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Aus diesen Ergebnissen ist zu schlieBen, da6 bei der Um- 
wandlung von Rhenaniaphosphat Calc  i u  mn a t r i u  m p  h o s p  h a  t 
u n d  C a l c i u m o r t h o s i l i c a t  entstehen, letzteres wohl in der 
y-Modifikation, da sein Umwandlungspunkt (p + y) bei 675O 
liegt5). Es ist denkbar, daD die Entmischung des Mischkristalls 
durch die bei 675O erfolgende Umwandlung des Ca,SiO, ausge- 
lost wird. Wahrend nun die entstehende y-Modifikation nicht 
hydraulisch ist, hat man sich vorzustellen, da6 die rnolekular in 
das Calciumnatriumphosphat eingebaute hydraulische Modifi- 
kation des Orthosilicats durch Lose- und Quellvorgange die Auf- 
losung des Phosphats beschleunigt. Die besondere Rolle des Si- 
licats fur den Losungsmechanisrnus folgt auch aus der Beobach- 
tung, dal3 der Einbau anderer Molekeln in das  CaNaP0,-Gitter 
das hydraulische Silicat in seiner Wirkung nicht zu ersetzen ver- 
mag. Baut man z. B. Soda ein unter Bildung von Kohlensaure- 
Rhenanit3), einer Substanz, die nach dem Rontgendiagramm 
das gleiche Gitter wie der Silicat-Mischkristall aufweist, so wird 
trotz des hohen Alkaligehalts die Losungsgeschwindigkeit gegen- 
uber CaNaPO, nicht erhoht. 

Die aus diesen Ergebnissen entwickelten Anschauungen ver- 
niogen einen zunachst unerklarlichen Befund aus der t e c  h n i -  
s c h e n  P r a x i s  zu erklaren: - 

5) W. E i f e l ,  Physikalisclie Chemie d e r  Silicate, 2. Aufl., S. 351. 

V e r s a m m l u n g s b e r l c h t e  
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Wahrend der uberwiegende Anteil des Rhenaniaphosphats in 
der HT vorliegt, weil man durch entspr. technische Vorkehrungen 
dafiir sorgt, da6 die kritische Umwandlungstemperatur moglichst 
rasch Uberschritten wird, ist z. B. im lnnern groDerer Klinker- 
stacke noch die Moglichkeit zur  Umwandlung gegeben. Die ent- 
stehenden, sehr feinen Anteile des schlechter loslichen CaNaPO, 
finden sich dann in der feinsten Siebfraktion des gemahlenen 
Rhenaniaphosphats wieder und bewirken gelegentlich, daB diese 
entgegen der allgemeinen Erfahrung iiber den Zusammen hang 
von Loslichkeit und Korngro6e schlechter loslich ist als die 
nachstgrobere Fraktion. Ilafiir sei ein Beispiel gegeben : 

Fraktion feiner als 0,06 mrn 0,06 - 0,09 mm 0,09 -0J5 mm 

AufschluBgrad 88 98 86 
~ __.._ ~- 

Der lasungsbeschleunigende EinfluD des Calciumsilicats ist 
auch bei den alkalifreien Yalk-Kieselsaure-Phosphaten, wie Sie 
z. B. im Thomasmehl und in den Schmelzphosphaten vorliegen, 
bekannt2). Wie beim Rhenaniaphosphat sind die bei hoheren 
Temperaturen gebildeten Strukturen im allgemeinen auch die 
leichter lbslichen; die Umwandlungen erfolgen aber wegen der 
hoheren Schrnelzpunkte der Verbindungen bei erheblich hoheren 
Temperaturen. 
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XVI I I. I n te r n a ti on a I e r P h ysi o I og e n -Ko n g re 0, Ko p e n h age n , 15 .-18. 8. 1950 
Der 18. Internationale Physiologen-KongreO wurde vom 15. bis 18. 

August in  Kopenhagen abgchalten. Von den iiber 1200 Teilnehmern 
trugen etwa GO0 in Diskussionsveranstaltungen oder Einzelvortragen, 
die auf sieben halbtagige Sitzungen verteilt waren, vor. An drei Vor- 
mittagen wurden Spezial-Probleme, wie dic Thermodynamik des Yus- 
kels, Ptrmeabilitatsfragen, dur Retinale Sehvorgang oder die IIormon- 
kontrolle dcs Fettstoffwechsels behandelt, wiihrend vier Halbtage fur  die 
iiberaus zahlreichen Einzel-Vortrage vorgeeehen waren. U m  deren groBe 
Menge zii bewaltigen, wurde in zchn Horsiilen der sehr schon ausgestatte- 
ten Nedizinischcn Institute der Universitit Kopenhagen in  der Nsrre  
All6 gleichzeitig gelesen, wahrend jc drei Diskuaaions-Veranstaltungen 
zugleich abgehalten wurden. Es ist deshalb fur  einen Einzelnen nur m8g- 
lich, einen kleinen Teil des dargebotenen Materials zu referieren. 

Der KongrPC wurde von Prof. E .  Lundsgaard eroffnet, der in  seiner 
Rede des verstorbenen Nobelpreis-Tragers fur Medizin 1920, des Kopen- 
hagener Physiologtn Augusl Iirogh (1874-1949) gedachte. Die Tagung 
verlief von Anfang an in sehr freundlicher Form und die geschickte Or- 
ganisation lieB kaum irgendwelche Mangel fiihlbar werden. Dies war be- 
sondrre dem Generalsekretar, Prof. 1'. Rrandl Hehberg und der Leiterin 
des KongreB-Ruros Frau 5'. Hellmann zu danken. Nach der 13egruBung 
durch den Rektor dcr Universitat Kopenhagen, Prof. H. M .  IIansen. be- 
gannen sofort die Vortragsvcranstaltungen. KongreB-Sprache war Eng- 
lisch, entspr. auch der Heimatsprache der groBen Mehrheit der Teil- 
iichmer iind Vortragenden. Einzelne Vortrage wurden aber i n  Russisch, 
Franzosisch tind Deutsch gehalten. 

Sympouiuin Uber die Theriuodynamik des Muakels 
Es wurde durch ein Referat van A .  V .  H i l l  (London) eroffnet, in dem 

die A n w e n d u n g  d e r  T h e r m o d y n a m i k  a u f  d i e  F u n k t i o n  d e s  
M u s k e l s  diskutiert wurde. Da die im Muskel entstehendc Warme nur 
Sebenprodukt ist, wird die Transformierung unter isothermen Bedingun- 
gen bpi der Koiitraktion betrachtet. Das ,, Quant" der Muskel-Kontrak- 
tion ist die Zuckung, die aus einem p1l)tzlichen Einsetzen des aktiven 

Zustandee, einem allmahlichen Nachlassen und einer langsamen Erho- 
lung besteht. In  Gegenwart von Sauerstoff wird wahrcnd der Erholungs- 
Phase die Anfangs-Arbeit und die Warme umgekehrt, so daO die Ge-  
samt-Energie zweimal diesem Wert  entspricht. Die Eiiergie E wahrend 
einer Zuckung setzt sich zusammen ans E = A + av t Jpdx. (A = Ak- 
tivierungswiirme, a v  = Verkiirzungswirme). Die drei Yarametcr sind 
unabhiingig voneinander; A geht bei der isometrischen Verkiirzung in  
Erhaltungswarme uber; a v  ist direkt proportional der Vcrkiirzung und 
unabhangig von der Arbeit. l3ei passiver Streckung cines kontrahierten 
3fuskels verschwindet cin erheblicher Anteil der aufgewandten mecha- 
nischen Arbeit, sie wird verniutlich in  chemische umgewandelt und ver- 
braucht zur IJmkehr der Reaktionen, die die Verkiirzung bedingen. Ver- 
kiirzung und Arbeit Bind also thermodynamisch reversibel, wahrend die 
Aktivierung ein vollstandig irreversibler ProzeO zu sein scheint. Zuletzt 
wurde die Yoglichkeit besprochen, daB die Muskel-Kontraktion ein der 
Gummi-Elastizitit analoger Vorgang sein konne. 

A .  Szenf-Gg(irgyi (New York) betrachtet die T h e r m o d y n a m i k  d e r  
S l u s k e l f u n k t i o n  v o m  S t a n d p u n k t  d e s  B i o c h e m i k e r s ,  als cine 
Folge einer Serie von Iteaktionen, deren Roversibilitat untersucht wer- 
den muB. Die kontraktile Substanz des Muskel8 ist aufgebaut aus den 
Proteinen Actin und Xyosin, die irn ruhenden Xuskel durch Coulomb- 
Krafte, die vom Ionen-Gleichgewieht abhaogen, auseinandergehalten 
werden. Kontraktion entsteht durch ihre Verbindung in Gegenwart von 
Adenosin-triphosphorsaure (ATP) :  es ents teht  Actomyosin-ATP, die in  
einer instabilen, energiereichen und einer energiearmeren Form existiert. 
Der Ubergang in die stabile Form kann nicht stattflnden, wenn der Yus- 
kel passiv gedehnt ist. Es  entsteht d a m ,  als Folge der Tendenz, die Form 
mit der geringeren freien Energie zu bilden, ein reversibles thcrmodyna- 
misches Potential, Spannung. Die fur die Kontraktion erforderlicho freie 
Energie wird durch den Ubergang ATP --+ ADP gewonnen. In mit 
Wasser extrahiertem Muskel verbinden sich Actin und Myosin, er kann 
sich daher boi Zusatz von ATP verkiirzen, aber, wegen der fehlenden 
Fermente, nicht mehr crschlaffen. Das Actomyosin-Yodell gibt daher 

7 2  Atigew. C h e w  163. Jahrg. 1951 N r .  3 



n u r  cine Seite der Yuskel-Funktiou wieder. Um die maximale -4rbeit zli 
bereehnen, wurde die isotonische und isornetrisehe Kontrakt.ion bei ver- 
sehiedenen Temperaturen gemessen. Es zeigt sich, daD sic eine Funktion 
iler Teniperatur ist,  so daR sich eine Gleichgewichtskonstante berrchnen 
liiRt, die ein MaB fur das Verhaltnis der kontrahierten nnd orschlafften 
Elrmente im Muskpl ist. Tragt  man In k gegen 1/T auf, rrhiilt man die 
AF'-Kur\-c, rinr geknickte Grrade, deren beide h t e  zwri gpkoppeltrn 
Konstant.en zuzuordnen sintl. Die Reaktionswirmen Bind hei beitlcll 
lleaktioneii gleich groB (40-80 kcal), aber mit unlyekehrtrm Vorzeichpn. 
Auc:h die Spannung ist trmpPraturabhangig.: 8ie wachst mit ihr bis zu 
rineni Punkt ,  a n  dem sich das Voreeichen umkrhrt. Verglricht inan die 
AF'-Kurve mit der AFO-Kurre (aufi kisotoll. nach O F o  = -RT In k), 
findet man gute ubereinstimmung. Spannung und Verkiirzung beruhen 
also auf zwei Gleichgewichtsreaktionen, die so mitciuandcr gekoppelt. 
sind, daB bei einer gegebenen Temprratnr dicjenige rorherrscht, die das 
kleinere k hat. Die Entropie wiiehst bei niedriger Temprratur bei drr  
Kontraktion u m  etwa 3000 Einheiten, von denen nur etwa 10% als Ar- 
beit verwendet werdeii konnen, wahrend der Rest durch VergroDerung 
der inneren Energie konipensiert wird. Wird AF = 0, t r i t t  keine Kon- 
traktion eiu (Hitzcnarkose!). Die Verkiirzung iat reversibel, wenn A F  
10 kcal, die freie Energie der ATP, uberschreitet. Bei hijlicren und nie- 
deren Temperatwen ist. sir irrevcraibel iind der Muskel kann nicht er- 
schlaffen. 

Ii. 12. Weber (Tubingen) zrigte in einem dritten Referat, daR der 
A c t o m y o s i n - A T P - K o m p l e x  als Modell in seinpn meohanischon 
Eigensohaftrn dem kontrahierenden Huskel weit. illinlieher ist, als bishrr 
angenommen. Die Voraussetzung thermischen Gleichgewichtes ist abr r  
bei der Modellsubstans nicht gegeben, sondern sie verhalt sieh wie eine 
elastische Faser, ist darin aber abhangig von der Auswasch-Temperatur. 
Aueh ohne spezielle Voraussetzungen iiber den Kontraktions-Meehanis- 
mu8 Iionnte die Therrnodynamik der Modell-Kontraktion iiach der Glci- 
chung von Wiegand und Snyder dnrehgerechnet werden, wenn die Tein- 
peraturabhangigkeit anf rcversiblen Gleichgewichten beruht. Unter der 
Annahme, daD die ATP die Kohasionskrafte drr  Fadenmolekeln herab- 
setzt, kann auch die statistische Kniuelung von Faden-Molekeln den Kon- 
traktions-Xechanismus erklaren. Es muate  dann bei einer bestimmtrn, 
hoheren Temperatnr ein ,,Schmelzen" zu bcobachten sein. Tatsachlich 
t r i t t  j a  bei 40-60° die Warmekontraktiir ein. Allerdings vertreten Rich 
ATP und Warme nicht gegenseitig, wie es dieser Mechanismus rerlangeii 
wiirde. Es scheint sich vielmehr bei der Arbeit defi Muskels um einen 
standigen temperatnrgesteuerten Energie-Strom xu handeln. 

Auch die D i s k u s s i o n  setzte noch einnial die Anschauungen Srenl- 
G brgyis der den Muskel als reine Energie-Maschine betrachtet gegen die 
d l l s  un6 Webers die einen ,,steady state" betonen wobei jedoih Hill den 
Actomyosin-Moddllen gegeniiber recht skeptisch is{. Der Muskel ist nicht 
Gummi-elastisch, und es ist keineswegs so daD die ATP nur  den Schmelz- 
punkt des Modells herabsetzte, sondern die Kontraktion ist abhangig von 
de t  ATP-Spaltung. M .  Dubuisson (Liittlch)) wies darauf hin, daB gerade 
die kontraktilen Proteine im Muskel besonders festgehalten werden und n u r  
mit Losungen grol3er Ionenstarke extrahiert werden konnen (Biologic. Rev. 
1 9 5 0 ,  25). Diese Bindungsfestigkeit wechselt aber im Kontraktions-Cyclus. 
Am festesten werden dabei Myosin ,9 und das Protein Y gehalten, wahrend 
Myosin n(Actomyosin) unbeeinfluDt bleibt und die Loslichkeit des Myosins 7 
vermehrt wird. Diese Befunde lassen sich jedoch schwer in das Bild ein- 
passen, das man sich auf Grund von in vitro-Versuchen iiber die Umwand- 
ung des Actomyosin-ATP in Actin und Myosin gemacht hat. A. 8. L. 

