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no  a c t i v i t y  a n d  mor in ,  a d e r i v a t i v e  of f lavonol ,  s h o w e d  
o n l y  a w e a k  i n h i b i t i o n  of t h e  b a c t e r i a l  g r o w t h .  

Cys t e in  d id  n o t  h a v e  a n y  a n t a g o n i s t i c  effect .  
E x t r a c t s  of drugs ,  w h i c h  c o n t a i n  n a t u r a l  f l avanones ,  

f l avones ,  i so f l avones  a n d  f lavonols ,  a re  more  or  less 
b a c t e r i o s t a t i c .  

Die Beeinf lussung der Fibr inogenger innung 
durch Ribosenukleinsi iure und adenosintr i -  

phospho rsaures  Na (ATP) 

W / i h r e n d  die h o c h m o l e k u l a r e n  N u k l e i n s g u r e n  v o m  
R i b o s e t y p u s  gee igne t  s ind,  die G e r i n n u n g  a l le in  d u r c h  
die s t a r k e  E r h 6 h u n g  de r  V i s k o s i t g t  de r  L 6 s u n g e n  zu 
h e m m e n ,  f~tllt d ieser  p h y s i k a l i s c h e  F a k t o r  bei  d e n  Ri-  
b o s e n u k l e i n s X u r e n  d a h i n .  Die  L/3sl ichkei t  de r  l e t z t e r e n  
in  W a s s e r  ode r  NaC1 (phys.)  i s t  d e r a r t  ge r ing  (vgl. WUN- 
DERLY1), d a b  y o n  d e m  v o r l i e g e n d e n  T e t r a n u k l e i d e  
(CasH~902sN~sPa) u n d  de r  A d e n o s i n - 3 - p h o s p h o r s g u r e S  
(C10HI~NsOTP. H20  ) S t a m n f i 6 s u n g e n  (Wasser)  yon  n u r  
30 m g %  G e h a l t  he rge s t e l l t  w u r d e n .  Die  L 6 s u n g  yon  
A T P  (C~oFI12OIaP3Naa) e n t h i e l t  1 g % .  D a s  F i b r i n o g e n  
w u r d e  aus  O x a l a t p t a s m a  v o m  Pfe rd ,  n a c h  de r  M e t h o d e  
y o n  ASTRUP u n d  DARLING s g e w o n n e n .  Als Me t3vorgang 
w u r d e  die S o l / G e l - U m w a n d l u n g s z e i t  (SGZ) gew~ihlt, 
d e r e n  T e c h n i k  wir  b e s c h r i e b e n  h a b e n  (WusDERLY4). 

U m  die B e e i n f i u s s u n g  de r  G e r i n n u n g  yon  F i b r i n o g e n  
d u r c h  T h r o m b i n  zu ver fo lgen ,  e n t h a l t e n  die A n s ~ t z e  
n e b e n  200 r a g %  F i b r i n o g e n  u n d  10 m g %  T h r o m b i n -  
R o c h e  -° ( e n t s p r e c h e n d  5 M e l l a n b y - E i n h e i t e n )  so viel  an  
R i b o s e n u k l e i n s / i u r e n  u n d  A T P  wie au f  de r  A b b i l d u n g  
a n g e g e b e n  ist.  Das  V o l u m e n  de r  Ansf i tze  is t  0,5 cma;  
Vo lumenausg l e i chs f l f i s s i g ke i t  i s t  phys io log i s che  NaC1- 
L6sung .  Die  S G Z  des L e e r v e r s u c h s  be t r / i g t  21"  bei  e ine r  
B a d t e m p e r a t u r  yon  30°C. 

D e m n a c h  is t  die h e m m e n d e  V¢i rkung  y o n  A d e n o s i n t r i -  
phosphors~ ture  s tXrker  als die de r  H e f e n u k l e i n s g u r e ,  u n d  
diese t e t z t e r e  r u n d  20mal  s t / i rke r  als  die y o n  A T P .  Die  
Vgirkung de r  b e i d e n  e r s t g e n a n n t e n  Stoffe  b e r u h t  a u f  den  
f re ien  P h o s p h o r s / i u r e g r u p p e n ,  d e n n  die H e m m u n g  y o n  
5 m g  % Adenos in -3 -phosphor s~ iu re  m i t  e iner  f re ien  P h o s -  
phors~ tu reg ruppe  in 3 - S t e l l u n g  des  R i b o s e r e s t e s  w i rd  
d u r c h  den  Z u s a t z  yon  1,2 r a g %  N a H C O  a a u f g e h o b e n .  

Sol/Gei- 
Gehalte im Ansatz Umwand- 

lungszeit 

NaC1, p h y s i o l o g i s c h . . .  

Hefenukleins~ure 6 mg°,'o 
Hefenukleins/iure 6 mg o,,o 

Adenosin -3 -phosphor- 
s~ture 6 mg% 

Adenosin-3-phosphor- 
sS.ure 6 mg% 

ATP 100 mg°o 
ATP 200 mg% 
ATP 300 mg%.  

