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Beziehungen zwischen Zuckerresorption

und Phosphatstoiiwechsel

Einfluss von ecinigen Anionen aui die Resorption von Glucose

und Phosphat aus dem Diinndarm

von L. Laszr.

Die Fragen der Aufnahme von Stoffen aus dem Magendarm-
kanal und auch aus den Korperflissigkeiten in die lebenden Zellen,
mit denen sich die Resorptionsphysiologie beschiftigt, sind in
einem wesentlichen Teil Permeabilititsfragen, da sie in bedeuten-
dem Masse von dem Vorhandensein von Membranen beeinflusst
werden. Somit ist auch in der Membran bzw. der Membrannatur
der Zellenoberflichen, die Ursache zu suchen, weshalb der Stoffaus-
tausch 1m Organismus nicht den uns aus der unbelebten Natur
bekannten Gesetzen der freien Diffusion folgt. Das Vorhandensein
einer oder mehrerer Membranen in einem System modifiziert mehr
oder weniger den Stoffaustausch, wie er nach den Gesetzen der
Diffusion und der Osmose erwartet werden kann, je nach dem che-
mischen und physikalischen Aufbau der Membranen. Dementspre-
chend schreiben wir einer Membran eine verschiedene Permeabili-
tit zu. Wir wissen, dass es Stoffe gibt, zum Beispiel starke Elek-
trolyte, die eine hohe Diffusionsfihigkeit zeigen und in die leben-
de Zelle vielfach nicht oder kaum einzudringen vermogen. Umge-
kehrt werden manche Stoffe mit geringerem Diffusionsvermégen
leichter in die Zelle aufgenommen. Weiterhin vollzieht sich die Auf-
nahme eines Stoffes in die Zelle bzw. in die Korperfliissigkeit nicht
bis zum Eintritt des Diffusionsgleichgewichtes. Aus all dem ist es
gerechtfertigt die Zellhaut als eine die einfache Diffusion beeinflus-
sende Grenzfliche, anzunehmen, wobei zunichst die Beschaffen-
heit der Zellhaut nicht beriicksichtigt werden muss. Die Resorp-
Lionsforschung ist nun bestrebt, zu untersuchen, ob und wieweit die



Vorginge bei der Resorption von Stoffen im Organismus nach den
physikalischen Kriften der Diffusion und der Osmose vor sich
gehen oder noch von anderen Vorgingen mitbeeinflusst werden.
Zu einer der interessantesten biologischen Erscheinungen gehort
gerade die Resorption der Monosaccharide -aus dem Diinndarm.
Legt man die oben erwihnten physikalischen Krifte zu Grunde und
betrachtet die Darmschleimhaut als eine einfach gebaute tote
Membran, so missten im Darmlumen geloste Stoffe die Schleim-
haut gemiss ihrer Diffusionsféhigkeit passieren, welche vor allem
von der Grosse der Teilchen, der Temperatur und dem Diffusions-
gefille abhéngig ist. Somit miisste aus einer aequimolaren Losung
von stereoisomeren Hexosen gleichviel und aus Pentosen mit klei-
nerem Molekiil mehr resorbiert werden. In Wirklichkeit ist aber
dies nicht der Fall, sondern Hexosen mit grosserem Molekiil werden
schneller als Pentosen und die gleich grossen Hexosen unter sich
verschieden schnell resorbiert (1,2,3). Schon HOBER (4) zeigte,
dass bei der Zuckerresorption die physikalischen Gesetze sich
nicht ganz deutlich wiederspiegeln, und wies auf die Moglichkeit
hin, dass die Zucker wiahrend der Resorption in der Darmschleim-
haut irgendwie umgebaut werden, welcher Vorgang zu einer Erho-
hung des Diffusionsgefilles fithrt und somit zu einer Beschleunigung
der Resorption. Eine dhnliche Ansicht vertrat auch VErzAr (5).
Ausgehend von den Befunden von MAGEE (6), dass Phosphat die
Resorption von Glucose beschleunigt, dagegen die Resorption
von Xylose nicht beeinflusst, nahmen WiLBranDT und Laszrt (7)
an, dass der Vorgang, welcher diese Selektivitit der Hexosen-
resorption bedingt, mit einer Phosphorylierung des betreffenden
Zuckers in der Darmschleimhaut verkniipft ist, welche ihrerseits
zu einer Erhohung des Diffusionsgefilles des zu resorbierenden
Zuckers fihrt. Zum Beweis wurde direkt gezeigt, dass die Darm-
schleimhaut Hexosen phosphorylieren kann und dass diese Fahig-
keit durch Zusatz von Monojodessigsédure aufgehoben wird (7,89).
Weiter wurde gezeigt, dass bei mit Monojodessigséiure vergifteten
Ratten die Resorption von Hexosen gehemmt ist, wobei diese
alle etwa gleich schnell aufgenommen werden. Dagegen bleibt die
Xyloseresorption durch Monojodessigsiure unbeeinflusst (7).
Von anderer Seite mit verschiedenen phosphorylerungshem-
menden Stoffen ausgefiihrte Untersuchungen haben zu gleichen