(Birmingham) giaubt, daB ATP den gestreiften Muskel nicht direkt zur 
Kontraktion bringt, sondern mittelbar durch Bildung und AuSSchiittiing 
von Acetylcholin. Dadurch erklaren sich die verschiedenen Befunde von 
Abdon und Buchfhd (Acta Physiol. Scand. 8, 312 [1944]). V .  A. Engelhardf 
(Moskau), teilte interessante Untersuchuneen iiber die photochemisch be- 
wirkten Anderungen des Myosins mit. Bestrahtung actinfreien Myosins 
bewirkt eine- Polymerisation. Es wirkt also Bhnlich, wie ATP. Wird vor 
der Elnwirkung des Lichtes ATP zugegebeh, resultiert n u r  eine geringe 
ViscositBtsanderung; wird sie aber unmittelbar nach der Bestrahlung zu- 
gesetzt, sinkt v/ql, auf den Anfangswert ab, steigt aber in demselben MaRe 
wieder, wie die ATP gespalten wird. Wahrend der Viscositltsmessungen 
sinkt die ATP-spaltende Aktivitat ab. Diese Photogelierung hat ihre Pa- 
rallele in der photochemisch-oxydativen Inaktivierung des Insulins. 

Stoffwechsel der Fette 
C. I t .  Best(Toront0) und B .  A .  Houssny(Bnenos Aires): H o r m o n a l c  

K o n t r o l l e  d e s  F e t t s t o f f w e e h s e l s .  Dcr bekannte EinlluB des I n -  
s u l i n s  auf den Stoffwecbsel der Fet te  beruht auf einer Rilddng und Aus- 
schiittung von Pe l t  in ,der  Leber. Eine wichtige Friih-Wirkung ist die 
Stiniulierung der Umwandlung von Kohlehydrat in  Fet t ,  bei der Cholin 
beteiligt ist, in  dcr Leber und anderen Gewcben. Besonders wichtig ist 
die StoffwechaeltLtigkeit der Fettgewebezellen. Die ,,Lipogenese" ist 
aber nur Ausdruck einer allgem. ,,Lipokinese", eincr Mobilisierung der 
Fettdepots. Ein zu geringes Angebot an Fe t t  bowirkt die Bildnng von 
Ketonk6rpern, wahrend ein zu geringes Kohlehydrat-Angebot zu Ver- 
fettung der Leber bis znr Zirrhose fiihrt. Die Rolle der N e b e n n i e r e n -  
R i n d e n - H o r m o n e  ( R K R )  ist noch nieht klar. Adrenalektomie br-  
wirkt Fettansammlung in der Leber, vermutlich durch Storung der Phos- 
phorylierungsvorgangc beim Abbau der Kohlehydrate. Cort.ison und die 
ostrogenen Yubstanzen kbnnen einen geringen Diabetes verursaehen. Ein 
bestehender Diabetes wird aber durch C)strogene gemildert und durch 
Androgene gering verstarkt. Die Wirkungen der Hypophyee, die mit 
dem Hypothalamus-Gebiet gekoppelt ist, gehoren zu den wiohtigsten, den 
Fettstoffwechsel beeinflussenden Faktoren. Starkung des Hypophysen- 
Reixes vermindert das Speicher-Fett und vermehrt in der Folge das 
IHutfett und den Lipoid-Gehalt der Leber. Er bewirkt also oine Steigerung 
der Lipokinese und des Abbaus unter Ijildung von Ketonkorpern, anta- 
eonistisoh r u m  Insulin. Zwischen den Hypophysen-Vorderlappen-Hor- 
nionen und dein Insulin besteht normalerweisc ein Gleiehgewicht. Auch 
die Schilddrfise bewirkt eine Xobilisierung des Fettes aua den Depots. 
Zweifellos wirken diese Hormone-iiber Enzym-Reaktionen. Die Xecha- 

nisinen konnten ini einzelnen noch nicht geklart werden. Auch K r -  
nahrungsfaktoren spielen in die Regulationen hinein. 

It. Leeoy (St .  Germain-au-Laye) und L). Adlersberg (New l'ork) wic- 
sen auf die Komplexitiit der Vorgange beim Stoffweehsel der Fet te  hiii 
und auf seine Abhangigkeit von rerschiedenen Vitaminen, linter denrii 
besoriders wichtig Gliol in ,  rneso-Inosit und dievitamine dr r  B-Gruppe sintl. 
I n  aiitagonistischern und synergistischein Zusammenhang damit stehrii 
die IIormonr des HVL, Cortin, Vagotonin und das Thyroxin. L e t z t w s  
bewirkt cine Xnderung des Seruin-Lipoidspiegels, die durch Cortison o d r r  
das Adrenocorticotrope IIormon des HVL normalisicrt werden kaiin. 
Cholesterin und Phosphorlipoide verhalton sicli dabri gleicii. 

11.. Lnmnzers (Gr0ningc.n) und C. A .  VuUlsteke (I,ouvain, 13c~lgicn) un- 
tersuchten die P a n k r e a s - F u n k t i o n  und seinr Sekrrto iin Kohlehydrst- 
stoffwechsel. S a c h  hohen Glueose-1)osen tritt Diabrtra anf.  Wic: I'E- 
tersonl) annimmt, durch Ascorhinfiaure oder Alloxan. Durch gleiehzritipc 
Gabc v o n  1,2-Dithiopropanol ( B A L )  kanu die Pankreaa-Schidigung ver- 
mieden wrrden, ein wichtigrr indirekter Beweis fur  dir Heteiligung des  
Alloxans an der Insulin-Sekretion. Der hyperglg-kamisch-glycogrnol!.- 
tische (HG-)Paktor  des Pankreas, e in  Gegensyielcr des Insulins wurde 
r o n  Sulherland nnd C o r P )  aus alkali-inaktiviertem Insulin isoliert. 1.h 
reet die Leber-Glykogenolyse an, unterscheidet sich abcr voni weit wr- 
iiiger aktiven Adrenalin dureh Pehlen der cardio-vasculirrn Wirksam- 
keit. Es handelt sich u m  ein hochmolekulares Protein, das nicht durcli 
Alkali inaktiviert wird und gegen Cystein bestandig ist. Es wird in den 
alloxan-resistenten Teilen der Langerhansschen Inseln gebildet. Ein in- 
sulin-artiger Stoff bcfindct sich nach J .  Groen (Amsterdam) im normalen 
Rlutserum. 

S. Bergstrdni (Lund):  Der Stoffwechsel 14C-markiert.er hoherer Fe t t -  
s iuren bei der Rat te .  Wihrend  der Stoffwechsel der Phospholipoide init 
Hilfe des Radiophosphors recht gut  bekannt ist, ist der der hoheren Fet t -  
s iuren noch sehr unklar, d a  meist unphysiologiseh markierte Sauren 1111- 

tersucht wurden. Es wurde daher versucht, durch Markierung mit  I4C- 
Hesorption, Verteilung und Stoffwechsel dieser Substanzen zn erforsehen. 
Xunichst wurden exakto Methoden ausgearbeitet, nm Choleaterinestrr, 
Glyceride und Phospholipoide der Gewebo zu isolieren. Die Neutralfette 
werden von den Phospholipoiden durch Adsorption a n  Magnesiumoxyd, 
erstere dann an Alnminiumoxyd in Cholesterinester und Triglyeeride g e -  
1.rennt. n i e  isotopen Fettsauren werden als freie Sauren oder Glycerin- 
eater mit der Magensonde gegeben und dr r  "C-Gehalt naeh 48 h bestimmt. 
Der Isotopengehalt der Darm-Wand nimmt rasch zu und sinkt aiich 
wieder sehnell, wihrend gleichzeitig die Aktivitat in Blut, Leber und 
Niere steigt. I m  Blut ainkt sie dann wiedor langsam ab. Die absorbiertnn 
Fet te  werden dnrch Phosphorylierung teils gespalten, miissen aber sehr 
raseh wieder resynthetisiert werden, da man atets nur Triglyeeride flndet. 
Ob die Phosphorylierung extra- oder intrazollular stattflndet, ist noch 
nicht bekannt. 

W. D.  R r o m  (Birmingham) beobachtete, daG nach Heparin-Injek- 
tionen die Opaleszenz des Plasmas bei a l i m e n t a r e r  L i p a m i e  innerhalb 
weniger Minuten versehwindet, ohne dal3 der Fett-Gehalt wesentlich ge- 
gndert wurde. I n  vitro t r i t t  dieser Effekt nicht mis). Die Schwanger- 
schafts-Lipamie wird im gleichen Sinn beeinfluat, dabei vermindert Rich 
aber der Fett-Gehalt des Serums. Hepatektomierte Tiere zeigen diese 
Reaktion nicht mehr. Histamin und Antihistaminica, IIyaluronidasen 
und nextran-Sulfat, pin aul3erst wirksarnes Antikoagulans, liabcn keinr 
Wirkung. Das Heparin zeigt. iiii ersten Fall einen nnspeziflschen Effekt, 
lediglich dureh VergroOerung der Dispersion des Fettes, im zweiten aber 
einen durchaus speziflschen EinfluG auf die Verteilung des Fettes zwi- 
sohen Rlut und Geweben. 

W .  Niemierko (Lodz) t rug uber den F e t t s t o f f w e c h s e l  d e r  L a r v e  
d e r  W a c h s m o t t e  Galliena vor. Diese verwertet die niohtverseifbaren 
Bestandteile des Wachses zweimal rascher als die Fettsauren, moglicher- 
weise unter Mitwirkung von Mikroorganismen. I m  Hunger nimmt der 
Gehalt der Korperlipoide ebenfalls rascher a n  Unverseifbarem ab als 
a n  Neutralfetten. Es ist aber anzunehmen, daO dieses Endbild vorge- 
t iuscht  wird durch eine Bildung von Fet ts iuren aus dem Unverseifbaren. 
Die Wachs-Ester werden rasch verseift und ein groBer Teil der langketti- 
gen Kohlenwasaerstoffe und Alkohole wird su Fettsauren oxydiert, wie 
sieh auch an Versuchen mit reinem Paraffln zeigte. 

1. Q. Jarrett (Adelaide) zeigte, daG Mi k r  o o r g a n i s  m e n -  V e r g i r  u n g  
auch eine wichtige Rolle b e i  d e r  E r n a h r u n g  d e r  W i e d e r k a u e r  
spielt, in deren Nebenmagen aus Kohlehydraten niedrige Fettsauren ge- 
bildet werden. Am rasehesten von diesen wird dann Propionsaure ver- 
wertet. Es  folgen Essig- und Butterslure. P r o p i o n s a u r e  s teht  beim 
Wiederkauer im Mittelpunkt der Verwertung dcr Kohlehydrate. Sie 
wird rasch in Glucose eingebaut; drr  Blut-Zuckerspiegel steigt. Sie ver- 
hindert die Bildung von KetonkBrpern und der Stoffwechsel der anderen 
gebildeten Fettsauren ist mit dem der Propionsaure verkniipft. Sie ist, 
also bei diesen Tieren wichtiger a18 bei anderen Spezies. Bei der Verwer- 
tung der Stickstoff-haltigen Nahrungsstoffe kommt es jedoch, wie li. 
Shady und R. L. M. Synge (Rucksburn, Schottland) fanden, dureh mi- 
krobielle Desaminierung zu rascher Abspaltung von Ammoniak aus der 
Piahrung und grol3en N-Verlusten. Durch Papierchromatographie konnte 
gezeigt werden, daB aus einem Aminosaure-Gernisch beim Rebriiten in 
luftfreier Atmosphare mit Pansensaft AsparaginsLure, Glutaminsaure, 
Phenylalanin, Tyrosin, Glykokoll, Alanin, Serin, Threonin und  Prolin 
rasch und vollstandig verschwinden. Die iibrigen wrrden langsamrr des- 
.. ___ 
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aminiert. 6-Amino-valeriansaure (aus L-Prolin) t r i t t  neu auf. Prolin 
wird fu r  sich nur langsam, raseh in Gegetiwart von DL-Alanin abgebant'). 
Die Nikrobeti wurden aus den1 Pansrnsaft unter geringem Natriumsulfld- 
Zusatz bei p1q = 6,5 abzentrifugiert. Sic hatten die gleiche Wirkung auf 
Kasein-Hydrolysatc wie der gesamte Panuensaft: Die Aminosauren wur- 
den teils desaminiert, teils drcarboxyliert, wobei Aiichtige Fet ts iuren 
und CO, entstanden. Das Tier verliert also auf diese Weise Xaterial z u r  
Proteinsynthese u n d  nimmt schwerverdauliche, versweigt-kett.ige Pett- 
sauren auf. 

Die s t i m u l i e r e n d e  W i r k u n g  d e s  I n s u l i n 8  a u f  d e n  G l u c o s e -  
S t o f f w e c h s e l  des isolierten Rat.ten-Zwerchfell-Muskels wurde von Evil 
und 0. Walans (Saint Louis) in vitro untersncht. Rei anaerober Bebrii- 
tung erlosch der Effekt nach 30 bis 60 min, dabei sank der Gehalt an 
Phosphokreatinin auf 0 und der an A T P  betrachtlich. Diese Erscheinung 
1aBt sieh also mil der Verarmung a n  energie-reichen Phosphatbindnngen 
erklaren, das s teht  im Einklang rnit der Anschauung von Cori,  daB In-  
sulin die Glucose-Aufnahme des Muskels durch Stimulierung der IIexo- 
kinase-Reaktion erhoht. Insulin h a t  keine direkte Wirkung auf den Ge- 
hal t  des Gewebes an Phosphor-Verbindungen und auch keine auf die 
Glykolyse. 

Der S t o f f w e c h s e l  v o n  m i t  "C g l e i c h m l B i g  m a r k i c r t e r  G l u -  
c o s e  u n d  B r e n z t r a u b e n s a u r e  wurde in vitro a n  ILattenleberschnitten 
von A .  B .  Hustings (Boston) untersucht. Beide werden zur Glykogen- 
Synthese verwendet und auch glrichermaDen in andere Verbindungen 
um- nnd eingebaut. Die Entfernung der Nehenniere fiihrt zu einrr ver- 
minderten Bildung und zu erhohtem Verbrauch von Glucose-Molekeln, 
wahrend Alloxan-Diabetes einen inversen Effrkt hat. 

