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KCI 

Axolotl  egg : 
ex t rac t  in 1 M KCI.  1.069 
euglobulin b 1.046 
extract  in 0.3 3i KCI . 1.067 

Hen's  egg: 
ext rac t  in 1 hi KC!.  1-099 
protein precipi tated 
with  dilution up to 0.3 
5I KCI 1.043 
ext rac t  in 0-3 l~I KC1 . 1.057 
ex t rac t  in EdsalLurea 1.257 
structure protein I :  

in Edsa l l -u rea .  1.129 
in 1 1~ KC1 1.099 

SZENT~GY()RGYI'S 
soluble proteins . 1.076 

Sea urchin egg: 
ex t rac t  in 0,5 M KCI , 1,107 
extract  in 0.3 hi KC1 . 1.067 

I KSCN LiC1 

1"048 1-092 
1.016 1"063 
1"062 1-108 

1"076 1"121 

1"036 1"078 
1-066 1 - I l l  
1-257 1"267 

1-092 1"157 
1"089 1"I49 

1"090 1"199 

1"097 1"119 
1"077 1"085 

by its presence in a considerable amount  in both eggs 
and by the negat ive Discr~E's reaction. Thiocyanate  
anion induces a decrease in the viscosity of solutions of 
this protein fraction, and l i thium cation induces an in- 
crease in viscosity. Such a result may be obtained with 
the solutions of Sz~ ' r -GvbRGVI 'S  structure protein I, 
which contain the same fraction. Both  Li" and SCN' in- 
duce an increase in the viscosity of the solutions of some 
other protein fractions of eggs (NEEDHAM'S euglobulin c, 
SZEN]'-GY6RGVI'S soluble proteins). Solutions contain- 
ing euglobulin b and a considerable amount  of other  
substances (tipids in ex t rac t  in Edsall-urea of hen's  egg) 
do not  show a decrease in viscosity due to  SCN', prob- 
ably because SCN' induces an increase in the viscosity 
of solutions containing globular particles. I t  is therefore 
confirmed tha t  the cytoplasm ol axolotl  and hen eggs 
contain a substance (eug!obul in  b of Amphibians),  the 
solutions of which show a decrease in viscosity with SCN' 
and an increase with Li ' .  

S. RANZI, P. CITTERIO, and M. GIUDICl 

Zoological Laboratory,  Univers i ty  of Milan, January  
3, 1948. 

R i a s s u n t o  

Le soluzioni di euglobulina b, es t ra t te  da uova non  
fecondate di axolotl, e quelle di una frazione, che si pu6 
estrarre con identico procedimento dal tuorlo del l 'uovo 
di pollo, non contengono quant i t~  apprezzabili  di im- 
puritA di origine nucleare. Esse presentano aumento  di 
viscosith ad opera di Li' ,  diminuzione ad opera di SCN', 
se quest i  ioni vengono impiegati  nelle concentrazioni at- 
rive nel produrre modificazioni dello sviluppo embrio- 
nale. 

Viene per tan to  confermata  ta nostra interpretazione 
sul ruolo dell 'euglobulina b nelto sviluppo embrionale. 

R6actions cytolo~iques 
~t l'introduction pulmonaire  exp6rimentale 

de p a r t i c u l e s  de  s i l i c i u m  m 6 t a l l o ' i d i q u e  

On connatt  les effets nocifs de particules de silice SiO~ 
(quartz, calc6doine, etc.) sur les cellules alv6olaires du 

8 Exper. 

poumon. Quel que soft le m6canisme de cet te  nocivit~, 
encore impr6cise, sa r6alit6 ne fair pas de doute. 

Je me suis demand~ si des particules identiques de 
silicium m6talloi'de pr~sentaient une action comparable.  

Du silicium pur x est broy~ au mort ier  d 'Abich en 
poussi~re tr&s fine (particules inf6rieures ~t 5/~, 15 % ; de 
5 ~ 15/~, 80%; sup6rieures /~ 15/~, 5%). Par  injection 
intratrach6ate, des suspensions de cette poussibre en 
liquide de Tyrode sont introduites dans le poumon de 
eobayes. Les an imaux sont sacrifi6s ~ intervMles r6gu- 
liers, de 10 minutes ~ 105 jours apr~s l ' in ject ion et leurs 
poumons examin6s histologiquement.  On peut  ainsi 
constater  le d6roulement des ph6nom~nes suivants.  

