachbarten Molekiiloberflichen
durch eine Wasserschicht von 33 A Dicke voneinan-
der getrennt sind. Die Richtigkeit der Lanemuir-
schen Theorie soll nicht in Frage gestellt werden,
jedoch erscheint die Annahme von zusatzlichen
Kraftwirkungen notwendig, welche insbesondere
beim isoelektrischen Punkt in Erscheinung treten
und dort die geordnete parallele Einstellung der
Molekiile bewirken.

Im Falle des Hamoglobinmolekiils liegt der iso-
elektrische Punkt bei pg=6,8. Nach Perutz 2 bleibt
das Volumen des Kristalles bei Verdnderung des
pu-Wertes von 10,0 bis 5,4 konstant. Bei pg=5,4
quillt der Kristall reversibel um 7,3% und beharrt
in diesem Zustand bis zu pg = 3,9. Waren lonen-
kréfte von entscheidender Bedeutung, so wire wohl
eine ausgeprigtere Verdnderlichkeit des Kristall-
volumens in Abhéngigkeit vom py-Wert zu erwarten.

Im folgenden soll auf einen fiir Eiweiimolekiile
in wiasseriger Umgebung spezifischen Mechanismus
aufmerksam gemacht werden. Die Betrachtungen be-
ziehen sich zunichst auf den isoelektrischen Punkt
der Proteinl6ésung. Es wird angenommen und quan-
titativ begriindet, dall sich in einer Wasserschicht
um das Protein eine ,Elektronenhiille“ ausbildet,
der ,,Molekiillrumpf* also positiv geladen ist. Dies
ist so zu verstehen, dal z. B. bei der elektrophoreti-
schen Wanderung diese ,,Elektronenhiille” vom ,,Mo-
lekiillrumpf“ mitgefithrt wird, da die Elektronen
weiterhin an das Molekiil gebunden bleiben. Die fiir
die Wanderungsgeschwindigkeit maligebende Ge-
samtladung des Proteins ist gleich der Differenz der
positiven Ladungen des Rumpfes und der negativen
Ladung der Elektronen in der ,Hille“. Am iso-
elektrischen Punkt ist diese Differenz gleich Null.
Fiir den Elektroneniibergang in die wasserige Schicht
kommen offenbar nur locker gebundene Elektronen
in Betracht..Die Bindungsenergie pro Elektron wird
namlich zu etwa 3 —4 eV abgeschatzt. Die Proteine
besitzen nun bekanntlich am isoelektrischen Punkt

% H. A. Stuart, Die Physik der Hochpolymeren, Bd. 2.
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eine gleichgrole Anzahl positiver und negativer
Ladungen. Letztere sind mit solchen relativ locker
gebundenen Elektronen identisch. Betrachtet man
z. B. fiir den Augenblick die negativ geladene Carb-
oxylgruppe COO™ als freies Molekiil, so ist die Bin-
dungsenergie des zusitzlich gebundenen Elektrons
sicherlich nicht wesentlich groBer als 2 eV, da die
Elektronenaffinititen von O und O, 2 eV bzw. 1 eV
betragen. Bei den ibrigen negativ geladenen Grup-
pen hat man quantitativ dhnliche Verhaltnisse, da
die Elektronenaffinitdten von Atomen allgemein nicht
iber 2 eV hinausgehen. Wir nehmen deshalb an,
dal} die Anzahl der Elektronen, welche in die wis-
serige Schicht iibergehen, gleich der Anzahl der
negativen Ladungen des Proteins ist. Der Ubergang
der Elektronen ist dabei so zu verstehen: Der Be-
reich der Aufenthaltswahrscheinlichkeit eines sol-
chen, zu einer negativ geladenen Gruppe gehéorenden
Elektrons wird wesentlich iiber den Bereich des Ra-
dikals hinaus auf die H,O-Molekiile ausgedehnt. Der
Elektroneniibergang wird jedoch nicht zu einer vol-
ligen Ablosung des Elektrons vom Radikal fiihren,
die Aufenthaltswahrscheinlichkeit wird nach wie vor
im Bereiche des Radikals nicht unwesentlich von

_ Null verschieden sein, so daBl die Wechselwirkung

der Elektronen mit den Radikalgruppen aufrecht-
erhalten bleibt, wenn auch in wesentlich schwache-
rem Male. Diese Wechselwirkung bewirkt zusam-
men mit der elektrostatischen Anziehungskraft des
positiv aufgeladenen ,,Molekiilrumpfes“ die Bin-
dung der Elektronen an das Proteinmolekil. Nach
Scuramm 6 besitzt ein Protein vom Molekulargewicht
100 000 am isoelektrischen Punkt etwa je 100 po-
sitive und negative Ladungen. Das Molekulargewicht
des Hamoglobins betrdgt rund 68 000. Die Anzahl
der Elektronen in der ,,Hiille“ soll daher zu Z =70
angenommen werden. Nach neueren Untersuchungen
von Brace, HoweLLs und Perurz 7 wird die duBere
Gestalt des wasserfreien Héamoglobinmolekiils am
besten durch ein spharisches Ellipsoid mit den
Hauptachsen 45 A, 45 A und 65 A dargestellt. Im
wasserhaltigen Kristall betrdgt der Minimalabstand
zweier benachbarter Molekiiloberflichen etwa 14 A.

§ 2. Die Energie der Elektronen in der Hiille

Das Hamoglobinmolekiil wird fiir die folgenden
Rechnungen der Einfachheit halber zunichst als

7 L. Brace, E. R. HoweLts u. M. F. Perurz, Proc. Roy. Soc.,
Lond. A 222, 33 [1954].
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Kugel vom Radius R =25 A schematisiert. Auf eine
genauere Wahl des Zahlenwertes fiir R kommt es
hierbei nicht an, da die Zahl der Elektronen Z in
der Hiille ohnehin nicht genau bekannt ist. Bezeich-
nungen:

R Radius des Molekiils,

Z Anzahl der positiven Ladungen des Rumpfes
und zugleich Anzahl der Elektronen in der
Hiille, 5

¢ mittlere Dichte der Elektronen in der Hiille,
0 soll zur Vereinfachung der Rechnungen als
konstant in der Hiille angenommen werden,

R, Radius des Systems Molekiilrumpf + Hiille,
R, — R=d Dicke der Hiille.

a) Die elektrostatische Wechsel-

wirkungsenergie des Systems

Der Elektroneniibergang bedeutet zunachst rein
elektrostatisch eine Erhéhung der freien Feldenergie
des Systems. Es ist am einfachsten, diese im wesent-
lichen mit den makroskopischen Gleichungen der
Elektrostatik zu erfassen. Dann gilt:

1 .
AF:B-;;/@g dv ; (1)

e =81 Dielektrizitatskonstante des Wassers,
D der Vektor der elektrischen Verschiebung ist

vor dem Elektroneniibergang iiberall gleich

Null.

AF ist die auf Grund der elektrischen Ladungsver-
teilung berechnete Veranderung der freien Energie
des Systems. Diese ist nicht mit der tatsdchlichen
Veranderung der freien Energie identisch, da zu
deren Berechnung noch im wesentlichen die kineti-
sche Energie, die Austauschenergie der Elektronen
sowie deren Wechselwirkungsenergie mit den H,O-
Molekiilen und schlieflich die Bindungsenergie der
Elektronen an die entsprechenden Gruppen im Pro-
tein berticksichtigt werden muf}. Die Wechselwirkung
mit den H,0-Molekiilen wird z. Tl. schon mit der
DK & =81 beriicksichtigt. Es gilt in der Elektronen-
hiille:

div®= —4meyo fir R<r<R,. (2)

Die positiven Ladungen des Rumpfes werden als
gleichmaBig verteilte Oberflichenladungen schemati-
siert. Dies ergibt auf der Kugeloberflache

(3), (4)

. . Z .
mit @, = R

Dy=4neyw,
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D, ist die Normalkomponente der elektrischen Ver-
schiebung auf der Kugeloberfliche oder auch der
Betrag von ®, da die Tangentialkomponente gleich
Null ist. Das Innere des Molekiils ist ladungsfrei, es
ist daher im Innern der Kugel ® =0 fiir r<R. Fiir
r=R, gilt ebenfalls D=0, da die Gesamtladung
innerhalb jeder Kugel vom Radius grofler als R,
gleich Null ist und die positiven und negativen La-
dungen im Innern kugelsymmetrisch angeordnet
sind.

