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I I I .  IN N E R E  K L IN IK  D E R  M EDIZINISCHEN U N IV ERSITÄ T, BUDAPEST

Hypoxie und K reislaufsregulation

Bei  schw erer H ypoxie n im m t bek an n tlich  in einem  Teil d er F ä lle  der 
S au ersto ffv e rb rau ch  s ta rk  ab , w ährend  dies in anderen  Fällen , obw ohl au s
g ep räg te  arterielle  H ypoxie vorlieg t, n ich t geschieht. Es schein t d em n ach , 
d a ss  die ausreichende S auerstoffversorgung der Zellen bis zu e iner gew issen 
G renze  d u rch  eine »kom pensierende«  E in rich tu n g  auch im  F alle  schw erer 
H y p o x ie  erm öglicht w ird. Schon seit Barcroft wissen wir, dass sich  die Milz 
b e i H ypox ie k o n trah ie rt u n d  sich die A nzahl der zirku lierenden  ro te n  B lu t
k ö rp e rch en  verm ehrt. Bei stag n ie ren d er H ypoxie nehm en die Zellen aus dem  
lan g sam  kreisenden B lu t verhältn ism ässig  m ehr Sauersto ff auf. D u rch  beide 
P h än o m en e  w ird die Sauersto ffverso rgung  der Zellen im  Z ustand  d e r H ypox ie  
g ebessert. Bei arterie ller H ypox ie  b e s teh t die kom pensierende E in r ic h tu n g  vo r 
a llem  in der E rhöhung  des M inutenvolum ens. Zahlreiche L ite ra tu ra n g ab e n  und  
a u c h  eigene B eobachtungen bew eisen, dass das M inutenvolum en au ch  b e i v e r
hältn ism ässig  geringer arte rie llen  H ypoxie zun im m t. D er M echanism us der 
E rh ö h u n g  des M inutenvolum ens bei H ypoxie is t noch  ung ek lä rt. L a u t  L ite 
ra tu ra n g a b e n  kom m t die E rh ö h u n g  des M inutenvolum ens auch n ach  S y m p a th 
ek to m ie  zustande. In  eigenen U ntersuchungen  w urde das M inu tenvo lum en  
d u rch  die im  isolierten K re is lau f des K opfes herbeigeführte  H irn h y p o x ie  n ich t 
b e in flu ss t, dagegen stieg das M inutenvolum en, w enn bei iso lie rtem  K o p f
k re is lau f der K opf B lu t m it n o rm aler S auersto ffsä ttigung  erh ie lt, w äh ren d  der 
R u m p f  du rch  E in a tm u n g  eines Gasgem isches m it herabgesetztem  S au e rs to ff
g eh a lt hypoxisch  gem acht w urde. N ach  E n tfe rn u n g  der N ebennieren ve rm o ch te  
N äHAS eine E rhöhung  des M inutenvolum ens n ich t festzustellen . B ei unseren  
U n tersuchungen  kam  an den n ach  A drenektom ie m it Cortison u n d  DOCA in 
g u tem  Z ustan d  gehaltenen T ieren  eine hypoxische E rhöhung  des M in u ten 
vo lum ens zustande, die d u rch  V erabreichung von D ibenam in n ich t ab g ew eh rt 
w urde . Die hypoxische M inutenvo lum enerhöhung  e n ts te h t aller W ah rsch e in 
lich k e it nach  dadurch , dass sich die Gefässe a u f  die lokale W irkung d e r  H ypox ie 
e rw e ite rn  und  die B lu ts trö m u n g  zum  H erzen zunim m t.

Die B lu tz irku la tion  im  H irn  is t, wie sowohl aus L ite ra tu ra n g ab e n  als 
a u c h  aus eigenen U ntersuchungsergebnissen  hervorgeh t, bei H ypox ie  e rh ö h t :
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d ie  Resistenz n im m t a b , doch  bleibt die H irn fra k tio n  des M inutenvolum ens 
u n v e rä n d e rt. L ite ra tu ra n g a b e n  und  eigene U n te rsu ch u n g en  erw eisen, dass bei 
H y p o x ie  der K o ro n a rk re is la u f beträch tlich  z u n im m t : die R esistenz s ink t a u f 
d ie  H älfte , die k a rd ia le  F ra k tio n  des M inu tenvo lum ens ste ig t von 1,8 au f 2,7. 
I n  d e r  Leber wird d e r K re is la u f  — m it der B rom sulfalein-M ethode u n te rsu ch t — 
in  d e r Mehrzahl d er F ä lle  e rh ö h t und b leib t in  e inem  Teil der Fälle  u n v e rän d e rt. 
I n  d en  E x trem itä ten  n im m t die Ström ung a u f  W irkung  der H ypoxie zu, die 
R esis ten z  wird geringer, w äh ren d  die a u f  die E x tre m itä t  en tfallende F ra k tio n  
d es  M inutenvolum ens m ässig , aber sig n ifik an t ab n im m t. Die V erm inderung  
des N ierenkreislaufs be i hypoxischen  Z u s tän d en  is t w oh lbekann t ; in  eigenen 
U n tersuchungen  w u rd e  nachgew iesen, dass d ie E rh ö h u n g  des B lu tk re islau fs 
d e r  N iere bei h y p o x isch en  Z uständen  als Folge e in er N euroregu lation  e in tr i t t  : 
a u f  W irkung der im  iso lie rte n  K reislauf des K opfes hervorgerufenen H irn h y - 
p o x ie  kontrahieren  d ie N ierengefässe, die ren a le  F rak tio n  des M inu tenvo lu 
m en s  sink t au f ein V ie rte l. D ie Im pulse gelangen aus dem  Z en tra lnervensystem  
u n m itte lb a r  au f n e u ra le m  W ege zur N iere : a n  d er denerv ierten  N iere t r i t t
d a s  Phänom en n ich t o d e r n u r  in geringerem  M asse in  E rscheinung, d u rch  Ad- 
ren ek to m ie  wird das P h ä n o m e n  nicht b ee in flu sst. D ibenam in  h eb t die hypo- 
x isch e  K onstrik tion  d e r N ierengefässe in einem  T eil der Fälle auf. Bei isoliertem  
H irn k re is lau f kam  die  K o n tra k tio n  der N ierengefässe bereits zu einem  Z eit
p u n k t  zustande, wo d e r  S auersto ffverb rauch  des H irns noch n ich t v e rm in d ert 
w a r . W urde im K o p f iso lie r te r  K reislauf h e rb e ig e fü h rt u n d  der K o p f m it B lu t 
v o n  norm alem  S au e rs to ffg eh a lt du rchström t, d e r  R u m p f des T ieres hingegen 
d u rc h  E inatm ung eines Gasgem isches m it herab g ese tz tem  S auerstoffgehalt 
h y p o x isch  gem acht, k a m  d ie  K on trak tion  d er N ierengefässe ebenfalls zustande , 
w o rau s  geschlossen w e rd e n  kann , dass der K ö rp e r fü r H ypoxie em pfindliche 
R ezep to ren  besitzt. D ie  D en erv a tio n  der C aro tissinus w ar a u f  den hypoxischen 
N iereneffek t ohne E in f lu s s .

L etzten  Endes s in d  f ü r  die arterielle H y p o x ie  die Zunahm e des M inu ten
v o lum ens, die V erm in d eru n g  des to talen  K reislau fsw iderstandes und  eine eigen
a r tig e  Verteilung des ' z irku lierenden  B lu tes in  den  einzelnen O rganen cha
ra k te ris tisc h  : in d er N ie re  b esteh t V asoko n strik tio n , auch  die Milz is t k o n tra 
h ie r t ,  im  Herzen, im  H irn , in  den E x tre m itä te n  u n d  in  einem  Teil d er F älle  
a u c h  in  der Leber b e s te h t  V asodila ta tion . D ie O rg an frak tio n  des M inu tenvo lu 
m en s  n im m t allein im  H e rz e n  ausgeprägt zu, sie n im m t in  den E x tre m itä te n  
m äss ig , in der N iere ausgesprochen  ab. Im  E n d erg eb n is  erm öglichen diese 
häm odynam ischen  V erän d e ru n g en , dass die Sauersto ffverso rgung  der w ich
t ig s te n  Organe, in  e rs te r  L in ie  des Herzens, fe rn e r des H irns und  der L eber auch 
b e i H ypoxie ausre ichend  b le ib t.

B ei stagnierender H y p o x ie , so vor a llem  im  Schock, bei E xsikkose, e n t
s t e h t  in  der Niere u n d  in  d e r  M uskulatur eine seh r ausgepräg te  V asokonstrik 
t io n , w ährend im  H e rz e n  V asodila ta tion  e in t r i t t  u n d  die k ard ia le  F ra k tio n
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des M inutenvolum ens ausgesprochen anste ig t. Im  H irn  verhält sich d e r  K re is 
la u f paralle l m it den V eränderungen  des M inutenvolum ens.

Bei H ypoxie ste ig t der D ruck im kleinen K reislau f. Aus neueren U n te r 
suchungen geh t unzw eifelhaft hervor, dass diese D ruckerhöhung e in e rse its  a u f  
die E rh ö h u n g  des M inutenvolum ens, anderse its  a u f  die K on trak tio n  d e r p u l
m onalen  Gefässe zu rückzu füh ren  ist. Bei e in se itig e r Lungenhypoxie k o n tr a 
hieren die Lungengefässe lediglich in  der h y p o x isch en  Lunge. Diese E rsc h e i
nung  b ie te t eine E rk lä ru n g  dafü r, dass sich au c h  bei Vorliegen a u sg e b re ite te r  
L ungenate lek tasien  keine schw ere arterielle  H y p o x ie  entw ickelt.

In  a k u ten  Z u ständen  sind die Prozesse in n e rh a lb  einer gewissen G renze 
im  allgem einen reversibel, u n d  die häm o d y n am isch en  V eränderungen k e h re n  
nach  R eoxygen isation  a u f die norm alen W erte  zu rü ck . Bei chronischer H y p o 
xie, z. B. bei em physem atosen  K ranken , k an n  a u f  G rund  von L ite ra tu ra n g ab e n  
u n d  eigenen B eobach tungen  festgestellt w erden , d ass  nach k u rzd au ern d er S au 
ersto ffe ina tm ung  w eder die K o n trak tio n  der N ierengefässe noch die d e r  L u n 
gengefässe au fh ö rt. Es schein t, dass es sich bei chronischer H ypoxie u m  eine 
tiefgehende V eränderung  d er R egulation  h a n d e lt.

A. Niedetzky

BIO PH Y SIK A LISCH ES IN STITU T D ER  M ED IZIN ISC H EN  U NIVERSITÄT, PÉCS

Beitrag zur Frage der m echanoehem ischen Kopplung

Ernst u n d  K oczkás h a tte n  1935 nachgew iesen , dass der gere iz te  u n d  
te ta n isc h  v e rk ü rz te  M uskel bei elastischer In an sp ru ch n ah m e  ganz a n d e rs  r e a 
g ie rt als der ruhende. W enn  näm lich  der ru h en d e  M uskel gedehnt u n d  w ied er 
losgelassen w urde, so w urde die bei der A rbeit d e r  D ehnung angehäufte  p o te n 
zielle E nerg ie  als gedäm pfte  elastische Schw ingung abgegeben, w ährend  d ieses 
P hänom en  beim  D ehnen u n d  plötzlichen L oslassen  des te tan isch  v e rk ü rz te n  
M uskels n ich t in  E rscheinung  t r a t .  H ieraus w u rd e  gefolgert, dass der te ta n isc h  
verkürz te  M uskel du rch  die A rbeit des D ehnens keine elastische p o te n tie lle  
Energie au fspeichert. D a n ach  allgem einer A u ffassung  die m echanochem ische 
K opp lung  als eine w ichtige F rage  der M uskellehre b e tra c h te t wird, u n te r s u c h 
ten  w ir die F rage  eingehend  am  G astrocnem ius u n d  Sem im em branosus. A n 
beiden M uskeln ergaben  die V ersuche das v o rs te h e n d  beschriebene R e s u l ta t .

Die hochgradige D eh n b ark e it des S em im em branosus erforderte e ine  n eu e  
M ethode : du rch  V erm ittlu n g  eines aus drei P a a r  R ollen  bestehenden g ew ö h n 
lichen Rollenzuges sp an n t d er M agnet den M uskel. A u f  dieser Weise w ird  e r re ic h t, 
dass an den R ollenzug ein genügend grosses G ew ich t gehängt werden k a n n , da
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n u r  l/ fi desselben a u f  die D ehnung des M uskels en tfä llt, w ährend  d ie  m ag n e
tisc h e  A nziehung zu r Ü berw indung  der K o n tra k tio n  genügt. Die d u rc h  R eib u n g  
v e ru rsa c h te  grosse D äm p fu n g  h indert den V ersu ch  nicht : das E rg eb n is  ähnelt 
d e r  b isherigen , d. h . w enn  d e r  te tan isch  v e rk ü rz te  Muskel durch äu sse re  A rbeit 
g e d e h n t w ird, speichert d ad u rch  der M uskel keine entsprechende e lastische 
p o te n tie lle  Energie auf, d a  keine elastische R ückschw ingung b e s te h t.

D ie E rgebnisse w erd en  m it den S te llu n g n ah m en  von F . B . Straub und 
V . A . H ill in  Z usam m enhang  gebracht.

N . Garamvölgyi

BIO PH Y SIK A LISC H ES INSTITUT D ER M E D IZ IN ISC H E N  UNIVERSITÄT, PÉCS

Über das Z- Gebilde des quergestreiften Muskels

D ie D iskussion ü b e r  das Problem  d e r  Z -M em bran h ä lt seit J a h rz e h n te n  
a n . B ere its  1936 h a tte n  E rnst und K ellner neben A nw endung op tischer 
M e th o d e n  U n te rsuchungen  m it Hilfe m ech an isch er Zerkleinerung em pfoh len . 
A u f  d ieser G rundlage w u rd en  Versuche zu r K lä ru n g  des m aterie llen  B estehens 
u n d  des V erhaltens d e r »Z-M em bran« vorgenom m en. Die U n te rsu ch u n g en  
fü h r te n  w ir m it dem  M ikrom anipu lato r im  H ängetropfen  u n te r  A nw endung  
v o n  G lasnadeln  durch , d e ren  Spitze d ü n n er a ls 1 ll war. Die N adeln  s te ll te n  w ir 
s e lb s t  u n te r  dem  M ikroskop m it Hilfe e in e r  glühenden P la tin sch lin g e  her.

D urch  sorgfältige T rennung  der F ib rille n  aus F lügelm uskeln v o n  In sek 
te n  s te llte n  w ir fest, dass die en tsp rechenden  Z-Linien zweier F ib rille n  durch  
d ie  zw ischen denselben ausgespannten , au ssero rd en tlich  d ehnbaren  F ä d e n  in 
V e rb in d u n g  blieben. D u rch  Ziehen dieser F ä d e n  können sich die Z -L in ien  der 
F ib r il le n  bedeu tend  deform ieren . Diese T a tsa c h e  beweist die K o n tin u ie rlic h 
k e i t  d e r  V erb indung. A u f G rund von U n te rsu ch u n g en  an F roschm uskelfasern  
k a n n  festgeste llt w erden , dass diese B e h a u p tu n g  auch fü r die M uskeln  von 
W irb e ltie ren  gilt. Bei d er U ntersuchung d e r Z -L inie innerhalb der F ib rille  fa n 
d e n  w ir, dass auch diese hochgradig d e h n b a r  is t.

D iese grosse D eh n b ark e it rück t erne a t  d ie  A uffassung von  MARCUS in 
d e n  V orderg rund , dass das Z-Gebilde k e in e  zusam m enhängende M em bran , 
s o n d e rn  ein räum lich  in n erh a lb  der F ase r b efind liches F adensystem  b ild e t. Da 
d iese  F äd en  die F ib rillen  ohne U n terb rech u n g  durchqueren  und  sich  ih re  in tra- 
b zw . in te rfib rillä ren  A b sch n itte  optisch ä h n lic h  verhalten , em pfehlen  w ir s ta t t  
d e r  B ezeichnungen in tra fib rillä re  »Z-Linie« u n d  in terfib rilläre  »G ru n d m em b ran «  
f ü r  d as  ganze System  die B enennung Z -G ebilde  zu gebrauchen.
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M. Bárány, J .  Spiró, Gy. Köteles und E .  N agy

BIOCHEMISCHES IN ST IT U T  D E R  MEDIZINISCHEN U N IV ER SITÄ T, BUDAPEST

Untersuchung der A ktin-A ktinbindung

U n te r den T eilreak tionen  der A ktin -P o lym erisa tion  w urde n u r die F rage  
u n te rsu c h t, welche E iw eissg rüppen  in der B indung d e r fib rösen  A k tin te ile  (FA ) 
te ilnehm en .

A usgehend von KusCHlNSKYs und TtJEBAs B eo b ach tu n g , w onach die P o ly 
m erisa tion  m it Salyrgan geh em m t w erden kann , w u rd e  nachgew iesen, dass die 
u m gekehrte  R eaktion  — die D epolym erisation  von  F A  m it S aly rgan  — in  
hohem  Masse vom  p H  a b h ä n g t. Bei pH  6,9 b e trä g t die D epo lym erisation  in s
gesam t 15% , bei p H  7,9 7 5 % , .bei pH  9,1 ist sie p ra k tisc h  vo llständ ig  (37° C). 
A uch  die m axim ale D epo lym erisa tion  ist völlig reversibel : h ierzu  g en ü g t je 
doch n ich t im  Ü berschuss zugegebenes Cystein a lle in , v ielm ehr is t auch  gleich
zeitig  m it Salyrgan zugegebenes A TP erforderlich.

D a die R eaktion zw ischen den organischen Q uecksilberverb indungen  und  
den  SH -G ruppen des E iw eisses n ich t nu r in diesem  pH -B ereich , sondern  au ch  
in  viel b re iteren  p H -In te rv a lle n  prak tisch  v o lls tän d ig  vor sich geh t, w urde  
angenom m en, dass fü r diese E rscheinung eine an d ere , m it der S H -G ruppe in  
B indung  befindliche E iw eissg ruppe veran tw ortlich  sei. N ach  L ite ra tu ran g ab en  
v e rb in d en  sich in P ep tid en  die SH -G ruppen m it A m ino-G ruppen . A uch  die 
pH -A bhäng igkeit der m it S aly rgan  vorgenom m enen D epo lym erisa tion  zeigt, 
dass die D epolym erisation  d o r t  ausgeprägt in E rsch e in u n g  t r i t t ,  wo die D isso
z ia tion  der positiv  geladenen  A m ino-G rupp°n b e re its  begonnen h a t.

Z ur K lärung  der R olle d er A m ino-G ruppen w urde  das A k tin  m it spezifi
schen Reagenzien der A m ino-G ruppe, wie E ssig säu rean h y d rid  u n d  F o rm a l
d ehyd , behandeR . A zety lieren  w ir die A m ino-G ruppen  des A ktins, scheidet 
das A k tin  in  dem  m it N a tr iu m a z e ta t zur H älfte  g e sä ttig te n  R eaktionsgem isch  
aus u n d  lässt sich nach  d er Isolierung in W asser lösen. D as a u f diese W eise 
b eh an d e lte  A ktin  v e rlie rt seine A m ino-G ruppen (m it N in h y d rin  gem essen) und  
is t zugleich vollständig  depolym erisiert. G ibt m an  zu  F A  in zunehm ender K o n 
z en tra tio n  Form alin , w ird  n ach  vollständiger B indung  d er A m ino-G ruppen — die 
aus d er freiw erdenden W asserstoffionenm enge b e s tim m t w urde — das A k tin  
vo lls tän d ig  depo lym erisiert. A uch  diese R eak tion  is t völlig reversibel, falls m an 
das Form alin  aus dem  A k tin  e n tfe rn t. A nderseits b le ib t, w enn das g lobuläre  
A k tin  (GA) vorher m it F o rm a lin  inkub iert u n d  so d an n  üblicherw eise m it Salz 
po lym er’siert w ird, die P o lym erisa tion  dort, wo alle A m ino-G ruppen gebunden  
sind , völlig aus.

E s w urde festg este llt, dass ATP die D epo lym erisa tionsw irkung  sowohl 
von  Saly rgan  als auch  v o n  F orm alin  abw ehrt. G le ichzeitig  m it A T P zugegebene
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M g -Io n en  steigern die S ch u tzw irk u n g  des A T P . Bei Saly rgan  sch e in t die W ir
k u n g  von  ATP -f- Mg k o m p e tit iv  zu sein.

D ie Polym erisation  v o n  GA kann  dem nach  n ich t n u r d u rc h  B indung 
d e r  S H , sondern auch d e r A m ino-G ruppen  gehem m t w erden  bzw . lä ss t sich FA 
n a c h  B indung sowohl d e r S H -als auch der A m ino-G ruppen  rev ersib e l depoly- 
m eris ie ren . Diese T a tsa c h e n  sowie die Schu tzw irkung  von A T P  +  Mg deuten  
d a r a u f  h in , dass der B in d u n g  zwischen den SH - und  A m ino-G ruppen  in der 
K u p p lu n g  der FA-Teile e ine  p rim äre  Rolle zukom m t.

D a das G lu tam in  sy n th e tis ie ren d e  E n zy m  und  das P h en o lsu lfa t ko n ju 
g ie re n d e  System  der L eb er v o n  A T P gegen S H  R eagenzien g e sc h ü tz t w erden 
u n d  d ie  Schutzw irkung des A T P  vom  Mg gesteigert w ird  [H elv . C him . A cta, 
38 , 184 (1955) bzw. J .  B iol. C liem . 213, 161 (1955)].erg ib t sich die M öglichkeit, 
d a s s  d ie  chemisch a k tiv e  S tru k tu r  der versch iedene F u n k tio n e n  ausübenden  
E iw e isse  einander sehr äh n lich  sein kann .

A. K ö v ér , T . K ovács und T . K önig

PHYSIOLOGISCHES IN S T IT U T  D E R  M ED IZIN ISCH EN  U N IV ERSITÄ T, D E B R E C E N
UND BIOCHEMISCHES IN S T IT U T  D ER  M ED IZIN ISCH EN  U NIV ERSITÄ T, BU D A PEST 

«

U ntersuchung der E igenschaften der M yosin-Cholinesterase

Im  Z usam m enhang m it  d e r  E rforschung d e r S p ez ifitä t d e r M yosin-C holin
e s te ra s e  w urde der E in flu ss  des Ion-M ilieus a u f  die E n z y m a k tiv itä t  u n te r s u c h t .

Z u  den V ersuchen w u rd e n  folgende P rä p a ra te  verw endet : Szent-GyÖR- 
G Y lsches B-Myosin, W EBERsches Myosin u n d  krista llines L -M erom yosin. Die 
M essu n g  der C h o lineste rase-A k tiv itä t erfolgte n ach  dem  V erfahren  von  Hestrin.

D a s  pH -O ptim um  d e r C h o lin este rase-A k tiv itä t von M yosin lieg t bei pH  
8 ,5 , d ie  optim ale S u b stan zk o n zen tra tio n  bei 0,5 X 10~3 M  A zety lcho lin . Bei 
h ö h e re n  A zety lcho lin -K onzen tra tionen  is t S u b stra th em m u n g  zu b eobach ten . 
I n  A nw esenheit von n ied rig e re r K C l-K onzen tra tion  n im m t die C holinesterase- 
A k t iv i tä t  des Myosins zu, b e i höheren  K C l-K onzen tra tionen  n im m t sie dagegen 
a b . D a s  O ptim um  der A k tiv ie ru n g  liegt bei 0,1 — 0,2 M  KCl E n d k o n zen tra tio n . 
D as A usm ass der A k tiv ie ru n g  u n d  H em m ung v e rä n d e rt sich m it d er pH -E r- 
h ö h u n g . M it Zunahm e der p H -W e rte  ste igert sich die E n z y m a k tiv itä t  u n d  nim m t 
d ie  A k tiv ie rb a rk e it m it K a liu m  ab  ; gleichzeitig w ird  die H em m ung  ívei höheren 
K C l-K o n zen tra tio n en  a u sg e p rä g te r . Die S te igerung  der A k tiv itä t  t r i t t  n ich t 
in fo lg e  V eränderung der Io n s tä rk e  ein.

B iv a len te  Ionen (M g^ , M n " , Ca ) beeinflussen  in  den  E n d k o n zen 
t r a t io n e n  5 X 10“ 2—5 X 10 6 M  n ich t die C ho lineste rase-A k tiv itä t von  A kto-
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m yosin , Myosin und k ris ta llin em  L-M erom yosin, w ährend sie die H irn ch o lin 
este rase -A k tiv itä t den  L ite ra tu ra n g ab e n  en tsp rechend  a u f  das V ielfache s te i
gern . In  Anw esenheit von IO-4  M  Mg b leib t die H irncho linesterase  ak tiv ie 
ren d e  W irkung von Mg ' auch  im  ak tom yosinhaltigen  M edium  u n v e rä n d e rt, 
d . h. du rch  die B indung von  Mg "* an  das M yosin-M olekül w ird die A k tiv ierung  
d e r H irncholinesterase n ich t beein flusst. Die M yosin -P räpara te  e n th a l te n —wie 
aus den  durchgeführten  V ersuchen hervorgeh t — Ca ' h und  Mg '  n ich t in 
e in e r zu r A ktiv ierung  d e r Cholinesterase ausreichenden  M enge, d a  Ä thy len - 
d ia m in -te tra a ze ta t bei p H  8 u n d  niedriger Io n s tä rk e  die C ho linesterase-A kti
v i tä t  des Myosins auch in  tau sen d ste l M  K o n zen tra tio n  n ich t h e ra b se tz te .

D a die M yosin-C holinesterase, wie die U ntersuchungen  zeigen, e in  von 
d e r A zetylcholinesterase abw eichendes V erhalten  aufw eist, e rg ib t sich  die Mög
lich k e it des V orhandenseins e iner C holinesterase neuen  Typs.

I. Banga, J . Baló und D . Szabó

I .  IN STITU T FÜR PATHOLOGISCHE ANATOM IE UND E X P E R IM E N T E L L E  K REBSFO RSCH U N G  
D E R  M ED IZIN ISC H EN  U NIVERSITÄT, BU DA PEST

Beiträge zum biochem ischen Aufbau der KoHagenfasern

N ach der bisherigen A uffassung  erfolgt d er A ufbau  der K ollagenfasern  
au s e iner einzigen E iw eissart. E ine  geringe Menge M ukopolysaccharid  k a n n  in 
den  F ase rn  nachgew iesen w 'erden, doch ist diese nach  den A ngaben  d e r  H isto- 
logen zw ischen den F ib rillen  als G rundsubstanz  anw esend. N ach  u n se ren  U n
te rsu ch u n g en  w ird die K ollagenfaser ähnlich  wie A ktom yosin  aus zwei E i
w eissarten  aufgebau t : aus dem  ORECHOVlTSCHschen P rokollagen  u n d  einem  
un löslichen  Eiweiss, das w ir M etakollagen b en an n ten . Die F u n k tio n  d er F aser 
— die in  der au f W irkung: von  H itze  und  Chem ikalien nachw eisbaren  K o n trá k -  
tio n -R e lax a tio n  zum  A u sdruck  k o m m t — geht n u r  d ann  vo r sich, w enn  die 
be iden , die F aser au fb au en d en  E iw eissarten  chem isch gebunden sind . A m  A uf
b a u  d er K ollagenfaser nehm en  ausser den beiden S tru k tu rp ro te in e n  au ch  noch 
M ukopro teide und  N uk leo tiden  te il.

Diese Theorie v erm och ten  w ir durch  A nw endung von p o la risa tio n sm i
k roskopischen , kolloidchem ischen u n d  enzym ologischen M ethoden zu bew eisen ; 
fe rn e r k o n n ten  wir festste llen , dass jede V eränderung  im  nfo lekulären  A u fb au  
d e r K ollagenfaser auch in d e r F u n k tio n  eine V eränderung  nach  sich  z ieh t.
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Ä . U llm a n x  und F . B . St r a u b

M EDIZINISCH-CHEM ISCHES IN S T IT U T  DER M ED IZIN ISCH EN  U N IV ER SITÄ T, BU DA PEST

Lokalisation der A m ylasesyntliese im  Zellhom ogenat

I n  einer v o rh e rg eh en d en  A rbeit w urde nachgew iesen , dass im  T auben  - 
p an k reas-H o m o g en at in  v itro  A m ylasesynthese v o r  sich geht, w enn  die 
V e rsu c h e  in  A nw esenheit v o n  A denosin triphospha t, K ase inhydro lysa t und  
S acch a ro se  durchgeführt w e rd e n .

D a  die F e rm en tsy n th ese  n ich t die ganze Z e lls tru k tu r  b ean sp ru ch t, u n te r 
s u c h te n  war, welche su b ze llu lä re  S tru k tu r fü r die S yn these  v e ran tw o rtlich  sei.

V on den m it d er D ifferen tia lzen trifuge  g e tre n n te n  F rak tio n en  verfüg te  
a lle in  d ie  »M itochondrien« -F rak tion  über am y lasesy n th e tis ie ren d e  A k tiv itä t. 
D ie  v o n  den »M itochondrien«  syn thetisierte  A m ylasem enge ist m it d er im  
v o lls tä n d ig e n  H om ogenat sy n th e tis ie rten  A m ylasem enge iden tisch .

I n  den isolierten ze llfre ien  G ranülen is t die A m ylasesyn these  eine F u n k tio n  
d e rse lb e n  Faktoren wie im  vo llständ igen  H o m o g en a t : zur Synthese sind  A de
n o s in tr ip h o sp h a t und  K ase in h y d ro ly sa t u n en tb eh rlich .

B ekanntlich  ist C hloram phenico l in  m ikrobio logischen  V ersuchen ein 
spezifisches H em m u n g sm itte l d e r E iw eisssynthese. I n  unseren  V ersuchen w urde 
d ie  A m ylasesynthese v o n  C hloram phenicol in  5 Mg/ml u n d  S trep tom ycin  in  100 
/ tg /m l E n d k o nzen tra tion  v o lls tän d ig  gehem m t.

