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wei te re r  E r y t h r o c y t e n e n z y m e ,  bei  d iesen Aka ta l a s i e -  
F/ i l len du rchwegs  n o r m a l  ist. 

U m  Aufsch luss  t iber  die \ ¥ i r k u n g  eines K a t a l a s e - Z u -  
sa tzes  au f  die M e t h a e m o g l o b i n b i l d u n g  in  den  i n t a k t e n  
E r y t h r o c y t e n  zu e rha l t en ,  w u r d e n  e inze lne  P r o b e n  e iner  
v o m  Fal l  V s t a m m e n d e n  E r y t h r o c y t e n s u s p e n s i o n  vor der  
B e s t r a h l u n g  m i t  s t e igenden  E n z y m m e n g e n  (krist .  Leber -  
k a t a l a s e ,  B o e h r i n g e r  Q ve r se tz t .  Aus  de r  F i g u r  2 g e h t  her -  
vor ,  dass  be re i t s  k te ine  M e n g e n  K a t a l a s e  in  de r  Aussen-  
16sung genfigen,  u m  die M e t h a e m o g l o b i n b i l d u n g  auf  <~ nor-  
ma le  \Ver te  * h e r a b z u s e t z e n .  Dazu  genf igen u n t e r  den  h ie r  
gew~ihlten V e r s u c h s b e d i n g u n g e n  be re i t s  0,1 y K a t a l a s e  
p ro  ml.  Dies  e n t s p r i c h t  5 - 1 0 %  der  im n o r m a l e n  Menschen-  
b l u r  v o r h a n d e n e n  K a t a l a s e - A k t i v i t t t t ,  sofern  d iese lbe  Ver-  
d f i n n u n g  u n d  gleichm~issige V e r t e i l u n g  de r  A k t i v i t ~ t  an-  
g e n o m m e n  wird.  E i n  E i n d r i n g e n  s ign i f i kan t e r  K a t a l a s e -  
m e n g e n  in die r o t e n  B tu tze l l en  e r s e h e i n t  wenig  w a h r -  
seheinl ich.  Es  l iegt  s o m i t  die A n n a h m e  nahe ,  dass  H~Oz 
- das  ffir die M e t h a e m o g l o b i n b i l d n n g  v e r a n t w o r t l i c h e  ]3e- 
s t r a h l u n g s p r o d u k t  - z u m  i ibe rwiegenden  Teit  i m  suspen -  
d i e r e n d e n  M e d i u m  ( =  99 ,95% des  V o l u m e n s l )  geb i lde t  
wi rd  u n d  d a n n  in  die r o t e n  B lu t ze l l en  h i n e i n p e n e t r i e r t .  
i m  gle ichen S inne  s p r i c h t  de r  Be fund ,  dass  bei  V a r i a t i o n  
de r  E r y t h r o c y t e n k o n z e n t r a t i o n  die A b s o l u t m e n g e  a n  ge- 
b i l d e t e m  M e t h a e m o g l o b i n  i n n e r h a l b  e ines  b e s t i m m t e n  

Bere iehs  p r a k t i s c h  k o n s t a n t  b le ib t .  Diese  B e s t r a h l u n g s -  
ve r suche  s te l len  die B e s t ~ t i g u n g  e iner  y o n  WARBURG ge- 
~usse r t en  V e r m u t u n g  da r  (vgl. ~, F u s s n o t e  3 au f  p. 164). 
Sie s ind geeignet ,  f iber den  "Wirkungsbere ich  y o n  s t r a h l e n -  
g e b i l d e t e m  H~O~ in b io logischen  O b j e k t e n  eine k o n k r e t e  
Vor s t e l l ung  zu geben  ~. 

Summary .  M e t h a e m o g l o b i n - f o r m a t i o n  in  i r r a d i a t e d  
h u m a n  red  cells l a rge ly  depends  on  ca t a l a se  a c t i v i t y  in  
e i t h e r  p h a s e  of t he  sys tem.  The  f o r m a t i o n  r a t e  is low in 
no rma l ,  b u t  h i g h  in  a c a t a l a t i c  cells. T h e  l a t t e r  r a t e  can  be  
lowered  to  n o r m a l  b y  a d d i n g  0.1 7 /ml  ca t a l a se  to  t h e  
s u s p e n d i n g  med ium.  