Iz. J .  Winder (Los Angeles) b e b r i i t e t e  H i r n - H o m o g e n a t e  rn i t  
g l e i c h m a  Dig m a r k i e r  t e r  G l u c o s e .  Die nachher isolierten Proteine 
enthielten Radiokohlenstoff in  der Molekel. Theiler G. B. VII-Virus, das 
sich dabei rasch vermehrt, stimuliert diesen Vorgang. Die P r o  t e i n e  
wurden hydrolysiert und die Aminosauren durch Starke-Chromatogra- 
phie getrennt: hlle, rnit Ausnahme des Prolins und des Threonins, hat ten 
Rruehstticke der radioaktivrn Glukose eingebaut, und xwar die essen- 
tiellen in gleiehrm NaB, wie die entbehrlichcn. Durch Abbau wurde ge- 
zrigt, daO 2 5 4 0 %  der Aktivi t i t  in der Carboxyl-Gruppe enthalten ist, 
der Rest sich in der Kette vert.eilt. Die einxelnen Aminosiurrn verhielten 
sieh bei der Virus-Symbiose vprschieden, sie wurden teils gehemmt, teils 
aber auch vermehrt gefundrn. 

Transport yon BIolekeln iiud Iouen 
Zu diesem Problem wurderi Vortrige gehalten von E. J .  Coiiwuy 

(Dublin), N. II .  Ussny (Kopenhagen), A .  L.  Hodgkin und A .  F .  I lu r l ey  
(Cambridge). Obwohl zur Klarung der Frage so verschiedenr Dinge an- 
gefiihrt wurden, wie Garungsvorgange in  der Hefe rnit der ortlichen Phos- 
phorylicrung, die Sekretion der Magenschleimhaut, Salz- nnd Wasser- 
transport durch die Haut  des Prosches und Tonen-Austausch-Mecbanis- 
men wahrend cines Serven-Impulses, endeten alle Vortrage in der An- 
nahme von T r a g e r - S u b s t a n z e n  in der Zellmenibran rnit spezifischer 
Afflnitit zu bestimmten Kationen. Diese Substanzen kiinnen speziflsch 
z.  €3. Kalium-, Natrium- oder Wassorstoff-Ion aufnehmen und die Funk-  
tion der Zelle scheint von der Xobilisierung soleher Kationen-Trager ab- 
hiingig zu sein. Ilodgkia und Huzlejl machten genaue Angaben iiber die 
Wanderung von Kalium- und Satrium-Ionen durch die lierven-Membran 
und schlossen anf die Yitwirkung dieser Phlnomene bei der ubertragung 
der elektrischen Strfime, durch die Impulse iibermittelt werden. I n  die 
normale, ruhsnde Servenzelle t r i t t  kein Natrium Pin, trotz des groBen 
Gradienten seines elektro-chemischen Potentials. Aber, wenn die %ell- 
Membran plotzlich depolarisiert wird, entsteht Gin starker Natrium-Strom 
in Richtung des Potential-GrfLlles. Dieser voriibergehrndr Zustand wird 
dann durch das KachflieBen von Kalium aufrecht erhalten. 1)urch Ver- 
anderung des Potentials oder die Konzentrations-Unterschiede des Na- 
triums kann der Natrium-Rtrom in berechenbarer Weise verandert wer- 
den. So ist es moElieh, die Erscheinungen zu erklaren, die bei N e r v e n -  
r c i z  u n d  R e i z - t : b e r m i t t l u n g  auftreten. Die direkte Qurlle der 
Energie, die dabei bcnut.zt wird, scheint die thermische Energie drr  S a -  
hiurn- und Kaliuin-Ionen zu sein. Aktive Stoffwechselvorgange werden 
nur verwandt, um die elektrocheniischen Potentialc der Zrlle langsam 
wieder aufxubauen und aufrecht zu erhalten. 

In einem Rinzelvortrag zeigten A .  L. Hodgkin und R .  I). I<eytze.+ einr 
elegantc Methode, uriter Bnwendung von Isotopen die Ionen-hweguugen 
im Achsenzylinder des Ncrven nachzuweisen. Dabei zeigt es sich erstaun- 
licherweise, daO die Aktivitat utid Beweglichkpit des Kaliums in1 4x0-  
plasma denen in Wasser nahezu gleieh sind. Es muli also groDtenteils un- 
gebunden vorliegen. 

T .  Teorell (Uppsala) eeigte in einem Beitrag zur Kinet,ik der Ionen- 
Wanderung, dal3 die stetige D i f f u s i o n  e i n e s  E l e k t r o l y t e n  d u r c l i  
c i n e  u n g e l a d e n e  M e m b r a n ,  die das Entstehen einer Potentialdif- 
ferenz von r Millivolt bedingt, zur Ausbildung einer bestimmten Art von 
Gleichgewicht fur die anderen im System vorhandrnen ,,passivrn" 
Iouen'filhrt. Das bekannte Donnan-Gleichgewicht ist ein Spezialfall 
dieses allgemeinen Diffusions-Effektes. Das Gleichgewichts-Konxtn~r~-  
tions-Verhiltnis ( 5 )  der pasfliven Ionen ist im allgrm. cinc Funktion ~ P S  

elektrischen Potentials, unbeschadet seiner Iferkunft, so daO - 
.?GI. 

ist, wobei E = z ,  5'; = r / 5 8  . Kine 1)iffusion entgegen tleni Konxentrati- 
onsgradienten ist also verursacht durch Einwirken einer elektrischen Kraft , 

--. '1 til. 

r.F 
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Die Kinetik der passiven Ionen-Permeation wird durch ebenfiolche 
Gleichgewichts-Bedingungen beherrscht, auch dann, wenn das System 
niemals dieses Gleichgewicht erreicht. Der Ionen-FluB, also die Trans- 
port-Geschwindigkeit einer bestimmten Ionenart ist proportional der 
Entfernung des Systems vom Glciehgewichts-,,Zust,and". Hei Anwen- 
dung dieses Prinzips kommt man zusatzlich zu einem einfachen Ausdruck 
fur den relativen Ionen-Flu0 einer Art c' zu einer anderen c": 

darin bedeutet v die Ionen-Beweglichkeit und c 1  und c, die Innen- und 
AuBen-Konzentration. Daraus ergibt sich dann cine Beziehung zwiscben 
ZU- und AbfluD einer Ionen-Art'). Formal gleichartig kann die Kinetik 
der Verteilung, d. h. der Durehwanderung einer Phasengrenze zwischen 
zwci verschiedenen Losungsmitteln durch einen gelosten Stoff, behandelt 
werden. Hier bedeutet 4 dann die Verteilungs-Koeffizienten, entspr. dem 
GleichgBwichts-Konxentrations-verhaltnis. Unter Anwendung dieser 
Gleichungen und Betrachtungen lassen sich Voraussagen iiber Rlektrolyt- 
Diffusionen und -Verteilungen machen, die in guter ~~bere ins t immut tg  
rnit den experimentellen Ergebnissen stehen. 

A .  I<. Solomon (Boston) konnte rnit IIilfe von radioaktivem Natrium 
und Kalium die Befunde von W .  K .  und E .  T. Cohn6) iiber die bevorzugte 
A u f n a h m e  d e s  K a l i u m s  d u r c h  d i e  E r p t h r o z y t e n - H e m b r a n  be- 
statigen: 

Na K (Tle. der Plasma-Konz.) 
Es diffundieren in  die Zelle je h 0.014 0.385 
Es diffundieren a u s  der Zelle je h 0.127 0 0199 

Aus diesen Werten und den Untersuc,hungen iiber den Temperatur- 
Koeffizienten des Vorgangs lassen sich die Aktivieriirigseriergie und die 
Anderungen der freien Energie, der Enthalpic und der Entropie berechnen. 

Rei den Vortragen i ibor  d e n  S e h - V o r g a n g ,  die von Iz. Grnnit 
(Stockholm), R.  J ,  -4. IhrtnaZE (London) und I I .  Rnrtridge (London), 90- 

wie (;. Wnld (Cambridge, Mass.) und  seinen Mitarbeitern gehalteu wurden, 
wurde die Gleichberechtigung der verschiedenen Untersuchungsmethoden 
brsonders hervorgehoben. Ilurch Aufnahme der Aktionsstrome mit 
Mikroelektroden lassen sich bei einem ,,Lichteindruck" drei Typen un- 
terscheiden, je einer bei Einsetzen und Aufhoren der Helichtung und einer, 
der bei beiden Vorgangen vorhanden ist. Sie lassen sieh verschiedenen 
Elementen zuordnen, wobei die ,,nus"-Entladung durch Helichtung ge- 
hemmt wird, wie iiberhaupt die Retina rnit anderen Nerrenzentren die 
Rigenschatten der Reizung und IIemmung teilt. Ein elektrischer Strom 
h a t  selektiv-polarisiercnde Effekte auf die verschiedenen Itezeptoren, 
deren relatives Zusammenwirken den Freqoenz-Eindruck hcrvorruft'). 
Der fur den Schwarz-Weil3-Vorgang notwendige Seh-Purpur wird in  den 
StLbchen-Zellen gespeichert, das aktive Material benndet sich an der 
OberRicheB). - Das Farbspektrum der beim Farben-Sehen beteiligten 
Pigmente wird von der relativen absorbierten Liehtmenge in situ beein- 
flufit, man muB also bei solchen Messungen die optische Dichte der Re- 
tina beachten. 1)as lichtempflndliche Pigment miin das Licht absor- 
bieren, dessen Eindruck sein Ausbleichen hervorruft. Ilurch Digitonin- 
Extraktion der Retina von  Fischen und Froschen wurde (bei Itotlicht) 
cine Mischunr: l i c h  t e m p f  i n  d l i c h e r  F a r  b s  tof  f e isoliert, die d m h  
differentielles Ausbleichrn des Extraktes von Dnrtnall in die am Farben- 
sehen be td ig ten  Farbstoffe qetrennt wurdrn: 

Photosensitives Piyment Wellen-Lange n1!1 Differenz '/i.b-'/la 
407 Seh-Gelb 2 . . .  . . . . .  . . . . . .  . . 

Seh-Rot . . . . . . . . . . . . :. . . . . . 411 
Seh-Purpur (Rhodopsin) . . . . 502 
Seh-Violett 533 
Seh-Blau (Jodopsin) . . . . . . . . 570 
Seh-Blaugriin . . . . . . . . . . . . . . 608 

36 
1 1  
1 I ,5 
1 1  
II 

. . . . . . . . . . . . . . . . 

Diese Farbstoffe sind durch Intervalle gleicher Freqllenz voueinandrr 
grlrennt, so daO noch folgende Parbstoffe zu erwarten sind: 

Seh-Orange . , _ .  cii. 450 
Seh-Gelb I . . . . . . . . c i i .  427 
Seh-Griin . . . . _  . .  . , . c a .  655 

Es besteht cine erstaunlich gute Ilbereinstinituung zwischen drti 
physiko-eheniischen Untersuehungen Hartridges mit den phyaiologisehrn 
Granils und dem von Dartnull gefundenen gleichen Frequenz-Verhiiltnis 
der Farbstoffe des Farbensrhens. Es folgt daraus, dal3 der Mensch und 
gcwisse Tiere Rezeptoren in ihrer Retina haben, deren Ansprech-Kurven 
Maxima an dcn gleichen Spektral-Gebieten haben, die zu erwarten sind, 
wenn die Retina-Pigmente als Photo-Katalysatoren fur diese Rezeptoren 
dienen. Es erscheint nun sicher, daD die Zapfen (die photopischen Re- 
zeptoren) den gleichen Mechanismus haben wie die Stiihchen (die seot- 
opiachen Rezeptoren). I3ei diesen ist der Seh-Purpur der Photo-Kataly- 
sator, bei jenen cine Anzahl verschiedener, aber chemisch verwandter 
Farbstoffc. Es scheint sich urn C a r o t i n o i d c  zu handeln; wenigstens ist 
das Pigment, das fur das Blau-Sehen dient (Max. 475 mu) niit Xan-  
~. 

5, Vgl. Theorell Syrnp. Elcctrophys. Paris 1949. 
6, Proc. Soc. E;p. Biol. Medicine 4 1  445 [l939]. 
7, Vgl. Granit in: 
8, Es zeigt sich ager durch Vergleich der Lichtempfindlichkeit mit den1 

absorbierten Licht, daR aller Sehpurpur aktiv ist jedoch der in  , ,stra- 
tegischer Stellung" bereits direkt, der in den StAbchen enthaltene in-  
direkt, indem er durch Aufnahrne eines Licht-Quants angeregt wird 
and seine Aktivierungsenergie auf die Oberflachen-Chromophore iiber- 

Lr, tragt, wodurch eine Entladung, d .  h .  ein Lichteindruck ausgelost wird. 

Ergebnn. d .  Phyhologie" 1950 Springer. Berlin. 



tbophyll C4,H,,0, verwandt, was wreder auf eine gemeinsam: Ver- 
wandtschaft dieser Pigniente mit d rm Vitamin A ,  dpm Grundkiirprr des 
Sehpurpurs, hinweists). 

G. Ward (Cambridge, Mass.) land, dal3 das R h o d o p a i n  in vivo auf 
zwei Weiscn synthetisiert wird: 1) aus dem gelben Retinen,, seinein Ans- 
bleich-Produkt, und O p s i n ,  dein Rhodopsin-Protein, das aus vcllstan- 
dig ausgeblichenen Stabchen crhalten wird; und 2) aus farb1ose:n Vit- 
amin A ,  und Opsin. Die Synthesc 1) ist pin energieliefernder V3rgang 
und verlauft in wafiriger Losung spontan;  die riicklaufige Blcichung er- 
fordert Encrgie, die durch ein Lichtquant gelicfert wird. Die Synthese 
henimen Formaldehyd, das die Amino-Gruppen des Proteins rascher be- 
legt als der rivalisierendr Aldehyd Retinen, und Ilydroxylamin, das das 
Opsin ersetzt und Retinenl-Oxim bildet. Das Protein ist nicht spcziflsch 
fiir jedes Retinen. Retinen, wurde aus Vitamin A,, Itetinen, (Por- 
phyropsin) aus Vitamin A durch chromatographische Oxydation an 
Xangandioxyd dargestelltLn). 

Die biologische B i l d u n g  d e s  R e t i n e n s  a u s  V i t a m i n  A erf>rdert, 
wie Ruth Hubbard (Cambridge, Mass.) mitteilte, Cozymase (DPX). In  
vitro kann man die Ausbeuten a n  Ithodopsin in einem System, das Op- 
sin, Vitamin A,,  DPN und St,abchen-Homogenat enthalt, die Ausbeute 
auf 60% steigern. Im Licht gibt Rhodopsin Opsin und Hetinen, (Vit- 
amin A,-Aldehyd), dieser wird durch ein UPS-enthaltendes Enzym, 
Retinen-Eeduktase, zu Vitamin A, reduziert"). Das Gleichgewicht dieser 
Iteaktion, das weit auf der Seite des Vitamins A ,  liegt, kann d w c h  A1- 
dehyd-bindende Agentien, die das Retinen, aus dem System entfernen, 
auf dessen Seite verschoben werden. Im ganzen ergibt sich: 

I)I" 

DI'S .H, 
Vitaiiiiii A, + Opsiri ~ = d  Retinen,  ; 0ps111 

(Retinen-Redukrnsr, : lructose-L)ipliosphat) Lf ll ,O 

Khodopsiii 22  La!i!!-Rhriilopsin i+- Me!a-Rhoilopsiil 

(Orange Zwischrnstufeii) 

Aiiiiri-Keaktion 

Licht 

& % 
Das Pigment-Epitbel en th i l t  einen mit Petrolather extrahierbaren 

Stoff, der eine nooh unbekannte Funktion bei diesen Prozessen hat. 