A naerobiose, 10 2 M  N a F , 10-3 M  KCN u n d  5 ,10“ 4 Ai 2 ,4-D initrophenol 
h e m m e n  die A m ylasesyn these  in  A nw esenheit von  A T P  n ich t.

H o k in  ivies bei in  u iiro-V ersuchen m it T au b en p an k reassch n itten  nach , 
d a ss  z u r A m ylasesynthese g e rad e  jene essen tiellen  A m inosäuren  u n en tb eh rlich  
s in d , welche die B e s ta n d te ile  der k rista llinen  A m ylase bilden. Diese A ngabe 
v e rm o c h te n  wir bei u n se re n  m it »M itochondrien« vorgenom m enen V ersuchen 
z u  b estä tig en . W ir s te llte n  fe s t ,  dass gleichzeitig m it der A m ylasesynthese auch 
d ie  M enge der freien A m in o säu ren  abn im m t.

G. Dénes, M . K ramer, A. ULlmann und L. Polgár

M EDIZINISCH-CHEM ISCHES IN S T IT U T  DER M ED IZIN ISC H EN  U N IV ERSITÄ T, BU DA PEST

Über den W irkungsm echanism us der Akridine

In  früheren V ersu ch en , die der E rk lä ru n g  des W irkungsm echanism us der 
A k rid in d eriv a te  d iA iten , wu r d e  festgestellt, dass diese V erbindungen die A t
m u n g  verschiedener M ikroorgan ism en  hem m en. A us anderen  U ntersuchungen
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ging jedoch  hervor, dass die b ak te rio sta tische  W irk u n g  bereits bei e iner K on zen 
tra tio n  e in tr itt ,  welche die A tm u n g  noch n ich t h e m m t. D eshalb w urde  es n o t
w endig, neben der A tm ungshem m ung  einen an d eren  A ngriffspunk t zu  suchen, 
d er die U rsache der b ak te rio s ta tisch en  W irkung e rk lä ren  könn te .

Es erschien als seh r w ahrscheinlich, dass die basisch  reag ierenden  A kri
d in d e riv a te  an  N ukle insäuren  gebunden die E iw eisssynthese oder die N u k le in 
säure-E iw eissverb indung  be i d er Zellteilung und  d a d u rc h  die V erm ehrung  der 
B ak te rien  zu hem m en vermögfen.

Bei unseren U n te rsu ch u n g en  b en u tz ten  w ir P ro flav in  (3 ,6-D iam inoakri- 
d in ). Z ur U ntersuchung  d e r E iw eisssynthese v e rw en d e ten  w ir die von  E . coli 
u n d  B . cereus erzeugten  a d a p tiv e n  Enzym e /J-G alaktosidase bzw. Penicillinase.

P ro flav in  hem m te in  d e r K onzen tra tion  5 - 10“ 5 M  die Synthese u n d  p a ra l
lel au ch  die O xydation  d e r v o n  E . coli erzeugten  ß -G alak tosidase vo lls tän d ig . 
D in itropheno l hem m te in  2,5 • 10 4 M  K o n zen tra tio n  die Synthese d er /?-Ga- 
lak tosidase  vollständig , w as eindeu tig  d a ra u f h inw eist, dass die energetische  
B asis der Synthese aus o x y d a tiv e r  P hosphory lierung  b esteh t.

Die Penicillinase-Svnthese des B . cereus w ird  von  1 • 10~5 M  P ro flav in  
vo llständ ig  gehem m t, w äh ren d  gleichzeitig die O x y d a tio n  n ich t gehem m t w ird . 
Die S ynthese w ird von D in itro p h en o l selbst in  d er K o n zen tra tio n  1 0~ 3 M  n ic h t 
g ehem m t, w oraus h e rv o rg eh t, dass die energetische B asis der S y n th ese  n ich t 
die oxyd a tiv e  P hosphory lie rung  ist.

Aus den beiden B eo b ach tu n g en  k ann  der Schluss gezogen w erden , dass 
bei M ikroorganism en, bei d en en  die Energie von d e r O xydation  geliefërt w ird , 
die H em m ung  der O xydatio n  u n d  die H em m ung d er E iw eisssynthese zu sam m en 
fä llt. B ei denjenigen M ikroorganism en jedoch, bei den en  die Energie n ic h t du rch  
O x y d a tio n  erzeugt w ird, s t im m t die b ak te rio sta tisch e  K o n zen tra tio n  m it d er 
die E iw eisssynthese h em m enden  K onzen tra tion  üb ere in .

B. F. Straub, Gy . Ács, T. Garzó, J. Molnár und 0 . Stephaneck

M EDIZINISCH-CHEM ISCHES IN S T IT U T  D ER  M EDIZINISCHEN U NIV ERSITÄ T, B U D A PEST

Der M echanismus der aeroben G lykolyse in den A szites  
verursachenden Ehrlichsclien K arzinom zellen

E s is t bekann t, dass die A szites verursachenden  EHRLlCHschen K a rz in o m 
zellen ü b er eine in tensive aerobe  G lykolyse verfügen (d. h . den  PASTETJR-Effekt 
n ic h t aufw eisen). Aus u n se ren  U ntersuchungen  g eh t h e rv o r, dass die aerobe 
G lykolyse in  diesen Zellen d a d u rc h  möglich w ird, dass diese Zellen die a n  d e r 
G lykolyse beteilig ten  e inzelnen  F erm ente in  an d e re r M enge und  in  a n d e re r
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in tra z e llu lä r-s tru k tu re lle r  A n o rd n u n g  en th a lten  als jen e  Zellen, die den  PASTEUR- 
E f fe k t  aufweisen.

D ie Versuche n a h m e n  w ir  an  H om ogenaten  d er A szites v e ru rsachenden  
EtlRLlCHschen K arz inom zellen  vor. Obige F ests te llu n g en  s tü tz e n  w ir au f 
fo lg en d e  experim entelle T a tsa c h e n  :

1. Die H om ogenate b ild e n  in  A nw esenheit von  Glukose aerob  u n d  an ae
ro b  d ie  gleiche Menge M ilchsäu re , doch ist aerob  eine sehr b ed eu ten d e  Phos- 
p h a te s te r if ik a tio n  zu b e o b a c h te n . D er en ts tan d en e  P h o sp h a te s te r is t F ruk tose- 
d ip h o s p h a t. Die A n h äu fu n g  d ieser V erbindung k o n n ten  wir in  V ersuchen  m it 
ra d io a k tiv e m  Phosphor u n d  A n ionenaustauscher-C hrom atograph ie  nachwei- 
s e n .

2 . In  den H o m o g en a ten  der EHRLiCHschen K arzinom zellen  is t auch 
o h n e  H em m ung der A d en o sin trip h o sp h a tase  sowie ohne Zugabe von  H exoki- 
n a se  e in  hoher P /O -W ert (2 ,5 —3,0) festzustellen .

3. Abweichend von  a n d e ren  Zellen verfügen  die M itochondrien  der E h r - 
L iC H schen K arzinom zellen  ü b e r  eine verh ä ltn issm ässig  geringe A denosin
tr ip h o sp h a ta se -A k tiv itä t. G leichzeitig  k ann  — w ied tru m  von an d eren  Fällen 
a b w e ich en d  — in d iesen  Z ellen  eine au f die M itochondrien  lokalisierte  sehr 
s ta r k e  H ex o k in ase -A k tiv itä t nachgew iesen w erden .

A u f Grund dieser T a tsa c h e n  k ann  angenom m en w erden, dass u n te r  aero
b e n  V erhältn issen  das d u rc h  oxydative  P h o sphory lie rung  en ts teh en d e  A de
n o s in tr ip h o sp h a t infolge d e r  hohen H exokinase- und  n iedrigen A denosin tri- 
p h o sp h a ta se -A k tiv itä t a n  d en  M itochondrien so fo rt zur P h o sp hory lie rung  der 
G lu k o se  verw endet w ird . A u f  diese W eise w ird  die aerobe G lykolyse möglich. 
I m  H om ogenat is t A d en o sin trip h o sp h a t in  m essb arer Menge zw ar n ich t anzu 
tre f fe n , doch d eu te t a u f  seine M itw irkung h in , dass in  G egenw art von  A pyrase 
d ie  E sterifiz ierung  des ano rg an isch en  P h o sp h a tes  — die A nhäu fu n g  von  F ruk- 
to se d ip h o sp h a t — au sb le ib t.

J .  D omonkos und I .  H úszak

H IRN FO RSC H U N G SIN STITU T, SZEG ED

W irkung des pH auf den G lukosestoffw echsel 
überlebender Gewebe

In  bei versch iedenem  p H  an H irn sch n itten  vorgenom m enen U n te rsu ch u n 
g e n  w urde  festgestellt, d ass  b e i E rhöhung des p H  ein K eto k ö rp er e n ts te h t. Das 
g le ich e  w ar auch bei M uskelgew ebe zu b eo b ach ten . In  L eber u n d  N iere wurde 
bei alkalischem  p H  K eto k ö rp erb ild u n g  n ic h t w ahrgenom m en. D ieser K eto-
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körper e n ts te h t bei alkalischem  pH  n u r aus G lukose und  M annose, au s  F ru k to se  
u n d  G alak tose dagegen n ich t. A uch b ild e t e r sich n u r un ter ae ro b en  V e rh ä lt
n issen , u n te r  anaeroben  n ich t.

D er sich bei alkalischem  pH  anhäufende K e to k ö rp er erwies sich  als B ren z
trau b en säu re .

D ie E rzeugung dieses K etokörpers w ird  von den die aerobe G lykolyse 
beeinflussenden  S ubstanzen  (D in itrophenol, KCl) sowie von den die G lykolyse 
im  allgem einen beeinflussenden Stoffen (N aF , Jo d a z e ta t)  gehem m t. V om  a lk a 
lischen p H  w ird w eder die S auersto ffaufnahm e des Gewebes noch d ie  O x y d a 
tion  der als N äh rsto ff zugegebenen B ren z trau b en säu re  beeinflusst.

G lukose-U tilisationsversuche an  H irn sc h n itte n  ergaben, dass m it der 
E rh ö h u n g  des p H  der G lukoseverbrauch zu n im m t. Bei pH  7,8 v e rschw inden  
e tw a  2 5 % —35%  m ehr G lukose als bei p H  6,8. D er aerobe G lukoseverb rauch  
n im m t bis p H  8,1 zu, h iernach  rasch ab.

Die E rzeugung  der B renz traubensäu re  zeig t bei pH  6 ,8—7,8 langsam e 
Z u n ah m e, nach  p H  7,8 w eist sie bis p H  8,5 sp ru n g a rtig e  E rhöhung au f. D ie M enge 
d er im  L aufe d er aeroben Glykolyse erzeug ten  M ilchsäure n im m t m it d e r  p H -E r- 
hö h u n g  ebenfalls zu, ab er n ich t sp ru n g artig  wie die B ren z trau b en säu re . So 
s te ig t d er B renztrauben-M ilchsäure-Index  infolge der verhältn ism ässig  grösse
ren  B renz traubensäu re-E rzeugung  m it der p H -E rh ö h u n g .

U n te r  anaeroben  V erhältn issen  v e rm in d e rt sich die U tilisation  d e r G lukose 
m it der p H -E rh ö h u n g . Bei pH  6 ,8—7,8 b e trä g t die H em m ung 15—2 0 % . E benso  
w ird auch  die E rzeugung der M ilchsäure gehem m t.

Die m it H irnhom ogenaten  vorgenom m enen V ersuche ergaben im  G egen
sa tz  zu  den  V ersuchen m it H irn sch n itten , dass die nach  E rhöhung de*s p H  bei 
H irn sc h n itte n  beob ach te te  V erbrauchsdifferenz zw ischen aerober bzw . a n a e ro 
b er G lukose beim  H om ogenat sich verw isch t u n d  die U tilisation  d e r G lukose 
sow ohl anaerob  als auch aerob durch  E rh ö h u n g  des pH  n ich t oder n u r  w enig 
zun im m t.

10—4 M  D in itropheno l und  10—1 M  KCl ste igern  bekann tlich  d ie  aero b e  
G lykolyse u n d  erhöhen  die S auersto ffaufnahm e des Gewebes. A u f W irk u n g  
dieser S ubstanzen  w ird  der infolge des a lkalischen  p H  erhöhte G lukoseverb rauch  
bzw . die aerobe M ilchsäureerzeugung n u r in  geringem  Masse w eiter g e s te ig e rt, 
w ährend  die S auerstoffaufnahm e bedeu tend  zu n im m t. Die bei a lka lisch em  p H  
erzeugte  B ren z trau b en säu re  verschw indet also a ller W ahrschein lichkeit nach  
vo r allem  im  Laufe der du rch  diese S u b stan zen  gesteigerten  G ew ebsoxydation . 
A u f diese W eise is t die »hem m ende« W irkung  von  KCl und D in itro p h en o l a u f  
die B renz traubensäu reerzeugung  zu e rk lären .

V
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M. Sz é k e l y

BIOCHE TISCHES IN S T IT U T  D ER M EDIZINISCHEN U N IV ER SITÄ T, BUDAPEST

Zitronensäure-Synthese an M itochondrien

D ie Synthese der Z itro n en säu re  lässt sich a u c h  m it m itochondria len  S y 
s te m e n  u n d  gelösten, g ere in ig ten  E nzym system en  verw irklichen. I n  d en  V er
su c h e n  w urde die an  M itochondrien  erfolgende Z itronensäureb ildung  zu dem  
Z w eck  u n te rsu ch t, die W echselw irkungen d e r verschiedenen in tra z e llu lä ren  
E n zy m sy stem e  k en n en zu le rn en .

D ie  E n ts teh u n g  d e r Z itronensäure w urde  v o n  O xalazetat- u n d  A z e ta t-  
S u b s tra te n  ausgehend gem essen . Der M echanism us dieses Prozesses is t  n a c h  
d e n  U n tersuchungen  von  Ochoa, LlPMANN u n d  M itarbeitern  fo lgender :

1. A zeta t +  CoA -|- A T P  —>- A zetyl-CoA +  A P  +  P P
2. Azetyl-CoA +  O x a la z e ta t kondensierendes Ferment^  Zitrat +  CoA.
E s w urde festg este llt, dass in R a tten leb e rze llen  die z itra tsy n th e tis ie ren d e  

A k t iv i tä t  — aus obigen S u b s tra te n  — an  den  M itochondrien  s ta rk  k o n z e n tr ie r t 
is t .  D ie  spezifische A k tiv i tä t  der M itochondrien  v e rän d e rt sich ih rem  s tru k 
tu r e l le n  Z ustand  en tsp rech en d . Die S ynthese g e h t an  P artike ln  m it in ta k te r  
S t r u k tu r  m it m ax im aler G eschw indigkeit v o r s ich , die P räp ara tio n  d e r M ito 
c h o n d rie n  aus hyp o to n isch em  Medium sowie d ie nachträg liche Z erstö ru n g  d e r 
n a t iv  p räp arie rten  M itochondrien  durch h y p o to n isch e  Inkub a tio n  oder m e h r
m a lig es  Gefrieren u n d  A u fta u e n  füh rt zu s ta rk e r  V erm inderung d er Z itro n e n 
säu re -S y n th ese .

A u f G rund des V ergleiches dieser A n g ab en  m it den anlässlich d er U n te r 
su c h u n g  des die H y d ro ly se  des Azetyl-CoA au sfü h ren d en  F erm entes (D eazy- 
la se ) gew onnenen frü h e ren  E rg eb n issen .k an n  fes tg e s te llt w erden, dass d ie jen i
g en  U m stän d e , die zu r H em m ung  der Z itronensäure-S yn these  fü h ren , g le ich 
z e itig  die D eazy lase -A k tiv itä t erhöhen. Die S tru k tu rem p fin d lich k e it d e r S y n 
th e s e  w ird  daher in  der W eise e rk lärt, dass das kondensierende F e rm en t u n d  die 
D eazy la se  um  den V e rb ra u c h  des gem einsam en S ubstra tes, des A zety l-C oA , 
w e tte ife rn . Bei der S chäd igung  der S tru k tu r  w ird  das G leichgewicht d e r b e id en  
P ro zesse  in R ich tung  d e r  H ydrolyse v ersch o b en , die V erm inderung d e r S y n 
th e s e  is t eine Folge des e in tre ten d en  A zetyl-CoA -M angels.

A uch  zwischen v o n e in an d er s tru k tu re ll d ifferenzierten  E n zy m sy stem en  
is t  e ine  W echselw irkung nachw eisbar. W erd en  d ie  M itochondrien m it d e r die 
lö s lich en  Zellenzym e u n d  M ikrosom en e n th a lte n d e n  F rak tio n  (» S uperna tans« ) 
v e re in ig t, v e rän d ert sich  die G eschw indigkeit d e r  Z itronensäure-S yn these. O b
w o h l das Supernatans a lle in  aus den gegebenen S u b s tra te n  Z itronensäu re  p ra k 
t is c h  n ic h t erzeugt, is t es im stan d e , die Z itra t-S y n th e se  der M itochondrien  u n te r  
gew issen  U m ständen  s ta rk  zu  erhöhen u n d  in  a n d e ren  Fällen w esen tlich  h e ra b 
z u se tz e n . Mit dem  eiw eissfreien  E x tra k t des S u p e rn a ta n s  lässt sich d ieser E ffe k t
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n ich t reproduzieren , so dass auch  hier eine en zy m atisch e  W echselw irkung ange
nom m en w erden m uss.

A us den R e su lta te n  w ird  der Schluss gezogen, dass die m itochondria le  
Z itronensäure-S yn these von  den Enzym en d er M itochondrien  und des Super- 
n a tan s w esentlich beein flu sst und  so die G eschw indigkeit der an den M itochon
drien  vor sich gehenden  Stoffwechselprozesse von  diesen enzym atischen W ech 
selw irkungen geregelt w erden  kann .

M. W ollem ann

STA ATLICH ES IN ST ITU T FÜR N E U R O C H IR U R G IE . BUDAPEST

M echanismus der Zitrataktivierung in  Hirnextrakten

In  vorangegangenen  V ersuchen (X X . W anderversam m lung  der U ngarischen  
G esellschaft fü r Physio logie, 1954) stellten  w ir fe s t, dass der M echanism us der 
Z itra tak tiv ie ru n g  in  H irngew ebsex trak ten , ebenso  wie in  L ebergew ebsex trak- 
te n  n ach  folgender G esam tgleichung vor sich g e h t :

A T P CoA +  Z i t r a t  Azetyl-CoA O x a la z e ta t -)- A DP +  P

L a u t Sr e r e  u n d  L ipm a n n  is t dieses F e rm e n t, das sog. z itra tak tiv ie ren d e  
F e rm en t, m it dem  von OcHOA gereinigten kondensierenden  F erm ent, zu dessen 
reversib ler F u n k tio n  A T P  n ich t erforderlich is t, n ic h t identisch.

In  w eiteren  V ersuchen  wiesen wir nach, dass sow ohl die aus T au b en leb er 
als die aus R in d erh irn  gerein ig ten  E x tra k te  kondensie rende  F e rm e n ta k tiv itä t  
.ausüben. Die beiden F erm en tw irkungen  lassen sich  differenzieren : w urde  das 
kondensierende F e rm en t aus Schweineherz 30fach gerein ig t, sank die W irk u n g  
des z itra tak tiv ie ren d en  F erm en tes au f 1/3. Diese v e rm in d e rte  Z itra ta k tiv ie ru n g  
ko n n te  jedoch  lO fach gesteigert w erden, w enn  au s Schweineherz iso liertes 
phosphorylierendes F e rm e n t zugegeben w urde . D ieses Ferm ent s y n th e ti
siert d u rch  phosphory liertes Coenzym  A TP aus Succinyl-CoA  und A D P . D as 
phosphorylierende F e rm en t wies an  und fü r sich  w eder kondensierende noch  
z itra tak tiv ie ren d e  F e rm e n ta k tiv itä t  auf.

A us diesen V ersuchen k an n  der Schluss gezogen  w erden, dass sich  d er 
Prozess der Z itra ta k tiv ie ru n g  aus T eilreak tionen  zusam m ensetzt.

B ei V ersuchen m it F luoressigsäure und  F lu o rz itro n en säu re  w urde fe s t
gestellt, dass diese V erb indungen  an  der A zetyl-C oA - und  A zety lcho linb il
d u n g  in  gleicher W eise te ilnehm en  können.



14

B. Tanos

STA A TLIC H ES K IN D E R K R A N K E N H A U S, FÜZÉRRADVÁNY

Das Salizylat-Ion als zersetzendes Agens

Die W irkung des in  vivo  gegebenen S a lizy la ts  au f die 0 2-A ufnahm e sowie 
d en  A T P - und  K rP -G e h a lt verschiedener G ew ebe der R a tte  (M uskel, Leber, 
N ebenn iere) w urde u n te rsu c h t. Ä hnlich  dem  D initrophenol s te ig e rt Salizylat 
d ie  0 2-A ufnahm e, sen k t ab e r gleichzeitig das N iveau  der m ak ro erg en  P -E ste r  
( =  zersetzende W irkung).

D ie experim en te llen  E rgebnisse w erden  te ils vom G esich tsp u n k t der 
chem ischen  S tru k tu r  d er zersetzenden  A genzien , teils von dem  des W irk u n g s
m echan ism us des S a lizy la ts  besprochen.

Á. Prékopa, В. R osdy, Á. Szöor und B. Tankó

BIOCHEMISCHES IN S T IT U T  D E R  M ED IZIN ISCH EN  U NIVERSITÄT, BU DA PEST

V ergleichende U ntersuchungen des Stoffwechsels karzinom atöser
und normaler Gewebe

E s w urde u n te rsu c h t, ob die Phosphohexose-Isom erase d e r karzinom a- 
tö se n  Gewebe eine ebensolche S pezifitä t b e s itz t wie die der norm alen . D ie O rgane 
v o n  K aninchen  m it Brown—Pearce K arz in o m  sowie aus dem  H e p a to m  von 
m it  B u tte rge lb  b eh a n d e lte n  R a tte n  gew onnenen E n zy m ex trak te  w irk te n  a u f  
G lukose-4 -P hosphat, G lukose-6-Sulfat oder 6-M ethyl-G lukose ebensow enig, 
w ie die norm alen K o n tro llen  : als S u b s tra t  bew ährte  sich au c h  h ie r nur
G lukose- bzw. F ru k to se -6 -P h o sp h a t. In  d er S pezifitä t is t a lso , zum in
d e s t be i ungerein ig ten  E n z y m p rä p a ra te n , k e in  U nterschied  zu e rk en n en . Das 
G leichgew icht t r i t t  auch  h ie r  bei der E n ts te h u n g  von etw a 2/3 A ldose ein.

H iernach  w ar die B asis vorhanden , u m  d u rch  Messung der E nzym m enge 
fe in e re  U nterschiede zu  suchen . W eder in  dem  durch B u tte rg e lb  erzeugten  
H e p a to m  noch in  den  O rganen  der K an in ch en  m it Brown—P earce K arzinom  
w a r  im  Vergleich zu  den  en tsp rechenden  K o n tro llen  im  Iso m eraseg eh alt der 
G ew ebe eine D ifferenz festzuste llen . B esondere B edeutung  verle ihen  d er Frage 
d ie  neuesten  U n te rsu ch u n g en  von Bodansky [Cancer, 7,1191 (1954)], in  denen 
e r a n  m enschlichem  M ate ria l eine w esentliche Zunahm e der E nzy m m en g e  im 
karz inom atösen  Serum  fe s ts te llte  ; die Gesell w illst selbst u n te rsu c h te  dieser 
A u to r  n ich t, auch n ic h t a n  T ierm ateria l. E s k ö n n te  angenom m en w erd en , dass.
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der e rh ö h te  Isom erase-Spiegel im  Serum  au f den  v e rm eh rten  Isom erase-G ehalt 
der G eschw ülste zu rückzu füh ren  sei, doch d ü rfte  d ies n ach  obigen F es ts te llu n g en  
n ich t m ehr ak zep tie rb ar sein. U m  so in te re ssan te r ersch e in t, dass die E rh ö h u n g  
des Isom erase-Spiegels im  V ergleich zum  N o rm alen  — parallel m it d e r  E n t 
w icklung der K reb sm etastasen  — auch im  Serum  d e r  K aninchen m it Brown— 
Pearce K rebs festgeste llt w erden konn te . In fo lgedessen  dürfte  das k a rz in o - 
m atöse K an in ch en  ein geeignetes O bjek t sein, u m  zu erklären, w aru m  d e r  
Isom erase-Spiegel im  Serum  ste ig t.

Bei U n tersuchungen  ü b er den  N ukleinsäurestoffw echsel sollte d e r  T h y -  
m ingehalt der D eso x y ribonuk le in säu re-F rak tionen  b estim m t w erden. L a u t 
KusiN u n d  Dawidowa is t d er T hym ingehalt im  D N S der Organe v o n  K a 
n inchen m it Brown—Pearce K arzinom  b e d e u te n d  e rhöh t. In  eigenen V e r
suchen w urde die L eber d er V ersuchstiere a u fg e a rb e ite t : bei A nw endung d e r 
auch von den  gen an n ten  A u to ren  b en u tz ten  M ethode  konn te  die von  ih n e n  
beschriebene E rh ö h u n g  n ich t festgestellt w erden . U nsere  E rfahrungen  e rg ab en , 
dass die angew and te  B estim m ungsm ethode n ic h t zuverlässig  ist ; w ir fü h r te n  
dah er das von  WOODHOTJSE ausgearbeitetes V e rfah ren  (1949) aus, d as  die 
zahlreichen F eh le r der auch  von KusiN und  Dawidowa verw endeten Httnter- 
schen M ethode (1936) n ich t aufw eist. Bei den U n te rsu ch u n g en  m it d iesem  z u 
verlässigeren V erfahren  k o n n ten  d :e B eobach tungen  d e r sow jetischen A u to re n  
über die w esentliche Z unahm e des T hym ingehaltes rep roduziert w erden .

A. N owotny und R . Backhausz

ZEN TRA LES FORSCH U NG SINSTITUT DES UNGARISCHEN BLU TTRAN SFU SION SD IENSTES,
BUDAPEST

Partieller Abbau der roten Blutkürperchenmembran

In  frü h e r m itge te ilten  . V ersuchen s te llten  V erfasser fest, dass d ie  G e- 
schw m digkeit d er bei der P ro teo lyse e in tre te n d e n  A m ino-N -B efreiung m it  
der In a k tiv ie ru n g  des A ntigens in  Parallele g este llt w erden  konnte. In  E rg ä n 
zung dieser V ersuche w urde je tz t  u n te rsu ch t, ob m it der In ak tiv ie ru n g  des 
A ntigens d er A bb au  des P olysaccharids bzw. das F re iw erd en  einer red u z ie ren d en  
S ubstanz v erb u n d en  is t. H ierbei w ar P o ly sacch a rid ab b au  n ich t zu b eo b ach ten .

Im  w eiteren w urde die S trom a- (S) Lösung k u rz e  Z eit bei niedriger S äu ren - 
bzw. L au g en -E n d k o n zen tra tio n  sau rer bzw. a lk a lisch er Z ersetzung  a u s 
gesetzt. D ie S-L ösung sowohl d er A- wie der B -G ru p p e  verlo r au f W irkung  d e r  
sauren  u n d  alkalischen  Z ersetzung  ihre A n tig e n a k tiv itä t. W ährend  sich je d o c h  
im  Laufe der sau ren  Z ersetzung  die S-Lösungen im  gleichen Ausmass in a k t i 
v ierten , verschw and  die A n tig e n a k tiv itä t der G ruppe A  im  Laufe der a lka lischen
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Z erse tzu n g  im  D u rc h sc h n itt in der halben  Z e itspanne  wie bei d e r B lu tg ru p p e  
B . D ie G eschw indigkeit d e r  A n tig en in ak tiv ie ru n g  w arde m it d er fre iw erdenden  
A m ino-N -M enge ve rg lich en  und festg este llt, dass die beiden K u rv en  unge
f ä h r  gleichm ässig v e rla u fe n , also die In a k tiv ie ru n g  des A ntigens m it d e r SpaJ- 
tu n g  von P e p tid b in d u n g e n  einhergeht. D as gleiche R esu lta t k a m  zustan d e , 
w e n n  die V eränderung  d e r ausfällbaren  P ro te in m en g e  als F u n k tio n  d e r Zeit 
im  Vergleich m it d er G eschw indigkeit der A n tig en ak tiv ie ru n g  u n te rsu c h t w urde. 
In  den  im  Laufe d e r H ydro lyse  zu v e rsch iedenen  Z eitpunkten  en tn o m m en en  
P ro b e n  konnte  das E rsch e in en  red u z ie ren d er Substanzen n ich t nachgew iesen 
w erd en .

E ndlich  w urde d ie  M em bran der ro te n  B lu tkörperchen  m it f ra k tio n ie r
t e r  E x tra k tio n  in ih re  K om ponen ten  zerleg t. N ach  den m it versch iedenen  Al
k o h o lk o n zen tra tio n en  vorgenom m enen E x tra k tio n e n  w urden die E x tr a k te  im  
V a k u u m  e in k o n zen trie rt, m ehrm als d u rc h  w iederholtes F ällen  m it A zeton 
g e re in ig t und die chem ische  N a tu r des vom  G esich tspunk t des B lu tg ru p p e n a n ti
gen s ak tiven  P rä p a ra te s  un te rsu ch t.

Bei der U n te rsu c h u n g  der chem ischen N a tu r  sowohl d er ak tiv en  wie 
in a k tiv e n  E x tra k te  v e rä n d e rte  sich die n a c h  Kjeldahl b estim m b are  N-Menge 
o b e n h in  linear m it d e r A n tig en ak tiv itä t, w ä h re n d  dies bei der m it d e r Mollisch- 
R e a k tio n  bestim m baren  Polysaccharidm enge n ich t der Fall w ar. So en th ie l
te n  z. B . die in ak tiv en  E x tra k te  eine w esen tliche  Polysaccharidm enge, w ährend  
g leichzeitig  ihre N -M enge n ich t b e s tim m t w erden konnte.

