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188. Mechanismus und Selektivitat des Alkali-Ionentransportes 
in Modell-Membranen in Gegenwart des Antibioticums Valinomycin 

von H.-K. Wipf, A. Olivier und W. Simon 
Organisch-Chemisches Laboratorium, Eidgen6ssische Technische Hochschule, Zurich 

(27. VII. 70) 

Summary. Selective transport of potassium ions through synthetic membranes impregnated 
with valinomycin in octane-2-01 in the presence of equal amounts of K+ and Na+ or Li+ ions is 
induced on application of a potential difference across these membranes. By using l*C-labelled 
valinomycin it is shown that transport of potassium ions is accompanied by an equivalent trans- 
port of valinomycin within the membrane, consistent with the formation of a 1 : 1 complex of K+ 
with valinomycin. The exchange of ligands is shown to occur during the transport process so that a 
carrier-relay mechanism, as proposed earlier for macrotetrolide-mediated potassium transport, 
accounts for all experimental results on the bulk membranes studied. 

Kiirzlich konnte gezeigt werden [l], dass Antibiotica der Makrotetrolidgruppe [2] 
in Modellmembranen in Gegenwart eines elektrischen Potentialgradienten zu einem 
selektiven Kalium-Ionentransport fiihren. Mit Hilfe von Markierungsexperimenten 
wurde geschlossen, dass von den in Fig. 1 schematisch wiedergegebenen Transport- 
mechanismen das Modell der Trager-Staffette am besten zutrifft [3]. In  der vorliegen- 
den Arbeit wird iiber analoge Untersuchungen am Trager-Antibioticum Valinomycin 
[4] berichtet. Samtliche Messungen erfolgten an der in Fig. 2 vereinfacht daxgestellten 
Elektrolyseeinrichtung, wobei das Antibioticum in einem Losungsmittel auf das 
inerte porose Tragigermaterial aufgebracht wurde (vgl. (((ernbran D in Fig. 2). 
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Fig. 1. Mogliche TransPortrnechanismen f u r  geladene Antibioticakomplexe i n  einem 
eleklrischen Potential 

Fig. 2. Schematische A nordnung der Eleklro~yseeinl;ichtung 

Mit Hilfe von Isotopenmarkierung (42K) konnte gezeigt werden, dass die Uber- 
fuhrungszahl des Kalium-Ions (Ladung transportiert von K+/total transportierte 
Ladung) durch gleichzeitige Anwesenheit aquimolarer Mengen von Natrium- bzw. 
Lithium-Ionen nicht signifikant beeinflusst wird (Tab. 1). Somit tritt in diesen 
Modellmembranen ein selektiver Kaliumtransport in Gegenwart anderer Alkali- 
Kationen auf. Derartige selektive Transporte sind selbst entgegen dem Konzentra- 
tionsgradienten der Kalium-Ionen moglich (vgl. Tab. 1). 

Die Uberfiihrungszahlen von Kalium-Ionen in identischen Modellmembranen sind 
in Gegenwart von Valinomycin kleiner als in Gegenwart von Makrotetroliden (0,42 [l]), 
wie dies auf Grund der unterschiedlichen Grossen der Komplex-Ionen zu erwarten 
ist l). Bei Abwesenheit von Trager-Antibiotica konnte keine signifikante Selektivitat 
im Ionentransport beobachtet werden [l]. 

l) Nach Stokes ist die Leitfahigkeit kugelformiger Ionen umgekehrt proportional deren Radius. 
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Tabelle 1. Uberfiihrungszahlen von Kalium-Ionen durch die Modellmembran 
i n  Richtung der Innenelektrode 

Markierung des Valinomycins 
in der Membran 

1607 

uberfiihrungszahlen von markiertem Valinomycin 

Transport aus I Transport nach I11 Transport nach I 
(Abnahme) (Zunahme) (Zunahme) 

