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Versuch mit Acetat-[1-'* C] Versuch mit Acetat-[2-1¢ C]
Aktivitit von Aktivitﬁ;;o;‘
[Imp./Min./mMol] Trinitrop/hiorglucin [Imp./Min./mMol] Trinitrophlorglucin

[% [%]
Trinitrophlorglucin 836 1+ 18 | 100 1285 + 26 100
Br,CNO, 16 + 5 2 1071 +£25 | 83

(Cy.3.5) [
'2,4,8 = ‘ 17

|

Tab. 2. Brompikrinabbau mit Trinitrophloroglucin aus Cyanidin.

Die Aktivitit der C-Atome 2, 4 und 6 erhielt man
nur durch Differenzbildung, was aber bei der Genauig-
keit der Aktivititsmessung in der Gasphase zuldssig
ist. Die neu erhaltenen Werte zeigen noch eindeutiger
als die verfilschten Werte der ersten Mitt., da} die eine
Sauerstoff-Funktion tragenden C-Atome des Phloro-
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In den bisherigen Untersuchungen iiber den Stoff-
wechsel von meso-Inosit wurde die kontinuierliche Frei-
setzung dieses Stoffes aus Schnitten von Gehirngewebe
durch Herkex und Masaver ! nachgewiesen. Weiterhin
konnte die intrazelluldire Verteilung des meso-Inosits
bestimmt werden, wobei eine Anreicherung im Zell-
plasma, besonders des Gehirns, gegeniiber dem Blut

glucinringes des Cyanidins aus den Carboxylgruppen
und die anderen 3 C-Atome aus den Methylgruppen
des Acetats stammen.

Herrn Professor Wevcasp danke ich fiir die Forderung dieser Arbeit.
Weiterhin danke ich Herrn G. Biessauskr fiir die radioaktiven Messungen.

gefunden wurde 2. Diese Untersuchungen wurden jetzt
mit Hilfe von uniform #C-markiertem meso-Inosit, der
von WEeveanp und Scuurze 3 synthetisiert wurde, nach-
gepriift und erweitert.

Einer minnlichen Ratte von 250 g Gewicht wurde
1 mg '*C-markierten meso-Inosits in wilriger Losung
i.v. injiziert und 24 Stdn. spiter die Zellen von Gehirn
und Leber in der frither beschriebenen Weise fraktio-
niert und neben der Menge meso-Inosit/mg N auch die
Aktivitdt/mg N in den Fraktionen bestimmt.

Bei der Aufarbeitung der Zellfraktionen stellte sich
heraus, daf} die Aktivitit 0,1 —1,6% der gesamten Inosit-
menge in der jeweiligen Zellfraktion entsprach (Tab. 1).
Das Verhiltnis der Aktivitdt der einzelnen Zellfraktio-

| | .
| Aktivitit entsprech. AktivitiiIt entsprg(gl. Mengen bezogen auf Kernfraktion = 1,
Organ | Zellfraktion v meso-Inosit/mg N | y meso-Inosit-*4C/ %% Mmeso- nos@t-" il " || sl st
‘ mg N Gesamt-Inositmenge msc:Tackit Ak:;;g?{n%gﬁgféch.
Leber i Kerne ; 4 0,04 ‘ 1,0 1 1
Mitochondrien | 15 i 0,19 | 1.3 3,75 4,75
Mikrosomen | 32 | 0,36 | 1,1 8,0 9,0
! Plasma | 9 0,14 ‘ 1,6 2,25 3,5
|
Gehirn ' Kerne i 37 0,04 ‘ 0,1 1 1
| Mitochondrien | 18 0,04 0,2 0,5 1
| Mikrosomen 35 0,1 ‘ 0,3 1,0 2,5
| Plasma 137 1 0,33 1 0,2 3,7 | 8,25
| | | “ |

Tab.1. Die Bestimmung des meso-Inosits erfolgte mikrobiologisch in der bereits beschriebenen Weise (Mamaver und Herken 2)
mit Hilfe von Saccharomyces Carlsbergensis 4228 ATCC 9080, die *C-Bestimmung durch Trockenverbrennung und Messung
der CO,-Aktivitit im Gaszihlrohr (F. Wevecanp, Naturwissenschaften 44, 169 [1957]).