Diese ak tiv en  E x tra k te ,  die neben  E iw eiss auch P o ly sacch arid  en th ie l
te n ,  w urden der P ro te o ly se  un terw orfen . A u f W irkung der T ry p sin v erd au u n g  
w a r  in  16 S tunden du rch sch n ittlich  3 0 % ig e  Inak tiv ie rung  zu b eo b ach ten .

W ährend  de*’ T rypsin b eh an d lu n g  b lieb  der P o lysaccharid te il u n v e rä n 
d e r t  in ta k t.

Bei den m it p a rtie lle m  A bbau vorgenom m enen  V ersuchen k o n n te  also 
fe s tg e s te llt w erden, d ass  die In ak tiv ie ru n g  des Antigens au f die S p a ltu n g  der 
P ep tid b in d u n g en  zu rü ck zu fü h ren  ist.

Gy . SÁVAY und B. CSILLIK

ANATOM ISCHES IN STITU T D ER  M E D IZIN ISC H EN  UNIVERSITÄT. S Z EG ED

M ikroskopische Lokalisation des Kalium s in m arkhaltigen
Nervenfasern «

A uf G rund d e r h istochem ischen  U n te rsu ch u n g  der N . isch iad icus-F asern  
v o n  Fröschen u n d  S äu g ern  wurde fe s tg e s te llt, dass sich der g rö sste  Teil des 
in traze llu lä ren  K a liu m s a u f  dem  G ebiet d e r  RANVlERschen E insch n ü ru n g en
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b efin d e t. A u f W irkung  von  C 0 2 bewegt sich das K a liu m  zum  In te rn o d iu m  hin. 
Bei A bkühlung  u n te r  0 °C v erlässt das K alium  die F ase r  und  d iffu n d ie rt in  das 
In te rs titiu m . Bei in  tuuo-V ersuchen gew innt die a u f  K ältew irk u n g  en tlee rte  
N ervenfaser ihre u rsp rü n g lich e  histochem ische S tru k tu r  innerhalb  v o n  2 S tu n 
den  zurück . Die U ntersuchungsergebnisse  w erden  vom  G esich tsp u n k t der 
sa lta to risch en  A usb re itu n g  des N ervenreizes, d er b lockierenden W irk u n g  von 
C 0 2 und  der A bküh lung  sowie der K alium bindungsfäh igkeit der N erven faser 
besprochen.

B. Flerkó

ANATOMISCHES IN ST ITU T D ER  M ED IZIN ISCH EN  U N IV ER SITÄ T, PÉCS

Die R olle liypothalam ischer Strukturen bei der H em m ungs
wirkung des erhöhten Ostrogenblutspiegels 

au f die Gonadotrophinsekretion

A uf G rund frü h ere r V ersuche [FlerkÓ: A cta  M orph. H ung. 4 , 475 (1954)] 
w urde die A rbe itshypo these  gestellt, dass sich  in  d e r Gegend d er p a ra v e n tr i
ku lä ren  K erne des H y p o th a lam u s  S tru k tu ren  befinden , die bei der hem m en d en  
R ückw irkung  des Ö strogenblu tsp iegels a u f  die S ek re tion  g o n ad o tro p h er H o r
m one durch  den V orderlappen  eine Rolle spielen. — Diese A rb e itsh y p o th ese  
w urde m itte ls  der p a rab io tisch en  M ethode einer n äh eren  P rü fu n g  un te rw o rfen . 
Z u  den V ersuchen w u rd en  infan tile  w eibliche A lb in o ra tten  v e rw en d et, von 
denen  der eine in P a rab io se  gebrachte  P a r tn e r  35 T age a lt w ar u n d  im  Z eit
p u n k t der V ereinigung k a s tr ie r t  w urde, der andere  als T es ttie r d ienende P a r tn e r  
s te ts  in ta k t blieb. Als T es t fü r  die zirkulierende G onado troph inm enge (F . S. H .) 
d ien ten  Gewicht u n d  G ew ebsreaktionen des U te ru s  sowie — a u f  G ru n d  der 
U ntersuchungen  von  Claesson und  Hillarp — d er L ipoidgehalt des in te r 
stitie llen  Gewebes im  E ie rs to ck  des T esttieres.

G egenüber dem  U terusgew ich t von im  M itte lw ert 133 m g des m it dem  
k a s tr ie r te n  T ier 10 T age in  Parab iose befindlichen in ta k te n  P a rtn e rs  u n d  der, 
wie aus der G ew eb sstru k tu r geschlossen w erden k o n n te , im  allgem einen  »stark  
erhöhten«. F o llike lhorm onproduk tion  betrug  das U terusgew ich t des m it dem  10 
T age lang  m it 1 /zg/Tag ö s trad io lp ro p io n a t b eh an d e lten  k a s tr ie r te n  P a r t 
n er in  gem einsam er Z irk u la tio n  befindlichen in ta k te n  P a rtn e rs  im M itte lw ert 
39 m g, und  die aus d e r G ew ebsstruk tu r zu folgernde Ö strog en p ro d u k tio n  wies 
lediglich einen »m arkierten« W ert auf. — W urde indessen ein im  A lte r von  30 
T agen  in  der p a ra v e n tr ik u lä re n  A rea lädiertes T ie r n ach  der K a s tra tio n  im  A lter 
von 35 Tagen m it e inem  30tägigen in tak ten  T ie r zusam m engenäh t, so be tru g

2
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d as U terusgew ich t des m it d iesem  10 Tage lang  in  P arab iose  lebenden  in ta k te n  
P a r tn e r s ,  tro tz  der B eh an d lu n g  des k a s trie rten  u n d  h irn läd ie rten  P a r tn e rs  m it 
1 fig  Ö stradiol, im  M itte lw e rt 76 m g, en tsp rech en d  der aus d er Gewebs- 
s t r u k tu r  zu schliessenden » erhöhten« F o llike lho rm onproduk tion . — E s b e 
s te h t  also  zwischen dem  U te rusgew ich t und  d e r G ew ebsstruk tu r d er m it nach  
p a r  a  v e n tr ik u lä r  er Läsion u n d  ohne diese m it F o llikelhorm on  b eh an d e lten  und  
k a s tr ie r te n  Tiere in  gem einsam em  K reislauf befind lichen  in ta k te n  T iere  bzw. 
zw isch en  der F o llike lho rm onproduk tion  der O varien  dieser T iere eine sign ifi
k a n te  D ifferenz (4,5), aus d e r  a u f  eine versch iedene- u n d  zw ar bei d en  h irn 
lä d ie r te n  im  Vergleich zu  d en  anderen  geste igerte  — gonado trophe A k tiv itä t 
d e r H y p o p h y se  der k a s tr ie r te n  M itglieder der b e id en  G ruppen  geschlossen w er
d en  k a n n . — Auch die h istochem ischen  B efunde in  bezug au f den  L ipo idgehalt 
d e r  in te rs titie llen  D rü se n su b s ta n z  des O varium s b estä tig en  dies.

A us den V ersuchen g e h t dem nach  hervo r, dass du rch  die m it d e r ste reo 
ta k t is c h e n  M ethode h erv o rg eru fen e  Läsion d e r  p a rav en tr ik u lä ren  A rea  die 
d u rc h  K astra tio n  au slö sb are , gesteigerte P ro d u k tio n  von  G onado trop - 
h o rm o n  ausgeübte H em m ungsw irkung  von täg lich  1 ng  F o llike lhorm on  
g e h e m m t bzw. h e rab g ese tz t w ird . — F erner d e u te n  die E rgebnisse d a ra u f  h in , 
d ass  d as  Follikelhorm on seine a u f  die E rzeugung  von G onado trophorm on  
a u sg e ü b te  H em m ungsw irkung  durch  das N ervensystem  b e tä t ig t ,  bzw ., 
d ass  d ie  In ta k th e it gew isser — haup tsäch lich  hyp o th a lam isch er — n eu ra le r 
S tru k tu re n  erforderlich i s t ,  d a m it diese H em m ungsw irkung  v o lls tän d ig  zur 
G e ltu n g  kom m e.

G. H etéxyi je . und M. Fok b a TH

PHYSIOLOGISCHES IN S T IT U T  D ER M ED IZIN ISCH EN  U N IV ERSITÄ T, SZEG ED

W irkung des hohen Blutzuckerspiegels auf den Stoffwechsel
des diabetischen Tieres

I n  Versuchen am  H u n d  such ten  w ir die F rag e  zu b ean tw o rten , inw ie
w e it b e i D iabetes dem  h o h e n  B lu tzuckersp iegel eine die S toffw echselstörung 
kom pensierende Rolle zugesch rieben  w erden k a n n . P a n k re a te k to m ie rten  T ieren  
w u rd e n  bei unseren 6 —12 T age nach  der O p era tio n  vorgenom m enen V ersuchen 
d ie  b e id en  N ieren herau sg en o m m en  (oder die U re te r  u n te rb u n d en ) u n d  sodann 
d u rc h  eine 2 S tunden  d a u e rn d e  G lukoseinfusion der B lu tzuckersp iegel a u f ein 
h o h es  N iveau  e ingestellt. W ir bestim m ten  d en  G lukosespiegel im  B lu t, den 
P h o sp h o r  (P), R est-N  (R N ) u n d  A m ino-N -Spiegel im  P lasm a, die Z ucker
a u fn a h m e  der M uskeln d e r lin k en  h in teren  E x tre m itä t  und  den G lykogenspiegel
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des M uskels. Z ur K ontro lle  w urden  die gleichen U ntersuchungen  an  n o rm alen  
T ieren  vorgenom m en, ferner an  d iabe tischen  T ieren , und  solchen n o rm a len , 
denen n u r  die N ieren en tfe rn t w aren , jed o ch  keine Z uckerinfusion e rh ie lten .

N achdem  w ir an  14 d iabetischen  T ieren  den B lu tzuckersp iegel m it zw ei
s tü n d ig e r Infusion  a u f W erte von  637— 1105 m g % , im  M itte lw ert 868 m g % , 
e rh ö h t h a tte n , un te rsu ch ten  w ir n ach  B eendigung der Infusion  den B lu tz u c k e r
spiegel h a lb stü n d lich . D ieser v e rä n d e rte  sich, von gewissen S chw ankungen  a b 
gesehen, in  den  ersten  3 S tunden  n ic h t w esentlich , u n d  begann sogar be i den  
auch  noch  in  der 4. S tunde b eo b ach te ten  5 T ieren noch zu steigen. B ei 3 von 
4 T ieren , bei denen der B lu tzuckersp iegel a u f  366—443 m g%  eingeste llt w ar, 
e rh ie lten  wir ein ähnliches B ild.

U m  dieses überraschende experim en te lle  R e su lta t e rk lären  zu k ö n n en , 
u n te rsu c h te n  w ir an  11 d iabetischen  T ieren  die Z uckeraufnahm e d er M uskeln 
der lin k en  h in te ren  E x tre m itä t in  d er Periode nach  der Infusion. In  K e n n tn is  
des n a c h  beste r S chätzung festg este llten  G ew ichtes des u n te rsu ch ten  M uskel
gebietes, den ex trazellu lären  R au m  m it 23% , das gesam te M uskelgew icht m it 
50%  des K örpergew ichtes annehm end , k o n n te  nachgew iesen w erden, dass w enn  
säm tliche  M uskeln den Z ucker in  gleichem  A usm ass aufnehm en wie d er u n te r 
such te , die re la tive  K onstanz  des B lu tzuckersp iegels n u r  dann  e rk lä r t w erden  
k an n , w enn  w ir annehm en, dass die L eber auch  u n te r  diesen U m stän d en  eine 
b ed eu ten d e  Menge Z ucker ab g ib t. A u f G rund  der vorherigen A ngaben  k a n n  
diese M enge a u f 3 ,5—12,2 m g/T iergew icht kg/M in. geschätz t w erden. E rh ö h te n  
w ir bei 5 n ich t d iabetischen  K o n tro lltie ren  den B lut-Z uckerspiegel a u f  417 — 
953 m g % , begann  dieser nach B eend igung  der In fusion  sogleich in  e inem  A us
m ass zu  fallen, das allein m it der Z uckerau fnahm e des M uskels n ich t zu e rk lä ren  
is t  ; d u rch  ähnliche B erechnungen k a n n  nachgew iesen w erden, w ieviel Z u ck er 
von  d er L eber ungefähr aufgenom m en w'ird.

In  w eiteren  V ersuchen su ch ten  w ir E inb lick  in  den M echanism us zu  ge
w innen , a u f  G rund desstn  es bei d iabe tischen  T ieren auch  noch bei e inem  d e ra r t  
hohen  Zuckerspiegel zur B ildung von  G lukose k om m t. D eshalb v e rsu ch ten  w ir, 
d u rch  V erfolgung des RN -Spiegels im  B lu tp lasm a, bzw . au f G rund des A m ino- 
N -G ehalts  a u f  den  Eiw eisszerfall bzw . a u f  die G lykoneogenese aus E iw eiss 
Schlüsse zu ziehen. In  V orversuchen w urde festgeste llt, dass allein die E n tfe r 
n u n g  d e r  N ieren bei norm alen T ieren  in  6 S tu n d en  zu einer etw a 10 m g % ig en  
E rh ö h u n g  des RN-Spiegels fü h rt u n d  dass auch bei d iabetischen T ieren  n u r  in  
dem  F a lle  eine bedeutendere R N -E rh ö h u n g  e in tr i t t ,  w enn die h ier zu  b e o b ach 
ten d e  sp o n tan e  E rhöhung  des Z uckerspiegels e tw a 400 m g%  erre ich t. B ei den  
d iabe tischen  T ieren  be tru g  die E rh ö h u n g  des R N  in d er 180. M inute n a c h  B een 
d igung  d e r Infusion  im  D u rch sch n itt 20,2 m g %  w ährend  der A m ino-N -Spie- 
gel im  P lasm a um  2,3 m g%  stieg . B ei norm alen  T ieren  b e tru g  die d u rc h sc h n itt
liche V eränderung  des RN -Spiegels 1,2 m g%  (in einigen V ersuchen s tieg  er, in  
anderen  fiel er), w ährend der A m ino-N -Spiegel u n v e rän d e rt blieb.

■>*
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Diese V ersuche ze ig ten , dass die fü r  die d iabetische  S toffw echselstörung 
so charak te ris itisch e  geste igerte  G lukoneogenese w ährend  d er H yperg lykäm ie  
n ic h t  ab-, sondern  e h e r  zun im m t.

Scheinbar fä llt  h ie rb e i auch den N eb en n ieren  eine Rolle zu, da  aus V or
v e rsu ch en  herv o rg eh t, dass beim  ad ren ek to m ie rten  p an k rea tek to m ierten  H und  
n a c h  B eendigung d e r  In fu sio n  der B lu tzuckersp iegel s ink t, w enn auch n ich t 
in  solchem  A usm ass w ie beim  norm alen T ie r. B ei diesen T ieren  b le ib t die als 
B egleiterscheinung d e r Zuckeriiffusion a u ftre te n d e  E rh ö h u n g  des RN -Spiegels aus.

D er G lykogenspiegel des Muskels s te ig t b e im  diabetischen  T ier tro tz  der 
e rh ö h te n  Z uckerau fnahm e selbst w ährend  exzessiver H yperg lykäm ie n ich t. 
A m  norm alen  T ier lä ss t sich die E rh ö h u n g  des M uskelglykogenspiegels gu t 
dem onstrieren . B ei In su lin m an g e l is t also au ch  die periphere G lykogensynthese 
g e s tö rt.

M . F orbáth und G. H etényí jr .

PH Y SIOLOG ISCHES IN STITU T D E R  M ED IZIN ISC H EN  U NIV ERSITÄ T, SZEGED

W irkung der Fruktose-, Glyzerin- und Brenztraubensäure
belastung bei Pankreas-D iabetes

In  unserem  I n s t i tu t  frü h er d u rch g efü h rte  V ersuche h a tte n  gezeigt, dass 
im  G egensatz zu d en  be i in ta k te n  T ieren gew onnenen  E rgebnissen der P - u n d  
K -Spiegel im  P la sm a  b e im  pan k reasd iab etisch en  H u n d  du rch  G lukosebela
s tu n g  ü b erh au p t n ic h t h erab g ese tz t w ird, obw ohl Z uckeraufnahm e u n d  S auer
s to ffv e rb rau ch  des M uskels a u f W irkung  d er H yperg lykäm ie  zunehm en. Bei 
d e n  gegenw ärtigen V ersuchen  sollte fe s tg este llt w erden , a u f welche W eise der 
P - , K - und  A m inostickstoffsp iegel des d iab e tisch en  Tieres von  S ubstanzen  
b ee in flu sst w ird, in  d e ren  In term ed iärsto ffw echsel die erste P hase  ähnlich  wie 
b e i d er Glukose in  d e r  P hosphory la tion  b e s te h t.

Die V ersuche w u rd e n  an  p an k re a te k to m ie rte n , m it M orphin-C hloralose 
n a rk o tis ie rten  H u n d en  vorgenom m en. A uch  die D u rch b lu tu n g  des M uskels u n d  
dessen  S au ersto ffv erb rau ch  in  situ  w urden  gem essen.

In  der A nfangsdosis von  0,5 g/kg u n d  in  60 M inuten d au ern d er In fusion  
v o n  20 m g/kg/M in. s e tz t F ru k to se  den P - u n d  K -Spiegel im  P lasm a herab  ; der 
A m ino-N -Spiegel b le ib t u n v e rän d e rt u n d  d e r S auersto ffverb rauch  des M us
kels w ird  erhöh t.

V on 1 g/kg G lyzerin  i. v. und  h ie rn ach  fo lgender 20m inutiger Infusion  
w ird  der P- und  K -Spiegel im  P lasm a in  äh n lich e r W eise herabgesetzt, w ährend  
d e r  A m ino-N -Spiegel au ch  in diesem  F a lle  keine w esentliche V eränderung
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aufw eist. S auersto ffverb rauch  u n d  insbesondere die Z uckeraufnahm e des M us
kels nehm en sehr w esen tlich  zu.

E ndlich  u n te rsu ch ten  w ir die W irkung der B ren z trau b en säu re , in  deren  
U tilisa tio n  die P h o sp h o ry la tio n  keine obligate P h ase  b ild e t. N ach 0,5 g /k g  in 
trav en ö s  verabre ich tem  N a tr iu m p y ru v a t folgte eine 20m inutige In fu s io n , w o
n ach  d er P-Spiegel im  P la sm a , d er 0 2-V erbrauch des M uskels u n d  dessen  G lu
koseaufnahm e u n v e rä n d e rt b lieben , w ährend sich  die K -K o n zen tra tio n  im  
P lasm a verm inderte .

W ahrscheinlich  w ird  d e r P-Spiegel im  P lasm a  d u rch  F ru k to se  u n d  G ly
zerin  deshalb  herabgese tzt, w eil sich diese Stoffe w äh ren d  der B e lastu n g  in  den 
Zellen in  phosphory lierter F o rm  verm ehren. H ie ra u f  w eist auch d er U m sta n d  
h in , dass der P- und  K -Spiegel im  Plasm a nach  B eendigung der B e la s tu n g  so
fo r t a u f  den u rsp rüng lichen  W e rt zu rückkehrt.

Scheinbar gelangt die G lukose bei D iabetes en tw ed er n ich t in  d ie  Zellen 
oder — was w ahrschein licher is t — eines ih re r in te rm ed iä ren  A b b a u p ro d u k te  
w ird  dephosphory liert u n d  so dass der anorganische P-Spiegel im  P la sm a  n ich t 
h e rab g ese tz t w ird. Die d en  P-Spiegel senkende W irk u n g  des Insu lins lä s s t sich 
n u r  teilw eise m it der V erm eh ru n g  von H ex o p hospha ten  erk lären . H ie ra u f  d e u te t 
d e r  U m stan d , dass selbst m it  der E inführung  e iner sehr grossen F ru k to se -b zw . 
G lyzerinm enge n u r eine seh r m ässige Senkung des Phosphorspiegels h e rv o rg e 
ru fen  w erden kann  u n d  dass der A m ino-N-Spiegel im  P lasm a v o n  keinem  
d er be iden  Stoffe h e rab g ese tz t w ird, obwohl dies ebenfalls zur In su lin w irk u n g  
g eh ö rt. H ieraus schliessen w ir, dass die In su lin w irk u n g  n ich t einfach m it der 
E rh ö h u n g  der Z uckerau fnahm e e rk lä rt w erden k a n n .

A . Martonosi, É . P .-Szabó und B . I ssekutz je .

PHYSIOLOGISCHES IN S T IT U T  D ER  M EDIZINISCHEN U N IV ER SITÄ T, SZEGED

W irkung des Insulins auf die Osmoregulation  
überlebender Gewebe

E s is t eine an e rk an n te  T a tsache , dass O sm oregu la tionsfunk tion  u n d  E n e r
g ieum satz  der Gewebe eng  Zusam m enhängen. D a  eine der w ich tig sten  W ir
k u n g en  des Insulins in  d e r S teigerung der o x y d a tiv en  P h o sp h a teste r-G en era 
lisierung  b esteh t, liegen zw ischen den G rundfragen  d er gew eblichen O sm ore
gu la tio n  u n d  der In su lin w irk u n g  unm itte lbare  B eziehungen  vor.

A u f G rund dieser Ü berlegung  un te rsu ch ten  w ir die In su lin w irk u n g  in  
A nw esenheit von G lukose, F ru k to se , G alaktose, N a tr iu m p y ru v a t a u f  den  W asser- 
u n d  Ionenum satz  von in  hypo- bzw. isotonischem  M edium  in k u b ie rten  R a tte n -



22

d ia p h rag m en , R a tte n le b e r-  u n d  H irn sch n itten  sowie T au b en b ru stm u sk e l- und  
H irn sc h n itte n .

I n  Glukose bzw . F ru k to s e  (100 m g% ) e n th a lte n d e m  h y p o to n isch em  Me
d iu m  können die hoch g rad ig e  »Schwellung« u n d  K alium abgabe d e r in  Luft- 
G a sp h a se  inkub ierten  D iap h rag m en  durch  In su lin  verm in d ert w erden . W ird 
d ie  In k u b a tio n  im  S a u e rs to ffrau m  vorgenom m en, is t die »Schw ellung« selbst 
i n  s ta r k  hypotonischem  M edium  (0,4%  N aC l P h o spha tpu ffe r) n u r  gering und  
lä s s t  sich  in A nw esenheit v o n  Glukose durch  In su lin  n ich t beein flu ssen , obwohl 
In s u l in  die K alium abgabe d e r D iaphragm en au ch  in  diesem  F alle  herab se tz t. 
D ie  sch  well ungs verm in d e r  ndc W irkung des In su lin s  w ird  w ahrschein lich  durch 
se in e  Glykogen sy n th e tis ie ren d e  W irkung u n d  die diese beg le itende  W asser
a u fn a h m e  in den H in te rg ru n d  gerückt.

D ie die Schw ellung d e r  R a tten d iap h rag m en  hem m ende W irk u n g  des In 
su lin s  lä ss t sich in  A nw esen h e it von N a tr iu m p y ru v a t bei 100% iger Sauerstoff- 
G asp h ase  sowohl im  h y p o - als auch im  iso ton ischen  M edium  nachw eisen , und 
d ie se  W irkung ist im  M ed ium  m it niedrigem  K alium gehalt von  d er V erm inde
r u n g  d e r K alium abgabe, im  M edium  m it h o h em  K alium gehalt von  d er Steige
r u n g  d e r  K alium aufnahm e beg leite t. Rei den  in  A nw esenheit von  N a tr iu m p y 
r u v a t  inkub ierten  T au b en b ru stm u sk e l- u n d  H irn sc h n itte n  t r i t t  d iese In su lin 
w irk u n g  in der M ehrzahl d e r  Fälle ebenfalls in  E rscheinung. U n te r  ähnlichen 
B ed in g u n g en  w ird die Schw ellung  von R a tte n h irn sc h n itte n  d u rch  In su lin  nicht 
b ee in flu ss t.

U nsere V ersuchsergebnisse  bieten w eite re  A ngaben zur U n te rs tü tz u n g  
d e r  A uffassung, dass eine d e r  H au p tw irkungen  des Insu lins in  d er F örderung  
d e r  N eubildung  der energ iereichen  P h o sp h a te s te r  b esteh t.

A. Grystyán. L. Molnár und G. Bozsik

PHYSIOLOGISCHES IN S T IT U T  U N D  N ER V EN K L IN IK  D E R  M ED IZIN ISCH EN  U N IV ER SITÄ T, PÉCS

Uber den M echanism us des Insulinkom as

N ach  allgem einer A n sich t weisen die versch iedenen  Segm ente des Zen
tra ln e rv en sy stem s an o x isch en  W irkungen g egenüber eine ih re r phylogenetischen  
E n tw ick lu n g sstu fe  e n tsp rech en d e  E m pfind lichkeit auf. E ine vorangegangene 
U n tersuchungsserie  ü b e r d ie  Insu linw irkung Hess diese streng  schem atisierende 
A u ffassu n g  nach e in g eh en d er Analyse der k lin ischen  Sym ptom e als hinfällig 
e rsch e in en . Auch die n e u e re n  elektrophysiologischen U n tersuchungen  ü b er die 
W irk u n g  verschiedener N a rk o tik a  haben gezeig t, dass A noxie gegenüber die 
p o ly sy n ap tisch en  S y stem e des H irnstam m es am  em pfindlichsten  sind . E in
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p rim ä re r  A ngriffspunk t im  H irn stam m  w ar, angesich ts  der gem einsam en Cha- 
ra k te r is itik a , die sich im  Stoffwechsel des N ervensystem s w ährend des S au er
sto ffm angels u n d  d er H ypoglykäm ie zu e rk e n n e n  gehen, auch be i le tz te re r  
anzunehm en . W ir v ersu ch ten  durch  parallele A nalyse  der R e izb ark e itsv e rän d e
ru n g en  d er m otorischen  R in d e , der in  F rage k om m enden  subkortika len  G ebiete 
sowie der die Reize beg leitenden  sy m p to m atisch en  V eränderungen d iese r F rage  
n äh e rzu tre ten .

Diese V ersuche w urden  an  13 K atzen  m it  e ingebauten  Reiz- u n d  A ble i
tu n g se lek tro d en  vorgenom m en. Z ur F es ts te llu n g  des R eizbarke itsg rades b e 
s tim m te n  w ir an  der m otorischen  R inde die C hronax ie , au f dem  S u b k o rte x  die 
in  V olt ausged rück te  Reizschwelle. Es w urde d a ra u f  geachtet, dass d ie  R e izu n 
gen bzw . A bleitungen  zu  jenem  Z e itp u n k t vorgenom m en w erden, in  d em  die 
fü r  die einzelnen Segm ente des N ervensystem s charak te ris tischen  S y m p to m e n 
g ru p p en  au ftre ten . S äm tlichen  T ieren w urde eine letale Insu lindosis v e ra b 
re ich t.

B ei den  V ersuchen ko n n te  festgestellt w erd en , dass die R eizung  d e r  For- 
m a tio  re ticu la ris  m es. bzw . haup tsäch lich  d ie  d e r h in teren  K ern g ru p p e  des 
H y p o th a lam u s im stande  is t, in  einem  S tad iu m  des Insulinkom as, in  d em  bere its  
je d e r  äussere Reiz, also auch ein sehr s ta rk e r  Schm erzreiz völlig w irkungslos 
b le ib t, einen dem  physiologischen ähn lichen  Z u s ta n d  herbeizuführen .

D ass es sich ta tsäch lich  um  eine das ganze  N ervensystem  beein flussende 
W irk u n g  und  n ich t um  einem  n u r an  die R eizste lle  gebundenen A u to m atism u s 
h a n d e lt, w ird  in  e rs te r Linie dadurch  b e s tä tig t , dass ein ausschliesslich a n  die 
In ta k th e i t  der senso-m otorischen R inde g eb u n d en er R eflex, wie z. B . die p la 
cing reac tio n , fü r die D auer d er R eizung z u rü c k k e h rt ; gleichzeitig k a n n  sich 
die ev en tu e ll verlängerte  C hronaxie au f ih ren  A usgangsw ert v e rm in d ern , w äh
ren d  sich die e lek trische T ä tig k e it der R inde n o rm alisiert. E ine äh n lich e  W ir
kung  w ar bei der R eizung  anderer G ebiete n ic h t w ahrzunehm en.

Die M essung d er R e izbarkeit versch iedener S tru k tu ren  des N e rv en sy 
stem s lieferte  A ngaben, die m it diesen T a tsach en  gu t in E inklang  zu  b ringen  
w aren . D ie C hronaxie der R inde w ar in  den  m e is ten  Fällen im  m esencephalen  
S ta d iu m  des Insu linkom as verlängert, ja  in  d re i F ä llen  stellten  w ir im  S tad iu m  
der k o rtik a len  bzw . d iencephalen  M erkm ale sogar C hronaxie-V erm inderung 
fest. D em gegenüber erhöh te  sich die Reizschw elle der erw ähnten  su b k o rtik a le n  
G ebiete a llm ählich , para lle l m it dem  F o rtsc h re ite n  der klinischen S y m p to m e. 
A u f das verhältn ism ässig  lange F o rtb esteh en  d e r  F unk tionsfäh igkeit d e r  m o to 
rischen  R inde d e u te t auch  die T atsache, dass d ie  voll entw ickelte E n th irn u n g s 
s ta r re  du rch  ko rtik a le  R eizung  sofort au fgehoben  w erden kann.