Ergebnissen gefiithrt (10, 11, 12). In spéteren Versuchen fanden
Laszt und Darra Torreg (13), dass bei der Resorption von Mono-
sacchariden aus dem Darm eine Sekretion von Phosphat in das
Darmlumen stattfindet, die sich als fiir die Zuckerresorption spezi-
fisch erwies. Die Sekretions- bzw. Riickresorptionsgeschwindigkeit
des Phosphats geht parallel mit der Reihenfolge, in der die Zucker
resorbiert werden.

Da im Blute der resorbierte Zucker zum grossten Teil in {reier
Form vorliegt, wurde angenommen, dass das sezernierte Phosphat
beim Durchtritt der vorderen Zellwand zur Phosphrylierung des
Zuckers verwendet und beim Austritt aus der Zelle in der hinteren
Zellwand, wieder abgegeben wird. In allen weiteren Versuchen
hat sich die gegenseitige Beeinflussung von Zucker- und Phosphat-
resorption gezeigt (14, 19).

Bei parallelen Untersuchungen tiber den Einfluss von Schild-
driisenhormon und Kaliumjodid auf die Zuckerresorption gelangten
wir mit dem Letzteren zu Ergebnissen, welche deutlich auf den
Zusammenhang zwischen Zucker- und Phosphatresorption hin-
weisen. Diese veranlassten uns, die Wirkung einiger weiterer
Anionen auf die Resorption von Zucker und Phosphat zu verfolgen.

Methodik.

Zur Durchfithrung dieser Versuche bedienen wir uns der bei
Resorptionsuntersuchungen von uns gewohnlich angewandten
Methode (7). Wir verwenden minnliche Ratten von 190-250 g
Korpergewicht, die 24 Stunden lang gehungert haben, in Urethan-
narkose. Die Temperatur der Tiere wird wihrend des Resorptions-
versuchs konstant gehalten und vorher und nachher rektal kon-
trolliert. In eine 30 cm lange Darmschlinge werden 3 cecm der zur
Resorption bestimmten Flissigkeit injiziert. Nach 30 Minuten Re-
sorptionsdauer wird die Darmschlinge vorsichtig herausgeschnit-
len, von aussen gut mit destilliertem Wasser abgespilt, der In-
halt in ein 50 cem Messkélbchen entleert und das Innere der Darm-
schlinge mit destilliertem Wasser, unter leichtem Druck, durch-
gespiilt. Nach Auffillen des Ko6lbchens auf 50 wird in einem aliquo-
ten Teil der Fliissigkeit der Zucker- bzw, Phosphorgehalt bestimmt,
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Die Zuckerbestimmung fiihrten wir nach BERTRAND, die Phosphor-
bestimmung photometrisch aus.

Versuchsergebnisse.

Resorplion von Glucose und Phosphal aus dem Darm bet Nor-
malratlen. In Tabelle 1 sind die Resultate der Glucoseresorption
zusammengestellt. Es wurden in die Darmschlinge 3 cem einer
10%igen Zuckerlosung injiziert. In Ubereinstimmung mit fritheren
Versuchen sind in einer % Stunde von einer 10 %igen Glucoselésung
50,29, resorbiert und 0,132 mg Phosphor in das Darmlumen sezer-
niert worden.

