Uber den Umsatz von Fettsubstanzen in den nervésen

Zentralorganen.
Von
Else Hirschberg und Hans Winterstein.

;Aus dem physiologischen Institut der Universitdt Rostock..
(Der Redaktion zugegangen am 6. September 1918.)

In vorangegangenen Untersuchungen*) wurde der Zucker-
und der Stickstoffumsatz des isolierten Froschrickenmarks
einer Untersuchung unterzogen; wir stellten uns nunmehr die
Aufgabe, den Anteil der Fettsubstanzen an Ruhe- und Reiz-
stoffwechsel der NervenZentren zu untersuchen.

|. Methodik.

Es war von vornherein klar, daR bei den geringen zur
Verfugung stehenden Substanzmengen auf eine Differenzierung
der verschiedenen Fettsubstanzen, auch nur der Fette und
Lipoide, vorerst verzichtet werden muf3te; auch ohne eine solche
erschien es zunéchst fraglich, ob eine genligend genaue Ana-
lyse so kleiner Mengen durchfihrbar sei. Auf Grund der Be-
denken, die gegen die ublichen Fettbestimmungsmethoden bei
Verwendung kleiner Mengen von Bang? geaullert wurden,
versuchten wir zundchst das von diesem Autor fir die Mikro-
bestimmung des Fetts im Blute angegebene Verfahren, das.auf

J) E. Hirschberg und H. Winterstein, Uber den Zuckerstoff-
wechsel der nerviésen Zentralorgane, Diese Zeitschr., Bd. 100, S. 18>
(1917); Uber den Stickstoffumsatz der nervosen Zentralorgane, ebenda.
Bd. 101, S. 212 (1918); Der Umsatz verschiedener Zuckerarten im Stoff-
wechsel der nervisen Zentralorgane, ebenda, Bd. 101, S. 248 (1918).

2) T. Bang, Methoden zur Mikrobestimmung einiger Blutbestand-
teile, Wiesbaden 1916, S. 48.
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der Titration einer Kalklésung mit dem verseiften Alkolml-
Atherextrakt bis zu bleibender Schaumbildung beruht, konnten
aber keine befriedigend uUbereinstimmenden Resultate erzielen.
So kehrten wir zu der alten Methode der Verseifung mit einer

bekannten Alkalimenge und Zurucktitrieren des Uberschissigen
Alkali zuruck, und dieses Verfahren erwies sich trotz der

Kleinheit der Substanzmengen als durchaus brauchbar.

Bei der Herstellung von Alkoholextrakten des Ricken-
marks durch langer dauerndes Kochen desselben mit Alkohol
zeigte sich, dall die Menge des ungeldsten Ruckstandes redit
gering war; anderseits ergab sich beim Kochen mit* ~-Natron-
lauge ohne Alkohol innerhalb relativ kurzer Zeit eine vollige
Auflésung der ganzen Rickenmarksubstanz, so dal3 sich die
Frage aufdrangte, ob die Verwendung von Alkohol auf das
Resultat Uberhaupt einen EinfluR besitze, d. h. ob nicht die
einfache Verseifung des Ruckenmarks durch Kochen mit Lauge,
ohne vorhergehende Extraktion zu dem gleichen Ergebnis fiihre.
Es zeigte sich, dal das in der Tat der Fall war, wie einige
A orversuche illustrieren mogen, bei denen von dem der Lange
nach geteilten Froschriickenmark immer die eine Halfte direkt
mit n/10-NaOH gekocht wurde, wahrend von der anderen erst
ein Alkoholextrakt hergestellt und dieser dann nach Filtration
verseift wurde:

Tabelle 1.

Anzahl gebundene ccm n ,0-NaOH pro 1 g Substanz.

Lei direkter Verseifung Bei Verseifung des Alkohol-
extrakts
b 4.93 4,80
11 9,56 9,72
11 11,81 11,97

Angesichts dieser sehr befriedigenden Ubereinstimmung,
welche zeigt, dal} etwaige nicht alkohollosliche alkalibindende
Substanzen*) das Resultat nicht merklich beeinflussen, wurde

) Das wasserige Kochextrakt enthielt keine titrierbaren Saure*
mengen.
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weiterhin keine Alkoholextraktion mehr vorgenommen, sondern
die Ruckenniarksubstanz direkt durch Kochen mit n/10-NaOH
verseift. Dieses einfache Verfahren erwies sich auch bei Ver-
wendung groRerer Substanzmengen als anwendbar, wie die
folgenden an menschlichem Gehirn angestelltenVersuche zeigen,
in welchen die hei der Verseifung von ca. 1 g Substanz erhal-
tenen Werte mit den bei \ erwendung der (den Rickenmark-

versuehen etwa entsprechenden) Menge von ca. Vao g gewon-
nenen verglichen wurde:

Tabelle 2.
Anzahl gebundene ccm >/10-NaOH pro 1 g Substanz.

Makrobestiinmung Mikrobestimmung
[ 0,70 0,78
11 5.74 5,66
11 7,05 6,92

Fur andere Gewebe hingegen, etwa fir Muskeln, erwies
"ich die Methode nicht anwendbar.

Die Menge des gebundenen Alkali zeigte sich bis zu einer
gewissen Grenze abhangig von der Kochzeit, wie die folgenden
am Froschrickenmark gewonnenen Werte zeigen:

Tabelle 3.
Anzahl geb. ccm *Vit'AaOll pro 1 g Kochzeit in Minuten
4,03 80
0,50 50
L4 75

Eine Verldngerung der Kochzeit Uber 13/4 Stunden hatte

keinen Einflul mehr. Es wurde daher bei allen Versuchen
I3 4—2 Stunden gekocht.