Blutgerinnnng 
u b e r  die Gerinnung des Blutes macht man sich zur Zeit folgendes Bild 

( A .  J .  Quick, A .  1,. Copley) : Thrombin bewirkt enzymatisch die Rildung 
von Fibrin-Kristalliten aus Fibrinogen. Thrombin selbst wird aus Pro- 
thrombin-Calcium durch Thromboplastin, das ein Lipoproteid rnit Ke- 
phalin ist, aktiviert. I n  den Blut-Ylat.tchen wird Thromboplastin von 
einer Tryptase begleitet. Prothrombin, zu dessen Synthese der Korper 
Vitamin K braucht, besteht aus zwei Komponenten (A und B), die mit 
Calcium kombiniert sind. Komponente B wird bei Dicumarol-Vergiftung 
vermindert. 

A.  L .  Copley (New York) zeigte, dall sich die eigentliche Blutgeriri- 
nung als dritter Sohritt von der Thrombin-Aktivierung und Fibrin-Bil- 
dung abtrennen laBt. Die Prothrombinzeit kann durch Dicumarol ver- 
langert wcrden, ohne, daB bei versehiedener Plasmakonzentration an 
d e n  Hemmstoff notwendigerweise eine Koagulationsverminderung des 
Rlutes folgen muW. Mit dcm Copleyschen Blut-Kochsalr-Gerinnungs- 
Test12) wurde sogar zuweilen in diesen Fallen eine Hyper-Koagulierbar- 
.keit gefunden. Das pH des j a  gut  gepufferten Rlutes blieb nnverandert, 
so daO dadurch diese paradoxen Erscheinungen (verstiirkte Gerinnung 
bei extremer Verlingerung dcr Prothrombin-Zeit und umgekehrt) nicht 
erklart werden konnen. Es schcint, als ob D i c u m a r o l  kein wirkliches 
Gerinnungs-hemmendes Yittel ware, sondern a.llein am Prothrombin- 
,Mechanismus angreift. Der Wert  des klinischen Gcrinnungs-Tests ist 
dahor zweifelhaft. Die Urnwandlung des Prothromhins in Thrombin 
wird durch einzelne Plasma-EiweiB-Stoffe beschleunigt. 

Aus dem Plasma-Ac-Globulin wurde d e r  l a b i l e  F a k t o r  V isoliert 
und von 0. SQrbye (Kopenhagen) ein weiteres Protein, das von ihm als 
F a k t o  r I1 bezeichnet wird. Er wurde aus dem Blut-Plasma von Vitamin- 
K-mangelkranken Kiicken durch Adsorption an Rariumcarbonat und 
Elution mit Citrat-Losung angereichert. E r  hebt  die Dicumarol-Wirkung 
auI, wobei eine Maximal-Konzentration erreicht wird. 

Uber die Hemmune der Gerinnunz durch K o b r a - G i f t  wurde von 

Hioohemie 
Y. Bergstrdm (Lund) kl i r te  die Konstitution des O x y l y s i u s  auf, das 

zuerst von wan Slyke  und Xitarbeitern") aus Qelatine-hydrolysaten iso- 
liert worden war. F u r  diese Untersuchungen wurde es zusammen mit 
Lysin aus Froschhaut isoliert. Die Aminosiuren wurden dann durch 
Verteilungs-Chromatographic a n  IIyflo (eine Art  Kieselgur) aus dem 
System IICl/Phenol getrennt. Das  Verhaltnis Lysin : Oxylysin is t  7 : 1 
Die Aminosaure kristallisiert in  Nadcln; charakteristisch ist das Benzoyl- 
Derivat, Fp. 166/67O. Die Iteduktion rnit J o d  und Phosphor gibt Lysin, 
ebenso die mit Etaney-Nickel. Oxydation rnit 2 Mol Chromsaure gibt 5- 
Keto-Lysin, rnit 4 Molen 2,5-Diamino-adipinsLure. Rei der Oxydation 
mit Bleitetraacetat wurdc, wie bei u-Amino-?-oxy-Verbindungen, Form- 
aldehyd abgespalten. Oxylysin ist also u, E - U i a m  i n o  -8- o x y -  h e  x a n - 
s i ~ r e ~ ~ ) .  Es verhalt sich auch sonst wie eine 8-Oxysaure. Interessant 
ist, dab 8-0xylysin ein Anti-Metabolit istI6). 

E .  Leorie (Neapel) gewann I1 a r  n s a u r e - 9 -  d - r  i b osid, ') aus Serum 
durch Papier-Verteilungschromatographie und lokalisiertc es ultraviolett- 
photographisch nach Allarkham und Si!rith18)). Als wandernde Phase ist. 
60proz. Propanol am besten geeignet, das Ribosid ha t  darin einen hoheren 
i t f -Wert  als 1Iarna8iire. Die zur quantitativen Bestimmung nach Hotch- 
kiss'9) am gunstigeten liegendc Wellenlinge ist 290 mp. A .  Bolliger un- 
tersuchte die H a a r e  auf n i c h t  P r o t e i n - S t i c k s t o f f  und fand eine 
recht erhebliche Menge, besondcrs an Purinen, und sohlieBt daraus, da9 
diese in  den epidernialen Adhangsgebildcn aus den Nucleinkorpern drr  
Epithelzellen stammen. Auch Vogelfedern und Reptilien-Haute enthal- 
t en  relativ gro0e Mengen organischer Sicht-Protein-Substanz. I m  ein- 
zelnen wurden gcfunden: IIarnsaurc 200 m g x ,  Purine 100 m g x ,  Harn-  
stoff 100 m g x ,  Glykogen 500 m g x ,  Pentosen 200 mg%. 

A .  E .  Sobel (Brooklyn) fand, da9 die Z u s a m m e n s e t z u n g  d c r  
K n o c h e n  u n d  Z L h n e  abhangt  vom und CO,Z--Gehalt der Kor- 
perfiiissigkeit und daB sich der Mineral-Gehalt der Knochen voraussehbar 
verandern lafit durch Zusatz von interferierenden Metallionen. Die Ver- 
kalkung h ingt  von der rel. Konzentration der Ca2+ und POd3--Ionen 
oberhalb eines kritischen Punktes ab. I n  vitro konnte gezeigt werden, 
dal) der Calcifizierungs-Mechanismus reversibel inaktiviert werden kann 
durch geringe Yengen eines anderen Ions (0.1 mHq/l auf 150 m i q b  Ca) 
in der folgenden Reihe Be2+> Xg2+> Na+> Sr2+> Kf. Durch Ver- 
dr ingung des Fremdions rnit iiberschiissigem Calciumchlorid konnte das 
System reaktiviert werden; danaeh ist die Calcium-Aufnahme meist 
groBer als anfangs. NiZf-Ionen verhindcrn die Be*+-Hemmung und K+ 
die durch Na+. Es wird angenommen, da13 dcr Anfangssohritt der Ver- 
kalkung in der Kombination der CaZ+-Ionen rnit einem durch HeZ.+ usw. 
zu verdrangenden Stoff besteht. 

2. Sfnry  (Istarnbul) bestimmte die Menge der p r o t e i n g e b u n d e n e n  
P o l y s a c c h a r i d e  i m  B l u t s e r u m  nach Sdrensen und Nilsson und fand 
darin grollere Konzentrationen, als Blutzucker, narnlich 200-300 mg'$<, 
gegen 80-120mg7;. Die Nenge der Glycoproteide ist abhingig voni 
Glucose-Angebot a n  die proteinbildenden Zcllen. Diese darin gebildeten 
Amyloproteide enthalten durchschnittlich 55% Hexosen und 45 % Glu- 
cosan in ihrem Kohlchydrat-dnteil. Uas Verhaltnis schwankt jedocii 
individuell, die Globulin-Fraktion enthalt aber immer mehr Hexoaen fes't 
gebunden, besonders ihre sauren Anteile. Nach Kohlehydrat-Aufnahmc 
ist der Glukose-IIaushalt der Protein-Bildungszellen langere Zeit ver- 
inder t .  Eine Neubildung im Plasma findet nicht s ta t t .  

M .  Kleiber (Davis, Calif.) und B. Tolbert (Berkeley) injizierten 14C-  

markiertes Carbonat an l a k t i e r e n d e  K i i h e  und bestimmten den Ge-  
h a l t  d e r  A t . r r n l u I t  u n d  d e r  M i l c h b e s t a n d t e i l e  a n  H a d i o k o h l e n -  
s t o f f .  Bereits nach 2 min erscheint die Aktivitat in der Atemluft und 
innerhalb von 2 h sind iiber 90% ausgcatmet, bei Gabe von Carboxyl- 
inarkiertem Acetat jedoch nur 507;. Bei Carbonat-Gabe is t  der gr60te 
Gehalt in der Lactose, es folgt das Kasein; das Butterfett is t  naheru 
ohne Aktivitiit, wahrend es bei Acetat-Fiitterung die hochsto besitzt, 
was im Einklang damit steht, dal) Essigsiure auch sonst in Fet te  iiber 
Acetessigslure umgewandelt wird, iind Kohlendiaxyd vermutlich im 
Citronensaurecyclus und iiber 3-Kohlenstoff-Kiirper in IIexosen. In der 
Yilrh befinden sich insgesamt 2-10 % der injiziertcn Aktivitat. 

H .  M .  l i ubkar  (Kopenhagen) berichtet iiber S t u d i e n  rn i t  I 4 C -  
A d e  n i n  a n  p u r i n l o s e n  R a k  t e r i e  n m u t a  t i o  n e n .  L a c l o b a c i h s  casei 
braucht zum Wachstum in einem sonst vollstindigen Nahrmedium Folin- 
s iure  oder Purine und ThyininZn). Wird L. ease; in  rinem koniplnttrn 
__ .- 

I .  Kruse (Kopenhagen) berichtet. Es wirkt durch Inaktivierung des 
Throniboplastins sehr s tark und rasch. Durch Erhitzen auf 70" wahrend 
45 min wird diese Wirkung s tark vermindert. L. B .  J a p e s  (Saskatown, 
Canada) tei1t.e Reobachtungen iiber die Aufhebung der Hypo-Prothrom- 
bingrnie mit. ner zustand des v i t a m i n - ~ - u a n g e l s  kann dureh Gab(, 
des Vitamins binnen 24 h geheilt werden, dagegen geht  die Hypo-pro- 
tbrombinamie nach Dicumarol nur  sehr langsam zuriick, d a  dies, wie an 
mit 1W-markiertem Dieumarol gezeigt wurde, in der Leber s tark und 

u, J.  biol. Chemistry 1 3 3  287 119401. 

::i A V ~ ~ h d i ~ ~ ~ ~ ~ ~ r ; 6 6 ~ j : ~ 7 ~ l ~ ~ ~ l . 1 1 9 D 5 ~ ] - S y n t h e s e  der  Aminosaure f u h r t e  
J .  R .  Weissinger aus. (J. biol. Chemistry 186, 591 (19501). Buten-3-yl- 
bromid wird mit I;ormylaminomalonester zum ungesettigten Ester (1 )  
kondensiert, dieser mit Per-essksaure zum Epoxyd (11) oxydiert und 
(111) mit Ammoniak in  Alkohol umgesetzt. Nach Krassousky (C. R.  
hebd. Seances Acad. Sci. 146 ,  236 [1908]) addiert sich dies an das linger 
suhstituierte C-Atom ; b-Oxy-lysin wird als Pikrat isoliert. 
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gulans dauerhaft P h e n y l - i n d a n d i o n  gespeichert wird. Das wesentlich von M e ~ n i e r ~ ~ )  giinstiger, dargestellte da seine Wirkung Anticoa- CII, CH-CH, C!l?l{r . Hb-COOK --f s.1 C11, ( I 1  CH,-(:H-C--COOR cl~3c0311 . -  - -  f 
C,H ,OH 

innerhalb von 40 h verschwindet, auch wenn die Prothrombinzrit sehr SI iC l IO  :I: S t i C I 1 0  
verliingert war. Es muB in mehreren Dosen hintrreinander gegeben wer- 
den, d a  ee sonst zu rasch inaktiviert wird. 25 mg/kg in drei Injektionen 
halten die Prothrombinzeit auf dem angegebenen Wcrt. CH, C w c t ~ ~ - - ( : t ~ , - c -  CoOi< - -+" CII,-C~I-CH,-CII,.-C-COOR + h-nxt I y i n  

l o )  Ball, Goodvsn u. Morfon Biociemlc. J. 4 0 ,  proc. 59 I194Hj. 
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Medium wachsen gelassen, das einmal "C,-markiertcs Adenin cntlialt 
( A ) ,  das andere Ma1 Adenin + Folinsaure (2.10-' y/M1) (A + F.), nimmt 
( A )  etwa doppelt soviel Adenin auf wie ( A  i F). Die rrlativen AktivitRtrn 
woren : 

(A) Adenin 110 Guanin 95 
(A+F) Adenin 57 Guanln 53 

Die Hakterien koniien also Adenin in  Guanin, aueh in Abwesenheit 
r o n  Folinsaure, uniwandeln und zugefiihrteu Adenin in  die Nukleinsaurc 
einbauen. Sehr geringe Mengen Folinsaure bewirken die Eigensynthese 
aus den Stickstoff- und Kohlenstoff- Quellen des Nahrmediums. Sie steht 
demnach rnit der Nukleinsaure-Purin-Sgnthesc in Beziehungen, die noch 
offen sind, aber vermutlich rnit Tcansmethylierungsvorgangen zu tun 
haben. 

V e r s u c h e  i iber  d i e  X e t h y l i e r u n g s v o r g a n g e  trug D. H. Sprin- 
son (New York) vor. Nach Fiittcrung von "C-markiertem Serin an Rat-  
ten wurde gefunden, da5 die Methyl-Gruppen des Cholins und Thymins, 
sowie die Purine der Itibo- und Desoxyribo-Nukleinsaure das C, des 
Serins aufnchmen. I m  Thymin beianden sich 90% der Aktivit,at in der 
Xethyl-Gruppeel). 