D ie an g efü h rten  T a tsachen  weisen e in d e u tig  d a rau f h in, dass im  hypo- 
g lykäm ischen  Z ustan d , wie auch  bei gewissen N ark o tik a , in der E n tw ick lu n g  
•der S ym ptom e der F u n k tio n sv erän d eru n g  d e r m esodiencephalen p o ly sy n a p 
tisch en  System e eine p rim äre  Rolle zu k o m m t.
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A. TlGYI und К. LlSSÁK

PHYSIOLOGISCHES IN ST IT U T  D ER M ED IZIN ISC H EN  UNIVERSITÄT, PÉCS

Beiträge zur Frage des Vagustodes

V on den bisherigen E rgebn issen  ausgehend , die in der U n te rsu ch u n g  des 
M echan ism us der du rch  V agotom ie .veru rsach ten  pulm onalen In f i l t r a t io n  e r
z ie lt  w u rd en , befassten  w ir u n s  m it der F rag e  d e r Todesursache ze rv ik a l vago- 
to m is ie r te r  Tiere. A u f G ru n d  der V ersuche k o n n te  festgestellt w erd en , dass 
d ie  T h eo rien  über den  V ag u sto d , welche die M itw irkung  laryngealer, g a s tro in 
te s t in a le r  und  pu lm onaler F a k to re n  v o rau sse tzen , fü r das Z ustandekom m en  
des V agustodes keine ausre ichende E rk lä ru n g  b ie ten , da näm lich  d ie A us
s c h a ltu n g  der laryngealen  O b stru k tio n  oder d e r  gastro in testina len  F u n k tio n s 
s tö ru n g e n  bzw. die H em m u n g  der pu lm onalen  In f il tra tio n  au f die Ü b erleb en s
z e it  d e r  vagotom isierten  T ie re  ohne E influss sin d . W ir nehm en d ah er a n , dass 
d ie  U rsach e  des V agustodes in  jen er fu n k tio n e llen  Störung des Z e n tra ln e r
v e n sy s te m s , und zw ar in  e rs te r  Linie der su b k o rtik a le n  Gebiete m it v e g e ta ti
v e r  R ep rä sen ta tio n  g esuch t w erden  m uss, d ie d u rc h  den A usfall d e r V agus- 
A ffe re n ta tio n  hervorgeru fen  w ird . Diese H y p o th e se  w ird durch die R e su lta te  
d e r  stufenw eise d u rch g e fü h rten  Vagotom ie w esen tlich  u n te rs tü tz t.

E. Szűcs, E. H etényi und I. W ent

PHYSIOLOGISCHES IN S T IT U T  D E R  M ED IZIN ISCH EN  U N IV ERSITÄ T, D EBRECEN

W eitere  U ntersuchungen der auf Adrenalinreiz eintretenden  
A ntagonistenm obilisation an denervierten Strukturen

A u f G rund v o rangegangener V ersuche w a re n  w ir zu der Schlussfolge
ru n g  g e lan g t, dass in  d en e rv ie rten  Organen fe lh t  jene  feinere R eg u la tio n  u n d  
K o n tro lle  der E ffek to ren fu n k tio n , die das N erv en sy stem  durch F re ise tz u n g  
d e r  gegenüber dem  v e rw en d e ten  chem ischen R eiz  an tagonistisch  w irk en d en  
b io lo g isch en  W irkstoffe v erw irk lich t. Die U rsache  d e r D enervationsüberem pfind- 
l ic h k e it  soll dem nach d a r in  zu  bestehen , dass d ie  denerv ierten  S tru k tu re n  von 
d e r  gegeriregulatorischen in te ro zep tiv en  K o n tro lle  befreit, au f chem ische Reize 
g e s te ig e r te , exzessive R eak tio n en  aufweisen. — W ie aus früheren  D u rc h 
strö m u n g sv ersu ch en  herv o rg in g , die an  in ta k te n  u n d  denerv ierten  h in te re n  
E x tr e m itä te n  von F rö sch en  u n d  K aninchen  vorgenom m en w urden, lö s t A d re 
n a lin  d ie  M obilisation der an tagon istisch  w irk en d en  regulierenden S u b stan zen  
d u rc h  e inen  au f die p e rip h e ren  neuralen  S tru k tu re n  ausgeübten R eiz aus.
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In  neueren D urchström ungsversuchen  an  d e r h in te ren  E x tre m itä t  von  
K an inchen  w urden die Z usam m enhänge zwischen dem  G rad  der D en erv a tio n s- 
überem pfind lichkeit, d er M enge des au f den A d renalin re iz  m obilisierten  A ze ty l
cholins u n d  der seit der D en erv a tio n  verstrichenen  Z e itd au e r e ingehender u n te r 
su ch t. In  säm tlichen V ersuchen  w urde eine h in te re  E x tre m itä t  du rch  D u rc h 
tre n n u n g  des N ervus isch iad icus denerv iert, w äh ren d  die gegenseitige h in te re  
E x tre m itä t  als K ontro lle  d ien te . Insgesam t w urden  50 V ersuche d u rch g e fü h rt, 
bei denen  die Z e itd au er zw ischen der D enervation  u n d  der V e ra rb e itu n g  des 
V ersuchstieres 6 S tu n d en  b is 100 Tage be trug . E s w u rd e  festgestellt, dass be i 
den  6 —20 S tunden  n ach  d e r D enervation  vorgenom m enen D u rch strö m u n g sv er
suchen  die denerv ierte  u n d  K ontro llseite  die gleiche A ndrenalinem pfindlich- 
k e it aufw iesen. G leichzeitig w urde  im  P erfusâ t d e r in ta k te n  u n d  d en e rv ie rten  
Seite bei D urchström ung  d e r gleichen A drenalinm enge, innerhalb  d er e x p e ri
m en tellen  Fehlergrenzen dieselbe A zetylcholinm enge nachgew iesen. D iese V er
hältn isse  v e rän d erten  sich in  d er 20. — 30. S tunde n a c h  d er D enervation  w esen t
lich. Bei jenen  T ieren, bei denen  die halbseitige D en erv a tio n  m ehr als 20 S tu n 
den frü h er d u rch g e fü h rt Avar, t r a t  näm lich gegen A d ren a lin  eine au sg ep räg te  
D enervationsüberem pfind lichkeit auf, und gleichzeitig  en th ie lt das P e rfu sâ t 
d er denerv ie rten  Seite n u r  1/20—l/lOO der A zetylcholinm enge des au s  d e r  
in ta k te n  Seite herausfliessenden  Perfusates. Diese D ifferenzen zw ischen d e r  
in ta k te n  u n d  denerv ierten  S eite  w erden nach der D en erv a tio n  e tw a vom  50. 
Tage an  allm ählich geringer u n d  verschw inden m eisten s am  80. —100. T ag e  
beinahe  völlig.

Die V ersuche u n te rs tü tz e n  die A nnahm e, dass die U rsache der D en e rv a - 
tionsüberem pfind lichkeit das F eh len  einer k om pensato rischen  G egenregu la
tio n  sei.

O. Fehér

PHYSIOLOGISCHES IN ST IT U T  D E R  M EDIZINISCHEN U N IV ER SITÄ T, DEBRECEN

Veränderungen der C holinesterase-Aktivität im  Ganglion  
cervicale siiperius bei präganglionärer R eizung in vivo

Das Ggl. cerv. superius von  K atzen  w urde n ach  d e r M ethode von  Kibja- 
kov u n te r  B erücksich tigung  d e r M odifikation von Perry und Paton u n d  d e r  
neueren  anatom ischen A ngaben  von  Chungcharoen p erfu n d ie rt. D ie L ocke- 
Lösung von 37—39 °C e n th ie lt bei p H  7,0 10/ig/m l A zety lcholin . Die aus d e r V . 
jugxdaris in te rn a  zurückgew onnene Perfusionsflüssigkeit en th ie lt auch b e i e in 
facher D urchström ung im  R u h ezu stan d  weniger A zety lcho lin  als die d u rc h  d ie  
A rt. caro tis com m unis in  das G anglion hineinfliessende F lüssigkeit. Diese V erm in -

\
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d e ru n g  der A zety lcho lin -K o n zen tra tio n  is t d e r A k tiv itä t der im  G anglion be
fin d lich en  Cholinesterase zuzusch re iben ; dies w ird  du rch  den U m sta n d  bewiesen, 
d a s s  b e i gleichzeitiger D u rch strö m u n g  von  10 Mg/ml D F P  u n d  A zety lcho lin lö 
s u n g  obiger K o n zen tra tio n , ke in  A zety lcho linabbau  s ta ttf in d e t. Als Folge 
d e r  C h o lin este rase-A k tiv itä t des n icht gereizten  Ganglions w ird  1 — 5 //g/ml 
A ze ty lch o lin  h y d ro ly s ie rt.

A u f p räganglionäre R eizung  n im m t die H ydro lyse  des A zety lcholins im 
V erg le ich  zum R u h e z u s ta n d  zu, die zurückgew onnene A zetylcholinm enge v e r
m in d e r t  sich um  w eitere  1 —4/tg /m I. Die T a tsach e , dass die a u f  die A zety lcho
lin -H y d ro ly se  ausgeüb te  W irk u n g  der R eizung  du rch  Perfusion von  D F P  ge
h e m m t werden k an n , s p r ic h t dafür, dass le tz te re  E rscheinung ebenfalls der 
g e s te ig e rten  C h o lin este rase-A k tiv itä t u n d  n ic h t einem  anderen  F a k to r  zuzu
sc h re ib e n  ist.

A uch die K -A u fn ah m e bzw . Abgabe des Ganglions im  R u h e z u s ta n d  und 
w ä h re n d  p rägang lionärer R eizung  w urde u n te rsu c h t. Aus den V ersuchen  ging 
h e rv o r , dass zw ischen d e m  A usm ass der C h o lin este rase-A k tiv itä t, d er Grösse 
d e r  in  dieser e in tre ten d en  V eränderungen  u n d  dem  К  A ustausch  ein  Z usam m en
h a n g  besteh t. H ieraus w ird  der Schluss gezogen, dass der K -S toffw echsel der 
N ervenzellen  in d er B estim m u n g  der gang lionären  C holinesterase-A ktiv itä t 
« in e  w esentliche Rolle sp ie lt. E s wird angenom m en, dass die C holinesterase als 
e in  in  der M em bran des N eurons anw esendes Eiw eiss im  Z u stan d eb rin g en  der 
m i t  d e r E rregung zusam m enhängenden  V eränderungen  im  Io n e n ra u m  einen 
w ich tig en  F ak to r d a r s te l l t .

F erner w urde die C h o lin este rase-A k tiv itä t von in  situ  e ingefrorenen , he
rau sg esch n itten en  u n d  in  Locke-Lösung zerriebenen  Ganglien im  R uhezustand  
u n d  w ährend  p räg an g lio n ä re r  Reizung u n te rsu c h t. Von den im  R u hezustand  
u n d  w ährend  der R e izu n g  herau sg esch n itten en  G anglien w urden  in  30 M inuten 
in n e rh a lb  der F eh le rg renze  die gleichen M engen aus den als S u b s tra t dienenden 
100 Hg A zetylcholin a b g e b a u t. Diese M ethode g ib t also ü b e r die Cholin
e s te ra se -A k tiv itä t d e r N ervenzelle und  ü b e r die a u f  p rägang lionäre  Heizung 
e in tre te n d e n  V erän d eru n g en  der E n z y m a k tiv itä t  keine A u fk lä ru n g .

M . SZENTIVÁNYI und E. KlSS
PHYSIOLOGISCHES IN ST IT U T  D ER M ED IZIN ISCH EN  U NIVERSITÄT, D E B R E C E N

Neue B eiträge zur Innervation des Herzens

In  früheren V ersu ch en  w urde nachgew iesen, dass die sek u n d äre  um ge
k e h r te  W irkung der M edia to rsto ffc  gang lionären  U rsprungs sei, d . h . dass in 
<ler R egulation  der H e rz fu n k tio n  die sy m p ath isch en  und  p a rasy m p ath isch en
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ganglionären  E lem ente d e r H erzw and eine w esen tliche  Rolle sp ielen . — Das 
Z iel d e r gegenw ärtigen  V ersuchen  w ar es au fz u k lä ren , ob und  in  wie w eit 
die o b en g en an n ten  g an g lio n ären  E lem en te  vom  * sy m patischen  S y s te m  p rä 
gang lionäre  F asern  e rh a lte n . I n  bezug au f den  V agus h a tte n  näm lich  andere 
A u to ren  (Middleton, 1949) bereits nachgew iesen, dass dieser N erv  sow ohl zu 
d en  sym path ischen  als au ch  zu den p a rasy m p a th isch en  Ganglien in  d e r H erz
w and präganglionäre F a se rn  abgib t.

D ie Versuche w urden  an  dem  m it L ocke-L ösung  d u rch strö m ten  H erzen 
von  K atzen  in  situ  in  d e r W eise vorgenom m en, dass das P erfusionsgebiet auch 
d ie  G anglia ste lla ta  einschloss. Die aus dem  G anglion  s te lla tum  h e ra u s tre te n d en  
H erzäste  w urden m it R ech teckim pulsen  von 6 V  S p an n u n g  bei 20/Sek. F req u en z  
gereizt. D urch  die R eizung  der aus dem  G anglion ste lla tu m  h e ra u s tre te n d en  
H erzäste  w urden S tä rk e  u n d  Frequenz der K o n tra k tio n e n  in den m eisten  Fällen  
gesteigert. Diese W irk u n g  k o n n te  bei der R eizung  einzelner ak ze le ran te r Ä ste 
m it H exam éthon ium  aufgehoben  w erden, bei d e r R eizung anderer F ase rn  je 
doch  n ich t. H ieraus k a n n  geschlossen w erden, dass ein  Teil der sy m p ath isch en  
F ase rn  zu  den in di,r H erzw an d  befindlichen ad ren erg en  S tru k tu ren  p räg an g lio 
n ä re  In n erv a tio n  g ib t, w äh ren d  andere aus dem  G anglion ste lla tu m  stam m en d e  
postganglionäre F ase rn  darste llen .

D ie Reizung e inzelner H erzäste  des Ggl. s te lla tu m  löst negativ  ino- und 
ch rono trope  W irkungen  aus, die m it H exam éthon ium  aufgehoben w erd en  k o n n 
te n . F ü r  diese W irkungen  sind  dem nach w ahrschein lich  solche in  d en  N ervi 
accéléran tes verlaufende präganglionäre F asern  v eran tw o rtlich , die ih re  S y n ap 
sen  in  den  p a rasy m p a th isch en  Ganglien der H erzw an d  bilden.

Die in  der H erzw an d  befindlichen sy m p a th isch en  und p a rasy m p a th isch en  
ganglionären  S tru k tu re n  e rh a lten  somi* eine p rägang lionäre  In n e rv a tio n  so 
wohl vom  Vagus (Middleton) als auch vom  S y m p ath ik u s  her. Diese gem ischte 
In n e rv a tio n  der in tra k a rd ia le n  Ganglien fü h rt u ns zum  besseren V erstän d n is  
des M echanism us d er im  D ienste d . r  peripheren  R egu la tion  s teh en d en  in ter- 
ganglionären  V erb indungen .

J. Gergely und E. Gláz

I I I . IN N E R E  K L IN IK  D ER  M EDIZINISCHEN U N IV E R SIT Ä T , BUDAPEST

Über einige Fragen der R egulation des Album iu- 
und Globulinspiegels im  Plasm a

D er Leber ko m m t in  der A ufrech terhaltung  des B luteiw eissspiegels b e 
k an n tlich  eine w ichtige Rolle zu. Um diese physiologische F u n k tio n  näher 
kennenzulernen , w urde am  H u n d  die E iw eisszusam m ensetzung des in  die L eber
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ein fliessen d en  (Vena p o rta e )  u n d  aus der L eber abfliessenden (Y ena hep a tica ) 
B lu te s  u n te r  norm alen V erh ä ltn issen  sowie a u f  W irk u n g  der Infusion  v o n  P lasm a 
u n d  D ex tran-L ösungen  v e rsch iedener K o n z e n tra tio n  u n te rsu ch t.

D e r A lbum ingehalt des aus der Leber abfliessenden  B lutes w a r — den  
d iesbezüg lichen  wenigen L ite ra tu ra n g ab e n  en tsp rech en d  — um  d u rc h sc h n itt
lic h  1 0 ,6 %  höher als d er A lb u m ingeha lt des in  die L eber einfliessenden B lu tes, 
w ä h re n d  sein G lobu lingehalt im  D u rch sch n itt u m  9,5%  n ied riger gefunden 
w u rd e .

A u f  W irkung e iner 6 % ig en  D ex tran -L ösung  w urde der A lb u m in g eh a lt 
des a u s  der Leber ab fliessenden  B lutes u m  17 ,8%  geringer als d e r A lbum inge
h a l t  des in  die Leber e in fliessenden  B lutes. D ieser E ffe k t t r a t  in  den  e rs te n  M inu
te n  n a c h  der Infusion ein  u n d  h ie lt stunden lang  an . D ie W irkung k a m  au ch  dann 
z u s ta n d e , wenn die 6 % ig e  D cx tran lösung  n ach  einem  durch  P lasm apherese  
h e rv o rg eru fen en  a k u te n  E iw eissverlust an g ew an d t w urde.

4 —4,5% ige D ex tran lö su n g  sowie die als K on tro lle  verw endete  0 ,9% ige 
N aC l-L ösung  v erän d erten  — im  Gegensatz zu r 6% igen  D ex tran lö su n g  — das 
V e rh ä ltn is  zwischen dem  A lbum in - und  G lobulinspiegel des aus d e r L eber ab 
flie ssen d en  und in die L e b e r einfliessenden B lu tes  n ich t.

D u rch  E rhöhung  des z irkulierenden P lasm avolum ens m itte ls  In fusion  
v o n  norm alem  H u n d ep la sm a  w ird  der A lbum inspiegel des aus d e r L eber ab 
flie sse n d e n  B lutes ebenfalls (um  12,5% ) h e rab g ese tz t. Die W irkung  t r i t t  in den 
e r s te n  M inuten nach  d e r In fu s io n  ein, h ä lt ab er k ü rzere  Zeit an  als d ie  ähnliche 
W irk u n g  der 6% igen D ex tran -L ö su n g .

D u rch  in traa rte rie lle  o d er in travenöse V erabre ichung  von N o voca in  w ird  
d ie  W irk u n g  sowohl d er 6 % ig e n  D ex tran lösung  als auch  der P lasm ain fusion  
v o n  d e r  10. bis u n g efäh r z u r  60. M inute au fgehoben . W ird  N ovocain  m it 6% - 
ig e r  D ex tran-L ösung  g em ein sa jn  in fund iert, b le ib t der D ex tran -E ffek t w äh ren d  
d e r  g anzen  V ersuchsdauer aus.

D ibenam in b ee in flu sst die W irkung .der 6% igen  D ex tran lö su n g  n ich t.
D ie U ntersuchungen  e rgaben , dass sich d e r  kolloidosm otische D ru ck  d er 

6 % ig e n  D extran-L ösung (nach der M ethode v o n  Krogh—N akasava ge
m essen ) im  Vergleich zu m  H undeserum  als h y p ero n k o tisch  erwies w äh ren d  d er 
kollo idosm otische D ruck  d e r  4 ,5% igen  D ex tran -L ö su n g  dem  kollo idosm otischen  
D ru c k  des H undeserum s e n tsp rach .

A u f G rund der E rg eb n isse  k ann  angenom m en w erden, dass
1. der Leber in  d e r A u frech te rh a ltu n g  des B lu talbum insp iegels eine regu

lierende R olle zu k o m m t,
2. diese R egu la tion  a n  d er V eränderung

a) des P lasm av o lu m en s,
b) des ko llo idosm otischen  D ruckes m itw irk t,

3. diese R egu la tion  d u rc h  das N erv en sy stem  zustande k o m m t.
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S. Gerő, И. Jakab, M. Baumann, Zs. R ohny und J. GÁcs

III. IN N E R E  K L IN IK  D ER M ED IZIN ISCH EN  U N IV ERSITÄ T UND ELEK TRO N EN M IK RO SK O PISCH ES LABO
RATORIUM  D ER  UNG A RISCH EN  A KA D EM IE D ER  W ISSENSCHAFTEN, BU D A PEST

W irkung von Heparin auf die Lipoproteine des Serum s

A m  M enschen w urde a lim en täre  L ipäm ie hervorgerufen  u n d  a m  H ö h e
p u n k t der L ipäm ie (nach 4 S tunden) i. v . 100 m g H eparin  v e rab re ich t. 30 M inu
te n  n ach  d er E insp ritzu n g  des H eparin s w urden  i. v . 50 mg P ro ta m in su lfa t 
gegeben . B ei nüch ternem  M agen, am  H ö h ep u n k t d e r Lipäm ie, 30 M in u ten  nach  
d e r H eparingabe und  30 M inu ten  nach  V erabreichung  des P ro ta m in s  w urde 
B lu t en tnom m en  und  die e lek trophore tischen  V eränderungen  u n te rsu c h t.

B ei A nw endung der P ap ie re lek trophorese  tre te n  im  S p ek tru m  d e r  L ipo
p ro te in e  folgende V eränderungen  a u f  :

L ipo id färbung  (m it Sudanschw arz) : 1. B ei n üch te rnem  M agen is t  der 
b e k a n n te  b re ite  /5-Lipoidstreifen und  in  der « L-Zone ein schm alerer L ip o id 
s tre ifen  zu sehen. 2. D aneben  is t a u f  dem  H ö h ep u n k t der Lipäm ie, h a u p ts ä c h 
lich  infolge A dsorption  der C hilom ikrone von der Stelle des A uftröpfe lns b is zu r 
ß -Z o n e  eine dunkel gefä rb te  Zone s ich tb a r. 3. N ach H eparin  w ird  diese »Chi- 
lom ikron-Z one« k lar, der /З-L ipo idstre ifen  versch ieb t sich zur A node h in , bis 
zu r a 2—(Xj-Zone. D er u rsp rüng liche  ctj-L ipoidstreifen verschw indet m e is t, und  
es e rsch e in t ein  P räa lbum in -L ipo idstre ifen  von rasch erer M obilität als A lbum in .

E iw eissfärbung (m it sau rem  Fuchsin) : D ie E iw eissfrak tionen  des lipä- 
m ischen  Serum s blieben u n v e rä n d e rt, doch k o n n te  nach  H eparin  das E rsch e i
n en  e iner neuen  E iw eissfrak tion  in  F o rm  eines P räa lbum in -S tre iK ns n a ch g e 
w iesen w erden.

Die H ep arin  W irkung w urde in  31 F ällen  u n te rsu c h t, in  30 d ieser F älle  
w urde  das E rscheinen  des P räa lbum in -L ipo idstre ifens, in 26 F ällen  des P räa l- 
bum in-E iw eissstre ifens b eo b ach te t. Als w eitere V eränderung  im  E iw eisskom po- 
n e n t d er L ipoproteine k o n n te  in  2 F ällen  festgeste llt w erden, dass an s te lle  des 
u rsp rüng lich  doppelten  /5-G lobulinstreifens (ßv  ß 2) nach  H eparin  led ig lich  ein  
/З-S tre ifen  zu sehen w ar. D as V erschw inden des P räalbum in-E iw eissfleckes t r a t  
5 —6 S tu n d en  nach  H eparingabe ein, para lle l m it d er V eränderung  d e r L ip o id 
s tre ifen . N ach  E inspritzung  von P ro ta m in  w ar b e re its  nach  30 M inu ten  d ie  V er
sch iebung  d er L ipoidstreifen  zu r K a th o d e  h in  (in  14 von 19 F ä llen ) w a h r
n e h m b a r; das V erblassen oder V erschw inden des P räa lbum in -E iw eissfleckes 
k o n n te  — ebenfalls nach  30 M inu ten  — in  10 F ä llen  b eobach te t w erden .

M it dem  TiSELlUS-Apparat gelang der N achw eis d er P rä a lb u m in - 
F ra k tio n  in  19 von 23 Fällen . N ach  d e r B estim m ung  der re la tiven  K o n z e n tra tio n  
m a c h t das P räa lbum in  1 ,6—6,3%  des G esam teiw eisses aus. Die q u a n ti ta t iv e  
A u sw ertung  des Serum s d er gleichen P erson  bei n ü ch te rn em  M agen u n d  nach  
V erab re ich u n g  von H ep arin  zeigte in  2 Fällen , dass die A bnahm e d e r  ß-G lo-
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b u lin -F ra k tio n  m it d e r  M enge der e n ts te h e n d e n  P räa lb u m in -F rak tio n  ü b e r
e in s tim m t.

M it dem  p rä p a ra t iv e n  E lek trophoreseverfah ren  w urde die P räa lb u m in - 
F ra k t io n  in 13 F ä llen  iso lie rt und  folgende E igenschaften  b e o b ach te t : Bei 
d e r  A nalyse der iso lie rten  A lbum in- und  P rä a lb u m in -F ra k tio n  des gleichen 
S eru m s nach  H ydro lyse  m it  q u an tita tiv e r  P ap ie rch ro m ato g rap h ie  k o n n te  fe s t
g e s te llt  w erden, dass d ie  be id en  F rak tio n en  a u f  G rund  d ; r  A m inosäurenzu
sam m ensetzung  w esen tlich  voneinander abw eichen , u n d  zw ar w eist das P rä 
a lb u m in  eher die A m inosäu renzusam m ensetzung  d er a- bzw. /З-G lobuline auf. 
D a s  P räa lb u m in m a te ria l ze ig te  in  vitro keine » c lea rin g « -A k tiv itä t u n d  en th ie lt 
k e in  H eparin . Bei d e r pap ie re lek tro p h o re tisch en  U n tersuchung  der iso lierten  
S u b s ta n z  wurde fe s tg e s te llt, dass sie bei E iw eissfä rb u n g  in  der A lbum inzone, 
b e i L ipoidfärbung v o r d e r  A lbum inzone w a n d e rt.

D ie m it m in im alen  H eparinm engen  herv o rg eru fen en  tiefgehenden  L ipo
p ro te in v erän d eru n g en  d e u te n  d a rau f h in, dass H e p a rin  in  der R eg u la tio n  des 
L ip o p ro te in sp ek tru m s im  B lu t möglicherweise eine Rolle sp ielt. D ie U n te r
su ch u n g  des H ep arin e ffek tes  is t daher sowohl v o m  theore tischen  als auch  vom  
k lin isch en  G esich tspunk t w ich tig .

M. I r á n y i, A. G. B. K ovách und P. R óheim

PHYSIOLOGISCHES IN S T IT U T  DER M ED IZIN ISCH EN  U N IV ERSITÄ T, BUDAPEST

Salz- und W asserwahl im ischäm ischen Schock

Die vorliegenden  V ersu ch e  behande ln  d ie  Salz- u n d  W asserw ah l von 
R a t t e n  im  su b le ta len  S chock  und  danach .

40 m ännliche w eisse R a tte n  erh ielten  S ta n d a rd d iä t und  täg lich  je  25 m l 
4 verschiedener F lü ssig k e iten  angeboten, d e ren  V erbrauch  24stünd lich  fe s t
g e s te llt w urde. Die v ie r F lüssigkeiten  w aren  : L eitungsw asser, 10% iger Ä th y l
a lkoho l, 2% iges N aCl u n d  20% ige G lukoselösung. In  K ontro llversuchen  w urde 
d ie  F lüssigkeitsw ahl b e i obiger D iät b e o b a c h te t. N ach einer zw eiw öchigen 
N orm alperiode e rzeu g ten  w ir bei den T ieren  d u rc h  dreistündige A bbindung  d er 
b e id e n  h in teren  E x tre m itä te n  einen su b le ta len  Schock. N ach Lösung der L iga
tu r e n  w urde die F lü ssig k e itsw ah l fo rtlau fend  b eo b ach te t.

Vom d ritten  T ag  d e r  K ontrollperiode an  s te llt  sich der G esam tv erb rau ch  
a n  F lüssigkeit a u f  e inen  k o n stan ten  W ert ein , desgleichen w ählen die Tiere ein 
k o n s ta n te s  M ischungsverhältn is  der v ier an g eb o ten en  F lüssigkeiten . In  den  
e rs te n  24 S tunden  n a c h  d em  Schock n im m t dagegen  der V erbrauch  von  N aCl- 
L östm g und W asser zu , d e r  von Alkohol u n d  G lukose ab . Die G esam tm enge
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d er v e rb ra u c h ten  F lüssigkeit s te ig t an. Diese V eränderungen  kehren in  L au fe  
des zw eiten  u n d  d ritte n  Tages allm ählich zu r N o rm  zurück. Die E rh ö h u n g  des 
N aC l-W asserverbrauchs s tim m t, au f physio logische NaCl-Lösung b e re c h n e t, 
m it der F lüssigkeitsm enge überein , die die R a t te  im  Schock durch E n ts te h u n g  
von ö d e m  in  den  ze rs tö rten  Geweben — wie au s voran  gegangenen V ersuchen  
der V erfasser hervo rgeh t — verliert.

L . Hársing, Gy . K övér, К . László, P . Véghelyi und S. Fonyódi

PHYSIOLOGISCHES IN STITU T UND I. K IN D E R K L IN IK  D E R  M ED IZIN ISC H EN  UNIVERSITÄT, B U D A P E S T

W irkung der Hypotherm ie a u f ischäm ische 
Nierenveränderungen

E s is t b ek an n t, dass du rch  verschieden lan g e  U n terb indung  der A. ren a le s  
schw ere N ierenschädigung hervorgeru fen  w erden  k a n n . N ach 2stünd iger U n te r 
b in d u n g  t r i t t  die vollständige R estitu tio n  in  2 —3 W ochen  ein, 4stündige U n te r 
b in d u n g  fü h r t  jedoch  in  den  m eisten  F ällen  zu  irreversib len  V erän d eru n g en , 
so dass die T iere an  U räm ie zugrunde gehen.

B ei den V ersuchen w urde  die W irkung  d e r  FTypothermie a u f  die n a c h  
U n te rb in d u n g  der A. renales en tstehenden  N ierenveränderungen  u n te rs u c h t. 
N ach  E n tfe rn u n g  der rech ten  N iere w urde 2 —2 %  W ochen später die lin k e  A . 
renalis aus L u m b alsch n itt h e rau sp räp arie rt u n d  4  S tunden  lang ab g e sc h n ü rt. 
Die A bschnürung  w urde in  den K on tro llversuchen  bei norm aler K ö rp e rte m p e 
ra tu r , an  den  hypo therm ischen  T ieren bei 2 2 —24 °C R ek ta ltem p era tu r  v o rg e 
nom m en. Die H ypo therm ie  fü h rte n  w ir n ach  E in le itu n g  m it L arg ac til d u rc h  
A bküh lung  in  schm elzendem  E is herbei ; die n ied rig e  T em peratu r w urde  f ü h 
ren d  d er ganzen  A bschnürungzeit a u frech te rh a lten . Von L argactil g ab en  w ir 
nach  2 m g/kg  A nfangsdose 3 m g/kg als i. v . In fu s io n  1 S tunde lang. D ie T ie re  
w urden  in  W asser von 35 °C u n d  danach  45 °C a u f  eine K ö rp e rtem p era tu r von  
un g efäh r 37 °C erw ärm t. D ie V ersuche w urden  in  C hloralose-N arkose d u rc h 
gefüh rt.

