Bild 2

Aus diesen Ergebnissen ist zu schlieBen, daB bei der Um-
wandlung von Rhenaniaphosphat Calciumnatriumphosphat
und Calciumorthosilicat entstehen, letzteres wohl in der
v-Modifikation, da sein Umwandlungspunkt (3 — y) bei 675°
liegt’). Es ist denkbar, daB die Entmischung des Mischkristalls
durch die bei 675° erfolgende Umwandlung des Ca,SiO, ausge-
1ost wird. Wahrend nun die entstehende y-Modifikation nicht
hydraulisch ist, hat man sich vorzustellen, daB die molekular in
das Calciumnatriumphosphat eingebaute hydraulische Modifi-
kation des Orthosilicats durch Lése- und Quellvorginge die Auf-
losung des Phosphats beschleunigt. Die besondere Rolle des Si-
licats fiir den Losungsmechanismus folgt auch aus der Beobach-
tung, daB der Einbau anderer Molekeln in das CaNaPO,-Gitter
das hydraulische Silicat in seiner Wirkung nicht zu ersetzen ver-
mag. Baut man z. B. Soda ein unter Bildung von Kohlensdure-
Rhenanit®), einer Substanz, die nach dem Réntgendiagramm
das gleiche Gitter wie der Silicat-Mischkristall aufweist, so wird
trotz des hohen Alkaligehalts die Losungsgeschwindigkeit gegen-
iiber CaNaPO, nicht erhéht.

Die aus diesen Ergebnissen entwickelten Anschauungen ver-
mggen einen zundchst unerkldrlichen Befund aus der techni-
schen Praxis zu erkldren:

?W.rEitel, Physikalische Chemie der Silicate, 2. Aufl., S. 351.

Versammliungsberichte

T Bild 3

Wihrend der iiberwiegende Anteil des Rhenaniaphosphats in
der HT vorliegt, weil man durch entspr. technische Vorkehrungen
dafiir sorgt, daB die kritische Umwandlungstemperatur moglichst
rasch iiberschritten wird, ist z. B. im Innern groBerer Klinker-

-stiicke noch die Moglichkeit zur Umwandlung gegeben. Die ent-

stehenden, sehr feinen Anteile des schlechter 19slichen CaNaPO,
finden sich dann in der feinsten Siebfraktion des gemahlenen
Rhenaniaphosphats wieder und bewirken gelegentlich, daB diese
entgegen der allgemeinen Erfahrung {iber den Zusammenhang
von Ldslichkeit und KorngréBe schlechter laslich ist als die
nichstgrobere Fraktion. Dafiir sei ein Beispiel gegeben:

Fraktion feiner als 0,06 mm 0,06 -0,09 mm 0,09 - 0,15 mm

AufschluBgrad 9/, 88 98 86

Der 13sungsbeschleunigende EinfluB des Calciumsilicats ist
auch bei den alkalifreien Kalk-Kieselsiure-Phosphaten, wie sie
z. B. im Thomasmehl und in den Schmelzphosphaten vorliegen,
bekannt?). Wie beim Rhenaniaphosphat sind die bei hheren
Temperaturen gebildeten Strukturen im allgemeinen auch die
leichter 1bslichen; die Umwandlungen erfolgen aber wegen der
hoheren Schmelzpunkte der Verbindungen bei erheblich hoheren

Temperaturen.

Eingeg. am 15, November 1950 [A 31T)

XVIIL. Internationaler Physiologen-KongreB, Kopenhagen, 15.-18. 8. 1950

Der 18. Internationale Physiologen-Kongre8 wurde vom 15. bis 18.
August in Kopenhagen abgehalten. Von den iiber 1200 Teilnehmern
trugen etwa 600 in Diskussionsveranstaltungen oder Einzelvortrigen,
die auf sieben halbtigige Sitzungen verteilt waren, vor. An drei Vor-
mittagen wurden Spezial-Probleme, wie die Thermodynamik des Mus-
kels, Permeabilititsfragen, der Retinale Sehvorgang oder die Hormon-
kontrolle des Fettstoffwechsels behandelt, wihrend vier Halbtage fiir die
iiberaus zahlreiechen Einzel-Vortrige vorgesehen waren. Um deren groQe
Mengo zu bewiltigen, wurde in zehn Horsilen der sehr schon ausgestatte-
ten Medizinischen Institute der Universitit Kopenhagen in der Ngrre
Allé gleichzeitig gelesen, wiahrend je drei Diskussions-Veranstaltungen
zugleich abgehalten wurden. Es ist deshalb fiir einen Einzelnen nur mdg-
lich, einen kleinen Teil des dargebotenen Materials zu referieren.

Der Kongrel wurde von Prof. E. Lundsgaard erdffnet, der in seiner
Redc des verstorbenen Nobelpreis-Tragers fiir Medizin 1920, des Kopen-
hagener Physiologen Augusi Krogh (1874—1949) gedachte. Die Tagung
verlicf von Anfang an in sehr freundlicher Form und die geschickte Or-
ganisation liel kaum irgendwelche Mingel fithlbar werden. Dies war be-
sonders dem Generalsekretir, Prof. P. Brand{ Rehberg und der Leiterin
des KongreB-Biiros Fran S. Hellmann zu danken. Nach der BegriiBung
durch den Rektor der Universitit Kopenhagen, Prof. H. M. Hansen, he-
gannen sofort die Vortragsveranstaltungen. Kongre3-Spraeche war Eng-
liseh, entspr. auch der Heimatsprache der grofen Mehrheit der Teil-
nehmer und Vortragenden. Einzelne Vortrage wurden aber in Russisch,
Franzosisch und Deutsch gehalten.

Symposium ither die Therruodynamik des Muskels

Es wurde durch ein Referat von A. V. Hill (London) erdfinet, in dem
die Anwendung der Thermodynamik auf die Funktion des
Muskels diskutiert wurde. Da die im Muskel entstehende Wirme nur
Nebenprodukt ist, wird die Transformierung unter isothermen Bedingun-
gen bei der Kontraktion betrachtet. Das ,, Quant‘ der Muskel-Kontrak-
tion ist die Zuckung, die aus einem pldtzlichen Einsetzen des aktiven
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Zustandes, einem allmahlichen Naehlassen und einer langsamen Erho-
lung besteht. In Gegenwart von Sauerstoff wird wibhrend der Erholungs-
Phase die Anfangs-Arbeit und die Wiarme umgekehrt, so dal die Ge-
samt-Energie zweimal diesem Wert entsprieht. Die Energie B wihrend
einer Zuckung setzt sich zusammen aus B = A + av + [pdx. (A = Ak-
tivierungswéirme, av = Verkiirzungswirme). Die drei Parameter sind
unabhingig voneinander; A geht bei der isometrischen Verkiirzung in
Erhaltungswirme iiber; av ist direkt proportional der Verkiirzung und
unabhiingig von der Arbeit. Bei passiver Streckung cines kontrahierten
Muskels verschwindet ein erheblicher Anteil der aufgewandten mecha-
nischen Arbeit, sie wird vermutlich in ¢hemische umgewandelt und ver-
braucht zur Umkehr der Reaktionen, die die Verkiirzung bedingen. Ver-
kiirzung und Arbeit sind alse thermodynamisch reversibel, wihrend die
Aktivierung ein vollstdndig irreversibler Prozel zu sein scheint. Zuletzt
wurde die Moglichkeit besprochen, daf die Muskel-Kontraktion ein der
Gummi-Elastizitit analoger Vorgang sein kénne.

A. Szent-Gyorgys (New York) betrachtet die Thermodynamik der
Muskelfunktion vom Standpunkt des Biochemikers, als eine
Folge einer Serie von Reaktionen, deren Roversibilitit untersucht wer-
den mufB. Die kontraktile Substanz des Muskels ist aufgebaut aus den
Proteinen Actin und Myosin, die im ruhenden Muskel durch Coulomb-
Krifte, die vom Ionen-Gleichgewicht abhingen, auseinandergehalten
werden. Kontraktion entsteht durch ihre Verbindung in Gegenwart von
Adenosin-triphosphorsiure (ATP): ¢s entsteht Actomyosin-ATP, die in
eincr instabilen, energiereichen und einer energieirmeren Form existiert.
Der Ubergang in die stabile Form kann nicht stattfinden, wenn der Mus-
kel passiv gedehnt ist. Es entsteht dann, als Folge der Tendenz, die Form
mit der geringeren freien Energie zu bilden, ein reversibles thermodyna-
misches Potential, Spannung. Die fiir die Kontraktion erforderliche freie
Energic wird durch den Ubergang ATP —> ADP gewonnen. In mit
Wasser extrahiertem Muskel verbinden sich Actin und Myosin, er kann
sich daher bei Zusatz von ATP verkiirzen, aber, wegen der fehlenden
Fermente, nicht mehr erschlaffen. Das Actomyosin-Modell gibt daher
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nur eine Seite der Muskel-Funktion wieder. Um die maximale Arbeit zu
berechnen, wurde die isotonisehe und isometrische Kontraktion bei ver-
schiedenen Temperaturen gemessen. Es zeigt sieh, daB sie eine Funktion
der Temperatur ist, so dal sich eine Gleiehgewiehtskonstante berechnen
lifit, die ein MaB fiir das Verhiltnis der kontrahierten und erschlafften
Elemente im Muskel ist. Trigt man In k gegen 1/T auf, erhilt man die
AF¥’-Kurve, eine geknickte Gerade, deren beide Aste zwei gekoppelten
Konstanten zuzuordnen sind. Die Reaktionswirmen sind hei beiden
Reaktionen gleieh groB (40—80 keal), aber mit umgekehrtem Vorzeichen.
Auch die Spannung ist temperaturabhingig: sie wichst mit ihr bis zu
einem Punkt, an dem sich das Vorzeiehen umkehrt. Vergleicht man die
AF’-Kurve mit der AF°-Kurve (aus Kisoton. nach AF® = —RT In k),
findet man gute Ubereinstimmung. Spannung und Verkiirzung beruhen
also auf zwei Gleiehgewiehtsreaktionen, die so miteinander gekoppelt
sind, daB bei einer gegebenen Temperatur diejenige vorherrseht, die das
kleinere k hat. Die Kntropie wiehst bei niedriger Temperatur bei der
Kontraktion um etwa 2000 Einheiten, von denen nur etwa 109, als Ar-
beit verwendet werden kdnnen, withrend der Rest durch VergroBerung
der innerén Energie kompensiert wird. Wird AF = 0, tritt keine Kon-
traktion ein (Hitzenarkose!). Die Verkiirzung ist reversibel, wenn AF
10 keal, die freie Fnergie der ATP, iiberschreitet. Bei héheren und nie-
deren Temperaturen ist sie irreversibel und der Muskel kann nicht er-
schlaffen.

H. K. Weber (Tibingen) zeigte in einem dritten Referat, dal der
Actomyosin-ATP-Komplex als Modell in seinen mechanischen
Eigenschalten dem kontrahierenden Muskel weit dhnlicher ist, als bisher
angenommen. Die Voraussetzung thermischen Gleichgewiehtes ist aber
bei der Modellsubstanz nicht gegeben, sondern sie verhilt sich wie eine
elastische Faser, ist darin aber abhingig von der Auswaseh-Temperatur.
Aueh ohne spezielle Voraussetzungen iiber den Kontraktions-Mechanis-
mus kénnte dic Thermodynamik der Modell-Kontraktion nach der Glei-
chung von Wiegand und Snyder durchgerechnet werden, wenn die Tem-
peraturabhingigkeit auf reversiblen Gleichgewiehten beruht. Unter der
Annahme, daB die ATP die Kohisionskrifte der Fadenmolekeln herab-
setzt, kann auch die statistische Knduelung von Faden-Molekeln den Kon-
traktions-Mechanismus erkliren. Es miilte dann bei ciner bestimmten,
hoheren Temperatur ein ,,8chmelzen® zu beobachten sein. Tatsichlich
tritt ja bei 40—60° die Warmekontraktur ein. Allerdings vertreten sich
ATP und Wirme nicht gegenseitig, wie es dieser Mechanismus verlangen
wiirde. Es scheint gsieh vielmehr bei der Arbeit des Muskels um einen
stindigen temperaturgesteuerten Energie-Strom zu handeln.

Auch die Diskussion setzte noch einmal die Anschauungen Szent-
G{){drgyis, der den Muskel als reine Energie-Maschine betrachtet, gegen die
Hills und Webers, die einen ,,steady state'* betonen, wobei jedoch Hill den
Actomyosin-Modellen gegeniiber recht skeptisch ist. Der Muskel ist nicht
Gummi-elastisch, und es ist keineswegs so, daB die ATP nur den Schmelz-
punkt des Modells herabsetzte, sondern dfe Kontraktion ist abhéingig von
der ATP-Spaltung. M. Dubuisson (Liittich)) wies darauf hin, daB gerade
die kontraktilen Proteine im Muskel besonders festgehalten werden und nur
mit Losungen groBer Ionenstarke extrahiert werden kénnen (Biologic. Rev.
1950, 25). Diese Bindungsfestigkeit wechselt aber im Kontraktions-Cyclus.
Am festesten werden dabei Myosin 3 und das Protein Y gehalten, wahrend
Myosina(Actomyosin) unbeeinfluBt bleibt und die Loslichkeit des Myosins 7
vermehrt wird. Diese Befunde lassen sich jedoch schwer in das Bild ein-

assen, das man sich auf Grund von in vitro-Versuchen iiber die Umwand-
ung des Actomyosin-ATP in Actin und Myosin gemacht hat. A. B. L.
(Birmingham) glaubt, dal ATP den gestreiften Muskel nicht direkt zur
Kontraktion bringt, sondern mittelbar durch Bildung und Ausschiittung
von Acetylcholin. Dadurch erklaren sich die verschiedenen Befunde von
Abdon und Buchthal (Acta Physiol. Scand. 8, 312 [1944]). V. A. Engelhardt
(Moskau)_teilte interessante Untersuchungen iiber die photochemisch be-
wirkten Anderungen des Myosins mit. Bestrahlung actinfreien Myosins
bewirkt eine- Polymerisation. Es wirkt also dhnlich, wie ATP, Wird vor
der Elnwirkung des Lichtes ATP zugegebeh, resultiert nur eine geringe
Viscositatsanderung; wird sie aber unmittelbar nach der Bestrahlung zu-
gesetzt, sinkt 5/n, auf den Anfangswert ab, steigt aber in demselben MaGe
wieder, wie die ATP gespalten wird. Wahrend der Viscositdtsmessungen
sinkt die ATP-spaltende Aktivitat ab. Diese Photogelierung hat ihre Pa-
rallele in der photochemisch-oxydativen Inaktivierung des Insulins.

