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Fettsiiure-Coenzym-A-Yerbindungen in der Miiuseleber nach Ganzkbrperbestrahlung 

Das E n d p r o d u k t  der  Fe t t s~u reb iosyn these ,  die F e t t -  
s~ure-CoA-Ester ,  ze ichne t  s ich d u r c h  eine spezif ische 
H e m m w i r k u n g  gegeni iber  e inigen E n z y m e n  aus :  die 
Ace ty l -CoA-Carboxy lase  1-4, die C i t r a t s y n t h e t a s e  5 * sowie 
die G l u c o s e - 6 - P h o s p h a t d e h y d r o g e n a s e  4,s werden  d u r c h  
l angke t t i ge  Fe t t s /~ure-CoA-Ester  g e h e m m t .  D a b e i  s ind 
die fiir die I n - v i t r o - H e m m u n g  er forder l ichen  H e m m s t o f f -  
k o n z e n t r a t i o n e n  v o n  derse lben  G r 6 s s e n o r d n u n g  wie die 
in  v ivo  gemessenen.  Die g e n a n n t e n  E n z y m e  s t ehen  a n  
Verzweigungss te l l en  des Stoffwechsels ,  u n d  m a n  dar f  
a n n e h m e n ,  dass  die F e t t s ~ u r e - C o A - V e r b i n d u n g e n  bei  der  
R e g u l a t i o n  dieser  E n z y m e  eine wesent l iche  Rol le  spielen. 

Aus f r i iheren  U n t e r s u c h u n g e n  is t  b e k a n n t ,  dass  die 
Fe t t sXure syn these  in der  Leber  ve r sch iedener  S~uget iere  
n a c h  G a n z k 6 r p e r b e s t r a h l u n g  e rheb l i ch  ges t6 r t  is t  9-12. 
D a  diese Ver~tnderungen  der  F e t t s ~ u r e s y n t h e s e  ihre  Ur-  
sache  in e inem Ans t i eg  oder  Abfal l  des Geha l t e s  an  F e t t -  
s / iu re -CoA-Verb indungen  h a b e n  k6nnen ,  w a r  es wiin- 
schenswer t ,  den  Einf luss  e iner  G a n z k 6 r p e r b e s t r a h l u n g  
m i t  R 6 n t g e n s t r a h l e n  auf  den  G e h a l t  dieser V e r b i n d u n g e n  
in der  L e b e r  zu messen.  I n  der  L i t e r a t u r  s ind de ra r t ige  
U n t e r s u c h u n g e n  b i sher  n i c h t  beschr ieben .  

MAnnliche weisse M~use s t a m m t e n  aus  e inem in s t i t u t s -  
e igenen  A u s z u c h t s t a m m ,  die Tiere waren  m i t  A l t r o m i n  
ernAhrt ,  H u n g e r t i e r e n  wurde  24 h vo r  dem  A b t 6 t e n  das  
F u t t e r  en tzogen.  Die  t 3e s t r ah l ungs bed i ngungen  waren  
dieselben,  wie bere i t s  f r i iher  besch r i eben  ~, die Dosis  
b e t r u g  690 R (148 1R/min, LD 80/30 Tage).  Zur  Bes t im-  
m u n g  des Fe t t s~u re -CoA-Geha l t e s  wurde  den  M~usen 
n a c h  der  G e f r i e r s t o p p m e t h o d e  die Lebe r  e n t n o m m e n  u n d  
das  Organ  im v i e r f achen  V o l u m e n  m i t  5% Trichloress igs~ure  
zerm6rser t ,  n a c h  d e m  A u f t a u e n  2 m i n i m  P o t t e r - H o m o -  
gen i sa to r  h o m o g e n i s i e r t  u n d  bei 10000 g zen t r i fug ie r t .  
N a c h  E n t f e r n e n  des t~ber s t andes  wurde  der  Niedersch lag  
(~Par t ike ln , )  m i t  wenig  "Wasser ver r i ihr t ,  e r n e u t  zen t r i -  
fugier t  u n d  de r  l~be r s t and  verworfen .  Die P a r t i k e l n  wur-  
den  m i t  2 ml  Wasse r  v e r r i i h r t  u n d  m i t  konz.  NH~ auf  
p H  11-12 g e b r a c h t  n a c h  30 m i n  ra i l  6 N  HC1 p H  3-4 ein- 
ges te l l t  u n d  die P a r t i k e l n  abzen t r i fug ie r t .  D e r  ~ b e r s t a n d  
wurde  au f  ein def in ier tes  V o l u m e n  eingestel l t ,  u n d  in 2 
v e r s c h i e d e n e n  A l iquo t en  wurde  das  aus  den  Fet t sXure-  
C o A - V e r b i n d u n g e n  in F re ihe i t  gesetz te  C o A S H  n a c h  de r  
Me thode  y o n  STADTMAN 13 ra i l  P h o s p h o t r a n s a c e t y l a s e  
(Boehr inger ,  M a n n h e i m )  gegen eine L6sung  m i t  b e k a n n -  
tern  C o A S H - G e h a l t  gemessen.  Es  werden  also m i t  de r  
h ie r  b e s c h r i e b e n e n  Me t hode  die CoA-Der iva te  als <~s~ure- 
unl6sl iches  CoA~> gefgll t  (vgl. ~*). 