Nach den GIn. (1), (2) wird die elektrostatische
Wechselwirkungsenergie der Elektronen mit deren
gemittelter Dichte 0 berechnet. Genauer sollte jedoch
die nicht gemittelte Elektronendichte der Berechnung
zugrunde gelegt werden. Diese tatsdchliche Dichte
hat ihre Maxima in den Bereichen der H,0-Mole-
kile und nimmt in den Zwischenrdumen geringere
Werte an. Eine Abschiatzung zeigt, dall der hier-
durch verursachte Fehler vernachldssigt werden
kann. Eine Vereinfachung ist auch die Beschreibung
der positiven Ladungen des Molekiils durch die
Oberflichenladung e, @ und insbesondere die Ver-
wendung makroskopischer Gleichungen. Dies wird
im nachsten Abschnitt noch erértert werden. Die
kugelsymmetrische Losung von (2) ist:

D(r)=%’-'e0@[5r§—r]ﬁir R<r<R,. (5)

Einsetzen von D(r) nach (5) in Gl. (1) liefert nach

elementarer Integration:

AF 1 Zeg R® psps 9p5 R
.[R+R1R SRS—C1.(6)

Z 2& (RP—RY?

nichtelektrostatische Teil

b) Der

der Elektronenenergie

Die Anzahl Z der Elektronen in der Hiille ist we-
sentlich kleiner als die Zahl N der H,0-Molekiile in
derselben. Die Dicke d der Hiille ergibt sich in § 3
zu etwa 15 A. Das Volumen der Hiille ist demnach:

Q=7 (R R} =17 (40°-25%) As

=2,02-10% A3 ;
Das Volumen eines H,0-Molekiiles in Wasser ist
etwa Vy,0~ 30 A3 | also ist

0 . -
N= e 6700 ; 7~ = 100. (7)

Demnach ist die Ladung eines einzelnen Elektrons
auf etwa 100 H,0-Molekiile verteilt. Diese geringe
Elektronendichte rechtfertigt die Verwendung makro-
skopischer Gleichungen zur Berechnung von AF.
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Unter diesen Verhaltnissen 148t sich der Zustand
der Elektronen in der Hiille folgendermaflen be-
schreiben: Zunachst besitzt ein einzelnes H,0-Mole-
kiil sicherlich eine positive Elektronen-Affinitat. Der
Abstand zweier H,0-Molekiile in Eis betrdgt® etwa
2,7 A. Dies ist der Abstand von O- zu O-Atom. Der
Abstand vom O-Atom des einen zum H-Atom des
anderen Molekiils betrigt etwa 1,6 A. Da die Dichte
des Wassers nur wenig grofler als die Dichte des
Eises ist, sollen diese Werte hier als Durchschnitts-
werte zugrunde gelegt werden. Da J, von der Gro-
Benordnung 1€V ist (§ 2), das Elektron daher rela-
tiv locker an ein einzelnes H,0-Molekiil gebunden
wird, ist die mittlere Verweilzeit eines Elektrons bei
einem H,0-Molekiil sehr klein. Die Elektronen wer-
den infolgedessen von einem Molekiil zum anderen
mit hoher Frequenz ausgetauscht. Dem entspricht
eine Erhohung der Bindungsenergie der Elektronen
gegeniiber J, von der Groflenordnung des Austausch-
integrales A zweier benachbarter H,0-Molekiile.
Weiterhin bindungsfestigend wirkt auch der Aus-
tausch der Elektronen untereinander. Schlielich
muf} noch das PauLi-Prinzip fiir die Wellenfunktio-
nen beachtet werden. Der hieraus entstehende Ener-
giebetrag 1dft sich als kinetische Energie der Elek-
tronen in der Hiille deuten. Diese wirkt bindungs-

lockernd.

Die Elektronenaffinitit des freien H,0-Molekiils

Uber die Bindungsenergie eines weiteren Elek-
trons in einem H,;0-Molekil konnten aus der Litera-
tur keine direkten Zahlenwerte entnommen werden.
Die Elektronenaffinititen von OH, O, O, und H
sind nach Massey? beziehentlich 2,1; 2; 1 und
0,74 eV, das 0O,-Molekiill ist also trotz Schalen-
abschluB8 in noch erheblichem Malle bindungsfahig.
Da beim H,0-Molekil das Elektron ebenfalls weder
in einen 2p-Zustand des O-Atoms noch in einen
1s-Zustand des H-Atoms eingebaut werden kann,

soll die Elektronenaffinitat des H,O-Molekiils zu
]0 = 0,8 eV (8)

angenommen werden.

Die Ergebnisse wiirden sich nicht wesentlich
dndern, wenn man fir /, z. B. etwa 0,5 oder 1eV
setzen wiirde. Insbesondere liefert ein geringerer
Wert fiir /, ein noch grofleres Austauschintegral 4

8 L. Pavuing, The Nature of the Chemical Bond; 1948.
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und dies wiirde die in dieser Arbeit berechneten Er-
scheinungen nur noch ausgepriigter gestalten. Eine
geringe Erhohung von J, hingegen wird den Wert
von A nicht wesentlich vermindern, wie man aus
Gl. (16) entnehmen kann.

Die Bindungsenergie eines einzelnen Elektrons

im Wasser

Denkt man sich fir den Augenblick das Wasser
als periodisches Gitter von H,0-Molekiilen, wie es
im Eis der Fall ist, so spaltet das Energieniveau des
Elektrons im freien H,0-Molekiil, dessen_Ionisie-
rungsenergie J, ist, in /V Niveaus auf. /V ist die An-
zahl der H,0-Molekiile im Grundgebiet. Der Ab-
stand vom tiefsten der aufgespaltenen Energieterme
zum urspriinglichen Term J, betrigt etwa 44|,
weil im Eis jedes H,O-Molekiil 4 néchste Nachbarn®
besitzt; A ist das Austauschintegral der Bindungs-
zustinde des zusétzlichen Elektrons zweier benach-
barter H,O -Molekiile. Das Elektron sitzt hier im
energetisch tiefsten Zustand mit der Bindungsenergie

Ji=Jo+4|4]. (9)
Dieser Wert fir /, bleibt auch im Falle einer nicht-
periodischen, statistischen Anordnung der H,O-
Molekiile im wesentlichen richtig, wenn der mittlere
Abstand der H,0-Molekiile gleich dem Abstand der-
selben bei der entsprechenden periodischen Anord-
nung ist.

Abschitzung des Austauschintegrals A
Das freie Hy,O-Molekiil werde als kugelsymme-
trische Potentialmulde schematisiert:
Viry=—V, fir r<R,
V(r)=0 fur r>R.
Wir interessieren uns fiir den tiefsten 1 s-Zustand,
so dal} die Wellenfunktion nur von r abhéngt.

Fir r <R ist mit

W(,Jﬁ’;‘-rfo, 2=k W, (10)
die fiir r =0 reguldre Losung
py(r) = -T2 (11)
fir >R ist
ya(r) =072 (12)

9 H.S.W. Massky,
Press, 1950.

Negative JIons; Cambridge University
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Mit den dimensionslosen Grof3en
E=|k|R; xR=VW,R?—|kRRR=VA —2—1y;
A=W,R

wird die Eigenwertgleichung:

F(&)=n+Etgy=0. (13)

Fiir ' und " erhilt man aus den Normierungs-
bedingungen

£

™ - 4

E— 2:’) sin 2 7 +sin®

a'2=L.
2n

|-

79 o 1§ 9 £
b2 —=a2-sin%7 - €<,

(14)

Numerische Berechnung des 1s-Zustandes

Es werde R = 1,54, gesetzt (¢y=0,529-10"%cm).
Der Zahlenwert fur R geht lediglich in die Grofle
des Austauschintegrals A4 ein. A4 wird sich fir
R =15a, zu —0,76 eV ergeben; fir R = 2q,
wiirde 4= —0,84eV. A" und damit die Tiefe der
Potentialmulde ist dann so zu wahlen, daf} die Ener-
gie des 1s-Zustandes £E= —J;= — 0,8 eV wird. Dies
erreicht man mit 4" =3,3. Fir die erste Nullstelle
gilt

A =33; £=0,37; n=1,78;
F(0,37) =1,78 +0,37 - tg 1,78~0.
Die Bindungsenergie des 1s-Zustandes wird damit

h2
—E="_F~ 4+0,82¢V;
2m

die Tiefe der Potentialmulde ist
Vo= W,~198¢V.