Das bei unseren Versuchen eingeschlagene Verfahren
bestand mithin in folgendem: Das in der gewohnlichen Art#*

0 Vgl. die friher zitierten Arbeiten.
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praparierte Rickenmark wurde in der durch den Versuch ge-
forderten Weise (s. unten) geteilt, die Stlicke gewogen und
entweder gleich, oder nach Verweilen unter den gewiinschten
Versuchsbedingungen in 5 ccm n/i0-NaOH gebracht und im
Wasserbad 18/*—2 Stunden gekocht. Hierauf wurde mit einer
in Vioo ccm geteilten Pipette mit n/10-HCI zurdcktitriert und
die Differenz der ccm auf 1 g Substanz umgerechnet. Der so
erhaltene Wert diente als Mal} des Gehalts an alkalibindenden
Substanzen und soll in der Folge kurz als ,,Fettgehalt® be-
zeichnet werden. Von einer Umrechnung auf Fett, die ja doch

nur willkirlich waére, oder auf die Ubliche Verseifungszahl
wurde abgesehen.

l. Der Fettgehalt des Froschrlickenmarks.

Bei Untersuchung des N-Gehaltes des Riickenmarks hatte
sich ergebenl), dal} das frische Praparat* in seinen verschie-
denen Abschnitten keine merkliche Differenz des N-Gehaltes
aufweist, wahrend in Alkohol konservierte Rickenmarke in der
oberen Halfte einen deutlich geringeren N-Gehalt zeigten als
in der unteren, was auf einen ungleichen Gehalt an Wasser
oder alkoholl6slichen Bestandteilen zurlckgefuhrt wurde. Die
Fettbestimmung ergab insofern eine Bestatigung dieser Ver-
mutung, als Ubereinstimmend (sowohl mit den Bangschen wie
mit dem eben geschilderten Verfahren) in der oberen Halfte
regelméalig ein geringerer Fettgehalt beobachtet wurde als in
der unteren. So betrug z. B. bei einem Ruckenmark der Fett-
gehalt der oberen Halfte 10,44 ccm, der der unteren 13,64.
in einem zweiten Falle 11,50 fur die obere und 13,22 fir die
untere. Dagegen ergaben Bestimmungen der beiden Halften
des der Lange nach geteilten Praparates gut Ubereinstimmende
Werte.

Der in 20 Versuchen am ganzen Ruckenmark oder einer
Langshalfte bestimmte Fettgehalt (ausgedriickt in ccmn/10-NaOH
pro 1 g Substanz) schwankte zwischen 9,24 als unterer und
13,64 als oberer Grenze; als Mittelwert ergab sich 11,31.

") Diese Zeitsclir., Bd. 101, S. 213, Anm.
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Fehlen oder Vorhandensein der GefaRhaut hatte keinen merk-
lichen Einflul}.

lIl. Der Fettumsatz des FroschrUckenmarks.

Zur Bestimmung des Fettumsatzes wurde der Fettgehalt
des Ruckenmarks in einem Teil gleich nach der Préparation,
in einem anderen Teile nach langerem Verweilen desselben
unter den Bedingungen untersucht, deren Einflul} auf die Grol3e
des FettstoffWechsels festgestellt werden sollte. Da nun eine
einfache Querteilung des Rickenmarks (wie sie in den Ver-
suchen uber die GroRe des N-Umsatzes ausgefuhrt wurde) wegen
des ungleichen Fettgehaltes des oberen und unteren Ricken-
marksabschnittes keine vergleichbaren Stiucke lieferte, ergab
sich die Notwendigkeit, eine Langsteilung des Rickenmarks
vorzunehmen. liiezu wurde das isolierte Rickenmark (mit oder
ohne Gefélthaut) auf eine Porzellanplatte gelegt, an der Cauda
equina mit einer Pinzette festgehalten und mit einem feinen
Messerchen durch kleine, moglichst genau in der Medianfissur
geflhrte Schnitte der Lange nach gespalten. In einem Teile
der Versuche, in welchem es weniger auf die absolute Grélie
als auf die relative Beeinflussung des Fettverbrauchs durch
verschiedene Faktoren ankam, wurde der Fettgehalt beider
Rickenmarkshélften nach langerem Verweilen unter den ge-
wunschten Bedingungen miteinander verglichen. In diesen
und in einigen anderen, am ungeteilten Rickenmark ausge-
fihrten Versuchen konnten die absoluten Werte des Fettum-
satzes nur indirekt durch Beziehung auf das Mittel der Anfangs-
gehalte berechnet werden, und sind daher angesichts der nicht
unbetrachtlichen individuellen Schwankungen dieser letzteren
mit einer gewissen Unsicherheit behaftet.

