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S u l l ' a n t a g o n i s m o  b a r i o - p o t a s s i o  ne l l ' in t e s t ino  
t e n u e  di  cav ia  

Occas iona lmen te  ~ s t a t o  da noi  o s se rva to  che il bar io  
e il potassio,  due  ioni aven t i  a m b e d u e ,  da  soli, una  azione 
ecc i t an te  sulla motilitS, de l l ' i n t e s t i no  t e n u e  di c a r l a  ~, 
q u a n d o  agiscono insieme,  f ino ad  una  ce r t a  concen t r a -  
zione di  potass io ,  d e t e r m i n a n o  una  c o n t r a z i o n e  infer iore  
del  bar io  da solo, m e n t r e  a concen t r az ion i  maggior i  di 
potass io ,  d e t e r m i n a n o  un  e f fe t to  motor io  eguale  o 
super iore  a quel lo  del bar io  da solo. 

L ' i leo  di c a r l a  viene to l to  da l l ' an ima le  ucciso per  
d i s s a n g u a m e n t o  a d igiuno,  viene sospeso in 100 cln 3 di  
T y r o d e  a 38 ° C oss igenato ,  e v iene  col legato  per  la regi- 
s t r az ione  dei m o v i m e n t i  long i tud ina l i  ad  una  leva di 
t ipo  svedese.  I1 bar io  come c loruro  di bar io  v iene  ag- 
giu~ato al bagno  in soluzione al 0 ,1% nella  quanti t~t  di 
3 cm s (1,44-10 ~ M); il po tass io  viene agg iun to  come 
c loruro  di po tass io  in soluzione al 2%,  in q u a n t i t k  
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Fig. 1. - Effetto inibente del cloruro di magnesio (~)  e del cloruro di 
calcio (o) sulla contrazione da cloruro di bario, quando vengano ag- 
giunti assieme al bario in quantit~ progressivamentc crescenti. Sulle 
ascisse quantitX i*a moll di cloruro di magnesio o di cloruro di caleio 
aggiunti assieme al cloruro di bario al liquido di Tyrode; sulle ordi- 
nate altezza del meccanogramma, supponendo eguale a 100 quello 

ottenuto con il cloruro di bario da solo. 

& 

Fig. 2. - Doppio effetto del eloruro di potassio sulla contrazione da 
cloruro di bario, quando venga aggiunto assieme al bario in quantit~ 
progressivamente crcscenti. Sulle ascisse quantith in moll di cloruro 
di potassio aggiunto assieme al cloruro di bario al liquido di Tyrode ; 
sulle ordinate altezza del meccanogramma, supponendo eguale a 

100 quello ottenuto con il cloruro di bario da solo. 
Sono indicati con segni diversi i risultati di 4 esperimenti ottenuti 

con 4 distinti preparati. 

z Z. M. BAcQ, Arch. intern. Pharmac. Th6rap. 63, 59 (1939). 

var iabi l i  (fino ad 8.10 -4 M), da  solo o ass ieme alla sol i ta  
q u a n t i t k  di bario.  Nelle p rove  che sono s t a t e  f a t t e  per  
saggiare  l ' a t t i v i t ~  del  calcio e del magnes io ,  ques t i  
meta l l i  sono s t a t i  agg iun t i  come clorur i  in soluzione 
a l l ' l , 5  r isp.  a l l ' 1%,  in q u a n t i t ~  var iabi l i  (fino a 4-10 -4 IV[), 
da  soli o ass ieme alla sol i ta  q u a n t i t ~  di bar io .  

L 'osserv,  azione de l l ' az ione  del bar io  e del  ca t ione  in 
e s p e r i m e n t o  ~ s t a t a  f a t t a  s e mp r e  sullo s tesso p repa ra to ,  
a l t e r n a n d o  una  p r o v a  con il bar io  da  solo e u n a  p r o v a  
con la miscela  o con il ca t ione  da  solo. L ' a z i o n e  delle 
sos t anze  s p e r i m e n t a t e  si ~ d e d o t t a  da l l ' a l t ezza  dei 
m e c c a n o g r a m m a  dopo  la s tab i l i zzaz ione  ton ica  z con- 
f r o n t a n d o  con la med ia  delle due  con t r az ion i  da  bario,  
p r e c e d e n t e  e susseguente ,  p o s t a  eguale a 100. 