Stolfwechsel der Fette

C. H. Best(Toronto) und B. A. Houssay (Buenos Aires}: Hormonale
Kontrolle des Fettstoffwechsels. Der bekannte Einfluf des In-
sulins auf den Stofiwechsel der Fette beruht auf einer Bildung und Aus-
schiittung von Fett in der Leber. Eine wiehtige Frith-Wirkung ist die
Stimulierung der Umwandlung von Kohlehydrat in Fett, bei der Cholin
beteiligt ist, in der Leber und anderen Geweben. Besonders wichtig ist
die Stoffwechseltitigkeit der Fettgewebczellen. Die ,,Lipogencse’ ist
aber nur Ausdruck einer allgem. ,,Lipokinese*, einer Mobilisierung der
Fettdepots. Ein zu geringes Angebot an Fett bewirkt die Bildung von
Ketonkdrpern, wihrend ein zu geringes Kohlehydrat-Angebot zu Ver-
fettung der Leber bis zur Zirrhose fiihrt. Die Rolle der Nebennieren-
Rinden-Hormone (NNR) ist noch nieht klar. Adrenalcktomie be-
wirkt Fettansammlung in der Leber, vermutlich durch Stérung der Phos-
phorylierungsvorginge beim Abbau der Kohlehydrate. Cortison und die
dstrogenen Substanzen kénnen einen geringen Diabetes verursachen. in
bestehender Diabetes wird aber durch Ostrogene gemildert und durch
Androgene gering verstirkt. Die Wirkungen der Hypophyse, die mit
dem Hypothalamus-Gebiet gekoppelt ist, gehdren zu den wichtigsten, den
Fettstoffwechsel beeinflussenden Faktoren. Stirkung des Hypophysen-
Reizes vermindert das Speicher-Fett und vermehrt in der Folge das
Blutfett und den Lipoid- Gehalt der Leber. Er bewirkt also eine Steigerung
der Lipokinese und des Abbaus unter Bildung von Ketonkorpern, anta-
gonistisch zum Insulin. Zwischen den Hypophysen-Vorderlappen-Hor-
monen und dom Insulin besteht normalerweise ein Gleichgewioht. Aueh
die Schilddriise bewirkt eine Mobilisierung des Fettes aus den Depots.
Zweifellos wirken diese Ilormone_iiber Enzym-Reaktionen. Die Mecha-
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nismen konnten im einzelnen noch nicht geklirt werden. Auch Er-

nihrungsfaktoren spielen in die Regulationen hinein.

R. Lecog (St. Germain-au-Laye)} und D. Adlersberg (New York) wie-
sen auf die Komplexitit der Vorginge beim Stoffweehsel der Fette hin
und auf seine Abhangigkeit von versehiedenen Vitaminen, unter denen
besonders wichtig Cliolin, meso-Inosit und dieVitamine der B-Gruppe sind.
In antagonistischem und synergistischem Zusammenhang damit stehen
die Hormone des HVL, Cortin, Vagotonin und das Thyroxin. Letzteres
bewirkt eine Anderung des Serum-Lipoidspiegels, die durch Cortison oder
das Adrenocorticotrope Iormon des HVL normalisiert werden kann.
Cholesterin und Phosphorlipoide verhalten sich dabei gleich.

W. Lanvners (Groningen) und C. A. Vuylsteke (Louvain, Belgien) un-
tersuchten dic Pankreas-Funktion und seine Sekrete im Kohlehydrat-
stoffwechsel. Nach hohen Glucose-Dosen tritt Diabetes auf. Wie Pe-
tersonl) annimmt, dureh Ascorbinsiure oder Alloxan. Durch gleichzeitige
Gabe von 1,2-Dithiopropanol (BAL) kann die Pankreas-Schidigung ver-
mieden werden, ein wichtiger indirekter Beweis fir die Beteiligung des
Alloxans an der Insulin-Sekretion. Der hyperglykidmisch-glycogenoly-
tische (HG-)Faktor des Pankreas, ein Gegenspielor des Insulins wurde
von Sutherland und Cori?) aus alkali-inaktivierterm Insulin isoliert. Er
regt die Leber-Glykogenolyse an, unterscheidet sich aber vom weit we-
niger aktiven Adrenalin dureh Fehlen der eardio-vasculiren Wirksam-
keit. Es handelt sich um ein hochmolekulares Protein, das nicht dureh
Alkali inaktiviert wird und gegen Cystein bestindig ist. Es wird in den
alloxan-resistenten Teilen der Langerhansschen Inseln gebildet. KEin in-
sulin-artiger Stoff befindet sich nach J. Groen (Amsterdam) im normalen
Blutserum.

S. Bergstrom (Lund): Der Stoffwechsel 14C-markierter hoherer Fett-
siuren bei der Ratte. Wihrend der Stofiwechsel der Phospholipoide mit
Hilfe des Radiophosphors recht gut bekannt ist, ist der der hgheren Fett-
sduren noch sehr unklar, da meist unphysiologisch markierte Sduren un-
tersucht wurden. Es wurde daher versucht, durch Markierung mit 11C-
Resorption, Verteilung und Stoffwechsel dieser Substanzen zu erforsehen.
Zunichst wurden exakto Methoden ausgearbeitet, nm Cholesterinester,
Glyceride und Phospholipoide der Gewebe zu isolieren. Die Neutralfette
werden von den Phospholipoiden durch Adsorption an Magnesiumoxyd,
erstere dann an Aluminiumoxyd in Cholesterinester und Triglyceride ge-
trennt. Die isotopen Fettsiuren werden als freie Sduren oder Glycerin-
ester mit der Magensonde gegeben und der 1#C-Gehalt naeh 48 h bestimmt.
Der Isotopengehalt der Darm-Wand nimmt raseh zu und sinkt auch
wieder schnell, wihrend gleichzeitig die Aktivitdt in Blut, Leber und
Niere steigt. Im Blut sinkt sie dann wieder langsam ab. Die absorbierten
Fette werden durch Phosphorylierung teils gespalten, miissen aber sehr
rasch wieder resynthetisiert werden, da man stets nur Triglyceride findet.
Ob die Phosphorylierung extra- oder intrazollulir stattfindet, ist noch
nicht bekannt.

W. D. Brown {Birmingham) beobachtete, dal nach Heparin-Injek-
tionen die Opaleszenz des Plasmas bei alimentirer Lipadmie innerhalb
weniger Minuten verschwindet, ohne daB der Fett-Gehalt wesentlich ge-
andert wurde. In vitro tritt dieser Effekt nicht auf®). Die Schwanger-
schafts-Lipimie wird im gleichen Sinn beeinflullt, dabei vermindert sich
aber der Fett-Gehalt des Serums. Hepatektomierte Tiere zeigen diese
Reaktion nicht mehr. Histamin und Antihistaminica, Hyaluronidasen
und Dextran-Suliat, ein 4ullerst wirksames Antikoagulans, haben keine
Wirkung. Das Heparin zeigt im ersten Fall einen unspezifischen Effekt,
lediglich durch VergroBerung der Dispersion des Fettes, im zweiten aber
einen durchaus spezifisehen Einflul auf die Verteilung des Fettes zwi-
sehen Blut und Geweben.

W. Niemierko {(Lodz) trug iiber den Fottstoffwechsel der Larve
der Wachsmotte Galliena vor. Diese verwertet die nichtverseifbaren
Bestandteile des Wachses zweimal rascher als die Fettsduren, moglicher-
weise unter Mitwirkung von Mikroorganismen. Im Hunger nimmt der
Gehalt der Korperlipoide ebenfalls raseher an Unverseitbarem ab als
an Neutralfetten. Es ist aber anzunchmen, daB dieses Endbild vorge-
tauscht wird durch eine Bildung von Fettsiuren aus dem Unverseifbaren.
Die Wachs-Ester werden rasch verseift und cin groSer Teil der langketti-
gen Kohlenwasserstoffe und Alkohole wird zu Fettsiuren oxydiert, wie
sieh aueh an Versuchen mit reinem Paraffin zeigte.

1. G. Jarrett (Adelaide) zeigte, daB Mikroorganismen-Vergirung
auch eine wichtige Rolle bei der Erndhrung der Wiederkiauer
spielt, in deren Nebenmagen aus Kohlehydraten niedrige Fettsiuren ge-
bildet werden. Am raschesten von diesen wird dann Propionsiure ver-
wertet. Es folgen Essig- und Buttersiure. Propionsiure steht beim
Wiederkauer im Mittelpunkt der Verwertung der Kohlehydrate. Sie
wird raseh in Glueose eingebaut; der Blut-Zuckerspicgel steigt. Sie ver-
hindert die Bildung von Ketonkdrpern und der Stoffwechsel der anderen
gebildeten Fettsiuren ist mit dem der Propionsdure verkniipft. Sie ist
also bei diesen TPieren wichtiger als bei andercn Spezics. Bei der Verwer-
tung der Stickstofi-haltigen Nahrungsstoffe kommt es jedoch, wie K.
Shazly und R. L. M. Synge {Bucksburn, Schottland) fanden, dureh mi-
krobielle Desaminierung zu rascher Abspaltung von Ammoniak aus der
Nahrung und groBen N-Verlusten. Durch Papierchromatographie konnte
gezeigt werden, daB aus einem Aminosiure-Gemisch beim Bebriiten in
luftireier Atmosphire mit Pansensaft Asparaginsiure, Glutaminsiure,
Phenylalanin, Tyrosin, Glykokoll, Alanin, Serin, Threonin und Prolin
rasch und vollstindig verschwinden. Die librigen werden langsamer des-

.;) Proc. Soc. Exp. Biol. Medicine 76, 352 [1949].
2) J. biol. Chemistry 180, 825 [1949].
%) Science 98, 19 [1943).
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amibiert. 3-Amino-valeriansiuro (aus L-Prolin} tritt neu aui. Prolin
wird fiir sieh nur langsam, rasch in Gegenwart von DL-Alanin abgebaut?).
Die Mikroben wurden aus dem Pansensaft unter geringem Natriumsulfld-
Zusatz bei py; = 6,5 abzentrifugiert. Sie hatten die gleiehe Wirkung auf
Kasein-Hydrolysate wie der gesamte Pansensaft: Die Aminosduren wur-
den teils desaminiert, teils deearboxyliert, wobei fliehtige Fettsduren
und CO, entstanden. Das Tier verliert also auf diese Weise Material zur
Proteingynthese und nimmt sehwerverdauliche, verzweigt-kettige Fett-
siuren auf.

Die stimulierende Wirkung des Insulins auf den Glueose-
Stotfwechsel des isolierten Ratten-Zwereh{ell-Muskels wurde von Eva
und O. Walaas (Saint Louis) in vitro untersucht. Bei anaerober Bebrii-
tung erlosch der Effekt nach 30 bis 60 min, dabei sank der Gehalt an
Phosphokreatinin auf 0 und der an ATP betrachtlich. Diese Erscheinung
148t sieh also mit der Verarmung an energie-reichen Phosphatbindungen
erkliren, das steht im Einklang mit der Ansechauung von Cori, daf In-
gulin die Glueose-Aufnahme des Muskels durch Stimulierung der IIexo-
kinase-Reaktion erhoht. Insulin hat keine direkte Wirkung auf den Ge-
halt des Gewebes an Phosphor-Verbindungen und auch keine auf die
Glykolyse.

Der Stoffwechsel von mit '4C gleichmiBig markierter Glu-
coseund Brenztraubensiure wurde in vitro an Rattenleberschnitten
von A. B. Hastings (Boston) untersucht. Beide werden zur Glykogen-
Syntbese verwendet und auch gleichermafien in andere Verbindungen
um- und eingebaut. Die Entfernung der Nebenniere filhrt zu einer ver-
minderten Bildung und zu erhthtem Verbrauch von Glucose-Molekeln,
wihrend Alloxan-Diabetes einen inversen Effekt hat.

