
Inhaltsverzeihnis
1 Einleitung 12 Material und Methoden 92.1 Versuhstiere . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 92.2 Gewinnung von Hämoyanin . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 92.3 Bestimmnung des Aggregationszustands . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 102.4 Eletrophoretishe Trennung . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 112.5 Sauersto�bindungsstudien . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 112.6 Isotherme Titrationskalorimetrie . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 122.7 Analyse der Bindungskurven . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 142.7.1 Sauersto�bindung . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 142.7.2 Kalorimetrishe Bindungskurven . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 192.8 Chemikalien . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 232.9 Statistishe Auswertung . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 233 Ergebnisse 253.1 Gewinnung von Hämoyanin . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 253.2 Sauersto�bindungsstudien . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 273.2.1 Analyse der Sauersto�bindungskurven . . . . . . . . . . . . . . . . 293.3 Isotherme Titrationskalorimetrie . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 373.3.1 Temperaturabhängige E�ektorbindung unter normoxishen Bedin-gungen am Beispiel von Urat und Ko�ein . . . . . . . . . . . . . . . 373.3.2 Temperaturabhängige E�ektorbindung unter hypoxishen Bedin-gungen am Beispiel von Urat und Ko�ein . . . . . . . . . . . . . . . 483.3.3 Modulatorbindungsmodell unter normoxishen und hypoxishen Be-dingungen am Beispiel von Urat und Ko�ein . . . . . . . . . . . . . 493.3.4 Temperaturabhängige Bindung der Dimethylxanthine . . . . . . . . 533.3.5 Temperaturabhängige Bindung der Methylxanthine und weitererXanthinderivate . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 55iii



iv INHALTSVERZEICHNIS4 Diskussion 594.1 Ein�uss von Urat und Ko�ein auf die Sauersto�bindung . . . . . . . . . . 594.2 Temperaturabhängige Bindung von Urat und Ko�ein . . . . . . . . . . . . 684.3 Bindung der Xanthinderivate . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 724.4 Charakterisierung der Uratbindungsstelle . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 734.4.1 Bindung von Xanthinderivaten . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 734.4.2 Thermodynamishe Analyse der E�ektorbindung . . . . . . . . . . 754.5 Allosterishe Modellvorstellungen . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 814.6 Physiologishe Betrahtungen . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 835 Zusammenfassung 89Literaturverzeihnis 906 Anhang 101