D e r  P h o s p h o r - G e h a l t  d e s  O v a l b u m i n s  s teht  zu scinem fest- 
gestellten Molekular- Gewieht von 44000 in  keinem stochiometrisehen 
Verhaltnis. Zuerst ha t  I < .  Linderstro?n-Langzz) darauf hingewiesen, da5 
das darauf beruht, daO Ovalbumin nicht homogen ist, sondern aus zwei 
Substanzen A ,  und A ,  bestehtZ3). Dies konnte Gerfrude E. Perlnzann 
(New Pork)  dureh Elektrophorese bestatigen. Bei pH 6,s ist A, nega- 
tiver a!! A,. Die bei der Elektrophorese erhaltenen Patternen lassen 
sich in U bereinstiiiirnung rnit dem Phosphor-Gehalt und dem Molekular- 
Gewicht bringen dureh die Annahme, daO A ,  zwei Atome, A, nur ein 
Atom Phosphor enthalt. Auch diese Hypothese lie13 sich durch enzyma- 
tischen Abbau beweisen: Durch Behandlung mit Prostata-Phouphataee 
bci = 5,4 geht A ,  unter Abspaltung von einetn Atom Phosphor in A,  
iibcr, das in Sadeln kristallisiert werden kann. Behandlung mit Diinn- 
darm-Phosphatase bei pkr  = 9 ,3  wird A ,  rasch iiber A, und Abgabe des 
letzten Phosphor-Atoms in ein neues Protein, A,, umgewandelt. Dies 
wandert bei p1% = 6,s langsamer als A, und en th i l t  keinen Phosphor 
inchr. Die beiden Phosphor-Atonie sind, wie die Enzym-Wirkung zeigt, 
als verschiedene phosphor-haltige Gruppen in der Molekel enthalten. 

J .  SLerribery (Paris) untersuchte mit Hilfe von 3,P d i e  G e s c h w i n -  
d i g k e i t  s e i n e s  A u s t , a u s c h e s  i m  S t o f f w e e h e e l  d e r  X i l c h d r i i s e  
d e r  l a k t i e r e n d e n  R a t t e .  Exogen zugefiihrter mineralischer Phos- 
phor wird gleich schnell zum Aufbau von Driisengewebe und zur Synthese 
der Milch verwandt. Dabei verhalten sich aber erwartungsgemLl3 die 
1)esoxy-pentose-Nukleinsaure und die Pentose-Nukleinsaure der Driisen- 
Zellen verschieden. Die DNS ist wesentlieh weniger aktiv als die P N S ;  
das beweist, daU die Stabilitat der Kern-Nukleinsauren gro13er ist, als 
die der Cytoplasma-Nukleinsauren, die wesentlich P N S  sind. Aus dcr 
Funktion der Yileh-Driisen als holomerokriner Driisen folgt eine gleich- 
maWigc Verteilung des Phosphors in Milch und Plasma iiber die Mito- 
chondrien. 

Untersuchungen rnit Radiophosphor miissen aber bei Driisen-Gewebe 
stets sehr kritisch gewertet werden, da, wie bereits GovaertP4) und Q. 
Ostling (IIelsingfors) zeigten, cndogener und exogener Phosphor ver- 
schieden, zumindest von der Xiere beliandelt werden. Wird halbseitig 
Nierenkranken radioaktives Phosphat intravenos gegeben, erhalt man 
aus den1 Urjn der bpiden Nieren ein versehiedenes 3aP/31P-Verhaltnis. 
Verniutlich beruht das darauf, da0 endo- und exogenes Phosphat im 
Plasma physikochcmisch verschiedcn gebunden sind. 

Fermente 
[ I .  Uorei und U .  Sorbo (Stockholm): R e i n i g u n g  u n d  E i y e n s c h a f -  

t e n  d c r  R h o d a n a s e .  Rhodauase konimt 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 Tliiocyanat. I)as aus Leber durch Ammon- 
sulfat-Fillunyen bei niedrigcni pH isolierte Ferment ist hitzelabil (+ 56O), 
besitzt sein pH-Optimuni bei 9 und wird sehr stark durch CuZ+-Ionen, 
nicht dagegen durch Eisen, gehemmt. Bebriitung rnit Cyanid in Ab- 
wesenheit des Sehwefrl-Donators macht das Enzyrn unwirksam. Diese 
Hernmung ist durch Dialysr reversibel. Wahrend das Ferment bri 
Itaumtemperatur von p,, = 5-4 stabil ist, l a a t  es sieh bei 5O auch noch 
bei pH == 3,5 halten. Die EXektrophoresr laUt rine reine Substanz cr- 
keiinen. 

c b e r  P h o s p h a t a s e n  berichtete Marjorie A .  Szoanson (Winston- 
Salem, S.  C.). Sic untersuchte systematisch die Phosphatasen der Leber. 
Die Tahelle 1 gibt dir Hefunde eusammengrfaBt wieder. 

E .  Diczfalusy (Kopenhageii) faiid, daf.! die a l k a l i s c h e  S i e r e n -  
P h o s p h a r a s e  weit starker durch das A g l y k o n  P h l o r i d i n  als durch 
dau Phlorieiii selbst gehemnit wird. Die Hemrriung ist reversihel. I n  der 
Siere wird Phlorizin teilweise gespalten und bewirkt dort die Glukosurie 
durch IIinderunx der Reabsorptionvvorgange, die unter Phosphorylierung 
rerlaufrn. Aucli vcrschiedene ostrogene Substanzen, daruntrr  besondrrs 
&tradiol-3,17-diphosphat hcmmen, nach Mitteilung von B .  Aldnmtri 
(Koprnhagen) das Ferment aufierordentlich stark. 1)er Vorgang ist kcine 

21) Vgl. auch Science IZ?, 267 119501 sowie diese Ztschr. 62, 481 [1950]. 

*2) C. R. Lab. Carlsberg 26 16 [1949]. 

24) Nature [L.ondon] 160, 153 [1947]. 

6 3 ,  33 (19511. 

Longsworth, J. Amer. Chem. SOC. 6 1 ,  529 (19391. 

Ferment 
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ATP-ase . . . . . . . . . I A'I'P 1.7.441 1 :>400y0 4- 
AMP-ase (nur in , Adenosin-5-muno- i 

G ranula) . . . . . . . 
Ribo-5-P-ase . . . . . . 

Oluco-6-P-ase . . . . . 

ca. 7 , 0-500/, + + phosphat 
Ribose-5-mono- ; 

Glucose-6-mono- ' 
phosphat ' 7,4 

Phosphat 695 

Tnbelle 1 

Vcrdraneunesreaktion. reversibel und unabhiine 

- +, sehr 
stark durch 
Molybdat 

vom Substrat. Die - -  "., 
Dissoziations-Konstante des Enzym-Hemmstoff-Komplexes ist etwa 

mol/l. Bemcrkenswert sind dicse Befuiide besonders im Hinblick 
auf die Schwangersehafte-Glucoaurie. . 

A. Soicleirac (Paris) untersuchte die h o r m o n a l e n  I t e g l e r  d e r  
P h o s p h a t a s e n .  Die alkalische Uarm-Phosphatase untersteht der Ne- 
bennieren-Rinde; nach Insulin-Gabe wird sie vermindert, wahrend die 
Nieren-Phosphatase umgekehrt beini Diabetes verschwindet und Insulin 
den norrrialen Zustand wicder herutellt. Die Sperma-Phosphatase ist 
abhangig vom Sexualhorinon-Spiegel, nicht von der NNR, wie die an-  
dcren Phosphatasen. Verschicdene-expcrimentclle Xustande wirken ver- 
schieden auf die Phosphatasen. So bleibt beim A l l ~ x a n - D i a b e t e s ~ ~ )  dir 
Darm-Phosphatase unverandert, wahrend die Kieren-Phosphatase fast 
vollig verschwindet. Man niuU also annehrnen, daO zwei Itegulatoreii 
diese Fermente beeinflusaen, 1) ein lokaler an dem betreffenden Organ 
und 2)  ein allgemeinrr, der seinen Sitz im Hypothalamus-Gebiet hat .  

E .  C .  Slafer (New York) war cs rnit Hilfe empfindlicher Enzym-Mr- 
thoden zur Bestimmung des Glucose-6-phosphat~~~)  moglich, z u  zrigcu, 
da5  die B i l d u n g  v o n  P h o s p h o r s a u r e - E s t e r n  v e r b u n d e n  is t .  m i t  
e i p e r  H e d u k t i o n  v o n  z u g e f i i g t e m  C y t o c h r o m  c d u r c h  u - K e t o -  
g l u  t a r a t .  I m  Ansatz sind Ilerzniuskel-Fibroblafiten in einer Losung 
suspendiert, die AUP, Adenylsaure zur IIemmung der ldyokinasr, Xagne- 
sium- und Fluorid-Ionen und i m  Mol Cyanid zu Hemrnung der Reoxy- 
dation des Cytoehroms, auBerdem Glucose und Hexokinase in  Phosphat- 
Puffer enthalt. Auf je ein reduziertes Cytochrom werden mindest,ens 
2,lti SIol Phosphat verestert. Die Phosphorylierungen erfolgeii bei 
aerober Oxydation von a - K e t o - g l ~ t a r s i u r e ? ~ ) ,  wahrend der {Ibertragung 
des Wasserstoffs vorn u-Ketoglutarat auf Cytochrom c. Daiieben t r i t t  
eine Verhinderung der Anhaufung von Zwischengliedern, hauptsachlich 
ATP cin. 

J .  Monche (Barcelona) benutzt zur B e s t i m m u n g  d e r  A k t i v i t a t  
v o n  P h o s p h a t a s e n  die Phosphoraaure-Ester von Indikatoren. Die 
yhosphatasen spaltcn diese mit verschicdener GeschwindigkeiP). Bei 
Estern von Farbstoffen kann dicse kolorimetrisch verfolgt werden. Es 
wurden die Phosphorsaure-Ester von Oxy-Puchsonen wie Aurin, Henx- 
aurin und der Itosolsaure, und Aryl-azo-arylen synthetisiert, die lets- 
teren durch direktes Kuppcln von Diazonium-Salxen riiit Aryl-Phos- 
phorsaure-Estern, etwa dem im Handel erhaltlichen Natrium-phenyl- 
phosphatz9). Nach dieser einfachen Reaktion wurden dargestellt 3,4- 
Tolyl-azo-Phenol-Phosphat, p-Oxy-azo-benzolsulfosiiure-o-Phosphat und 
einige andere Ester, deren Farbstoffkomponente in der vcresterten Form 
eine andere Farbung zeigen, als die als Indikatoren verwandten, ihnen zu 

Grunde liegenden, Farbstoffe. Die Geschwindigkeit dcr Spaltung von 
Dioxy-fuchson-Estern ist langsam im Vergleich zu der der Mono-oxy- 
fuchsone. Die p-Oxy-azo-Farbstoffphosphate werden besonders rasch, 
bereits bei niederen Tcmperaturen gespalten, vermutlieh, da sic in einem 
Azo-Chinon-Gleichgewicht stehen, dessen Chinon-Form brvorzugt ist, 
dessen Azo-Form aber die Phosphorsaure-Ester angehoren. 

A. Rothstein (Rochester, N. Y.) war es moglich, zu zeigen, daW d i e  
Z e l l - M e m b r a n  d e r  H e f e - X e l l e  s p c z i f i s c h e  E n z y m e  e n t h a l t ,  so 
da5 sie keine rein passive physikalisehe Rolle im Stoffwechsel spielt, son- 
dern aktiv in die Stoffwechselvorgange eingreift. Sie enthalt eine Reihe 
von spezi6schen P h o s p h a t a s e n ;  d a  die Zellwand nicht direkt orga- 
nisehe Phoephorsaure-Ester durchl ia t ,  miissen diese vor dem Passieren 
in Phosphorsiiure und den organischen Rest  gespalten werden. Auch bci 
Xaugctieren sind spezifische Zellwand-Phosphatasen an den Resorptions- 
vorgangen beteiligt. Hier wurden auBerdem Di- und Trisaecharasen ge- 
funden, die ebenfalls Verdauungs-Funktionen haben. SchlieDlich ist eine 
Enzym-Gruppe in den Zellwinden lokalisiert, die den Transport der 
IIexosen in  die Zelle bewirkt, vermutlich analog der Resorption von 
Zuckern im Darm und in  den Nieren-Tubuli. Durch Belegung der Phos- 
phatasen rnit Uranyl-Ionen konnten die Or te  dieser Fermente festgelegt 
werden, d a  sic rnit den speziflsehen ,,loci" stabile reversible Komplexe 
a n  der Oberflaehe bilden. Die wahre Natur  der Enzyme ist noch nicht 
bekannt. Sic sind an die Struktur  der %ell-membran gebundcn und damit  
ist die lebende Substanz Vorbedingung der Aufrechterhaltung dieser spe- 
zi6schen Ungleichgewichte. Es konnteii Untersehiede der ,,loci" bci 
aerobem und anaerobem Etoffwechsel beobachtet werden. 

2s) Vgl. diese Ztschr. 63 82 [1951]. 
?*) Vgl. Hacke, J.  biol. dhemistry 167, 843 [1947]. 
?;) Ochoa. J. b i d .  Chemistry 155 ,  87 (19441. 
28) Martland 11. Mitarb., Biochemic. J. 18, 1152 [1924. 
es) Monche, An. R. SOC. Esp. Quim. Fis. 4 4  B,  608 [11948). 
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W .  E.  Knoz (Cambridge) und A. R. Mchtcr (Chicago) nntersuchten 
die T r y p t o p h a n - o x y d a s e ,  ein in der Leber bestehendes Pnzym-Sy- 
stem, das Hynurenin aus I-Tryptophan bildet*O). Es besteht aus drei in 
Serie arbeitenden Fermenten, einer speziflschen Peroxydase, einer Wasser- 
stoffperoxyd bildenden Oxydase und einer Formylase, die das aus Trypto- 
phan duroh die beidon ersten Fermente gebildete Formyl-Kynurenin 
spaltet. Die Formylase ist stets in  groDem UberschuD vorhanden, aber 
die Oxydasen konnen bis zu zehnfach vermehrt werden, wenn groPere 
Xengen Tryptophan, Phenylalanin oder Tyrosin oral oder parenteral ver- 
abfolgt werden. Dic Steigerung erfolgt in den ersten 12  h und sinkt dann 
wieder rasch ab. DaD es sich um einen Enzym-Adaptations-Effekt han- 
delt, geht aus folgcndem hervor : 
1 )  Die Steigerung erfolgt auch in vitro an Leberschnitten und Extrakten. 
2) Die Aktivitat von Leber-Extrakten behandclter und unbehandelter 

Tiere ist additiv. 
3) Die Eigenschaften und die proportionalen Verluste bei der Reinigung 

sind be1 belden Tieren gieich. Es besteht kein Anzeichen fu r  einen disso- 
ziablen Co-Faktor. 