1. Der Fettumsatz in einer Sanerstoffatmosphéare.

Waéhrend der N-Gehalt des isolierten Rickenmarks in
einer Sauerstoffatmosphére begreiflicherweise keine Verdnde-
rung erfahrt, weil die im Stoffwechsel gebildeten Endprodukte
unter diesen Bedingungen nicht nach auflen gelangen kdnnen,
war fur das Fett eine Abnahme zu erwarten, da die bei seiner
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Oxydation gebildete Kohlensaure auch in einem gasférmigen
Medium zur Abgabe gelangt. Gleichwohl ergab sich in zwei
mit Langshalften angestellten Versuchen uberraschenderweise
keine merkliche Anderung des Fettgehalts. Da aber diese
in einer feuchten Kammer aufgehéngten Praparate, die an der
Innenflache naturgemall der schitzenden GefaRhaut beraubt
waren, trotz der Sattigung des Raumes mit Wasserdampf eine
starke Eintrocknung zeigten, konnte mdglicherweise diese fur
das Fehlen des FettVerbrauchs verantwortlich gemacht werden.
Die Richtigkeit dieser Vermutung erwies einVersuch, in welchem
die Rickenmarkshélfte nicht frei aufgehangt, sondern auf einem
Muskelstiick aufgelegt wurde. Trotz der unter diesen Bedin-
gungen ungunstigen Sauerstotfzufuhr, die, wie wir noch sehen
werden, fur den Fettumsatz von groRter Bedeutung ist, sank
der Fettgehalt von 12,06 ccm n/10-NaOH zu Beginn innerhalb
23 Stunden auf 10,00, das ist, auf 24 Stunden bezogen, eine
Verminderung um 2,15 ccm oder 17,8% des Anfangsgehaltes.
Noch viel betrachtlicher war der Verlust in einem weiteren,
am ungeteilten und von der Pia umhullt frei aufgehangten
Ruckenmark. Hier betrug der Fettgehalt nach Verlauf von
24 Stunden (bei 14,5°C.) 6,90 ccm, was auf den durchschnitt-
lichen Anfangsgehalt von 11,31 bezogen, einer Fettabnahme
um 4,41 ccm oder 89 % des Anfangsgehalts entspricht. In
einem zweiten gleichartigen, bei héherer Temperatur (ca. 20°C.>
angestellten Versuche betrug der Fettgehalt nach 23 Stunden
sogar nur 4,86 ccm, was auf den mittleren Anfangswert
bezogen einen Verbrauch von 6,45 ccm oder 57% ergeben
wirde.

Von é&hnlicher Grélienordnung war der Fettverbrauch in
zwei weiteren unter den gleichen Bedingungen am ganzen
Rickenmark angestellten und Gber 48 Stunden ausgedehnten
V ersuchen, in welchen auf den Durchschnittswert bezogen die
Abnahme des Fetts 3,84 ccm oder 34%, bzw\ 5,29 ccm oder
4/ % betrug. Diese Zahlen zeigen nebenbei, dal ebenso wie
dies fir den Zucker- und Stickstoffumsatz festgestellt wurde
und gleich noch genauer gezeigt werden wird, auch der Fett-
umsatz am zweiten Tage nurmehr gering sein kann.
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2. Der Fettumsatz in sauerstoffhaltiger Kochsalzlésung.

Alle Ubrigen Versuche wurden mit Praparaten angestellt,
die in einer standig von Sauerstoff durchstromten Salzlésung
gehaltenwurden. Die Resultate von sechs bei Zimmertemperatur
ausgefiihi ten Versuchen von je 24 Stunden Dauer sind in der
folgenden Tabelle zusammengestellt:

Tabelle 4.
i
Ag”gﬁgﬁs' Endgehalt Fettverbrauch
Nr. | in % des An- Bemerkungen
in ccm N 10-NaOIl ! it ccm ,
fangsgehalts
! 12,00 021 . 329 20.3 in Ringer-Loésung
0 I 1182 8,1G 3,GG 31,0
0,24 491 4,33 46,0
L4 T 0 3.93 34,4
| ; 7.58 373 | 330 Ganzes Rm. -j- Pia
e — 7500 ; 3,81%) 35,2%) » « ohne

Die Verte «les I*ettverbraucks in » und 6 berechnet unter Zugrunde-
k "'ung des mittleren Anl'angsgebalts von 11,31 ccm.

Wie diese Zusammenstellung zeigt, schwankte der Fett-
\orbrauch zwischen 3,29 und 4,33 ccm n/10-NaOH pro 1 g und
-1 Stunden. Seine GroRe ist unabhdngig von dem anfanglichen
Fettgehalt, so dall die prozentische Abnahme um so groRer ist,
je kleiner der Anfangsgehalt war. Sieht man ab von Versuch 3
mit seinem abnorm hohen und von Versuch 1 mit seinem
abnorm niedrigen Fettumsatz, welch letzterer vielleicht mit
dem zundchst nicht weiter untersuchten Einflu? der in der
R inger-L6sung enthaltenen anderen lonen zusammenhangt, so
schwankt der Fettverbrauch nur innerhalb ziemlich enger
Grenzen (3,66—3,93 ccm; 31,0—35,2%) und man kann sagen,
dal) das isolierte Froschriuckenmark in ‘den ersten

24 Stunden rund wvi seines gesamten \Vorrates an
Fettsubstanzen aufzehrt.

Wie schon oben erwahnt, zeigten Versuche mit 48 stan-
diger™ Aufbewahrung des Rlckenmarks in einer Sauerstoffe

J) In 23 Stunden.
- Berechnet auf 24 Stutfden.
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atmosphare, dal} der Fettumsatz am zweiten Tage (an welchem
die Erregbarkeit bei Zimmertemperatur zu erloschen pflegt)
eine sehr starke Herabsetzung erfahrt. Zur genaueren Fest-
stellung dieser Tatsache wurde zunéchst auch mit Sauerstofi-
Kochsalzlésung ein Versuch von 48stlindiger Dauer in der Weise
angestellt, dall das ganze Ruckenmark (mit GefaRhaut) zwei
Tage in der Losung belassen wurde. Der Fettgehalt betrug
am Ende dieser Zeit 5,56 ccm, was gegentiber dem durch-
schnittlichen Anfangsgehalt einer Abnahme um 5,75 ccm ent-
spricht, also bei weitem weniger als der doppe Ite Verbrauch
des ersten Tages. In einem zweiten Versuche wurde von dem
in zwei L&ngshélften geteilten Rickenmark die eine Halfte
nach 24standigem, die zweite nach 48stiindigem Verweilen in
Sauerstoff-Kochsalzlosung untersucht. Der Fettgehalt betrug
am Ende des ersten Tages 6,36, am Ende des zweiten Tages
0,88 ccm, zeigte also nur mehr eine sehr geringfligige Abnahme
von 0,48 ccm, gegeniber einer solchen von (auf den durch-
schnittlichen Anfangsgehalt bezogen) fast 5 ccm am ersten
Tag. Innerhalb der ersten 24 Stunden scheint, ebenso wie
beim Stickstoffumsatz, der Unterschied in der GrofRRe des Fett-
umsatzes nicht sehr betréchtlich zu sein. Der Fettverbrauch
in den ersten 8 Stunden betrug in einem Versuch, in welchem
eine Langshélfte sogleich nach der Praparation, die zweite
nach 8 Stunden untersucht wurde, 1,81 ccm, jener in den
letzten 8 Stunden des ersten Tages in einem anderen Versuch,
in welchem eine Langshalfte nach 16 Stunden, die zweite nach
24 Stunden untersucht wurde, 1,19 ccm, d.i. 13,8% im ersten,
und 10,5% (des durchschnittlichen Anfangsge haltes) im letzten
Tagesdrittel.
3. Einflul der Sanorstoffznfnhr.