H.  AEBI, J .  P.  HEINIGER u n d  HEDI SURER 

~Iedizinisch-chemisches Ins t i tu t  der Universitdt Bern 
(Schweiz), 28. Dezember 7961. 

4 Ausgeffihrt mit Unterstfitzung durch die Kommission fiir Atom- 
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U n t e r s u c h u n g e n  an I o n e n a u s t a u s c h m o d e l l e n  
z u m  Verstfindnis der P hy s io log i e  b iogener  A m i n e .  

A u s t a u s c h g l e i c h g e w i c h t e  z w i s c h e n  N a t r i u m  und 
A m i n e n  an e i n e m  Io ne na us t a usc he r  m i t  R-Pro° (0Hh 

als akt iven  Zentren 

Bei  u n s e r e n  b i she r igen  U n t e r s u c h u n g e n  an  s y n t h e t i -  
s chen  I o n e n a u s t a u s c h e r n  h a b e n  wir  Aus tauschvorg~inge  
a n  Schwefels~iuregruppen oder  C a r b o x y l g r u p p e n  t r a g e n -  
d e n  H a r z e n  verfolgt ,  u m  gewisse Aufschl i isse  f iber  m6g-  
l iche R e a k t i o n e n  a n  v e l a v a n d t e n  b iogenen  S t r u k t u r e n  zu 
e rha l t en .  Die I o n e n a u s t a u s c h e r  d i e n t e n  als Model l  fiir 
s au re  Po lysaccha r ide ,  wobei  Dowex  m i t  se inen  Schwefel-  
s i i u reg ruppen  als Beispie l  ffir Mucopo lysaccha r ide ,  da~ 
he i s s t  v o r  a l l em ffir D e p o t s t r u k t u r e n ,  g e d a c h t  war ,  w~h-  
r e n d  ande re r s e i t s  A m b e r l i t e  m i t  se inen  C a r b o x y l g r u p p e n  
Hinweise  f iber  R e a k t i o n e n  a n  n e u r a m i n s t t u r e h a l t i g e n  
K o h l e h y d r a t - E i w e i s s - K o m p l e x e n  geben  sollte,  wie sie 
e twa  an  Ze l lw~nden  oder  R e z e p t o r s t r u k t u r e n  d e n k b a r  
s ind  ~-a. U n t e r  d e n  b iogenen  A m i n e n  s che i n t  b e s o n d e r s  
H i s t a m i n  m i t  so lchen  b iogenen ,  als I o n e n a u s t a u s c h e r  fun-  
g i e r enden  s a u r e n  P o l y s a c c h a r i d e n  in enge Wechse lbez ie -  
h u n g  zu t r e t en .  So i s t  b e k a n n t ,  dass  H i s t a m i n  - u n d  bei  
gewissen Tierspezies  a u c h  S e r o t o n i n  - m i t  H e p a r i n  in  den  
Mas tze l l en  ve rgese l l s cha f t e t  v o r k o m m t ,  wobei  au f  e ine 
sa lza r t ige  B i n d u n g  zwischen  b e i d e n  I o n e n  geschlossen  
wird  *. Ande re r s e i t s  l~ss t  s ich in  den  Mas tze l l en  n e b c n  t t e -  
p a r i n  a u c h  A d e n o s i n t r i p h o s p h a t  (ATP)  in r e l a t i v  grosser  
Menge  n a c h w e i s e n  5. SANY'AL u n d  ~,VEsr ~ k o n n t e n  fest-  
s tel len,  dass  H e p a r i n  u n d  H i s t a m i n  in  vitro eine s t ab i l e  
B i n d u n g  e ingehen ,  die sie <~histamine-heparin-complex,> 
n e n n e n .  I n  G e g e n w a r t  yon  A T P  s t e l l t en  sie e ine v e r m e h r t e  
B i n d u n g  y o n  H i s t a m i n  a n  H e p a r i n  fes t  u n d  sch lossen  da r -  
aus,  dass  A T P  in  den  Mas tze l len  mSgl icherweise  zn r  Bi l -  
d u n g  de r  G r a n u l a  be i t rage .  N a c h  d e n  U n t e r s u c h u n g e n  
v e r s c h i e d e n e r  A u t o r e n  s ind  a u c h  K a t e c h o l a m i n e  ode r  
S e r o t o n i n  in  gewissen Z e l l s t r u k t u r e n  m i t  A T P  vergesel l -  
s e h a f t e t  ~ -x,. H i s t a m i n  v e r m a g  in  vitro a u c h  m i t  den  kom- 