2m
Fiir ' und b’ ergibt sich

a’=0,169a,"", b'=0,24-a,"":. (15)

Berechnung des Austauschintegrals A

Die Mittelpunkte zweier Potentialkugeln von den
soeben berechneten Dimensionen sollen den Abstand
a=4,4a,~22A haben. Der Abstand a=4,4a,
wurde als Mittelwert von a; und a, gewahlt, wobei
a;=1,6 A der Abstand im Eis vom O-Atom des
einen zum H-Atom des anderen H,0-Molekiiles und
as =2,7 A der Abstand zweier O-Atome ist (Abb.1).
Die zur Kugel A gehorende Wellenfunktion sei
yy ., die zur Kugel B gehorende Wellenfunktion sei

YB .
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Dann ist

A= [psVaypdv
mit V_\=—V0 fir I'A\<R und V_\=0fl.fll' f_\>R;

ry und rp sind die Abstinde vom Mittelpunkt der
Kugel A bzw. B. Integration in Zweizentrenkoordi-
naten liefert nach elementaren Rechnungen

A= —27maje2d V ,_Lle_”"['”
S a

c[§-siny-Cos§—n-cosy-Sin&]. (16)

Mit den oben angegebenen Werten fiir R, a, &, 7, d,
b" erhédlt man 4= —0,76eV. Fir R=2aq, ergibt
sich 4 =0,84 eV. Wir wihlen daher

A= —080eV. (17)

Der Austausch der Elektronen untereinander

Die Elektronendichte in der Hiille sei 0. Fiir eine
gleiche Anzahl von Elektronen positiver und negati-
ver Spinrichtung ist die Austauschenergie nach den
Formeln der statistischen Theorie des Atoms ge-

geben durch
Ey=—%,[0"dv,
@
wpbei #a=0,74 ¢,2.

Man kann zeigen, daf} im vorliegenden Falle die
Austauschenergie richtiger und zugleich wesentlich
einfacher mit der mittleren Dichte 0 berechnet wird.
Es ist, wenn man beriicksichtigt, daB  konstant sein
soll, jetzt

E.\= — Xa Z)‘/J-Q: _xlli—)%Z,
da 0 Q2 =7 ist. Anders ausgedriickt:
ea= Tt = =g B (18)

ey ist die Austauschenergie pro Elektron.

Die kinetische Energie der Elektronen

Zur Berechnung der kinetischen Energie schemati-
sieren wir das Wasser als periodisches Gitter von
H,0-Molekiilen. f sei der reduzierte Ausbreitungs-
vektor eines Elektrons im Kristall. Nach Brocu ist
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" die Wellenfunktion des Elektrons:
pi(r) =ur(r) €1 (19)

u; (1) besitzt die Periodizitat des Gitters. Die Ener-
gie ist eine Funktion von f, also E=E(f). E(f)
héngt von der Art des Gitters ab. Es gilt

wobei unter E der Gradient der Energie im f-Raum

ot

verstanden sei; D ist der zu v gehorende Impuls.
Nun erhélt man nach der Ndherung von gebun-
denen Elektronen her bei negativem Austauschinte-

gral A fiir hinreichend kleine Wellenzahlen |f|=k

E—ak+E,. (21)
Mit der Oszillatorenstarke !0
fo=3%(fo" + fo? + fo*)
mulf} aber weiter gelten
fif = m E f1_m RE fz_ﬂrag
C TR ok’ T TR Ak T TR Gk
Nach (21) wird daher a= (k?/2m) f,. Daraus
folgt
E—E,—f, (22)
o=fog - -

Fir f,=1 verhalten sich daher die Elektronen mit
kleinen Wellenzahlen £ nach (22) wie freie Elek-
tronen, die sich in einem konstanten Potential E,
bewegen, und die Energie E—E, kann als kineti-
sche Energie bezeichnet werden.

Zur Berechnung von E—E; wird der allgemeine
Ausdruck 1 fiir die Energie der Zustinde in einem
Gitter mit Basis zugrunde gelegt:

"
1 ——
E=h+;~§h+;HW“Mmq;(%)

i=1

¢ numeriert die Molekiile in der Elementarzelle;
i=1...u; n; sei der Ort des i-ten Molekiiles.
Ann; ist das Austauschintegral zwischen dem Mole-
kiil i und dem am Orte 1 gelegenen Nachbarmole-
kiil. Fir das Folgende sind die Any; als negativ vor-
ausgesetzt. Es ist dann:

E0=E(f=0)=]0+%Z[C:’+2A“"z‘]’
i=1 L
"
1 Sgpee o
:/;.ZZ[ed(n ") 1] Ay s

i=ln

H.LAPP

1; kann gleich Null gesetzt werden. Die Summe iiber
1 geht iiber die 4 benachbarten H,0-Molekiile, die
Ann; konnen als gleich angenommen werden, da der
Abstand von O- zu O-Atom konstant gleich
a=2,7A ist: Awm;=A; wegen der tetraedrischen
Anordnung der 4 H,0-Molekiile wird mit

| %f:% 2% +7€',, ny + k, ng]:

fny=k;  fng=— 2k V2h,4+)/2k,;

fn2= _;,kf+2-l/32 k. -

/)

1 /2 (25
3kf_l3 k//— kz-

fn,=—
4 3

Entwicklung der Summe an der Stelle
kr=k,=k,=0

liefert, wenn mit Gliedern 2. Ordnung abgebrochen
wird,

Z[ezf(n ng) _ 1] Ann@ AZ[e'm 1]

A[k2+k2+k ]—“]A]k2 ]Alazfz.
Weil diese Summe in dieser Naherung nicht von der
f-Richtung abhingt, wird sie fiir alle « Molekiile in
der Elementarzelle denselben Wert haben, da alle
Molekiile in derselben Weise von 4 benachbarten
Molekiilen umgeben sind. Daher ist

E-Ey=fo) B=2|d|aP.  (20)
Daraus erhalt man
fo=3 matl4l. (25)

Mit ¢ =2,7A~5,4a, und | A | =0,8eV ergibt sich
/ _ 4 0,8eV-29 af
073 a, e,?

~1,15~1;

fo soll daher gleich 1 gesetzt werden. Die weiteren
Rechnungen konnen nun so durchgefithrt werden,
als ob sich die Elektronen im Wasser wie freie Elek-
tronen bewegen. Die Voraussetzung, die in unserem
Falle wegen Z/2 < N erfiillt sein wird, ist, daB8 fiir
die Wellenzahlen samtlicher Elektronen gilt

[f]ra<1;

fo wurde mit Hilfe des Austauschintegrals 4 und des
Abstandes a zweier O-Atome zu fy,~ 1 berechnet.
Dieses Ergebnis, da sich die Elektronen im Wasser
wie freie Elektronen bewegen, darf wohl auch ohne-
dies als plausibel angesehen werden. Es ist bekannt,
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daB bei den Metallen in den meisten Fillen die Os-
zillatorstirken f, ebenfalls nahe bei 1 liegen !°. Da
der fiir die Berechnung des Austauschintegrals 4
wesentliche Abstand vom O-Atom des einen zum
H-Atom des benachbarten Molekiils mit 1,6 A we-
sentlich unter dem Abstand zweier Metallatome liegt
und J, andererseits mit 0,8 eV verhiltnismaBig klein
ist, darf man wohl das Austauschintegral 4 als min-
destens von derselben GroBe wie bei den Metallen
erwarten.