Aussenelektrolyt Innenelektrolyt Uberfiihrungszahl Innen- 
von K+* elektrode 

0,l M K*C1 
0.1 M K*C1 

0 , 0 5 ~  K*C1+0,05~NaCl 
0 , 0 5 ~  K*C1+0,05nnNaCl 

0 , 0 5 ~  K*C1+ 0 , 0 5 ~  LiCl 
0 , 0 5 ~  K*C1+ 0 , 0 5 ~  LiCl 

0,1 M KC1 
0,l M KC1 

0 , l ~  KC1 
0.1 M KC1 

0,l  M KC1 
0.1 M KC1 

0,32 f 0,02 Kathode 
0,oo Anode 

0,33 f 0,02 Kathode 
0,oo Anode 

0,35 f 0.02 Kathode 
0,oo Anode 

Tabelle 2. uberfiihrungszahl uon 14C-markiertem Valinomycin 

0,35 f 0,04 0,37 & 0,04 - 

0,09 f 0,04 

I 

I I  

1 1 1  

- 0,009 & 0,003 

Zur Abklarung des Transportmechanismus fand ebenfalls die in Fig. 2 wiederge- 
gebene Messanordnung Venvendung, wobei jedoch die Membran aus drei gleichartigen, 
0,75 mm dicken Schichten aufgebaut war. Entsprechend Tab. 2 wurden die drei 
Schichten mit 14C-markiertem Valinomycin getrankt, das uns freundlichenveise von 
Yu. A .  Ovchinnikov uberlassen wurde. Die in Tab. 2 angegebenen Uberfuhrungszahlen 
entsprechen jenem Anteil der total durch die Dreischichtenmembran transportierten 
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Ladung, der von einer Wanderung von 14C-markiertem Valinomycin begleitet ist . 
Auf Grund der Ergebnisse in Tab. 2a liegen die ifberfuhrungszahlen fur Valinomycin 
um 0,36 und stimmen damit innerhalb der experimentellen Unsicherheiten mit jenen 
der Kalium-Ionen von etwa 0,33 (vgl. Tab. 1) uberein. Dementsprechend ist jedes 
transportierte Kalium-Ion von einer Valinomycinmolekel begleitet, in ti'bereinstim- 
mung mit der beobachteten 1 : 1-Komplexbildung [5]. Somit sind die Messergebnisse 
mit einem Kanal-Mechanismus (Fig. 1) unvereinbar. Da nach Tab. 2b (vgl. auch 2c) 
nur etwa 25% des transportierten Valinomycins direkt aus der Membran-Zone I nach 
der Zone I11 ubergefuhrt wird (Uberfuhrungszahl 0,09), scheiden zudem der reine 
freie Trager (Carrier)- und der Poren-Mechanismus aus. In Analogie zum Verhalten 
der Makrotetrolide findet in den untersuchten Modellmembranen vorwiegend ein 
Ionentransport nach dem Trager-Staffetten-Mechanismus statt. Es ist anzunehmen, 
dass dieser Mechanismus in den dunnen biologischen Membranen zu einem reinen 
freien Trager-Mechanismus entartet. 

Experimentelles. - Fur die Elektrolysenversuche fanden Membranen aus porosem Poly- 
vinylchlorid (Porvic S, Porous Plastics Ltd., Dagenham Dock, Essex, England) als inertes Trager- 
material Verwendung. Sie wurden mit Losungen von 8,6 mg/ml Valinomycin in Octanol-(2) (ge- 
sattigt an verdiinnter Salzsaure vom pH 3,s) getrankt. Weitere experimentelle Einzelheiten sind 
friiheren Arbeiten zu entnehmen [l] [3]. 

Wir danlren Prof. Dr. Yu. A .  Ovchinnikov fur die uberlassung eines l*C-markierten Valino- 
mycinpraparates. 

Die vorliegende Arbeit wurde durch den Schweizerischen Nationalfonds zur Forderung der wis- 
senschaftlichen Forschung unterstutzt. 
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