R. J. Winzler (Los Angeles) bebriitete Hirn-Homogenate mit
gleichméBig markierter Glucose. Die nachher isolierten Proteine
enthielten Radiokohlenstoff in der Molekel. Theiler G. B. VII-Virus, das
sich dabei rasch vermehrt, stimuliert diesen Vorgang. Die Proteine
wurden hydrolysiert und die Aminosiuren durch Stirke-Chromatogra-
phie getrennt: Alle, mit Ausnahme des Prolins und des Threonins, hatten
Bruehstiicke der radioaktiven Glukose eingebaut, und zwar die essen-
tiellen in gleichem MaB, wie die entbehrlichen. Dureh Abbau wurde ge-
zeigt, daB 25—509 der Aktivitdt in der Carboxyl-Gruppe enthalten ist,
der Rest sich in der Kette verteilt. Die einzelnen Aminosiuren verhielten
sich bei der Virus-Symbiose verschieden, sie wurden teils gehemmt, teils
aber auch vermehrt gefunden.

Transport von Molekeln und Ionen

Zu diesem Problem wurden Vortrige gehalten von E. J. Conway
(Dublin), II. H. Ussny (Kopenhagen), A. L. Hodgkin und A. F. IHuzley
(Cambridge). Obwohl zur Klirung der Frage so verschiedene Dinge an-
getiibrt wurden, wie Girungsvorginge in der Hefe mit der drtlichen Phos-
phorylierung, die Sekretion der Magenschleimhaut, Salz- und Wasser-
transport durch die Haut des Frosches und Tonen-Austausch-Mechanis-
men wiahrend eines Nerven-Tmpulses, endeten alle Vortrige in der An-
nahme von Triger-Substanzen in der Zellmembran mit spezifischer
Affinitit zu bestimmten Kationen. Diese Substanzen kdnnen spezifisch
z. B. Kalium-, Natrium- oder Wasserstoff-Ion aufnehmen und die Funk-
tion der Zelle scheint von der Mobilisierung solcher Kationen-Trager ab-
hiingig zu sein. Hodgkin und Huzley machten genaue Angaben iiber die
Wanderung von Kalium- und Natrium-Ionen durch die Nerven-Membran
und schlossen auf die Mitwirkung dieser Phinomene bei der Ubertragung
der elektrischen Strdme, durch die Impulse dibermittelt werden. In die
normale, ruhende Nervenzelle tritt kein Natrium ein, trotz des gro8en
Gradienten seines elektro-chemischen Potentials. Aber, wenn die Zell-
Membran plotzlich depolarisiert wird, entsteht ein starker Natrium-Strom
in Richtung des Potential-Gefilles. Dieser voriibergehende Zustand wird
dann durch das NachflieBen von Kalium aufrecht erhalten. Durch Ver-
inderung des Potentials oder die Konzentrations-Unterschiede des Na-
triums kann der Natrium-Strom in berechenbarer Weise verandert wer-
den. So ist es moglich, die ISrscheinungen zu erkliren, die bei Nerven-
reiz und Reiz-Ubermittlung auftreten. Die direkte Quelle der
Energie, die dabei henutst wird, scheint die thermische Energie der Na-
trium- und Kaliumn-Tonen zu sein. Aktive Stoffwechselvorginge werden
nur verwandt, um die elektrochemischen Potentialc der Zelle langsam
wieder aufzubauen und aufrecht zu erhalten.

In einem Finzelvortrag zeigten A. L. Hodgkin und R. D. Keynes eine
elegante Methode, unter Anwendung von Isotopen die Jonen-Bewegungen
im Achsenzylinder des Nerven nachzuweisen. Dabei zeigt es sich erstaun-
licherweise, daB die Aktivitit und Beweglichkeit des Kaliums im Axo-
plasma denen in Wasser nahezu gleich sind. Es mul} also grofitenteils un-
gebunden vorliegen.

T. Teorell (Uppsala) zeigte in einem Beitrag zur Kinetik der Tonen-
Wanderung, dafl die stetige Diffusion eines Elektrolyten durch
eine ungeladene Membran, die das Entstehen einer Potentialdif-
ferenz von m Millivolt bedingt, zur Ausbildung einer bestimmten Art von
Gleichgewicht fiir die anderen im System vorhandenen ,passiven‘‘
Tonen™ fithrt. Das bekannte Donnan-Gleichgewieht ist ein Spezialfall
dieses allgemeinen Diffusions-Kffektes. Das Gleichgewichts-Konzentra-
tions-Verhaltnis (E) der passiven Ionen ist im allgem. eine Funktion des

C1GL
GGl
— /58 . Eine Diffusion cntgegen dem Konzentrati-

clektrischen Potentials, unbesehadet seiner Ierkunit, so dal % -

. . RT
ist, wobei § == o
onsgradienten ist also verursacht durch Einwirken einer elektrischen Kraft.

sy Strickland, Biochemic. J. 29, 288 [1935].
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Die Kinetik der passiven Jlonen-Permeation wird durch ebensolehe
Gleichgewiehts-Bedingungen beherrseht, auch dann, wenn das System
niemals dieses Gleiehgewicht erreieht. Der Ionen-Fluf}, also die Trans-
port-Gesehwindigkeit einer bestimmten Ionenart ist proportional der
Entfernung des Systems vom Gleichgewiehts-,,Zustand*. Bei Anwen-
dung dieses Prinzips kommt man zusitzlieh zu einem einfachen Ausdruck
fiir den relativen Ionen-FluR} einer Art ¢’ zu einer anderen ¢’’:

’ ’

darin bedeutet v dic Yonen-Beweglichkeit und ¢, und e, die Innen- und
AuBen-Konzentration, Daraus ergibt sieh dann eine Beziehung zwiscben
Zu- und Abflul einer Tonen-Art®). Formal gleichartig kann die Kinetik
der Verteilung, d. h. der Durehwanderung einer Phasengrenze zwischen
zwei versehiedenen Lsungsmitteln durch einen gelosten Stoff, behandelt
werden. Hier bedeutet £ dann die Verteilungs-Koeffizienten, entspr. dem
Gleichgéwichts-Konzentrations-Verhialtnis. Unter Anwendung dieser
Gleichungen und Betrachtungen lassen sich Voraussagen iiber Elektrolyt-
Diffusionen und -Verteilungen machen, die in guter Ubereinstimmung
mit den experimentellen Ergehnissen stehen.

A. K. Solomon (Boston) konnte mit ITilfe von radioaktivem Natrium
und Kalium die Befunde von W. E. und E. T. Cohn®) iiber die bevorzugte
Aufnahme des Kaliums durch die Erythrozyten-Membran be-
statigen:

Na K (Tle. der Plasma-Konz.)
Es diffundieren in die Zelle je h 0.014 0.385
Es diffundierenaus der Zelle je h 0.127 0.0199

Aus diesen Werten und den Untersuchungen tiber den Temperatur-
Koeffizienten des Vorgangs lassen sich die Aktivierungsenergie und die
Anderungen der freien Energie, der Enthalpie und der Entropie berechnen.

Bei den Vortrigen iiber den Seh-Vorgang, die von R. Granil
(Stockholm), H. J. A. Dartnall (London) und H. Hartridge (liondon), so-
wie (. Wald (Cambridge, Mass.) und seinen Mitarbeitern gehalten wurden,
wurde die Gleichberechtigung der verschiedenen Untersuchungsmethoden
besonders hervorgehoben. Durch Aufnahme der Aktionsstrome mit
Mikroelektroden lassen sich bei einem ,,Liehteindruek drei Typen un-
terscheiden, je einer bei Einsetzen und Aufhdren der Belichtung und einer,
der bei beiden Vorgingen vorhanden ist. Sie lassen sieh verschiedenen
Elementen zuordnen, wobei die ,,Aus“-Entladung durch Belichtung ge-
hemmt wird, wie iberhaupt die Retina mit anderen Nervenzentren die
Figenschaften der Reizung und ITemmung teilt. Ein elektrischer Strom
hat selektiv-polarisierendo Effekte auf dic verschiedenen Rezeptoren,
deren relatives Zusammenwirken den Frequenz-Eindruck hervorruft?).
Der fiir den Schwarz-Weil-Vorgang notwendige Seh-Purpur wird in den
Stihchen-Zellen gespeichert, das aktive Material befindet sich an der
Oberfliche®). — Das Farbspektrum der beim Farben-Sehen beteiligten
Pigmente wird von der rclativen absorbierten Lichtmenge in situ beein-
fluBt, man muB also bei solchen Messungen dio optische Dichte der Re-
tina beachten. Das lichtempfindliche Pigment mul das Licht absor-
bieren, dessen Eindrueck sein Ausbleichen hervorruft. Dureh Digitonin-
Extraktion der Retina von Fischen und Froschen wurde (bei Rotlicht)
eine Mischung lichtempfindlicher Farbstoffe isoliert, die durch
differentielles Ausbleichen des Extraktes von Darinall in die am Farben-
sehen beteiligten Farbstoffe getrennt wurden:

Photosensitives Pigment
Seh-Gelb 2

Wellen-Liange my Differenz !/ib-!/la
407

................ 36
Seh-Rot ............: N 477 11
Seh-Purpur (Rhodopsin) . ... 502 115
Seh-Violett ................ 533 1
Seh-Blau (Jodopsin) ........ 570 11
Seh-Blaugrin .............. 608

Diese Farbstoffe sind durch Intervalle gleicher Frequenz voneinander
getrennt, so dal noch folgende Farbstoffe zu erwarten sind:

Seh-Orange ........ ca. 450
Seh-Gelb 1 ........ ca. 427
Seh-Griin .......... ca. 655

Bs besteht ecinc erstaunlich gute Ubereinstimmung zwischen den
physiko-chemischen Untersuchungen Hartridges mit den physiologisehen
Granits und dem von Dartnall gefundenen gleichen Frequenz-Verhiltnis
der Farbstoffe des Farbensehens. Ks folgt daraus, da der Menseh und
gewissc Tierc Rezeptoren in ihrer Retina haben, deren Ansprech-Kurven
Maxima an den gleichen Spektral-Gebieten haben, die zu erwarten sind,
wenn die Retina-Pigmente als Photo-Katalysatoren fiir diese Rezeptoren
dienen. Es erscheint nun sicher, daB die Zapfen (die photopischen Re-
zeptoren) den gleichen Mechanismus haben wic die Stiabchen (die scot-
opischen Rezeptoren). Bei diesen ist der Seh-Purpur der Photo-Kataly-
sator, bei jenen eine Anzall verschiedener, aber ehemisch verwandter
Farbstoffe. Es scheint sieh um Carotinoide zu handeln; wenigstens ist
das Pigment, das fir das Blau-Sehen dient (Max. 475 mu) mit Xan-

5) Vgl. Theorell, Symp. Electrophys. Paris 1949.

¢) Proc. Soc. Exp. Biol. Medicine 41, 445 [1939].

7) Vgl Granit in: ,,Ergebnn. d. Physiologie!* 1950 Springer, Berlin.

%) Es zeigt sich aber durch Vergleich der Lichtempfindlichkeit mit dem
absorbierten Licht, daB aller Sehpurpur aktiv ist, jedoch der in , stra-
tegischer Stellung* bereits direkt, der in den Stabchen enthaltene in-
direkt, indem er durch Aufnahme eines Licht-Quants angeregt wird

~und seine Aktivierungsenergie auf die Oberflachen-Chromophore fiber-

¢ tragt, wodurch eine Entladung, d. h. ein Lichteindruck ausgelost wird.
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thophyll C4,Hgzc0, verwandt, was wieder auf eine gemeinsam:z Ver-
wandtschaft dieser Pigmente mit dem Vitamin A, dem Grundkérper des
Sehpurpurs, hinweist®).

G. Wald (Cambridge, Mass.) fand, dal das Rhodopsin in vivo auf
zwei Weisen synthetisiert wird: 1) aus dem gelben Retinen,, seinem Aus-
bleich-Produkt, und Opsin, dem Rhodopsin-Protein, das aus vecllstan-
dig ausgeblichenen Stibehen erhalten wird; und 2) aus farblosen Vit-
amin A, und Opsin. Die Synthese 1) ist ein energieliefernder Vorgang
und verliuft in wafiriger Losung spontan; die riicklaufige Bleichung er-
fordert Energie, die durch ein Lichtquant geliefert wird. Die Synthese
hemmen Formaldehyd, das die Amino-Gruppen des Proteins rascher be-
legt als der rivalisierende Aldehyd Retinen, und Hydroxylamin, das das
Opsin ersetzt und Retinen,-Oxim bildet. Das Protein ist nicht spezifisch
fiir jedes Retinen. Retinen, wurde aus Vitamin A,, Retinen, (Por-
phyropsin) aus Vitamin A, durch echromatographisehe Oxydation an
Mangandioxyd dargestellt!®).

Die biologische Bildung des Retinens aus Vitamin A erfordert,
wie Ruth Hubbard (Cambridge, Mass.) mitteilte, Cozymase (DPXN). In
vitro kann man die Ausbeuten an RRhodopsin in einem System, das Op-
gin, Vitamin A,;, DPN und Stibchen-Homogcnat enthilt, die Ausbeute
auf 609 steigern. Im Licht gibt Rhodopsin Opsin und Retinen, (Vit-
amin A,-Aldehyd), dieser wird durch ein DPN-enthaltendes Fnzym,
Retinen-Reduktase, zu Vitamin A reduziert!!). Das Gleichgewicht dieser
Reaktion, das weit auf der Seite des Vitamins A, liegt, kann durch Al-
dehyd-bindende Agentien, dic das Retinen, aus dem System entfernen,
auf dessen Seite verschoben werden. Im ganzen ergibt sich:

DPN

—
===

DPN-H,

Vitamin Ay + Opsin Retinen; ;- Opsin

(Retinen-Reduktase ; Fructose-Diphosphat) LT H,0
Licht
pd Lumi-Rhodopsin ‘_: Meta-Rhodopsin

2
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Rhodopsin

(Orange Zwischenstufen)
Aniin-Reaktion

Das Pigment-Epithel enthilt einen mit Petrolither extrahierbaren
Stoff, der eine noch unbekannte Funktion bei diesen Prozessen hat.

