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dieselben nur durch den CV- bzw. Na'-Gehalt des Serums
und den Eiweigehalt des Serums und der betreffenden
Fliissigkeit bestimmt werden.

P. Barint und G. BENKG

Medizinische Klinik der Erzsébet-Universitit in
Pécs, den 15. September 1947,

Summary

We determined the sodium, chloride, and protein con-
tent of sera on the one hand, and the same constituents
in pleural, ascitic and cerebrospinal fluid on the other.
We found the proportions of sodium and chlorine of
serum and corresponding fluid to be identical with
the proportions calculated according to vAN SLYXE’s
formula on the basis of the Donnan equilibrum. Con-
sequently one cannot draw any diagnostic conclusions
from the sodium or chlorine content of these fluids,
as they depend solely on the sodium or chlorine content
of the serum and the protein content of the serum and
fluid.

Cytochrom-c-Gehalt
der toxisch bedingten Fettleber

Bei der Extraktion von Cytochrom ¢ aus der Leber hat
sich gezeigt, daB um so mehr Cytochrom gewonnen wer-
den kann, je glykogendrmer die Leber ist! 2. Esist unklar
ob die Ursache dafiir in der Extraktionsmethode liegt
oder ob so rasch erfolgende Schwankungen von Cyto-
chrom ¢ in der Leber moglich sind. Im Zusammenhang
damit schien es von Interesse zu sein, Cytochrom ¢ in
der sozusagen glykogenfreien, toxisch bedingten Fett-
leber zu untersuchen.

Es wurde einer Reihe von Kaninchen zweimal pro
Woche 0,5-1,5 cm?® 0,5 %iges Phosphor6l subkutan ein-
gespritzt. Nach 2-3 Injektionen zeigte die Urinunter-
suchung bei allen Tieren deutliche Zeichen eines Leber-
schadens. Die Himoglobin- und Erythrozytenwerte
stiegen bis ans Ende der zweiten Woche an und fielen
nach drei Wochen wieder auf die Norm zuriick. Uber-
lebten die Tiere diesen Zeitpunkt, so entwickelte sich
eine progressive Anidmie.

Die Resultate der Cytochrom-c-Bestimmung nach un-

serer Methode? gehen aus der Tabelle hervor.
Zum Vergleich haben wir auch einige Kaninchen durch
3tiagiges Hungern moglichst glykogenarm gemacht und
Leberwerte von 2,7-3,5 erhalten. Auch gegeniiber diesen
Daten sind die Werte der Fettleber noch um 1009,
erhoht.

In der 1. Gruppe zeigt sich nach einer 3 Wochen
dauernden Vergiftung eine sehr starke Leberverfettung.
Die Cytochromwerte sind mit Ausnahme der Leber
gegeniiber den Kontrolltieren etwas herabgesetzt. In der
Leber findet sich eine Steigerung des Cytochromgehaltes
um das Dreifache, wenn mit den nach einer 15stiindigen
Hungerperiode erhaltenen Leberwerten verglichen wird.

In der 2. Gruppe wurde eine massive Vergiftung
durchgefiihrt, die die Kaninchen kaum linger als 5 Tage
itberlebt hidtten. Auch hier findet man schon die ty-
pische Fettleber. Die Cytochromwerte sind eher etwas
erhoht (Parallele zur gleichzeitigen Himoglobinstei-
gerung ?}, doch sind die Werte nicht zahlreich genug um
Schliisse zu ziehen.

1 0. Rosenthat und D). L. Draekin, J. biol. Chem. 143, 437
1943).
2 A. PrapfR und A. GoNELLA, Exper. 3, 462 (1847).
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Die 3. Gruppe umfaBt 3 Tiere, die eine 36 Tage
daunernde Intoxikation iiberlebten, aber nur eine geringe
Leberverfettung aufweisen. Der Cytochromgehalt der
Gewebe schwankt um die Kontrollwerte. In der Leber

Cytochrom ¢ bei Phosphorvergiftung

Grad der Le?e;—t Wa}slsir- Cytochrom ¢ in mg % von
Leber |8€Wicht gehalt Frischgewebe
in%des} der
verfet- ot
tung Korper-| Leber )
gew. | in% | Herz | Niere | Muskel Gehirn| Leber
- s