TABELLE 1

Resorption von Glucose aus dem Dinndarm bei Normalratten.

Eingege- Sezernierte
. - - Resorpt.- ge8
Vers. Tiergew. Temp, bene Men- : . Menge
_ . dauer . Resorbiert 5
Nr. o oC - ge Glucose 1
Min. G
mg mg 0% me

310 230 36,5 30 300 162 540 0,120
312 200 370 30 300 148 490 0,127
314 225 36,7 30 300 152 510 0,140
325 240 36,5 30 300 158 530 014D
329 220 36,2 30 300 143 48,0 0,130
332 210 37,0 30 300 150 50,0 0,138
337 240 36,8 30 300 141 470 012

Mittel: 1506 502 0,132

Die Phosphatlosung wurde aus einem Puffergemisch von
pH 7,0 hergestelll und soweil verdiinnt, dass 1 cem Losung 1 mg
Phosphor enthielt. In die Darmschlinge wurden 3 cem davon
injiziert. Wie aus Tabelle 2 hervorgeht, werden nach einer % Stunde
48,5% Phosphor resorbiert.

Einfluss von Nalriumjodid auf die Glucose- und Phosphalresorp-
lion aus dem Diinndarm. Die Ratten, die zu diesen Versuchen
dienten, erhielten 3-4 Stunden vor dem Resorptionsversuch mit der

_ Mol. _
Magensonde 3 cem von einer —-— Natriumjodid- bzw, Kalium-
/9



jodidlosung. Die 109%ige Glucoselosung, von der 3 ccm in die
, ey . Mol .
Darmschlinge injiziert wurden, war ebenfalls mit ——— Natrium-
' /0

jodid hergestellt. Wie aus Tabelle 3 ersichtlich, hat Jodid eine
deutlich hemmende Wirkung auf die Glucoseresorption (36,5 %, und
00,29, bei nicht behandelten Ralten).

TABELLE 2

Resorption von Phosphat aus dem Diindarm bei Normalratien.

Vew Tl Tempee ket SRR GO
Nr. @ oC; Min. Hf; nll)“

340 23 369 30 30 170 57,0
341 203 365 30 30 152 510
350 188 373 30 30 125 420
354 193 370 30 30 145 480
358 2A9 375 30 30 143 47,0
362 200 362 30 30 150 500
364 20 365 30 30 162 540
366 2A5 36 30 30 12 420
370 285 36,8 30 80 137 440
374 240 370 30 30 147 490

Mittel: 1,456 485

TABELLE 3

Einfluss von Natriunjodid auf die Glucoseresorption aus dem Diinndarm.

Resornt Eingegebe- Resorbierte Sezernierte
Vers. Tiergew. Temp. ZSOI PL= e Menge Menge Menge
Nr. g o AT Glucose Glucose P
Min.
mg mg % mg
313 220 36,8 30 300 9% 32 0,195
316 245 370 30 300 120 40 0,188
317 22D 36,7 30 300 105 35 0,200
219 240 36,5 30 300 118 39 0,212

Mittel: 1095 36,5 0,200
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Ebenso wie die Glucoseresorption wird, wie weiter aus Tabelle
3 hervorgeht, die Riickresorption des in das Darmlumen sezernier-
ten Phosphors gehemmt.

Bei den Versuchen tber die Phosphatresorption wurden die
Tiere in gleicher Weise mit Jodid vorbehandelt. Auch enthielt das
s wele :\/I()l . - s ; .
injizierte Phosphat o Jodid. Es zeigte sich (Tabelle 4), dass

5)
die Phosphatresorption bei mit Jodid behandelten Tieren eben-
falls stark herabgesetzt ist. |

TABELLE 4

Einfluss von Natriumjodid auf die Phosphatresorption aus dem Dunndarm.