4) Die Aktlvitats-Steigerung besteht nur so iange, wie iiberschiissige Amlno- 
sauren im Tier wirksam sind. 
W .  D. Lotspeich und R. A.  Peters (Oxford) untersuchten die I S O -  

c i  t r  o u e  n s  a u r e - d e  h y d r  a s  e d e  s H e r  z m  us kclss l ) .  Sie braucht Man- 
gan-Ionen a18 Aktivatoren. Zusatz von Phosphat, Pyrophosphat und 
Fluorid maskicrt das  Yangan und hemmt dadurch. Kupfer-Ionen, or- 
ganische Quecksilber-Verbindungen und besonders sekundares dreiwer- 
tige8 Arsen, wie es im Diphenyl-chlorarsin vorliegt, wirken a18 BuDerst 
s tarke IIemmstoffe. Dieser Effekt kann durch Glutathion und RAL auf- 
gehoben werden. Diese Isocitro-dehydrase scheint also -8H-Gruppen zu 
enthalten, die fur die Aktivitat notwendig siiid. 

G .  0. Holmberg (Lund)  zeigte, daIl das P l a s m a - K u p f e r  a n  e i n  
P r o t e i n  g e b u n d e n  ist, das in  reinem Zustand isoliert werden kann. 
Dieses blaue Kupfer-Proteid, C a e r u l c o p l a s m i n ,  ahnelt in seinen kata- 
lytischen Eigenschaften sehr der L a c ~ a s c ~ ~ ~ ) .  EE oxydiert, ungehemmt 
durch Kohlenoxyd, Amine, besonders s tark p-Phenylendiamin, Adrenalin 
und Diphenolo in Gegenwart von Aminen, indem in  einer Sekundar- 
Reaktion das Chinon mit dem Amiu reagiert. Im Falle de8 Adrcnalins 
entsteht so Adrenochrom. Darauf basiert ein Test fur das Enzym. Die 
oxydativen Reaktionen des Plasmas beruhen auf diesem Protein, nicht, 
wie bisher angenommen auf der Leukozyten-Verdo-peroxydase. Die 
phyaiologische Funktion des Caeruleoplasmins ist mi t  dem Adrenalin- 
Stoffwechsel verbunden. 2'. Astrup (Kopenhagen) isolierte, besonders 
aus Lungen-Gewebe, sin proteolase-hemmendes Protein, das neben der 
Pibrinolysin aktivierendcn Fibrokinases2) in  den meisten Geweben in  
mehr oder weniger groBer Konzentration vorkommt. 

H. Neurath (Durham, h'. C.) zeigte in ncuen Cntersuchungen, daB 
C h y  m o t r y p s i n  bcvorzugt Substrate angreift, die folgende Eigenschaf- 
ten haben: 
1) einen aromatischen Ring, der mindestens eine Methylen-Gruppe von 

einem a-C-Atom entfernt is t ;  
2) eine ungeladene polare Gruppe a n  einem a-C-Atom der 1-Reihe, die 

wasserstoff-Brucken zu bilden vermag durch Protonen-Aufnahme, 
z. 13. ein Benzoyl-Derivat einer a-Amino-Gruppe; 

3) cine hydrolysierbare Amid-, Oxyamid-, Hydrazid-, Peptid- oder Ester- 
I h d u n g .  
Hemmstoffe brauchen nicht solche strengen Struktur-Uedingungen 

zu erfiillen, um wirksam zu sein. Besonders groll sind die Effekta bei 
Phenyl-propionsiture und ahnlichen Verbindungen. Wahrend bei den 
Substraten dic Rindung a n  drei Stellen erfolgen muD, genugt bei der 
Hernmung die Blockierung von einer oder zwei Haftstellen. Chymotrypsin 
h a t  nur ein aktives Zentrum in  der Molekel. 

K .  Hartiala und A .  C .  luu (Chicago) untersuchten die ohemischen und 
physikalischen V e r  a n  d e r u n g e  n d e s  D u o d e n  a l s  c h l e i m e s  beim 
Stehen. Der Duodenal-Schleim wurde aus Zwolffingerdarm-Fistcln des 
Hundes o h m  Verunreinig,ungen gewonnen. Er ist bei Oo durchaua halt- 
bar, bei Zimmertemperatur andert  sich aber die Viscositat der zahen Sub- 
stanz bis zu einem diinnen wiiDrigcn Zustand. Mucolytische Enzyrnc 
hat ten diese Wirkung nicht, wohl aber merkwurdigerweise Trypsin und 
Chymotrypsin. Die IIalbwertszeit der Viscositatsiinderung lag bei 
7,6 u n d  37O C zwischen 40 und 60 min. Bei dcm ProzeD vermehrte sich 
die reduzierende Substanz nicht; freies IIexosamin oder Uronsauren 
konnten nicht nacbgewiesen werden, der Kicht-protein-Anted steigt aber 
an. Beim derzeitigen Wissen uber den Aufbau der Mucoproteine is t  es 
nicht mBglich, etwas iiber die Art  dcr Depolymerisation auszusagen. 
Offenbar haben aber die Stickstoff-Anteile bei dcr Viscositat eine wichtige 
Auigabe. Die Ergebnisse zeigen jedcnfalls, da13 proteolytische Enzyme 
solche zusammengesetzten Substanzen depolymerisieren konnen und 
schon im Schleim selbst enthalten sind. 

Wirkstoffe 
Durch A u f f i n d u n g  n e u e r  I I o r m o n e  wird die Koordination der 

Organe auf humoralem Wege weiter gesichert und neue .Verknupfungen 
in der Funktion des Orgauismus gefunden. Die meisten der Wirkstofie 
wurden bisher nur als Organ-Extrakte gewonnen; ihre Reindarstellung 
s teht  noch a m .  

J. Kaulbersz (Krakau)  beobachtcte, dall G a l l e  cine Vermehrung der 
Magensaft-Sekretion verursacht, ohnc daD Acidilat und Ferment-Gehalt 
erhoht werden. Intravenos gegebcne Galle vermindert dagegen Volumen 

") Fed. Proc. 8 I [19491. 
31)  ~ c h o o  J. bidl. Chemistry 174  133 19481. 
9 As& u. Permtn, Nature [Lbndon! 169, 681 k19471. 
32a)Vgl. auch 0. Warburg: Schwermetalle als Katalysatoren. S. 148 ff. 

(Berlin 1947). 

und Acidittit des Magensaftes, crh6ht aber seine peptisierende Kraft. 
Der wirksame Stoff wird duroh Erhitzen zersetzt. Es handelt sioh ,ie- 
denfalls nicbt um eine Gallenshure. 

u b e r  die Dtinndarm-Papkreas-Koordination berichtet A .  R.  Harpet  
(Newcastle-on-Tyne). Alkoholische Extrakte  der Mucona den oberen 
Diinndrarms enthalten ejnen Stoff, P a n k r e o z y m i n ,  der bei intravenoser 
Injektion den Enzym-Gehalt des Pankreas-Saftes erhbht. Dicser selbst 
wird bekanntlich durch das Sekretin hervorgelockt. Pankreozymin ruft 
auch Gallenblasen-Kontraktion hervor; vielleicht aber handelt es sieh 
dabei um die Wirkung dee Cholezystokinins, das schwer vom Pankreo- 
zymin zu entfcrnen ist. Nach intravenoser Gabe von 2 mg/kg des gerei- 
nigten Hormons steigt dcr Lipase-, Amylase- und Trypsin-Gehalt im 
Duodenahaft gleichermaoen sehr rasch an. - l)ie glatte Muskulatur des 
Darmes wird ebenfalls neben der nervosen Versorgung durch hormon- 
artige Stoffe angeregt. 

M .  Rocha e Silva (Sao Paolo) berichtete u b c r  d a s  H r a d y k i n i n  
(mit  Film). Bei 1 bis 2-stundigem Rebruten von Plasma-Globulin (aus- 
gefallt zwischen 35 und 45% SBttigung mit  Ammonsulfat) rnit dem Gift 
der Urwald-Schlange Bothrops Jarara oder rnit Trypsin entsteht ein 
Stoff, Bradykinin, der glatte Muskulatur a n r e g P ) .  Bei langerer Einwir- 
kung der proteolytischen Fcrmente wird es rasch unwirksam und abge- 
baut ,  CE is t  also ein P o l y p e p t i d .  Es enthal t  mindestens 12 verschiedcnc 
Aminosfurcn, daruuter Serin, Threonin, Histidin, Phenylklanin und 
Tryptophan, aber kein Tyrosin. Antihistaminica und Atropin wirken 
nicht antagonistisch, was darauf hinwcist, dall es in  der glatten Nuskula- 
tur  pharruakologische Rezeptoren gibt, die spezifisch auf die Fixierung 
der Yolypcptidkette adaptiert sind. Es besteht cine lineare Beziehung 
zwischen der Kontraktion des ~eerschweinchen-usophagus und dcm 
Logsrithmus der Bradykinin-Dosis. Daraus ergibt sich cine Methode zur 
nestimmung dicses hormonartig wirkenden Stoffes. 

Von verschiedenen Seiten wurden die in dic Blutbahn abgegebenen 
Stoffc uiitersucht, die den Iilutdruck und die Kreislauf-T&tigkeit beein- 
flussen. Da  ist es besonders das eisen-haltige F e r r i t i n ,  das die Aufmerk- 
samkeit auf sich gelenkt hat .  A. M a z w  (New York) identifizierte es als 
den Leber-Vaso-depressor, der, in  Hilz und Leber gespeichert, im Kreis- 
lauf wahrend eines hamorrhagischen Schocks und bei cssentiellem und 
renalem IIochdruck kreist. Seine vasotrope Wirksamkeit h i n g t  a b  von 
dcr Gegenwart frcier SII-Gruppen, die unter normalen aeroben Verhalt- 
nissen weniger als 10% der miiglichen Sulfhydryl-Gruppen ausmachen. 
In  der Anaerobiose werden die DisulAd-Bindungen zu Sulfhydryl-Grup- 
pen reduxiert, wobei die vasodepressorische Wirksamkeit steigt. Reagen- 
zien, die mit Protein-SH-Gruppen reagieren, wie o-Jodoso-benzoat, p- 
Chlor-mercuri-benzoat, Jodacetat, Saucrstoff in Gegenwart von Kupfer- 
(11)-Spuren und Cystin verhindern dicseu Effekt, wahrend Cystsin und 
Glutathion ilin reaktivieren. I n  vitro vermogen Leberschnitte Ferritin- 
SH-Gruppen unter aeroben Bedingungen zu oxydieren; dicsc Fahigkeit 
verschwindet bei verminderter Sauerstoff-Spannung oder in Gegenwart 
yon Cyanid. Anaerobiose vernichtet sic ganz. Aktives Ferritin wird also 
gcbildet nach dem Grade der Anoxie, gemaD dcr Gleichung: 

H, 
Ferritin-S-S -+ Fernitin-SII. t 

0 2  

Dabei bildet Glutathion den Co-Faktor dieses Redox-Systemen. 
Ein anderer Stoff, der in der Nilz gebildet, transhepatical Anoxybiosen 

durch Umstellung des Stoffwechscls ermoglicht, ist das von F. H .  Rein 
(Gottingen) entdeckte , , I I y p o ~ i e - L i e n i n " ~ ~ ) ,  das  nicht mi t  Ferritin 
identisoh ist. Durch diesen Stoff 1aBt sich das Phanomen den ,,Second 
wind" erklfiren. 

SchlieDlich enthalt die Leber noch Stoffe, die auf das Blutbild wir- 
ken. W. 8. Collens (New York) berichtete uber eine Substanz, die in  
Ganz-Lebcr-Extrakten cnthalten ist und die, nach Injektion, die Anzahl 
der eosinophilen Zellen des weillen Blutbildes um mchr als 85% senkt. 
Dic Wirkung dauert bis zu 72 h an. 

Dae Problem der A t h e r o s k l e r o s e  wurde von L. N .  Katz (Chicago) 
und D.  Lehr (New York) behandelt. Katz zeigte,.daD durch hohe Gaben 
von C h o l e s t e r i n  beim Kiicken eine Rypercholesterinamie entsteht, die 
i n  den Organsn zu Lipidose, in den GefaDen zu Atherosklerose fuhrt. Es 
konnte jedoch gezeigt werden, daD nicht der erhohte Plasmg-Cholesterin- 
Spiegel direkt diese Veranderungen ergibt, sondern die unmittelbare Ur- 
sache eine Alterjerung des Pettstoffwechsels ist. Bekommen die Kucken 
gleichzeitig mit geringen Cholesterin-Dosen hohe Quantitaten a n  Fctt, 
bekommt ein groDer Teil der Tiere die Atherosklerose, besonders der 
Thorakal- und Abdominal-Aorta, trotz nur relativ gering erhohtem Cho- 
lesterin-Gehalt des Plasmas (200 mp% gcgen 100 m g x  bei den Kontrol- 
len). Die Anderungen des Fettstoffwechsels sind auch pathogcnet,isch fur 
die menschliche Arterienverkalkung). 

Nach den Versuchen von Lehr kounen s c h w e r l o s l i c h e  S u l f o n -  
a m i d e  in  exzessiven 1)oscn h o o h g r a d i g e  G e f L D v e r k a l k u n g e n  er- 
zeugen, die hiatologisch einer schweren Atherosklerose durchaus gleichen. 
Wichtig fur  diese Ltiologie ist der Zustand der Nieren, die durch Sul- 
fonamid-Ausfallungen und deren Abbauproduktc s tark geschadigt sind. 
Natriunibioarbonat lost die Niederschlage; interessanter ist aber die 
p r o p h y l a k t i s c h e  W i r k u n g  d e s  A m m o n c h l o r i d s  gegen diese und 
anderc GefaO-Schadigungen, wie die durch Dcsoxy-corticosteron erzeugte 
Periartcriitig nodosa und die experimentelle Protein-Arteriitis. Verschic- 
dene diitetische und hormonale Faktorcn wirken synergistisoh mit  dern 
saure-bildonden Ammonium-chlorid. , ,Sluerung" des Gewebes sol1 die 
vaskularen Lasionen verhindcrn. 

82) Amer. J. Physiol. 156, 261 [19491. 
. .- - 

") S. diese Ztschr. 62, 515 (19SOl. 
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Im Xusammenhang rnit der Protein-Arteriitia ist, es iiiteressant, [la[; 
D. 8’. Magee (Chicago) beobachtetr, daU orale Gaben von v o l l s t a n d i g e n  
A m i n o a a u r e -  G e m i s c h e n  wahrend dcr Ilarreichung einc V e r s t a r -  
k u n g  d c s  G a l l e n s a u r e n - G e h a l t e s  der Gallc auf his zu  30:/, bewirkt, 
gleichgiiltig, ob die Galle wiedcr resorbiert‘wird oder nicht. Intraveniise 
Zufiihrung ha t  eine vie1 schwachere Wirkung, auch unvollstindige Yi- 
schungen der essentiellen Aniinosauren hatten einen wesentlich geringeren 
Effekt: Diese Erscheinung bcweist den EinfluB der Nahrungsaminosauren 
aiif die Hiosynthese der Sterine. 