La p6n6tration des particules de silicium se fair tr~s 
loin, jusqn ' aux  atv6oles pour les particules de 5/~. Les 
plus grosses particules s 'arrfi tent dans les bronchioles. 
La r6action la plus pr~coce est un emphysbme aecentu6 
de caractgre obstructif.  La di latat ion emphys~mateuse 
des alv6oles n 'emp~che pas la phagoCytose des parti-  
cules par  les cellules alv~olaires et la formation de nom- 
breuses cellules ~ poussibres. 

Un mois environ apr&s l 'arriv~e des poussibres, l 'em- 
phys~me s'est trbs att6nu6 ou a disparu. Les parois 
alv~olaires se sont 6paissies; leurs cellules se sont multi-  
pli6es. Cet 6paississement des parois alv6olaires, de pre- 
sence banale dans les pneumoconioses exp~rimentales, 
ne semble pas pouvoir  6tre rat tachd b. une action directe 
du silicium, car on l 'observe en des points du parenchyme 
ne renfermant  pas de particules. Les nodules lymphoides 
in t raparenchymateux,  plus ou moins fr6quents 5~ l '6tat  
normal ehez le cobaye, ne mont ren t  aucune modification 
ni r6action particnli~res. 

L '6tude particulibre de la phagocytose des particules 
de silicium montre  tes /a i r s  suivants.  

La phagocytose parMt se faire dans les cellules privil~- 
gi6es. Ces cellules apparaissent  bourr6es de particuIes 
tandis que d 'autres,  voisines et en apparence de m~me 
type,  n 'en renferment  aueune. 

Dans les cellules, les particules de silicium subissent 
une a t t aque  et  une fragmentat ion,  sur tout  accentu6e 
aprbs 3 mois. Ces particules semblent  se disloquer en 
fines granulations sph~riques ou, plus exac tement  octa- 
~driques, de I /~ et moins, souvent  dispos~es en files. 
Elles sont noirAtres ou brun sombre, avec une certaine 
transparence rougeAtre. 

Les cellules phagocytaires ne semblent pas sensible- 
ment  alt6r6es. Beaucoup ont leur noyau bien net. On ne 
rencontre jamais de cellules d 'aspect  momifi6, incolo- 
tables, comme celles constatfies darts les retirees con- 
ditions avec les particules de silice SiO~. Le fair est tou t  
5. fair earact~ristique. M6me aprbs plus de trois mois, 
aucune ~cellule ~ on ~plaque/~ silice ~ (MAVROGORI)ATO) ne 
peut  6tre constat6e. Cependant,  l ' a t t aque  et la disloca- 
tion des particules de silieium parai t  morphologique- 
ment  ~vidente. Doit-on en conclure que la dissolution 
des particules de silicium se fair par un mdcanisme ne 
lib6rant pas de silice SiO~ ? Ou l 'oxydat ion du silicium 
dans l'~16ment phagocytaire  ne va-t-elle pas jusqu 'au  
stade SiO~ mais s 'arr6te ~ une 6tape interm6diaire ? Des 
recherches ult~rieures sont n~cessaires pour pr6ciser ces 
points. Le seul fait  qui demeure certain est la diff6rence 
de compor tement  de la cellule vis-X-vis du siiicium et  
de la silice libre. A. Pomchr¢~ 

Ins t i tu t  d 'histologie de la Facult6 de m6decine de 
Lyon~ le 21 janvier  1948. 