D ie E rgebnisse lassen sich folgenderm assen zusam m enfassen :
B ei den  K on tro llversuchen  w urde nach  4 s tü n d ig e r A bschnürung — den  

L ite ra tu ra n g ab e n  en tsp rechend  — eine schwere S chädigung der N ie ren fu n k tio n  
b eo b ach te t, von  6 T ieren s ta rb e n  5 an  U räm ie, 1 T ie r überlebte den  E in g riff .

Die 4stünd ige  A bschnürung  in  H y p o th e rm ie  verursachte  bei 5 v o n  6 
T ieren  keinerle i N ierenschädigung, w ährend  in  e inem  F all n u r eine m ässige , 
vorübergehende Senkung d er C learance-W erte u n d  m ässige, v o rübergehende  
E rh ö h u n g  des R eststicksto ffes festgestellt w u rd e .
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D ie B edeutung  d e r V ersuche erb licken  V erfasser darin , dass d u rc h  A b
sc h n ü ru n g  der A. renalis  erzielten  V erän d eru n g en  einen gu t k o n tro llie rb a ren  
T e s t  z u r B eurteilung  d e r Schu tzw irkung  d e r H y p o th e rm ie  b ie ten . D ie R e su lta te  
d e r  g rössten te ils  von  k lin isch en  F ällen  s ta m m e n d e n  bisherigen B eo b ach tu n g en  
la s se n  sich schwer n ach p rü fen . F e rn e r b ie ten  die Versuche die M öglichkeit zur 
U n te rsu c h u n g  der ischäm ischen  gew eblichen S toffw echselveränderungen  und  
d e r  d iese geweblichen S to ffw echselveränderungen  beeinflussenden W irk u n g  der 
H y p o th e rm ie .

A . K emény, H . B oldizsár, F. K utas, Zs . Gáspár, Gy . Pethes,
M. Stützel und В. L. Tóth

PHYSIOLOGISCHES IN S T IT U T  D E R  V E T E R IN Ä R M ED IZIN ISC H EN  HOCHSCHULE, B U D A PEST

W irkung der H ypotherm ie auf den Interm ediärstoffwechsel
neugeborener Tiere

In  früheren , an  neugeborenen  F erk e ln  vorgenom m enen H un g erv ersu ch en  
b e o b a c h te te n  V erfasser n eb e n  Senkung des B lutzuckerspiegels au ch  T em p era 
tu r a b fa l l  [A cta V et. H u n g . 5, 115, (1955)].

D ie V eränderungen  d e r K o h len h y d ra te  (B lu tzucker, L eber-, H erzg ly k o 
g en ) u n d  der anorgan ischen  P - sowie säu re lö slicher P -F rak tio n en  im  B lu t w urden  
in  H y p o th e rm ie  an  neugeborenen  K an in ch en , H unden  und  H ü h n e rn  u n te r 
s u c h t .  D ie A bkühlung  a u f  T em p era tu ren  zw ischen  -f- 10 und  -f- 20° C w urde 
in n e rh a lb  von 120—180 M inu ten  ohne N ark o se  durchgeführt. W ä h re n d  der 
A b k ü h lu n g  sinken H erzfreq u en z  u n d  A tm ungsfrequenz, Z itte rn  t r i t t  aber 
n ic h t  auf. Die B lu te n tn a h m e  erfolgte d u rc h  D ekap ita tion .

B ei B eginn d er A b k ü h lu n g  b e tru g  d e r durchschnittliche B lu tz u c k e r
sp ieg e l der norm o th e rm isch en  K an inchen  114 mg°/0 (9 Tiere, I .  K on tro lle ). 
I m  Z e itp u n k t der E rre ic h u n g  der gew ü n sch ten  T em pera tu r e rgab  d e r  B lu t
zuckersp iegel der hy p o th erm isch en  Tiere 83 m g %  (15 Tiere), d e r d e r  gleich
z e itig  dek ap itie rten  no rm otherm ischen  T iere 47 m g°/0 (11 K an inchen , I I .  K o n t
ro lle ). D ie beiden K o n tro llg ru p p en  d ien ten  zu r N achprüfung  d er H u n g erw ir
k u n g . D er G lykogengehalt der L eber v e rä n d e rte  sich parallel m it d em  B lu t
z u c k e r .

D er höhere B lu tzuckersp iegel der h y p o th erm isch en  K an in ch en  im  V er
g le ich  zur I I .  K on tro lle  w ird au f den infolge d er A bkühlung h erab g ese tz ten  
E n e rg ieu m sa tz  zu rü ck g e fü h rt. Die bei A b k ü h lu n g  von E rw achsenen e in tre ten d e  
re flek to risch e  H y p erly g k äm ie  b leib t bei N eugeborenen  aus, ebenso w ie sie bei 
a d ro n e k to m ie r te n  bzw . sp la n c h n ik u sd u rc h tre n n ten  E rw achsenen n ic h t e in tr i t t .
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E in  bis sieben T age a lte  H unde reag ierten  a u f  die U n te rsuchungen  n ich t 
e inheitlich . E in täg ige K ü ck en  reag ierten  a u f  A b k ü h lu n g  m it H ypo g ly k äm ie  ; 
d as  Leberglykogen b lieb  u n v e rän d e rt (A nw esenheit des D o tte rsacks).

D er G lykogengehalt des H erzens blieb bei d en  u n te rsu ch ten  d re i G a ttu n 
gen  in  H ypotherm ie  u n v e rä n d e rt.

B ei den K an inchen - u n d  H undeversuchen  w ar der anorganische P -W ert 
im  B lu t erh ö h t (beim  K an in ch en  5,44 bis 6,77 m g°/0, beim  H u n d  6,55 bis 8,47 
m g %  ; der gesam te säurelösliche P- und  der aus 180 M inuten  H ydro lyse  be rech 
n e te  D iphosphog lyzerinsäure-P -W ert w aren h e rab g ese tz t (beim  K a n in ch en  
16,74 —12,47 mg/100 m l Zellen ; beim  H und  14,41 — 12,14 mg/100 m l Zellen).

D as dynam ische G leichgew icht von D iphosphog lyzerin säu re-A bbau  und  
S yn these  v e rän d ert sich  in  H ypo therm ie , weil sich  die B edingungen d e r S y n 
these  versch lech tern .

Gy . Szegvári

PATHO PHY SIOLOG ISCHES IN STITU T D ER  M ED IZIN ISCH EN  UNIV ERSITÄ T, PÉCS

Veränderung des Energieuinsatzes und der Temperatur 
im  Darm, M uskel und subkutanem  Gewebe im  Laufe  

der chem ischen Therm oregulation

A us der fo rtlau fen d en  R egistrierung  des 0 2-V erbraüches, d e r C 0 2-A b
g ab e  (NOYONS-Diaferometer) sowie der T e m p e ra tu r  im  D arm , M uskel und  
su b k u ta n e n  Gewebe g eh t h ervo r, dass bei d er m it d er chem ischen T h e rm o 
reg u la tio n  zusam m enhängenden  V eränderung des E nerg ieum satzes d ie  V er
än d e ru n g  der D arm - (Leber-) T em p era tu r frü h e r e in tr i t t  als die V erän d eru n g  
d e r  T em p era tu r im  su b k u ta n e n  Gewebe. Diese B eo b ach tu n g  lässt sich  m it der 
A uffassung  n ich t in  E in k lan g  bringen, w onach die ausschliessliche o d e r w ich
tig s te  Quelle der m it d e r chem ischen T h erm oregu la tion  zusam m enhängenden  
E rh ö h u n g  des E nerg ieum satzes in  der M u sku la tu r zu  suchen sei. B ei H e ra b 
se tzu n g  d e r U m geb u n g stem p era tu r von 29 —30° C a u f  20 —22° C n im m t t a t 
säch lich  dem  Prinzip  d e r »M antel- und K e rn te m p e ra tu r«  en tsp rech en d  am  
m eisten  die su b ku tane  T e m p e ra tu r , schon w eniger die M u sk e ltem p era tu r u n d  
a m  w enigsten  die D a rm te m p e ra tu r  ab . Im  A nschluss an  das sich im  Z u sa m m e n 
h an g  m it der chem ischen R egu la tio n  entw ickelnde neue  G leichgew icht sc h w a n k t 
jed o ch  para lle l m it den  S chw ankungen  des E nerg ieum satzes die D a rm te m p e ra 
tu r  innerhalb  viel b re ite ren  G renzen als die T e m p e ra tu r  des Muskels u n d  die des 
su b k u ta n e n  Gewebes.

3



L. Nagy

PATHOPHYSIOLOGISCHES IN STITU T DER M ED IZIN ISC H EN  UNIV ERSITÄ T, PÉCS

Der M echanism us der durch H ypoxie verursachten  
E nergieum satz- und K örpertem peratursenkung bei der Ratte

B ekanntlich  w erden  b e i e iner niedrigeren  als der n eu tra len  U m gebungs
te m p e ra tu r  0 2-V erbrauch  u n d  K ö rp e rtem p era tu r  bereits von e iner m ässigen 
H y p o x ie  herabgesetzt, w ä h re n d  diese V eränderungen  bei n e u tra le r  oder höhe
r e r  T em p era tu r  n ich t a u f tre te n . Es w ird allgem ein  angenom m en, dass fü r  die 
S e n k u n g  des G rundum satzes u n d  der K ö rp e rte m p e ra tu r  die In su ffiz ien z  bzw. 
d a s  F eh len  der chem ischen  u n d  physikalischen T herm oregu la tion  v e ra n tw o r t
lic h  is t , obwohl einzelne A u to re n  h ierfür u n m itte lb a r  die h e rab g ese tz te  0 2- 
T e n s io n  im  Gewebe v e ra n tw o rtlic h  m achen.

Z u r  K lärung  dieser F ra g e  w urden im  E p ith a la m u s  von R a t te n  m it dem  
HORSLEY-CbAEKEschen A p p a ra t  e lek tro ly tische L äsionen  gesetzt u n d  d e r 02-V er
b ra u c h  bei einer U m g eb u n g stem p era tu r von  22° C bei a tm o sp h ärisch em  D ruck  
u n d  b e i 400 m m  H g b e s tim m t.

B ei norm alen T ie ren  is t  die Senkung des G rundum satzes u n d  d e r  K ö rp er
te m p e ra tu r  ohne A u sn ah m e zu  beobach ten  u n d  von  sehr b e trä c h tlic h em  Aus- 
m a ss . D er 0 2-V erbrauch  s a n k  in  1 S tunde u m  26 ^ 8 % ,  die K ö rp e rte m p e ra tu r  
u m  3 zk0 ?9 ° ('_ N ach  erfo lg re icher Läsion k a m  die Senkung des G rundum satzes 
u n d  d e r K ö rp e rtem p era tu r  im  Vergleich zu dem  bei a tm osphärischem  D ruck 
gew onnenen  W ert bei 400 H g  m m  und 22 °C n ic h t zustande. (D ifferenz : 0 2- 
V e rb ra u c h  — 0,5 i 5 , 5 % ,  K ö rp e rtem p era tu r  — 0,7 zb0,5 °C.)

A us den V ersuchen g eh t hervor, dass die Senkung des U m satzes bei 
H y p  oxie n ich t durch  A b n ah m e  der 0 2-T ension der Gewebe v e ru rsa c h t w ird, 
so n d e rn  au f einem  z e n tra ln e rv ö sen  M echanism us b e ru h t, w elcher d u rc h  L äsio
n e n  des E p ithalam us au sg esch a lte t w erden k a n n . A nderseits h a n d e lt  es sich 
n ic h t  u m  eine S tö rung  d e r  T herm oregu la tion  im  engeren Sinne, da  d ie  W irkung  
d e r  H ypox ie durch  E p ith a lam u släsio n  auch  ohne T herm oregu la tionsstö rung  
au sg esch a lte t w erden u n d  anderse its  bei A usfall d er T herm oregu la tion  bestehen  
b le ib e n  kann.
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J . Csordás, T . F ülöp, É . F ülöp und J . Schneider

K IN D E R K L IN IK  D E R  M EDIZINISCHEN U N IV E R S IT Ä T , PÉCS

W irkung chronischer H ypokalorisation au f die F u n k tio n s
fähigkeit des H ypophysen-Nebennierenrindensystem s

V erfasser u n te rsu ch ten  an  T ieren und  an  k linischem  K ra n k e n m a te ria l 
die W irkung  der nach  längerdauernder u n g en ü g en d er K aloriezufuhr zu  b e o b 
ach ten d en  G ew ichtsabnahm e au f die F u n k tio n  des H ypophysen-N ebenn ieren- 
rindensystem s. Bei den m orphologischen U n te rsu ch u n g en  w urden die V e rä n d e 
ru n g  des Z ellkern Volumens d er in  F rage kom m en d en  ehdokrinen D rü sen  sowie 
die q u a lita tiv e  V erteilung  d er H ypophysenzellen  beo b ach te t. Als fu n k tio n e lle  
P robe w urde die Menge d er m it dem  H arn  ausgesch iedenen  K ortikoide b e s tim m t.

G leichzeitig  m it der A bnahm e der K ö rp e rsu b s ta n z  verm indert s ich  auch  
das du rch sch n ittlich e  Zellvolum en, aus d e r H y p o p h y se  v e rschw inden  die 
E osinophilzellen  w ährend  die a u f  die K ö rp erfläch en e in h e it b erechne te  K o r
tiko idausscheidung  den bei den gu t e rn ä h rte n  F ä llen  festgestellten  W e rte n  
en tsp rich t.

B ei a k u te r  In fek tio n  sind  V eränderungen  zu  beobachten , die a u f  eine 
gesteigerte F u n k tio n  des H ypophysen-N ebenn ierenrindensystem s h in  w eisen  : 
das V olum en der Zellkerne w ird wieder grösser, u n d  auch die m it d em  H a rn  
ausgeschiedene K ortiko idm enge weist w esentliche E rhöhung  auf. Im  G egen
sa tz  zu den  g u t e rn ä h rte n  K ontro llfä llen  v e rä n d e rt sich  jedoch n ich t die q u a li
ta tiv e  Z usam m ensetzung  d er H ypophysenzellen .

D urch  an h a lten d en  partie llen  H unger w ird  a lso  die F unktion  des H y p o p h y - 
sen-N ebenn ierenrindensystem s herabgesetzt, ab e r die B ereitschaft zu r A la rm 
reak tio n  n ich t geschädig t.

T . Szilágyi, L . K ocsár und H . Csernyánszk y

PATH«IPHYSIOLOGISCHES IN ST ITU T D ER M ED IZIN ISCH EN  U N IV ERSITÄ T, D EBRECEN

W irkung der Hypotherm ie auf das Shwartzm ansche Phänom en

In  vorangegangenen  V ersuchen h a tte n  V erfasser festgestellt, dass d e r  am  
M eerschw einchen hervorgerufene an ap hy lak tische  Schock durch H y p o th e rm ie  
abgew ehrt w erden k an n . Die E rscheinung w u rd e  d ad u rch  e rk lä rt, d ass  d e r  
A blauf d er A n tigen -A n tikö rper-R eak tion  und  d as  F reiw erden von H is ta m in  
bei T ieren  m it herab g ese tz te r T em p era tu r s ta rk  ab n eh m en . Die V ersuche w u r
den m it d er U n te rsuchung  des SHWARTZMANschen Phänom ens fo rtg e se tz t.
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A n 10 K o n tro llk an in ch en  wurde das SHWARTZMANsche P h ä n o m e n  h e r
v o rg e ru fe n . Als p rä p a rie ren d e  In jek tion  w u rd e n  0,25 ml der V e rd ü n n u n g en  
1 : 1, 1 : 2 und  1 :4  des F il t r a te s  der in te rn a tio n a le n  Coli dyspep siae-S tan d ard - 
s tä m m e  B 4, B 5 und B j, als auslösende In je k tio n  i. v . 1 m l/kg K ö rpergew ich t 
d e sse lb e n  F iltra te s  gegeben . D ie R eaktion  h a t t e  sich  nach 4—5 S tu n d e n  voll
s tä n d ig  en tw icke lt.

15 K aninchen  w u rd e n  ohne A nästhesie a u f  26 °C abgekühlt u n d  e rh ie lten  
d ie  auslösende In je k tio n  in  diesem Z u stan d . D ie  Tiere w urden 4 —5 S tu n d en  
u n te r  d e r kritischen T e m p e ra tu r  von 30 °C g e h a lte n  U nter diesen B ed ingungen  
t r a t  d a s  SHWARTZMANsche P hänom en  bei k e in em  der Tiere auf. W u rd e  jedoch  
d ie  auslösende In je k tio n  b e i e iner K ö rp e rte m p e ra tu r  von über 30° C v e ra b re ich t, 
w a r  d ie  SHWARTZMANsche R eak tion  positiv .

W eite ren  10 K a n in c h e n  wurde die p rä p a rie ren d e  In jek tio n  im  h y p o 
th e rm isc h e n  Z ustan d  gegeben . Die V ersuchstiere  w urden  etw a 4 S tu n d e n  lang 
u n te r  d e r k ritischen  T e m p e ra tu r  gehalten ; d ie  auslösende In je k tio n  gelangte  
n a c h  24 bzw. 36 S tu n d e n  z u r A nw endung. D as  SHWARTZMANsche P h än o m en  
b lie b  en tw eder vo llständ ig  au s oder tr a t  in  seh r schw acher Form  auf. U n te rsu c h t 
w u rd e  auch  die das SHWARTZMANsche P h ä n o m e n  begleitende L eukopen ie .

D as Ausbleiben des SHWARTZMANschen P hänom ens bei H y p o th e rm ie  ist 
u .  a . d a ra u f  zu rü ck zu fü h ren , dass die V o rb e re itu n g  und  Auslösung d e r h ä m o rrh a 
g isc h e n  L okalreak tion  eine  bestim m te S to ffw echselin tensitä t e rfo rd e r t.

I n  w eiteren V ersu ch en  w urde nachgew iesen , dass die w ö ch en tlich  zwei
m a l z u r  A nw endung g e b ra c h te  H y p o th e rm ie  a u f  den A n tikö rpersp iege l des 
B lu te s  keine W irkung  a u s ü b t. D em gegenüber e rh ö h te  die täglich  d re im a l ange
w a n d te  m edikam entöse H ib e rn a tio n  (L arg ac til)  an  5 K aninchen  d e n  A gglu
t in in g e h a lt  im  B lu t im  V ergleich  zu den K o n tro lle n  w esentlich, w ä h re n d  gleich
z e itig  die SHWARTZMANsche R eak tion  g eh em m t w urde.

J .  K ováts

STAATLICHES K O R Á N Y I-IN STITU T FÜ R TU BER K U LO SEFO R SC H U N G , BU D A PEST

Gravim etrische Bestim m ung der Residualluft

D ie B estim m ung  d e r  R esidualluft (d e r  n a c h  m axim aler A u sa tm u n g  in 
d e r  L unge verb liebenen  L u ft)  kann  n u r in d ire k t erfolgen. Zur B estim m u n g  wird 
g ew ö h n lich  H 2-Gas b e n u tz t .  Im  H inblick d a ra u f , dass zwischen dem  spezifischen  
G e w ic h t des H 2-Gases u n d  d er L uft eine grosse D ifferenz b es teh t (H 2 is t  14,5- 
m a l  le ich te r als L u ft) , is t  eine g rav im etrische  B estim m ung m öglich .

M ethode : D er DouGLAS-Beutel w ird  m it  H 2-Gas von b e k a n n te r  Menge 
(e tw a  4 —5 1) gefüllt. D as spezifische G ew icht des Gases bestim m en  w ir in  der
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W eise, dass wir das G as nach  A bsorption d e r W asserdäm pfe  d u rch  ein m it 
zwei H ähnen  versehenes G lasgefäss von b e k a n n te n  V olum en (ca. 100 cm 3) 
u n d  Gewdcht h in d u rch strö m en  lassen. Das G ew icht des im  Gefäss befind lichen  
H 2-Gases bestim m en w ir n ach  dem  Abwiegen a u f  d er an aly tischen  W aage ; 
h ieraus kann  sein spezifisches Gewicht e rrech n e t w erden. N ach m ax im aler 
A u sa tm ung  wird h ie rn ach  die zu un te rsuchende  P erson  m it dem  Douglas- 
B eutel verbunden  und  n ach  einigen E inatm ungen  die V erb indung  w ieder g e tren n t. 
D er G asgehalt des DOUGLAS-Beutels w ird — n ach  E n tw ässeru n g  — in das G las
gefäss gefüllt und  sein G ew icht erneu t festgeste llt. W ir kennen n u n m e h r das 
spezifische Gewicht des b e n u tz te n  H 2 (yH 2), das spezifische Gew icht d er L u ft 
(y 1), den R au m in h a lt (V), das Gewicht des G lasgefässes und  das G ew icht (Q) 
des Gemisches (H 2 -|- R esiduallu ft). Folgende G leichungen  lassen sich h ie rn ach  
aufstellen  :

1 • —(- Lh, — A
(L x =  L uftvo lum en  im  Glasgefäss) 
(L h2 =  H 2-V olum en im  Glasgefäss)
2. Lx yl  +  LH2 y H2 =  Q
Lösung der G leichung :

u
Q — у на
y l  -  Ун,

Im  H inblick d a ra u f, dass säm tliche F a k to re n  a u f  der rech ten  Seite der 
G leichung b ek an n t sind , k a n n  L, errechnet w erden .

Sofern Lj b e k a n n t is t , können  wir ausrechnen , w ieviel %  H 2 u n d  w ieviel %  
L u ft das Glasgefäss e n th ä lt .  A uf diese W eise lä s s t sich das V olum en des im  
DOUGLAS-Beutel v e rb liebenen  H 2 berechnen. A u f G ru n d  dessen k an n  die R esi
d u a llu ft ausgerechnet w erden . Die U ntersuchung  lä s s t sich ohne G efahr w ieder
holen.

E . Vágó und I. Magyar

I. M EDIZINISCHE K LIN IK , B U D A PEST

Beziehungen des Kohlenhydrat- und K alium stoffw echsels  
in der Leber von tetrachlorkohlenstoffvergifteten H unden

In  früheren  V ersuchen w urde festgestellt, dass n ach  Z uckerverab re ichung  
das V erhalten  des S erum -K -G ehaltes fü r die g lykogenb ildende bzw. g lykogen
abbauende  F u n k tio n  d e r L eber und  M uskulatur ch a rak te ris tisch  ist. U m  diese 
F u n k tio n en  gesondert zu un tersuchen , sollte eine solche Z u ck erart gegeben
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w e rd e n , die n u r in  der L eb e r g lykogenbildend  w irk t, in der M u sk u la tu r  dagegen 
n ic h t ,  o d e r sollte die L eb er e n tfe rn t w erden. B ei den früheren  V ersuchen  w urde 
L ae v u lo se  gegeben, bei d en  vorliegenden die L eber m it T e trach lo rk o h len sto ff 
v e rg if te t .

I m  B lu te der V. p o r ta e , V. hepa ticae , A rt. fern, u n d  V. fern, der v e r
g if te te n  T iere w urden n a c h  V erab re ichung  von  D ex trose , Laevulose u n d  G alaktose 
K aliu m b estim m u n g en  v o rgenom m en .

W u rd e  D extrose in  d as  D uodenum  des H undes e ingefüh rt, d . h . die per 
os V erab re ichung  n ac h g e a h m t, fand  in  d er v erg ifte ten  L eber keine G lykogen
a p p o s itio n  s ta t t  : das B lu t d e r Lebervene e n th ie lt m ehr К  als das d e r Venae 
p o r ta e ,  d . h. K w urde in  d e r  L eber eher abgegeben . In  den G ew eben u n d  in  der 
M u sk u la tu r  wurde ab er G lykogen  sy n th e tis ie rt : das B lu t der p e rip h e ren  Vene 
e n th ie l t  weniger К  als das B lu t der A rterie . L e tz te n  E ndes b le ib t jed o ch  der 
K -G e h a lt  der peripheren  B lu te s  u n v e rän d e rt, im  G egensatz zum  g esunden  H und , 
b e i d e m  nach in tra d u o d e n a le r  D extrosegabe H ypokaläm ie e n ts te h t . W enn 
zw eck s A usschaltung d e r R eso rp tio n  die D ex trose  d irek t in  die V ena portae  
v e ra b re ic h t  w urde, k am  d as  gleiche R e su lta t zustande . Aus der L eb e r strö m t 
je d o c h  in  diesem F a ll das К  in  solchem  A usm ass, dass die in  d e r M u sku la tu r 
e rfo lg en d e  A pposition d a m it  n ich t S ch ritt h a lte n  kann .

W urde die D ex trose  in trav en ö s  gegeben, so dass sie e rs t in  die M uskula
t u r  u n d  n u r dann  in  die L e b e r gelangte, e n ts ta n d  in  den G ew eben u n d  in  der 
M u s k u la tu r  eine К -A ppo sitio n  von  solchem  A usm ass, dass — obw ohl in  der 
L e b e r  G lykogenbildung u n d  K -Speicherung n ic h t s ta ttfa n d e n  — im  peripheren  
B lu t  H ypokaläm ie zu f in d e n  w ar, ebenso wie b e im  gesunden T ier. A llerdings 
h e m m t T e trach lo rk o h len sto ff w ahrscheinlich  au ch  den G lykogenstoffw echsel 
d e r  M usk u la tu r, da  die H y p o k a läm ie  in  geringenem  U m fang a u f tr a t  als beim 
g e su n d e n  Tier.

N ach  Laevulosegabe is t die k ranke L eber eher im stande, G lykogen zu 
b ild e n , als nach D ex trosev erab re ich u n g . In  V ersuchen m it m ild e re r L eber
v e rg if tu n g  apponiert die L e b e r  K , doch w ird  die en ts tan d en e  H y p o k a läm ie  von 
d e m  au s der M usku la tu r s trö m en d en  К  ausgeglichen. Bei anderen  V ersuchen  — 
im  F a lle  schwerer L ebersch äd ig u n g  — f in d e t w eder in  der L eber n och  in  der 
M u sk u la tu r  G lykogenbildung  u n d  К -A pposition  s ta t t .  D er K -G eh a lt des peri
p h e re n  B lutes b leib t also u n v e rä n d e rt, ebenso wie beim  gesunden  T ier, aber 
a u f  G ru n d  eines an d eren  M echanism us.

B ei V erabreichung v o n  G alaktose g esch ieh t dasselbe wie n a c h  D ex trose
g a b e  : es en ts teh t H y p o k a läm ie .

W ie aus den V ersu ch en  hervo rgeh t, lä ss t sich aus dem  V erh a lten  des 
K -G e h a lte s  im  Serum  n a c h  D ex troseverab re ichung  per os (nach  in trav en ö ser 
G a b e  jed o ch  n ich t!) die g lykogenbildende F u n k tio n  der L eber b eu rte ilen . V er
m a g  d ie Leber G lykogen zu  syn thetisieren , e n ts te h t H y p o k aläm ie  ; is t die 
L e b e r  zu r G lykogensysnthese n ich t im stan d e , b le ib t die H y p o k a läm ie  aus.
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E . Stark, F . Solti und Gy . Gábor

I . M EDIZINISCHE K L IN IK  D ER  M ED IZIN ISCH EN  U N IV ERSITÄ T BUDAPEST

A u f Signalisieren eines elektrischen Schlages eintretende  
EKG-Veränderungen am Hund

E s ist b ek an n t, dass verschiedene a u f  das Z en tra ln e rv en sy stem  w irkende  
R eize  E K G -V eränderungen  h ervo rru fen  können .

In  den  folgenden V ersuchen w urde u n te rsu c h t, wie sich die E K G -K u rv e  
des H u n d es  w ährend  der A npassung  an  das Signalisieren eines e lek trisch en  
Schlages v e rän d ert.

W ir schufen folgende experim en te lle  B edingungen  : Es w urde e in  K äfig  
h e rg es te llt, in  dessen Boden v ie r M e ta llp la tten  als E lek tro d en  e in g eb au t w aren , 
die n a c h  Belieben in  den S trom kreis ein- bzw . ausgeschalte t w erden k o n n te n . 
W ird  d e r H u n d  täg lich  2 — 3 S tu n d en  in  den  in  den  S trom kreis e in g esch a lte ten  
K äfig  v e rb ra c h t, so » lern t«  e r in  w enigen T agen, dass der e lek trische  Schlag 
n u r  d a n n  e in tr i t t ,  w enn er die M eta llp la tten  b e rü h r t . Infolgedessen n im m t er 
eine S te llung  ein, dass seine P fo te n  die M eta llp la tten  n ich t berühren . U n te r  diesen 
U m stän d en  u n te rsu ch ten  w ir also n ich t die a u f  den elek trischen  Schlag, sondern  
die w äh ren d  der A npassung an  die den Schlag signalisierenden M e ta llp la tte n  
z u s tan d e  kom m enden E K G -V eränderungen .

An der der A bleitung d e r E x tre m itä t  en tsp rechenden  Stelle k le m m te n  w ir 
eine k leine chirurgische K lam m er in  die H a u t des T ieres. An dem  h e ra u ss te h e n 
den  T eil der K lam m ern  befestig ten  w ir von aussen iso lierte  L e itu n g sd räh te  von 
gen ü g en d er Länge.

Z u r E in le itung  der V ersuche w urden  von säm tlichen  V ersu ch stie ren  
zah lreiche E K G -K o n tro llau fn ah m en  hergeste llt. Im  L abo ra to riu m  o d er in  
e inem  gew öhnlichen K äfig  w urden  täg lich  am  sitzenden  T ier in Z e ita b s tä n d e n  
von  15—20 M inuten 6 —8 A ufnahm en  gem ach t. D a die E K G -K urve e inze lner 
T iere zu B eginn dieser V orversuche geringere V eränderungen aufw ies (vor 
a llem  die T-W elle), se tz ten  w ir die K o n tro llau fn ah m en  solange fo r t, b is das 
E K G -B ild  keine bew ertbaren  V eränderungen  m ehr zeigte. Diese K u rv e n  w u r
den  als A usgangsaufnahm en b e n u tz t.