I r i su l ta t i  sono r i a s sun t i  nei  graf ici  1 e 2; da  essi 
appa re  che m e n t r e  l ' agg iun t a  di  calcio e magnes io  
(Fig. l) in quant i t& molar i  c rescen t i  p o r t a  ad una  pro-  
gressiva d iminu iz ione  della con t r az ione  da bario,  la 
a g g i u n t a  di potass io ,  f ino ad una  ce r t a  molar i t~ ,  de- 
p r ime  l ' az ione  del bar io ,  m e n t r e  a dosi  maggior i  l ' az ione 
c o n t r a t t u r a n t e  della miscela  8 c o m e  quel la  del  bar io  da 
solo o maggiore  (Fig. 2 e 3). 

n o l o  che l ' az ione  ecc i t an t e  del  bar io  v iene  in ib i ta  
dal  calcio che ha  invece  u n a  azione d e p r i m e n t e  sulla 
motilit/~ in tes t ina le~;  a n c h e  il magnes io ,  come  si ~ de t to ,  
pub  associars i  al calcio, m a n i f e s t a n d o  una  azione di poco 
infer iore  a quel la  del  calcio. 

Non  mi cons t a  invece  che  fosse no lo  il dupl ice  e f fe t to  
del  potass io ,  che a b b i a m o  p r i m a  r icorda to .  

L ' a n t a g o n i s m o  fra  gli ioni bar io ,  calcio e magnes io ,  si 
p o t r e b b e  spiegare  in base  alle nozioni  genera l i  che noi 
pos sed i amo  3 come  ~ s t a t o  sp iega to  a n c h e  l ' a n t a g o n i s m o  
t r a  calcio e magnes io  (HEILBRUNN, 1. c.), cio~ a m m e t -  
t e n d o  che il calcio ed il magnes io ,  per  compe t i z ione  con 
il bar io  sullo s tesso s u b s t r a t o  prote ico ,  i m p e d i s c a n o  a 
q u e s t ' u l t i m o  di combina r s i  e di fo rmare  del  p r o t e i n a t o  
di bario,  e cost di espl icare  la sua  azione.  

Pifl difficile ~ invece  sp iegare  il c o m p o r t a m e n t o  del 
po tass io  nei  con f ron t i  de l l ' az ione  esp l i ca ta  da l  bar io ;  
qui  la sempl ice  c o m p e t i z i o n e  sullo s tesso s u b s t r a t o  non  
ci pub  dar  rag ione  di t u t t o  ed 6 p resumib i l e  invece che 
si abb ia  a c h e  fare con un m e c c a n i s m o  diverso.  Di fa t t i  
ci poss iamo i m m a g i n a r e  che  il potass io ,  che  ha  una  
azione ecc i t an t e  mo l to  m e n o  i n t e n s a  del  bario,  impe-  
d e n d o  al bar io  di combinars i ,  ne  imped i sca  l 'azione,  ma  
non  s a p p i a m o  immag ina rc i ,  r i m a n e n d o  nello s tesso 
schema ,  come con dosi  maggior i  di potass io ,  che per~') 
posseggono  s e mp r e  u n a  azione m e n o  i n t e n s a  del  bar io  
da solo, si r iesca t u t t a v i a  ad o t t e n e r e  una  azione ecci- 
t a n t e  eguale  o maggiore  di quel la  del  bar io  da  solo 
(Fig. 3). P r e s u m i b i l m e n t e  con le dosi  maggior i  di  po- 
tass io  e n t r a  in azione u n ' a l t r a  p rop r i e tk  del po tass io  chc 
p o t r e b b e  essere  la sua in f luenza  f avo ren t e  sulla pe rme-  
abilit/~ cellulare,  o rma i  a s s o d a t a  da  n u m e r o s i  lavori  
anche  recen t i  4. P e r  e f fe t to  di ta le  azione il bar io  p o t r e b b e  
e n t r a r e  in magg io re  c o n c e n t r a z i o n e  nelle cellule ecci- 
tabi l i  ed, ivi, n o n o s t a n t e  la compe t i z ione  del potass io ,  
espl icare  e g u a l m e n t e  il suo e f fe t to  ecc i t an te .  

