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Comparative results with the antifibromatogenic action of progesterone (32 animals) and of A1Ldehydroprogesterone (30 animals).- 
24 animals with progesterone belonging to older work also have been added. 

Groups 

Progesterone 1 
I 

I I  
I I I  
IV 
V 

VI 
VI I  4 

V I I I  4 

A n-dehydroprogesterone3 
I I I  
IV 
V 

VI 
VI I  

VI I I  
I X  

No. of 
animals 

12 
5 

12 
12 

12 
8 

Steroid per day 
Pg 

28d (255-306) 
ld4 (126-176) 
92 (83-108) 

32 (21-47) 
75 (13-19) 
15 (13-24) 
9 (5-12) 

102 (90-106) 
6d (56-70) 
32 (27-37) 

8 (5-12) 
0 

Fibrous Tumoural Effect S 

1-3 (1-1.5) 
1.3 (1-1.5) 
1.0 (1-1) 

1.4 0-5-1.5) 
1-g (1-1.5) 
1.5 (1.5-1-5) 
3.6 (1.5-8) 

7.3 (1-1.5) 
1.5 (1-2) 
1.9 (1-2) 

2.3 (0"5-6) 
6.3 (3-11) 

Coeffi- 
cient 2 
~9--3 

0 
0 
0 
1.0 

0 
0 
0.25 

0.3 
2.1 

Uterine weight 
gm 

1-1 (0-5-1-5) 
1.5 (1.1-2-2) 
1.5 (1-0-2-3) 

2.1 (0.9-2.5) 
2.5 (1-8-3.1) 
2.9 (i.7-5-1) 
3.2 (1-9-5-2) 

1.6 (0.9-2.5) 
2.1 (1.6-3.7) 
2.2 (1-4-3-2) 

2.9 (1.7-5.3) 
5.1 (2.8-9-8) 

1 1, 1/2, and 1~ pellet of pure progesterone in I, II, and III;  1, ½, 
or 1~ mixed pellet in V to VIII. 

2 A. LIPSCHUTZ and M. MAASS, Cancer Res. 4, 18 (1944). 
3 1 and ~z pellet of pureA n compound in III  and IV; 3 mixed 

pellets in V; I or 2 mixed pellet in VIII. 
4 These two groups belong to work formerly published (LIPSEHUTZ 

et al., 1944) and are given for comparison. Group VI and VII are 

coincident as to quantities absorbed per day. It  will be seen how 
greatly actual results coincide with those in experiments made 10 
years ago. It may be seen also how satisfactorily our classification 
though arbitrary is working; classification of results of these older 
experiments has been made anew and produced the same figures as 
before: 1.5 instead ot 1-4, and 3.6 instead of 3.4. 

f i b rous  e f fec t  is n o t  a c o m p l e t e  one  (see d i scuss ion  in  
LIPSCHUTZ 1, p. 133--135). T h e  p r e s e n t  r e su l t s  g ive  n e w  
e v i d e n c e  as to  t h i s  (g roup  I). Likewise ,  c o m p l e t e  i n h i b i -  
t i o n  was  n o t  a t t a i n e d  w i t h  t h e  m a x i m a l  q u a n t i t i e s  of 
t h e  A xl c o m p o u n d  used  (g roup  III).  

T h e  c o m p a r a t i v e  a c t i o n  of t h e  t w o  g e s t a g e n s  on  t h e  
u t e r u s  a lso de se rves  i n t e r e s t .  P r o g e s t e r o n e  c o u n t e r a c t s  
t h e  o e s t r o g e n - i n d u c e d  inc rease  of u t e r i n e  weigh t .  As t h e  
v a g i n a l  e n t r a n c e  b e c o m e s  c losed u n d e r  t h e  i n f l uence  of 
p r o g e s t e r o n e  t h e s e  s m a l l  u t e r i  m a y  b e c o m e  d i s t e n d e d  
(IGLESlAS et al.~; see also LIPSCHUTZl). All  t h i s  o c c u r r e d  
a lso  w i t h  t h e  A Xl c o m p o u n d .  