Das einzelne Proteinmolekiil in wdsseriger Losung,

als Kugel schematisiert

Da die Elektronendichte nur in der Kugelschale
fiir R<r<R,; von Null verschieden sein soll, miis-
sen die Wellenfunktionen fiir r =R und r =R, ver-
schwinden. Es soll daher folgender Ansatz fiir diese
gemacht werden:

Ynitm=C -sin ko (r—R)- P(9)- €™ (26)

mit: (27)

ka=nn/(R,—R) .

Diese Wellenfunktionen erfilllen die geforderten
Randbedingungen. Andererseits sind sie Naherungs-

losungen der ScHrODINGER-Gleichung fiir folgendes
Problem:

V=0 fir R<r<R, und ¥V = c aullerhalb dieses
Bereiches.

Der Ansatz (26), den wir der Berechnung der
kinetischen Energie zugrundelegen, ist in unserer
Naherung sicherlich gerechtfertigt. Es ist im iibrigen
auch aus dem Rirzschen Verfahren bekannt, daB} es
fiir die Berechnung des Energiewerts nicht sehr auf
den genauen Verlauf der Wellenfunktionen ankommt.
Die kinetische Energie eines Elektrons im Quanten-
zustand n;l; m ist

(n; 1)
€kin

= —lag e’ 'wa:zlmAWnlm dv
mit

/w* wdv=1.

o]

Die Normierung liefert:

R,
2aCC* I, Iy=1; I,=[sin?k,(r—R) dr;
r=R

L= [|P™(9)[2sind dd ;
3=0

10 A, Sommerrerp u. H. A. Berae, Handb. d. Physik XXIV,
25 15.S,,376.
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und es gilt:
e =1 ay 602{1%2 $1(1.4 1) ool Yuim dv}
Q

mit

» Rl

R R T A L e
r r

r=R
Zur ndherungsweisen Berechnung des verbleibenden
Integrals geniigt es hier, sin?k,(r—R) fir
R<r<R, als konstant zu betrachten.

Im Integral muf dann sin?k,(r—R) durch
I,/ (R, —R) ersetzt werden. Damit wird
Waim Yaim g, ~ 1.
f e g
0 1, oof ntat 10+D)
e e s T

Es sind nun die Z =70 Elektronen in den 35 ener-
getisch tiefsten Bahnzustinden unterzubringen. Bei
kleiner Dicke der Hiille R, — R werden sicher samt-
liche Elektronen die radiale Quantenzahl n=1 be-
sitzen. Es wird noch berechnet werden, bis zu wel-
cher maximalen Dicke dies der Fall ist. Dann wird,
da es 2!/+1 unabhingige Bahnzustinde mit der
Drehimpulsquantenzahl [ gibt,

L
Z' =22 21+1)=2{64:1)2 (29)
=0

Z' ist die Zahl der Elektronen, wenn sédmtliche Zu-
stinde mit 0 < 1 < L voll besetzt sind. Fiir L=5
ist Z’=72; in unserem Falle der Z="70 Elektronen
sind daher die Zustinde mit [ =5 noch bis auf 2 be-
setzt. Jetzt ldBt sich auch angeben, bis zu welcher
Dicke der Hiille samtliche Elektronen zu n=1 ge-
horen. Die grofite Energie kommt den Elektronen
mit =5 zu. Da zum Einbau eines Elektrons in den
Zustand n=2;1=0 eine grofere Energie erforder-
lich sein soll, als zum Einbau in n=1;/=5, muf}
daher sein:

22 2 56
(Ry—R)*~ (R,—R)* RR,’

Die linke Seite der Ungleichung gibt die Energie
eines Elektrons mit n=2;1=0; durch Gleichsetzen
erhilt man dpyax=Rimax— R~ 1,5R~37A.

Durch Summierung iiber alle besetzten Zustinde
ergibt sich

| metras (0

R,—R)® RR,

Ex; 1
&Ekin = —Z-"E =32 %%
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ekin 1st die mittlere kinetische Energie eines Elek-
trons in der Hille.

Bisher wurde das Proteinmolekiil als Kugel sche-
matisiert. Es sollen nun fir die Anwendungen in
§ 3 die Verhaltnisse bei einer ebenen Molekiilober-
flache untersucht werden. Wir nehmen diese zu-
néchst als quadratische Fldche der Seitenldnge D an.
Uber dieser Fliche soll die Elektronendichte wieder
bis zu einem Abstand d von der Flidche von Null
verschieden sein. Es interessiert die kinetische Ener-
gie der Elektronen. Diese sind also in einen Kasten
mit den Abmessungen D; D; d eingeschlossen, wo-
bei d wesentlich kleiner als D sein soll. Wegen die-
ser Voraussetzung wiirde bei verhaltnismaBig klei-
ner Anzahl der Elektronen im Kasten die Berech-
nung der kinetischen Energie nach den Formeln der
statistischen Theorie des Atoms zu falschen Ergeb-
nissen fithren. Bei deren Ableitung wurde ndmlich
eine isotrope Verteilung der Impulsvektoren voraus-
gesetzt. Dies trifft hier jedoch wegen d < D und der
geringen Elektronendichte in der Hiille keineswegs
zu. Die kinetische Energie ist also im wesentlichen
durch d und nicht durch die Dichte 0 bestimmt. Bei
hinreichend geringer Dichte o besitzen némlich sdmt-
liche Elektronen denselben Impuls senkrecht zur
Oberflache, wiahrend die Impulse parallel zur Ober-
flache dagegen klein sind. Es soll nun ein Ausdruck
abgeleitet werden, welcher die kinetische Energie der

Elektronen als Funktion der Dicke d und der Elek-
tronenzahl o pro Oberflicheneinheit gibt. Es ist

w =N/D?> (N Zahl der Elektronen im Kasten).

Die Energieterme im Kasten sind:
8('2; my;my) a, 602 n2 72 " m“-’ 2 . m22 ,‘t? .
2 & ' D D

(31)

n, my und my,>0 sind ganzzahlig.

Dies ist zugleich auch die kinetische Energie der
Elektronen. Siamtlichen Elektronen kommt wieder
n=1 zu. Bis zu welcher Dicke d,,,, dies der Fall ist,
wird sogleich berechnet werden. Jeder Zustand
n=1;my;m, ist von 2 Elektronen besetzt. Die Zu-
stande niedrigster Energie liegen als Gitterpunkte in
der my;my-Ebene in deren erstem Quadranten
innerhalb eines Kreises vom Radius M (M = Max.
von my; und m,) ; es mul} daher sein:

taM2~3IN.

Da der Fliacheninhalt des Kreisquadranten die An-
zahl der darin gelegenen Bahnzustiande gibt, wird

H.LAPP

wegen
M2 2N 2 —
— ="
D* aD®* =x
die maximale Energie eines Elektrons
1 n? -
Emax = 5 o eog[d—2 +2ax 0)] .

Fir d,,,x muf} gelten, analog wie im Falle der Kugel

22 72 n? - 15x
5 ::'Z’*+2n(')s dmux: -
@ ax max @

die linke Seite der Gl. gibt die Energie des Zustan-
des n=2;m;=my,=0. Die gesamte kinetische
Energie der Elektronen berechnet sich fiir d<d, .«
wie folgt:

1 72 72
Eyin = 5 % ey’ 2 'Z[ag + (my? 4+ my?) bg] .
my;my

Die Summe geht iiber simtliche N/2 Quantenzah-
len m,; m,, wobei m>+m,?> < M? ist. Ersetzt man

die Summe durch ein Integral, so ergibt sich:
Exin 1
- 32
- (32)

NEs -
Ekin = A€y | 5z T

c) Die gesamte Bindungsenergie
der Elektronen in der Hiille

Die gesamte Bindungsenergie der Elektronen in
der Hiille ist

E=AF—Z[Jy+4| A1 +Z[ea+exin];  (33)

E ist eine Funktion des Molekiilradius R, der Hiillen-
dicke d und der Elektronenzahl Z. Es soll nun das
Minimum von E bei fest gegebenem R und Z berech-
net werden. J,+4|A| ist eine Konstante. Der von
d abhiingige Teil £" von E wurde nach (6), (18)
und (30) numerisch berechnet:

E* AF
7 7 TEAT .
Daraus ergeben sich die in Tab.1 aufgefiihrten
Werte.
d 15a, 22.5a, 30a, 37,5a, ‘ 45 a,
—ea 0,96 0,805 0700 | 0,625 | 0,567 eV
exin 0,675 0327 0206 0147 | 01l4eV
AF|Z 0,023 0,03+ 0044 0054  0063cV
E'Z  —0262  —0444 0450 —0,424  —0,390cV
Tab. 1.