Die friher veroffentlichten Versuche haben sowohl fir
den Zuckerverbrauch, wie vor allem fur den Stickstoffumsatz
eine weitgehende Abhangigkeit von der Sauerstoffzufuhr er-
geben, die darauf hinweist, dal mit dem durch die Erstickung
bedingten Verlust der Erregbarkeit auch ein Erléschen aller
Stoffwechselvorgange in den Nervenzentren einhergeht. Die
gleiche Tatsache lie sich auch fur den Fettumsatz feststellen.



" Uber den' Umsatz von FettSubstanzen usw. 9

Jn einem Versuche, in welchem das Froschrickenmark in einer
Stickstoffatmosphére gehalten wurde, und in einem zweiten,
in welchem eine Lé&ngshélfte in einer (nicht ganz) O-freien
Losung gehalten wurde, war die Abnahme des Fettgehaltes
sehr gering, und in drei Versuchen, in welchen die Rucken-
markshélften unter stdndiger Durchleitung von gereinigtem
Stickstoff in einer sorgféltig von Sauerstoff befreiten Ldsung
gehalten wurden, betrug die Verminderung des Fettgehaltes
gegenilber jenem der gleich nach der Praparation untersuchten
Halften in 24 Stunden nur 0,10 —0,29 ccm, Werte, die um so
mehr in die Fehlergrenzen fallen, als bei dem unter diesen
Bedingungen eintretenden starken Aufweichen der Praparate
Substanzverluste beim Uberfilhren in die Natronlauge nicht zu
vermeiden sind. Der Umsatz an Fettsubstanzen beruht
mithin gleichfalls auf Oxydationsvorgangen.

4. EinfluR der Reizung.

Die friheren Versuche haben uns den auferordentlichen
LintluB kennen gelehrt, den die durch elektrische Reizung er-
zeugte Erregung der nervisen Zentralorgane auf Gaswechsel,
Zuckerverbrauch und Stickstoffumsatz austibt. Wie zu erwarten
war, liel} sich der gleiche EinfluR auch hinsichtlich des Um-
satzes an Fettsubstanzen feststellen. Die Versuche wurden
nach dein gleichen Verfahren wie friher durchgefuhrt, indem
periodisch kurze Reizfolgen starker Induktionsschlage durch
das GefaR geleitet wurden, in welchem sich das Riickenmark-
praparat in sauerstoffdurchstromter Kochsalzlésung befand. Ein
Rickenmark, dessen gleich untersuchte Halfte einen Fettgehalt
von 12,50 ccm gezeigt hatte, gab nach 8 Stunden, davon
' 7* Stunden Reizung, nur mehr einen Gehalt von 7,80 ccm
pio 1 g Substanz, mithin eine Abnahme von 4,70 ccm oder
47,6 00 des Anfangsgehalts. Dies ist in 8 Stunden ein Umsatz,
wie er sonst in der Ruhe in einer 24 standigen Versuchsperiode
zur Beobachtung kommt, also eine Steigerung auf etwa
den dreifachen Wert.

Zur genaueren \ergleichung wurden zwei Versuche in
der Weise angestellt, dal? von den beiden durch 8 Stunden
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in O-NaCl-Loésung gehaltenen Halften des gleichen Prépa-
rates die eine in Ruhe belassen, die zweite elektrisch gereizt
wurde. Das Resultat zeigt die folgende Zusammenstellung.
Der Berechnung ist der durchschnittliche Anfangsgehalt an
Fett von 11,31 ccm zugrunde gelegt. Unter Erregungs-
umsatz ist die Differenz zwischen der GroRe des Fettumsatzes
hei Reizung und in der Ruhe verstanden. Im zweiten Versuche
wurde starkere Reizung angewendet.

Tabelle 5.

Versuchs- Endgehalt Berechn. Verbrauch Er-  Ur6Red. Reiz
. . in °.0 des regungs- Stoffwechsel-
Nr. be- IN CCM In cCM  + mjtt].  Umsatz in %

' i Anfangs- in ccm des Rulicstoll
dlngungenin/,o NaOH »/..-X.OH gehal%s 1 10-NaOIl  Wechsels