W i t h  re fe rence  to  t h e  u t e r i n e  w e i g h t  t h e  fo l lowing  
f i n d i n g  is r e m a r k a b l e .  As seen  f r o m  t h e  t a b l e  t h e  de-  
c rease  of t h e  a n t i f i b r o m a t o g e n i c  e f fec t  was  w i t h  t h e  
t h r e s h o l d  q u a n t i t y  n o t  s m a l l e r  t h a n  w i t h  t h e  l a r g e s t  
q u a n t i t i e s  u sed ;  o n  t h e  c o n t r a r y ,  q u a n t i t i e s  l a rge r  t h a n  
t h e  t h r e s h o l d  q u a n t i t y  a re  n e c e s s a r y  t o  c o u n t e r a c t  t h e  
a b n o r m a l  i nc rease  of  t h e  u t e r i n e  weigh t .  Th i s  a g a i n  
app l ies  b o t h  to  p r o g e s t e r o n e  a n d  to  t h e  A l l  c o m p o u n d .  

Steroids were very generously supplied by Dr. A. WETTSTEX~, 
Ciba, Basel (An-dehydroprogesterone); by Drs. A. v~rHITE, Director 
of Research, and I. V, SOLLI~S, Director, Chemical Specialities, 
New York, and Syntex, M6xico (progesterone and oestradiol). Cordial 
thanks are due to them. 

E,  MARDONES, t{. IGLESIAS, a n d  
A. LIPSCHUTZ 

Department of Experimental Medicine, National Health 
Service, A v. Irarrdzaval 8d9, Santiago, C hile,A pri120,195 3. 

1 A. LXFSCHUTZ, Steroid Hormones and Tumors (Williams & Wil- 
kins, Baltimore, 1950). 

2 R. IGLESIAS, A. LtPSCHUTZ, and G. NIETO, Cancer Res. 4, 510 
(1944). 

Zusammen[assung 

Gle ich  P r o g e s t e r o n  b e s i t z t  a u c h  das  A 11_Dehydropr0. 
g e s t e r o n  s t a r k e  a n t i f i b r o m a t o g e n e  W i r k u n g ,  das  heisst 
die F / ih igke i t ,  die E n t w i c k l u n g  des  d u r c h  Oes t rad io l  beim 
M e e r s c h w e i n c h e n  e r z e u g t e n  F i b r o m s  d e r  Abdominal-  
se rosa  zu v e r h i n d e r n .  Die  h i e r zu  b e n S t i g t e n  Mengen des 
A l l - D e h y d r o p r o g e s t e r o n s  b e t r u g e n ,  wie b e i m  Proge- 
s t e ron ,  b loss  wenige  M i k r o g r a m m e  p ro  Tag ,  w e n n  aus sub- 
k u t a n e n  T a b l e t t e n  a b s o r b i e r t .  Die  F r a g e ,  ob  mi t  der 
g r6sse ren  p r o g e s t a t i v e n  W i r k u n g  des  A Xl-Dehydropro - 
ge s t e rons  a u c h  e ine  gr6ssere  a n t i f i b r o m a t o g e n e  Wirkung 
e i n h e r g e h t ,  b l e i b t  e i n s twe i l en  offen.  A u c h  die durch 
Oes t r ad io l  e r zeug te  a b n o r m e  V e r g r 6 s s e r u n g  des Uterus 
w i rd  wie m i t  P r o g e s t e r o n  so a u c h  m i t  A lX-Dehydropr0 - 
g e s t e r o n  v e r r i n g e r t .  D ie  A b s o r p t i o n s g e s c h w i n d i g k e i t  des 
A 1 1 - D e h y d r o p r o g e s t e r o n s  is t  u m  m e h r  als  das  Doppelte 
ge r inge r  als  d ie jen ige  des P r o g e s t e r o n s ,  

Die Bee in f lus sung  der Fruktoseaufnahme  des 
i so l ierten Zwerchfe l l s  durch Insulin 

Aus  f o l g e n d e n  U n t e r s u c h u n g e n  e r g i b t  sich, dass der 
U m s a t z  v o n  F r u k t o s e  wen ige r  i n su l inabhAng ig  ist als 
de r j en ige  v o n  G lukose :  

1. D e r  o x y d a t i v e  A b b a u  CX4-markier ter  Fruktose 
d u r e h  L e b e r s c h n i t t e  a l l o x a n d i a b e t i s c h e r  u n d  gesunder 
R a t t e n  ze ig t  k e i n e n  U n t e r s c h i e d ,  w / ih r end  die Glukose- 
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oxyda t ion  bei  a l l o x a n d i a b e t i s c h e n  Tieren  v e r m i n d e r t  is t  
(CHERNIK u n d  CHAIKOFF1). 