Die d-Werte wurden als Vielfaches der Dicke

einer monomolekularen Schicht in Eis, die 3.7 A be-
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tragt, gewdahlt. Man sieht, dal das Minimum von
E’'/Z und damit auch von E bei 15 A liegt und dies
einer vier-molekularen Schicht von H,0-Molekiilen
entspricht. Die gesamte Bindungsenergie pro Elek-
tron in der Hiille ist nach (33) mit d=15A:

E E’
~0,8eV+3,2eV+0,4eV=44eV.
Dieser Wert fiir — E/Z ist aber sicherlich wesentlich

groBer als die Bindungsenergie eines Elektrons an
die entsprechenden Gruppen des Proteinmolekiils,
womit die Annahme des Elektroneniiberganges ge-
rechtfertigt ist.

§ 3. Die Bindungsenergie zweier
Proteinmolekiile im wasserhaltigen Kristall

Die GroBle der Bindungsenergie wird wesentlich
von der Gestalt der Molekiile abhéngig sein. Es soll
in dieser Arbeit die Bindungsenergie zwischen zwei
ebenen, parallelen Proteinoberflichen, welche durch
eine Wasserschicht voneinander getrennt sind, be-
rechnet werden. Diese Berechnung mifite fiir die
Hamoglobinmolekiile benachbarter Schichten im Kri-
stall im wesentlichen zutreffen, wenn diese die von
Perutz 3 zuerst angegebene Gestalt und Lagerung im
Kristall besitzen. Danach sind die Hdmoglobinmole-
kiile flache Kreiszylinder mit einem Durchmesser von
57 A und einer Hohe von 34 A. Sie bilden Schich-
ten dicht gepackter Zylinder, welche im normal
feuchten Zustand durch Wasserschichten von 16,7 A
Dicke voneinander getrennt sind. Wir betrachten
daher zwei gleiche Zylinder in wasseriger Losung,
deren ebene parallele Grundflichen durch eine Was-

serschicht der Dicke d voneinander getrennt sind
(vgl. Abb. 2).

v
%//// ///%/// e /
’ Hb / %

////://///

Hb

Es interessiert die Wechselwirkungsenergie als
Funktion des Abstandes d. Nach den bisherigen

Rechnungen sind die Molekiile in wisseriger Losung
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von einer Elektronenhiille umgeben. Es soll gezeigt
werden, dal3 diese Elektronenhiillen ein Wechselwir-
kungspotential bewirken, welches fiir einen bestimm-
ten Abstand d, ein Minimum besitzt. Die Bindungs-
energie wird abgeschatzt.

Sind die beiden Molekiile nahe genug beieinan-
der, so werden sich die Elektronenhiillen uiberlagern,
und es soll wieder angenommen werden, dal} die
mittlere Dichte 0 im Zwischenraum konstant ist. Es
gilt:

_9®_ )

e mit w=2w;

Dl

(34)

o ist die Flachendichte der Elektronen fiir ein ein-
zelnes Molekil. Der Faktor 2 ist eine Folge der
Uberlagerung der beiden Hiillen. Aus den Berech-
nungen in § 2 ist ersichtlich, da} die elektrostatische
Wechselwirkungsenergie AF vernachlassigt werden
darf. Es bleibt die Aufgabe, &) + &, als Funktion
von d zu berechnen und das Minimum dieser Funk-
tion aufzusuchen. Nach (18) bzw. (32) ist:

)
EA+ Ekin= — %q (*

Bo1 o 72 g
d) +5% €0 [E-i-nw] ,  (35)

wobei fiir €;, zu beachten ist, dal} der Ausdruck nur
.. 1,528 ... . -
fir d < dmale = richtig ist. Das Minimum

von &4 + &, ergibt sich bei d =d;, zu

dy=9,15 ai/ a,’ . (36)

Fir d =d, wird weiterhin
[ea+ekinla-d, = — 0,295 0™ e 4y + 1,57 w ag eg? ;
(37)

die linke Seite von Gl. (37) ist die kinetische Ener-
gie + Austauschenergie pro Elektron fiir den Fall
der Bindung. Zur Berechnung der Bindungsenergie
wird noch derselbe Ausdruck fiir das einzelne, in
wisseriger Umgebung freie Molekiil benotigt. Bei
diesem soll wieder die Annahme gemacht werden,
daf} die Elektronendichte in einer Schicht der Dicke d
iber der Oberfliche konstant und aufBlerhalb gleich
Null ist. Dann verlduft die Rechnung zur Bestim-
mung des minimalen Wertes von & + ¢, vollig
analog dem Fall der Bindung, es ist lediglich
@ =2 w durch  zu ersetzen. Man erhilt so fiir das
einzelne Molekiil analog zu (36):

d'4=9,15 Z,l‘];ao”s =2"dy~1,15d,; (38)
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d’y ist die Dicke der Hiille fiir das einzelne Molekiil.
Weiter wird
[ea+exin) a-a's = — 0,295 w7 ey2 ay™
+1,57Twage?; (39)

die linke Seite dieser Gl. ist die kinetische Energie
+ Austauschenergie pro Elektron fir den Fall des
nichtgebundenen Einzelmolekiiles. Damit ergibt sich
fir die Bindungsenergie pro Elektron
de=[ex+&xin) a-ao— [ea + ekinla-de

=0,095 w ey ay” " — 1,57 way ey 5 (40)

Ae mul} positiv ausfallen, falls tatsdchlich Bindung
eintreten soll. @ berechnet sich folgendermalien:

Die Oberflache des zylindrischen Molekiiles ist nach
§3:

0=27-28534A2127-28,52A2-11185 A2,

Dann wird die Flachendichte der Elektronen in der
Hiille

Z 70 o5 " _ _
Do e —-156-1073- 2 (41
“=0 1854 M yali 1072y (A1)
und damit

dy= 1454 ; dmle/l"sf:m;\; (42)
w

die Voraussetzung unserer Rechnung ist daher er-
fullt, da dy < day ist. Daraus ergibt sich

Ae=0,12eV.

Legt man die von Perurz angegebene Ordnung
im Kristall zugrunde, so erhalt man fiir den Abstand
benachbarter Molekiilschichten im Kristall einen
noch etwas grofleren Wert. Die Flachendichte wg
der Elektronen im Kristall in der wiésserigen Zwi-
schenschicht berechnet sich so: Die Gesamtflache der
Zwischenschicht ist groBer als die Summe der an-
grenzenden ebenen Molekiiloberflichen, da die ein-
zelnen Zylinder noch mit einer monomolekularen
Schicht von gebundenen H,0-Molekiilen umgeben
sind, so dal} die Flache pro Molekiil gleich

7[28,5 + 3,7]2 A2

ist. Nun sind aber noch die Zwischenrdume zu be-
riicksichtigen, so dafl wegen der dichtesten Zylinder-
packung diese Fliache noch mit einem Faktor von
etwa 1,1 zu multiplizieren ist. Damit erhélt man

28,52 L
32,22 1,1

wg=2w =2-0,71"w; (419
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dg¥=0,71""dy=15,6 A (43)
ist dann die Dicke der Wasserschichten im Kristall.
Die gesamte Bindungsenergie zweier Proteinmole-
kiile ergibt sich, wenn Ae¢ mit der Gesamtzahl der
an der Bindung beteiligten Elektronen multipliziert
wird. Diese ist fir unser Modell der Pferdehimo-
globinmolekiile gleich der Zahl der Elektronen im

wisserigen Zylinder zwischen den beiden Molekiilen,
also

7 —wa2852A2-32. (44)
Die Bindungsenergie 7 wird damit
W=32-4¢=3,8eV. (45)

Wie schon oben bemerkt, wird die Bindungsenergie
in starkem Mafle von der dufleren Gestalt der Pro-
teinmolekiile abhéngig sein. Der hier berechnete
Wert fallt deshalb hoch aus, weil sich die beiden
Molekiile mit ausgedehnten Flichen nahe benachbart
gegeniiberstehen. Die Berechnung der Bindungs-
energie zweier Proteinmolekiile von kugelformiger
Gestalt wiirde sicherlich zu wesentlich niedrigeren
Werten fithren. Dies wire z. B. der Fall, wenn die
Hamoglobinmolekiile die von Brace, HowerLs und
Perurz” angegebene Gestalt von sphirischen Ellip-
soiden besitzen.