! H. Herkex u. D.Mamaver, Naturwissenchaften 42, 166

[1954].

2 D. Mamsaver u. H. Herken, Naunyn-Schmiedebergs Arch.
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nen zueinander war etwa das gleiche wie das der Ge-
samt-Inositmenge der Fraktionen. Aus den erhaltenen
Werten 1dBt sich schlieBen, dafl der Umsatz der Hohe
des Inositgehaltes annihernd proportional ist. Hierauf
wird in einer spiteren Veroffentlichung noch ndher ein-
gegangen werden.

Damit ist jedoch noch nicht bewiesen, dall die ge-
messene Strahlung allein auf dem Einbau von markier-
tem meso-Inosit beruht. Bei der Untersuchung der Aus-
atmungsluft einer Ratte, der markierter meso-Inosit
verabfolgt wurde, konnte radioaktives CO, nachgewie-
sen werden, so dal der Schlull gezogen werden muf,
daB eine dquivalente Menge des Cyclits im Stoffwechsel
aufgespalten und quantitativ bis zu den Endprodukten
oxydiert wurde.

In diesem Experiment wurde die Exspirationsluft
einer 250 g schweren minnlichen Ratte durch 4-n. NaOH
geleitet, das entstandene Carbonat mit Bariumhydroxyd
gefillt und die Aktivitdt des Bariumcarbonats ermittelt.
Etwa 21% der zugefiihrten Menge (850 y meso-Inosit-
14C i.v.) wurde als CO, innerhalb 24 Stdn. ausgeschie-
den. Ein Maximum der Ausscheidung erfolgte zwischen
der 6. und 12. Stunde. Vor kurzem berichteten Mosca-
teLLl und LArNer 4 iiber etwa die gleichen Ergebnisse,
die mit einer &hnlichen Methode gewonnen wurden.

Die Tatsache, daBl der meso-Inosit im intermedidren
Stoffwechsel teilweise verbrannt wird, 1at das Entste-
hen einer Reihe von Zwischenprodukten vermuten, de-
ren Aktivitdt ebenfalls in den Zellfraktionen enthalten
sein muf}. Schon frither hatten Sterten und SteTTEN ®
sowie Posternak, Scuoprer und Reymoxp ® auf Grund
von Versuchen mit deuterium-markiertem meso-Inosit
festgestellt, daf} eine intermediire Umwandlung dieser
Substanz in Glucose moglich ist. Diese Ergebnisse waren
jedoch noch nicht vollstindig beweiskréftig, weil eine
Abspaltung von Deuterium auch ohne Sprengung des
Kohlenstoffringes nicht ausgeschlossen werden konnte.
Die von uns gewonnenen Ergebnisse bestidtigen endgiil-
tig die Richtigkeit dieser These.

Eine seit 48 Stdn. hungernde ménnliche Ratte (250 g)
erhielt 960 y markierten meso-Inosit i.v. und wurde an-
schliefend wieder normal erndhrt. Dadurch wurde er-
reicht, daf die von ihren Glykogenreserven nahezu voll-
stindig entblofte Leber sich wieder mit Glykogen an-
fillte. Auf diese Weise sollte aus dem meso-Inosit ge-
bildete Glucose in dem neu synthetisierten Glykogen
fixiert und der weiteren Umsetzung so weit als moglich
entzogen werden. 26 Stdn. nach der Injektion wurde
das Tier durch Dekapitation getotet, die Leber und die
Oberschenkel-Muskulatur entnommen und das Glykogen
nach der Methode von Staupinger 7 isoliert. Die molare
Aktivitdt (berechnet auf Glucose) wurde in einer Probe
bestimmt, das Glykogen erneut 5-mal mit Wasser und
Athanol umgefillt und die Aktivitit wiederum ermit-
telt. Anschliefend wurde durch Hydrolyse des Glyko-