1 Je remereie M. PRuvor, de la Soci6t6 A.F.C., pour m'avoir 
amaiblement proeur6 ee produit. 
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By  means  of i n t r a t r a chea l  in jec t ion ,  par t ic les  of meta l -  
loid s i l ic ium abou t  f ive microns  in size are  i n t roduced  
in to  t he  lungs  of gu inea  pigs, and  t i le  secondary  pa ren -  
c h y m a t o u s  reac t ions  are  s tud ied  f rom 10 minu te s  to  
105 days .  I n  t he  dus t  cells, t he  s i l ic ium is p rogress ive ly  
b roken  up in to  v e r y  smal l  par t ic les  of less t h a n  1 mic ron  
in size. Tim cells do no t  show degenera t ion  or  m u m m i -  
f icat ion as t h e  o rd ina ry  silica ceils (MAVROGORDATO) do. 

O b e r  e i n e n  k 6 r p e r e i g e n e n  L e u k o z y t o s e  
b e w i r k e n d e n  F a k t o r  

I m  Ver laufe  yon  im J a h r e  1940 begonnenen  syste-  
ma t i schen  U n t e r s u c h u n g e n  im phys io logischen  I n s t i t u t  
der  Universi t~tt  Ha l le  tiber k6rpere igene  L e u k o z y t o s e  
bewi rkende  Stoffe  gelang es 1943, m i t  Hilfe  yon  Ad-  
sorp t ions-  und  Fg l l ungsve r f ah ren  aus  mensch t i chem und  
t i e r i schem H a r n  P r g p a r a t e  zu gewinnen ,  die in Mengen  
yon  2- -6  m g  be im K a n i n c h e n  und  anderen  T ie ren  sowie 
b e i m  Menschen  * e inen  s ta rken ,  l a n g a n h a l t e n d e n  Leuko-  
zy t en an s t i eg  he rvo r ru fen  (Abbi ldung) .  Das  B lu tb i ld  weis t  
dabei ,  wied ie  Tabe l le  zeigt,  e ine s ta rke  L inksve r sch i ebung  
auf ;  in ve re inze l t en  F/ i l ten w u r d e n  sogar  5 Iye lozy ten  
beobach te t .  Das  K n o c h e n m a r k  (S te rna lpunk t ion)  b ie t e t  
das  Bi ld  e iner  s t a rken  A n r e g u n g  der  Leukopoes  e. Der  
E r y t h r o z y t e n - ,  H/ imoglobin- ,  K a l z i u m -  und B lu t zucke r -  
w e r t  e r fghr t  keine  b e m e r k e n s w e r t e n  Ver / inderungen ,  die 
abso lu te  L y m p h o z y t e n z a h l  n u t  ger ingfi igige Schwan-  
kungen  oder  eine A b n a h m e .  Kurze  Zei t  nach  der  in t ra -  
ven6sen I n j e k t i o n  des L e u h e r e t h i n s ,  wie wir  den in F rage  
s t ehenden  Stof f  g e n a n n t  haben,  f inde t  sich eine m e h r  
oder  weniger  ausgesprochene  Leukopen ie .  Para l le l  da-  
m i t  geh t  eine E r h 6 h u n g  der  K 6 r p e r t e m p e r a t u r .  Bei  
hoher  Dos ie rung  k a n n  es zu e inem k u r z d a u e r n d e n  Schi i t -  
te l f ros t  k o m m e n .  Die  Versuchspe r sonen  k lagen  zu dieser  
Zei t  hguf ig  fiber Kopf schmerzen ,  K n o c h e n s c h m e r z e n  
und  Abgesch lagenhe i t .  N a c h  e inigen S t u n d e n  sind diese 
E r s ch e inungen  wieder  ve r schwunden .  D u r c h  Anwen-  

1 Eigenversuche sowie Versuche an etwa 100 Studenten und 
Patienten. (}ber die therapeutisehen Erfolge soll sp/iter berlchtet 
werden. 

dung  n iedr igerer  Dosen  kann  der  Tempera tu rams t i eg  und 
die Beeint r~icht igung des Al lgemeinbef indens  der  Ver- 
suchspersonen  ver rn ieden  werden  (Fall  3 der  Tabelle).  
Al lerdings  is t  d a n n  die L e u k o z y t o s e w i r k u n g  abge- 
schw~icht. B e h a n d l u n g  des t h e r m o s t a b i l e n  Leuke re th ins  
m i t  T r y p s i n  oder  Salzs~iure f t ihr t  zu Pr~iparaten,  die 
ke ine  Nebene r sche inungen  m e h r  ve ru r sachen ,  deren  Wir-  
k u n g  auf  das weil3e B lu tb i ld  aber  r o l l  e rha l t en  bleibt.  