2. Bei ev i sze r i e r t en  R a t t e n  u n d  n o r m a l e n  H u n d e n  be-  
einflusst  Insu l in  den  G e s a m t f r u k t o s e g e h a l t ,  die Blu t -  
I r u k t o s e k o n z e n t r a t i o n  u n d  den  G e s a m t f r u k t o s e u m s a t z  
nicht  (CoRI u n d  CORI ~, WIERZUCHOWSKI u n d  PIESKOW a, 
PLETSCHER u n d  HESS 4, WIERZUCHOWSKI, PIESKOW u n d  
0WSIANI5). 

3. Bei d i a b e t i s c h e n  Menschen  u n d  p a n k r e a t e k t o m i e r -  
ten H u n d e n  wi rd  F r u k t o s e  besser  v e r w e r t e t  als Glukose  
(RooT, STOTZ u n d  CARPENTER 6, CRAIG u n d  Mi t a rbe i t e r  ~, 
LEUBNER u n d  GABL 8, PLETSCHER, FAHRL~NDER und  
STAUB 9, STRAUSS und  HILLERI°,WEINTRAUT u n d  LAV~:S 11, 
VERZkR 12, PLETSCHER u n d  HEss4).  

Die ger inge I n s u l i n a b h ~ n g i g k e i t  de r  F r u k t o s e  i s t  wahr -  
scheinlich d a d u r c h  erkl~rt ,  dass  die F r u k t o s e p h o s p h o r y -  
l ierung d u r c h  2 F e r m e n t e  (Hexokinase  u n d  Ke tok inase ) ,  
die G l u k o s e p h o s p h o r y l i e r u n g  ledigl ich d u r c h  H e x o k i n a s e  
beschleunigt  wi rd  (CoRI u n d  SLEIN 13, LEUTHARDT u n d  
TESTA 14, STAUB u n d  VESTLING15). Die Hexok ina sewi r -  
kung wi rd  d u r c h  Insu l in  bee inf luss t  (PRICE, CORI und  
COLOWICKle). Der  wenig  oder  n i c h t  ges t6 r t e  F r u k t o s e -  
umsatz  bei  I n s u l i n m a n g e l  (siehe oben)  sp r i ch t  fiir Insu-  
l i n -Unabh~ng igke i t  der  Ke tok inase .  

Die z i t i e r t en  E x p e r i m e n t e  w u r d e n  an  L e b e r s c h n i t t e n  
0der an  r u h e n d e n  M e n s c h en  u n d  Tie ren  ausgef t ihr t .  Ziel 
der vo r l i egenden  Arbe i t  war,  A n h a l t s p u n k t e  fiber die 
Wirkung  yon  Insu l in  auf  den  F r u k t o s e s t o f f w e c h s e l  der  
Muskula tur  zu e rha l t en .  

1. M e t h o d i k .  Messung  der  I n s u l i n w i r k u n g  modi f i z ie r t  
nach GEMILL u n d  Mi t a rbe i t e r  17, u n d  des G lykogengeha l -  
tes der  Zwerchfe l le  mod i f i z i e r t  n a c h  PFLI)GER 18 u n d  
PARNASI*: Bei  100-120 g s chweren  n i i c h t e r n e n  m ~ n n -  
lichen R a t t e n  yore  gleichen S t a m m  w u r d e n  n a c h  Deka-  
p i ta t ion beide  Zwerchfellh~ilften m i t  e i n e m  I r i smesse r  
e n t n o m m e n  u n d  in  e i sgeki ih l te r  Pu f fe r lSsung  n a c h  
KREBS u n d  HENSELEIT gewaschen  (pH n a c h  Durch -  
s t r6mung  m i t  95% O 2 u n d  5% CO s = 7,4). D o p p e l a n -  
s~ttze (I u n d  II) yon je 2,3 oder  4 Zwerchfel lh~tlf ten glei- 
cher Tiere in 2 -4  ml  Pu f fe r  mi t  200 m g %  F r u k t o s e  wur -  
den mi t  u n d  ohne  Insu l in  ( ,Vi t rum~ 0 in O2/CO 2 A t m o -  

1 S. S. CHERNIK und I. L. CHAIKOFP, J. biol. Chem. 188, 389 
(1951). 

2 G. T. CORI und C. F. CORI, Proc. Soc. exper. Biol. Med. 26, 432 
(1929). 

3 M. WIERZUCHOWSEI und W. PIESKOW, Acta biol. exper. (Wax- 
schau) 5, 95 (1930); ref. Ber. Physiol. 61, 676 (1931). 

4 A. PLETSCHER und W. HESS, Helv. physiol. Acta 9, 338 (1951). 
5 M. WIERZUCHOWSKI, W. PIESKOW und E. OWSIANV, Biochem. Z. 