1. Gruppe: 2,5-4 cm® Phosphordl in 17-22 Tagen

+4++ | 28 | 68 |134] 6,0 ] 3,1 | 25 | 7,1
+4++ | 24 | — | 98| 51| — |1,9] 57

+4++ 2,5 — 20,8 1 4,7 3,5 3,8 5,0
++-+ 2,2 71 | 18,2 ] 6,5 2,6 2,6 7,8
++ 4,0 68 19,2 | 6,7 2,4 2,9 7,2
++ 3,5 66 | 21,5 5,6 2,5 3,2 7,1
Mittel: | 2,9 68 (17,2 58 | 28| 28| 66
2. Gruppe: 3 cm?® Phosphordl in 5 Tagen
+ 4 3,8 76 | 17,9 5,1 2,9 | 3,0 3,6
N 3,0 | 75 | 220 7,2 | 51| 34 | 3,4
++ 2,9 68 12234} 994 3,3 3,3 3,5

Mittel: | 3,3 73 120774} 38 | 32 35
3. Gruppe: 10 cm® Phosphorisl in 36 Tagen

(-+) 3,6 | 73 [ 18,0 43 | 21 | 1,4 | 3,5
+ 2,4 74 20,51 8,7 2,6 3,1 3,3
{+) 3,0 75 19,91 6,6 2,8 2,4 3,4
Mittel: 3,0 74 1195] 6,5 2,5 2,3 3.4
4. Gruppe: 10 Kontrolltiere
Mittel: 3,2 72 | 20,0 5,8 2,9 3,0 2,1

1,10 06 ) 0,7 1 0,7

Strenang*** 2,6

* Nur rote Muskulatur der Adduktoren.
** 15 Stunden lange Hungerperiode.

ist er wie in der 2. Gruppe erhsht und entspricht etwa
den Hungerwerten. Trotz der Andmie ist eine kompen-
satorische Cytochromsteigerung zu vermissen, wohl
deshalb, weil die Animie nur sehr kurz gedauert hat.

Es zeigt sich also, daB der Cytochromgehalt der
meisten Gewebe durch die Phosphorvergiftung kaum
beeinfluBt wird, daB aber der Cytochromgehalt der
Fettleber ganz enorm ansteigt. Diese Vermehrung
braucht eine gewisse Zeit und ist dehalb in der 2. Gruppe
noch nicht festzustellen. Fiihrt die Vergiftung nicht zu
einer ausgesprochenen Fettleber, so steigt der Cyto-
chromgehalt der Leber kaum an (3. Gruppe).

Die Cytochromvermehrung in der Fettleber ist nicht
nur scheinbar, da sich weder das relative Lebergewicht
noch der Wassergehalt mafigebend verindern. In Wirk-
lichkeit miiBten die Werte wohl noch hoher angesetzt
werden, da ein grofier Teil der Leber nicht aus atmenden
Zellen, sondern aus Depotfett besteht.

Eine interessante Parallele zu diesen Befunden bilden
die Untersuchungen von MEIER und THONES!, die fiir
die Fettleber nach Phosphor- oder Chloroformvergiftung
eine gegeniiber der Norm um 509 erhGhte Atmung fest-
stellen konnten. Es entspricht also, wie es theoretisch

! R. Meier und E. THoENEs, Arch. exp. Path. 769, 655 (1933).
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zu erwarten ist und wie am Beispiel der Thyroxin-
wirkung gezeigt wurde!, der erhthten Gewebeatmung
auch ein erhohter Cytochrom-c-Gehalt.

Es erhebt sich die Frage, ob auch die erndhrungs-
bedingte Fettleber vermehrtes Cytochrom c¢ aufweist
und wieweit iiberhaupt die Atmungsfermente der Leber-
zelle von der Erndhrung abhingig sind (vgl. auch die
Arbeiten von AXELROD et al.?), A. PRADER

Medizinische Poliklinik Lausanne, den 26. Juli 1947.

Summary

The fatty liver in phosphorus poisoning of rabbits
shows a marked increase of cytochrome c.

1 A. Tissiires, Archives int. Phys. 54, 305 (1946).
2 A.E. AxeLrop, K. F. SwingLE und C. A. ELvenjem, J. biol.
Chem. 145, 297 (1942).

Experimentelle Ubertragungsversuche
von Darmausscheidungen leberdystrophie- und
hepatitis-epidemica-kranker Menschen
auf Wellensittiche (Melopsittacus undulatus)*

Finpray und Wirrcox? FINDLAY und MARTINS,
Neere und Stoxes#, dann Havens® und seine Mitar-
beiter, DORLAND und Davies, SAwyER und Mitarbeiter®
u.a.haben an Menschen Hepatitis-Ubertragungsversuche
durchgefiihrt. Entweder wurde mit Nasen/Rachen-Spiil-
wasser oder mit Duodenalsaft, auch mit Harn/Stuhl-
Extrakten und mit Serum peroral oder parenteral ver-
sucht, eine Infektion zu erzeugen. Alle diese Experi-
mente fielen mehr oder weniger positiv aus, zom minde-
sten konnten hepatitisihnliche Erkrankungen beobach-
tet werden.