p lexe ren  G l y z e r i n p h o s p h a t i d e n  wie L e z i t h i n  ode r  Cepha-  
le in  e inen  ~ P h o s p h a t i d k o m p l e x  ,~ zu b i lden '5 .  Die  'Wechsel-  
b e z i e h u n g  zwischcn  H i s t a m i n  u n d  h 6 h e r e n  P h o s p h o r -  
s~urees t e rn  wurde  y o n  HIRX u n d  BERCHTOLD 16 m i t  bio-  
phys ika l i s chen  M e t h o d e n  (Tens iomete r )  e i n g e h e n d  u n t e r -  
such t .  So v e r m a g  H i s t a m i n  u n d  bis zu e inem gewissen 
Grade  a u c h  Priscol  die G r e n z f l A c h e n s p a n n u n g  eines Le-  
z i th in -  ode r  eines Ce ty lphospho r s~u re f i lms  a n  de r  Grenz-  
fl/iche zwischen  Ch lo ro fo rm u n d  w~ssr iger  Puffer lOsung 
deu t l i ch  zu v e r m i n d e r n ,  wobe i  dieser  E f f e k t  des H i s t a m i n s  
n u r  bei  p r i m ~ r e n  Phosphors~ iu rees te rn  zu b e o b a c h t e n  ist. 

I m  Z u s a m m e n h a n g  m i t  unse r e r  P r o b l e m s t e l l u n g  er-  
sche inen  a u e h  die U n t e r s u c h u n g e n  y o n  SCHAUER u n d  
EDER ~7 bedeu tungsvo l l .  A u s g e h e n d  v o n  de r  B e o b a c h t u n g ,  
dass  in  d e n  Mas tze l l en  n e b e n  a n d e r e n  F e r m e n t e n  eine 
s t a r k e  Akt iv i t~ i t  y o n  P h o s p h a t a s e n  u n d  P o l y p h o s p h a t a s e n  
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nachzuwei sen  ist, schlossen sie au f  e inen  h o h e n  G e h a l t  
bzw. U m s a t z  yon  P h o s p h a t v e r b i n d u n g e n ,  die n a c h  KORN ls 
in der  F o r m  y o n  A T P  fl i t  den  E i n b a u  yon  S u l f a t g r u p p e n  
ins H e p a r i n m o l e k i i l  n o t w e n d i g  sind.  SCHAUER u n d  EDER ~7 
k o n n t e n  fe rne r  zeigen, dass  P h o s p h a t v e r b i n d u n g e n  wie 
A T P  ode r  A M P  eine  p a p i e r c h r o m a t o g r a p h i s c h  nachweis -  
bare  V e r b i n d u n g  m i t  H i s t a m i n  e i n z u g e h e n  ve rm6gen ,  
wobei  das  B i n d n n g s v e r h i i l t n i s  ft ir  A T P  a m  hOchs ten  ist.  

Aus  d iesen  B e f u n d e n  de r  L i t e r a t u r  i s t  a n z u n e h m e n ,  dass  
die b iogenen  A m i n e  wie e t w a  H i s t a m i n  n i c h t  n u r  m i t  bio-  
genen  P o l y e t e k t r o l y t e n ,  die Su l fa t -  ode r  C a r b o x y l g r u p p e n  
als a k t i v e  Z e n t r e n  e n t h a l t e n ,  s o n d e r n  a u c h  m i t  sotchen,  
die P h o s p h o r s t t u r e g r u p p e n  aufweisen ,  in  XYechselbezie- 
h u n g  t r e t e n  k b n n e n .  Unse re  b i sher igen  U n t e r s u c h u n g e n  
w u r d e n  d e s h a l b  d u t c h  B e s t i m m u n g e n  y o n  A u s t a u s c h -  
g le i chgewich ten  a n  e inem s y n t h e t i s c h e n  K a t i o n e n a u s t a u -  
scher  m i t  P h o s p h a t g r u p p e n  (Duoli te)  e rggnz t .  E s  w a r  
n i c h t  b e a b s i c h t i g t ,  e ine Se l ek t iv i t~ t s r e ihe  im s t r e n g  phys i -  
ka l i schen  S inne  au fzus t e l l en ;  v i e l m e h r  so l l t en  - wie s chon  
in u n s e r e n  f r i iheren  A r b e i t e n  - Aufschl t isse  t iber  die Ver-  
t e i lung  y o n  N a t r i u m ,  Wasse r s to f I  u n d  A m i n  a m  I o n e n -  
a u s t a u s c h e r  u n d  d a r a u s  Hinweise  f iber  m6gl iche  p h a r m a -  
kologische A u s t a u s c h p h ~ n o m e n e  g e w o n n e n  werden .  

