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Einwirkungsdauer (in Tagen) : 
5 10 15 20 '25 30 
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Erl~iuterungen 
SB: Saure Bestandteile (Salze) der Nfihrl6sung; MS: Malonsgure; 

BS : Bernsteins~iure 

Abb. 3. Chronlatogramm der sauren Bestandteile einer mit A. niger 
(Myzeldecke) bebrfiteten L6sung der notwendigen NAhrsalze unter 

Zusatz yon 3% Bernstein- mid 3.10 -x Mol/l Malons~iure 

Einwirkungsdauer (in Tage,Q : 
0 ,5 I0 15 '2o 25 :¢.o 

Aus  d iesen  E r g e b n i s s e n  ist  zu folgern,  da s s  Oxals i ture  - 
als L i e f e r an t  y o n  K o h l e n d i o x y d  u n d  W a s s e r  s - ledigl ich 
in G e g e n w a r t  so lcher  K o h l e n s t o f f q u e l l e n  m e t a b o l i s i e r t  
wird, die n e b e n  de r  Ene rg i e l i e f e rung  zugle ich  e inen  E r -  
sa tz  fiir die s ich l au fend  a b n u t z e n d e  Z e l l s u b s t a n z  s icher -  
stellen. Das  e n t s t e h e n d e  K o h l e n d i o x y d  wi rd  m6gl i che r -  
weise - wen igs t ens  par t i e l l  - zu r  C a r b o x y l i e r u n g  y o n  
[n te rmedi i t rg l i ede rn  (zum Beispiel  zu r  Z i t ronens / iu re -  
e rzeugung)  h e r an g ezo g en  9. W e n n  m a n  im Fa l le  de r  
Malonsl ture eine D e c a r b o x y l i e r u n g  zu Ess igs i ture  u n t e r -  
s te t l t  ~°, so s ind - a u c h  be t  Z u g a b e  d e r  e r s t g e n a n n t e n  als  
e inziger  Kohlens to f fque l le  - sowohl  die E n e r g i e g e w i n n u n g  
(Zi t ronens~urezyklus)  wie a u c h  de r  A u f b a u  y o n  Zel l sub-  
s tanz  (Glyoxyls~urezyklus)  gew/thr le is te t ,  das  he i s s t  das  
Myzel ist  lebensfRhig;  f iber  expe r imen te l l e  E i n z e l h e i t e n  
sowie de ta i l l ie r te  E rgebn i s se  w i rd  a n  a n d e r e r  Stel le  aus-  
f i ihrl ich b e r i c h t e t  werden .  

K. TAUFEL u n d  H.  ~RuTTLOEF 

Deutsche A kademie der Wissenscha/ten zu Berlin, Inst i-  
tut /tit  Erntihrung in Potsdam-Rehbri~cke, 23. M a i  1958. 

S u m m a r y  

Oxalic  acid is on ly  d i ss imi la ted  if o t h e r  c a r b o n  sources  
are p resen t  (e,g. c i t r ic  acid,  succinic  acid),  w h e rea s  
malonic  acid is also d i s s imi la ted  as a s ingle c o m p o n e n t  b y  
A.  niger. I t  is supposed  t h a t  t h e  l a t t e r  is used  b y  t h e  
m o u l d  n o t  on ly  energe t ica l ly  b u t  also for  b u i l d i n g  u p  cell 
subs tance .  

a G. BRUBACHER) M. JUST, H. BODUR und K. BERNHARD, Hoppe- 
Seylers Z. physiol. Chem. a04, 173 (1956). 

9 W. W. CLELAND und M. J. JoHNsoN, J. biol. Chenl. 008, 679 
(1954). - Vgl. G. H/kLLIWELL, J. exp. Bot. 4, 369 (1953). 

10 Vgl. O. HAYAISm, J. biol. Chem. °.15, 125 0955). 
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Erl~uterungen 
MS: Malons~iure; SB: Saure Bestandteile (Salze) der N~ihrl~sung. 