/' Ruhe 1000 | 131 116 |

h Reizung 818 | 313 27,7 1,2 239
2 / Ruhe 9,58 1,73 15,3 j

U Reizung 015 i 5,16 457 3.43 298

5. Der EinfluR verschiedener Zucker auf die GroRe des Fettumsatzes
im Ruhe- und Reizstoffwechsel.

Das isolierte, in einer anorganischen Salzlosung aufbe-
wahrte Riuckenmark ist mit seinem ganzen Stoffumsatz zur
Ganze auf die eigene Gewebssubstanz (und die in ihr abge-
lagerten Reservestoffe) angewiesen. Da nun die friheren Unter-
suchungen gelehrt hatten, dafl die Nervenzentren von aufen
zugefiihrten Zucker umzusetzen und — wie besonders die Be-
einflussung des ZuckerVerbrauchs durch Reizung dartut — in
ihrem Stoffhaushalt zu verwerten vermdgen, so drangte sich
der Gedanke auf, zu untersuchen, ob nicht vielleicht die Um-
setzung zugefuhrten Zuckers an die Stelle des Verbrauchs von
I ettsubstanzen treten und diese bis zu einem gewissen Grade
im Stoff- und Kraftwechsel ersetzen kann. Zu Gunsten dieser
Moglichkeit lieBen sich auch einige von Ungerl) Uber den

bauerstoffverbrauch des isolierten Froschriickenmarks ange-

0 R. Enger, Untersuchungen uber den EinfluR von anorganischen
Losungen usw. Biochem. Zeitschr., Bd. 61, S. 103 (1914).
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stellten Versuche deuten, bei denen der Ersatz eines Teiles
des Kochsalzes der umgebenden L&dsung durch isosmotische
Mengen von Traubenzucker ohne EinfluR auf die GroRe des
Gaswechsels geblieben war. Da der Zuckerverbrauch des
Rickenmarks mit grof3er Wahrscheinlichkeit auf Oxydations-
\o1gange zurickzutihren ist, so lalt dieses Versuchsergebnis
vermuten, dal} die Oxydation des Zuckers an die Stelle der
Oxydation anderer Substanzen tritt, da sonst eine Erhdhung
des O-Verbrauchs zu erwarten ware.

Da die fruheren Versuche gelehrt hatten, dal} die ein-
zelnen Zuckerarten in ungleichem Ausmalie am Ruhe- und
am Erregungsumsatz teilnehmen, so wurde untersucht, ob und
in welchem Umfange der Zusatz verschiedener Zucker
' nie Ersparnis von F ett im Ruhe- oder Reizstoftwechsel der
Xmenzentren zu bewirken vermag.

a) Glukose.

Die Versuche wurden auf zweifache Weise durchgefuihrt:
Einmal wurde der Fettgehalt der einen Rickenmarkshalfte
gleich nach der Pré&paration und der der anderen nach langerem
\ eiweilen in der zuckerhaltigen Lésung bestimmt, und der
hieraus berechnete Fettverbrauch mit dem mittleren Fettver-
braueh in gewohnlicher Salzlésung verglichen; zweitens wurde
dor Endgehalt an Fett in den beiden Langshalften (desselben
lilickenmaiks) untersucht, von denen die eine in gewohnlicher
'lh "0 0‘ger NaCl-Lo6sung, die andere unter sonst gleichen Be-
dingungen bei Zusatz von 0,5°/0 Zucker gehalten wurde. Die
Grolle des Fettumsatzes muf3te hier, da der Fettgehalt zu Be-
ginn nicht bestimmt werden konnte, unter Zugrundelegung des
durchschnittlichen Anfangsgehaltes (11,31 ccm) berechnet wer-
den. Die Versuchsergebnisse sind in den folgenden Tabellen
zusammengestellt.

Aus Tabelle 4 hatte sich ergeben, dald der mittlere Fett-
verbrauch in 24 Stunden in der Ruhe etwa /3 des Anfangs-
gehaltes betragt. In Gegenwart der Dextrose betrug er nur
etwas Uber 17 %, das ist rund 1/6 des Anfangsgehaltes, war
mithin nur halb so grof3 als unter gewohnlichen Bedin-
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Tabelle 6.
Fettumsatz in 0,5% Traubenzuckerlésung.

| Versuchs-  Versuchs-  Anfangs- End- Fettverbrauch

Nr. | be- ehalt ehalt
dauer g g in ccin in % des

dingungen  (Stunden) in com 9%60->Ja0H  ,; Naon /fangs-

gehalts
1 | Ruhe 24 10,00 S,28 1,72 17,2
2 | Reizung ; 11,36 10,00 1,36 12,0
| (7%Std.)

gungen. Noch groRer ist der Unterschied in dem Reizversucli.
Hier hatten wir (vgl. Tabelle 5) in physiologischer Na(<I-
Losung bereits in 8 Stunden einen Fettverbrauch von etwa
28—-46% des Anfangswertes beobachtet; durch Zuckerzufuhr
wurde er im gleichen Zeitraum auf 12% herabgedrickt, betrug
also nur etwa ein Drittel des unter gewohnlichen Bedin-
gungen beobachteten. Der Zusatz von Traubenzuckei
bewirkt mithin eine sehr grol3e Ersparnis an Fett-
substanzen, besonders im Reizstoffwechsel.

Noch deutlicher vielleicht geht dies aus den Versuchen
hervor, in welchen an demselben Préaparate der Fettumsat/.
in physiologischer NaCl-Lésung mit und ohne Traubenzuckei -
zusatz verglichen wurde. Zuvor wurde in Kontrollversuchen
testgestellt, ob — wvor allem bei Reizung — der Fettumsatz
in beiden Langshalften des Rickenmarks vergleichbare Werte
liefert. Es wurde von der sekundaren Spule des Induktions-
apparates eine Zweigleitung zu einem zweiten Reizgefal3 an-
gelegt, das mit der gleichen Flissigkeitsmenge beschickt wurde,
um die GrélRe des Widerstandes maoglichst gleich zu machen.
Die Differenz des Fettgehaltes beider Rickenmarkshalften be-
trug in zwei Versuchen nach sechs- bzw. achtstiindiger Rei-
zung 0,30 bzw. 0,41 ccm, entsprechend 2,6 bzw. 3,6% des
durchschnittlichen Anfangsgehaltes. Diese Ubereinstimmung
konnte als befriedigend betrachtet werden, da, wie wir gleich
sehen werden, die unter verschiedenen Versuchsbedingungen
zu beobachtenden Differenzen die eben gefundenen um das Viel-
fache Ubertreffen.
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Tabelle 7.
Vergleich des Fettumsatzes in NaCl-Losung mit und ohne Zusatz von 0,5% Gluko*'