I n  der  L e b e r  gef i i t t e r te r  M/~use b e t r u g  der  G e h a l t  a n  
F e t t s ~ u r e - C o A - V e r b i n d u n g e n  116 :[: 5 nmole /g  F e u c h t -  
gewich t  (40 Tiere),  in  24 h h u n g e r n d e n  M~Lusen 231 ~: 8 
nmole /g  (48 Tiere).  Der  G e h a l t  an  Fetts~ture-CoA-Ver2 
b i n d u n g e n  is t  in der  MXuseleber h 6 h e r  als in  der  1Ratten- 
leber  ~a~, der  d u r c h  den  H u n g e r  bed ing te  Ans t i eg  sche]n t  
bei  M~usen  j edoch  ger inger  zu sein als bei  R a t t e n ,  aller- 
d ings  w e r d e n  fiir R a t t e n  sehr  un te r sch ied l i che  W e r t e  
angegeben  (vgl. ~). Die K o n z e n t r a t i o n  der  i n  de r  M~Luse- 
leber  gemessenen  Fet ts~Lure-CoA-Verbindungen is t  ca. 
10 -~ mo la r  u n d  d a m i t  e twas  h 6 h e r  als die ftir die In -v i t ro -  
H e m m u n g  der  Ace ty l -CoA-Carboxy lase  e r forder l iche  
K o n z e n t r a t i o n  ~,a. 

I n  der  F i g u r  is t  der  E in t luss  einer  R 6 n t g e n - G a n z k 6 r p e r -  
b e s t r a h l u n g  auf  den  G e h a l t  an  Fe t t s~u re -CoA-Verb in -  
d u n g e n  in der  M~useleber  darges te l l t .  Be i  ge f f i t t e r t en  
M~usen  (ausgezogene Kurve)  s ind die Ver /~nderungen 
n a c h  der  B e s t r a h l u n g  n i c h t  sehr  s tark .  Da  gef t i t t e r te  
Tiere  f iber  met l rere  Tage n a c h  der  B e s t r a h l u n g  sehr  
un te r sch ied l i ch  N a t l r u n g  a u f n e h m e n ,  k 6 n n e n  Schwan-  

k u n g e n  des Fe t t s~u re -CoA-Geha l t e s  yon  e inem s t r ah len -  
b e d i n g t e n  (~ H u n g e r e f i e k t  >> her r i ih ren ,  da  die ErnXhrungs -  
lage der  Tiere den  Fe t t s~ure -CoA-  Spiegel s t a r k  beeinf lusst ,  
U m  diese unregelm/ iss igen  S c h w a n k u n g e n  auszuscha l ten ,  
h a b e n  wir  in  e iner  zwei ten  Versuchs re ihe  den  Tie ren  24 h 
vo r  d e m  A b t 6 t e n  das  F u t t e r  en tzogen.  Die MXuse bef in-  
den  sieh d a n n  zur  Zei t  der  Messung  Mle im se lben  Ern~th- 
rungszus t and .  