Eincegebe- Resorbierte

Vers. Tiergew. I;I{ltl:;:' L Ziouré;'t'_ ne aMznge Mel)lge
Nr. B tﬂ(_l Min. P , ' =
mg mg. Yo

339 205 36,8 30 3.0 1,05 35
346 195 37,0 30 3,0 0,92 31
365 216 37,2 30 3,0 1,12 34
367 181 36,5 30 3.0 1,30 43
368 200) 37,2 30 3,0 1,15 38
382 195 37,5 30 3,0 0,89 30

Mittel: 1,07 35,7

Einfluss von Rhodanid auf die Glucose- und Phosphalresorplion
aus dem Diinndarm. Die Wirkung des Jodidions auf den Ablauf
des Lactacidogenstoffwechsels im Muskel wurde von EMBDEN und
LEHNARTZ (16) untersuchl. Diese zeigten, dass die Abspaltung
von Phosphorsdure durch Jodidzusatz aktiviert wird. Sie stellten
auch fest, dass eine ebensolche Aktivierung durch andere Anionen
nach der Hofmeister’schen Reihe vor sich geht. Am stérksten wir-
ken Rhodanid und Jodid, dann Nitrat, Bromid und Chlorid. Von
diesen Beobachtungen ausgehend, haben wir nun auch den Einfluss
anderer Anionen auf die Resorption von Glucose und Phosphat un-
tersucht. Bei den Versuchen zur Bestimmung des Einflusses des
Rhodanids sind wir ebenso vorgegangen wie oben. Die Tiere erhiel-



) , _ Mol.
ten 3-4 Stunden vor dem Versuch 3 cem —_— Rhodanid als
70

Nalriumsalz. Die in die Darmschlinge eingefiihrte Glucose bzw.
das Phosphat wurden ebenfalls, um vergleichbare Verhiltnisse zu

erhalten, iIn -——— - Natriumrhodanid gelost. In Tabelle 5 sind die

o

75
Resultate der Glucoseresorption unter der Wirkung von Rhodanid
zusammengestellt.

TABELLE b

Einfluss von Rhodanid auf die Glucoseresorption aus dem Dianndarm.

Eingegebe- Resorbierte Sezernierte

B e - Resorpt.- Menge
Vers. Tiergew. Temp. 1 ) ne Menge B B Menge

Nr. o o aauel Glucose Glucose P

: Min.
mg mg. % mg

33 207 36,2 30 200 140 47 0,120
J0 245 36,0 30 300 150 50 0,130
K% 15 220 20.2 30 300 158 53 0,138

336 210 365 30 300 143 48 0,133
Mittel:  147.8 49,3 0,130

[<s 1st daraus zu ersehen, dass Rhodanid weder auf die Resorp-
tion von Glucose noch auf die Riickresorption des sezernierten
Phosphats einen Einfluss hat. Von der injizierten Menge Phosphat
wird gleich viel resorbiert wie bei Normaltieren (Tabelle 6).

TABELLE 6

Einfluss von Rhodanid auf die Phosphatresorption aus dem Danndarm.

s _ Eingegebe- Resorbierte

ipa. 11?1'— Tempe- Resorpt.- A M:nge Menge

Nr gewicht ratur dauer p P

o g °C Min.

mg mg %

371 210 37,0 30 3 1,50 50
372 230) 36,5 30 3 1,60 53
375 205 37,2 30 - 1,65 H2
376 220 37,0 30 3 1,48 49

Mittel: 1,63 51,7

12
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Chlorionen haben ebenfalls keinen hemmenden Einfluss aut
die Phosphatresorption (Tabelle 7).

TABELLE 7

Einfluss von Chlor aul die Phosphalresorpltion aus dem Dinndarm,

Tincecebe- Resorbierte
Vers Tierge- Tempe- Resorpt.- ];]t]’“"l&z;b:t Menge
,_3 o wicht ratur dauer P e P
i g oC Min. o
mg mg 0%
38D 240 36,2 30 a4 1,66 DO
387 295 36,8 30 3,0 1,51 50
388 22() 36,0 30 3.0 1,75 58

Mittel: 1,637 54,8

Einfluss von Sulfid auf die Glucose- und Phosphalresorplion
aus dem Diinndarm. Vor kurzem berichtet auch MoLLGAARD (17) von
Untersuchungen iiber die Wirkung von Sulfid auf die Resorption
bei jungen Schweinen. Er fand, dass schon téagliche Dosen von
etwa 500 mg Sulfid die Resorption von Calcium und Phosphor
aus dem Darm selektiv hemmen und zu rachitischen Knochen-
storungen fithren. Nach Verabreichung von Vitamin D wird die
Resorption wieder normal und die Knochenverinderungen heilen
aus.