Blutgerinnung

Uber die Gerinnung des Blutes macht man sich zur Zeit folgendes Bild
(A. J. Quick, A. L. Copley): Thrombin bewirkt enzymatisch die Bildung
von Fibrin-Kristalliten aus Fibrinogen. Thrombin selbst wird aus Pro-
thrombin-Calcium durch Thromboplastin, das ein Lipoproteid mit Ke-
phalin ist, aktiviert. In den Blut-Plattchen wird Thromboplastin von
einer Tryptase begleitet. Prothrombin, zu dessen Synthese der Korper
Vitamin K braueht, besteht aus zwei Komponenten (A und B), die mit
Caleium kombiniert sind. Komponente B wird bei Dieumarol-Vergiftung
vermindert.

A. L. Copley (New York) zeigte, dal sich die eigentliche Blutgerin-
nung als dritter Schritt von der Thrombin-Aktivierung und Fibrin-Bil-
dung abtrennen lift. Die Prothrombinzeit kann dureh Dicumarol ver-
lingert werden, ohne, daB bei versehiedener Plasmakonzentration an
dem Hemmstoff notwendigerweise eine Koagulationsverminderung des
Blutes folgen muBl. Mit dem Copleysehen Blut-Koehsalz-Gerinnungs-
Test!?) wurde sogar zuweilen in diesen Fillen eine IIyper-Koagulierbar-
.keit gefunden. Das py des ja gut gepufferten Blutes blieb nnverindert,
so daB dadurch diese paradoxen Erscheinungen (verstirkte Gerinnung
bei extremer Verlingerung der Prothrombin-Zeit und umgekehrt) nieht
erklirt werden kénnen. Ks scheint, als ob Dicumaro! kein wirkliches
Gerinnungs-hemmendes Mittel wire, sondern allein am Prothrombin-
Mechanismus angreift. Der Wert des klinischen Gerinnungs-Tests ist
daher zweifelhaft. Die Umwandlung des Prothrombins in Thrombin
wird durch einzelne Plasma-EiweiB-Stoffe beschleunigt.

Aus dem Plasma-Ac-Globulin wurde der labile Faktor V isoliert
und von ¢J. Sorbye (Kopenhagen) ein weiteres Protein, das von ihm als
Faktor H bezeichnet wird. Er wurde aus dem Blut-Plasma von Vitamin-
K-mangelkranken Kiicken durch Adsorption an Bariumcarbonat und
Elution mit Citrat-Lésung angereichert. Er hebt die Dicumarol-Wirkung
auf, wobei eine Maximal-Konzentration erreieht wird.

Uber die llemmung der Gerinnung dureh Kobra-Gift wurde von
1. Kruse (Kopenhagen) berichtet. Es wirkt durch Inaktivierung des
Thromboplastins sehr stark und rasch. Durch Erhitzen auf 70° wihrend
45 min wird diese Wirkung stark vermindert. L. B. Jaques {Saskatown,
Canada) teilte Beobachtungen iiber die Aufhebung der Hypo-Prothrom-
bin&imie mit. Der Zustand des Vitamin-K-Mangels kann durch Gabe
des Vitamins binnen 24 h geheilt werden, dagegen geht die Hypo-pro-
thrombinimie nach Dicumarol nur sehr langsam zurtick, da dies, wie an
mit 1¢C-markiertem Dieumarol gezeigt wurde, in der Leber stark und
dauerhaft gespeichert wird. Das von Meunier'®) dargestellte Anticoa-
gulans Phenyl-indandion ist wesentlich giinstiger, da seine Wirkung
innerhalb von 40 h verschwindet, auch wenn die Prothrombinzeit sehr
verlingert war. Es muB in mehreren Dosen hintercinander gegeben wer-
den, da es sonst zu rasch inaktiviert wird. 25 mg/kg in drei Injektionen
halten die Prothrombinzeit auf dem angegebenen Wert.

%) vgl. Nature "London] 166, 207, 820 [1950].

10y Ball, Goodvnn u. Morton, Biochemic. J. 40, proc. 59 [1948].
1) Wald, Sci ‘e [New York], 482 [1949].

13) Ebenda Iv , 436 [1945].

13) C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 224, 1166 [1947].
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S. Bergstrém (Lund) klarte die Konstitution des O xylysins auf, das
zuerst von ven Slyke und Mitarbeitern'?) aus Gelatine-hydrolysaten iso-
liert worden war, Fir diese Untersuchungen wurde es zusammen mit
Lysin aus Froschhaut isoliert. Die Aminosiuren wurden dann durch
Verteilungs-Chromatographie an IIyflo (eine Art Kieselgur) aus dem
System 1ICl/Phenol getrennt. Das Verhiltnis Lysin : Oxylysin ist 7:1
Die Aminosaure kristallisiert in Nadeln; eharakteristisch ist das Benzoyl-
Derivat, Fp. 166/67°. Die Reduktion mit Jod und Phosphor gibt Lysin,
ebenso die mit Raney-Nickel. Oxydation mit 2 Mol Chromssure gibt 5-
Keto-Lysin, mit 4 Molen 2,5-Diamino-adipinsaure. Bei der Oxydation
mit Bleitetraacetat wurde, wie bei a-Amino-3-oxy-Verbindungen, Form-
aldehyd abgespalten. Oxylysin ist also o, e-Diamino-3-oxy-hexan-
saure'®). Es verhilt sich aueh sonst wie eine 8-Oxysidure. Interessant
ist, dal 8-Oxylysin cin Anti-Metabolit ist16).

E. Leone (Neapel) gewann Ilarnsiure-9-d-ribosid!?) aus Serum
dureh Papier-Verteilungschromatographie und lokalisierte es ultraviolett-
photographisch nach Markham und Swmith'®). Als wandernde Phase ist
60 proz. Propanol am besten geeignet, das Ribosid hat darin einen hoheren
Rg-Wert als Harnsaure. Die zur quantitativen Bestimmung naeh Hotch-

kiss'®) am giinstigsten liegende Wellenlinge ist 290 my.. A. Bolliger un-
tersuchte dic Haare auf nicht Protein-Stickstoff und fand eine
recht erhebliche Menge, hesonders an Purinen, und sehlieBt daraus, daf
diese in den epidermalen Anhangsgebilden aus den Nucleinkérpern der
Epithelzellen stammen. Auch Vogelfedern und Reptilien-IH4dute enthal-
ten relativ grof8e Mengen organischer Nicht-Protein-Substanz. Im ein-
zelnen wurden gefunden: Ilarnsiure 200 mg %, Purine 100 mg %, Harn-
stoff 100 mg¥%, Glykogen 500 mg?%, Pentosen 200 mg9%.

A. E. Sobel (Brooklyn) fand, da8 die Zusammensetzung der
Knochen und Zihne abhingt vom PO ,*-- und CO,42--Gehalt der Kor-
perfliissigkeit und dal sich der Mineral-Gehalt der Knochen voraussehbar
verdndern 1aBt durch Zusatz von interferierenden Metallionen. Die Ver-
kalkung hingt von der rel. Konzentration der Ca?t und PO 3--Ionen
oberhalb eines kritischen Punktes ab. In vitro konnte gezeigt werden,
daf der Calcifizierungs-Mechanismus reversibel inaktiviert werden kann
durch geringe Mengen eines anderen fons (0.1 mAq/l auf 150 mAqg/l Ca)
in der folgenden Reihe Be2t>> Mg?t>> Nat> Sr2t> KT. Durch Ver-
dringung des Fremdions mit iibersehiissigem Calciumchlorid konnte das
System reaktiviert werden; danaeh ist die Calcium-Aufnahme meist
groBer als anfangs. Ni?*-Tonen verhindern die Be?+-Hemmung und K+
die durch Nat. Es wird angenommen, daB der Anfangsschritt der Ver-
kalkung in der Kombination der Ca?*-Ionen mit einem durch Be?! usw.
zu verdringenden Stoff besteht.

Z. Stary {Istambul) bestimmte die Menge der proteingebundenen
Polysaccharide im Blutserum uach Sérensen und Nilsson und fand
darin grioBere Konzentrationen, als Blutzucker, nimlich 200—300 mg9,
gegen 80-120mg9%. Die Menge der Glycoproteide ist abhingig vom
Glucose-Angebot an die proteinbildenden Zellen. Diese darin gebildeten
Amyloproteide enthalten durchschnittlich 55% Hexosen und 45% Glu-
cosan in ihrem Kohlehydrat-Anteil. Das Verhiltnis schwankt jedoch
individuell, die Globulin-Fraktion enthilt aber immer mehr Hexosen fest
gebunden, besonders ihre sauren Anteile. Naeh Kohlehydrat-Aufnahme
ist der Glukose-IIaushalt der Protein-Bildungszellen lingere Zeit ver-
andert. Eine Neubildung im Plasma findet nicht statt.

M. Kleiber (Davis, Calif.) und B. Tolbert (Berkeley) injizierten 14(-
markiertes Carbonat an laktierende Kiihe und bestimmten den Ge-
halt der Atemluft und der Milehbestandteile an Radiokohlen-
stoff. Bercits nach 2 min erseheint die Aktivitit in der Atemluft und
innerhalb von 2 h sind tber 909 ausgeatmet, bei Gabe von Carboxyl-
markiertem Aeetat jedoch nur 50%. Bei Carbonat-Gabe ist der groBte
Gehalt in der Lactose, es folgt das Kasein; das Butterfett ist nahezu
ohne Aktivitit, wihrend es bei Acetat-Fiitterung die hochste besitzt,
was im Einklang damit steht, daB Essigsiure aueh sonst in Fette iiber
Acetessigsiure umgewandelt wird, und Kohlendioxyd vermutlich im
Citronensiurecyelus und iiber 3-Kohlenstoff-Korper in Hexosen. In der
Mileh befinden sieh insgesamt 2—109% der injizierten Aktivitat.

H. M. Kalckar (Kopenhagen) berichtet iber Studien mit 4C-
Adenin an purinlosen Bakterienmutationen. Laclobacillus casei
braucht zum Wachstum in einem sonst vollstindigen Nihrmedium Folin-
saure oder Purine und Thymin?°). Wird L. cesei in einem kompletten

) J. biol. Chemistry 133, 287 [1940].

15) Vgl diese Ztschr. 62, 197, 419 [1950].

%) Arch. Biochem. 26, 323 [1950]. Die Synthese der Aminosaure fiihrte
J. R. Weissinger aus. (J. biol. Chemistry 186, 591 [1950]). Buten-3-yl-
bromid wird mit Formylaminomalonester zum ungesittigten Ester (1)
kondensiert, dieser mit Per-essigsaure zum Epoxyd (II) oxydiert und
(I11) mit Ammoniak in Alkohol umgesetzt. Nach Krassousky (C. R.
hebd. Séances Acad. Sci. 146, 236 [1908]) addiert sich dies an das linger
substituierte C-Atom; 0-Oxy-lysin wird als Pikrat isoliert.

COOR COOR
o . Lo Na CH,CO,t
Cily CH-CH, CH,Br - HC-COOR ———» Cll; (I CH,CH,-G—(OOR —-7--%>
‘ 270
NHCHO . NHCHO
o * COLR COOR

2N o NI | Hel
CH, CH-CH,;-CH,—C-COOR --—» CH,—CAI—CHQ—CI'{!-~C—CO()R—A> A-Oxvlysin

[$4 4] NHCHO NH, OH (ILD NHCHO
17y vgl. J. biol. Chemistry 54, 595, 603 [1922].
1) Biochemic. J. 45, 294'[1949]. %) Vgl. diese Ztschr. 61, 422 [1949].

20) Stockstad, J. biol. Chemistry 139, 457 {1941].
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Medium wachsen gelassen, das einmal '¢Cj-markiertes Adenin enthalt
(A), das andere Mal Adenin + Folinsdure (2.10-4 v/Ml) (A + F), nimmt
(A)etwa doppelt soviel Adenin auf wie (A + F). Die relativen Aktivititen
waren:

Adenin 110
Adenin 57

(A)
(A+F)

Guanin 95
Guanin 53

Die Bakterien konnen also Adenin in Guanin, aueh in Abwesenheit
von Folinsiure, umwandeln und zugefiihrtes Adenin in die Nukleinsdure
einbauen. Sehr geringe Mengen Folinsiure bewirken die Eigensynthese
aus den Stiekstoff- und Kohlenstoff- Quellen des Nahrmediums, Sie steht
demnach mit der Nukleinggure-Purin-Synthese in Beziehungen, die noch
offen sind, aber vermutlich mit Transmethylierungsvorgingen zu tun
haben.

Versuehe iiber die Methylierungsvorgange trug D. B. Sprin-
son (New York) vor. Nach Fiitterung von *4C-markiertem Serin an Rat-
ten wurde gefunden, dafl die Methyl-Gruppen des Cholins und Thymins,
sowie dic Purine der Ribo- und Desoxyribo-Nukleinsiure das C,; des
Serins aufnehmen. Im Thymin beianden sich 909 der Aktivitit in der
Methyl-Gruppe?!).