E .  Kodicek beobachtete, daU Jangkettige ungesattigte Fettsiiurrn 
das Wachstum yon Lactobacillus casei hemmen. Dieser Effekt kann 
durch verschiedene oberflachenaktive Stoffe aufgehoben werden, yon 
denen Vitamin I), und D3 a m  starksten wirken, und zwar geht die Wir- 
kung dieser Stoffe in gewissen Grenzcn direkt proportional dcr Konzen- 
tration im Kulturmedium, was fur einen mikrobiologischen Test auf reines 
Vitamin D vcrwandt werden kann. Anderc Substanzen, die einen ge- 
ringen gleichartigen Effekt zeigten, waren Lecithin, %-Tocopherol, Cho- 
lesterin, Suprasterin, Tachysterin, Pyrocalciferol, Koprostanon; unwirk- 
sam waren alle anderen Sterine und Sterin-Abkommlinge, auch Vitamin A 
und Calciumsalze, die bekanntlich membran-dichtend wirken. Das ist 
fur  die theoretische Ausdeutung des Phanomens, das sich ausschlicljlich 
in der lipoiden Phase abspielt, wichtig. Werden die genannten fettliis- 
lichen Substanzen, ohne einc ungesiittigte Pcttaaurc, dem Nahrmediurri 
zugegeben, wirken einige bacteribstatisch: Vitamin D ,, Pyrocaloiferol, 
Suprasterin I1 und Lumisterin waren in Konzentrationen von Y bis 
30 mg/ml Medium in diesem Palle giftig, eine interessante Parallel-Hr- 
scheinung zwischen 13akterien und hiihcren T i ~ r e n ~ ~ ) .  

Die fettloslichen V i t a m i n e  A u n d  E konnen durch Zusatz voii 1)is- 
pergiermitteln (Tween) in  Wasser dispergiert werden, wie B .  Krtitner 
(Brooklyn, X. Y.) b e r i e h t e t ~ ~ ~ ~ ) .  Uiese Dispergierungen werden vom In -  
testinal-Trakt besser aufgenommen als 61-Losungen, so daU der Serum- 
Spiegel an diesen Vitaminen betrachtlich hijher liegt, wie durch Fluores- 
zenz-Messungen ermittclt wurde. Auch in der Letler steigt der Vitamin- 
A-Gehalt steil an. Die waorigen Dipersionen werden im oberen Ihinn- 
darm bereits absorbiert, 01-Losungen erst in tiefercn Abschnitten3’) 
Besonders wichtig ist die Erhohung des Vitamin-Serum-Spiegels bei Stil- 
lenden, bei denen der Gehalt der Milch r o m  Gehalt dcs Serums abhiingt, 
und bei Neugeborenen. Die bessere Aufnahme ist bcdingt durch die gc- 
ringere Teilchen-GriiUe, die s tark vergrooerte Oberflache und die vermin- 
derte Oberflachenspannung zwischen Vitamin A und Darni-Wand. In- 
travenose Gaben erhijhen den Vitamin-Spiegcl noch melir. 

I<. Rodahl (Oslo) untersuchte das den Eskimos und Polarforschern 
seit langcm bekannte Phanomcn, d a l  E i s b a r e n - L c b c r  g i f t i g  ist. 
Durch Rattcn-Versuche wurde gezeigt, daU 0,5 bis 0,7 gjTier todlich wir- 
ken konnen. Verschiedene Fraktionen der Eisbaren-Lcbcr wurden unter- 
sucht mit folgendem Ergebnis: Vitamin-freic Leber und Leberiil sind 
nicht toxisch, wlhrend Baren-Leber-81 oder nicht extrahierte Lcbcr die 
gleiche Wirkung hatten wie aquivalentc Xengen Vitamin A. Die YtLrke 
der Vergiftungs-Symptome hangt vom Vitamin-Gehalt ab. Die Hisbaren- 
Leber enthalt nur geringe JIengen Vitamin I), aber d i e  h i i c h s t e n  b i s -  
h e r  b e o b a c h t e t e n  K o n z e n t r a t i o n e n  a n  V i t a m i n  A ,  so dao die 
Vergiftungen cine I1 y p  e r  v i  t a m i n o s e  A darstellen. 

Uer Komplex der wasserlovlichcn V i t a m i n e  B u n d  C interessierte 
G. d i  Muggio (Catania). 2-Amino-5-met.hylthiaz01-4-carbons~ure ( I )  
hemmt die Ausbildung c i n e  experimentellen B e r i - I k i  und vcrhindert, 
in  Doscn von 0.0166 nig/100 g vor oder nach Auftreten der Krankheits- 
Symptome gegeben, die Ausbildung der charakteristischen Hypogly- 
kimie. D a  die Vitamine im Korper zueinander in  einem bcstimmten 
Gleichgewicht stehrn, wurde die Wirkung dirses Aneurin-l~ruehstuckes 
aueh bei anderen Avitaminosen untersucht und gefunden, daO die glei- 
chen geringen 1)oscn einen Skorbut mildern, und 1 mg/100 g Korper- 
gewicht die Gewichts-Abnahme verhinderten. Auch die hiimorrhagischen 
Symptomc werden giinstig beeinflulit. Es besteht also ein Synergismus 
zwischcn Ascorbinsaure und ( I ) ,  der durch das quantitative Verhiltnis 
der beiden modifiziert wird, was wieder sehr deutlich auf die Inter-Vit- 
amin-Beziehungen im Korper hinweist und ein sehr schiinrs neispirl fur 
die Korrelationen ist, durch die dafi Lcben rrguliert wird. 

AnalyRe 
I n  verschicdenen Sektionen wurdc iibcr analytische Mcthoden be- 

richtet, auch rin Teil der Demonstrationen war diesem Thema gewidmet 
und eine sehr hiibsch arrangierte Ausstellring von Beispielen liroghscher 
Analysen-Kunst,, auch mit Mikro-Mengen, wie denn iiberhaupt, bei den 
angegebenen Verfahreri stets darauf gesehen wurde, niit den kleinstmbg- 
lichen Mengen auszukommen. Fur  die M i k r o - B e s t i m m u n g  L u l l e r s t  
k l e i n e r  S a u e r s t o f f - M e n g e n  benutzt J. If. C. Smith (St.anford, Calif.) 
die Bautskysche Methode dcr Phosphoreszenz-Loschung von Trypaflavin 
an Silica-Gel durch S a u e r ~ t o f f - S p u r r n ~ ~ ) .  Dcr Gasstrom wird durch den 
in einem Rohr befindlichen Phosphor geleitet und die Lichtstirke photo- 
elektrisch registriert. Es kann Sauerstoff bis zur Verdiinnung von 1 : l o 8  
gcmessen werden. Die Methode wurde bci Pflanzenphysiologischrn U n -  
tersuchungen der Assimilation entwickelt. 

N .  S.  Joukovsky  benutzt die bekannte, rrieist unerwiinsclite Eigen- 
schaft verschiedener Indikatoren, in Gegcnwart von Proteinen anders- 
farbig zu erscheinen, zur 1 3 e s t i m m u n g  d c s  G e s a m t p r o t e i n s ,  d e s  
A l b u m i n s  u n d  G l o b u l i n s  in  einem Mikrotropfen Serum. Am giin- 

36) Symp. SOC. Exp. Biol. iMedicine 3, 217 [1949]. 
37) Popper u .  Volk Proc. SOC. Exp. Biol. Medicine 68 562 [1948]. 
3‘a)Tweens sind Pblyathylen-Derivate des Sorbitans 

mitinsaure-, Tween 80 der Oleinsaure-ester. 
38)  Vgl.  z. B. Ber. dtsch. chern. Ges. 6 4 ,  2053 [1931]. 
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Tween 40 dcr PaI- 

st,igsten ist bt l iyl- te t rabroin-phe~iolphthalein~~).  1)ir Gosaint-Protein- 
menge wird kolorimetrisch iiiit IIilfe einer Eich-Kurve bestimmt. Den 
Albumin-Wert erhalt man durch Ausfallung des Globulinfi mit 0.001 n 
Essigsaure nach 24 h Stehen. A u s  der Diiiercnz crgibt sich die Globulin- 
Mrnge. Fur eine Uestimmung genugen 0.01 ml Serum. 

U m  d e n  D i s p e r s i o n s - G r a d  o d e r  d i e  L o s l i c h k e i t  e i n e s  P r o -  
d u k t e s  zu b e s t i m m e n ,  ist nach Aiidrie L .  Moniiier (Paris) das Dia- 
gramm Durchlassigkeit gegcn WasserstoIf-Ionen-Konzentration unter 
angemessenen Kauteleii cin cmpfindliches MaG. Man erhalt so z. B.’ die 
Nenge An- und Kationen, die an ein Protein gebunden ist und wieweit 
solche Ionen-Bindungen reversibel sind. AuDerdem findet man, dafl ein 
bestimmtes Protein bei verschicdenen Dispersionsgraden stsbil ist, von 
einer klaren Losung, bis zu einer Suspension s tark opaker I’artikel. 

Einen neuen M i k r o - E n t s a l z u n g s a p p a r a t  z u r  P a p i e r c h r o m a -  
t o g r a p h i e ,  der eine Anzahl voii Unannehmlichkeiten des von Comden,  
Gordon und Martin angegebenen Apparates vermeidct. demonstrierten 
T. Aslrup, E .  Olsen und Agnefe Stage40). 

Phr~inakolngie  
Hei den pharmakologischen Vortragen lag das IIaupt-Gewicht, wie es 

bei einer I’hysiologen-Tagung zu erwarten ist, auf den S p a s  ni o 1 y t i c i s  
nnd dem cholinergischen System. 

P .  Prolesi und L. de Caro (Pavia) synthetisierten Dcrivate des N-  
( $ - a m i n o -  L t h y 1 ) - p i p  e r i d i n s ,  unter diesen war besonders wirksam 
als Spasmolyticurn das N-(P-benzyl-phenyl-amino-athy1)-pipqridin, das die 
durch 10 y Acetylcholin hervorgcrufene spastische Kontraktion des Dar-  
mes in einer nur 10mal  groUeren Uosis lost und so zwischen dem weniger 
wirksamen Papaverin und dem Atropin steht. Die dos. let. (Meerschwein- 
chen) ist 110 mg/kg, so daO seine therapeutische Ureite sehr groD ist. In  
geringen Dosen wirkt es stimulierend. Um diese Stoffe den natiirlichen 
Spasmolyticis iihnlicher zu machen, wurde versucht, Alkoxy-Gruppen ein- 
ziifiihren. Solche in der Natur vorkommenden krampflosenden Urogen 
sind z. R. das Fagarin, das ein substituicrtcs N-benzyl-N-methyl-phenyl- 
athylamin id“). So entstanden N-(p-benzyl-p-methoxyphenyl-amino- 
athy1)piperidin (Pp. 93O), X-($-phenyl-p-methoxybenzyl-amino-iithyl)- 
piperidin (Kp, 256/57O) und N-(P-di-p-methoxybenzylamino-Sthy1)-pi- 
prridin ( 2  I-ICl Fp 205O). Sic sind samtlich spasmolytisch gut  wirksam. 

Jiantie Lkvij (Paris) priifte Amino-Ester der allgemeinen Formcl 
(XMZ) C . COO(CI1,)n. X(R,R’) pharmakologisch und fand folgcnde Ge- 
setzmaUigkeiten: 
I )  die spasmolytische Wirkung steigt, die pdrasympathicolytische f i l l t  mit 

dem Molekular-Gewicht : 
2)  hydroarornatische Substitution ( a n  X und Y )  erhoht die spasrnolytische 

Wirkung ; 
3) nur disubstituierte Sauren sind wirksam, dabei steigt die Wirksamkeit, 

wenn Z = OH is t ;  
4) Ersatz des Carboxyl-Sauerstoffs durch Schwefel mindert die Eigen- 

schaften mit Ausnahme der Verbindung X=Y=C,H,; 2 = H. 
5) Ersatz des Carboxyl-Sauerstoffs durch die Imino-Gruppe vermindert 

die Spasmen-losende Wirkung; inan erhalt wirksame Lokalanasthetica; 
6 )  Einfuhrung einer Ather-Bindung in die Molekel vernichtet sowohl die 

spasrnolytische, wie die parasympathicomim.tische Wirkung. 
8hnliche Untersuchungen unternahm A .  M .  Lands (Rcanssclaer, 

X. Y.) an Ucrivaten des 3 - I l i a t h y l a m i n o - a t h a n o l s .  Dies selbst ist 
nur Rchwach cholinergisch wirksam. Die Wirkung von libwandlungen 
an dieser Xolckel ergab: 
1 )  Veresterung mit Essigsaurc steigert die Wirkung auf d e s  Acetyl- 

cholins. 
2) Ersatz ’eines Wasserstoffs der Essigsaure-Methyl-Gruppe durch eine 

Hydroxyl-Gruppe vermindert die Wirkung, nachfolgende Substitution 
der beiden iibrigen Wasserstoff-Atome durch Phenyl-, Cyclohexyl- oder 
a-Thienyl-Gru pen ergibt hoch-anticholinergische Ester; 

3) die Carbonyl-8ruppe ist weder f u r  die Cholin- noch f u r  die gegenteilige 
Wirkung notwendig; 

4)  auch die Struktur der Gruppe zwischen Amino-Stickstoff und Saure- 
Kohlenstoff kann ohne Verminderung der antispasmodischen Wirkung 
verandert werden. 
1)ie wirksamste Modifizierung ist das l-Methyl-3-piperidyl-methanol, 

mit dem sehr aktive Ester erhalten werdcn. Der Diphenyl-glykolsiure- 
Ester dieser Verbindung wirkt etwa so s tark wie Atropin beim Hund. Die 
quaternaren Salze sind wesentlich wcniger toxisch als die Grundsub- 
stanzen, die in  ihrer Giftigkeit beim 1-Xethyl-3-piperidylmethyl-benzil- 
siiurr-Ester ebenfalls dem Atropin analog sind. 

I)as P - D i m e t h y l - a t h a n o l a m i n  ist auch der biologische Vorliiufer 
dea Cholins. Es entsteht durch Methylierung des Athanolamins, wird 
aber nach C. Artom (Winston Salem S .  C.)  so rasch weiter zu Cholin me- 
thglicrt, daB es sich der Bcstimmung entzicht. Cholin wirkt aber nicht 
als direktes Methylierungsmittel, sondern erst nach Oxydation zum Be- 
tain, wic es das uinstebende Schema 1 ~ e r a n s c h a u l i c l i t ~ ~ ) .  