Bei unsern Versuchen hat sich gezeigt, dass wenn die Tiere,

: y : . Mol.
wie oben vor und wihrend dem Resorptionsversuch mit —

p—

')

Natriumsulfid behandelt werden, die Glucoseresorption, wie aus
Tabelle 8 ersichtlich, stark gehemmt ist und entsprechend auch die
Riickresorption des sezernierten Phosphors, in dhnlicher Weise,
wie wir dies bei experimenteller Rachitis bei Ratten beobachtet
haben (15).

Nicht nur die Rickresorption des wihrend der Glucoseresorp-
tion in den Darm sezernierten Phosphors wird unter dem Einfluss
von Sulfidionen gehemmt, sondern auch die Resorption des in den
Darm injizierten Phosphors, wie aus Tabelle 9 hervorgeht.

.
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TABELLE 8

Finfluss von Sulfid aufl die Glucoseresorplion aus dem Dinndarm.,

Tier- Resorp- Eingegebe- Resorbierte Sezernierte
Vers, - ml t Temp. tions- ne Menge Menge Menge
N ""“‘:' : oC dauer Glucose Glucose P
= Min. mg me. % mg
320 247 36,2 30 300 90 30 0,2375
323 200 36,5 30 300 8y 28 ,2360
) )
324 a1l 26,0 30 300 85 28 0,1875
328 220 | 36,7 30 300 92 31 0,2100
330 210 36,2 30 300 90 30 0,2350

Mittel: 88,4 29,5 0,2230

TABELLE 9

Llinfluss von Sulfid auf die Phosphatresorption aus dem Danndarm.

— Pl Resorp- Eingegebe- Resorbierte
Vers - empe tions- ne Menge Menge
- wicht ratur P
Nr. o~ oC dauer P :
2 ’ Min. mg mg A
342 203 36,5 30 3.0 1,000 33
30 210 36,7 30 3.0 0,806 27
348 205 36,2 30 3.0 1,115 38
363 190 37.1 30 3.0 0,800 27

Mittel: 0,918 30,6

Sowohl Nebennierenrinden-Hormon als auch Vitamin D haben
eine fordernde Wirkung auf die Resorption von Glucose und Phos-
phor (18). Werden Ratten 1 Tag vor dem Resorptionsversuch mit
5 mg Desoxycorticosteronacetat und am Tag des Versuches, 2
Stunden vorher, mit 1 cem Cortin behandelt, so wird dadurch der
hemmende Einfluss des Sulfidions aufgehoben (Tabelle 10).

Bei den Versuchen mit Vitamin D erhielten die Tiere 6 Stunde
vor dem Resorptionsversuch 6 Tropfen Vi-Dé (1 cem = 20 000 LLE.).
Wie aus der Tabelle 11 hervorgeht, wird nach vorheriger Vitamin
D-Behandlung die Sulfidwirkung aufgehoben, ja die Resorption
von Phosphat ist sogar hoéher als bei nicht behandelten Normal-
tieren,
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TABELLE 10

Einfluss von Nebennierenrinden-Hormon aul die Resorption von Phosphat
aus dem Dianndarm bei mit Sulfid behandelten Ratten.

- ; Resorp- Eingegebe- Resorbierte
Vers. I‘u.ar . i tions- ne Menge Menge
- gewicht ratur P
Nr. . oG dauer P

g Min. mg meg %
343 218 36,5 30 3.0 1,750 - 58
347 230 36,2 30 3.0 1,275 43
351 2500 36,0 30 3,0 1,710 57
355 210 36,8 30 3.0 1,620 54

Mittel: 1,588 529

TABELLE 11

sinfluss von Vitamin D auf die Resorption von Phosphat aus dem Diinndarm
bei mit Sulfid behandelten Ratten.