230, 146 (1931). 
6 H. F. ROOT, I~. STOTZ und T. M. CARPENTER, Amer. J. Med. Sci. 

211, 189 (1946). 
7 j .  W. CRAIG, W. R. DRUCKER, M. MILLER, J. E. OWENS, H. 

WOODWARD, B. BROFMANN und W. H. PRITCHARD, Proc. Soc. exper. 
Biol. Med. 78, 698 (1951). 

$ H. LEUBNER und F. GABL, Wien. Z. inn. Med. 29, 545 (1948). 
9 A. PLETSCHER, H. FAHRL~NDER und H. STAUB, Helv. physiol. 

Acta 9, 46 (1951). 
10 E. STRAUSS und J. HILLER, •rztl. Forsch. 6, 1/326 (1952). 
11 W. WEINTRAUT und E. LAV/';S, Z. physiol. Chem. 19, 603, 629 

(1894). 
I2 F. VERZAR, Biochem. Z. 66, 75 (1914). 
la G. T. CORI und M. W. SLEIN, Fed. Proc. (Am.) 6,245 (1947). 
la F. LEUTHARDT und E. TESTA, Helv, chim. Acta 33, 1919 (1950); 

34, 931 (1951). 
15 A. STAUB und C. S. VESTLING, J. biol. Chem. 191, 395 (1951). 
le W. H. PRICE, C. F. CORI und S. P. COLOWICE, J. biol. Chem. 

160, 633 (1945). 
1~ C. L. GEmLL und L. HAMMAN, Bull. Johns Hopkins Hosp. 68, 

50, 329 (1941). 
18 E. PPLOGER, Pflfigers Arch. 96, 1 (1903). 
19 j.  t{. PARNAS, Biochem. Z. 116, 71 (1921). 

s p h e r e  90' lang  gesch f i t t e l t  ( F r e q u e n z  200/rain).  E n t -  
s p r e c h e n d e  DoppelansS. tze  ohne  Insu l in  d i e n t e n  als K o n -  
t ro l len .  Z u c k e r b e s t i m m u n g  de r  Inkuba t ions f l i i s s igke i t  
a m  A n f a n g  u n d  E n d e  des Ve r suches  n a c h  HAGENDORN- 
JENSEN, B e r e c h n u n g  der  v e r s c h w u n d e n e n  Z u e k e r m e n g e  
auf  100 mg  Zwerchfe l l f r i schgewich t  (nach T r o c k n e n  m i t  
h a r t e m  Fi l t r i e rpap ie r ) .  Verg le ichende  U n t e r s u c h u n g e n  
m i t  200 r a g %  Glukose  in der  Inkuba t ions f l f i s s igke i t .  
G l y k o g e n b e s t i m m u n g :  Die Zwerchfe l lh i i l f ten  w u r d e n  
n a c h  b e e n d i g t e r  I n k u b a t i o n  m i t  F r u k t o s e p u f f e r  in 2,7 ml  
e i sgek i ih l t em des t i l l i e r t em W a s s e r  h o mo g e n i s i e r t  (Glas- 
h o m o g e n i s a t o r  n a c h  POTTER) und  je A n s a t z  2mal 1 ml  
H o m o g e n a t  1 h lang  mi t  je 1 ml  60 % K O H  im Wasse r -  
b a d  gekoeh t .  F/ i l lung des Glykogens  mi t  2 ml  he i s sem 
W a s s e r  u n d  4 ml  96% Alkohol ,  A b z e n t r i f u g i e r e n  n a e h  
3-4  S t u n d e n  u n d  A u s w a s e h e n  m i t  2 ml  60-, 2 ml  80-, 
2real 2 ml 96% Alkohol  u n d  2 ml  )~ther. I n v e r t i e r u n g  
n a c h  •ERKING 1 d u r c h  K o c h e n  m i t  5 ml  2 ,2% HC1 im 
W a s s e r b a d .  B e s t i m m u n g  der  Glukose  n a c h  HAGENDORN- 
JENSEN im g a n z e n  H y d r o l y s a t  n a c h  E r k a l t e n  u n d  Neu-  
t r a l i s a t i on  mi t  2% N a O H  (gegen Methy lo range ) .  Be-  
r e c h n u n g  des  G l y k o g e n g e h a l t e s  auf  100 mg G e s a m t - N  
( B e s t i m m u n g  n a c h  KJELDAHL). 