I~ r ecen te  l ' a f f e rmaz ione  di  a lcuni  AA 5, secondo  i 
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Fig. 3. - Sopra, andando da sinistra a destra: 1 meccanogramma di intestino tenue di cavia trattato con 1,44.10 -n M di cloruro di bario, 
o trattato con la stessa quantit~ di bario -~ 1,60.10 -4 M di cloruro di potassio, a trattato con 1,60-10 -4  M di eloruro di potassio, 4, .~ 
trattato con la quantith di bario di cui sopra per clue volte di seguito, 6 trattato con la solita quantit~ di bario +6,5.10 -4 M di eloruro di 
potassio, 7 trattato con 6,5.10 -4 M di cloruro di potassio, S trattato ancora con la solita quantita di bario. Sotto, in un altro prepa- 

rato, andando da sinistra a destra, le stesse prove, rna nell'ordine inverso a qtlello sopra menzionato. Tempo: ogni intervallo 6 see. 

quali  il po tass io  pu6  res t i tu i re  l 'eccitabili t /~ vaga le  del  
cuore  p e r d u t a  pe r  in toss icaz ione  con ba r i o .  A n c h e  sul 
euore  qn ind i ,  come su l l ' i n t e s t ino  t e n u e  (ent ro  cer te  
concen t raz ion i ) ,  il bar io  ed il po tass io  s a r ebbe ro  ioni 

an tagon i s t i .  V. CAPRARO e V. BARILLI 

I s t i t u t o  De Angeli ,  Milano, il 15 luglio 1948. 

Zusammen/assung 

B a r i u m ,  u n d  ebenso  Ka l i um,  er regen,  wie b e k a n n t ,  
den  i so l ie r ten  D i i n n d a r m  des  Meer sehwe inchens .  W e r d e n  
beide  z u s a m m e n  gegeben,  so is t  die  K o n t r a k t i o n  bis zu 
e iner  gewissen K a l i u m k o n z e n t r a t i o n  kle iner  als wie d u r c h  
B a r i u m  allein. Bei  gr6Beren K o n z e n t r a t i o n e n  von  Ka-  
l ium wird  dagegen  eine gleiche oder  s t / i rkere  E r r e g u n g  
h e rvo rge ru f en .  Es  wi rd  ve r such t ,  d iesen e igena r t igen  Ka-  
l i umef fek t  zu erkl/i.ren. 

-" L. BOULET e A. M. BOULET, C. R. Soc. Biol. 141, 1226 (1947). 

T a n n i n  und A d r e n a l i n  

An iso l ie r ten  O r g a n e n  fiel uns  die  Vers t~t rkung der  
A d r e n a l i n w i r k u n g  d u r c h  Auszfige aus  g e r b s t o f f h a l t i g e n  
P f i a n z e n  auf.  GerbsXure  se lbs t  erwies  s ich ~hnl ich  wirk-  
s am.  Da  fiber die Gerbs / iure  in d ieser  H i n s i c h t  nu r  wenig  
b e k a n n t  is t  1, h a b e n  wir  i h ren  Einflul3 auf  die Adrena l i n -  
w i r k u n g  an  v e r s c h i e d e n e n  T e s t o b j e k t e n  u n t e r s u c h t .  

[solierter i4aninchendarm. Gerbs/ iure  in K o n z e n t r a t i o -  
nen  yon  1 :10000  bis  1 :10 Mil l ionen verst~irkt  u n d  ver-  
l~ingert die H e m m u n g  der  r h y t h m i s c h e n  D a r m k o n t r a k -  
t i o n e n  d u r c h  Adrena l in ,  Die A d r e n a t i n s c h w e l l e n d o s i s  
(1:20 Mill ionen) w i rd  e t w a  f i inf fach e r n i e d r i g t  (1 : 100 
Mill ionen).  Die Gerbs~ure  is t  l e ich t  a u s w a s c h b a r ;  d ie  
Sens ib i l i s ie rung  fiir Adrena l in ,  die a m  g le ichen  P r / i pa r a t  
bel iebig  of t  w iede rho l t  w e r d e n  kann ,  t r i t t  auf,  w e n n  
Gerbs~ture vo rhe r  ( ~ - - 1  Minute)  oder  g le ichzei t ig  mi t  
A d r e n a l i n  b e i g e b r a c h t  wi rd :  h6here  Gerbs l tu rekonzen-  
t r a t i o n e n  wi rken  s t / i rker  als niedere .  

Gerbs i iure  al lein h a t t e  in K o n z e n t r a t i o n e n  u n t e r  
1 : 10 000 ke ine  \V i rkung  auf  den  D a r m ;  K o n z e n t r a t i o n e n  
yon  1 :10000  v e r u r s a c h t e n  ge legent l ich  eine k u r z d a u -  

e r n d e  H e m m u n g  der  Darmt~i t igkei t ,  ge legent l i ch  e ine  
T o n u s z u n a h m e  des  Darms t f i cks .  

