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B3-Sympathomimetika kdnnen in vivo und in vitro Insulinresistenz her-
vorrufen. In der vorliegenden Studie wurde untersucht, welchen Effekt
Isoproterenol auf die Aktivierung der Insulinrezeptorkinase mit
Insulin in intakten Zellen hat. Rattenadipozyten wurden 30 min mit
oder ohne Isoproterenol (10 uM) vorinkubiert. Fiir 15 min wurde dann
125L-Insulin oder Insulin zugegeben, um die Bindung zu messen bzw.
die Insulinrezeptorkinase zu aktivieren (alles bei 37 °C). Die Versuchs-
bedingungen waren so gewéhlt, da3 es in Gegenwart von Isoproterenol
zu keinem mef3baren pH-Abfall im Medium infolge eines Anstiegs der
freien Fettsduren kam. Die in den intakten Zellen mit Insulin aktivierte
Rezeptorkinase wurde in der Gegenwart von Phosphataseinhibitoren
aus den Zellen isoliert und immunoprazipitiert. Unter diesen Bedin-
gungen bleibt die Aktivitdt der Insulinrezeptorkinase, wie sie in den in-
takten Zellen bestand, erhalten (Kl/ein et al. (1986) J. Biol. Chem. 261,
4691). Die Phosphatinkorporation in Histon wurde bei 0,5 uM 32p.
ATP gemessen.

Ergebnisse: Isoproterenol fiihrte zu keiner feststellbaren Verdnderung
der Insulinbindung. Die insulinabhéngige Aktivierung der Insulinre-
zeptorkinase war hingegen in Gegenwart von Isoproterenol (ISO) um
bis zu 30% reduziert:

Insulin
(ng/ml): O 4 20 500
-ISO: 46+10 305+51 938+116 124.8 + 39.3

+1S0: 43+11 228+25 661% 1.0 1120+ 278
(Kinaseaktivitat in fmol P in Histon/pmol Bindungsaktivitat/min)

Unsere Ergebnisse weisen darauf hin, daBl Isoproterenol die Aktivitat
der Insulinrezeptorkinase in intakten Zellen vermindert. Da keine Ver-
minderung der Insulinbindung gefunden wurde, miissen Postbin-
dungsmechanismen vermutet werden.