U n t e r  diesen B e d i n g u n g e n  f inder  man ,  insbesondere  
v o m  10.-15. Tag  n a e h  der  Bes t r ah lung ,  eine deut l iche  
A b n a h m e  des Fe t t s~u re -CoA-Geha l t e s  (gest r iehel te  K u r v e  
in der  Figur) .  

Diese A b n a h m e  der  Fe t t s / tu re -CoA-Es te r  muss  z. t3. 
fiir die R e g u l a t i o n  der  e ingangs  e r w ~ h n t e n  Acetyl-CoA- 
Carboxylase  bei  de r  Fe t t s / i u r eb io syn these  e rheb l iche  
K o n s e q u e n z e n  h a b e n :  u n t e r  B e d i n g u n g e n  wie Hunger ,  
F e t t f i i t t e r u n g  oder  D iabe te s  is t  der  G e h a l t  a n  Fe t t s~ure -  
C o A - V e r b i n d u n g e n  normale rweise  e r h 6 h t  u n d  die F e t t -  
s / iu resynthese  v e r m u t l i c h  infolge eines <~feed back~>- 
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Tage nach Bestrahlung 
Gehalt an langkettigen Fetts/iure-CoA-Verbindungen in der Mfiuse- 
leber nach 690 R. Ausgezogene Kurve: geffitterte Tiere, gestri- 
chelte Kurve: 24 h hungernde Tiere. Jeder Messpunkt ist das Mittel 
aus 8 Lebern. Die Balken sind Standardabweiehungen voni Mittel- 
weft. Experimetltelle Einzelheiten siehe Text. 
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Mechanismus  erniedr ig t  4,1~,15. "vVenn jedoch nach  einer 
S t rah lenbe las tung  der Gehal t  dieser Verb indungen  ab- 
sinkt,  wie es in der  Figur  gezeigt  ist, d a n n i s t  der <~feed 
back>> zur Regula t ion  der  Acety l -CoA-Carboxylase  teil- 
weise aufgehoben.  D a m i t  w~ren aber  im Hinbl ick  auf 
den H e m m s t o f f  die Vorausse tzungen  ffir eine e rh6hte  
Fe t t s s  gegeben. Es  sei darauf  hingewiesen,  
dass ein enger zeit l icher Z u s a m m e n h a n g  be s t eh t  zwischen 
dem Abfall  der  Fe t t s~ure -CoA-Verb indungen  und  einem 
erh6h ten  F e t t g e h a l t  in der Leber  bes t rah l te r ,  hunge rnde r  
M~use. 

Man darf  annehmen ,  dass sich die Konzen t ra t ions -  
~Lnderungen der Fetts~Lure-CoA-Verbindungen nach  der  
S t rah lene inwi rkung  auch auf die Akt ivi tXten der  beiden 
anderen  eingangs e rw~hnten  E n z y m e  in Xhnlicher Weise 
auswirken ~6. 

Surnmary. The con ten t s  of f a t t y  acid CoA der iva t ives  
were measured  in mouse  l iver af ter  who le -body  X- 
i r radia t ion  wi th  690 R. Whi le  the  con ten t s  are a lmos t  
unchanged  in fed mice, a decrease occurs in 24 h s t a rved  
mice af ter  the  i r radiat ion.  The results  are discussed wi th  
respect  to f a t t y  acid synthes is .  
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Studies  on P h y t o h e m a g g l u t i n i n s  II .  P h y t o h e m a g g l u t i n i n s  of Pisum s a t i v um  L. and Lens esculenta 
Moench:  Spec i f ic  I n terac t ion s  w i t h  C arb oh ydra te s  