zohl 
5100,9[ 
oe ooo 
~5 oao ~ 

3.o ooo 

a3ooo~ 

2700o~ 
e~ooo 
21000 ~ .7" P, 
180a0 } ", ," ", ' 
15 000 ~ ~' "e,"" "~ 
:2 ooo 
,9000 ' '~ .  
e oaa 
,7000 

Z Dg 2 7eg 3. rag ,. z,g 5. ~g g rag Z reg 

- - - -  Mensch (intraven6se Injektion von 5 mg I.eukerethin). 
. . . . .  Kaninchen (intravenb;e Injektion von 5 mg Leukerethin). 

E i n e  G e w 6 h n u n g  an  das  L e u k e r e t h i n  I inde t  n i ch t  s tar t .  
E i n e  Versuchsperson ,  der  de r  F a k t o r  in A b s t g n d e n  yon  
mehre ren  W o c h e n  in sgesamt  f i infmaI  in j iz ie r t  wurde ,  
r eag ie r te  s te ts  in derse lben  Weise  m i t  e inem L e u k o z y t e n -  
ans t ieg  auf  fiber 30 000. Auf fa l l end  ist  die hohe E m p -  
f indl ichkei t  des Menschen  gegenf iber  d e m  Leukere th in .  
Von  den  re ins t en  P r g p a r a t e n  bewi rken  bere i t s  Dosen  
yon  10 y pro K i l o g r a m m  K6rpe rgewich t  eine deu t l i che  
Leukozy tose .  I m  T ie rve r such  u n w i r k s a m e  Dosen  sind 
be im Menschen noch s t a rk  wi rksam.  

Wiederho l t ,  aber  n ich t  regelm/iBig reproduz ie rbar ,  
w u r d e n  Pr~iparate  e rha l t en ,  die n u t  eine p y r o g e n e  oder  
n u r  eine leukopenische  oder  n u r  eine L e u k o z y t o s e  ver-  
u r sachende  W i r k u n g  besaBen. Es  muB dahe r  angenom-  
men  werden,  dab  im H a r n  drei  verschiede 'ne Stoffe  vor-  
h a n d e n  sind, yon  denen  einer  die K S r p e r t e m p e r a t u r  be- 

Fall 
Nr. 

Zeit 
in 

Stunden 

0 
1,5 
3 
8 
4 

0 
1,5 
3 
8 
4 

0 
4 
0 
1 

Leuko- i 
zyten I Eosi- 

nophile 

6 800 { 2 
2 000 I 2 
8 000 I _ 

'.8 000  I _ 
;6 000 l -- 

I 

5 80O 3 
2 400 
5 20O -- 

2 000  
14 000 

6 000 4 
2 400 1 
.6 400 
5 800 4 

Jugend- 
lithe 

1 
14 
14 

1_ 
6 

12 

m 

l)ifferenzbild, % 

Stab- Segment- 
kernige kernige 

5 61 
4 55 

22 65 
32 51 
23 56 

2 68 
10 68 
20 70 
22 63 
24 59 

1 53 
22 63 
17 66 

1 59 

l,ympho- 
zyter~ 

27 
36 
12 

3 
7 

24 
22 

9 
9 
D 

42 
14 
17 
36 

Mono- 
zyten 

5 
3 

3 

Tempe- 
ratur 

36,6 
37,4 
39,6 
37,6 
37,0 

36,7 
37,8 
39,7 
38,2 
37,0 

36,6 
36,8 
36,7 
36,6 

Bemerkungen 

l n j e k t i o n  (3 rag) 
Schi i t t e l f ros t  
Kopf schmerzen  
o. 13. 
o. 13. 

I n j e k t i o n  (3 mg) 
K o p f s c h m e r z e n  
o . B .  
Be inschmerzen  
o. 13. 

I n j e k t i o n  (0,5 mg) 
o . B .  
o. 13. 
o. 13. 