2. Resu l t a t e .  Tabe l l en  1-3:  Z u c k e r v e r b r a u c h  u n d  
G l y k o g e n b i l d u n g  yon  Zwerchfe l lh i t l f ten  gleicher  Tiere  
mi t  u n d  ohne  Insu l in  (II  u n d  I). 

a) Glukose -  u n d  F r u k t o s e a u / n a h m e  ohne I n s u l i n z u s a t z  
(Tab. I u n d  II) .  Es  w u r d e  in allen V e r s u c h e n  m e h r  
Glukose  a u f g e n o m m e n  als F ruk tose .  Der  U n t e r s c h i e d  
is t  s ign i f ikan t  (p < 0,01). 

Tabelle I 
Zuckerverbrauch ing/100 ing Zwerchfell 

Differenz ( I I -  I) Ohne Insulin 10 -3 Eh Insulin 
I II mg/10O mg % 

Zwerehfell 

0,435 
0,32 
0,38 
0,12 
0,31 
0,34 
0,25 
0,345 
0,38 
0,405 
0,40 
0,44 
0,42 
0,29 
0,295 
0,244 
0,215 
0,25 
0,19 
0,205 
0,28 
0,325 
0,38 
0,35 
0,36 
0,225 
0,295 
0,225 
0,325 

Mittelwert : 
0,310 4- 0,015 2 

0,54 
0,52 
0,25 
0,25 
0,50 
0,475 
0,66 
0,405 
045 
0,55 
0,485 
0,52 
0,51 
0,425 
0,405 
0,399 
0,37 
0,345 
0,31 
0,335 
0,425 
0,36 
0,48 
0,435 
0,375 
0,525 
0,345 
0,32 
0,54 

0,431 ± 0,018 

0,105 
0,20 

-0 ,13  
0,13 
0,19 
0,135 
0,41 
0,06 
0,07 
0,145 
0,085 
0,08 
0,09 
0,135 
0,110 
0,155 
0,155 
0,095 
0,120 
0,130 
0,145 
0,035 
0,10 
0,085 
0,015 
0,300 
0,05 
0,095 
0,215 

0,121 4- 0,017 

23 
62 

-34 
108 
61 
39 

116 
17 
18 
35 
21 
18 
21 
46 
37 
63 
72 
38 
63 
63 
51 
10 
26 
24 

4 
133 

17 
42 
66 

40,0 

1 j .  NERKING, Pfliigers Arch. 85, 320 1901). 
2 Mittlere quadratische Abweichung. 

Exper. 20 
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b) Beein/lussung der Fruktoseau/nahme dutch Insul in  
(Tab.  I).  

Zwerchfe l lh~i l f ten  g le icher  T ie re  o h n e  I n s u l i n z u s a t z  
ze ig t en  e inen  U n t e r s c h i e d  de r  F r u k t o s e a u f n a h m e  y o n  
0,026 4- 0,014. Die  V e r m e h r u n g  de r  F r u k t o s e a u f n a h m e  
d u r c h  I n s u l i n  i s t  s i g n i f i k a n t  (p < 0,001). 

c) Beeinflussung der Glukoseau[nahme durch Insulin 
(Tab.  I I ) .  