The specific in te rac t ion  of concanava l in  A, the phy to -  
hemagglu t in in  of Canavalia ensiformis L., wi th  some poly-  
sacchar ides  has been  known  for several  yearsX, 2 and  
s tudied  by  some workers  in detailS-% Recent ly ,  ASPBERG 
et ald r epor ted  t h a t  the  non-specif ic  p h y t o h e m a g g l u t i n i n  
of Vicia cracca exhib i ted  some similar proper t ies .  In  our 
work  dealing wi th  isolation and  charac te r iza t ion  of phy to -  
hemagglu t in ins  of leguminous  plants ,  we have  found t h a t  
subs tances  wi th  hemagg lu t ina t ing  act iv i ty ,  con ta ined  in 
seeds of the  pea  (Pisum sativum L., vat .  Pyram)  and the  
lentil  (Lens esculenta Moench.,  var,  t t rotovickA),  precipi-  
t a t e  some polysacchar ides  and  are s t rongly  adsorbed  to 
the  Sephadex  matr ix .  We have  also found  t h a t  mono-  
saccharides and  oligosaccharides,  which inhibi t  the  hemag-  
g lu t ina t ing  ac t iv i ty  of these  phy tohemagg lu t in ins ,  like- 
wise influence the i r  ra te  of flow by  electrophoresis  on 
s ta rch  gel. As a rule, the  inh ib i tory  power  of these  sugars 
is d i rec t ly  p ropor t iona l  to t he  accelerat ion they  im p a r t  to 
phy tohemagg lu t i n in s  when  appl ied wi th  t h e m  in solut ion 
to  the  s ta rch  gel. 

The isolat ion of the  crude p h y t o h e m a g g l u t i n i n  was 
carried out  as descr ibed by  LIENER s up to the  a m m o n i u m  
su lpha te  f rac t ionat ion.  For  fu r ther  pur i f ica t ion  adsorp-  
t ion on Sephadex  G-200 was used in a s imple procedure  
which will be  descr ibed in detai l  later.  Desorp t ion  was 
effected wi th  ei ther  HC1 grad ien t  or glycine-HC1 buffer  
p H  2.0. As shown in Figure 1, the  capac i ty  of d i f ferent  
Sephadex  types  decreases in the  order  G-200 > G-100 > 
G-50 > G-25. The a m o u n t  of p ro te in  mix tu re  used in this  
expe r imen t  cor responds  app rox ima te ly  to the  capac i ty  of 
the  Sephadex  G-200 column of given size so t h a t  p a r t  of 
the  act ive subs tance  appears  in the  normal  saline eluate 
f rom G-100 and  G-50 columns (Figure 1B, C). 

H o m o g e n e i t y  of t he  isolated phy tohemagg lu t i n in s  was 
checked by  ver t ica l  s ta rch  gel e lect rophoresis  according 
to  SMITHIES 9. In  shor t  runs  (3 h), agglut inins  appeared  as 
1 homogeneous  band,  bu t  on pro longed elect rophoresis  
(7-8 h), these  bands  could be resolved in to  2 d i s t inc t  
f ract ions (Figure 2). W h e n  elect rophoresis  was run on 
gels p repared  in 0 .03M ace ta te  buffer  p H  5.0 (using 0 .1M 
buffer  of the  same p H  as the  br idge solution) ~0, agglut inins  
of bo th  the  pea  and  the  lenti l  invar iab ly  showed only  
1 band,  even on prolonged runs.  The main  difference in 
the  e lec t rophore t ic  behav iour  of p h y t o h e m a g g l u t i n i n s  of 

these  2 species resides in the  direct ion of the i r  migra t ion  
in bora te  buffer.  "While pea agglut inins  migra te  to the  
posi t ive  pole, lenti l  agglut inins  move to  the  nega t ive  one 
(Figure 2). Compara t ive  e lec t rophore t ic  analysis  of p h y to -  
hemagglu t in in  f ract ions  f rom dif ferent  pea  and lenti l  
var ie t ies  showed quan t i t a t i ve  and (in lentil) also quali-  
t a t ive  differences in the  p a t t e r n  of ac t ive  componen t s .  

Inhibition of type 0 red blood ceil agglutination by sugars a 

Sugar Hemagglutinin fronl 
pea lentil 

D-Glucose ] 28 256 
n-Galactose 0 0 
D-Mannose 512 128 
D-Fructose 16 8 
D-Arabinose l 0 
Maltose 32 32 
Sucrose 32 8 

a Numbers indicate last degree of 2-fold serial dilution of 2% sugar 
solution (= 1) which causes perceptible inhibition of hemaggluti- 
nation by a 0.004% phytohemagglutinin solution is. 
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