Nach (43) wurde fiir den Abstand der Molekiile
im Kristall d,X=15,6 A berechnet. Von Perurz3
wurde fiir den normalfeuchten Zustand d,* zu
16,7 A gemessen. Nach Bracc und HowerLs? be-
tragt der Minimalabstand zweier benachbarter Ellip-
soide etwa 14 A.

Wie aus den Rechnungen hervorgeht, ist die Bin-
dungsenergie eine Folge der Austauschenergie der
Elektronen in der Hiille. Durch die Uberlagerung
der beiden Elektronenhiillen wird deren Betrag um
den Faktor 2"* erhoht. Wegen des negativen Vor-
zeichens der Austauschenergie wird daher bei der
Bindung Energie frei. Allerdings findet bei der
Uberlagerung der beiden Hiillen auch eine Erh6hung
der kinetischen Energie statt. Diese ist jedoch, bei
unserem Wert von o, welchem Z =70 Elektronen
entsprechen, geringer als die Erhohung des Betrages
der Austauschenergie, so da} trotzdem ein Energie-
gewinn resultiert. Erst fiir ein wesentlich groBeres o,
welchem, wie man nachrechnet, statt Z=70 etwa
Z =500 entsprechen miiBte, wiirde 4¢ <0, so dal}
sich dann die beiden Hamoglobinmolekiile abstofen
wiirden.
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§ 4. Die Veridnderung des Kristallvolumens
mit veridnderlichem py-Wert

Das Volumen des Hamoglobinkristalles bleibt bei
Verédnderung des py-Wertes von 10,0 bis 5,4 kon-
stant. Bei pg=>5,4 erfolgt eine reversible Quellung?
um 7,3%, das Volumen bleibt dann wieder bis
pu=3,9 konstant. Perutz schreibt: ,,The definite
and reversible volume change of horse methaemoglo-
bin crystals at pg 5,4 is only one example of the
interesting swelling and shrinkage properties of pro-
tein crystals.“ Es soll kurz qualitativ gezeigt wer-
den, da} unser Modell ein derartiges Verhalten tat-
sdchlich erwarten ldft. Zu einer genaueren Berech-
nung miillte die elektrometrische Titrationskurve des
Hamoglobins herangezogen werden. Nach (36)
hiingt d, nur von dem einen Parameter » ab;
oder die Anzahl Z der Elektronen in der Hiille ist
aber eine Funktion des py-Wertes. Z ist die Zahl
der negativen Ladungen des Proteins. Im alkalischen
Gebiet, also fiir py>6,8 (pg=06,8 ist der isoelek-
trische Punkt des Hdmoglobinmolekiiles), bleibt Z
konstant und damit ebenfalls o . Nach (36) sollte
hier daher d, konstant bleiben, wie es den MeB-
ergebnissen entspricht.

Bei der Ableitung von (36) wurde die elektro-
statische Wechselwirkungsenergie 4F vernachlassigt.
Fir py>6,8 werden aber mit wachsenden py-Wer-
ten immer mehr positive Ladungen des Molekiil-
rumpfes entladen, d. h. die Anziehung des Rump-
fes auf die Elektronen in der Hiille wird geringer
oder, was dasselbe ist, AF nimmt ab. Dieser Effekt
konnte, wie die Tab. 1 zeigt, trotz der geringen Zah-
lenwerte fiir AF fiir sehr grofle pp-Werte eine
Schwellung der Hiillendicke um eine einzelne Schicht
von H,0-Molekiilen bewirken. Jedoch tritt fiir ex-
treme pg-Werte im allgemeinen Denaturation ein, so
dall dann unser Modell nicht mehr brauchbar ist.
Fir py < 6,8 werden mit fallenden py-Werten immer
mehr negative Ladungen entladen, Z und damit o
nehmen mit fallendem py-Wert ab. Hier ist daher
nach (36) eine Quellung des Kristalles zu erwarten.
Wird die Anzahl der negativen Ladungen um die
Hilfte reduziert, so multipliziert sich ® in (36) mit
dem Faktor 0,5, d.h. dy* wird um den Faktor
2'5=1,15 groBer; mit dem berechneten Wert von
dy¥=15,6 A fiir Z=70 am isoelektrischen Punkt
ergibt sich dann d)X zu 18 A. Fiir eine Verminde-
rung von Z="70 auf Z="7 ergibt sich nach unserem
Schema dy¥ zu 25A. Es ist jedoch fraglich, ob
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unsere Rechnung fiir kleine Z noch eine gute Nahe-
rung darstellt.

Das Experiment zeigt, dal der Auf- und Abbau
der Wasserschichten stufenweise erfolgt. Bei einem
gegebenen py-Wert stellt sich dann diejenige Anzahl
von Wasserschichten ein, welche die freie Energie
des Systems zu einem Minimum macht.

§ 5. Der Zustand des Wassers im Kristall

Nach Perutz? ist nur etwa /3 des Kristallwassers
an die Proteinmolekiile gebunden. Diese Menge ent-
spricht auch der Hydratation eines trockenen Pro-
teins und bildet nach Perurz im Kristall eine etwa
monomolekulare Schicht um die Hdmoglobinmole-
kille. Der grofite Teil des Kristallwassers verhalt
sich jedoch in bezug auf Loslichkeit von Elektroly-
ten wie freies Wasser, obwohl der Dampfdruck
gegeniiber freiem Wasser erniedrigt ist. Da nach
unserem Modell die Elektronenenergie nicht wesent-
lich von der Lage und Orientierung der H,0-Mole-
kiile abhédngt, konnen die Elektronen keine stabili-
sierende Wirkung auf die H,0-Molekiile ausiiben in
dem Sinne, dal etwa eine periodische Anordnung
derselben energetisch bevorzugt wire. Wegen der
elektrischen Polarisierung der Wasserschichten sind
die Wassermolekiile in demselben Malle wie bei
elektrisch polarisiertem freiem Wasser beweglich.
Hieraus wird auch die Loslichkeit von Elektrolyten
verstdndlich. Doch ist hier noch zu berticksichtigen,
daB} der ,,Einbau“ von Fremdmolekiilen in die Was-
serschichten die Elektronenenergie beeinflussen
kann, ahnlich wie beim Einbau von Fremdatomen in
ein Metallgitter. Die Elektronenenergie kann dabei,
je nach der Art des Elektrolyten, sowohl erniedrigt
als auch erhoht werden. Im ersten Falle ist die Dif-
fusion von Fremdmolekiilen in den Kristall schon
rein energetisch begiinstigt. Im zweiten Falle wird,
wenn die Energieerh6hung nicht zu grof} ist, die
Entropievermehrung des Systems trotzdem die Dif-
fusion der Elektrolytmolekiile in den Kristall er-
zwingen, da der Gleichgewichtszustand durch ein
Minimum der freien Energie gekennzeichnet ist.

