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Bei der Vcrgiftung von Kaninchen  und Ra t ten  mit  
hohen Dosen yon 4,4'-Dichlordiphenyltrichlormethyl- 
methan  (DDT) wurden yon uns StSrungen im Zucker- 
regulationsmechanismus fcstgestcllt. Die Substanz be- 
wirkt  eine rasche Mobilisierung des Leberglykogens bei 
gleichzeitigem Anstieg des Blutzuckers auf Werte yon 
fiber 200 rag%. Die Leber der Versuchstiere (Ratten) 
ist sehon zwei Stunden nach der Vergiftung mit  1,0 g 
DDT/kg glykogenfrei. Dann folgt erh6hter Zuckerver- 
brauch des Organismus, der bei vermehrter  Milchs/iure- 
produktion zu einem raschen Absinken der Blut- 
zuckerkurve bis zu hypoglyk/imisehen Werten ftihrt. 
Einzelne Tierc sterben im hypoglyk~mischen Korea bei 
einem Blutzuckergehalt  yon 20 -30  mg%. Die Alkali- 
reserve wird w/ihrend dcr Vergiftung deutlich vcr- 
mindert ,  es t re ten aber keine meBbaren Verschiebungen 
in der Wasserstoffionenkonzentrat ion des Blutes auf. 
Es entwickelt  sich das Bild einer kompensierten Azi- 
dosis. Glukosurie ist in keinem Fall nachweisbar. 
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Durch Glukoseinfusion nach Beginn der hypoglyk~- 
mischen Vergiftungsphase kann  eine deutliche thera- 
peutische Wirkung erzielt werden. Die iiuBeren Ver- 
gif tungssymptome (Tremor) t re ten sofort nach der In- 
fusion zuriick und die Mortalit/it wird hcrabgesetzt. 
Von 10 Kaninchen,  die mit  einer sicher t6dlich wirken- 
den Dosis von DDT (2,0 g/kg peroral in Lebertran) ver- 
giftet wurden, konntcn  fiinf Tierc durch Glukosebchand- 
lung geheilt werden. Die Abbi ldung demonstr ier t  den 
Verlauf der Blutzucker- und BlutmilchsAurekurve bei 
einem crfolgreich behandel ten Versuchsticr. 

Diese Versuche beweiscn, dab die beschriebencn St6- 
rungen im Kohlehydratstoffwechsel der Tiere ffir den 
letalen Ausgang der Vergiftung yon entscheidender Be- 
deutung sind. 

Das auffallendste ~iuf~ere Merkmal der DDT-Ver- 
giftung beim S~iugetidr, die motorische Ubererregbar- 
keit, die sich meist rasch zu einem Dauertremor steigert, 
kann  durch Narkotika raseh bescitigt werden. Es hat 
sich gezeigt, dab bei vergifteten Ra t ten  durch Dauer- 
narkose ein deutlicher thcrapeutischer Effekt erzielt 
werden kann.  Dieser Befund spricht sehr ffir einen 
zentral-ncrv6sen Angriffspunkt.  

Durch intravenSse Applikat ion hoher Dosen von 
Adrenalin (0,1--0,25 mg/kg) w~hrend der hypoglyk~i- 
mischcn Phase der Vergiftung wird eine deutliche Be- 
einflussung der Symptome bewirkt. Der Tremor wird 
unmit te lbar  nach der Behandlung stark herabgesetzt 
oder kann  verschwinden, die Tiere werden aber schlaff 
und erscheinen vollst~tndig atonisch. Eine Verl~ingerung 
der Lebensdauer der bchandel ten Tiere konnte  nicht  

festgestellt werden. Wegen der komplexen pharma- 
kologischen Wirkung des Adrenalins diirfen aus diesen 
Beobachtungen keine weitgehenden Schltisse gezogen 
werdcn. 

Die schon in frfiheren Arbei ten festgestellten AuBeren 
Symptomc dcr DDT-Vergif tung (motorischc 13ber- 
erregbarkeit, Tremor) weisen deutlich auf eine intensive 
Wirkung auf das zentrale Nervensystem hin. Aus den 
hier erstmals beschriebenen In i t i a l symptomen  (totale 
Mobilisierung des Leberglykogens mit  gleichzeitiger 
Hypcrglyk/imie) 1/iBt sich aber der Sehlufl ziehen, dab 
als Angriffspunkt des Wirkstoffs der DDT-Insekt iz ide  
im Warmblfi terorganismus speziell auch das sympa-  
thische Nervensystem in Fragc kommen dfirfte. 

Die Arbeit  erscheint in extcnso in Helv. Phys. et 
Pharm. Acta (1945). 

P. L~UGER, R. PULVER, C. MONTIG:EL 

Forschungslaboratorien der J. R. Geigy AG., Basel, 
den 7. Juni,  1945. 