E n t s p r e c h e n d  u n s e r e n  f r f iheren V e r s u c h e n  wurde  eine 
b e s t i m m t e  Menge ( 1 0 . 1 0 - 4 V a l )  Duo l i t e  C-63 (~(phosphonic 
acid resin,~, Chemica l  Process  Company ,  R e d w o o d  Ci ty  

Austauschgleichgewicht am Ionenaustauscher Duolite mit 
R-P=O(OH)~ als aktiven Zentren 

Amin • HC1 Akti- Aquivalentverteilung auf Gleieh- 
vitSts- dem Harz ( x 10 -4 Val) gewichts- 
reihe, Amin Wasser- Natrium pH der 
% stoff L6sung 

Nupercain 23,7 2,37 5,37 %26 6,6 
Compound 48/80 b 30,1 3,01 2,85 4,14 8,5 
d-Glucosamin 37,7 3,77 2,46 3,77 7,2 
Xylocain ~ 40,5 4,05 3,55 2,40 7,9 
Priscot 53,6 5,36 1,61 3,t13 9,4 
Alltistin 59,1 5,91 2,99 1,10 8,6 
Mezcaliu 60,3 6,03 1,59 2,38 9,3 
Otrivin 66,2 6,62 1,68 1,70 9,3 
Rcgitin 68,5 6,85 1,82 1,33 7,6 
Histamin 69,4 6,94 1,59 1,47 7,3 
Pyribenzamin 71,8 7,18 1,74 1,08 8,5 
Privin 74,6 7,46 1,17 1,37 9,6 
Tryptamin 79,9 7,99 0,98 1,03 9,4 
n-Oetylamin 89,0 8,90 0,45 0,65 9,4 
Spermin 89,4 8,94 0,55 0,51 8,4 

(Cal i fornia  USA))  m i t  R - P O ( O H ) ~  als a k t i v e n  Z e n t r e n  
m i t  ~ iquivalenten  Mengen  v o n  N a O H  u n d  A m i n h y d r o -  
ch lor id  (gel6st  in 20 ml  Wasser )  ins Gle ichgewich t  g e b r a c h t  
u n d  de r  Ante i l  de r  f re ien A m i n b a s e  bzw.  de r  Ante i l  des 
s ich in de r  L 6 s u n g  be f ind l i chen  A m i n s  p o t e n t i o m e t r i s c h  
t i t r i e r t .  D u t c h  e ine  D i f f e r e n z b e r e c h n u n g  wurde  die Ver -  
t e i l ung  de r  e inze lnen  I o n e n  a u f  d e m  A u s t a u s c h e r  be-  
s t i m m t  und  eine A k t i v i t ~ t s r e i h e  aufges te l l t ,  d e r e n  ~,Verte 
angeben ,  wieviele yon  100 s a u r e n  G r u p p e n  des  I o n e n a u s -  
t a u s c h e r s  v o m  jewei t igen A m i n  n e b e n  N a t r i u m  u n d  
~Vasserstoff  be leg t  s ind (siehe Tabel le) .  

X¥ie schon  bei den  U n t e r s u c h u n g e n  a m  Dowex-  u n d  
A m b e r t i t e - I o n e n a u s t a u s c h e r ,  ze ig t  s ich  a u c h  aus  d e n  a m  
Duo t i t e  e r m i t t e l t e n  ~,Verten, dass  e in  Tei l  des  H a r z e s  yon  
"Wasserstoff ionen abges~i t t igt  ist,  so dass  in  de r  L 6 s u n g  d e r  
e n t s p r e c h e n d e  Ante i l  des A m i n s  als Base  vor l i eg t  u n d  die 
pH- 'Wer t e  var i ie ren .  Dies w u r d e  wie in  den  f r t ihe ren  Ver-  
s u c h e n  vo re r s t  ausser  a c h t  gelassen.  