Abb. 4. Chromatogramm der sauren Bestandteile einer mit A. niger 
(Myzeldeeke) bebriiteten L6sung der notwendigen N/ihrsalze unter 

Zusatz yon 3.10 -1 Mol/1 Malonsiiure 

Effects of Salicylate on Water and Electrolyte 

Content of Human Red Blood Cells 

Changes  in w a t e r  a n d  e lec t ro ly te  c o n t e n t  of p a t i e n t s  
t r e a t ed  w i t h  sa l i cy la te  for  a c u t e  r h e u m a t i c  fever  were  
e x a m i n e d  b y  REID et al. I. T h e y  conc luded ,  f rom 
p la sma  a n d  ur ine  v o l u m e  a n d  e lec t ro ly te  b a l a n c e  de te r -  
mina t ions ,  t h a t  d u r i n g  sa l icy la te  m e d i c a t i o n  t h e  b o d y  
r e t a i n s  s o d i u m  a n d  loses p o t a s s i u m ,  whi l s t  t h e  cel lu lar  
w a t e r  c o n t e n t  decreases .  T h e  o b s e r v a t i o n s  of KELEMEN 
a n d  TANOS ~ o n  r a t s  d i f fer  f rom t h e  a b o v e - m e n t i o n e d  
s t a t e m e n t s  in  one  p o i n t  on ly :  I n  t h e i r  acute sa l i cy la te  ex -  
pe r imen t s ,  t h e  cel lu lar  f luid d id  n o t  d imin i sh ,  b u t  in-  
crease. T h e  a d d i t i o n  of sa l icy la te  in vitro leads to  a g r e a t  
loss of p o t a s s i u m  f rom i so la ted  r a t  d i a p h r a g m  d u r i n g  in-  
c u b a t i o n  (MANCHESTER et al)) .  

W e  d e m o n s t r a t e d  t h a t  4 h a f t e r  g iv ing  a h i g h  close of 
sod ium sa l icyla te  (6-10  g per os) to  n o r m a l  h u m a n  sub-  
jects,  t h e  e r y t h r o c y t e s  u n d e rg o  t h e  fol lowing a l t e r a t i o n s :  
(1) T h e y  loose 11.95 mEqu /1  cell p o t a s s i u m  (p < 0.001). 
(2) T h e y  t a k e  u p  4 . 2 2 . m E q u ] t  cell s o d i u m  (0-01 > p > 

0.001) a n d  37 ml/1 cell w a t e r  (p < 0-001) w i t h  a 
s i m u l t a n e o u s  increase  in t h e i r  d i a m e t e r  of 0.46 p 
(0-05 > p > 0.01) (mean  of 7 ex p e r i men t s )  4 

1 J. REID, R. D. ~VATSON, J. B. COCtlRAN, and D. It. SVI~OULL, 
Brit. reed. J. 1951, if, 821. 

2 E. KELEMEN and B. TANOS, Acta reed. hung. 1l, 445 (1957). 
3 K. L. MANCIIESTER, P. J. RAI~IDLF., and G. H. ~MITII, Brit. reed. 

J, /958, i, lO28. 
4 Serum salicylate level~ range.1 from :V2 to lq mg o~,. 
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Fu r the rmore  the  in vitro effect  of sal icytate  on h u m a n  
red blood cells were  examined.  The  e ry th rocy tes  were  in- 
cuba ted  in p lasma a t  37°C in a shaking  appara tus .  
Sodium sal icylate  was added  in a 50 r ag% concent ra t ion .  
At  the 60th rain, glucose was added  to produce a 100 rag% 
increase in glucose level. E r y t h r o c y t e s  f rom the  same 
person were s imi lar ly  t r ea ted  excep t  for adding  salicylate.  
Af te r  2 h, the  potass ium,  sodium and wa te r  con ten t  and 
the  average  d i ame te r  of the  red  blood cells in b o t h  
sys tems were de termined .  Af te r  washing  the  ceils 3 t imes  in 
isotonic glucose, e lec t ro ly te  measu remen t s  were m a d e  in 
the  haemolysa te  using a f lame photomete r .  

On the  average  (mean of 7 exper iments) ,  the  sal icylate-  
t r ea ted  cells ex t rude  8.14 mEqu/1  cell po tass ium (0.01 > 
p > 0.001), t ake  up  1.69 mEqu/1  cell sod ium (p < 0.001) 
and 45 ml/1 cell wa te r  (p < 0.001), the i r  d i amete r  in- 
creasing 0.385/~ (0-01 > p > 0.001). 