Energetisch- dynamische Herzinsuffizienz 
als Folge von Hypokali/imie 

In  Anlchnung an die in der Physiologic gel/iufige 
Bezeichnung der energetisch-dynamischen Herzinsuf- 
fizicnz (GREMELS 1) haben wir ~ 1943 versucht, diesen 
Begriff auch in die Klinik cinzuftihren. Wir  bczeiehnetcn 
damit  t i n  Syndrom, wie es sieh im Verlaufe schwcrer 
allgemeiner Kohlenhydrat-StoffwechselstSrungen (Coma 
diabeticum, hypoglyk~mischem Schock usw.) einstel- 
len kann  und auch bei Zustiinden gesehen wird, bei 
welchen sekund~ir der Kohlenhydratstoffwechsel im 
Bereiche der Muskulatur  in Mitleidenschaft gezogen 
wird (Coma hepaticum, Adrenalinintoxikation,  infekti6s- 
toxische Zustiinde usw.)3. Das Syndrom ist sowohl dutch 
elektrokardiographische, wie h~modynamische Ab- 
weichungen charakterisiert. Elektrokardiographisch 
liegt eine Verliingerung der QT-Dauer vor, h~imo- 
dynamisch zeigt der vorzeitig auffallendc zweite Herz- 
ton ein zu frfihes Krlahmen der Kontrakt ionskraf t  des 
Ventrikels, also eine Adynamie des Herzmuskels an. 
Elektrokardiographisch unterscheiden sich die Ver- 
i inderungen von denjenigen einer Hypoxiimie sehr ein- 
deutig, so dab wir bei der zugrunde liegenden Kohlen- 
hydrat-Stoffwechselst6rung als Ursache eine Veriinde- 
rung oder allgemeine Beeintr~ichtigung in der Ver- 
wertung der eigentlichcn Energietr~iger im Herzmuskel,  
vor allem des Glykogens, vermuteten.  Unter  Heran-  
ziehung dcr Muskclkontraktionstheorie von VZRZkR 
licB sich die QT-Verliingerung - -  von welcher wit  an- 
nehmen diirfen, dab sic die Kontrakt ionsdauer  anzeigt - -  
als eine St6rung im Aufbau des Kal iumglykogen-  
Myosin-Symplexes definieren. Nach VERZAR ist das 
Myosin nur  in der symplexart igen Bindung mit  Kal ium 
und Glykogen elongiert, dagegen in ungebundenem Zu- 
s tand kontrahiert .  Ist diese Symplcxbildung,  wclche 
entsprechend der Theorie yon VERZkR nach jeder Kon- 
t rakt ion des Muskels, also auch nach der Systole, zur 
Muskelerschlaffung notwendig ist, gestSrt, bzw. ver- 
z6gert, muB daraus eine Verliingerung der Kontrakt ions-  
dauer resultieren. Kontrakt ionsdauer  und  Kontrakt ions-  
kraft gehen abcr nicht  parallel. Am Herzmuskel pflegt 

1 GREMELS, Naunyn-Schmiedebergs Arch. 194, 629 (1939/40). 
HEGGLIN, Arch. Kreisl. Forsch. 13, 173 (1943). 

a HEGGmN, Schweiz. reed. Wschr. 74, 1104 (1944). 
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ge rade  bei verl~ingerter K o n t r a k t i o n s d a u e r  die Kon-  
t r a k t i o n s k r a f t  v e r m i n d e r t  zu sein, wie der  vorze i t ige  
Klappensch luB anzeigt .  

S t i m m t  die aus der  k l in ischen E l e k t r o k a r d i o g r a p h i e  
g e w o n n e n e  Er fahrung ,  dab  S tS rungen  des G lykogen-  
s tof fwechsels  des He rzmuske l s  als Ursache  der  QT-  
Vefl~ingerung in F r a g e  k o m m e n ,  so wAren bei  den  
engen  Bez iehungen  zum K a l i u m  im  Ab lau f  der  Muskel-  
k o n t r a k t i o n  auch bei ver~tnder tem Ka l iums to f fwechse l  
ohne  wei teres  ~ihnliche A u s w i r k u n g e n  zu e rwar ten .  
Besonders  die H y p o k a l i ~ m i e  miiBte  gee igne t  sein, 
gleichsinnige A u s w i r k u n g e n  he rvorzu ru fen .  Tats~ichlich 
s ind auch  berei ts  bei de r  farnili~iren p a r o x y s m a l e n  L~ih- 
mung ,  deren  Ursache  in e inem massiver t  Ka l iumabfa l l  
zu suchen ist, QT-Ver l~nge rungen  beschr ieben  worden  
(JuNG und  JANTZ 1 sowie STEWART, HAROLD und 
SMITH*). 

A n h a n d  dreier  13eobachtungen l~iBt sich die theore t i sch  
pos tu l i e r t e  Ans ich t  bestXtigen,  dab  K a l i u m m a n g e l  m i t  
den  g le ichen Vef i inde rungen  im Ekg .  und  der  Herz -  
tonfo lge  e inhergeht ,  wie sie sieh bei schweren  Kohlen-  
h y d r a t - S t o f f w e c h s e t s t S r u n g e n  nachweisen  lassen, d .h .  
Hypokalidmie ruff das Syndrom der energetisch-dynami- 
schen Herzinsu[[izienz hervor. 