1

] Versuchs- Versuchs. ENd-  Berechn, lettumsatz  Fettersparnis
Versuchs-

. b d gehalt in | _
Nr. fisung e auer cem in ccm  in°/0de9 1IN % de.
dingungen in Stunden mittl An- mcera Um8'.'frf'l
»A0-NaOH - jo.NaOH fanggg”® «/..»NaOH ,,0h'«
; 999
| Zucker
.\ mit Zuck. Ruhe 22V, 8,14 3,17 28,0 1,00 { 24
j ohne a ) 22V, 7,14 4,17 36,9 i
| mit Zuck. > 00 9,47 1.84 16,3 121 1 40
\ ohne » » 22 8,2t; 0,05 27,0 j
( mit Zuck. Reizg.6l ,St. 6\. 10,00 - 131 11,6 176 | 57
{ ohne » » 6y3» 8,24 3,07 27,11 ‘
j| mit Zuck. , 1y»  « 10,69 0,62 5,0 319 | 84
|J0hne » 1 ?\Vv| 8 7,50 3,81 33,7
- | mit Zuck. Reizung S 9,05 2.26 20,0 :
| ohne i  Ruhe S 911 . 220 19,5 |

Alle diese Versuche zeigen Ubereinstimmend die bedeu-
tende Einschrankung des Fettumsatzes bei Anwesen-
heit von Dextrose; besonders deutlich 1&aB3t dies der letzte
Stab der Tabelle hervortreten, in welchem die Grolie der Fett-
ersparnis bei Zuckerzufuhr in Prozent des Fettumsatzes ohne
eine solche angegeben ist. Am augenfalligsten ist die
Ersparnis im Reizstoffwcchsel, dessen Erregungs-
umsatz anscheinend so gut wie ausschliel3lich durch
den Zucker bestritten wird; denn in Versuch 4 ist trotz
der Reizung der Fettverbrauch geringer, als er ohne Zucker
in der Ruhe zu sein pflegt, sodal die Fettersparnis hier 84°/0
betragt, und in dem in dieser Hinsicht besonders lehrreichen
Versuch 5, in welchem der Reizstoffwechsel bei Zucker-
zufuhr mit dem Ruhestoffwechsel ohne Zuckerzufuhr
verglichen wurde, zeigen die beiden Werte des Fettumsatzes
eine fast vollstandige Ubereinstimmung; die durch die Reizung
sonst bedingte Steigerung des Fettumsatzes ist also durch die
Zuckerzufuhr zur Ganze kompensiert worden!
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b) Fruktose.

Die Untersuchung des Umsatzes von Fruktose hatte
ergebenl), daR dieser Zucker im Ruhestoffwechsel ungefahr
in gleichem (eher noch etwas starkerem Ausmalie) verbraucht
wird wie der Traubenzucker, dal er dagegen nur in geringem
Umfange bei den Erregungsvorgangen verwertet werden kann,
sodal der Erregungsumsatz oder die durch Heizung erzeugt.*
Steigerung des Fruktoseverbrauchs nur etwa V.—\I des Er-
regungsumsatzes von Dextrose betragt. Es war also zu er-
warten, dal der Fruchtzucker im Ruhestoffwechsel das Fett
in ungefahr gleichem Ausmalle werde vertreten konnen wi.
der Traubenzucker, wéahrend im Reizstoffwechsel die Fett-
ersparnis relativ viel geringer sein mufdte. Die Vcrsuchsergeb-
nisse entsprachen diesen Erwartungen in vollem Umfange.

Die Versuche wurden in der Weise angesteilt, daR an jo
zwei Langshalften desselben Praparates der Fettverbrauch in
(hb%iger Traubenzucker-NaCl-Lésung mit demjenigen in 0.5-

Oiger 1 ruchtzucker-NaCl-Ldsung unter sonst gleichen Be-
dingungen verglichen wurde. Die Resultate gibt die folgende

Tabelle.
Tabelle s.

Versuchs- Versuchs- Endgebalt Differenz des Fett-

\ | Versuchs: umsatzes in
r I6suug be- tlauer in ccm  Fruktoseldsung
| . - ) gegenuiber Gluko-
| dingungen in -Stund. »/, -NaOll inccm b 0-NaUll
o1 Glukose Hube 2214 10.38
| Fruktose 225/ 10,74 —0.36
2 1 Glukose | 24 0.88
" t  Fruktose ) 24 . 976 +0,19
3 Glukose Reizung i S! 0,58
| Fruktose - » | 8\2 8,93 + 0,65
4> Glukose i s 1043 |
\i  Fruktose 8 9,58 ! +0.85

V ie hieraus zu ersehen, war der Fettumsatz in Frucht-
zuckerlésung in der Ruhe einmal etwas kleiner, das zw'eitc

D Vgl. Diese Zeitschr., Bd. 101, S. 252.
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Mal fast gleich dem in Traubenzucker, wahrend bei Reizung
in beiden Fallen der Fettumsatz in Fruchtzuckerlésung
ein viel grolerer, die Fettersparnis also eine viel ge-
ringere war als in Traubenzuckerlosung.

c) Galaktose.