Der Phosphor-Gehalt des Ovalbumins steht zu seinem fest-
gestellten Molekular-Gewicht von 44000 in keinem stochiometrischen
Verhiltnis. Zuerst hat K. Linderstrém-Lang??) darauf hingewiesen, dal
das darauf beruht, dal Ovalbumin nicht homogen ist, sondern aus zwei
Substanzen A, und A, besteht?3}. Dies konnte Gerfrude E. Perlmann
(New York) durch Elektrophorese bestitigen. Bei py; 6,8 ist A, nega-
tiver als A,. Die bei der Elektrophorese erhaltenen Patternen lassen
sich in Ubereinstimmung mit dem Phosphor-Gehalt und dem Molekular-
Gewieht bringen dureh die Annahme, dafl A; zwei Atome, A, nur ein
Atom Phosphor enthilt. Auch diese Hypothese lief sich durch enzyma-
tischen Abbau beweisen: Durch Behandlung mit Prostata-Phosphatase
bei py;— 5,4 geht A unter Abspaltung von cinem Atom Phosphor in A,
iber, das in Nadeln kristallisiert werden kann. Behandlung mit Diinn-
darm-Phosphatase bei py; = 9,3 wird A, rasch iber A, und Abgabe des
letzten Phosphor-Atoms in ein neues Protein, A,, umgewandelt. Dies
wandert bei py = 6,8 langsamer als A, und enthilt keinen Phosphor
mehr. Die beiden Phosphor-Atome sind, wie die Enzym-Wirkung zeigt,
als verschiedene phosphor-haltige Gruppen in der Molekel enthalten.

J. Sternberg (Paris) untersuchte mit Hilfe von 3P die Geschwin-
digkeit seines Austausches im Stoffwechsel der Milchdrise
der laktierenden Ratte. Exogen zugefithrter mincralischer Phos-
phor wird gleich schpell zum Aufbau von Driisengewebc und zur Synthese
der Mileh verwandt. Dabei verhalten sich aber erwartungsgemil die
Desoxy-pentose-Nukleinsiure und die Pentose-Nukleinsiure der Driisen-
Zellen versehieden. Die DNS ist wesentlich weniger aktiv als die PNS;
das beweist, dall die Stabilitit der Kern-Nukleinsiduren gréfer ist, als
di¢ der Cytoplasma-Nukleinsduren, die wesentlich PNS sind. Aus der
Funktion der Mileh-Driisen als holomerokriner Driisen folgt eine gleich-
mibige Verteilung des Phosphors in Milch und Plasma iiber die Mito-
chondrien.

Untersuchungen mit Radiophosphor miissen aber bei Driisen-Gewebe
stets sehr kritisch gewertet werden, da, wie bereits Govaerf?4) und G.
Ostling (Helsingfors) zeigten, endogener und exogener Phosphor ver-
sehieden, zumindest von der Nierc behandelt werden. Wird halbseitig
Nierenkranken radioaktives Phosphat intravenés gegeben, erhdlt man
aus dem Urin der beiden Nieren ein versehiedenes 32P/3'P-Verhaltnis.
Vermutlich beruht das darauf, daB endo- und exogenes Phosphat im
Plasma physikochemisch vergchieden gebunden sind.

Fermente

I. Borei und B. Sérbo (Stockbolm): Reinigung und Eigenschal-
ten der Rhodanase. Rhodanase kommt in den Geweben der Wirbel-
tiere und besonders in einigen marinen Gastropoden vor. Es ist dort in
den Mitochondrien lokalisiert. In Gegenwart eines passenden S-Donators
bildet das Enzym aus Cyanid Thiocyanat. Das aus Leber durch Ammon-
sulfat-Fillungen bei niedrigem py isolierte Ferment ist hitzelabil (+ 56%),
besitzt sein py-Optimum bei 9 und wird sehr stark durch Cu?*t-Tonen,
nieht dagegen durch Eisen, gehemmt. Bebriitung mit Cyanid in Ab-
wesenheit des Schwefel-Donators maeht das Enzym unwirksam. Diese
Hemmung ist durch Dialyse reversibel. Wihrend das Ferment bei
Raumtemperatur von p;; = 5—9 stabil ist, 1alt es sich bei 5° auch noch
bei py = 3,5 halten. Die Elektrophorese 1iBt cine reine Substanz er-
kennen. :

Uber Phosphatasen berichtete Marjorie A. Swanson (Winston-
Salem, N. C.). Sie untersuchte systematiseh die Phosphatasen der Leber.
Die Tabelle 1 gibt die Befunde zusammengefaBt wieder.

E. Diczfalusy (Kopenhagen) fand, dafi die alkalisehe Nieren-
Phosphatase weit stirker dureh das Aglykon Phloridin als durch
das Phloriziu selbst gehemmt wird. Die Hemmung ist reversibel. In der
Niere wird Phlorizin teilweise gespalten und bewirkt dort die Glukosurie
durch Hinderung der Reabsorptionsvorginge, die unter Phosphorylierung
verlaufen. Auell versehiedene Gstrogene Substanzen, darunter besonders
Ostradiol-3,17-diplhosphat hemmen, nach Mitteilung von B. Aldmann
(Kopenhagen) das Ferment auBerordentlich stark. D)er Vorgang ist keine

21y Vgl. auch Science 112, 267 [1950] sowie diese Ztschr. 62, 481 [1950],
63, 33 [1951].

22y C, R. Lab. Carlsberg 26, 16 [1949].

28) Longsworth, ). Amer. Chem. Soc. 61, 529 [1939].

24) Nature [London] 160, 153 [1947],
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PH™ | Mg-Akti- | F-Hem-
Ferment Substrat . r(;)],_;tllr: vierung mung
ATP-ase ......... ATP “7.4—9 >>4009%, 4
AMP-ase (nur in Adenosin-5-muno- |
Granula) ....... phosphat ca. 7 | 0-50% | + +
Ribo-5-P-ase ...... Ribose-5-1mono-
phosphat 7,4
Qluco-6-P-ase . .... Glucose-6-mono-
Phosphat 6,5 - +,sehr
stark durch
Molybdat
Tabelle 1
Verdringungsreaktion, reversibel und unabhingig vom Substrat. Die
Dissoziations-Konstante des Enzym-Hemmstoff-Komplexes ist etwa

10-¢ mol/l. Bemerkenswert sind diese Befunde besonders im Hinbtick
auf die Schwangerschafts-Gluecosurie.
»

A. Souleirac (Paris) untersuchte die hormonalen Regler der
Phosphatasen. Die alkalische Darm-Phosphatase untersteht der Ne-
bennieren-Rinde; nach Insulin-Gabe wird sie vermindert, wihrend die
Nieren-Phosphatase umgekehrt beim Diabetes verschwindet und Insulin
den pormalen Zustand wieder herstellt. Die Sperma-Phosphatasge ist
abhingig vem Sexualhormon-Spiegel, nieht von der NNR, wie die an-
deren Phosphatasen. Verschiedene-experimentelle Zustinde wirken ver-
gehieden auf die Phosphatasen. So bleibt beim Alloxan-Diabetes?®) die
Darm-Phosphatase unverindert, wihrend die Nieren-Phosphatase fast
vollig verschwindet. Man mul also annehmen, dall zwei Regulatoren
diese Fermente beeinflussen, 1) ein lokaler an dem betreffenden Organ
und 2) ein allgemeiner, der seinen Sitz im Hypothalamus-Gebiet hat.

E. C. Slater (New York) war ¢s mit Hilfe empfindlicher Enzym-Me-
thoden zur Bestimmung des Glucose-6-phosphats?®) moglich, zu zeigen,
daf die Bildung von Phosphorsaure-Estern verbunden ist mit
einer Reduktion von zugefiigtem Cytochrom ¢ durech «-Keto-
glutarat. Im Ansatz sind Ilerzmuskel-Fibroblasten in einer Losung
suspendiert, die ADP, Adenylsiure zur Illemmung der Myokiuase, Magne-
sium- und Fluorid-Ionen und 1m Mol Cyanid zu Hemmung der Reoxy-
dation des Cytoehroms, auBerdem Glucose und Hexokinase in Phosphat-
Puifer enthilt. Auf je ein reduziertes Cytochrom werden mindestens
2,16 Mol Phosphat verestert. Die Phosphorylierungen erfolgen bei
aerober Oxydation von x-Keto-glutarsiaure??), wihrend der Ubertragung
des Wasserstoffs vom «-Ketoglutarat auf Cytochrom e. Daneben tritt
eine Verhinderung der Anhdufung von Zwischengliedern, hauptsichlich
ATP ein.

J. Monche (Barcelona) benutzt zur Bestimmung der Aktivitit
von Phosphatasen die Phosphorsiure-Ester von Indikatoren. Die
Phosphatasen spalten diese mit verschicdcner Geschwindigkeit?®). Bei
Estern von Farbstoffen kann dicse kolorimetrisech verfolgt werden. Es
wurden die Phosphorsdure-Ester von Oxy-Fuchsonen wie Aurin, Benz-
aurin und der Rosolsdure, und Aryl-azo-arylen synthetisicrt, dic letz-
teren durch dircktes Kuppeln von Diazonium-Salzen mit Aryl-Phos-
phorsiaure-Estern, etwa dem im Handel erhiltlichen Natrium-phenyl-
phosphat??), Nach dieser einfachen Reaktion wurden dargestellt 3,4-
Tolyl-azo-Phenol-Phosphat, p-Oxy-azo-benzolsuliosiure-o-Phosphat und
cinige andere Ester, deren Farbstoffkomponente in der veresterten Form
cine andere Fiarbung zeigen, als die als Indikatoren verwandten, ihnen zu
Grunde liegenden, Farbstoffe. Die Geschwindigkeit der Spaltung von
Dioxy-fuchson-Estern ist langsam im Vergleieh zu der der Mono-oxy-
fuchsone, Die p-Oxy-azo-Farbstoffphosphate werden besonders rasch,
bereits bei niederen Temperaturen gespalten, vermutlieh, da sie in einem
Azo-Chinon-Gleichgewieht stehen, dessen Chinon-Form bevorzugt ist,
dessen Azo-Form aber die Phiosphorsiure-Ester angehoren.

A. Rothstein (Rochester, N. Y.) war es moglich, zu zeigen, dall die
Zell-Membran der Hefe-Zelle spezifische Enzyme enthilt, so
daf sie keine rein passive physikalische Rolle im Stofiweehsel spielt, son-
dern aktiv in die Stoiffwechselvorginge eingreift. Sie enthalt eine Reihe
von spezifischen Phosphatasen; da die Zellwand nicht direkt orga-
nische Phosphorsiaure-Ester durehliBt, miissen diese vor dem Passieren
in Phogphorsdure und den organischen Rest gespalten werden. Auch bei
Saugetieren gind spezifische Zellwand-Phosphatasen an den Resorptions-
vorgingen beteiligt. Hier wurden aulerdem Di- und Trisaccharasen ge-
funden, di¢ ebenfalls Verdauungs-Funktionen haben. SchlieBlich ist eine
Epzym-Gruppe in den Zellwinden lokalisiert, die den Transport der
Hexosen in die Zelle bewirkt, vermutlich analog der Resorption von
Zuckern im Darm und in den Nieren-Tubuli. Dureh Belegung der Phos-
phatasen mit Uranyl-Ionen konnten die Orte dieser Fermente festgelegt
werden, da sie mit den spezifischen ,loci* stabile reversible Komplexe
an der Oberfliche bilden., Die wahre Natur der Enzyme ist noeh nicht
bekannt. Sie sind an die Struktur der Zell-membran gebunden und damit
ist die lebende Substanz Vorbedingung der Aufrechterhaltung dieser spe-
zifischen Ungleichgewichte. ks konnten Untersehiede der ,loci‘‘ bei
aerobem und anaerobem Stoffwechsel beobachtet werden.

%) vgl. diese Ztschr. 63, 82 [1951].

) vgl. Racke, J. biol. Chemistry 167, 843 (1947].

27y Ochoa, ]J. biol. Chemistry 155, 87 {1944].

28) Martland u. Mitarb., Biochemic. J. 1§, 1152 [1924],
) Monche, An. R. Soc. Esp. Quim. Fis, 44 B, 608 [11948].
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W. E. Knox (Cambridge) und A. H. Mehler (Chicago) untersuchten
die Tryptophan-oxydase, ein in der Leber bestehendes Enzym-Sy-
stem, das Kynurenin sus 1-Tryptophan bildet®?). Es besteht aus drei in
Serig arbeitenden Fermenten, einer spezifischen Peroxydase, einer Wasser-
stoffperoxyd bildenden Oxydase und einer Formylase, die das aus Trypto-
phan durch die beiden ersten Ferments gebildete Formyl-Kynurenin
spaltet. Die Formylase ist stets in groBem Uberschull vorhanden, aber
die Oxydasen kénnen bis zu zehnfach vermehrt werden, wenn grofere
Mengen Tryptophan, Phenylalanin oder Tyrosin oral oder parenteral ver-
abfolgt werden. Die Steigerung erfolgt in den ersten 12 h und sinkt dann
wieder rasch ab. Dall es sich um ¢inen Enzym-Adaptations-Effekt han-
delt, geht aus folgendem hervor:

1) Die Steigerung erfolgt auch in vitro an Leberschnitten und Extrakten.

2) Die Aktivitait von Leber-Extrakten behandelter und unbehandelter
Tiere ist additiv.

3) Die Eigenschaften und die proportionalen Verluste bei der Reinigung
sind bel beiden Tieren gleich. Es besteht kein Anzeichen fiir einen disso-
ziablen Co-Faktor.