H ie rn ach  v e rb rach ten  w ir das T ier in den  an  den  Strom kreis angesch losse
nen  K äfig , wo es dem  elek trischen  Schlag ausgese tz t w urde. N ach m e h rtä g ig e r 
W iederho lung  begannen wir u n te r  den  gleichen V erhältn issen  die E K G -R eg istrie - 
ru n g , ohne jedoch  den S trom  einzuschalten . Es w u rd en  A ufnahm en v o r  der 
E insch liessung  in  den K äfig , fe rn e r fo rtlau fende  A ufnahm en 1 — 2 S tu n d e n  
h in d u rc h  im  K äfig  in Z e itab stän d en  von 15—20 M inuten  sowie nach d e r  H e ra u s 
n ah m e aus dem  K äfig  hergeste llt.

W äh ren d  der A npassung  an  die S ignalisation  des elek trischen  Schlages 
w urden  folgende E K G -V eränderungen  b eo b ach te t : I . Die F orm  d e r P -W elle
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v e rä n d e rte  sich, sie w u rd e  häufig  abgeflach t, gesp a lten  bzw. b iphasisch  oder 
n e g a tiv . I I . Die T -W elle w u rd e  flach bzw. s p ä te r  ausgep räg t n eg a tiv , w ozu sich 
gew öhnlich  ST -D epression  gesellte. I I I .  Die Q -W elle w urde gew öhnlich tiefer.
IV . W ährend  des V ersu ch es w urde m ehrfach  eine V eränderung  d e r S te llung  
d e r  elektrischen H a u p ta c h s e  im  V erhältn is z u r  fron ta len  E bene b eo b ach te t, 
o h n e  dass sich inzw isch en  die K örperste llung  des H undes v e rä n d e rt h ä tte .
V . H äu fig  w urden A rrh y th m ie , gewöhnlich B ra d y a rrh y th m ie  w ahrgenom m en. 
M ehrfach  b eo bach te ten  w ir  K am m er- und  V o rh o f-E x trasy sto len , se lten er auch 
F ib rilla tio n sa rrh y th m ie . V I. Die V erlängerung  d e r P Q -E n tfe rnung  w ar m e h r
fa c h  festzustellen, m a n c h m a l t r a t  auch a tr io v e n tr ik u lä re r  B lock auf. N ach  
h ä u fig e r  W iederholung d e r  V ersuche konn te  fe s tg e s te llt w erden, dass d 'e  besch rie
b e n e n  E K G -V erän d eru n g rn  in  geringerem  U m fan g e  auch dann  a u f tra te n , w enn 
d ie  A ufnahm e vom  T ie r  n u r  im  E x p e rim en tie rrau m  gem acht u n d  es n ic h t in 
den  K äfig  gesetzt w u rd e . W enn  wir die E K G -A ufnahm en  w ochenlang täg lich  
w iederho lten , ohne das T ie r  in  den K äfig zu s te llen , gew ann die E K G  K urve  die 
F o rm  der A usgangskurve  zurück.

Lekisvilli h a t te  a n  der K atze fe s tg e s te llt — und w ir b eo b ach te ten  
d as  gleiche am  H u n d  — , dass der einm alige e lek trische Schlag keine d a u e r
h a f te n  E K G -V eränderungen  hervorruft. U n sere  V ersuchsergebnisse d eu ten  
d a r a u f  hin, dass die d u rc h  Signalisieren des e lek trischen  Schlages ausgelöste 
A bw ehrreak tion  m it w esen tlichen  E K G -V erän d eru n g en  e inhergeht.

J .  S ó s, L.Csalay, I .  F ehér , Gy . Harmos, T . K emény, L. Perén yi und P.W eisz

PA THO PHY SIOLOG ISCHES IN STITU T D ER  M E D IZIN ISC H EN  U NIVERSITÄT, B U D A PEST

U ntersuchungen m it den A ntim etaboliten der Glutam in-
und Asparaginsäure

Die W irkung v o n  B ren z trau b en säu red isu lfid , T h ioprop ionsäured isu lfid , 
M ethioninsulfoxyd, p -N itro b en zo y lg lu tam in säu re , 2-T hiohydantoin-5-essig- 
säu re  (T h iokarbam iny lasparag insäure), 2 -P y rro lidon -5 -karbonsäu re  (G lu ta 
m ins äurelaktim id) u n d  T o sy lg lu tam iny lasparag in  als A n tim etab o liten  der 
A m inod ikarbonsäu ren  w u rd e  un tersuch t. M ikrobiologisch sind die beiden  le tz 
te n  w irkungslos, die vo rhergehenden  w irk ten  en tw icklungshem m end. E benso  
b es itzen  m ikrobiologisch B ren z trau b en säu red isu lfid , T hioprop ionsäured isu lfid  
u n d  M ethioninsulfoxyd P o ly an tim e tab o lit-E ig en sch aften . Bei den  m it L a c to 
b ac illu s  casei vo rg en o m m en en  Versuchen w ies p -N itrobenzoy lg lu tam insäure  
d ie A n tiam inosäu rene igenschaft der G lu tam in säu re  und  T h iohydan to inessig - 
säu re  die der A sp a rag in säu re  auf. D eshalb w u rd en  m it den le tz te ren  V ersuche 
a n  R a tte n  d u rch g efü h rt.
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D urch  p -N itrobenzoy lg lu tam insäu re  w erden  bei V erabreichung v o n  200 
m g p er os (in d er N ah ru n g  2% ) die E n tw ick lu n g  gehem m t, die p a re n c h y 
m atöse D egeneration  d er L eber und  N ieren, en tzü n d lich e  V eränderungen  an  d e r 
Lunge u n d  die V ergrösserung der T h y m u sd rü se  ausgelöst. N ach fü n ftä g ig e r 
V e rb itte ru n g  einer dem  physiologischen A m inosäu renum satz  e n tsp rech en d en  
Dosis t r i t t  eine reversib le S tö rung  der bed in g ten  R eflexe ein.

Von T h iohydan to inessigsäure w erden in  d e r  du rchschn ittlichen  T ag es
dosis von 150 m g p er os (in d er N ahrung  1 ,6% ) d as  Stehenbleiben d er E n tw ic k 
lung, die re la tiv e  G ew ichtszunahm e säm tlicher O rgane sowie in  den  m eisten  
O rganen histologisch bew ertbare  pathologische V eränderungen he rv o rg eru fen . 
A uffallend ist der e rw eite rte  und  en tzünd liche  Z u stan d  des Ileum s u n d  Coe- 
cum s. Bei diesem  pathologischen  Z ustand  m uss au ch  die N ich t-A n tim e tab o lit
w irkung von T h iourea , dem  A bbauproduk t d e r A ntiam inosäure, in  B e tra c h t 
gezogen w erden.

G. H orváth, T. K ovácsovics und A. P otondy

PATHO PHY SIOLOG ISCHES IN ST ITU T D E IÎ M ED IZIN ISC H EN  U NIVERSITÄT, BUDAPEST

W irkung von Vitam in E auf den in  vitro-Stoffw echsel 
der m enschliehen P lazenta

Die W irkung  von  V itam in  E a u f  den 0 2-V erb rauch  des H om ogenats d e r 
6w öchigen m enschlichen P lazen ta  u n d  a u f ih re n  G lukoseverbrauch au s d e r  
Inkub a tio n slö su n g  w urde in  vivo und  in vitro u n te rsu c h t.

D ie B estim m ungen  erfo lg ten  an  29 m it V itam in  E  behandelten  u n d  an  
33 K on tro ll-M u tte rk u ch en . G ravide F rau en  e rh ie lten  vor der E n tfe rn u n g  der 
P lazen ta  3 Tage lang  in tram u sk u lä r  täg lich  0,03 g V itam in  E (Chemische F a b r ik  
Gedeon R ich te r, B u d ap est). I n  vitro verw endeten  w ir wasserlöslichen T o k o p h e- 
ro lpho sp h o rsäu re-E ste r (R oche), der sich in  d e r K onzen tra tion  5 m g /m l am  
w irksam sten  erw ies. M it der WARBURG-Methode gem essen, w ird durch  V itam in  
E  in  vivo und  in  vitro sowohl der S au ersto ffv e rb rau ch  der P lazen ta  als au ch  
ih r G lukoseverbrauch  aus d er Inkub a tio n slö su n g  e rh ö h t.

E inm alige V erabre ichung  einer V itam in  E -In je k tio n  erhöht den (^ -V e r 
b rau ch  des U terus-, H irn - u n d  L eberhom ogenats von 120—180 g schw eren  
w eiblichen R a tte n , hem m t jedoch  den 0 2-V erb rauch  ihres M. gastrocnem ius- 
u n d  N ierenhom ogenats. Die A nw endung von 5 m g/m l in Inkubationslösung , 
gelöstem  T okophero lphosphorsäu re-E ster fü h rte  zum  gleichen Ergebnis.
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F. Obál, Z. DÉzsi, I . K ali und M. Obál

PA TH O PH Y SIO LO G ISC H ES IN ST IT U T  D E R  M EDIZINISCHEN H OCH SCHU LE, M AROSVÁSÁRHELY U N D  STAAT
LIC H ES IN S T IT U T  FÜ R  N E U R O C H IR U R G IE , BUDAPEST

B eiträge zum W irkungsm echanism us des Scharlachtoxins

A us den U n te rsu ch u n g en  der V erfasser geh t hervor, dass i. v . in jiz ie rte r 
T ra u b e n z u ck e r aus d e r B lu tb a h n  von S ch arlach k ran k en  w ährend d e r  ersten  
u n d  zw eiten  E rk ran k u n g  v ie l langsam er v e rsch w in d e t als in  den dazw ischen- 
lie g e n d e p  Z eitperioden o d er nach  der H e ilu n g  u n d  bei Gesunden.

In trav en ö s  v e ra b re ich te  Xylose v e rsch w in d e t aus der B lu tb a h n  von 
G e su n d en  und  K ran k en  m it  gleicher G eschw indigkeit.

Im  gepufferten  G em isch  des D arm sch le im hau tabstrichs vom  H u n d  m it 
T ra u b e n z u ck e r ( W iLBRANDT und  Laszt) is t  das V erschw inden v o n  an o rg a
n isc h e m  P  in  A nw esenheit v o n  S charlach tox in  herabgesetzt oder h ö r t  a u f  bzw. 
v e rm e h r t  sich der an o rgan ische  P.

D ie beobach te te  V erän d eru n g  s te h t im  V erhältn is zum  T ite r  bzw . zur 
V e rd ü n n u n g  des T oxins.

V on dem  m it H itze  in ak tiv ie rten  T o x in  w ird  diese E rsch e in u n g  n ich t 
h e rv o rg eru fen , ja  die B estan d te ile  des N äh rb o d en s  stim ulieren die F e rm e n t
fu n k tio n .

D urch  S charlach tox in  w ird  die R e so rp tio n  des T raubenzuckers aus dem  
H u n d e d a rm  um  30—77%  herabgese tzt, d ie R eso rp tio n  des X ylose v e rm ag  es 
g le ich ze itig  n u r um  0 —2 8 %  zu verm indern .

V or dem  T oxin lo k a l angew endetes A n tis tin  se tz t die reso rp tionshem m ende 
W irk u n g  s ta rk  herab . W ird  A n tis tin  zu g leicher Z eit gegeben, k ann  diese W irkung  
n ic h t  b eobach te t w erden .

B eim  K aninchen  n im m t nach  i. v . e ingespritz tem  S ch arlach to x in  der 
Z u c k e r- , P- und M ilchsäuregehalt im  B lu t zu , d e r B ren z tau b en säu reg eh a lt ab.

D ie b eo b ach te ten  V eränderungen  sin d  fü r  Scharlachtoxin  n ic h t  spezi
f isc h , da  sie auch d u rch  an d ere  Toxine u n d  tox ische Z ustände h ervo rgeru fen  
w erd en .

D. Halmágyi, В. K ovács, P. N eumann und I. Kenéz

I. M E D IZIN ISC H E K LIN IK  U N D  PHARM AKOLOGISCHES IN S T IT U T  D E R  M EDIZINISCHEN U N IV ER SITÄ T, SZEGED 
UND SA N ITÄ TSD IEN ST DES U N G A R ISC H EN  VOLKSHEERES

W irkung von Lobelin auf das experim entelle Lungenödem

A ngaben  ü b e r eine L ungenödem -hem m ende W irkung des Lobelins 
k o n n te n  in  der L ite ra tu r  n ic h t festgestellt w erd en . Die W irkung des P rä p a ra te s  
w u rd e  bei fünf, ä th io log isch  und  p a th o g en e tisch  verschiedenen F o rm e n  experi-



43

m entellen  Lungenödem s u n te rsu c h t. A usm ass des Ö dem s w urde vor a llem  au f 
G ru n d  des L ungengew ichtes b eu rte ilt. Bei zah lre ichen  T ieren  w urden  jed o ch  
die L ungen  auch histo log isch  u n te rsuch t.

Bei 51 M eerschw einchen nahm en w ir b ila te ra le  V agotom ie v o r. 26 T iere 
e rh ie lten  gleichzeitig m it d e r Vagotom ie und  so d an n  w iederholt in A b stän d en  
von  15—20 M inuten su b k u ta n  6 —15 m g/kg L obelin . Die G esam tdosis je  T ier 
b e tru g  40 —100 m g/kg. 3 T ie ren  verabre ich ten  w ir 0 ,0 4 —0,05 m g/kg P ik ro to x in , 
4 T ieren  4 m g/kg D H E . D as Lungengew icht d e r v ago tom ierten  T iere  w urde 
d u rch  die L obelinbehand lung  signifikant h e rab g ese tz t. Zwischen d er Lobelin- 
Dosis u n d  dem  W irk u n g sg rad  b estan d  eine s ta tis tisc h  sign ifikante  K o rre la tio n .

56 R a tte n  v e rab re ich ten  w ir i. p. 0,66 ml/lOO g 6% iges A m m onium 
chlorid . Von diesen e rh ie lten  26 sofort nach dem  A m m onium chlorid  u n d  d an n  
in  Z e itabständen  von 4 — 5 M inu ten  w iederholt su b k u ta n  10—30 m g/kg  L obelin  
(G esam tdosis im D u rc h sc h n itt 80 m g/kg). Das L ungengew ich t der m it L obelin  
b eh an d e lten  Tiere w ar s ig n ifik an t geringer. Zw ischen d e r Lobelin-D osis u n d  dem  
W irkungsgrad  lag eine s ta tis tisc h  signifikante K o rre la tio n  vor.

28 R a tte n  w urde i. v . A drenalin  verabfo lg t. 20 T iere e rh ie lten  0,1 m g 
A drenalin . Von diesen T ie ren  w aren  10 vorher m it 20 m g/kg  Lobelin i. p . b e h a n 
d e lt w orden. D urch  diese einm alige Lobelin-Dosis w urde  die E n tw ick lu n g  des 
so n st regelm ässig a u ftre te n d en  Lungenödem s in  a llen  Fällen  v e rh in d e rt. D ie 
W irkung  einer grösseren A drenalin-D osis k o n n te  au ch  durch  E rh ö h u n g  der 
Lobelin-D osis n ich t au fg eh o b en  w erden. A ndere R esp ira tionsexz itanz ien , wie 
Corediol, T etracor, N a-66, w aren  wirkungslos.

26 R a tte n  gaben w ir i. p . 10—20 m g/kg a -N a p h th y l- th io u re a  (A N T U ). 
D er H ä lfte  dieser T iere in jiz ie rten  w ir sogleich n ach  d er A N T U -V erabreichung 
sowie in  Z e itabständen  von  15—20 M inuten w ied erh o lt 10—30 m g/kg  Lobelin  
su b k u ta n . Die Lobelin-G esam tdosis be trug  je  T ie r im  M ittelw ert 100 m g/kg. 
D as L ungengew icht der m it Lobelin  behandelten  u n d  m it A N TU  in to x iz ie rten  
T iere w ar w esentlich n ied riger als das der K o n tro llen . Zwischen d er Lobelin- 
Dosis u n d  dem  W irkungsg rad  w urde eine K o rre la tio n  festgeste llt, die sich  s ta t i 
stisch  als sign ifikan t erw ies.

104 R a tte n  w urden  5 M inu ten  lang in e iner m it 0,1, 0,2, 0,3 m l/30  lite r  
C hlorpikringas gefüllten  K am m er in tox iziert. D ie H ä lfte  der T iere erh ie lt 
L obelin-B ehandlung, u n d  zw ar gaben wir in  Z e ita b s tä n d e n  von 4 —8 M inuten  
w iederho lt 10—30 m g/kg L obelin , die erste Dosis nach der E xposition . D as 
L ungengew icht der m it L obelin  behandelten  T iere w a r  w esentlich n ied riger als 
das der K ontro llg ruppe. D ie W irkung  liess sich n u r  m it grossen M engen aus- 
lösen, doch w ar die K o rre la tio n  zwischen Dosis u n d  W irk u n g  n ich t s ig n ifik an t. 
D ie ehand lung  m it an d eren  A tm ungsexzitanzien , fe rn e r m it N iko tin , H e x a 
m éthon ium , N ovocain, M orphin  w ar w irkungslos. D ie Schu tzw irkung  des 
Lobelins entw ickelte  sich  auch  in A nw esenheit v o n  N ovocain u n d  H ex a 
m éthon ium .
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A us den E rg eb n issen  ziehen wir den  Schluss, dass die grosse L obelin- 
D osis , die au f ä th io log isch  voneinander fern liegende L u n g en ö d em arten  in  glei
c h e r  W eise w irk t, ih re  W irk u n g  a u f  eine gem einsam e, en tscheidende P hase  der 
L ungenödem bildung  a u s ü b t.

K. Thuránszky

PHARM AKOLOGISCHES IN ST IT U T  D ER  M ED IZIN ISC H EN  U N IV ERSITÄ T, SZEG ED

Über die R olle  extra- und intraokularer Faktoren  
in der R egulation  des Blutkreislaufs der R etina

A u f dem K ongress 1954 der U ngarischen  G esellschaft fü r  Physio logie 
b e r ic h te te  Verfasser ü b e r  die im  P harm akolog ischen  In s t i tu t  Szeged ausgear
b e i te te  neue M ethode, d u rc h  deren  w eitere V ervollkom m nung die B iom ikroskopie 
d es  K reislaufs der R e tin ag efässe  sehr v e re in fach t w erden k o n n te .

M it dieser neu en  M ethode gelang es festzustellen , dass die R egu la tion  
d e r  B lu tz irk u la tio n  in  d e r  R e tin a  ausser den  Schw ankungen des allgem einen 
B lu td ru ck es  von ex tra o k u la ren  und  in tra o k u la re n  F ak to ren  b ee in flu ss t w ird. 
D ie  ex trao k u la ren  F a k to re n  stehen  u n te r  dem  d irek ten  E in flu ss des sy m p a th i
sc h e n  N ervensystem s, w ä h re n d  die in tra o k u la re n  F ak to ren  vom  Stoffw echsel 
d e r  R e tin a  regu liert w erd en .

V on den e x tra o k u la re n  F ak to ren  w ird  die zur R e tin a  gelangende B lu t
m en g e  bestim m t, w äh re n d  die in trao k u la ren  F a k to re n  bei der V erte ilu n g  dieser 
B lu tm en g e  innerhalb  d e r R e tin a  eine w ichtige Rolle spielen.

U n ter den e x tra o k u la re n  F ak to ren  is t das von  der A rté ria  ca ro tis  ex terna  
v e rso rg te  G efässgebiet a m  w ichtigsten , da dessen K onstrik tio n  o d er D ila ta tion  
b e i  u n v erän d ertem  B lu td ru c k  im stande is t die in  die A rté ria  ca ro tis  in terna  
gelangende B lu tm enge in  hohem  Masse zu beeinflussen, so dass es du rch  die 
A r té r ia  ophthalm ica a u f  den  B lu tk re is lau f d er R e tina  u n m itte lb a r  einw irkt.

E inen  in te re ssan ten  Beweis h ierfü r b ie te t  die R eizung d er p räg an g lio n ä
re n  F ase rn  des zerv ik a len  Sym path icus in  K a tz e -  u n d  H u n d ev ersu ch en , auf 
d e re n  W irkung der allgem eine B lu td ruck  u n v e rä n d e rt b leib t u n d  au ch  im  K ali
b e r  d e r Retinagefässe k e in e  V eränderung  e in t r i t t  ; tro tzd em  w ird  die B lu tz ir
k u la t io n  in der R e tin a  s ta rk  beschleunig t, u n d  die die R e tin a  d u rch strö 
m e n d e  Blutm enge n im m t zu.

Diese paradoxe E rsch e in u n g  ist d a ra u f  zu iü ck zu fü h ren , dass S y m p ath ik u s
re iz u n g  keine w esentliche W irkung  au f die R etinagefässe a u sü b t, dagegen v er
e n g e r t  sich das von  d er A r t.  caro tis ex te rn a  v e rso rg te  G efässgebiet s ta rk , w odurch 
d a s  B lu t der A rt. ca ro tis  com m unis in  s tä rk e re m  Masse in  die A rt. carotis, 
in te rn a  gelenkt w ird .
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B ew eisen lässt sich dies d ad u rch , dass d er K re islau f in den R etin ag efässen  
a u f  W irk u n g  der S ym path ikusre izung  auch  d an n  hochgradig  g este igert w ird , 
w enn w ir die das G efässgebiet d er C aro tis in te rn a  innerv ierenden  F a se rn  des 
ze rv ik a len  S ym path ikus durchschneiden  u n d  so die neurale V erb in d u n g  zw i
sch en  d em  H alssym path ikus u n d  Auge tren n en . D och b le ib t die R e a k tio n  aus, 
w enn  w ir die das G efässgebiet der C aro tis ex te rn a  innerv ierenden  F a se rn  des 
zerv ik a len  S ym path ikus durchschneiden .

D ie nach  der S ym path ikusre izung  e in tre ten d e  H yperäm ie h ä l t  an  
d e r  R e tin a  ebenso lange an  wie die S ym path ikusre izung . Bei B eend igung  
d e r  R eizung  t r i t t  an  der R e tin a  ein n u r  1—2 M inuten d au ern d er Z u s ta n d  
e in , d e r als » reak tiv e  Ischaem ie«  b ezeichnet w erden kan n . Die U rsache  dieses 
P h än o m en s is t die reak tive  H yperäm ie  des G efässgebietes der A rt. caro tis  
e x te rn a .

D ie H au p tfak to ren  der in trao k u la ren  R egu la tion  sind die an  d en  A bzw ei
gungen  der R e tin aa rte rien , K ap illa ren  u n d  V enen unzw eifelhaft n ach w eis
b a ren  S p h in k te r, die zu verh indern  im stan d e  sind , dass ro te B lu tk ö rp e rch en  in 
e inzelne K apillargebiete  eindringen . H ie ra u f  is t zu rückzuführen , dass — obw ohl 
d ie  R e tin a  ü b er ein aussero rden tlich  d ich tes K ap illa rne tz  v e rfü g t — 
eine Z irk u la tio n  der ro ten  B lu tk ö rp e rch en  doch  n u r  in  etw a 30%  d e r K a p il
la ren  s ta t tf in d e t . In  den fü r die ro ten  B lu tk ö rp erch en  verschlossenen K a p il
la ren  geh t hingegen ein in tensiver P lasm ak re is lau f vo r sich.

A m  ein fachsten  lässt sich dies d u rch  die T a tsach e  beweisen, dass be i d er 
m ikroskop ischen  U ntersuchung  die K ap illa ren , in  denen B lu t z irk u lie rt, g u t 
zu  sehen , w ährend  jene  u n sich tb a r sind , die keine ro ten  B lu tk ö rp e rch en  e n t 
h a lten .

W u rd e  jedoch  den T ieren i. v . GEIGY-Blau eingespritz t, so w ar das ganze 
K ap illa rn e tz  sogleich deutlich  zu sehen, als Beweis d a fü r, dass auch  in  d en  keine 
ro ten  B lu tkö rperchen  en th a lten d en  K ap illa ren  eine in tensive F lü ss ig k e its 
z irk u la tio n  s ta ttf in d e t. Zum  Beweise d ieser T a tsach en  verm ochte  V e rfa sse r  
au c h  eine neue histologische M ethode au szu arb e iten , die im  w esen tlichen  
d a r in  b e s te h t, dass die R etin a  am  lebenden  T ier bei norm alem  B lu td ru c k  
f ix ie r t w ird . D as V erfahren erm öglich te  die pho tograph ische A ufnahm e d er 
R e tin a k a p illa re n  in  Im m ersionsvergrösserung  u n te r  U m ständen , u n te r  denen  
d ie  B lu tfü llu n g  der K ap illaren  dem  N o rm a lzu stan d  sehr nah ek o m m t.

In  w elchen K apillaren  B lu tk re is lau f und  in w elchen n u r P la sm ak re is lau f 
s ta t t f in d e t ,  un te rlieg t auch ohne jed en  E in g riff  e iner ständ igen  V e rä n d e 
rung , doch  b le ib t das V erhältn is des B lu tes u n d  der n u r P lasm a t r a n s 
p o rtie ren d en  K apillaren  u n te r  k o n s ta n te n  experim en te llen  B ed ingungen  
u n v e rä n d e rt.

D ie F u n k tio n  der kap illa ren  S p h in k te r  w ird  d u rch  die R eizung des z e rv i
ka len  S y m p a th ik u s  bei norm alem  B lu td ru c k  n ich t in  w ahrnehm barem  A usm ass 
bee in flu sst.
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D er U m stand , dass in  den R e tin ak ap illa ren  abw echselnd P lasm a u n d  B lu t 
z irk u lie rt, muss n ach  A n s ic h t des Verfassers b e i d e r E rforschung d er P erm eab ili
t ä t  d e r  R e tin ak ap illa ren  in  B e trach t gezogen w erden . W ahrschein lich  sp ie lt 
dieses Phänom en in  d e r Physiologie des Sehens eine w ichtige Rolle.

W . R üdiger , E . Grastyán und I .  Madarász

PHYSIOLOG ISCHES IN STITU T D ER M ED IZIN ISC H EN  U N IV ERSITÄ T, PÉCS

Über die Beziehungen zw ischen den W irkungen  
der elektrischen R eizung der H örrinde und der bedingten  

R eflexfunktion beim  Hund

W ird  die linke H em isp h äre  des H undes in  d e r H örrindengegend e lek trisch  
g e re iz t u n d  g leichzeitig  o d e r u n m itte lb a r n a c h  B eg inn  der R eizung ein p o siti
v e r  bed in g te r S challim puls zur A nw endung g eb rach t, t r i t t  in  d er b ed in g ten  
S peichelabsonderung  H em m u n g  ein, in  d er u n b ed in g ten  dagegen n ich t.

Die gleiche e lek trisch e  Reizung fü h r t  zu  Speichelabsonderung, w enn sie 
in  zeitlicher R eihenfolge n a c h  dem  b ed in g ten  Schallreiz als sek u n d är b ed in g te r 
R e iz  angew andt w ird .

B ei A nw endung des elektrischen R eizes u n d  dessen V erstä rk u n g  d u rch  
E rn ä h ru n g  b le ib t die Speichelsekretion b es teh en .

D ie R esu lta te  w e rd en  in  der W eise g e d e u te t, dass die R eizung  des k o r t i
k a le n  A bschnittes des akustischen  A n a ly sa to rs  n ic h t n u r zur H em m ung  des 
k ü n stlich en  b ed in g ten  Schallreflexes fü h r t ,  so n d ern  auch das b ed ing te  Signal 
dieses Reflexes sein k a n n .

J . B ír ó , B . B ü k i und A . G. B . Kovách

PHYSIOLOGISCHES IN ST ITU T D ER  M ED IZIN ISC H EN  U N IV ERSITÄ T, BU DA PEST

Veränderungen der höheren N erventätigkeit im  ischäm ischen
Schock

Die höhere N e rv e n tä tig k e it w urde an  14 R a tte n  m it einem  bed in g ten  
m o to rischen  E rn ä h ru n g sre flex  u n te rsu ch t. D ab e i m usste  das in  e inem  engen 
K ä fig  gehaltene T ier m it d em  K opf eine le ich te  K la p p tü r  öffnen, u m se in e  N ahrung  
zu  erlangen.
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D urch  3 bzw . 4 s tü n d ig es  A bschnüren d e r  h in te ren  E x tre m itä te n  im  
W achzustand  w urde ein  su b le ta le r Schock h erv o rg eru fen . U n m itte lb a r d a ra u f, 
nach  4 u n d  8 S tunden , sowie an  den folgenden T ag en  w urden die im  üb lichen  
dynam ischen  S te reo ty p  e in tre ten d en  V erän d eru n g en  beobach tet. D abe i v e r
sch ieb t sich der G leichgew ichtszustand  der h ö h e ren  N erv en tä tig k e it in R ich 
tu n g  d er H em m ung : die T iere reagierten  a u f  die bedingenden  Reize an fangs 
n ich t, sp ä te r erst n ach  län g e re r L atenzzeit. D ie H em m u n g  des au f e inen  schw ä
cheren Reiz (Licht) ausgeb ild e ten  bedingten  R eflexes t r i t t  s tä rk e r in E rsch e in u n g  
als a u f den einer K lingel.W eiterh in  w irk t die H em m u n g  länger bei E in w irk u n g  
differenzierender Reize als a u f  die L atenzzeit d e r positiv en  bed ing ten  R eflexe .

Die höhere N e rv e n tä tig k e it is t bei der M ehrzah l der Tiere n a c h  1—2 
T agen  allm ählich w iederhergestellt, doch k a n n  d ie  N achw irkung 3 — 5 T age 
an h a lten .

W enn hei den gleichen T ieren  in  Z e itab s tän d en  von  m indestens 2 W ochen 
m ehrm als Schockzustände e rzeug t werden, w ird  d ie  höhere N e rv e n tä tig k e it, 
im  Vergleich zu den  vorhergehenden  V ersuchen , rascher w iederherges te llt.