Albumin 820 mg o'/o 

Albumin 820 mg°,~ 
Albumin 410 rag% 

Albumin 820 mg% 

Albumin 410 mg°/o 

Albumin 820 mg% 
Albumin 820 rag% 
Albumin 820 rag% 

21'"  
22" 

2 2 "  
22" 

22"  

26" 

28** 
4 3 "  
56" 

1 CH. YVUNDERLy, Helv.  chim. ac ta  28, 911 (1915). 
Die Pr / ipara te  wurden  yon der  F i r m s  F. Hof fmann  La Roche 

& Co., Basel, f reundlicherweise zur  Verfflgung gestett t .  
a F. ASTRUP und S. DARLING, Acta  physiol .  Scand.  4, 45 (l.tM2). 
a Cu. WUNOERLY, Helv.  physiol ,  phannaco l ,  ac ta  5, C 3S {1947); 

Helv,  chim. ac ta  al, 50 (1948). 
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U m  d c n ' E i n f l u 0  von A l b u m i n  a u f  die V e r z b g e r u n g e n  
de r  S o l / G e l - U m w a n d l u n g  k e n n e n z u l e r n e n ,  w u r d e n  An-  
sg tze  gemessen ,  in  we l chen  n e b e n  200 m g  % F i b r i n o g e n ,  
10 m~'°~6 ;o T h r o m b i n - R o c h e  (5 M e l l a n b y - E i n h e i t e n ) ,  Ri-  
b o s e n u k l e o t i d e ,  n o c h  s a l z a r m e s  S e r u m a l b u m i n  v o r h a n -  
den  war .  Die  r a g %  b e z i e h e n  s ich a u f  den  G e s a m t a n s a t z  
y o n  0,5 c m  a. 

Bei  de r  g e w g h l t e n  A l b u m i n k o n z e n t r a t i o u  w i r d  die 
h e m m e n d e  -Wirkung v o n  A T P  n i c h t  b e e i n f l u g t ,  d a g e g e n  
d ie jen ige  de r  R i b o s e n u k l e o t i d e .  £~hnliche Verhf i l tn i s se  
w e r d e n  a u c h  be i  de r  G e r i n n u n g  des t31utplas inas  beob -  
a c h t e t ,  j e d o c h  sol len  sie e iner  u m f a s s e n d e r e n  B e a r b e i t u n g  
v o r b e h a l t e n  sein.  CH. ~VUNDERLY 

Mediz in i sche  U n i v e r s i t g t s k l i n i k  Ztir ich,  d e n  20. J u l i  
1948. 

Summary  

T h e  c o a g u l a t i o n  of f i b r i n o g e n  b y  t h r o m b i n  is d e l a y e d  
by  }-east nuc le ic  acid a n d  s t i l l  more  b y  a d e n o s i n - 3 - p h o s -  
phor ic  acid.  Th i s  a c t i o n  is due  to  a free p h o s p h o r i c  ac id  
g roup  a n d  can  be  m e a s u r e d  a l r e a d y  in c o n c e n t r a t i o n s  of 
6 m g  % y e a s t  nucle ic  ac id  or  of 2 m g  % a d e n o s i n - 3 - p h o s -  
phor i c  acid,  w h e r e a s  A T P  o n l y  b e c o m e s  e f fec t ive  in a 
c o n c e n t r a t i o n  of 75 r a g % .  

Presenza di un principio antidiuretico nelle 
ghiandole  salivari posteriori  degl i  Octopodi ~ 

Nel  corso  di  e spe r i enze  d i r e t t e  a s t u d i a r e  I ' a z ione  ipo- 
t e n s i v a  degl i  e s t r a t t i  di  g h i a n d o l a  s a l i va r e  p o s t e r i o r e  di 
Eledone n e l l ' u o m o  sano  e ma l a to ,  a v e m m o  la  so rp re sa  di 
c o n s t a t a r e  che  in u n  d i a b e t i c o  ins ip ido ,  i n i e t t a t o  i n t r a -  
musco l i  con  l ' e s t r a t t o  o t t e n u t o  d a  1,5 g di t e s s u t o  sal i-  
r a r e  fresco, s ' e r a  v e r i f i c a t a  u n a  r i d u z i o n e  de l l a  d iu res i  
g io rna l i e r a  d a  8 l i t r i  a 5 l i t r i  circa.  L ' e f f e t t o  benef ico  si 
r ipe t~  a u n a  s e c o n d s  in iezione.  

Q u e s t a  casua le  o s se rvaz ione  ci h a  s p i n t i  a s t u d i a r e  a 
rondo  t ' a z i o n e  a n t i d i u r e t i c a  degl i  e s t r a t t i  di  g h i a n d o l a  
s a l i va r e  p o s t e r i o r e  di  Oc topode .  Le  comple s se  e spe r i enze  
sono  t u t t o r a  in  corso. Qu i  ci l i m i t e r e m o  s e m p l i c e m e n t e  
a r i a s s u m e r e  i p r i m i  r i s u l t a t i  o t t e n u t i  con  la  m e t o d i c a  
di GILMAN e GOODMAN ~ SU c i rca  100 g r u p p i  di  4 -5  r a t t i .  