Die  Akt ivi t~i ts re ihe  a m  D u o l i t e - H a r z  zeigt ,  dass  die e in-  
ze lnen  Amine  in G e g e n w a r t  ~ q u i v a l e n t e r  Mengen  N a t r i u m -  
i o n e n  un t e r sch i ed l i ch  s t a r k  e i n g e t a u s c h t  werden ,  wobei  
m i t  wen igen  A u s n a h m e n  die A m i n i u m i o n e n  v o r  den  ande -  
r en  I o n e n  b e v o r z u g t  werden.  Auf fa l l end  is t  a u c h  in d ie sem 
Sys tem,  dass  die be iden  b iogenen  A m i n e  H i s t a m i n  u n d  
T r y p t a m i n  zu m e h r  als 2/3 v o m  H a r z  f e s t g e h a l t e n  w e r d e n  
u n d  die als L i b e r a t o r e n  b e k a n n t e n  S u b s t a n z e n  S p e r m i n  
u n d  n - O c t y l a m i n  noch  deu t l i ch  s t g r k e r  au f  das  H a r z  auf-  
z iehen.  Diese Model lversuche  s p r e c h e n  dafi i r ,  dass  bio-  
gene  A m i n e  n i c h t  n u t  d u r c h  die s a u r e n  G r u p p e n  kOrper-  
e i g e n e r  Po lysacehar ide ,  s o n d e r n  a u c h  d u r c h  P h o s p h o r -  
s / iu regruppen  t r a g e n d e  Po lye l ek t ro ly t e  g e b u n d e n  w e r d e n  
k 6 n n e n .  Aus d ieser  Loka l i sa t ion  k 6 n n e n  sic d u r c h  gewisse 
bas i sche  L i b e r a t o r e n  verdr~tngt  werden ,  w e n n  diese e ine  
se lek t ive re  B i n d u n g  m i t  d e m  P o l y e t e k t r o l y t e n  e ingehen .  
Als b iogene  K a t i o n e n a u s t a u s c h s y s t e m e  d t i r f t en  d e m n a c h  
n i c h t  n u r  Schwefelsgure-  ode r  C a r b o x y l g r u p p e n  t r a g e n d e  
P o l y e l e k t r o l y t e  in F rage  k o m m e n ,  s o n d e r n  a u c h  M a k r o -  
moleki i le  m i t  Phosphors~tureres ten ,  wie sic e t w a  in K e r n -  
s t r u k t u r e n  e i n g e b a u t  s ind lb. 

Summary. A s y n t h e t i c  ion e x c h a n g e r  c o n t a i n i n g  
R - P O ( O H ) 2  as ac t ive  groups  was s h o w n  to  r e t a i n  h i s t -  
a m i n e  a n d  o t h e r  bas ic  subs t ances  se lec t ive ly  and ,  in m o s t  
cases, w i t h  m a r k e d  preference  over  the  o t h e r  c a t i ons  (Na+, 
H+) p r e sen t  in t he  sys tem.  The  resu l t s  are  t a k e n  to  in-  
d ica te  t h a t  s imi la r  exchange  reac t ions  m a y  occur  on  bio-  
genic po lye lec t ro ly tes  bea r i ng  s imi la r  ac t ive  groups .  
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Fat ty  A c i d s  of Whi te  M a t t e r  of H u m a n  Bra in  1 

His to log ica l ly  n o r m a l  a reas  of ce rebra l  w h i t e  m a t t e r  
f rom p a t i e n t s  w i t h  mu l t i p l e  sclerosis  a n d  also f rom some 
p a t i e n t s  w i t h  e x t r a c r a n i a l  t u m o r s  .have b e e n  r e p o r t e d  to  
show m o d e r a t e  dep le t ion  of p h o s p h o l i p i d s  a n d  p l a sma-  
logens 2-4. These  l ipids  c o n t a i n  a n  a r r a y  of b o t h  s a t u r a t e d  
a n d  u n s a t u r a t e d  f a t t y  acids~. W i t h  t he  e x c e p t i o n  of t he  
r ecen t  r e p o r t  b y  BAKER 6 d a t a  on  d i s t r i b u t i o n  of these  
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