4 E. A. Moscarerir u. J. Larner, Fed. Proc. 16, 223 [1957].

5 M. R. Sterteny u. D. SterTEN 3R., J. biol. Chemistry 164, 85
[1946].

6 Tr. Posternak, W. H. Scroprer u. D. Revmonp, Helv. chim.
Acta 38, 1283 [1955].
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gens Glucose und daraus das Osazon dargestellt und
dessen Aktivitit nach mehrfacher Umkristallisation ge-
messen. Die Ergebnisse sind in Tab. 2 zusammengefalt.

| Ents % der
ubstanz Imp./min/ | Inol;ir t/ |applizierten
s mMol ymMoI / | Akggg;ttl

Leberglykogen | 5670* 3,67 2
Muskelglykogen | 20412%* 13,22 5
Leberglykogen** 6156* 3,99 2
Muskelglykogen** 19764* 12,81 5
Glucosephenylosazon 6103 4,02 -
(Leberglykogen) ‘

Glucosephenylosazon | 20399 13,22 | —
(Muskelglykogen) ;

* berechnet auf Glucose.

** 5-mal umgefallt.

Tab. 2. Spezifische Aktivitdt von Leber- und Muskelglykogen
26 Stdn. nach Applikation von 960 y Inosit-14C.

Es ergab sich, dal die spezifische Aktivitit in allen
Versuchen nahezu unverdndert blieb und somit eine
Verunreinigung durch andere markierte Substanzen aus-
geschlossen werden konnte. AuBerdem stellte sich her-
aus, daBl unter denr gewidhlten Versuchsbedingungen die
molare Aktivitit des Muskelglykogens (ebenfalls auf
Glucose berechnet) mehr als 3-mal hoher war als die
des Leberglykogens. Der Anteil des zugefiihrten meso-
Inosits, der in Glucose umgewandelt wird, betrigt unter
Zugrundelegung der Maximalwerte des Glykogengehal-
tes von Leber und Muskel etwa 7 Prozent.

Inzwischen sind auch andere !*C-markierte Substan-
zen nach Gabe von meso-Inosit-1*C gefunden worden.
So hat Cuaravrampous ? zeigen konnen, daB ein Enzym-
system, welches in der Rattenniere lokalisiert ist, einen
Teil des markierten meso-Inosits in Glucuronsiure um-
zuwandeln imstande ist.

Bei unseren Versuchen wurde gleichzeitig die Aus-
scheidung radioaktiver Substanzen gemessen. Sie be-
trug etwa 3 —5% der applizierten Menge. Die Identifi-
zierung dieser Produkte konnte noch nicht vorgenom-
men werden. Im Stuhl lief} sich nur eine minimale Ak-
tivitat nachweisen.

Welche Zwischenprodukte bei den Umsetzungen im
intermedidren Stoffwechsel durchlaufen werden, ist zur
Zeit noch nicht bekannt. Ob die Glucose direkt durch
Spaltung des Cyclohexanringes oder indirekt durch Auf-
bau aus kleineren Bruchstiicken entsteht, bedarf noch
der Kldrung. Die Frage, in welchem Ausmal} ein Ein-
bau des intakten meso-Inosit-Molekiils in die Lipoide
der Zelle erfolgt, wird zur Zeit untersucht. Nach den
bisher vorliegenden Ergebnissen scheint ein kleiner Teil
des zugefiithrten meso-Inosits in die Gehirnlipoide ein-
gebaut zu werden.

Friulein I. HorrmersTer danken wir fiir die Mithilfe bei den Tierversu-
chen, Herrn J. F. Krese und Herrn G. Biessaiskr fiir die *C-Bestimmungen
im Gaszéhlrohr und die Osazondarstellung.
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