Experimentell die Ubertragbarkeit bei den Labora-
toriumstieren zu beweisen, war nicht méglich. EngsrL?
berichtet, dal es einzig ANDERSEN gelang, durch Ver-
fiitterung von Duodenalsaft
hepatitiskranker Menschen bei
Schweinen einen Ikterus zu
erzeugen. Das gleiche hat er
auch durch intravenése Blut-
iibertragung von Ikteruskran-
ken erreicht,

Durch eine bestimmte Diit
soll bei Ratten eine Leberdys-
trophie erzeugt werden kén-
nen. Wie PoprPeEr® berichtet,

! Diese Arbeit wurde durch Ge-
wihrleistung eines Stipendiums der
Roche-Studien-Stiftung (Basel) er-
méglicht.

2 G. M. FivpLay und R, R. WiLL-
cox, Lancet I, 212 (1945).

3 G.M. Finpray und N. H. Mar-
TiN, Lancet 244, 678 (1943).

4 J.R.Neerg, J. Stoxes und S.
S. GerLrLis, Am. J. med. Sci. 210, 561
(1945).

5 W. P. HAVENS u.a., Lancet 248,
202 (1945).

8 W. A. Sawver und Mitarbeiter,
Am. J. Hyg. 39, 332; 40, 85 (1944).
7 M.ExncEL, Praxis 5, 53 (1942).

8 H. PoppeRr, Z. klin, Med. 131,160
(1937).
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ist es gelungen, durch Verfiitterung von Allylformiat
ein dem Icterus catarrhalis bzw. der akuten Leber-
dystrophie verwandtes Krankheitsbild hervorzurufen.

Als wir im Herbst 1946 eine groBere und sehr schwere
Epidemie von Hepatitis und Leberdystrophie im patho-
logisch-anatomischen Institut der Universitit Basel be-
obachten konnten und dieses Material systematisch un-
tersucht haben (WERTHEMANN und Bopoky?), erhielten
wir von einem Tierarzt einen Monchssittich (Myopsit-
tacus monachus) zur Untersuchung. Die pathologisch-
anatomische Untersuchung dieses Tieres ergab, da8 eine
Leberdystrophie vorgelegen hatte, die mit dem Bild der
menschlichen Leberdystrophie weitgehend iiberein-
stimmte (Abb. 1). Dieser Zufallsbefund brachte uns auf
den Gedanken, zu versuchen, diese Leberleiden experi-
mentell auf Sittiche zu iibertragen.

Nach verschiedenen Methoden wurde versucht, eine
Ubertragung des infektidsen Stoffes auf diese Vogel zu
erzeugen. In erster Linie wurde Stuhlextrakt hergestellt,
in dhnlicher Weise wie es von Trask, VIGNEE und PauL?
fiir die Ubertragung des Poliomyelitisvirus angegeben
worden ist.

Technik. Es wurde Stuhl von eben erkrankten Patienten im so-
genannten praikterischen Stadium verwendet oder von solchen, bei
denen der Ikterus erst aufgetreten war. Das Material wurde, sowcit
dies durchfithrbar war, steril verarbeitet, in steriler Schale im Eis-
schrank aufbewahrt. Am folgenden Tag wurden ca. 120 cm?® physio-
logischer, steriler Kochsalzlssung beigefiigt, die Masse umgerithrt
und die Suspension wihrend 2 Stunden zur Sedimentierung im Eis-
schrank behalten. Mit einer Pipette wurden 90 cm?® in ein Glas iiber-
tragen, als bakterizides Agens wurden 13 cm3 Ather pro narcosi hin-
zugefiigt und die Losung nochmals itber Nacht im Eisschrank auf-
bewahrt. Am folgenden Morgen wurde die Flissigkeit wihrend 2 Stun-
den bei 3000 Umdrehungen in der Minute zentrifugiert und zum Teil
durch einen Chamberlain-Filter filtriert.

Je 2 Wellensittichen wurde entsprechend ihrem Kor-
pergewicht eine Menge von 0,4—0,8 cm?® dieses Filtrats

1 A. WERTHEMANN und G. Bopoky, Schweiz. Z. path. Bakt, 14,
Suppl. 176 (1947).

2 J.D.Trask, A.J. Viente und J. R. Paur, Proc. Soc. exp.
Biol. Med. 38, 148 (1938).

Abb. 1, Schwere Leberdystrophie bei einem Sittich. Starker Parenchymuntergang. Allgemeine ent-
zindliche Infiltration. Geringe Neubildung von Bindegewebe. 250mal vergroBert. HE-Farbung.
E.N.6641/45,