Die Galaktose ist derjenige Zucker, der im Ruhestoff-
wechsel am meisten unter allen umgesetzt wird; seine Ver-
wertbarkeit. im Reizstoffwechsel dagegen bleibt nicht unerheb-
lich gegen jene des Traubenzuckers zuriick. Auch hier ent-
sprach die Wirkung auf den Fettumsatz den auf diese friiheren
J Oststellungen begrindeten Erwartungen. In einem Versuch
wurde der Fettgehalt einer Ruckenmarkshalfte sogleich, der
di r anderen nach 24standigem Verweilen in 0,50iger Galak-
ioselésung untersucht; er betrug 9,44 im ersten, 7,89 im
zweiten lall. Der Fettverbrauch betrug mithin 1,55 ccm
;1h,4% des Anfangsgehaltes), d. i. der geringste direkt ge-
messene 1lettumsatz in 24stindiger Ruheperiode. In einem
zweiten Versuche wurde der Fettgehalt zweier Rickenmarks-
luiltten nach instandigem Verweilen in NaCl-Lésung mit und
"Lne Zusatz von Galaktose verglichen. Der Fettgehalt betrug
mi ersten Falle 11,45, im zweiten 10,50 ccm. Eine Berech-
nung des lettumsatzes unter Zugrundelegung des mittleren
Anfangsgehalts war hier nicht moéglich, da in Galaktose der
Endgehalt noch Uber diesem Durchschnittswert lag; die Fett-
ersparnis. von 0,93 ccm in Galaktose zeigt jedenfalls, dal ehi
Lisatz des bettstoffwechsels durch den Galaktoseumsatz in
groflem Umfange erfolgt war.

Zum Vergleich mit der Wirkung des Traubenzuckers
wurden ebenso wie beim Fruchtzucker noch je ein Ruhe- und
ein Reizversuch in der Weise angestellt, da der Fettumsatz
der zwei Halften desselben Ruckenmarks in diesen beiden
Losungen (je 0,5%) unter sonst gleichen Umstéanden veiv
glichen wurde. Das Resultat gibt die folgendeTabelle.

Die Fettersparnis durch Galaktose ist in beiden
\ersuchen grof3er als jene in Dextrose; im Ruhestoff-
wechsel aber ist die Differenz mehr als doppelt so
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Tabelle 9.
Versuchs- Versuchs- Endgehalt Differenz des Fett*
Versuchs- _ Umsatzes in
Nr. l6sung be- daver  in ccm  Galaktoselgsung
dingungen in Stunden n/,0-NaOH ?ﬁgﬁgﬁqb%r,lﬂ\,”a'%’ﬁe
.{ Glukose Ruhe 22V, 10,00
Galaktose * 22Vs 11,05 -1,05
2/ Glukose Reizung 8 9,50
Galaktose " 8 10,00 - 0,50

grof3 wie im Reizstoffwechsel, da, wie oben erwéhnt, in
der Verwertbarkeit fur den Erregungsumsatz der
Traubenzucker an erster Stelle steht.

6. Die Natur der alkalibindenden Substanzen und ihre Beziehungon
zum Stickstoffumsatz.

Wie schon eingangs betont, erscheint eine direkte Fest-
stellung der Natur der alkalibindenden Substanzen zunéchst
kaum durchfuhrbar; immerhin gestatten die quantitativen Ver-
haltnisse auch gewisse Schliisse auf die Art der umgesetzten
Substanzen zu ziehen.

Nehmen wir an, es handle sich um echte Fette, z. B. um
Stearin, dann wirden 3 ccm n/io-NaOH einem Zehntel Milli-
mol, d. i. 89 mg Stearin entsprechen, und der Ruheumsatz
von 3—4 ccm wirde einen Umsatz von mehr als 100 mg Fett
pro 1 g und 24 Stunden bedeuten. Dieser Wert ist an sich
unwahrscheinlich und wird es noch mehr, wenn wir ihn mit
der durch Zuckerzufuhr beobachteten Ersparnis Zusammen-
halten: Dem [in friheren Versuchenl) ermittelten] mittleren
Dextroseumsatz von ca. 5 mg in 24 Stunden wuirde eine Fett-
ersparnis von etwa 1 ccm n/i0-NaOH (vgl. Tabelle 7, Nr. 1 u. 2,
oder 30 mg Stearin gegeniberstehen, und dem bei starker
Reizung zu beobachtenden Umsatz von 12,5 mg Dextrose pro
1 g und 24 Stunden wirde in Versuch 4 der Tabelle 7 sogar
eine Fettersparnis von dber 3 ccm in 8 Stunden, das waren
etwa 270 mg Stearin in 24 Stunden entsprechen; das waére

*) Vgl. die Tabelle auf S. 253 in Bd. 101 dieser Zeitschrift.
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eine Vertretbarkeit von Fett durch Zucker, wie sie weder vom
Gesichtspunkt des Hau-, noch von dem des Kraftstoffwechsels
irgendwie glaubwirdig erscheint und auch mit den A&lteren
Untersuchungen uber die GréRRe des Sauerstoflfverbrauchs kaum
zu vereinen ware. Es ist demnach viel wahrscheinlicher, dal3
es sich zum groRen Teil nicht um Fette, sondern um kompli-
ziertere Stoffe handelt, in denen aufRer den Fettsauren noch
andere Substanzen, vor allem wohl Phosphorséure, vielleicht
auch Aminosauren, an der Alkalibindung teilnehmen, also um
Phosphatide oder Phosphatideiweil3verbindungen. In der Tat
ergab!) der aus der V ersuchsflussigkeit zahlreicher Experimente
durch Eindampfen gewonnene Ruckstand mit Uranylacetat eine
leichte Tribung und mit salpetersaurem Ammoniummolybdat
nach langerem Stehen einen gelben Niederschlag.

In Zusammenhang mit dieser Erkenntnis muf3te es von gro-
Bem Interesse sein, auf die bereits am Schliisse unserer Untersu-
chungen tber den Stickstoffumsatz aufgeworfene Frage zuriick-
zukommen, ob an letzterem auch Lipoide beteiligt sind. An-
haltspunkte fur eine Beantwortung dieser Frage schienen am
ehesten durch eine Vergleichung des Einflusses zu gewinnen,
den die Zuckerzufuhr auf den Stickstoffumsatz einerseits und
den | msatz alkalibindender Substanzen anderseits ausubt.