4) Die Aktivitats-Steigerung besteht nur so lange, wie iiberschiissige Amino-
sauren im Tier wirksam sind.

W. D. Lotspeich und R. A. Peters (Oxford) untersuchten die Iso-
citronensiure-dehydrage des Herzmuskeclsd!). Sie braueht Man-
gan-Ionen als Aktivatoren. Zusatz von Phosphat, Pyrophosphat und
Fluorid maskiert das Mangan und hemmt dadurch. Kupfer-Ionen, or-
ganissche Quecksilber-Verbindungen und besonders sekundires dreiwer-
tiges Arsen, wie e¢s im Diphenyl-ehlorarsin vorliegt, wirken als dullerst
starke Hemmstoffe. Dieser Effekt kann dureh Glutathion und BAL auf-
gehoben werden. Diese Isocitro-dehydrase scheint alse -SH-Gruppen zu
enthalten, die fiir die Aktivitit notwendig sind.

O. G. Holmberg (Lund) zeigte, daB das Plasma-Kupfer an ein
Protein gebunden ist, das in reinem Zustand isoliert werden kann.
Dieses blaue Kupfer-Proteid, Caeruleoplasmin, dhnelt in seinen kata-
Iytischen Eigenschaften sehr der Laccase®?®), Es oxydiert, ungechemmt
dureh Kohlenoxyd, Amine, besonders stark p-Phenylendiamin, Adrenalin
und Diphenole in Gegenwart von Aminen, indem in einer Sekundir-
Reaktion das Chinon mit dem Amin reagiert. Im Falle des Adrenaling
entsteht so Adrenochrom. Darauf basiert ein Test fiir das Enzym. Die
oxydativen Reaktionen des Plasmas beruhen auf diesem Protein, nicht,
wie bisher angenommen auf der Leukozyten-Verdo-peroxydase. Die
physiologische Funktion des Caeruleoplasmins ist mit dem Adrenalin-
Stoftwechsel verbunden. 7. Astrup (Kopenhagen) isolierte, besonders
aus Lungen-Gewebe, ein proteclase-hemmendes Protein, das neben der
Fibrinolysin aktivierenden Fibrokinase2) in den meisten Geweben in
mehr oder weniger groSer Konzentration vorkommt.

H. Neurath (Durham, N. C.) zeigto in neuen Untersuchungen, daB
Chymotrypsin bevorzugt Substrate angreift, die folgende Eigenschaf-
ten haben:

1) einen aromatischen Ring, der mindestens eine Methylen-Gruppe von
einem o-C-Atom entfernt ist;

2) eine ungeladene polare Gruppe an einem a-C-Atom der 1-Reihe, die
Wasserstoff-Briicken zu bilden vermag durch Protonen-Aufnahme,
z. B. ein Benzoyl-Derivat einer a-Amino-Gruppe;

3) eine hydrolysierbare Amid-, Oxyamid-, Hydrazid-, Peptid- oder Ester-
Bindung.

Hemmstoffe brauchen nicht solche strengen Struktur-Bedingungen
zu erfiilllen, um wirksam zu sein. Besonders grol sind die Effekto bei
Phenyl-propionsiure und &hnlichen Verbindungen. Wihrend bei den
Substraten dis Bindung an drei Stellen erfolgen mufl, geniigt bei der
Hemmung die Blockierung von einer oder zwei Iaftstellen. Chymotrypsin
hat nur ein aktives Zentrum in der Molekel,

K. Hartiala und A. C. Ivy (Chicago) untersuchten die chemischen und
physikalischen Verinderungen des Duodenalsehleimes beim
Stehen. Der Duodenal-Sehleim wurde aus Zwboltfingerdarm-Fisteln des
Hundes ohne Verunreinigungen gewonnen. Er ist bei 0° durehaus halt-
bar, bei Zimmertemperatur dndert sich aber die Viscositiat der zdhen Sub-
stanz bis zu einem dilnnen waBrigen Zustand. Mucolytische Enzyme
hatten diese Wirkung nicht, wohl aber merkwiirdigerweise Trypsin und
Chymotrypsin. Die Ilalbwertszeit der Viscosititsinderung lag bei py
7,6 und 37° C zwischen 40 und 60 min. Bei dem Prozefl vermehrte sich
die reduziercnde Substanz nicht; freies IIexosamin oder Uronsduren
konnten nicht nachgewiesen werden, der Nieht-protein-Anteil steigt aber
an, Beim derzeitigen Wissen iiber den Auibau der Mucoproteine ist es
nicht moglieh, etwas iiber die Art der Depolymerisation auszusagen.
Offenbar haben aber die Stickstofi-Anteile bei der Viscositit eine wichtige
Aufgabe. Die Ergebnisse zeigen jedenfalls, daB proteolytische Enzyme
solche zusammengesetzten Substanzen depolymerisieren konnen und
schon im Schleim selbst enthalten sind.

Wirkstotte

Durch Auffindung neuer Ilormone wird die Koordination der
Organe auf humoralem Wege weiter gesichert und neue Verkniipfungen
in der Funktion des Organismus gefunden. Die meisten der Wirkstotfe
wurden bisher nur als Organ-Extrakte gewonnen; ihre Reindarstellung
steht noch aus.

J. Kaulbersz (Krakau) beobachtete, dal Galle eine Vermehrung der
Magensaft-Sekretion verursacht, ohne daB Aciditat und Ferment-Gehalt
erhoht werden. Intravends gegebene Galle vermindert dagegen Volumen

30y Fed. Proc. §, 1 [1949].

31y Ochoa, J. biol. Chemistry 174, 133 [1948].

32) Asfrup u. Permin, Nature [London] 159, 681 [1947].

223)Vgl. auch O, Warburg: Schwermetalle als Katalysatoren. S. 148 ff.
(Berlin 1947).
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und Aciditdit des Magensaftes, erh8ht aber seine peptisierende Kraft.
Der wirksame Stoff wird dureh Erhitzen zersetzt. Eg handelt sich je-
denfalls nicht um eine Gallenséure.

Uber die Dtinndarm-Papkreas-Koordination berichtet A. R. Harper
(Newcastle-on-Tyne). Alkoholische Extrakte der Mucosa des oberen
Diinndarms enthalten einen Stoff, Pankreozymin, der bej intravendser
Injektion den Enzym-Gehalt des Pankreas-Saftes erhoht. Dieser selbst
wird bekanntlich durch das Sekretin hervorgelockt. Pankreozymin ruft
auch Gallenblasen-Kontraktion hervor; vielleicht aber handelt es sich
dabei um die Wirkung des Cholezystokinins, das schwer vom Pankreo-
zymin zu entfernen ist. Nach intravenoser Gabe von 2 mg/kg des gerei-
nigten Hormons steigt der Lipase-, Amylase- und Trypsin-Gehalt im
Duodenalsaft gleichermaBen sehr rasch an. — Die glatte Muskulatur des
Darmes wird ebenfalls neben der nervésen Versorgung durch hormon-
artige Stoffe angeregt.

M. Rocha ¢ Silva (Sao Paolo) berichtete iiber das Bradykinin
(mit Film). Bei 1 bis 2-stindigem Bebriiten von Plasma-Globulin (aus-
gefillt zwischen 35 und 459% Sittigung mit Ammonsulfat) mit dem Gift
der Urwald-Schlange Bothrops Jarara oder mit Trypsin entsteht ein
Stoff, Bradykinin, der glatte Muskulatur anregt33)., Bei langerer Einwir-
kung der proteolytischen Fermente wird es raseh unwirksam und abge-
baut, es ist also ein Polypeptid. Esenthilt mindestens 12 verschiedene
Aminosiduren, darunter Serin, Threonin, Histidin, Phenylalanin und
Tryptophan, aber kein Tyrosin. Antihistaminica und Atropin wirken
nicht antagonistisch, was darauf hinweist, da8 es in der glatten Muskula-
tur pharmakologische Rezeptoren gibt, die spezifisch auf die Fixierung
der Polypeptidkette adaptiert sind. Es besteht einc lineare Beziehung
zwischen der Kontraktion des Meerschweinchen-Osophagus und dem
Logarithmus der Bradykinin-Dosis. Daraus ergibt sich eine Methode zur
Bestimmung dieses hormonartig wirkenden Stoffes.

Von verschiedenen Seiten wurden die in die Blutbahn abgegebenen
‘Stoffe untersucht, die den Blutdruck und die Kreislauf-Téitigkeit beein-
flussen. Da ist es besonders das eisen-haltige Ferritin, das die Aufmerk-
samkeit auf sieh gelenkt hat. A. Mazur (New York) identifizierte es als
den Leber-Vaso-depressor, der, in Milz und Leber gespeichert, im Kreis-
lauf wihrend eines himorrhagischen Sehocks und bei essentiellem und
renalem Ilochdruck kreist. Seine vasotrope Wirksamkeit hingt ab von
der Gegenwart freier SH-Gruppen, die unter normalen aeroben Verhilt-
nissen weniger als 109% der mogliehen Sulfhydryl-Gruppen ausmachen.
In der Anaerobiose werden die Disulfid-Bindungen zu Sulthydryl- Grup-
pen reduziert, wobei die vasodepressorische Wirksamkeit steigt. Reagen-
zien, die mit Protein-SH-Gruppen reagieren, wie o-Jodoso-benzoat, p-
Chlor-mercuri-benzoat, Jodacetat, Sauerstoff in Gegenwart von Kupfer-
(II)-Spuren und Cystin verhindern diesen Effekt, wihrend Cystein und
Glutathion ihn reaktivieren. In vitro vermégen Leberschuitte Ferritin-
SH-Gruppen unter aeroben Bedingungen zu oxydieren; diese Fihigkeit
verschwindet bei verminderter Sauerstoff-Spannung oder in Gegenwart
von Cyanid. Ansaerobiose vernichtet sie ganz. Aktives Ferritin wird also
gebildet nach dem Grade der Anoxie, gemaB der Gleichung:

e . H. ~ et
Ferritin-S-$ "(2_ Ferritin-SH.
02
Dabei bildet Glutathion den Co-Faktor dieses Redox-Systemes.

Ein anderer Stoff, der in der Milz gebildet, transhepatical Anoxybiosen
durch Umstellung des Stoffwechsels ermboglicht, ist das von F. H. Rein
(Gottingen) entdeckte ,,Hypoxie-Lienin‘??), das nicht mit Ferritin
identisch ist. Durch diesen Stoff 140t sich das Phanomen des ,,Second
wind*‘ erkliren.

SchlieSlich enthilt die Leber noch Stoffe, die auf das Blutbild wir-
ken., W. 8. Collens (New York) berichtete iiber eine Substanz, die in
Ganz-Leber-Extrakten enthalten ist und die, nach Injektion, die Anzahl
der eosinophilen Zellen des weifien Blutbildes um mehr als 859% senkt.
Die Wirkung dauert bis zu 72 h an.

Das Problem der Atherosklerose wurde von L. N. Katz (Chicago)
und D. Lehr (New York) behandelt. Katz zeigte, dall durch hohe Gaben
von Cholesterin beim Kiicken eine I{ypercholesterinimie entsteht, die
in den Organen zu Lipidose, in den GetdBen zu Atherosklerose fihrt. Es
konnte jedoch gezeigt werden, daB nicht der erhdhte Plasmg-Cholesterin-
Spiegel direkt diese Verinderungen ergibt, sondern die unmittelbare Ur-
sache eine Alteriernng des Fettstoffwechsels ist. Bekommen die Kiicken
gleichzeitig mit geringen Cholesterin-Dosen hohe Quantititen an Fett,
bekommt ein groBer Teil der Tiere die Atherosklerose, besonders der
Thorakal- und Abdominal-Aorta, trotz nur relativ gering erhéhtem Cho-
lesterin-Gehalt des Plasmas (200 mg% gegen 100 mg% bei den Kontrol-
len). Die Anderungen des Fettstoffwechsels sind auch pathogenetisch fiir
die menschliche Arterienverkalkung). :

Nach den Versuchen von Lehr kéunen schwerldsliche Sulfon-
amide in exzessiven Dosen hochgradige GefaBverkalkungen er-
zeugen, die histologisch einer schweren Atherosklerose durchaus gleichen.
Wichtig fiir diese Atiologie ist der Zustand der Nieren, die durch Sul-
fonamid-Ausfillungen und deren Abbauprodukte stark gesehidigt sind.
Natriumbicarbonat lost die Niederschlige; interessanter ist aber die
prophylaktische Wirkung des Ammonchlorids gegen diese und
andere GefiB-Schidigungen, wie die durch Desoxy-corticosteron erzeugte
Periarteriitis nodosa und die experimentelle Protein-Arteriitis. Verschie-
dene didtetisehe und hormonale Faktoren wirken synergistisch mit dem
sdure-bildenden Ammonium-¢hlorid. ,,Sauerung® des Gewebes soll die
vaskularen Lisionen verhindern.

) Amer. J. Physiol. 156, 261 [1949].  *) S. diese Ztschr. 62, 5i5 [1950].
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Im Zusammenhang mit der Protein-Arteriitis ist es interessant, daf}
D. F. Magee (Chicago) beobachtete, daB orale Gaben von vollstindigen
Aminosidure- Gemischen wihrend der Darreichung e¢ine Verstar-
kung des Gallensduren-Gehaltes der Galle auf bis zu 30% bewirkt,
gleichgiiltig, ob die Galle wieder resorbiert’ wird oder nicht. Intravenose
Zutihrung hat eine viel sehwachere Wirkung, auch unvollstindige Mi-
schungen der essentiellen Aminosiduren hatten einen wesentlieh geringeren
Effekt: Diese Erscheinung beweist den EinfluB der Nahrungsaminosiuren
auf die Biosynthese der Sterine.