Tiep T Resorp- Eingegebe- Resorbierte
Vers. - \:'(iﬂht lﬁntlp:- tions- ne Menge Menge
Nr. Be wc du('fl dauer P P
= ’ Min. mg mg 9%
345 195 36,2 30 3.0 1,726 &Y
Joi 219 20,0 30 3,0 1,720 56
356 200 36,2 30 3,0 1,720 57
Mittel: 1,715 57,2
Diskussion.

Die Epithelzellen der Darmschleimhaut verhalten sich bei
der Resorption von Substanzen aus dem Darmlumen nicht wie
eine tote Membran, sondern sie haben je nach dem zu resorbie-
renden Stoff bestimmte Aktivititen, die durch verschiedene Ein-
ariffe beeinflusst werden kénnen. Der Vorgang, der fiir die Selek-
tivitit der Hexosenresorption verantwortlich ist, wird durch Zu-
gabe von Jodid- und Sulfidionen zum Teil gehemmt, dagegen nicht
durch Rhodanid- bzw, Chlorionen, was nicht nur theoretische,
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sondern auch praktische Bedeutung hat, besonders die Wirkung
von Sulfidionen. Diese konnen nédmlich zweifellos bei Verdauungs-
storungen in geringen Mengen im Darm entstehen, und es miisste
besonders in der Sduglingserndhrung darauf Riicksicht genommen
werden. Die Wirkung der Sulfidionen wird durch Vitamin D und
Nebennierenrinden-Hormon aufgehoben, die in den Phosphorylie-
rungsprozess eingreifen. Die Tatsache, dass sowohl die Glucose- als
auch die Phosphatresorption gehemmt werden, spricht wiederum
fiir unsere Annahme, dass die Hexosen bei der Resorption in der
Darmschleimhaut phosphoryliert werden. Diese Meinung wird
weiter gestiitzt durch die beiden letzten Untersuchungen von
CsAky (19) und Koerurr-JENSEN, Kag (20). CsAky fand némlich,
dass eine Methylierung der Glucose an verschiedenen C-Atomen
die Resorption nur dann hemmt, wenn dadurch die Phosphrylie-
rungsmoglichkeit blockiert wird, KseruLr-JENSEN, KAJ hat ander-
seits bei der Resorption von Fructose, Galactose und Glucose
die Ester dieser Zucker direkt in der Darmschleimhaut aufge-
fangen.

Um Anhaltspunkte tiber die Wirkung der Sulfid- und Jodidio-
nen auf die Resorption zu bekommen, haben wir die Hefegérung,
die bekanntlich durch Phosphorylierung der Hexose eingeleitet
wird, unter Zusatz dieser beiden Ionen untersucht und fanden,
dass schon bei Konzentrationen der Sulfid- und Jodidionen von
0,0001 M die Gérung bei Zimmertemperatur vollstindig aufhért,
Rhodanid dagegen hat gar keinen Einfluss. Die Garungsbestim-
mung wurde mit dem Lohnstein’schen Apparat vorgenommen
(1,5%ige Glucoselosung unter Zusatz von 0,1 ccm einer 109%igen
Hefesuspension wurde innert 5-6 Stunden vollstindig vergoren,
hingegen gar nicht wenn noch Sulfid- oder Jodionen hinzugegeben
wurden).

Zusammenfassung.

Es wurde der Einfluss von einigen Anionen auf die Resorption
von Glucose und Phosphat im Diinndarm untersucht.

Jodid- und Sulfidionen hemmen sowohl die Glucose als auch
die Phosphatresorption. Dagegen haben Rhqdanid- und Chlorionen
keinen Einfluss.
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Die Hemmung der Phosphatresorption durch Sulfidionen wird

nach Verabreichung von Nebennierenrinden-Hormon oder Vitamin
I) wieder aufgehoben.

Sowohl Sulfid als auch Jodid hemmen die Hefegérung.
Es wird auf die Bedeutung der Phosphorylierung bei der Re-

sorption von Monosacchariden hingewiesen.

PY
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19.

Aus dem Physiologischen Institul

der Universitit Frybury.
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