Tabelle II 
Zuckerverbrauch mg[100 mg Zwerchfell 

Differenz (11 - I) Ohne Insulin 10 -3 Eh Insulin 
I II mg/100 mg % 

Zwerchfell 

0,52 
1,31 
0,89 
0,73 
0,87 
0,96 
0,99 
0,80 
1,22 
1,20 
1,04 

Mittelwert :  
0,95 q- 0,069 

0,808 
1,64 
1,28 
1,00 
1,16 
1,34 
1,32 
1,21 
1,46 
1,46 
1,44 

1,28 -t- 0,071 

0,28 
0,33 
0,39 
0,27 
0,29 
0,38 
0,33 
0,41 
0,24 
0,26 
0,40 

0,325 :t= 0.059 

53 
25 
43 
37 
33 
39 
33 
51 
19 
21 
39 

36 

Z w e r c h f e l l h g l f t e n  g le icher  Tiere  o h n e  I n s u l i n z u s a t z  
ze ig ten  e inen  U n t e r s c h i e d  de r  G l u k o s e a u f n a h m e  yon  
0,025 + 0,035. Die  V e r m e h r u n g  de r  G l u k o s e a u f n a h m e  
d u r c h  I n s u l i n  i s t  s i g n i f i k a n t  (p < 0,001). 

d) Glykogengehalt der Zwerch/elle (Tab .  I I I ) .  

Tabelle III  

Ohne Insulin 10 -3 Eh Insulin 
Differenz ( I I -  I) mg/100 mg N mg/100 mg N 

I lI  mg/100 mg N 

5,29 
4,69 
5,25 
4,67 
6,70 
9,45 
6,52 
6,62 
8,86 

5,72 
6,19 
5,95 
6,47 
6,96 

12,60 
7,68 

10,40 
11,60 

+ 0,43 
+1,50  
+0,70  
+ 1,80 
+0,26  
+3,15 
+ 1,16 
+3,78  
+ 2,74 

Mittelwert  : 
+ 1,72 -t- 0,21 

Zwerchfe l lh~i l f ten  g le icher  Tiere  o h n e  I n s u l i n z u s a t z  
ze ig t en  e inen  U n t e r s c h i e d  des  G l y k o g e n g e h a l t e s  v o n  
0,32 4- 0,035. Die  V e r m e h r u n g  des  G l y k o g e n g e h a l t e s  
d u r c h  I n s u l i n  i s t  s i g n i f i k a n t  (p < 0,001). 

3. Diskussion. I m  Verg le i ch  zu Glukose  v e r m i n d e r t e  
A u f n a h m e  y o n  F r u k t o s e  d u r c h  i so l ie r tes  R a t t e n z w e r c h -  
fell, Lebe r -  u n d  H i r n s c h n i t t e  k o n n t e  a u c h  v o n  GEMILL 
u n d  HAMMAN 1 sowie HELMREICH, STUHLFAUTH u n d  
GOLDSCHMIDT 3 b e o b a c h t e t  w e r den .  Die  ge r inge re  F r u k -  

1 C. L. GEMILL und L. HAMMAN, Bull. Johns Hopkins Hosp. 68, 
50, 329 (1941). 

3 ]~. HELMREICH, K. STUHLFAUTH und S. GOLDSCHMIDT, Z. Na- 
turforsch. 7b, 418 (1952). 

t o s e a u f n a h m e  k a n n  b e d i n g t  sein  d u r c h  l a n g s a m e r e  Dif- 
fus ion  ode r  d u r c h  p r im/ i r  v e r m i n d e r t e n  enzyma t i s chen  
U m s a t z  de r  F r u k t o s e  i m  Verg l e i ch  zu Glukose .  Nach 
WILBRANDT 1 d i f f u n d i e r t  F r u k t o s e  l a n g s a m e r  durch 
die M e m b r a n  m e n s c h l i c h e r  E r y t h r o z y t e n  als Glukose 
u n d  a n d e r e  A l d o h e x o s e n .  A n d e r s e i t s  w i r d  mSglicher- 
weise in  de r  M u s k u l a t u r  die F r u k t o s e p h o s p h o r y l i e r u n g  
v o r w i e g e n d  d u r c h  H e x o k i n a s e ,  we lche  ge r inge re  Affini- 
t ~ t  zu F r u k t o s e  b e s i t z t  als zu Glukose ,  beschleunigt  
(SLEIN, CORI u n d  CORI 3, MEYERHOF u n d  WILsO.n a, 
WIEBELHAUS u n d  LARDYa). E s  k a n n  d u r c h  unse re  Ver- 
suche  n i c h t  e n t s c h i e d e n  we rden ,  au f  w e l c h e m  Mechanis- 
m u s  das  v e r s c h i e d e n e  V e r h a l t e n  y o n  Glukose  u n d  Fruk- 
rose b e r u h t .  D e r  B e f u n d  s t e h t  i m  W i d e r s p r u c h  zu Beob- 
a c h t u n g e n  a n  M e n s c h  u n d  Tier ,  wo F r u k t o s e  r a sche r  um- 
ge se t z t  w i rd  als Glukose .  M6gl i che rwe i se  k o m m e n  Dif- 
fu s ionse f fek te  in vivo wen ige r  zu r  G e l t u n g  als  in vitro, da 
die Z u c k e r  d u r c h  die B l u t b a h n  r a s c h  a n  die Zel len des 
g e s a m t e n  O r g a n s  h e r a n g e b r a c h t  werden .  