We  in te rp re t  our  I indings as a form of the  ' t i red  ceil '  
syndrome  descr ibed by  ELI~INTON~. Sal icylate  is known 
to uncouple  ox ida t ive  phosphory la t ion  in the  cells. An-  
o the r  i m p o r t a n t  consequence is, however ,  the  develop-  
m e n t  of an energy deficiency s ta te  (SMITH and JEFFREY 6, 
I(ELEMEN and TANOS~). Owing to these al terat ions,  the  
cells cannot  ma in ta in  the  normal  concen t ra t ion  gradient  
agains t  p lasma,  i. e. a ne t to  p o t a s s i u m  los t  f rom the  
e r y t h r o c y t e  t akes  p lace  u n d e r  sa l i cy la te  ac t ion ,  i n  this  
connect ion  i t  m a y  be ment ioned  t h a t  the  insuff iciency 
to  ma in t a in  wate r  and e lec t roIyte  ba lance  in slices or  
mi tochondr ia l  p repara t ions  of hype r thy reo t i c  an imals - -as  
mani fes ted  b o t h  in swell ing and  in po tass ium los t - -was  
in te rpre ted  by  AEBI and ABELm 7 on the  base of the  in- 
sufficiency o[ high energy phospha t e  bonds,  p roduced  
by  uncoupl ing of ox ida t ive  phosphory la t ion  in the  hyper-  
thyreo t ic  subject .  

Changes in water and electrolyte content of humatt red blood cells 
produced by salicylatc 
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The present  observat ions  suggest,  t h a t  these effects of 
sal icylate  are due to a di rect  act ion on the  cell requir ing  
no mobi l i sa t ion  of endocrine or  o ther  media t ing  factors.  

K. WALTNER, J R., M. CSERNOVSZKY, 
and E. KELEMEN 

1st Department o/ Medicine, University Medical School, 
Szeged (Hungary), May ld, 1958. 

Zusammen/assuug 

Es wird gezeigt, dass Na t r iumsa l i cy la t  in vitro auf 
mensehliche E r y t h r o z y t e n  einen direkten Einf luss  ausiibt ,  
indem es den Ka t iumgeha l t  ve rminde r t  und den Na t r i um-  
sowie den ~Vassergehalt ve rmehr t .  Diese Wirkung ,  die 
auch in vivo beobach te t  werden  kann,  diirf te die Folge  
einer Ene rg i eve ra rmung  sein, die du rch  eine E n t k o p p -  
lung der  oxyda t i ven  Phosphory l ie rung  zustande kommt .  

5 j .  R. ELKINTON, Circulatiott 1t, 10~7 (1956). 
6 M. J. tI. SMITH and S. W. JEFFREY, Biochem. J. 64, 589 (19561. 
7 H. AEm and J. ABELIN, Biochem. Z. 324, 364 {1953). 

Bez iehung  z w i s c h e n  Nebenniere  und akt ivem 
Kat ionentransport  

Unte r suchungen  zur Abldi~rung der durch  Herzglyko- 
side hervorgerufenen  H e m m u n g  des ak t iven  Kationen- 
t ranspor tes  du t ch  die E r y t h r o z y t e n m e m b r a n  haben ge- 
zeigt, dass diese Blockierung n ich t  auf  einer energetischen 
Insuff iz ienz der  Zelle im Sinne einer  A b n a h m e  energie- 
reicher  P h o s p h a t v e r b i n d u n g e n  beruht ,  sondern dass ein 
d i rekter  Angr i f f spunkt  a m  Membran t ranspor tmeehanis -  
mus wahrscheinl ich is th Es  wurde  die In t e rp re t a t i on  der 
Verdrfingung eines Steroidchela ts  durch  Herzglykoside 
vorgeschlagen und diese exper imente l l  durch den Naeh- 
weis einer an tagonis t i schen  Beeinf lussung der  Hemm- 
wirkung yon k -S t rophan thos id  auf  den ak t iven  Natr ium- 
t ranspor t  durch  gewisse Cort icosteroide am (~Kiilte- 
E ry th rozy tem,  2 und  durch  eine an tagonis t i sche  Wir- 
kung  yon Herzglykos id  und Cort icosteroid auf  die renale 
Na t r iumaussche idung  an  de r . ad r ena l ek tomie r t en  Rat te  
gest i i tz t  a. Ausgehend  v o n d e r  Annahme ,  dass (~genuine~ 
Cort icosteroide Tr~igermolekiile far  den ak t iven  Kationen- 
t r anspor t  darstel len k6nnten,  wurde  der Einfluss beid- 
sei t iger  Adrena lek tomie  auf  den ak t iven  Natr ium- 
Ka l i umt r anspo r t  beim ~(Kiilte-ErythrozytenT) neben- 
nierenloser Iqtatten und die H e m m b a r k e i t  des akt iven 
Ka t ionen t ranspor t e s  durch  Herzgtykos ide  im Zustand der 
Insu ffizienz gepriift .  