M. Gerbner, K. Altman und M. B .-Kovács

PHYSIOLOGISCHES IN ST IT U T  D ER  M ED IZIN ISCH EN  U N IV E R S IT Ä T , BUDAHEST

Über den M echanism us des diuretischen bedingten R eflexes

A n H unden  m it ch ron ischer U reterfiste l w u rd e  a u f  W asserverabre ichung  
ein bed in g te r R eflex  au sg earb e ite t. In  Ü bere in stim m u n g  m it L ite ra tu ra n g ab e n  
k o n n te  festgestellt w erden , dass im  unbed ing ten  d iu re tischen  R eflex  die e n t
lee rte  H arnm enge s ta rk  zu n im m t, der H arn  d ü n n e r  w ird, die m it endogener 
K reatin in-C learance festg este llte  G lo m eru la rfiltra tio n  anste ig t und  sich  die 
N a-A usscheidung n ich t w esentlich  v e rän d ert. B e im  bedingten  d iu re tisch en  
R eflex  n im m t die H arn m en g e  zu, auch die V e rd ü n n u n g  des H arns sowie die 
E rh ö h u n g  der C learance kom m en zustande, w as d a ra u f  h in deu te t, dass vom  
H irn rindenm echan ism us sow ohl die g lom eruläre a ls auch  die tu b u lä re  B ah n  
d er N ierenregulation  in  A n sp ru ch  genom m en w ird . D ie N a-A usscheidung is t  
jedoch  beim  bed ing ten  R eflex  w esentlich grösser als beim  unbed ing ten . D a im  
bed in g ten  R eflex bei m e is t niedrigeren  C learance-W erten  w esentlich m eh r N a 
ausgeschieden w ird als be i den  höheren C learance-W erten  des u n b ed in g ten  
R eflexes, kann  angenom m en w erden, dass die H irn rin d e  die F u n k tio n  d er 
N ie ren tu b u li auch von  d e r F iltra tio n  u n ab h än g ig  — w ahrscheinlich d u rch  
V eränderung  der N a -R eab so rp tio n  — beein flusst.

Die fü r  den d iu re tisch en  bedingten  R eflex  ch a rak te ris tisch en  V e rä n d e ru n 
gen verschw inden b e im  A uslöschen des bed in g ten  R eflexes, tre ten  jed o ch  bei
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d e s s e n  e rneu tem  A usbau  w ieder in  E rsche inung . Beim  A usbau e in e r  D ifferen 
z ie ru n g  verlöschen sie a u f  H em m ungsre iz , erscheinen  jedoch w ieder a u f  posi
t iv e n  R eiz. Parallel m it d em  A usbau  des d iu re tisch en  bed ing ten  R eflex es  v e r
ä n d e r t  sich auch das B ild  des unbed in g ten  R eflexes ; so erhöh t sich  die ausge
sch ied en e  Na-M enge. D er b ed in g te  d iu re tische  R eflex  w eicht m it se in e r e rh ö h ten  
N a-A usscheidung  von  dem  u n b ed in g ten  R eflex , a u f  den wir ihn  a u sb a u te n , ab 
u n d  s te llt  n ich t dessen e in fache  W iederho lung  dar.

A. Ángyán

PHYSIOLOGISCHES IN ST ITU T D E R  M ED IZIN ISCH EN  U N IV E R SIT Ä T , PÉCS UND N E R V E N K L IN IK  
D E R  M E D IZIN ISC H EN  U N IV E R S IT Ä T , D EBRECEN

N achw irkungen der H irnanoxie und - Hypoxie und ihre funk
tio n elle  Bedeutung im  bedingten R eflexversuch beim  M enschen

D ie D ynam ik  d er p r im ä re n  bed in g ten  R eflexe  des Fingers a u f  e lek trischen  
S ch m erzre iz  und  der a u f  d ieser Basis w eitergeb ilde ten  sek u n d ä ren  A bw ehr
re f le x e  d er anderen H a n d  (Ángyán, Lissák 1954 ; Ángyán, K ajtor 1955) 
z e ig t w eitergehend ähn lich e  V eränderungen  be i anoxischen H irnsch äd ig u n g en , 
d ie  zw ar ätiologisch u n d  ih rem  K ran k h e itsb ild  n ach  verschieden se in  können , 
d o ch  alle m it am nestischen  periodischen S tö rungen  der O rien tie ru n g  in  Zeit 
u n d  R a u m  verbunden  s in d . D ’e bed ing te  R eak tio n  t r i t t  zwar au f, doch  beim  
w ied erh o lten  W echsel p o s itiv e r  und  n e g a tiv e r  Reize (w odurch In d u k tio n s 
e rsch e in u n g en  ausgelöst w erden  können) zeigen sich w echselnd sp o n ta n e  e x tin k 
tio n sa r tig e  H em m ungsperioden  u n d  w iederho lte  repetitive  irrad iie ren d e  E rre 
gung sp erio d en . N achfo lgend  können  sich die K ran k en  an  ih re  au sgefüh rten  
R e a k tio n e n  n ich t e r in n e rn . Dieses ch a rak te ris tisch e  Bild k o n n te  be i einem 
v ie r jä h r ig e n  K ind, das be i d e r  G eburt eine anoxische Schädigung e r l i t te n  h a tte , 
sow ie  bei einem  E rw ach sen en  im  V erlauf eines anoxischen S y n d ro m s zufolge 
S e lb ste rh än g u n g , ferner, obgleich  m it versch iedener A u sgep räg the it u n d  v er
sch ied en  tiefgehender R egression  der h ö h eren  R e flex ad ap ta tio n , bei vier 
K ra n k e n  m it tem p o ra le r Epilepsie b e o b a c h te t w erden. Bei le tz te re n  sowie 
a n n e h m b a r  auch bei den  beid en  anderen  F ä llen  lag  eine anox ischvasale  V erände
ru n g  des A m m onshorns vo r.

B ei den K ran k en  m it  tem p o ra le r E pilepsie  verschw anden d ie  e rw ähn ten  
p h a s isc h e n  H em m ungs- u n d  E rregungsperioden  — gleichzeitig m it  d en  A nfäl
le n  — nach  E n tfe rn u n g  des Scheite llappenpo ls, des H ippocam pus u n d  des 
a n o x isc h  v e rän d erten  A m m onshorns vo lls tän d ig . Ih r  V erhalten  im  E x p erim en t 
u n d  allgem ein, sowie ih re  höheren  assozia tiven  F unk tionen , w ie aus A ssozia
tio n sv ersu ch en  hervo rg ing , n o rm alisie rtre  sich rasch  und  w eitgehend . E s kann
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d ah e r angenom m en w erden, dass die beschriebene typ ische  S törung ih res V e r
halten s  im  Z usam m enhang  m it der (halbse itigen) Schädigung des A m m o n s
horns s te h t. Da die D auer der phasischen H em m ungs- sowie der irrad iie ren d en , 
generalisierten  E rregungsperioden , wie auch  ih re  U nabhängigkeit von  so n st 
reflexogenen R eizen gegen ihren  ausschliesslich neuronalen  U rsprung  zeu g t, 
dagegen ab er ein lokal-gefässspastischer U rsp ru n g  (KÖRNYEI, 1955) d e r an o x i- 
schen H irn v erän d eru n g en  besonders in  d iesem  G ebiet nachgewiesen w u rd e , 
n im m t V erfasser an , dass eine allgem eine, phasisch e , zeitliche R egelung  d er 
E rregung  und  H em m ung  in den G eh irn h em isp h ären  u n te r  anderem  g ru n d 
sä tzlich  a u f  vasku lä r-tro p h isch e  Z u stan d sän d eru n g en  des m it E n d a r te r ie n  
versehenen A m m onshorns beruhen  kann .

G. Rata, E. Endrőczi und K. Lissák

PHYSIOLOGISCHES IN ST ITU T D ER  M ED IZIN ISCH EN  U N IV ERSITÄ T, PÉCS

U ntersuchung des sexuellen Verhaltens und dessen W irkung  
au f die höhere Nervenfunktion der Katze

Im  Z usam m enhang  m it einem  bed ing ten  F ü tte ru n g sre flex  w urde an  d e r 
w eiblichen K a tze  d er E influss des sexuellen V erh a lten s  au f den e n ts ta n d e n e n  
S te reo ty p  u n te rsu c h t. Z ur In d u k tio n  des sexuellen  V erhaltens diente als G eru ch 
reiz V aleriansäure. An den  im  natü rlichen , m it Follikulin  hervo rgeru fenen  
Ö strus befind lichen  T ieren  lassen sich a u f W irk u n g  d e r V aleriansäure säm tlich e  
fü r  die K a tze  cha rak te ris tisch en  Sym ptom e des sexuellen  V erhaltens r e p ro d u 
zieren. In  diesem  Z u stan d  w ird der bed ing te  F ü tte ru n g sre flex  v o lls tä n d ig  
gehem m t. Rei k a s tr ie r te n  T ieren b leib t die W irk u n g  der V aleriansäure aus, 
w oraus deren  bed ing te  W irkung  hervorgeh t. D u rch  Folliku lin  wird das n o rm a le  
sexuelle V erhalten  an  k a s tr ie r te n  Tieren in w enigen  Tagen w iederhergestellt. 
In  der P rogesteronphase  n im m t die W irkung d e r V aleriansäure s ta rk  ab . D as 
V erhalten  der T iere w urde in F ilm aufnahm en  d em o n strie rt.

F . Szakács, E. Endrőczi und I . Cseke

PHYSIOLOGISCHES IN STITU T DER M ED IZIN ISCH EN  U N IV ERSITÄ T, PÉCS

W irkung der Reizung der Area hypothalainica posterior 
auf den 'bedingten Ernährungsreflex am Hund

Reim  H u n d  w urden  m it H ilfe eines s te reo tax isch en  A pparates an  den  
G ebieten  des Corpus m am m illare  und des N . h y p o th a lam icu s posterior T ie fe n 
e lek troden  an g eb rach t. A uf W irkung der durch  d ie  chronische T iefenelek trode

4
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erfo lg en d en  R eizung v e rä n d e rt sich das V e rh a lte n  des Tieres in c h a ra k te r is ti
sch e r W eise : es t r i t t  O rien tie ru n g sreak tio n  und  H em m ung d e r bed in g ten  
E rn ä h ru n g sre a k tio n  ein . A n den m it d er b ed in g te n  S peichelsekretionsm ethode 
k o n d itio n ie rten  H u n d en  w ird  durch  R e izu n g  w ährend  des S te reo ty p s  zuerst 
d ie  u n b ed ing te , sodann  die bedingte Speichelsekre tion  gehem m t, die sich  nach 
2 4 — 48 S tunden  n o rm alisie rt. W ährend  d e r  R eizung ist auch eine paradoxe  
u n d  eine A usgleichsphase zu  beobachten . W ahrschein lich  h an d e lt es sich  u m  eine 
H em m ungserscheinung , die der m it d e r  O rien tierungsreak tion  assoziierten  
ä u sse ren  H em m ung analog  ist.

É. Boros und A. Szamosi

II . M ED IZIN ISCH E K L IN IK  D ER  M E D IZIN ISC H EN  UNIVERSITÄT, BU DA PEST

Aneurinbedarf von Ratten bei Ausbau bedingter R eflexe

In  früheren V ersuchen  stellten  V erfasser fest, dass R a tte n  b e im  A usbau 
e ines einfachen b ed in g ten  U m gebungsreflexes u n te r  verschiedenen N äh rsto ffen  
u n d  V itam inen  von  В -v itam inre icher N a h ru n g  am  m eisten v e rz e h rten . Bei an 
V ita m in  B-M angel le idenden  R a tte n  liess sich der A usbau des bed in g ten  
R eflex es w esentlich schw ieriger «und lan g sa m e r durchführen als an  T ieren , die 
a n  gem isch ter D iä t g eh a lten  w urden.

B ei den gegenw ärtigen  V ersuchen w u rd e  u n te rsuch t, in w iew eit d e r  A neu
r in b e d a r f  der R a tte n  bei kom plizierterer b ed in g te r  R eflex funk tion  zun im m t. 
A n  R a tte n  w urde n ach  d e r M ethode von K noll und  M itarbeitern  e in  b ed in g te r 
R e fle x  ausgebau t u n d  die N ahrungsw ahl d e r  T iere zwischen n o rm al zusam m en
g e se tz te r  und  aneu rin re icher sem isy n th e tisch er N ahrung  v ier M onate  h in d u rch  
b e o b a c h te t. D as W esen tliche der M ethode b e s te h t im  folgenden : A u f  eine m it 
W asse r von 60—62°C gefü llte , ro t an g estrich en e  Blechdose w ird  eine  oben  u n d  
se itlich  offene G lasglocke gestellt. W erfen  w ir die R a tte  au f die w arm e  P la tte , 
re a g ie r t sie au f den  W ärm ereiz  m it ch ao tisch en  A bw ehrreflexen ; w ird  sodann  
d as  T ie r m ehrm als a u f  d en  oberen R a n d  d e r Glasglocke geholfen, en tw icke lt 
s ich  d er unbed ing te  A bw ehrreflex  : das T ie r  sp ring t au f W irkung  des W ärm e
re izes spon tan  a u f  d en  oberen  R an d  d e r  G lasgloche. A uf G rund  dieses u n b e 
d in g te n  A bw ehrreflexes b au ten  w ir b e d in g te  R eflexe, einen ak tiv e n  R eflex  aus 
u n d  b rach ten  hem m ende Reize zur A nw endung . W ir stellten  fe st, dass die T iere, 
w äh ren d  sie vor A usbau  des R eflexes v o n  der norm al zusam m engesetzten  
N a h ru n g  in  grösserer M enge v e rb ra u c h t h a t te n , sie w ährend d e r D au er der 
R eflexversuche von  d er aneurinreichen  N ah ru n g  signifikant m e h r w ählten . 
F e rn e r  b eo bach te ten  w ir, dass der V erb rau ch  von V itam in В г h au p tsäch lich
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d an n  s tä rk e r  zunahm , w enn wir die T iere vor neue A ufgaben ste llten  (E in ü b u n g  
des W eges, A usbau  des b ed ing ten  R eflexes usw .), u n d  dass d er V e rb rau ch  
ab n ah m , w enn sich der R eflex  bereits v o lls tän d ig  entw ickelt h a tte .

Z ur K lärung  unserer A nnahm e, dass die T iere  beim  A usbau des b ed in g ten  
R eflexes vo rübergehend  re la tiv en  V itam in  В j-M angel aufweisen, n a h m e n  w ir 
zu r g leichen Zeit m it dem  A usbau  des b ed in g ten  Reflexes an R a tte n  A n e u rin 
b e lastu n g en  vor u n d  bestim m ten  die m it dem  H a rn  ausgeschiedene A n e u rin 
m enge. W ir s te llten  fest, dass die T iere w äh ren d  d e r D auer des R eflex v ersu ch es 
s ign ifikan t m ehr A neurin re tin ie rten  als in  d e r Periode vor dem  A u sb a u  des 
R eflexes.

I. Bonta und F. H err

PHARM AKOLOGISCHES IN STITU T D ER  M ED IZIN ISCH EN  U N IV ERSITÄ T, E U D A P E S T

Experim entelle Beiträge zur D ynam ik der Fluoressigsäure-
Intoxikation

In  vorangegangenen  V ersuchen w iesen V erfasser nach, dass a n  R a t te n  
die d u rch  F luoressigsäure (FE ) v e ru rsach ten  S pasm en von Sevenal geh em m t 
w erden. I n  vorliegenden V ersuchen w urde festg este llt, dass die T o x iz itä t d e r  F E  
beim  50% igen  T o x iz itä tsn iveau  von Sevenal l ,8 fa c h  herabgesetzt w u rd e , dass 
jedoch  die an tagon isierende W irkung  des Sevenals bei FE -G aben  v o n  g rosser 
L e ta litä t geringer is t. D er ch arak teris tische  biochem ische A ngriffspunk t d e r  F E  
ist die H em m ung  des KREBS-Zyklus bei d e r  Z itronensäurephase. M itte ls  
Z itra tb e s tim m u n g  am  R a tte n h irn  w urde fe s tg e s te llt, dass das Z itra t  im  H irn  
nach  2 m g/kg F E  in  der 3. S tunde der no rm alen  M enge von 40 /tg /g  g eg en ü b er 
bei den m it F E  b ehande lten  T ieren 220 /<g/g, bei den  m it Sevenal u n d  F E  b e h a n 
delten  T ieren  jedoch  235 /<g/g b e tru g . H ieraus g e h t hervor, dass die z i tra ts p e i
chernde W irk u n g  der F E  bei den  m it Sevenal b eh an d e lten  Tieren u n v e rä n d e r t  
b le ib t, ih re k ram pfauslösende W irkung  u n d  T o x iz itä t jedoch  viel geringer w ird . 
Die K ram pfschw elle des T etracors und E lek troschocks w ar bereits I S tu n d e  
nach  V erabre ichung  der F E  w esentlich h e rab g ese tz t, jedoch  nach  24 S tu n d e n  
w ieder völlig norm al. G leichzeitig w ar der Z itra tsp ieg e l im  H irn  24 S tu n d e n  n ach  
der F E -G ab e  sign ifikan t höher als 1 S tunde n ach  d er V erabreichung. A u f  G ru n d  
der m it Sevenal und  der K ram pfschw elle vorgenom m enen  Versuche k a n n  d e r 
hohe H irn  z itra tsp iege l n ach  F E -V erab re ichung  m it den  Sym ptom en n ic h t  in  
kausalen  Z usam m enhang  g eb rach t, sondern  led ig lich  als b iochem ischer In d i
k a to r  der F E -W irk u n g  aufgefasst w erden.

Bei chronischer V erabreichung von F E  in  ste igenden  Mengen w u rd e  b e 
o b ach te t, dass die V erb indung ü b er keine k u m u la tiv e  W irkung v e rfü g t, j a  dass

4
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s ich  d ie  R a tte n  an F E  gew öhnen. Die T o le ran zste ig eru n g  is t b e trä c h tlic h , da 
d ie  T o x iz itä t der F E  im  Z usam m enhang m it d e r  G ew öhnung um  m eh r als das 
Z w eifache  abn im m t. I n  d e r  3. S tunde nach  F E -V erab re ich u n g  s te ig t d er Z i t r a t 
sp iegel im  H irn  auch  be i d e n  d a ran  gew öhnten T ie ren , doch t r i t t  die N orm alisie
ru n g  v iel rascher ein als b e i den  n ich t d a ran  gew ö h n ten  Tieren. Bei G ew öhnung 
w ird  au ch  die Z itra tau ssch e id u n g  im  H a rn  w esen tlich  beschleunigt, in  den  e r 
s te n  24 S tunden  n ach  F E  w ird  m ehr Z itra t e n tle e r t  als bei n ich t angew öhn ten , 
m it F E  b ehande lten  T ie re n  in 3 Tagen. A us d en  V ersuchen geht h e rv o r, dass 
d a s  a u f  F E -W irkung  gespeicherte  Z itra t vom  O rganism us — zu m in d est te il
w eise  — n ich t du rch  V erb rau ch  elim iniert, so n d e rn  u n v erän d ert ausgeschieden  
w ird .

L . György, E . Zsiomond und J. Pórszász

PHARM AKOLOGISCHES IN ST IT U T  D E R  M EDIZINISCHEN U N IV E R S IT Ä T , BUDAPEST, UND PHYSIOLOG ISCHES 
IN S T IT U T  D E R  M EDIZINISCHEN U N IV E R S IT Ä T , SZEGED

A nalyse der V asopressorwirkung des Tetraäthylanim onium -
bromids (T E A )

I n  einer v o rh e rg e h e n d зп A rbeit h a t te n  V erfasser die W irk u n g en  von 
T E A  u n d  N 239 (p -B rom benzy l-d l-m andely ltrop inum brom id ) a u f  d en  B lu t
k re is la u f  u n te rsu ch t [A c ta  Physiol. H u n g . 4 , 141 (1953)]. E s k o n n te  fe s t
g e s te ll t  w erden, dass — K a tz e n  w iederholt i. v . v e rab re ich t — T E A  seine D e
p resso rw irkung  v e rlie rt u n d  d ann  den B lu td ru c k  e rh ö h t. N 239 w eist diese »T ole
ran z« -E rsch ein u n g  n ic h t au f. N ach P age fä llt d e r  N ebenniere in  d er d u rch  T E A  
v e ru rsa c h te n  B lu td ru ck e rh ö h u n g  keine Rolle zu , v ielm ehr m obilisiert die V er
b in d u n g  N oradrenalin  au s  d er Leber, und  ih re  P ressorw irkung lässt sich du rch  
A d ren o ly tik a  hem m en.

D ie V ersuche w u rd en  an  skopo lam in isierten , m it Chloralose U re th a n  
n a rk o tis ie r te n  K a tz e n  vorgenom m en. D er B lu td ru c k  wurde in  d er A r t. fem o
ra lis  m it dem  Q uecksilberm anom eter, die K o n tra k tio n e n  der N ick h au t m it 
e in e m  isotonischen Z eiger reg istriert.

1. E rh ie lt die K a tz e  serienweise m eh rm als  i. v . 5—10 mg kg T E A , n ah m  
d ie  b lu td ru ck sen k en d e  W irk u n g  im m er m eh r a b , u n d  von der 3 —5. TE A -D osis 
w u rd e  der B lu td ru ck  n ic h t m ehr gesenkt, so n d e rn  erhöht. Dieses P h än o m en  
w ird  be i T E A  als »T o leran z«  bezeichnet. D ie T o le ran z  entw ickelt sich n u r  d an n , 
w en n  w ir die e inzelnen  G aben ziem lich ra sc h  h in te re inander v erab re ich en , 
o h n e  das A bklingen d e r  ganglienblockierenden W irk u n g  der E inzeldosen  a b z u 
w a r te n . Die erste  T E A -D osis, wie gross sie auch  sein  m ag (selbst 3 0 —50 m g/kg), 
ü b t  s te ts  D epressorw irkung  aus.
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D er B lu td ru ck  s te ig t w ährend  der E n tw ic k lu n g  der Toleranz a llm ä h lic h  ; 
er e rre ich t und  ü b e rs te ig t gegebenenfalls den  A usgangsw ert. Die D ep resso r
w irkung  h a t  also n ic h t deshalb  aufgehört, weil d e r  B lu td ru ck  bereits so n ied rig  
is t, dass er n ich t w eite r gesenk t w erden k an n .

N ach E n tw ick lu n g  d er Toleranz ist das V agus-G anglion, das G ang lion  
cervicale superius, g e läh m t, auch w ird der B lu td ru c k  n ich t durch  A b k lem m u n g  
des C arotis com m unis u n d  du rch  T é tram éth y lam m o n iu m  (TMA) e rh ö h t.

2. Die P resso rw irkung  von TEA  n im m t eine  Z eitlang  zu, e rre ic h t d a n n  
einen  k o n stan ten  W ert u n d  b le ib t im Laufe des V ersuches erhalten . D ie 4 —5., 
bere its  P ressorw irkung  aufw eisende TE A -D osis k o n tra h ie rt die N ic k h a u t ; 
diese W irkung  w ird  d u rch  E in tröp fe ln  von  K o k a in  ins Auge e rh ö h t. N ach  
allm ählicher E ingabe von  140—180 m g/kg T E A  sind  spontane K o n tra k tio n e n  
der N ick h au t m it spärlichem  R hy thm us zu b e o b a c h te n , die von A d re n o ly tik a , 
A tro p in  u n d  P ap av erin  n ic h t beeinflusst w erd en .

3. Y ohim bin  (1 — 2 m g/kg), H ydergin  (0,2 — 0,5 m g/kg) und  P risco l (6 —8 
m g/kg) hem m en die d u rch  T E A  hervo rgeru fene  B lu td ru ck ste ig eru n g  v o ll
stän d ig .

4. N ach d er n ach  E n tw ick lu n g  der T o le ran z  in  M edian laparo tom ie v o r
genom m enen b ila te ra len  A drenektom ie w ar d ie  P ressorw irkung  des T E A  u m  
65 — 83%  geschw ächt. D ie Pressorw irkung des T E A  b e ru h t also zu e in em  e r
heblichen  Teil a u f  se iner das N ebenn ierenm ark  exzitierenden  W irk u n g . D ie 
N ebenn ierenm arkzellen  k ö n n en  als um gew andelte  sym path ische G ang lien  a u f
gefasst w erden ; deshalb  w urde  u n te rsu ch t, a u f  w elche Weise andere G an g lien 
b locker die P resso rw irkung  des T E A  beein flu ssen .

5. H ex am éth o n iu m  (Ce) schw ächt in  d e r D osis von 10—201 m g /k g  die 
b lu td ru ck erh ö h en d e  W irk u n g  von TEA  n u r in  seh r geringem  Masse. D as A u s
bleiben bzw. die Schw äche der H em m ungsw irkung  is t m öglicherweise d a m it 
zu e rk lären , dass auch  C6 das Phänom en der T o le ran z  aufweist.

Die q u a te rn ä ren  G anglienblocker vom T ro p e in ty p  N 239 u n d  N  310 
(p-Pheny lbenzy l-d l-m andely ltrop inum brom id) h em m en  die P resso rw irk u n g  
von  T E A  sehr s ta rk , b is zu 60—100% . D iese V erbindungen w irk en  
selbst in  den v erw endeten  M engen (3—12 m g/kg) n ic h t adrenolytisch . Z u sa m 
m enfassend k an n  festg este llt w erden, dass die U rsach e  der P ressorw irkung  des 
T E A  a u f der A drenerg-A m in-M obilisation aus d e r  N ebenniere b e ru h t.

V
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J . Pókszász,* I. Bacsó und К . Nádor

PHA RM AKOLOGISCHE A B T E IL U N G  DES FORSCH U NG SINSTITUTES F Ü R  E X P E R IM E N T E L L E  M ED IZIN  
D E R  U N G A R ISC H EN  AKADEM IE D E R  W ISSEN SCH A FTEN , BUDAPEST

W irkung der Am inoketone a u f Körpertemperatur 
und Stoffw echsel sowie ihre potenzierende W irkung

A u f den K ongressen  1953 und  1954 d e r  U ngarischen G esellschaft fü r 
P hysio log ie  b e rich te ten  V erfasser über die W irkungen  der von ih n e n  herge
s te l l te n  und  u n te rsu c h te n  A m inoketone. I n  w eiteren  U n tersu ch u n g en  w urde 
fe s tg e s te llt, dass in n e rh a lb  des V erb in d u n g sty p s neben der frü h e r b e o b a c h te 
t e r  A n tin iko tin - sowie d e r  n ik o tin a rtig en  a tm ungsste igernden  W irk u n g  eine 
n e u e re  W irkung, eine ad reno ly tische  E ig en sch a ft angetroffen w erd en  k an n  :

R
I. ; >-co—c h 2c h 2- n  h ^>

A n tin ik o tin  W irk u n g
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n ik o tin a rtig e , a tm u n g sste ig ern d e  
W irk u n g

adreno ly tische  W irkung

D a unsere V erb in d u n g en  die V asopressorw irkung des A drenalins hem m en, 
d ie  K ö rp e rtem p era tu r  herab se tzen , w a n d te n  w ir uns der Suche n a c h  chlor- 
p ro m az in a rtig en  W irk u n g en  zu. A nderseits su c h te n  wir auch die F ra g e  zu b e 
a n tw o r te n  : W elcher Z usam m enhang b e s te h t zwischen der ad ren o ly tisch en
u n d  d er po tenzierenden  W irk u n g  der V erb in d u n g en ?  Es konn te  fo lgendes fest
g e s te llt  w erden :

1. Beim T yp I I I ,  wo R  dem  P ip erid in rin g  en tsp rich t, is t die ad ren o ly tisch e  
W irk u n g  ebenso k rä f tig  w ie die der m it F  933 bezeichneten W rb in d u n g  (Pipe- 
ro x a n ) , und  in d ieser H in sich t sind beide V erb indungen  s tä rk e r als C hlorpro- 
m a z in  oder P ac a ta l. D ie n a c h  A bbindung d e r  C arotis au ftre ten d e  B lu td ru c k 
ste ig e ru n g  wird von  ih n e n  n ich t gehem m t.

Z ur Zeit : Physio log isches In s t i tu t  der U n iv e rs i tä t  Szeged.
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2. I  lä h m t die S toffw echselzen tren  des Zw ischenhirns, da  es die d u rch  
A k ted ro n  veru rsach te  S toffw echselerhöhung an  d er R a tte  s ta rk  h e m m t und  
die d u rch  M orphin und  M ethadon hervorgeru fene  K ö rp e rtem p era tu re rh ö h u n g  
a u fh e b t bzw . hem m t.

3. I  synerg isiert, I I I  ad d itio n ie rt die schm erzstillende W irk u n g  von 
M o rph in .

4. D as in  der T herm oregu la tion  sonst w irkungslose M orphin u n d  I  fö r
d e rn  in  k a lte r  U m gebung die A bküh lung  der T iere.

5. Г-933, P aca ta l u n d  I I I  se tzen  bei R a tte n  die a u f A bküh lu n g  e in tre - 
te n d e  G rundum satzerhöhung  h e rab , so dass die T iere s ta rk  abküh len .

6. Die V erb indungen vom  T yp  I  s te igern  (unabhängig  von  ih re r  sog. 
A n tin iko tinw irkung) die n a rko tische  W irkung  von Ä th e r an  M äusen, v e rk ü rzen  
das E x z ita tio n ss tad iu m  u n d  vertie fen  die N arkose. T yp I I I  w irk t e rheblich  
s tä rk e r  als T yp  I. T yp I I I  e rre ich t be inahe die W irkungsstärke  von  C hlorpro- 
m azin  u n d  is t w irksam er als P a c a ta l.

7. Zw ischen der S tä rk e  d er A n tiad ren a lin - u n d  der die Ä th e rn a rk o se  
s te ig e rn d en  W irkung ko n n te  kein  en tsch iedener Z usam m enhang fe s tg es te llt 
w erden .