I n s u l i n  b e w i r k t  a m  i so l i e r t en  Zwerchfe l l  gleiche pro- 
z e n t u a l e  E r h 6 h u n g  y o n  F r u k t o s e -  u n d  Glukoseaufnah-  
me.  Die  F r u k t o s e m e h r a u f n a h m e  ist ,  s i che r  teilweise, 
d u r c h  v e r m e h r t e n  F r u k t o s e u m s a t z  b e d i n g t ,  d a  mi t  In- 
su l in  de r  G l y k o g e n g e h a l t  des  Zwerchfe l l s  g r6sser  is t  als 
o h n e  In su l i n .  Diese  F e s t s t e l l u n g  s t e h t  i m  Widerspruch  
zu r  g e r i n g e n  I n s u l i n e m p f i n d l i c h k e i t  des  Fruktoses tof f -  
wechse ls  bei  M e n s c h  u n d  Tier  u n d  k a n n  e v e n t u e l l  fol- 
g e n d e r m a s s e n  e r k l g r t  w e r d e n :  

a) I n s u l i n  b e s c h l e u n i g t  die F r u k t o s e d i f f u s i o n ,  wobei 
D i f f u s i o n s u n t e r s c h i e d e  in vivo wen ige r  zu r  G e l t u n g  kom- 
m e n  als in vitro (siehe oben) .  G e g e n  diese Auffassung 
s p r e c h e n  B e f u n d e  v o n  GOLDSTEIN u n d  M i t a r b e i t e r n  s, wo- 
n a c h  Di f fus ion  y o n  F r u k t o s e  bei  ev i sze r i e r t en ,  nephrek-  
t o m i e r t e n  T i e r e n  d u r c h  I n s u l i n  n i c h t  b e s c h l e u n i g t  wird. 

b) M6gl icherweise  w i rd  de r  F r u k t o s e u m s a t z  im 
Zwerchfe l l  v o r w i e g e n d  d u r c h  die i n s u l i n a b h / i n g i g e  Hexo- 
k inase  ges t eue r t ,  i m  G e g e n s a t z  zu r  Leber ,  wo die wahr- 
s che in l i ch  i n s u l i n u n a b h / i n g i g e  K e t o k i n a s e  t iberwiegt .  

De r  W i r k u n g s m e c h a n i s m u s  des  I n s u l i n s  au f  die Fruk- 
t o s e a u f n a h m e  d u r c h  i so l ie r tes  R a t t e n z w e r c h f e l l  muss 
d u r c h  we i t e re  e x p e r i m e n t e l l e  U n t e r s u c h u n g e n  abgekl/irt  
werden .  

P. VON PLANTA u n d  A. PLETSCHER 

Medizinische Universittitsklinik Basel, den 28. April 
1953. 

Summary  

T h e  ef fec t  of i n s u l i n  on  t h e  a b s o r p t i o n  of glucose and 
f ruc tose ,  as wel l  as t h e  f o r m a t i o n  of g lycogen  from 
f ruc tose ,  was  s t u d i e d  in  t h e  i so l a t ed  d i a p h r a g m  of the  rat. 

Results: 1. I n  t h e  a b s e n c e  of i n su l i n  more  glucose was 
t a k e n  u p  b y  t h e  d i a p h r a g m  t h a n  f ruc tose .  

2. I n s u l i n  i nc r ea se s  t h e  a b s o r p t i o n  of glucose and 
f ruc tose  as wel l  as t h e  s y n t h e s i s  of g lycogen  from 
f ruc tose .  T h e  p e r c e n t a g e  i nc r ea se  of a b s o r p t i o n  of 
g lucose  a n d  f ruc to se  r e m a i n e d  u n c h a n g e d .  
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