E. Kodicek beobachtete, dal langkettige ungesittigte Fettsiuren
das Wachstum von Lactobaeillus casei hemmen. Dieser Effekt kann
durch versehiedene oberflichenaktive Stoffe aufgehoben werden, von
denen Vitamin D, und D, am stirksten wirken, und zwar geht die Wir-
kung dieser Stoife in gewissen Grenzen direkt proportional der Konzen-
tration im Kulturmedium, was fir einen mikrobiologisehen Test auf reines
Vitamin D verwandt werden kann. Andere Substanzen, die einen ge-
ringen gleichartigen Effekt zeigten, waren Lecithin, a-Tocopherol, Cho-
lesterin, Suprasterin, Tachysterin, Pyrocalciferol, Koprostanon; unwirk-
sam waren alle anderen Sterine und Sterin-Abkémmlinge, auch Vitamin A
und Caleciumsalze, die bekanntlieh membran-dichtend wirken. Das ist
fiir die theoretische Ausdeutung des Phinomens, das sich ausschlieflich
in der lipoiden Phase abspiclt, wiehtig. Werden die genannten fettlos-
lichen Substanzen, ohne eine ungesittigte Fettsiure, dem Nihrmedium
zugegeben, wirken einige baeteriostatisch: Vitamin D, Pyroealeiferol,
Suprasterin II und Lumisterin waren in Konzentrationen von 8 bis
30 mg/ml Medium in diesem Falle giitig, eine interessante Parallel-Er-
scheinung zwischen Bakterien und héheren Tieren3®).

Die fettloslichen Vitamine A und E konnen durch Zusatz von Dis-
pergiermitteln (Tween) in Wasser dispergiert werden, wie B. Kramer
(Brooklyn, N. Y.} berichtete®”). Diese Dispergierungen werden vom In-
testinal-Trakt besscr aufgenommen als Ol-Lésungen, so daB der Serum-
Spiegel an diesen Vitaminen betrédchtlich hiher liegt, wie durch Fluores-
zenz-Messungen ermittelt wurde. Auch in der Leber steigt der Vitamin-
A-Gehalt steil an. Die walrigen Dipersionen werden im oberen Diinn-
darm bereits absorbiert, Ol-Losungen erst in tieferen Abschnitten3?)
Besonders wichtig ist die Erhohung des Vitamin-Serum-Spiegels bei Stil-
lenden, bei denen der Gehalt der Milech vom Gehalt des Serums abhingt,
und bei Neugeborenen. Die bessere Aufnahme ist bedingt durch die ge-
ringere Teilchen-GroBe, die stark vergroBerte Oberfliehe und die vermin-
derte Oberflichenspannung zwischen Vitamin A und Darm-Wand. In-
travensse Gaben erhshen den Vitamin-Spiegel noch mehr.

K. Rodahl (Oslo) untersuchte das den Eskimos und Polarforsechern
seit langem bekannte Phinomen, dafl Kisbaren-Leber giftig ist.
Durch Ratten-Versuche wurde gezeigt, dall 0,5 bis 0,7 g/Tier tédlich wir-
ken konnen. Verschiedene Fraktionen der Eisbaren-Leber wurden unter-
sucht mit folgendem Ergebnis: Vitamin-freie Leber und Lebersl sind
nieht toxiseh, wihrend Biren-Leber-Oi oder nicht extrahierte Leber die
gleiehe Wirkung hatten wie aquivalente Mengen Vitamin A. Die Stirke
der Vergiftungs-Symptome hingt vom Vitamin-Gehalt ab. Die Eisbiren-
Leber enthilt nur geringe Mengen Vitamin D), aber die hoehsten bis-
her beobachteten Konzentrationen an Vitamin A, so dal die
Vergiftungen eine Il ypervitaminose A darstellen.

Der Komplex der wasserloslichen Vitamine B und C interessierte
G. di Maggio (Catania). 2-Amino-5-methylthiazol-4-carbonsiure (1)
hemmt die Ausbildung eines experimentellen Beri-Beri und verhindert,
in Dosen von 0.0166 mg/100 g vor oder naech Auftreten der Krankheits-
Symptome gegeben, die Ausbildung der charakteristischen Hypogly-
kamie. Da die Vitamine im Korper zueinander in einem bestimmten
Gleichgewicht stehen, wurde die Wirkung dieses Ancurin-Bruechstiiekes
auch bei anderen Avitaminosen untersueht und gefunden, daf die glei-
chen geringen Dosen einen Skorbut mildern, und 1 mg/100 g Kérper-
gewicht die Gewichts-Abnahme verhinderten. Auch die himorrhagisehen
Symptome werden giinstig beeinflut. s besteht also ein Synergismus
zwisehen Ascorbinsiaure und (I), der durch das quantitative Verhiltnis
der beiden modifiziert wird, was wieder sehr deutlich auf die Inter-Vit-
amin-Beziehungen im Kérper hinweist und eiu sehr sehones Beispiel {iir
die Korrelationen ist, durch die das Leben reguliert wird.

Analyse

In verschiedenen Sektionen wurde iiber analytische Methoden be-
richtet, auch ein Teil der Demonstrationen war diesem Thema gewidmet
und eine sehr hiibsch arrangierte Ausstellung von Beispielen I roghscher
Analysen-Kunst, auch mit Mikro-Mengen, wie denn iiberhaupt bei den
angegebenen Verfahren stets darauf gesehen wurde, mit den kleinstmog-
lichen Mengen auszukommen. Fiir die Mikro-Bestimmung duflerst
kleiner Sauerstoff-Mengen benutzt J. H. C. Smith (Stanford, Calif.)
die Kautskysche Methode der Phosphoreszenz-Loschung von Trypaflavin
an Silica-Gel durch Sauerstoff-Spuren?®®). Der Gasstrom wird durch den
in einem Rohr befindlichen Phosphor geleitet und die Lichtstiarke photo-
elektrisch registriert. Es kann Sauerstoif bis zur Verdiinnung von 1:108
gemessen werden. Die Methode wurde bei Pflanzenphysiologischen TUn-
tersuchungen der Assimilation entwickelt.

N. 8. Joukovsky benutzt die bekannte, meist unerwiinschte Bigen-
schaft verschiedener Indikatoren, in Gegenwart von Proteinen anders-
farbig zu erscheinen, zur Bestimmung des Gesamtproteins, des
Albumins und Globulins in einem Mikrotropfen Serum. Am giin-
“) Symp Soc. Exp. Biol, Medicine 3, 217 [1949].

37). Popper u. Volk, Proc. Soc. Exp. Biol. Medicine 68, 562 [1948].
374)Tweens sind Polyathylen -Derivate des Sorbitans; Tween 40 der Pal-

mitinsaure-, Tween 80 der Oleinsdure-ester.
38) vgl. z. B. Ber. dtsch. chem. Ges. 64, 2053 [1931].
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stigsten ist Athyl-tetrabrom-phenolphthalein®¥). .Die Gesamt-Protein-
menge wird kolorimetrisch mit Hilfe einer Eich-Kurve bestimmt. Den
Albumin-Wert erhilt man durch Ausfillung des Globulins mit 0.001 n
Hssigsiure nach 24 h Stehen. Aus der Diiferenz ergibt sich die Globulin-
Menge. Fiir eine Bestimmung geniigen 0.01 m] Serum.

Um den Dispersions-Grad oder die I.6slichkeit eines Pro-
duktes zu bestimimen, ist nach Andrée L. Monnier (Paris) das Dia-
gramm Durchlissigkeit gegen Wasserstoff-Ionen-Konzentration unter
angemessenen Kautelen ein empfindliches Maf. Man erhilt so z. B. die
Menge An- und Kationen, die an ein Protein gebunden ist und wieweit
solche Ionen-Bindungen reversibel sind. AuBerdem findet man, daB ein
bestimmtes Protein bei verschiedenen Dispersionsgraden stabil ist, von
einer klaren Ldsung, bis zu einer Suspension stark opaker Partikel.

Einen neuen Mikro-Entsalzungsapparat zur Papierchroma-
tographie, der eine Anzahl von Unannehmlichkeiten des von Consden,
Gordon und Martin angegebenen Apparates vermeidet. demonstrierten
T. Aslrup, E. Olsen und Agnete Stage®).

Pharmakologie

Bei den pharmakologischen Vortrigen lag das ITaupt-Gewieht, wie es
bei ciner Physiologen-Tagung zu erwarten ist, auf den Spasmolytieis
und dem cholinergischen System.

P. Pratesi und L. de Caro (Pavia) synthetisierten Derivate des N-
(8-amino-dthyl)-piperidins, unter diesen war besonders wirksam
als Spasmolyticum das N-(8-benzyl-phenyl-amine-athyl)-piperidin, das die
durch 10 v Acetyleholin hervorgerufene spastische Kontraktion des Dar-
mes in einer nur 10mal groBeren Dosis 16st und so zwischen dem weniger
wirksamen Papaverin und dem Atropin steht. Die dos. let. (Meerschwein-
chen) ist 110 mg/kg, so dal seine therapeutische Breite sehr gro8 ist. In
geringen Dosen wirkt es stimulierend. Um diese Stoffe den natiirlichen
Spasmolyticis dhnlicher zu machen, wurde versucht, Alkoxy-Gruppen ein-
zufiihren. Solche in der Natur vorkommenden krampflgsenden Drogen
sind z. B. das Fagarin, das ein substituiertes N-benzyl-N-methyl-pheny!-
athylamin ist4l). So entstanden N-(B-benzyl-p- methoxyphenyl amino-
athyl)piperidin (Fp. 93°), N-(B-phenyl-p-methoxybenzyl-amino-ithyl)-
piperidin (Kp, 256/57%) und N-(B-di-p-methoxybenzylamino-ithyl)-pi-
peridin (2 HC1 Fp 205°). Sie sind simtlich spasmolytisch gut wirksam.

Jéanne Lévy (Paris) prifte Amino-Ester der allgemeinen Formel
(XYZ) C - COO{CH,)n - N(R,R’) pharmakologiseh und fand folgende Ge-
setzmiligkeiten:

1) die spasmolytische Wirkung steigt, die parasympathicolytische fiallt mit
dem Molekular-Gewicht;

2) hydroaromatische Substitution (an X und Y) erh6ht die spasmolytische
Wirkung;

3) nur dlsubstltunerte Sauren sind wirksam, dabei steigt die Wirksamkeit,
wenn Z = OH ist;

4) Ersatz des Carboxyl -Sauerstoffs durch Schwefel mindert die Eigen-
schaften mit Ausnahme der Verbindung X=Y=CgH,; Z = H.

5) Ersatz des Carboxyl-Sauerstoffs durch die lmmo Gruppe vermindert
die Spasmen-lgsende Wirkung; man erhilt wirksame Lokalanasthetica;

6) Einfithrung einer Ather-Bmdung in die Molekel vernichtet sowoh! die
spasmolytische, wie die parasympathicomimetische Wirkung.

Ahnliche Untersuchungen unternahm A. M. Lands (Reansselaer,
N. Y.) an Derivaten des 8-Diathylamino-d4thanols. Dies selbst ist
nur schwach cholinergisch wirksam. Die Wirkung von Abwandlungen
an dieser Molekel ergab:

1) Verlesterung mit Essigsaure steigert die Wirkung auf !/,, des Acetyl-
cholins;

2) Ersatz "eines Wasserstoffs der Essigsaure-Methyl-Gruppe durch eine
Hydroxyl-Gruppe vermindert die Wirkung, nachfolgende Substitution
der beiden librigen Wasserstoff-Atome durch Phenyl-, Cyclohexyl- oder
a-Thienyl-Gru (gpen ergibt hoch-anticholinergische Ester;

3) die Carbonyl-Gruppe ist weder fiir die Cholin- noch fiir die gegenteilige
Wirkung notwendig;

4) auch die Struktur der Gruppe zwischen Amino-Stickstoff und Saure-
Kohlenstoff kann ohne Verminderung der antispasmodischen Wirkung
verandert werden.

Die wirksamste Modifizierung ist das 1-Methyl-3-piperidyl-methanol,
mit dem sehr aktive Ester erhalten werden. Der Diphenyl-glykolsiure-
Ester dieser Verbindung wirkt etwa so stark wie Atropin beim Hund. Die
quaterniren Salze sind wesentlich weniger toxisch als die Grundsub-
stanzen, die in ihrer Giftigkeit beim 1-Methyl-3-piperidylmethyl-benzil-
siure-Ester ebenfalls dem Atropin analog sind.