Die naturlichen S p a s m o l y t i c a  d e r  C u r a r e - G r u p p e  wurden voi i  
U .  S.  Salawra (Kairo) rnit anderen quaternaren Ammonium-Verbindun- 
gen verglichen. Die zentrale und pcriphcrc Wirksamkeit der Curare- 
Alkaloide hangt offenbar rnit der intcrnen Molekel-Asymmetric zusani- 
men. Die symmetrischen t,ertiPen Basen, Berberin und Curin sind in- 
aktiv. Sehr stark peripher paralysierend - unglcich dam Curare - wirken 
die Erytliroidinr, natiirliche tertiarc S tickstoffbasen, die jcdoch keinen 
Isochinolin-Ring enthalten. Zcntral greifen sie nicht an. Die synthetisch 
yoti Hoaet eingcfuhrten curariformen Substanzen His-(dimethylamino- 
2’-phenoxy)-l,5-pentan-di-jodmethylat (It. P. 3565) und Tri-(diathyl- 
amino-ithoxy) 1,2,3-benzol-tri-iithyljodid (R. f. 3697) sind vermhieden 

Feige u .  Anger Mikrochim. Acta 2, 107 [1937]. 
Vgl. Chem.-Ink.-Technik 23, 71 [l9511. 

[ 19501. 

‘l) J .  R.  di Palma Science New York] 1 0 7  66 [19481. 
‘2) Dubnoff, Fed. +roc. 8, I85 (19491; Me&, J. biol. Chemistry 1 8 2 ,  489 
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wirksam je  nach der untereuchten Tierspezies. I3ei der Rat te  wirken sie 
sohlecht, wahrend die Katzo einigermaBen empflndlich fur sie ist. R. P. 
3565 wirkt zpntral maBig exzitatorisch, R P. 3697 nur sehr schwach. 

Homocys fein 

Beide werden rasch, besonders durch die Zellen des Zentral-Nervemy- 
stems vollstandig abgebaut. Tetramethyl-ammonium-jodid ist ein Zen- 
traler Depressor, wahrend Tetraathyl-ammonium-bromid hauptsachlich 
zentral erregend wirkt. IntravenOs injiziertes Tetraathyl-ammonium- 
bromid verstiirkt die Flexoren-Reflexe und vermindert die der Exten- 
soren (Patellar-Reflex), intrathekal injiziert, erzeugt es zentrale tonische 
Krampfe und erhoht die Extensoren-Reflexe. 

Die v a s  o d i l  a t a t o r i s  c h e n W i r  k u  n g e  n d e r  P h a r  n i a k a  lassen 
sich nach Untersuchungen von L. Chevillard (Paris) rnit groBer Genauig- 
keit a m  Ideerschweinchen priifen, da es sehr empfindlich gegen solche 
Substanzen ist. Nach Injektion der zu priifenden Verbindung wird in 
beetimmten Zeitabstanden die Temperatur im vorderen Gehorgang mit 
einem Thermo-Element registriert, wahrend sich das Tier in einem tem- 
peraturkonetanten Raum befindet. Die Temperatur-Unterschiede kon- 
nen bis zu 7 O  betragen. Die Methode ist einfach und genau und erfordert 
keinerlei Eingriffe oder Aniisthesie. 

Einen h i  8 t o  c h e mi8  c h e n R a c h w  ei  8 d e r  C h o l i n -  E s t e r a s  o gibt 
0. B. Koeller (Baltimore) an:  Gefrierschnitte des zu testenden Gewebrs 
werden in einem Xedium bebriitet, das Aeetyl-thiocholin, I<npfcrsulfat 
und Glykokoll enthalt und dann rnit Ammonsulfid behandelt. Die zellu- 
laren Orte der Cholinesterase erscheinen durch Kupfersulfid s c h w a r ~ ' ~ ) .  
Um die spezifische Cholinesterase von der unspezifischen zu unterschoi- 
den, werden die Schnitte 30 min mit mol Di-isopropyl-fluorphosphat 
vcrgiftet, gegen das nur die unspeziEsche Esteraae resistent ist, und dann 
wie vorher weiterbehandelt. Zum Nachweis des unspezifischen Permen- 
tes ist aber Hutyryl-thiooholin besser geeignet, als das Aoetyl-Derivat. 

K .  Tamura (Tokio) fand ein n e u e s  a k t i v o s  P r i n z i p  d e r  D i g i -  
talis"). D a  die Wirkungsverminderung, die Digitalisblatter im Laufe 
der Zeit erleiden, nicht den beiden Wirkungen, dem therapeutischen Wert 
und der Toxicitat parallel gehen, wurde angenommen, daB ein noch un- 
bekannter Stoff in den Blattern vorhanden ist, der sich von den bishrr 
isolierten Glukosiden unterscheidet, und der eine starke Ilerzwirksam- 
keit haben muB, d a  dieee rascher abnimmt als die Giftigkeit. Tatsach- 
lich gliickte es, aus Digitalis lanata- und purpureu-Hlattern ein news.  
auDerst labiles saures Glucosid zu isolieren, das in Wasser leicht 18slich 
ist. Dies , , D i g i c o r n i n "  ist relativ wenig giftig und ha t  pine brtrlclit- 
liehe cardiotonische und diuretisohe Wirkung. 

Toxlkologie 
Einige interessante toxikologische Ueobachtungen wurden vorgetra- 

gen,'unter dencn besonders wichtig die von K. K. Chen (Indianapolis) 
iiber-die C y a n i d - V e r g i f t u n g  scheinen. Vergiftungen rnit Cyanid sind 
meist Selbstmord, ein kleinerer Teil ist beruflich. I n  Amerika schwankt 
die jahrliahe Toten-Zahl zwischen minimal 79 und maximal 416 in den 
letzten 10  Jahren. Die angegebene Behandlung fuBt auf Ergebnissen 
von Hunde-Experimenten. Der Hund ist gegen Blausaure empflndlicher 
als der 3 lensch .~Als  G e g e n m i t t e l  werden benutzt :  intravenose Na- 
trium-Nitrit- und nachfolgend Natriurn-Thiosulfat-Spritzen. Nitrit bildet 
Yethamoglobin, das Cyanid durch Bildung von Cyan-methhamoglobiu 
aue dem Gewebe entfernt. Das Thiosulfat verwandelt den Rest in Rho- 
danid in-Gegenwart des Fermentes Rhodanase (vgl. 8. 76). Die Koin- 
bination Natriumnitrit/Natrium-thiosulfat vermag die zwanzig-fache I?-  
tale Cyaniddoeis zu entgiften, selbst dann, wenn'die Atmung bereits aus- 
gesetzt hat. 15 von 16 behandelten Vergiftungen genasen. Eine weitere 
Verminderung der Blaus8ure-?dortalitBt hangt von dcr moglichst rasehrn 
Anwendung des Gegenmittels ab. 

M .  G .  Gray  (Cambridge, Mass.) stellte fest, daW i t h y l e n - t e t r a -  
b r o m i d  (Tetrabromgthan, d'= 2,96) praktiseh ungiftig ist. wird a h  
Ersatz dee Que'cksilbers, als SperrfliiRsigkeit usw. empfohlen und wiirde 
kaum zu irgendwe!ohen Vrrgiftungen AnlaB geben konnexi. 

V e r g i f t u n g e n  m i t  G a m m e x a n  fiihren, wie M .  A .  Gereblzoff (Liit- 
tich) zeigte zu den gleichen Erscheinungen im Fettstoffwcchnel, mie nach 

Is) Vgl. Proc. Exp. Blol. Medicine 70, 617 [1947]. 
. . .. . -_ -. 

Vgl. dlese Ztschr. 62, 439 119501. 

Verdramgung detl Meso-lnosits durch Hexamethoxy-cyclohexan. Biese 
IIemmung scheint auf der grolleren Fett-Li$slichkeit der Antivitamine 
au beruhen. 

Eine Hemmung des Aconitsaure-Iaocitronensiiure-Dehydrase-Teils 
des Tricarbonsaure-Cyclus wurde von R. A. Peters (Oxford) nach F l u o -  
r i d - V e r g i f t u n g  beobachtet. Die entspr. isolierten Fraktionen enthal- 
ten zwar keine Fluor-EssigsLure, man mu13 aber annehmen, dall sie pri- 
mar entsteht und dann in  die Hemmstoffe eingebaut ~ i r d ~ ~ ) .  

Oie Masse der haulig ohne Zusammenhang aufeinander folgenden 
VortrBge, deren Diskussion auf ein MindestmaD abgekiirzt werden mul te ,  
maehte schhn das Ziihoren zu einer sehweren Arbeit. Es ware doch wohl 
zu iiberlegen, ob man nicht bei spateren Kongressen auf die Yitteilung 
sehon veroffentlichter Arbeiten verzichten kBnnte und nur solche Arbei- 
ten vortragt, die bereits zu einem Ergebnis gefiihrt haben. Die Menge 
der angeschnittenen unabgeschlossenen Problerne, die zeigen, wie sehr 
auf dem Gebiet der Biologic alles wieder in  Flu0 gekommen ist, wiirde in 
kleinercn I)iskussionstagungen eher zur Sprache kommen und geklart 
werden konnen. Auf der SchluB-Sitzung wurde cine Einladung erhalten 
und angenommen, den 19. Internationalen Physiologen-KongreB 1953 
in Xontreal (Kanada)  abzuhalten. Jnenicke. (VR 2451 

Gesellschaft Deutscher Metallhiitten- und Bergleute 
Hauptvers8mmlung Goslar 26. und 26. AUgUHt 1960 

E. K R A  1J M E ,  Goslar: iVeue Erkeniilnisse uber das Raitimelsberger 
Erznorkomine,ti. 

Altes und h'eues Lager sowie Grauerzkorper sind selbstandige nil- 
dungen, die nicht im gleichcn stratigraphisohen Horizont liegen. I m  
grollen Ganzen herrscht Konkordanz. I las  Alto Lager lauft nach unteii 
zwischen der 7. und 8. Sohle in verschiedene Spitzen aus. Das untere 
Ende des Neuen Lagers ist noch nieht genau bekannt; wahrecheinlich 
keilt es 25 m unterhalb der 11. Sohle, wo es noch cine Ygohtigkeit von 
rd. 50 m hat ,  aus. Die auffgllige Machtigkeitszunahme auf der 11. Sohle 
ist die Folge einer Spezialfaltung. Die feinspeisigen und zumeist fein- 
streiEgen Lagererze sind metamorph stark umgewandelt. Die Fein- 
schiehtigkeit entstand bci der Bildung der Erze. Die Banderze haben 
Fine vie1 groBere Verbreitung, als bisher angenommen wurde. Jenseits 
der Hauptstorungen wurden sic verschiedentlich noch auf weiter Er- 
atreekung angetroffen. Der Kniest ist dagegen cine ortlich eng begrenzte 
Pazies der Wissenbacher Schiefer und nur dort vererzt, wo er unmittelbar 
auf dern Alten Lager aufliegt. 

Die Lagerstatte ist wahrscheinlieh das Produkt  einer feinschichtigen 
Sedimenta t im Die Zufuhr der 3fetall8sungen erfolgte durch Thermal- 
quellen, die am Meeresboden austraten. Die Lagererze sind nioht bei 
der Gebirgsfaltung aus tiefer gelegenem Erzbandhorizont in  daa jetzige 
Nebengestein intrudiert worden, sondern befinden sich unbeschadet 
mehrfacher Verquetschung a n  der Stelle, wo sic sich gebildet haben. Die 
Erze des Kniestes entstammen dcrn Lager. 

H .  S C I1 N E I D E R ,  Hannover : Die Melallogenese des Oberhurzes 
und ihre Abhdngigkeit v o m  variszischen Bauplan. 

Sanitliche im Oberharz auftretenden Erzlager und Erzgange haben 
ihren Ursprung in dem rnit der variszisehen Gebirgsbildung verbundenen 
Vulkanismus und Flutonismus. So bietet die Gesohichte dee Harzes 
einen Weg, die nildung und Verteilung der Erze zu verstehen. Anderer- 
seits ergeben sich BUS deren zonarer Anordnung Riiokschliisse auf den 
Rau des tieferen Untergrundes. Es lassen sich gewisse GesetzrnHDigkeit.cn 
der Erzverteilung aufzcigen, die der Praxis als wertvoller IIinweis dienen 
konnen. 

0. S E I  TZ, Celle: Die  ?nesozoischen Eisenerze i t i  .Viedersaehsen utrd 
ih.re Entsfehung. 

Wahrend geologisoh sehr langer Zeit sind in Niedersachaen auf engem 
tlaume immer wieder Eisenerze, z. T. von grooer wirtsohaftlicher Be- 
deutung, entstanden ( im Lias, Dogger, Malm (Korallenoolith), Unteren 
und Obcren Kreide). Dart Ers  mu0 in gleiohem Raume offenbar unter 
gleichen oder doch sehr Hhnlichen, sich oft wiederholenden Bedingungen 
entstanden sein. Die mesozoischen Eisenerze sind mariner Entstehung. 
Man kennt aber in allen Yeeren der Gegenwart keinen Punkt, a n  wolchem 
Eisenerzc ahnlich denjenigen Niedersachsens in Bildung begriffen sind. 
Neuere Untersuchungen ergaben, daB bestimmte regionalgeologische, 
klimatische, tektonische und hydrographischs Bedingungen zusammen- 
wirken miissen, damit cine marine Eisenerzlagerstatte entsteht. Diese 
Vorgange werden an einigen Beispielen an dem Ilseder, dem Salxgitterer 
und dem Gifhorner Eisenerz erlautert. . 

G. R I C €I T E R H E R N B U R G ,  Haunover: Die Kupfersehiefei- 
lagerstdllen Deutschlands in ihrer palaogeographischen Stellung. 

Die tiefsten Sehichtcn der Zechsteinformation enthalten iiberall ge- 
wisse Mengen von Buntmetallsulfiden. Bis zur bauwiirdigen Lagerstatte 
schwillt der Erzgehalt nur an wenigen Stellen an. Das Erz steckt in 
faziell sehr unterschiedlichen Geeteinen, seine Bildung iet durchaus nicht 
an den ,,Faulsehlamm" des echten Kupfersohiefers gebunden. Stet8 da- 
gegen liegen nach den bisherigen Erfahrungen die bauwiirdigen Kupfer- 
Eehalte in Raumen, deren palaographische Stellung als verhilltnismli3ig 
tiefgrundigc Rinnen odor Buchten im grundsatzlichen Flaohwasserbereich 
zu aharakterisieren ist. Wo sekundare Erzverschiebungen das primare 

Is) Hujja u.  Pefers, Nature [Loridon] 183 ,  914 [I949]. 
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