Isolierter nichtgravider Kani~chenuterus. GerbsXure  in 
K o n z e n t r a t i o n e n  y o n  1 : 100 000 bis 1 : 1 Million, die al lein 
keine W i r k u n g  au f  den  U t e r u s s t r e i f e n  haben ,  ve r s t i i rk t  
u n d  verl~ingert  die A d r e n a l i n k o n t r a k t i o n  des Ute rus .  
Die A d r e n a l i n s c h w e l l e n d o s i s  (1 : 10 Mill ionen) wi rd  e t w a  
f f inffach e rn iedr ig t .  Der  Gerbs i iu ree f fek t  t r i t t  be/ vor-  
he r ige r  oder  g le ichze i t iger  H e r a n b r i n g u n g  m i t  A d r e n a -  
l in  auf;  ist  l e ieh t  a u s w a s c h b a r  u n d  wiede rho lba r .  

E r g o t a m i n  v e r m a g  b e k a n n t l i c h  bei  e n t s p r e c h e n d e r  
Dos i e rung  die U t e r u s k o n t r a k t i o n  d u r c h  Adrena l i n  in ge- 
r inger  K o n z e n t r a t i o n  (z. B. 1 : 1 Million) a u f z u h e b e n  bzw.  
in e ine  E r s c h l a f f u n g  u m z u w a n d e l n  (, Umkehrwirkung~,) ,  
wl ih rend  die yon  h6he ren  A d r e n a l i n k o n z e n t r a t i o n e n  
(z. B. 1 : 100 000) b e w i r k t e  Verk f i r zung  des  U t e r u s s t r e i -  
fens  d u r c h  die gleiche E r g o t a m i n v o r b e h a n d l u n g  nu r  e t -  
was abgeschwi ich t  wird.  W i r  b e o b a c h t e t e n  n a c h  V o r b e -  
h a n d l n n g  mi t  E r g o t a m i n t a r t r a t  (Gynergen) ,  d a b  A d r e n a -  
l in in e iner  K o n z e n t r a t i o n  yon  1 : 1 Million den  U t e r u s  zur  
E r s c h l a f f u n g  b r a c h t e  (((Umkehrwirkung~,), w/ th rend  die-  
selbe A d r e n a l i n k o n z e n t r a t i o n  plus  Gerbs/ iure  ( 1 : 100 000) 
noch  e inwandf r e i  k o n t r a h i e r e n d  wi rk te .  

Blutdruck der dekapitierten Kalze. Die B l u t d r u c k s t e i -  
g e r u n g  d u t c h  A d r e n a l i n  ( 1 -  3 y/kg) ist  in de r  Regel  eben -  
falls h6her ,  w e n n  T a n n i n  (0,1--1,0 mg/kg)  ~z--1 Mi n u t e  
v o rh e r  oder  g le ichzei t ig  mi t  Adrena l in  i n t r a v e n 6 s  v e r ab -  
r e i ch t  wird.  

I n t r a v e n 6 s e  V o r b e h a n d l u n g  mi t  T a n n i n  verst~trkt  aueh  
die d u r c h  Adrena l i n  (0,5--5(1 7) ausge l6s ten  Kontraktio- 
hen der Nickhaut der tfatze, u n d  zwar  sowohl  n a c h  vor-  
her iger  D u r c h t r e n n u n g  der  prXgangl ionfi ren s y m p a t h i -  
schen  N e r v f a s e r n  - w o d u r c h  schon  an sich eine Sen- 
s ib i l i s ierung ffir Adrena l in  er fo lg t  --  als  auch  a m  norma l  
i n n e r v i e r t e n  Organ .  D o c h  ist  de r  T a n n i n e f f e k t  am Ganz-  
t ier  n i c h t  so s t a r k  ausgep r~g t  wie an  isol ier ten Organen .  

Es  ist m6gl ich ,  dab  die Vers tXrkung  der  Adrena l in -  
w i r k u n g  d u r c h  T a n n i n  d a r a u f  b e ru h t ,  dab  die O x y d a t i o n  
yon  Adrena l i n  g e h e m m t  wird.  Hief t i r  s p r ech en  in vitro- 
Versuche, in d e n e n  ein solcher  E f f ek t  g e f u n d e n  w u rd e .  
A d r e n a l i n l 6 s u n g e n  in K o n z e n t r a t i o n e n  yon  1:2000 bis  
1 :200000  ver f l i rben  s ich a m  L ich t  rasch  r6t t ich .  S e h r  
v e r d f i n n t e  L 6 s u n g en  ver l i e ren  f iberdies  an  W i r k s a m k e i t ,  
g e m e s s e n  a m  B l u t d r u c k  der  d e k a p i t i e r t e n  K a t z e .  Mit  