Der Dampfdruck des wdsserigen Kristalls

Der Kristall enthalte ein Mol Hamoglobinmole-
kiile; die Anzahl der Mole ,,freies* Wasser im Kristall
sei n ; die Temperatur sei konstant; 7'=293° K.

Fir die freie Enthalpie des Kristalles bei der Tem-
peratur T und dem Druck p soll folgender Ansatz
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gemacht werden, wie sogleich noch zu erldutern ist:

Gxr.=Gy+n guio (po) + (p—po) V + Z'L (&a + kin) -
(46)

G, ist eine Konstante, hdngt also nicht von n ab.
gio(po) ist die freie Enthalpie eines Moles Wasser
bei der Temperatur T und dem Sittigungsdampf-
druck p, des Wassers bei dieser Temperatur, L ist
die Loscamipt-Zahl. Z ist fiir das Modell des Hamo-
globinkristalls nach Perurz, das den folgenden Rech-
nungen wieder zugrunde gelegt werden soll, die An-
zahl der Elektronen pro Hamoglobinmolekiil in der
ebenen Wasserschicht; nach (44) ist Z'=32.

Das Volumen V' des ganzen Systems wurde hier
bereits als druckunabhingig angesetzt, wie es in den
hier interessierenden Druckbereichen sicher gerecht-
fertigt ist. /' wird weiter als linear in n angesetzt,
wie es den Messungen entspricht.

Der Ausdruck (46) stellt den einfachsten mog-
lichen Ansatz dar. Die Summe der ersten drei Terme
hingt linear von n ab, die freie Enthalpie setzt sich
also zunichst additiv aus derjenigen des ,freien®
Wassers und derjenigen des entwisserten Kristalls
zusammen. Der Ansatz (46) entspricht der Vorstel-
lung des ,freien Wassers im Kiristall, welches den
Ordnungszustand im Kristall, bis auf den Abstand
der Hamoglobinmolekiile, nicht verdndert. Der letzte
Term gibt bis auf eine hier unwesentliche Konstante
die gesamte Energie der Elektronen in den Wasser-
schichten. AF wird wieder vernachlissigt. Die Entro-
pie der Elektronen spielt keine Rolle, da das Elek-
tronengas bei den Zahlenwerten fiir die Dichte 0
noch entartet ist. Der Ansatz muf} nun aber noch we-
sentlich eingeschrinkt werden. Wegen der endlichen
Ausdehnung der H,0-Molekiile sind offenbar aus
sterischen Griinden nur ganz bestimmte Werte fiir n
mit einem definierten Ordnungszustand der Protein-
molekiile vertrdglich. Die Wassermolekiile miissen
namlich in den Zwischenrdumen so angeordnet sein,
dal} diese praktisch vollig von jenen ausgefiillt wer-
den und dabei die entsprechenden Abstidnde der
Proteinmolekiile untereinander gleich sind. Der An-
satz (46) gilt nur fiir solche ausgezeichneten Werte
von n oder, mit anderen Worten, fiir die verschiede-
nen, experimentell festgelegten Kristallzustdnde ver-
schiedenen Wassergehaltes, da nur bei solchen Zu-
stainden die Ordnung aufrechterhalten bleiben kann
und der Ansatz (46) wesentlich auf einer solchen
Ordnung beruht. Ohne auf die Verhaltnisse bei den
Zwischenwerten fiir n nédher einzugehen, legen wir

H.LAPP

den experimentell festgestellten Tatbestand des un-
stetigen Ubergangs von einem Kristallzustand zum
andern zugrunde. Eine eingehendere Untersuchung
des Verlaufes von G in Abhéngigkeit von beliebi-
gem n miilite dieses Verhalten selbst erklirten kon-
nen.

Wir fragen nach dem Dampfdruck p, bei welchem
ein solcher Ubergang erfolgt. Die Differenz der
freien Enthalpien benachbarter Kristallzustinde ver-
schiedenen Wassergehaltes ist:

AGg,, =4n 8w.0(Po) + (P —Py) V?{In(; An
+Z' L A(ea + &xin)
AV = An - V¥

wobei

V?{I"(I, ist das Molvolumen des Wassers = 18 cm?.

Wir betrachten den Vorgang der Entwisserung
oder Schrumpfung des Kristalls; dann ist — 4n die
Anzahl der bei dem Ubergange entweichenden Mole
H,0, 4An<0. Der wisserige Kristall stehe in Ver-
bindung mit einer feuchten Atmosphédre vom Druck
p. Die freie Enthalpie eines Moles H,O im Dampf-
raum ist dann

gp(p) =gmo(py) +RTIn pﬂ ,
0

da die freie Enthalpie des Wasserdampfes beim
Sattigungsdruck p, und der Temperatur T gleich
gn,0 (pg) ist und fiir den Wasserdampf bei diesen
geringen Drucken (p,=0,0238 at) die ideale Gas-
gleichung gilt. Durch die Uberfilhrung der — An
Mole in den Dampfraum unter konstantem Druck p
und der Temperatur 7 wird dessen Enthalpie daher
um folgenden Betrag erhoht:

AGp = — An | gu,o0(py) —f—RTlnp£ .
0

Der Ubergang der — An Mole in den Dampfraum
wird dann erfolgen, wenn

AGg,. + 4G £ 0.
Hieraus folgt
A”'RTIH;; —An-(p—po) Vo
=2"L A(ep+ &xin)-

Hiermit ist der Druck p, bei welchem die teilweise
Entwisserung erfolgt, gegeben. Der zweite Term ist
gegeniiber dem ersten zu vernachléssigen.

Damit wird

ETIn? _z74Ga+ekn) . 7739

P An (7]
0
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Es bleibt noch die rechte Seite zu berechnen. Nach
dem Modell von Perurz erfolgt die Entwisserung
durch stufenweisen Abbau der ebenen Wasserschich-
ten um eine monomolekulare Schicht der Dicke von
etwa 3,7 A; man erhilt (vgl. § 3)

— An— L-3,7A-7-32,22-1,1 A?=3,7’ﬂ'32,22'1,1

P z
=445, Vio=~L-30A4A3,
da die Anzahl der Hb-Molekiile gleich L ist.
A(ep + &xin) wird nun nach (37) mit wg nach (41)
und (41") berechnet. Wir berechnen &y + &, fiir
die verschiedenen Dicken der Wasserschichten:
d¥=15,6A; dX=11,9A; d,X=8,2A; d;¥=4,5A.

Nach Perurz kénnen die Wasserschichten nur bis zu
etwa d~ 8 A abgebaut werden, so daB jedes der
Molekiile noch mit einer monomolekularen Schicht
gebundenen Wassers umgeben ist. Hier soll aber
trotzdem der Abbau von d,X auf d;* berechnet wer-
den. Es wird sich dabei herausstellen, dal dieser
schon nach unserem Modell, ohne Beriicksichtigung
weiterer Bindungen der H,0-Molekiile an das Pro-
teinmolekiil, erst bei sehr niedrigen Dampfdrucken
erfolgen kann. Es ergibt sich:

= 1 |
d< | 156 \ 119 | 82 45 | A
¢ | —069 —067 —053 +039 eV
Dabei ist
’ A\ Y 1 o 2
&= —2, (%) +§‘10 ey’ ; (48)

der nur von d abhingige Anteil von &y + ¢, . Es
ist dann A (e + &gin) =A4¢’ . Aus (47) wird mit
kT =25-10"2eV:

p 32 A¢

102 4¢
n - 10% = 2,88.ev.

po 445 25eV (49)

Daraus erhélt man fiir die Dampfdrucke p , bei wel-

chen der Abbau erfolgt, folgende Werte
py: nP1—_288-0,11-1072-27= —0,085,

Po
py=e %% py=0,915p, ;
Ps: ln% = —288:047-1072-27= —0,37,
0
pa=e"""py = 0,69 py ;
ps: In %f — _288-3,42-1072-27= — 2,66,
0
py=e % py=0,07p,.
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Mit py =18 mm Hg wird daher:
p1=16,5mmHg; p,=12,4 mm Hg;
(50)
ps=1,3mmHg.