Methodik. 120-140 g schwere m/innl iche Albinorat ten  
wurden  durch  Dekap i t a t i on  get6te t .  Das ausfiiessende 
B lu t  wurde  durch  Ri ihren  mi t  Kunsts tof fs t / ibchen de- 
f ibriniert ,  der  H~tmatokr i twer t  b e s t i m m t  und  w~hrend 
4-6  Tagen  bei 4°C aufbewahr t .  Die nachfolgenden Unter- 
suchungen  i iber ak t i ven  T ranspo r t  erfolgten nach  tier 
fr i iher angegebenen Methode ~. Die to ta le  Hiimolyse 
wurde  durch  Zusatz yon  Digi tonin  erreicht .  Die  bilaterale 
AdrenaIek tomie  erfolgte  nach  BUrN 5. Da  akzessorische 
Nebennieren  nach  er fo lg tem Eingr i f f  r e la t iv  h~ufig zu 
beobach ten  sind, wurden  nur  Tiere  in ausgesprochenem 
Insuff iz ienzzustand (Gewichtsabnahme,  Adynamie ,  ho- 
her  t t~tmatokri twert)  fiir die Versuche verwendet .  

ResMtale. Vergleieht  m a n  die ak t ive  Natr iumverschic-  
bung durch die E r y t h r o z y t e n m e m b r a n  normaler  Rat ten 
mi t  der jenigen insuff izienter  ad rena lek tomie r t e r  Tiere, so 
ergib t  sich ftir die le tz tere  Gruppe  eine s ta t is t isch hoch 
s ignif ikante  Ver tangsamung  dieses Austauschvorganges.  
E i n  Beispiel  zeigt  Abbi ldung  1. Die mi t t le re  Stundenge- 
schwindigkei t  des Na t r i umaus t r i t t e s  in der  ers ten Stunde 
be t r~gt  bei in t ak ten  Kont ro l l t i e ren  in meq  Natr ium/l  
Zellen 9,89 ± 0,90 e (n = 13), bei adrenalektomier ten 
Tieren 2,98 :k 0,28 e (n = 11) bei einer Zufallswahrschein- 
l ichkeit  des Unterschiedes  yon P ~ 0,001. 

In  Abbi ldung  2 ist  die mi t t l e re  Stundengeschwindigkei t  
des ak t i ven  Ne t t o -Ausx~r t s t r an spo r t e s  yon  Natrium, 
bzw. des Net to-Einw~tr ts t ranspor tes  yon  Ka l ium bei 
E r y t h r o z y t e n  normale r  und ad rena lek tomie r t e r  Tiere ge- 
gen den Hi ima tok r i twe r t  aufgetragen.  I s t  die Verschie- 
bung des H~imatokri twertes  ein Mass fiir den Insuffizienz- 
zus tand adrena lek tomier te r  Tiere, so geht  die Verlang- 

1 H. A. KuNz und F. SULSEE, Exper. 13, 365 (1957). -- R. WmT- 
TA~I, J. Physiol. 137, 13 P {1957}. 

2 t; .  SULSER tllld ~V. WILBRANDT~ H e l v .  physiol. Acta 15, C37 
(1957). 

3 R. GANTENI~EIN, F .  SULSER lllld ~V. ~¥1LBRANDT, H e l v .  physiol. 
Acta 15, C 64 (1957). 

4 H. A. Ku~z und F. SULSER, Exper. 13, 1165 (1957). 
5 j .  II. BURN, BiologicM Standardization (Oxford University 

Press, London 1950). 
s Mittlerer Fehler des Mittetwertes. 