Eine ausfihrliche Mitteilung der Versuche tber die Stick-
stoff sparende Wirkung von Zuckern soll erst spater im
Zusammenhang mit anderen einschlagigen Untersuchungen er-
folgen. Hier sei nur als wichtigstes Ergebnis hervorgehoben,
dall durch Zufuhr von Dextrose, ganz &hnlich wie dies
in den vorangehenden Versuchen gefunden wurde, im Ruhe-
stoffwechsel ungefahr do-/o, im Reizstoffwechsel un-
gefahr 8o )0 des sonst umgesetzten Stickstoffs erspart
werden, und der Erregungsumsatz anscheinend ganz-
lich auf Kosten des Zuckers erfolgt. Wie beim Fett-
verbrauch (vgl. Tabelle 7, Nr. 5) ergibt auch hier der Vergleich
des N-Umsatzes im Ruhestoffwechsel in zuckerfreier
Losung mit dem Reizstoffwechsel in zuckerhaltiger

O Im Gegensatz zu der friheren Angabe in Bd. 101 dieser Zeit-
schrift, S. 221.

Hoppe-Seylei’s Zeitschrift f. physiol. Chemie. CV. 9



18 Else Hirschberg und Hans Winterstein

Ldsung eine vollige Kompensation des sonst zu beobachtenden
Mehrverbrauchs durch die Zuckerzufuhr. — Die Annahme, dal»
es sich bei den durch den Traubenzucker ersparten Substanzen
um solche handelt, welche sowohl Stickstoff wie Fettsauren
enthalten, also um Lipoide, gewinnt dadurch sehr an Wahr-
scheinlichkeit.

Sehr merkwurdig aber, und in gewissem Gegensatz dazu
steht das Versuchsergebnis, dal} die Galaktose, die als regel-
maBiger Bestandteil der Hirnlipoide angegeben wird und die
im Ruhestoffwechsel von allen Zuckern die grof3te Verwertbar-
keit zeigt und auch die grof3te Ersparnis alkalibindender Sub-
stanzen bewirkt, im Ruhestoffwechsel gar keine, im Reizstoff-
wechsel nur eine vergleichsweise geringfugige Einschrankung
des Stickstoffumsatzes hervorruft. Hier liegen Verhaltnisse
vor, fir die eine befriedigende Erklarung bisher nicht gegeben
werden kann.

V. Zusammenfassung.

Durch etwa zweistindiges Kochen des isolierten Frosch-
rickenmarks mit n/io""NaOH und Zurtcktitrieren des Laugen-
Uberschusses lalt sich die Menge der alkalibindenden Sub-
stanzen bestimmen. Nicht alkohollosliche Stoffe sind ohne
EinfluB auf den so ermittelten Wert, der der Kirze halber als
»Fettgehalt” bezeichnet wird. Der mittlere Fettgehalt be-
tragt 11,3 ccm n,10-NaOH pro 1 g; er ist in der oberen Rucken-
markskalfte geringer als in der unteren.

Der b ettgehalt des Uberlebenden Rickenmarks nimmt in
einer Sauerstoffatmosphéare oder in sauerstoffdurchstromter
Kochsalzlésung allméahlich ab. Die GroRe dieses ,,Fettum-
satzes" betragt innerhalb der ersten 24 Stunden rund ein
Drittel des Anfangsgehaltes; am zweiten Tage ist er nur mehr
gering.

Der! ettumsatz beruht aufOxy dationsVVorgangen;
Ausschluld von Sauerstoff beseitigt ihn. Elektrische Rei-
zung erzeugt eine Steigerung des Fettverbrauchs bis
zum Dreifachen des Ruhewertes.

Durch Zufuhr von Zucker wird eine bedeutende
\ erminderung des Fettumsatzes herbeigefuhrt. Die
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Grolle der durch verschiedene Zucker in der Ruhe
und bei Reizung bewirkten Fettersparnis steht im
Verhéltnis zu der GrolRe des Zuckerumsatzes unter
den gegebenen Bedingungen. Die Fruktose, die im Ruhe-
stoffwechsel ungefahr in gleichem Umfange umgesetzt wird
wie die Glukose, bewirkt in der Ruhe auch ungeféhr die gleiche
Fettersparnis; im Reizstoffwechsel dagegen ist die Verwertbar-
keit des Fruchtzuckers und auch die durch ihn bewirkte Fett-
ersparnis viel geringer als beim Traubenzucker. Die im Ruhe-
stoffwechsel am starksten umgesetzte Galaktose bewirkt hier
auch die grolite Fettersparnis; im Reizstoffwechsel ist ihre Ver-
wertbarkeit und ihre fettsparende Wirkung relativ geringer.

Die durch Glukose bewirkte Fettersparnis kann im Ruhe-
stoffwechsel 40%, im Reizstoffwechsel tber 80% des ohne
Zucker zu beobachtenden Fettumsatzes betragen. Bei Zu-
fuhr von Traubenzucker wird der Erregungsurasatz
zur Ganze von diesem bestritten; der sonst zu be-
obachtende Mehrverbrauch an Fettsubstanzen fallt
ganzlich fort.

Die quantitativen Verhaltnisse sowie die Ubereinstim-
mung zwischen der durch Glukosezufuhr bewirkten
Verminderung des Umsatzes alkalibindender und
stickstoffhaltiger Substanzen machen es wahrscheinlich,
daB die ersteren in der Hauptsache nicht von einfachen Fetten,
sondern von Phosphatiden oder Phosphatideiweil3ver-
bindungen dargestellt werden. In dem Ruckstand der aus
zahlreichen Experimenten gesammelten Versuchsflissigkeit ist
Phosphorsaure nachweisbar.