Das B-Dimethyl-dthanolamin ist aueh der biologische Vorliufer
des Cholins. Es entsteht dureh Methylierung des Athanolamins, wird
aber nach C. Artom (Winston Salem N. C.) so rasch weiter zu Cholin me-
thyliert, daB es sich der Bestimmung entzieht. Cholin wirkt aber nicht
als direktes Methylierungsmittel, sondern erst nach Oxydation zum Be-
tain, wie es das umstebende Schema 1 veranschaulicht42),

Die natiirlichen Spasmolytica der Curare-Gruppe wurden von
U. S. Salama (Kairo)} mit anderen quaterniren Ammonium-Verbindun-
gen verglichen. Die zentrale und periphere Wirksamkeit der Curare-
Alkaloide hingt offenbar mit der internen Molekel-Asymmetric zusam-
men. Die symmetrischen tertiiren Basen, Berberin und Curin sind in-
aktiv. Sehr stark peripher paralysierend — ungleich dem Curare — wirken
die Erythroidine, natirliche tertiire Stickstoffbasen, die jedoch keinen
Isoehinolin-Ring enthalten. Zentral greifen sie nicht an. Die synthetisch
von RBovet eingefiihrten eurariformen Substanzen Bis-(dimethylamino-
2’-phenoxy)-1,5-pentan-di-jodmethylat (R. P. 3565) und Tri-(diathyl-
amino-ithoxy) 1,2,3-benzol-tri-ithyljodid (R. P. 3697} sind verschieden

”) Feige u. Anger, Mikrochim. Acta 2, 107 [1937].
“’) vgl. Chem-lng -Technik 23, 71 [1 05
J. R. di Palma, Science New York] 107 66 {1948].
47 Dubnoff Fed. Proc. 8, 195 {1949]; Mentz J. biol. Chemistry 182, 489
0}.
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wirkeam je nach der untersuchten Tierspezies. Bei der Ratte wirken sie
schlecht, wihrend die Katze einigermaflen empfindlich fiir sie ist. R. P.
3565 wirkt zentral miBig exzitatorisch, R. P. 3697 nur sehr schwach.

Methionin # .
. lomocystein
Homocystein
Methylamino . 4 Methiomn
athano! Dimethylamino
athanol
Homocystein
. Cholin
Methionin M/(zoa///_ano/
TRk tosin) Bekﬁna/deﬁyd
0’;”7;’2!//// Betain
g'? ore —— —0//776//75//#737/'/7 -
’ Dimethyipropiothethin
Methionin Homocystein

Schema 1

Beide werden rasch, besonders durch die Zellen des Zentral-Nervensy-
stems vollstandig abgebaut. Tetramethyl-ammonium-jodid ist ein zen-
traler Depressor, wihrend Tetradthyl-ammonium-bromid hauptsiehlich
zentral erregend wirkt. Intravends injiziertes Tetradthyl-ammonium-
bromid verstirkt die Flexoren-Reflexe und vermindert die der Exten-
soren {Patellar-Reflex), intrathckal injiziert, erzeugt es zentrale tonische
Krimpfe und erhoht die Extensoren-Reflexe.

Die vasodilatatorischen Wirkungen der Pharmaka lassen
sich nach Untersuchungen von L. Chevillard (Paris) mit groBer Genauig-
keit am Meerschweinchen priifen, da es sehr empfindlich gegen solche
Substanzen ist. Nach Injektion der zu prifenden Verbindung wird in
bestimmtien Zeitabstinden dic Temperatur im vorderen Gehdrgang mit
einem Thermo-Element registriert, wahrend sich das Tier in einem tem-
peraturkonstanten Raum befindet. Die Temperatur-Unterschiede kon-
nen bis zu 7° betragen. Die Methode ist einfach und genau und erfordert
keinerlei Eingriffe oder Anisthesie.

Einen histochemischen Nachweis der Cholin-Esterase gibt
. B. Koeller (Baltimore) an: Gefriersebnitte des zu testenden Gewebes
werden in einem Medium bebriitet, das Acetyl-thiocholin, Kupfersuliat
und Glykokoll enthilt und dann mit Ammonsulfid behandelt. Die zellu-
liren Orte der Cholinesterase erscheinen durch Kupfersulfid schwarz43).
Um die spezifische Cholinesterase von der unspezifischen zu unterschei-
den, werden die Schnitte 30 min mit 10-¢ mol Di-isopropyl-fluorphosphat
vergiftet, gegen das nur die unspezifische Esterase resistent ist, und dann
wic vorher weiterbchandelt. Zum Nachweis des unspezifischen Fermen-
tes ist aber Butyryl-thiocholin besser geeignet, als das Acetyl-Derivat.

K. Tamura (Tokio) fand ein neues aktives Prinzip der Digi-
talist4). Da die Wirkungsverminderung, die Digitalisblitter im Laufe

der Zeit erleiden, nicht den beiden Wirkungen, dem therapeuntischen Wert.

und der Toxicitdt parallel gehen, wurde angenommen, dal ein noch un-
bekannter Stoff in den Blittern vorhanden ist, der sich von den bisher
igolierten Glukosiden unterscheidet, und der eine starke Ilerzwirksam-
keit haben muB, da diese rascher abnimmt als die Giftigkeit. Tatsach-
lich gliekte es, aus Digilalis lanata- und purpurea-Blittern ein neues,
auBerst labiles saures Glucosid zu isolieren, das in Wasser leicht loslich
ist. Dies ,,Digicornin* ist relativ wenig giftig und hat eine betricht-
liche cardiotonische und diuretische Wirkung.

Toxikologle

Einige interessante toxikologische Beobachtungen wurden vorgetra-
gen,” unter denon besonders wichtig dic von K. K. Chen (Indianapolis)
iiber die Cyanid-Vergiftung scheinen. Vergiftungen mit Cyanid sind
meist Selbstmord, cin kleinerer Teil ist beruflich. In Amerika schwankt
dic jahrliche Toten-Zahl zwischen minimal 79 und maximal 416 in den
letzten 10 Jahren. Die angegebene Behandlung fuBt auf Ergebnissen
von Hunde-Experimenton. Der Hund ist gegen Blausaure empfindlicher
als der Mensch.*TAls Gegenmittel werden benutzt: intravendse Na-
trium-Nitrit- und nachfolgend Natrium-Thiosulfat-Spritzen. Nitrit bildet
Methimoglobin, das Cyanid durch Bildung von Cyan-methhimoglobin
aus dem Gewebe entfernt. Das Thiosulfat verwandelt den Rest in Rho-
danid in"Gegenwart des Fermentcs Rhodanase (vgl. S. 76). Die Kom-
bination Natriumnitrit/Natrium-thiosultat vermag die zwanzig-fache le-
tale Cyaniddosis zu entgiften, selbst dann, wenn'dic Atmung bereits aus-
gesetzt hat. 15 von 16 behandelten Vergiftungen genasen. Eine weitere
Verminderung der Blausaure-Mortalitit hingt von der moglichst raschen
Anwendung des Gegenmittels ab.

M. G. Gray (Cambridge, Mass.) stellte fest, dal Athylen-tetra-
bromid (Tetrabromithan, d®= 2,96) praktiseh ungiftig ist. Ks wird als
Ersatz des Quécksilbers, als Sperrfliissigkeit usw. empfohlen und wiirde
kavm zu irgendwelchen Vergiftungen Anlal geben konnen.

Vergiftungen mit Gammexan fithren, wie M. A. Gerebtzoff (Liit-
tich) zeigte zu den gleichen Erscheinungen im Fettstoffwechsel, wie naeh

) vgl. Proc. Exp. Biol. Medicine 70, 617 [1947].
44) Vgl. dlese Ztschr. 62, 439 [1950}.
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Verdrangung des Meso-Inosits durch Hexamethoxy-cyclohexan. Diese
Ilemmung scheint auf der groBeren Fett-Ldslichkeit der Antivitamine
2u beruhen.

Eine Hemmung des Aconitsiure-Isocitronensiure-Dehydrase-Teils
des Tricarbonsiure-Cyelus wurde von R. A. Peters (Oxford) nach Fluo-
rid-Vergiftung beobachtet. Die entspr. isolierten Fraktionen enthal-
ten zwar keine Fluor-Kssigsiure, man muf aber annehmen, dal sie pri-
mir entsteht und dann in die Hemmstoffe eingebaut wird45).

Die Masse der hiufig ohne Zusammenhang aufeinander folgenden
Vortrage, deren Diskussion auf ein Mindestmal abgekiirzt werden muBte,
machte schbn das Zuhdren zu ciner schweren Arbeit. Es wére doch wohl
zu iiberlegen, ob man nicht bei spateren Kongressen auf die Mitteilung
schon verdifentlichter Arbeiten verzichten konnte und nur solche Arbei-
ten vortragt, die bereits zu einem Ergebnis gefithrt haben. Die Menge
der angeschnittenen unabgeschlossenen Probleme, die zeigen, wie sehr
auf dem Gebiet der Biologie alles wieder in FluB gekommen ist, wiirde in
kleineren Diskussionstagungen eher zur Sprache kommen und geklart
werden konnen. Auf der SchluB-Sitzung wurde eine Einladung erhalten
und angenommen, den 19. Internationalen Physiologen-Kongre8 1953
in Montreal (Kanada) abzuhalten. Jaenicke. [VB 245]

Gesellschaft Deutscher Metallhiitten- und Bergleute
Hauptversammlung Goslar 25. und 26. August 1950

E. KRAUME, Goslar: Neue Erkenninisse tiber das Rammelsberger
Erzvorkommen.

Altes und Neues Lager sowie Grauerzkorper sind selbstindige Bil-
dungen, die nicht im gleiehen stratigraphischen Horizont liegen. Im
grofen Ganzen herrscht XKonkordanz. Das Alte Lager 1iuft naeh unten
zwischen der 7. und 8. Sohle in verschiedene Spitzen aus. Das untere
Ende des Neuen Lagers ist noch nicht genau bekannt; wahrscheinlich
keilt es 25 m unterhalb der 11. Sohle, wo es noch eine M#ichtigkeit von
rd. 50 m hat, aus. Die auffillige Michtigkeitszunahme auf der 11, Sohle
ist die Folge einer Spezialfaltung. Die feinspeisigen und zumeist fein-
streifigen Lagererze sind metamorph stark umgewandelt. Die Fein-
schichtigkeit entstand bei der Bildung der Erze. Die Banderze haben
eine viel groBere Verbreitung, als bisher angenommen wurde. Jenseits
der Hauptstorungen wurden sie verschiedentlich noch auf weiter Er-
streckung angetroffen. Der Kniest ist dagegen eine drtlich eng begrenzte
Fazies der Wissenbacher Schiefer und nur dort vererzt, wo er unmittelbar
auf dem Alten Lager aufliegt.

Die Lagerstatie ist wahrscheinlich das Produkt einer feinschichtigen
Sedimentation. Die Zufuhr der Metallssungen erfolgte durch Thermal-
quellen, die am Mcercsboden austraten, Die Lagererze sind nicht bei
der Gebirgsfaltung aus tiefer gelegenem Erzbandhorizont in das jetzige
Nebengestein intrudiert worden, sondern befinden sich unbeschadet
mehrfacher Verquetsehung an der Stelle, wo sie sich gebildet haben. Die
Erze des Kniestes entstammen dem Lager.

H. SCHNEIDER, Hannover: Die Melallogenese des Oberharzes
und thre Abhdngigkeit vom variszischen Bauplan.

Samtliche im Oberharz auftretenden Erzlager und Erzginge haben
ihren Ursprung in dem mit der variszischen Gebirgsbildung verbundenen
Vulkanismus und Plutonismus. So bietet die Geschichte des Harzes
einen Weg, die Bildung und Verteilung der Erze zu verstchen. Anderer-
geits ergeben sich aus deren zonarer Anordnung Riickschliisse auf den
Bau des tieferen Untergrundes. Es lassen sich gewisse GesetzmaBigkeiten
der Erzverteilung aufzcigen, die der Praxis als wertvoller Hinweis dienen
kénnen.

0. SEITZ, Celle: Die mesozoischen Eisenerze in Niedersachsen und
ihre Enistehung.

Wahrend geologisch sohr langer Zeit sind in Niedersaehsen auf engem
Raume immer wieder Eisenerze, z. T. von groBer wirtschaltlicher Be-
deutung, entstanden (im Lias, Dogger, Malm (Korallenoolith), Unteren
und Oberen Kreide). Das Erz mulB in gleichem Raume offenbar unter
gleichen oder doch schr Zhnlichen, sich oft wiederholenden Bedingungen
entstanden sein. Die mesozoischen Eisenerze sind mariner Entstehung.
Man kennt aber in allen Meercn der Gegenwart keinen Punkt, an welchem
“jsenerze ihnlich denjenigen Niedersachsens in Bildung begriffen sind.
Neuere Untersuchungen ergahen, dafl bestimmte regionalgeelogische,
klimatische, tektonische und hydrographische Bedingungen zusammen-
wirken miissen, damit einc marinc Eisenerzlagerstitte entsteht. Diese
Vorginge werden an einigen Beispiclen an dem Ilseder, dem Salzgitterer
und dem Gifhorner Eisenerz erliutert.

G. RICHTER BERNBURG, Hannover: Die Kupferschiefer-
lagerstitien Deutschlands in threr paldogeographischen Stellung.

Die tiefsten Schichten der Zechsteinformation enthalten dberall ge-
wisse Mengen von Buntmetallsulfiden. Bis zur bauwlirdigen Lagerstitte
sehwillt der Erzgehalt nur an wenigen Stellen an. Das Erz steckt in
faziell sehr unterschiedlichen Gesteinen, seine Bildung ist durchaus nicht
an den ,,Faulschlamm* des echten Kupferschiefers gebunden. Stets da-
gegen liegen nach den bisherigen Erfahrungen die bauwiirdigen Kupfer-
gehalte in Rdumen, deren paliographische Stellung als verbiltnismaBig
tiefgriindige Rinnen oder Buchten im grundsitzlichen Flachwasserbereich
zu charakterisieren ist. Wo sekundire Erzverschiebungen das primire

45) Buffa u. Peters, Nature [London] 183, 914 [1949].
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