8. A m idazophenm engen, w elche die K ö rp e rtem p era tu r  bere its  s ta rk  sen 
k en , s te igern  ebenfalls die n ark o tis ie ren d e  W irkung  des Ä thers, w as jed o ch  
h au p tsäch lich  in  der V erlängerung  d er Z e itd au er des E rw achens aus d e r N arkose 
zum  A usdruck  kom m t.

9. D ie A m inoketone w irken  a u f  die T herm oregulations- u n d  S toffw ech
se lzen tren  des H ypo tha lam us lähm end .

L . Tardos, Á. N ovotny und K . Flesch

PHARM AKOLOGISCHES IN ST ITU T D E R  M ED IZIN ISCH EN  U NIVERSITÄT, BU DA PEST

Beiträge zur Pharm akologie der Spasmolytika

V orher h a tte n  V erfasser nachgew iesen, dass P ap av erin  in  5 ,6 - 10—5 M  
K o n z e n tra tio n  die K o n trak tio n en  im  P ap illa rm uske l des K atzenherzens schw äch t 
u n d  die positiv -ino trope  W irkung  des A drenalins (2—5 -1 0 ~ 7 M ) h e m m t. Es 
e rgab  sich die F rage, w elcher M echanism us fü r  diese W irkung v e ra n tw o rtlic h  
sei : 1. adrenolytische, W irkung, 2. Stoffw echselw irkung, 3. spasm oly tische
W irkung .

N ach  den  U ntersuchungen  von  ISSEKUTZ w ird  die V aso k o n strik tio n s
w irk u n g  des A drenalins am  iso liert d u rch strö m ten  K an inchenohr von  P a p a 
verin  gehem m t. W ir ste llten  fest, dass die positiv -ino trope  W irkung  des A d re
nalin s  am  Pap illarm uskel von  S y m p ath ik o ly tik a  (F  933, H yderg in) se lb st in
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grossen , bereits h y p o d y n am isch  w irkenden M engen n ic h t gehem m t w ird . Diese 
W irk u n g  des P ap av e rin s  u n d  P erp arin s  b e ru h t also n ich t au f S y m p a th ik u s
läh m u n g .

D ie W irkung v o n  P ap av e rin  und P e rp a rin  (5 -1 0 ~ 5 M )  au f den  (^ -V e r
b ra u c h  von D arm -, H erz  u n d - H irn sch n itten  v o n  R a tte n  w urde ebenfalls u n te r 
su c h t ; die M essung erfo lg te  60 M inuten lang  im  WARBURGschen G efäss, I n 
k u b a tio n  im  KREBSschen P hospha tpu ffe r m it 0 ,2%  G lukosegehalt. Es w urde 
fe s tg e s te llt, dass P a p a v e rin  u n d  P erparin  in  ob iger K onzen tra tion  den  0 2-Ver- 
b ra u c h  hem m ten , w äh ren d  gleichzeitig der 0 2-V erb rau ch  von T rasen tin  (6 -1 0 “ 5 
M ) ,  einem  S p asm o ly tik u m  von gleicher S tä rk e  wie obige P rä p a ra te , n ic h t 
h e ra b g e se tz t w urde . D em n ach  ist n ich t die H em m ung  des 0 2-V erbrauchs 
alle in  fü r  die W irk u n g  v eran tw o rtlich .

I m  H inblick a u f  d iese R esu lta te  w urde  die spasm olytische W irk u n g  am  
iso lie rten  R a tte n d a rm  u n te rsu c h t und  h ierbei P ap av e rin , P erp arin  u n d  N aCN  
(1*10~ 3 M )  sowie T ra se n tin  verglichen. E s w u rd e  festgeste llt, dass diese die 
d u rc h  BaCl2, A zety lcho lin  u n d  TMA (T etram eth y lam m o n iu m ) v e ru rsach ten  
S p asm en  in gleicher W eise hem m en, w äh ren d  die positiv -ino trope  W irkung  
des A drenalins am  P ap illa rm u sk e l w eder von  N aC N  noch von T rasen tin  gehem m t 
w u rd e . N achdem  zw ischen  d e r spasm oly tischen  W irk u n g  und  der O berflächen 
a k t iv i tä t  dieser V erb in d u n g en  ein enger Z usam m enhang  b esteh t (IS S E K U T Z ), 

lä s s t  sich die ad ren a lin h em m en d e  W irkung v o n  P a p a v e rin  und  P erp a rin  n ic h t 
n u r  m it der K a p illa ra k tiv itä t  erklären.

I .  Takács, T. Vályi-Nagy, В. K elentei und Z. Halmai

PHARM AKOLOGISCHES IN ST IT U T  D ER  M ED IZIN ISCH EN  U N IV ERSITÄ T, D EBRECEN

Synergism us zwischen Sym pathikolytika  
und M alonsäuredinitril

Verfasser u n te rsu c h te n , ob zwischen d en  th e rap eu tisch  vielfach ange
w endeten  S y m p a th ik o ly tik a  und  M alonsäu re-d in itril in  pharm akologischen  
M engen eine synerg istische  W irkung b es teh t.

M it dem  K a tz e n b lu td ru c k -, D a rm m o tilitä ts - u n d  M ilzkon trak tions-T est 
w u rd e n  an  60 K a tzen  jen e  m in im alen  M engen b es tim m t, welche die b lu td ru ck - 

, s te ig e rn d e  W irkung des A drenalins noch b e trä c h tlic h  (20—30 H gm m ) h e ra b 
se tzen . M it den g leichen T ests  w urden  fe rn e rh in  jen e  M axim alm engen der ange
fü h r te n  P h arm ak a  fe s tg e s te llt, welche die W irk u n g  subtoxischer A d ren a lin 
m engen  (100—1000 fig) p rak tisch  völlig a b w e h rte n  bzw . inverse W irkung  
zeu g ten .

er-



57

Die H älfte  der w irksam en Mengen von M alonsäured in itril wies m it ä h n 
lichen M engen von D ibenam in, Y ohim bin  u n d  Priscol Synergism us vom  A d d i
tio n s ty p  auf. D er Synergism us des gleichen P harm akons zeigte je d o c h  bei 
äh n lich er A nw endung m it H yderg in  u n d  E rg o tam in  den p o tenz ie renden  T y p .

1/1—г/5 d er w irksam en E rgo tam in - u n d  H yderg inm engen  r ie f  m it  den 
g leichen M alonsäuredinitril-M engen volle W irk u n g  hervor.

B. Kelentei und G. Galambos

PHARM AKOLOGISCHES IN STITU T D E R  M ED IZIN ISC H EN  U NIV ERSITÄ T, D EB R EC E N

Neue Beiträge zur Pharm akologie der Gallensäuren, unter  
besonderer Berücksichtigung der B lut-H irn-Liquorschranke

V erfasser u n te rsu ch ten  m it pharm ako log ischen  und m ikrob io log ischen  
M ethoden  die W irkung n a tü rlich e r G allensäure (D esoxycholsäure) u n d  der 
k ü n stlich  hergeste llten  G allensäure (D ehydrocho lsäure) au f den O rganism us,, 
u n te r  besonderer B erücksich tigung  d e r D urch lässigkeit der B lu t-H irn -L i-  
quor- sowie der B lut-Synovia- und  der B lu t-K am m erw assersch ranke. Sie s te ll
te n  folgendes fest :

1. D ie G allensäuren verfügen ausser den b isher bekann ten  physio log ischen  
u n d  pharm akologischen  W irkungen ü b er eine ausgep räg te  ad reno ly tische  bzw . 
sy m p a th ik o ly tisch e  W irkung ; diese E rsch e in u n g  konn te ' sowohl in b ezu g  a u f  
D esoxycholsäure als auch D ehydrocho lsäure  nach  i. v . V erab re ichung  von  
5 — 10—20 m g/kg am  K atzen b lu td ru ck , an  d e r D a rm m o tilitä t und  M ilz k o n tra k 
tio n  b e o b a c h te t w erden.

2. Obige G allensäuren ru fen  eine au sg ep räg te  L iq u o rd ru ck v erän d eru n g  
h e rv o r. E rs t  w ird  der L iquordruck  u m  50—60 H 20  m m  erhöh t, so d an n  s in k t 
d ieser a n h a lte n d  und  s te llt sich a u f  ein n iedriges N iveau  ein.

3. D urch  i. v . V erabreichung von 20 m g/kg  D esoxycholsäure w ird  d e r 
G esam teiw eissgehalt des L iquors, K am m erw assers u n d  der Synovia u m  d u rc h 
sch n ittlich  20 —25%  herabgese tzt, w ährend  in  B lu t, Galle und  H arn  eine  5 0 % - 
ige E rh ö h u n g  des Eiweissspiegels nachgew iesen w erden  kann.

4. D ehydrocholsäure v eru rsach t n ach  i. v . G abe von  30 m g/kg k eine  H y p e r-  
p ro te in äm ie .

5. Obige G allensäuren führen  zur D urch lässigke it der B lu t-L iq u o rsch ran k e  
fü r  th e rap eu tisch e  P en ic illin -und  S trep tom ycinm engen . Die gleiche S te ig e ru n g  is t 
auch  bei d er B lu t-Synovia- u n d  B lu t-K am m erw assersch ranke festzu ste llen .

6. A u f G rund  dieser F estste llungen  e rg ib t sich die M öglichkeit, d ass  die 
u n te r  pa tho log ischen  V erhältn issen  im  B lu t v e rm eh rten  G allensäuren d en  E i
w eisshaushalt des O rganism us sowie die P e rm e a b ilitä t der Schranke b e e in f lu s 
sen können .
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I .  Százados, B . K elentei, T. Vályi-Nagy, I .  Takács und Z. Halmai

STA A TLIC H ES IN STITU T F Ü R  A RB EITSH Y G IEN E, B U D A PEST U N D  PHARM AKOLOGISCHES IN S T IT U T  
D E R  M EDIZINISCHEN U N IV E R S IT Ä T , D EBRECEN

Der Stoffwechsel von  Ratten m it chronischer Bleivergiftung  
im  Ruhezustand und heim  Laufen

Aus früheren  V ersuchen , die von den  V erfassern  an  R a tte n  u n d  M eer
schw einchen  m it seh r geringen  B leisalzm engen bzw . rad ioak tiven  B leiiso topen  
vo rgenom m en w u rd en , g ing  hervor, dass sich  dieses Schw erm etallsalz im  V er
gleich  zu  den üb rigen  O rg an en  hauptsäch lich  in  d e r  N ebenniere sowie im  H y p o 
th a la m u s  in  grösserer M enge ablagert. In fo lgedessen  greift es in  die m ineralo- 
k o rtik o id e  H o rm o n p ro d u k tio n  des O rganism us ein , d . h. infolge Schädigung 
des h y p o p h y sä r-ad ren a len  System s in die R e g u la tio n  des Salz- u n d  W asserh au s
h a l ts  m it einem  z e n tra le n  u n d  teilweise p e rip h e re n  A ngriffspunkten.

B ei den vo rlieg en d en  Versuchen w urde  angenom m en, dass d er b le iv e r
g if te te  O rganism us die gegenüber der S toffw echselsteigerung  a u ftre te n d en  A n
sp rü ch e  n ich t zu  befried ig en  verm ag.

Je  20 R a tte n  (D urchschn ittsgew ich t 250— 300 g) w urden a n d e rth a lb  J a h re  
h in d u rc h  (428 Tage) je d e n  zw eiten Tag m it 5 m g /k g  B le in itra t pero ra l in to x i- 
z ie rt. Die w ährend  d ieser Z eit in  den O rgan ism us der Tiere e ingefüh rte  B lei
m enge be tru g  465 ,6— 744,0 mg. E in  Teil d e r T ie re  w urde bei B eendigung des 
V ersuches g e tö te t u n d  te ils  m it D ithizon, te ils  po larographisch  d er B leigehalt 
d e r  O rgane b e s tim m t. G leichzeitig w urde au c h  d e r W assergehalt der O rgane 
u n te rsu c h t. Die zw eite , a m  Leben gebliebene G ru p p e  der Tiere w urde zu fo r t
lau fen d en  S toffw echselbestim m ungen im  R u h e z u s ta n d  b en u tz t, fe rn er s te llten  
w ir  ih ren  Stoffw echsel n a c h  Laufen m it 10 m m /M in . G eschw indigkeit a u f  h o ri
zo n ta le r Ebene fest.

Bei der U n te rsu c h u n g  des Stoffwechsels im  R u h ezustand  von 10 K on tro ll- 
t ie re n  zeigte dieser a u f  G ru n d  von in allen 5 M in u ten  vorgenom m enen B estim 
m u n g en  w ährend  1 S tu n d e  W erte von 8 ,4 — 12,8 cal/100 g. D ie W erte  d ieser 
T ie re  beim  L aufen  s tieg en  au f 18,6—23,8.

Die W erte d e r m it 5 m g/kg B le in itra t b eh a n d e lte n  Tiere im  R u h ezu stan d  
sa n k e n  dem gegenüber a u f  5 ,6 —10,2. Bei B e la s tu n g  is t die S toffw echselsenkung 
im  Vergleich zu d en  n o rm alen  Tieren noch  au sg ep räg te r, und  es ergeben  sich 
W e rte  von 1 1 ,7 -1 6 ,0 .



В . K ovács und Éva K ovács-Juhász

PHARM AKOLOGISCHES IN STITU T DER M ED IZIN ISCH EN  U NIV ERSITÄ T, SZEGED

Isolierung des in  w eissen Blutzellen (eosinophilen L eukozyten) 
nacligew iesenen natürlichen Antihistam ins

Im  Jah re  1949 b e ric h te te n  V erfasser zum  ers ten m al über ihre V ersuche, 
in  denen  sie nachzuw eisen  verm ochten , dass w eisse B lutzellen u n d  v o r allem  
eosinophile L eukozy ten  eine Substanz m it A n tih is tam in w irk u n g  e n th a lte n . 
D as R esu lta t dieser U n tersuchungen  w urde se ith e r  auch von ausländ ischen  
A u to ren  b estä tig t.

In  w eiteren V ersuchen  gelang es ihnen, d u rc h  V erarbeitung  e iner grossen 
R inderb lu tm enge diesen an tih is tam in a rtig  w irk en d en  S to ff aus w eissen B lu t
zellen zu  isolieren. N achfo lgend  sollen der V e rla u f der Iso lierung u n d  einige 
E igenschaften  des W irksto ffes kurz m itgete ilt w erden .

Die m it der Szilárd M ethode gewonnene Suspension  der weissen B lu tzellen  
w ird  du rch  G efrieren m it Q uarzsand  m azeriert. D as H om ogenat w ird in saurem  
M ilieu bei 0° g eh a lten , sodann  n eu tra lis ie rt, m it Ä th e r von 2 —3fachem  
V olum en au sgeschü tte lt u n d  so der W irksto ff e x tra h ie r t.

D er ä therhaltige  E x tr a k t  w ird e in k o n zen trie rt u n d  a u f  Ä120 3 ch rom ato - 
g rap h ie rt. Die E lu ie ru n g  geschieht m it P e tro lä th e r . Falls erforderlich , k an n  
dieses V erfahren w iederho lt w erden.

Die den W i.k s to ff  en th a lten d en  F rak tio n en  w erden  zusam m engegossen, 
im  V akuum  eingeengt u n d  in  0 ,2—0,3 ml abs. Ä th a n o l nach  Pechet ch rom ato - 
g rap h ie rt. D er N ach weis des W irkstoffes geschieh t m it der m odifiz ierten  ZlM- 
M ERMANNscheu R eak tio n . D as au f diese W eise iso lie rte  n a tü rlich e  A n tih is tam in  
lässt sich  m it einem  C hloroform -Ä thergem isch vom  P ap ie r ablösen.

B ei der M essung d er A ntih istam inw irkung  des Stoffes m it der H istam in - 
A erosolm ethode w urde festg este llt, dass 0,1 — 0,3 m g /kg  am  M eerschw einchen 
gegenüber dem  B ro n ch ia lk ram p f w ährend d er D au e r von d u rch sch n ittlich  
7—10 S tunden  sicheren S chu tz  b ieten .

W ie aus den V ersuchen  hervorgeht, is t dieses na tü rliche  A n tih is tam in  
eine V erbindung von  S te ro id ch arak te r. In  o rgan ischen  L ösungsm itte ln  (Ä th a 
nol, Ä th e r, Chloroform  usw .) is t es gu t löslich, an  d e r L uft w ird es sow ohl im  
L ösungsm itte l als auch  trockendestillie rt in  24 S tu n d en  völlig w irkungslos, 
doch k a n n  es im  koh lend ioxydhaltigen  L u ftra u m  ohne Zersetzung destillie rt 
w erden.

D er S te ro id ch arak te r d e r Substanz geht aus folgenden experim en te llen  
E rgebnissen  hervor :

Im  U ltrav io le ttlich t b e s te h t s ta rk e  F luoreszenz . 50—100 /zg W irk s to ff 
ergeben  nach  der fü r die P ap ierch rom atog raph ie  m odifiz ierten  ZlMMERMANN- 
schen R eak tion  eine b räu n lich -ro te  F a rb re a k tio n . M it 2 ,4 -D in itropheny l-
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h y d ra z in  ergeben ebenfalls a u f  P ap ie r 50—100 Mg W irksto ff eine gelbe F a rb 
re a k tio n .

I n  abs. Ä than o l ze ig t sich das A bsorp tions-m axim um  bei 255 u n d  335 
m /г, in  konz. H 2S 0 4 be i 230, 315, 410 m /t.

D ie B edeu tung  der iso lie rten  n a tü rlich en  A n tih is tam in su b stan z  w ird 
b esp ro ch en .

Gy . F ekete , L . Gyermek und I .  L ázár

FORSCH U NG SINSTITUT D E R  A R ZN EIM ITTEL IN D U ST R IE, BUDAPEST

Untersuchungen an natürlichen und synthetischen  
H ypophysenhinterlappenhorm onen

I n  der L ite ra tu r  is t au c h  in  jü n g s te r  Z eit die F rage noch u m s tr i t te n , ob 
zw ischen  den einzelnen H in te rlap p en h o rm o n en  ein  q u a lita tiv e r  oder n u r  q u a n ti
ta t iv e r  U ntersch ied  b e s te h t. N ach  den neu esten  U n tersuchungen  v o n  Der V lG -  

N E A U D  liegt zwischen d en  O xytocin- u n d  V asopressor-P eptiden  h insich tlich  
d e r  A m inosäu renzusam m ensetzung  eine D ifferenz vor ; fü r V asopressin  ist 
d ie  A nw esenheit von L ysin  oder A rginin kennzeichnend. In fo lgedessen  kann  
an g en o m m en  w erden, dass die V asopressor- bzw . an tid iu re tische  A k tiv i tä t  an 
d ie  A nw esenheit dieser A m inosäu ren  gebunden  ist.

Z u r K lärung  des P ro b lem s w urde te ils die oxytozische, teils die V asopres
so r- u n d  an tid iu re tische  W irk u n g  des nach  der M itteilung  von D u  V iG N E A U D  

sy n th e tis ie r te n  O x y to c in -O k tap ep tid s  u n te rsu c h t.
A us den U n te rsu ch u n g en  ging hervor, dass das syn thetische  O x y toc in  je  

O x y to c in -E in h e it 0,067 zh 0,00825 (SE) E  an tid iu re tisch e  u n d  0,032 ;L 0,0031 
(SE ) E  V asopressor-A k tiv itä t  aufw eist. D ie beiden  re la tiven  W e rte  weichen 
w esen tlich  voneinander ab  (P < 0 ,0 1 ) .

D ie an tid iu re tische  u n d  V asopressor-W irkung des sy n th e tisch e  i O xy
to c in s , die an n äh ern d  1/15 bzw . 1/30 d er O x y to c in -A k tiv itä t a u sm a c h t, ist 
d e m n a c h  vom  A rginin- u n d  L ysingehalt d ieser P ep tide  u n ab h än g ig . Unsere 
R e s u lta te  stim m en m it d en  m it n a tü rlich em  O xytocin  gew onnenen E rgebnissen  
v o n  Lawler u n d  D u  Vigneaud, w onach  dieses über eine geringere  a n ti
d iu re tisch e  A k tiv itä t als 0,001 verfüg te  u n d  eine m essbare V asopressor-A kti- 
v i t ä t  n ich t vo rhanden  w a r, n ic h t überein .

W ir u n te rsuch ten  d a h e r  m ehrere m it Io n en au stau sch er gere in ig te  n a tü r 
lich e  O x y to c in -P räp a ra te . O bw ohl deren  R ein h e itsg rad  die R e in h e it d er P rä 
p a r a te  g enann ter A u to ren  n ic h t erreich te, k o n n te  festgestellt w erden , dass bei 
e in ze ln en  Substanzen  das V erh ä ltn is  zw ischen O xytocin  u n d  V asopressin  das 
V e rh ä ltn is  dieser A k tiv itä te n  des sy n th e tisch en  P räp a ra te s  ü b e rtra f .

A u f G rund dieser R e su lta te  scheint die Id e n ti tä t  des sy n th e tisc h e n  und  
n a tü r lic h e n  O xytocins n ic h t  w ahrscheinlich.



I .  F öldes und E. K omlós

STAATLICHES K O R A N Y I-T U B E R K U LO SEIN ST ITU T, BUDAPEST

W irkung von Isonikotinsäurehydrazid  
auf die höhere N ervenfunktion von R atten. 

Untersuchungen m it einer neuen bedingten R eflexm ethode

Die W irkung von Iso n ik o tin säu reh y d raz id  a u f  die höhere N erv en fu n k tio n  
w urde  u n te rsu ch t. Im  e rs ten  Teil d e r A rbeit erfo lg t die A u sa rb e itu n g  einer 
M ethode, die geeignet is t, die b ed in g ten  R eflexe k leiner L ab o ra to riu m stie re  
q u a n t i ta t iv  zu stud ieren . D ie M ethode — m it d er die bed ing ten  R eflex e  in  der 
W eise gem essen w erden, dass die T iere m it H ilfe p neum atischer Ü b e rtra g u n g  
aus dem  System  eine ih rer bed in g ten  nahrungsbeschaffenden  B ew egung p ro p o r
tio n a le  W asserm enge h in au sd rän g en  — b e ru h t im  w esentlichen a u f d er W e ite re n t
w icklung  d er chronoreflexom etrischen  M ethode von L. I. Kotljarewski und 
u n te rsch e id e t sich von dieser eigen tlich  n u r  in e iner grundlegenden  E inze lh e it. 
W äh ren d  sich näm lich K otljarewski a u f  die M essung der a u f  den  b ed in g ten  
R eiz  e in tre ten d en  einzigen B ew egung b esch rän k t, lassen sich m it u n se re r  Me
th o d e  die w ährend  der ganzen iso lierten  D auer des bed ing ten  R eizes zu stan d e  
k om m enden  bedingten  m o to rischen  R eak tionen  q u a n tita tiv  u n te rsu ch en .

N ach  erfolgreicher A u sa rb e itu n g  d er M ethode b au ten  w ir an  5 R a t te n  au f 
3 versch iedene Schallim pulse (2 p ositive  u n d  1 differenzierenden Reiz) e in  d y n a 
m isches S te reo typ  aus und  u n te rsu c h te n  h iernach , a u f  welche W eise d ie  k ü n s t
lich  en tw ickelten  bed ing ten  R eflexe von Ison iko tin säu reh y d raz id  beein flu sst 
w erden . A u f G rund der 6 M onate h in d u rch  gefüh rten  V ersuche, in  d enen  wir 
m it jed em  T ier m ehr als 40 Tage lang  a rb e ite ten , können folgende E rgebn isse  
fe stg este llt w erden :

D ie einm alige su b k u tan e  In je k tio n  von 2,5 m g/kg u n d  5 m g/100 g Iso 
n ik o tin säu reh y d raz id  fü h rt zu r b ed eu ten d en  Schw ächung der E rregungsprozesse 
u n d  zu r S tä rk u n g  der H em m ungsprozesse. Die gleiche W irkung w ird  von  physio 
logischer K ochsalzlösung n ich t ausgelöst.

N ach  50tägiger B ehand lung  m it täg lich  5 m g/kg Iso n ik o tin säu reh y d rasid  
t r i t t  in n e rh a lb  von 1—2 W ochen die allm ähliche Schw ächung d er E rreg u n g s
prozesse ein ; hiernach w erden die E rregungsprozesse e rn eu t a llm äh lich  s tä rk e r  
u n d  erreichen  den A usgangsw ert. D ie H em m ungsprozesse weisen w äh ren d  der 
ganzen  D auerbehand lung  m it Iso n ik o tin säu reh y d raz id  w esentlich m eh r S tab ili
t ä t  a u f  als vor der B ehandlung .
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M . N e M E SSU R I  und Á .  K lL I Á N Y

IN S T IT U T  F Ü R  BEW EG U N G SLEH RE U N D  HEILGYM NASTIK U N D  IN ST IT U T  F Ü R  SAISONSPORT D E R  HOCH
SC H U L E  F Ü R  LEIBESÜBUNGEN, B U D A PEST

Beiträge zur Bew egungsanalyse des Abgleitens
(F ilm vorführung)

Folgendes w urde u n te rs u c h t :
1. W ie lassen sich  b e im  abgleitenden S k ilau fen  die M uskelkoord inations

v e rh ä ltn isse  reg istrieren?
2. Spielen in  d er A u frech te rh a ltu n g  der A bg le its itu a tio n  die F lexo rre 

f lex e  eine Rolle ?
Z u r K lärung der F ra g e n  w urden  M odellversuche vorgenom m en : a u f  einem  

m it  bestim m ter G eschw ind igkeit einen A bhang h in u n te rfah ren d en  W agen stand  
e in  S portler. Seine B ew egung  u n d  sein A bgleiten  w urde  n ack t a u f  Serienphoto- 
u n d  F ilm aufnahm en  fe s tg eh a lten . Zur R eg is trie ru n g  der B ew egungen w urde 
u n te r  M odifikation d e r zyklographischen  M ethode ein neues V erfahren  aus
g e a rb e ite t. Die E in ze lb ild e r des F ilm streifens w u rd en  nache inander a u f  Mil
lim e te rp ap ie r p ro jiz ie rt u n d  a u f  diesen die Z en tren  d er Schulter, H ü fte , K nöchel 
u n d  K niegelenke b eze ich n e t. Diese P unk te  w u rd en  d u rch  gerade L inien  v e r
b u n d e n  und  die d a d u rc h  geb ilde ten  W inkel sowie die Zeit gem essen.

E s konnte  fe s tg e s te llt w erden, dass die V erän d eru n g  dieser W inkel im  
L au fe  des A bgleitens v o n  d e r Q ualitä t des B odens, dem  N eigungsw inkel des 
A b h an g s, der B ew egungsgeschw indigkeit, der K örperbeschaffenheit des Skiläu
fe rs u n d  seiner G esch ick lichkeit abhäng t. Die E x tensionslage  der u n te ren  E x 
tre m itä te n  bo t den  u n te rsu c h te n  Personen zu r a d ä q u a te n  V erarbeitung  der 
w ä h re n d  des A bgleitens b zw . Fahrens au f dem  W agen  en tstehenden  in tero - und  
ex te ro zep tiv en  Im pulse  u n d  so zur Sicherung des G leichgew ichtes n u r  in  m in i
m alem  Ausmass eine M öglichkeit. Die fü r das A bg le iten  ch arak teris tische  Sem i
flex io n sh a ltu n g  b ie te t h ingegen  vielfache A npassungsm öglichkeiten . In  der 
Sem iflexionslage lockern  s ich  beim  geübten  S k iläu fer die F lexoren des O ber
schenkels. A uf diese W eise b e ru h t diese H a ltu n g  ebenfalls in  e rs te r Linie au f 
E x tensionsreflexen , die in d essen  vom  Sem iflex ionsstehen  ausgehend w irken 
u n d  so erm öglichen, dass sich  der O rganism us d en  V eränderungen  der U m ge
b u n g  in  gesteigertem  M asse anpasse.



6.4

Gy . Székely und J. K ardoss

ANATOMISCHES INSTITUT DER MEDIZINISCHEN UNIVERSITÄT, PÉCS

D e m o n s tra tio n : Schmalfilm über optische und opto
kinetische Reflexe von T r i l u r u s  v u l -  
g a r i s -Larven, deren Augenanlage im 
frühen Neurulastadium mit umgekehrter 
Achse eingesetzt wurde.

D er F ilm  d ien t zu r D okum en ta tio n  der ü b e r  diesen G egenstand  schon 
verö ffen tlich ten  (A cta B iol. H ung.) und  dem nächst zu  verö ffen tlichenden  (A cta 
Physio l. H ung.) A rb e iten . — Die erste Szene des F ilm s zeigt die O pera tio n s
prozedur. Von zwei g le ichaltrigen  N eurulae w ird  die rech te  A ugenanlage des 
D onors h e rau sp räp arie rt u n d  an  die Stelle der e n tfe rn te n  linken A ugenanlage 
des A kzeptors eingesetzt. — Die zweite Szene zeig t die S chnappbew egungen, die 
die entw ickelte  L arve n a c h  dargebo tenen  O b jek ten  au sfü h rt. Es is t zu sehen , 
dass am  operierten  A uge die an tero-posteriore  A chse des G esichtsfeldes v e r
ta u sc h t is t, das T ier g re ift einen  von vorn  gebo tenen  B eu tegegenstand  nach  
d er Seite, einen von der S eite  gebotenen nach  vorne an . — Die dritte Szene  zeig t 
das V erhalten  eines an  e inem  Auge tra n sp la n tie rte n  T ieres in  einer o p to k in e 
tischen  Trom m el. A n s ta t t  m it dem  K opf die D reh rich tu n g  der T rom m el zu  
verfolgen, geht das T ier je  n ach  der D reh rich tu n g  en tw eder grad lin ig  nach  
vo rn  oder h in ten . — Die vierte Szene zeigt das V erh a lten  eines Tieres, dessen  
A ugen beiderseitig  m it u m g ek eh rte r an te ro -p o ste rio rer Achse tra n sp la n tie r t  
w urden . Es w endet sich s te ts  gegen die D reh rich tu n g  der T rom m el. — Bei 
S tills tan d  der Trom m el en tw ick e lt sich eine k o n s ta n te  pendelnde Z w angsbe
w egung des Kopfes in  d e r ho rizon ta len  Ebene.

I
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