Der Abbau der ersten Schicht erfolgt also bei
p=16,5mmHg usw. Die Zahlenwerte fiir das
Pferdehdamoglobinmolekiil waren mir nicht zugéing-
lich. Jedoch soll ein Vergleich mit den von KeNpDrEW
und Perurz!! gemessenen Werten fiir fotales Schaf-
hidmoglobin gezogen werden. Die Molekulargewichte
sind in beiden Fillen dieselben, die Kristalltypen
jedoch verschieden. Doch wird die GroBenordnung
der Dampfdrucke in beiden Féllen sicherlich die-
selbe sein. Bei diesen Messungen wurde der Kristall
bei 20°C mit einer feuchten Atmosphire von
13,5 mm Hg bzw. 11,5 mm Hg ins Gleichgewicht ge-
bracht und in beiden Féllen zwei verschiedene sta-
bile Kristallzustande gemessen. Bei p=6 mm Hg
war das gesamte ,freie“ Wasser aus dem Kristall
entfernt, der weitaus grofBte Teil davon (86%) aber
schon bei mindestens p=11,5mm Hg. Ob der Ab-
bau des Wassers, wie im Fall des Pferdehdmoglo-
binmolekiiles, stufenweise erfolgt, konnte nicht ent-
schieden werden. Liegt auch hier ein solcher un-
stetiger Abbau vor, so sind die beiden gemessenen
Druckwerte nicht notwendig mit den maximalen
Drucken, bei welchen ein Ubergang erfolgt, iden-
tisch. Die Messungen wiren dann so zu verstehen,
dal der erste Abbau iber p=13,5mmHg, der
zweite iiber p=11,5mm Hg vonstatten geht. Damit
wiirden die obigen, an dem speziellen Modell des
Pferdehamoglobinmolekiils berechneten Werte fiir
py und p, iibereinstimmen. Die Groflenordnung der
Drucke wird jedenfalls durch unsere Berechnungen
richtig gegeben. Fiir unser Modell des Pferdehdamo-
globinmolekiils ist bei 7 = 20° C und p = 12,4mm Hg
das gesamte ,,freie“ Wasser aus dem Kristall ent-
fernt.

§. 6 Die Reichweite der Kraftwirkungen
zwischen den Proteinmolekiilen in wisseriger

Losung

Die Dicke der Elektronenhiille um das Protein-
Molekiil wurde im speziellen Falle des Pferdehdamo-
globinmolekiiles zu etwa 15 A berechnet. Die An-
ziehung zweier Molekiile in wisseriger Losung wird

11 1. C. Kexprew u. M. F. Perurz, Proc. Roy. Soc. (Lond.) A
194, 375 [1948].
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einsetzen, wenn sich die beiden Elektronenhiillen
beriihren bzw. iiberlagern; dann wird ndmlich die
kinetische Energie ¢, vermindert, da dem Elektron
ein groferer Bereich zur Verfiigung steht, und an-
dererseits wird die Austauschenergie bei der Uber-
lagerung vergrofert. Die Kraftwirkungen setzen da-
her bei einem Abstand der beiden Molekiiloberfla-
chen von etwa 30 A ein.

Die Elektronen in der Hiille konnen offenbar als
weitgehend frei beweglich betrachtet werden. Solche
Elektronen stellen virtuelle Oszillatoren sehr grofer
Amplituden und niedriger Frequenz dar. Die Grofe
der Amplituden wire hier durch die Grofle des Pro-
teinmolekiils bestimmt und konnte beim Zusammen-
schlufl von vielen Proteinmolekiilen von der Grofle
der ganzen Kettenlinge werden. Es wire interes-
sant, experimentell festzustellen, ob Proteinkristalle
eine Elektronenleitfahigkeit besitzen. Wie Loxpox
gezeigt hat!?, wird die Reichweite der Dispersions-
krifte zwischen solchen ausgedehnten Oszillatoren
grofler Amplitude und niedriger Frequenz betrécht-
lich erhoht, und die auftretenden Quantenspriinge

D. SONKSEN'

konnen mit intermolekularen Ladungsiibertragungen
verkoppelt sein. Es besteht aber auch die Moglich-
keit von spezifischen Kraftwirkungen zwischen glei-
chen Proteinen, wie man solche fiir homologe Gen-
Molekiile im Protoplasma annehmen muB. Das quan-
tenmechanische Schema wurde in einer Arbeit von
JorpaN durchgefithrt!3, und es darf hier vielleicht
vorgeschlagen werden, anstelle der quantenmechani-
schen Resonanz zwischen den Atomschwingungen
der wechselwirkenden Gen-Molekiile die Resonanz
zwischen den Schwingungen der Elektronen in der
Hiille anzusetzen, wenn ein solches Elektronensystem
in der Natur tatsachlich realisiert ist.

Ein kurzes Referat mit Literaturangaben iiber
Krifte groler Reichweite in makromolekularen Sy-
stemen findet man z. B. bei HoBer 4.

Herrn Prof. Dr. K. Becuerr mochte ich fiir vielfdltige

Hilfe und insbesondere fiir die Anregung zu dieser Ar-
beit sehr danken.

12 F. Loxpox, J. Phys. Chem. 46, 305 [1942].
13 D. Jorpan, Phys. Z. 39, 711 [1938].
14 R. Hoser, Phys. Chemie der Zellen und Gewebe, 1947.

Zum Wadstum dunner KCI-Schichten auf Einkristallunterlagen
(Nach elektronenmikroskopischen Beobachtungen)

Von D. SONKSEN

Aus dem Institut fiir Angewandte Physik der Universitit Hamburg
(Z. Naturforschg. 11 a, 646—649 [1956] ; eingegangen am 29. Mai 1956)

KCI-Schichten von 200 bis 20 000 A Dicke werden im Vakuum von 3—5-10—5 Torr auf frische
KCl-Spaltflichen bei Zimmertemperatur aufgedampft. Von diesen werden nach einer ,,Schraghedamp-
fung® mit Uran Lackabdriicke genommen und im Elektronenmikroskop auf ihre Kristallgroe und
Orientierung hin untersucht. Es wird beobachtet, da8 im allgemeinen KCI in elektronenmikro-
skopisch glatten Schichten aufwichst, daf3 aber eine ,,Bekeimung® durch geringe, mit gewohnlichen
Mitteln nicht feststellbare Mengen von Fremdsubstanzen zur Bildung von einzelnen zum Teil orien-
tierten Kristallen fiihrt, die unter Umstidnden zu Fehlschliissen iiber das Kristallwachstum Anlafl

geben konnen.

In der vorliegenden Arbeit wird das Wachstum
diinner Schichten von KCl-Spaltflachen untersucht.
Das urspriingliche Ziel war, die beim Aufdampfen
von Alkalihalogenidschichten auf Alkalihalogenid-
spaltflichen mittels Elektronenbeugung gefundenen
Zwillingskristalle! zu studieren, und zwar mit dem
Elektronenmikroskop, um die aufgewachsenen Kri-
stalle in ihrer Orientierung zur Unterlage zu erken-
nen. Die mit Hilfe des Lackabdruckverfahrens fest-
gestellte Struktur der Schicht zeigte jedoch hinsicht-
lich der Kristallgrofie derartige Schwankungen, daf3
zuerst die Ursache hierfiir festgestellt werden mufte.

Die im folgenden genauer beschriebenen Ver-
suche ergaben, dal KCI auf KCI im allgemeinen in
elektronenmikroskopisch glatten Schichten ohne An-
deutung einer Kristallstruktur aufwéchst. Ab und zu
vorhandene Stufen deuten auf ein Wachstum in
Schichten atomarer Dimensionen, wie es die KossEL-
Stranskische Vorstellung erwarten lafit. Werden je-
doch beim Aufdampfen von KCI ,Fremdsubstan-
zen“ mitverdampft, was insbesondere gegen Ende

einer Verdampfung aus Schiffchen oder &hnlichen

1 H. Lipemany, Z. Naturforschg. 9a, 252 [1954].