Bei al ien drei  B e o b a c h t u n g e n  h a n d e l t e  es sich u m  
F~ille mi t  schweren  gas t ro in t e s t i na l en  S t6rungen ,  zum 
Tell  mi t  E rb rechen ,  z u m  Tell mi t  Durchf~l len ,  als deren  
Fotge der  K a l i u m v e r l u s t  aufzufassen  ist. Para l le l iUi t  
m i t  hypochtor~imischen ode r  hypochlor t imisch-ur~imi-  
schen Er sche inungen ,  welche bei  zwei FAllen zei tweise  
aus  gle icher  Ursache  vor lagen ,  bes t and  nicht .  E i n  Fa l l  
war  i i be rhaup t  hie hypochlor~imisch,  der  R e s t - N  i m m e r  
normal .  Diese Minera l -S tof fwechse l s tSrung ,  welche  eben-  
falls in B e t r a c h t  gezogen werden  mul3te, lieB sich dem-  
naeh  als urs~ichlicher F a k t o r  ausschliel3en. Kohten-  
h y d ra t s t o f fwechs e l s t 6 rungen  k o n n t e n  in k e i n e m  Fal l  
nachgewiesen  werden.  Der  B l u t z u c k e r  war  in allen 
B e o b a c h t u n g e n  normal .  Der  Ka lz iumsp iege l  beweg te  
sich i nne rha lb  der  Grenzen  der  Norm,  Als  einzige ge- 
setzmdflig rail den eleklrokardiographischen A bweichungen 
i2bereinstimmende Blutserumverdnderung honnte die H y -  
pohaIitimie nachgewiesen werden. Die kl inische Bedeu-  
t u n g  dieses S y n d r o m s  ist an ande re r  Stel le  ausff ihr l icher  
da rges t e l l t  3 

Abb. 1. L.H. 1910 ~) 

Die Mittelwerte beziehen sieh auf die naeh der Formel 
QT : 3,9" ~v/RR " errechneten Zahlen 4 

Kalium 13,6 mg % 10.3.44 
QT verlfingett (Mittelwert + 0,132 Sek.) 

Q - I I  Herzton verktirzt (Mittelwert -0,048 Sek.) 

I JUNG und JANTZ, Verb. Dtseh. Ges. Kreislauffschg. 12, 217 
(1939). 

2 S'rEWART und Mitarbeiter, J. amer. reed. Sci. 199, 789 (1940). 
a HEGCLI•, Schweiz. reed, Wschr. 74, 1104 (1944). 
4 HEGCLIN und HOLZMANN, Z. Klin. Med. 132, 1 (1937). 

Kalium 15,8 rag% 25.5. 44 
QT [eieht vefl/ingert (Mittelwert + 0,058 Sek.) 

Q -  II Herzton normal (Mittelwert + 0,038 Sek.) 

Kalium 9,6 mg °/o 13. 1.45 
QT stark verl~ngert (Mittelwert + 0,I98 Sek.) 

Q - I I  Herzton verkfirzt (Mittelwert --0,062 Sek.) 

Kalium 16,3 mg % 
QT t. verlAngert (Mitteiwert + 0,045 Sek.) 

Q -  II Herzton normal (Mittelwert + 0,015 Sek.) 

15.3. 45 

Zusammen[assend wurde  in drei  FAllen bei  Hypoka l i -  
~imie das  S y n d r o m  der  ene rge t i s ch -dynamischen  Herz -  
insuff iz ienzen,  welche  fiir  schwere  K o h l e n h y d r a t - S t o f f -  
wechse l s tSrungen  cha rak t e r i s t i s ch  ist, nachgewiesen .  
Die aus der  Phys io log ie  bekann t en ,  engen  Bez i ehungen  
des K a l i u m s  und  Glykogens  z u m  Ab lau f  de r  Muskel -  
k o n t r a k t i o n  k6nnen  als Ursache  b e t r a c h t e t  werden,  
dab  sowohl  bei S t6 rungen  des K a l i u m -  wie des Gly-  
kogens tof fwechse l s  ein kl inisch we i tgehend  gleichsin-  
niger  Einf luB auf  die H e r z a k t i o n  b e o b a c h t e t  wird.  

R.  HEGGLIN 

Mediz in isehe  Univers i tAtskl in ik ,  Ziirich,  den  17. J u n i  
1945. 

l~ber die l-Peptidasen des Tuberkelbazillus 

I m  Gegensa tz  zu a n d e r n  B a k t e r i e n g r u p p e n  1 haben  
die 1 -Pept idasen  der  s / iurefes ten Bak te r i en ,  im  speziel-  
fen des Tuberke lbaz i l lus ,  ke ine  sy s t ema t i s che  Bearbe i -  

1 E. MASCHMANN, Bakterien-Proteasen, Ergebnisse Ferment- 
foxschung 9, 155 (1943). 