1. ° Gli e s t r a t t i  sa l ivar i ,  a lcool ic i  e ace ton ic i ,  di  Eledone 
moschata, Eledone Aldrovandi e Octopus vulgaris posseg-  
gono  t u t t i  u n a  s icura ,  e v i d e n t e  az ione  di  os t aco lo  su l la  
d iu res i  p r o v o c a t a  ne l  r a t t o  d a  s o m m i n i s t r a z i o n e  di acqua .  
L ' in tens i tg t  de l l ' e f f e t to  a n t i d i u r e t i c o  s e m b r a  a l l ' i nc i r ca  
u g u a l e  pe r  gli e s t r a t t i  di Octopus vulgaris (a l les t i t i  d a  
m a t e r i a l e  f reschiss imo)  e pe r  que l l i  di  Eledone (a l les t i t i  
d a  m a t e r i a l e  p r e l e v a t o  d a  a n i m a l i  . m o r t i  d a  q u a l c h e  
g io rno  e c o n s e r v a t i  su ghiaccio) .  

L ' e f f e t t o  si c o m i n c i a  a a p p r e z z a r e  con  e v i d e n z a  pe r  
dosi  di e s t r a t t o  c o r r i s p o n d e n t i  a 0,1 g di t e s s u t o  s a l i va r e  
fresco pe r  100 g di r a t t o .  

1 Le present i  r icerche sono s t a t e  in par te  sovvenz iona te  da  ml  
contributo straordinafio del Consiglio Nazionale delIe Ricerche. 

2 A. GILMAN e L. GOODMAN, J. Physiol. 90, 113 (1937), 
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Nel  m e n t r e  i cont ro l l i  e l i m i n a n o  il 50 % d e l l ' a c q u a  som- 
m i n i s t r a t a  f ra  i 60 e i 90 rain,  i r a t t i  i n i e t t a t i  s o t t o c u t e  
con  l ' e s t r a t t o  c o r r i s p o n d e n t e  a 0,1 g (1), 0,2 g (2), 1 g (3), 
3 g (4), 5 g (5) di t e s s u t o  s a l iva re  e l i m i n a n o  q u e s t o  50% 
solo dopo  90-130  m i n  (1), 120-200  m i n  (2), 200-360  m i n  
(3), 300-450  ra in  (4), o l t re  500 ra in  (5). 

I n  n e s s u n  caso l ' e f f e t to  a n t i d i u r e t i c o  fu segu i to  d a  
po l i u r i a  secondar ia ,  a l m e n o  ne l  pe r iodo  di t e m p o ,  4 - 9  
ore, pe r  cui  6 s t a t a  p r o t r a t t a  l ' o s se rvaz ione .  

2. ° I1 p r inc ip io  a n t i d i u r e t i c o  6 s t a t o  f i n o r a  r i s c o n t r a t o  
solo nel le  g h i a n d o l e  s a l iva r i  pos te r ior i .  E s t r a t t i  ace ton ic i  
di  i n t e s t i no ,  e p a t o p a n c r e a s ,  rene,  b r a n c h i a ,  t es t ico lo  e 
m u s c o l a t u r a  di Octopus vulgaris  si sono  i n f a t t i  d i m o s t r a t i  
p r iv i  di qua l s i a s i  az ione  su l la  diuresi ,  a l m e n o  fino a dosi 
c o r r i s p o n d e n t i  a 1-2  g di t e s s u t o  fresco. 

L ' a z i o n e  a n t i d i u r e t i c a  degl i  e s t r a t t i  sa l iva r i  non  ~ im- 
p u t a b i l e  al  loro c o n t e n u t o  in sali. Pe r s i s t e  i n f a t t i  in- 
v a r i a t a  dopo  p r e c i p i t a z i o n e  de l la  m a s s i m a  p a r t e  di ques t i  
sal i  a mezzo  di alcool  95 °. I sal i  p r e c i p i t a t i  n o n  h a n n o ,  
d ' a l t r o  can to ,  a l c u n a  az ione  su l la  d iures i  n e a n c h e  a dosi  
r e l a t i v a m e n t e  e l eva t e  (10-50  mg/100  g), c o r r i s p o n d e n t i  
a que l le  c o n t e n u t e  n e l l ' e s t r a t t o  di a l m e n o  1,5-7 g di tes-  
su to  s a l iva re  fresco. 

3, ° Gli  e s t r a t t i  di  g h i a n d o l a  s a l i v a t e  pos t e r io re  di Octo- 
pus  macropus  h a n n o  c o s t a n t e m e n t e  sp iega to ,  al  pos to  
de l l ' a z ione  a n t i d i u r e t i c a ,  u n a  e v i d e n t e  e p r o n t a  az ione  
d i u r e t i c a  che  f o r m a  o g g e t t o  di u l t e r io r i  n o s t r e  r icerche .  

4. ° I1 p r inc ip io  a n t i d i u r e t i c o  s a l i va r e  p r e s e n t a  u n a  no-  
t e v o l i s s i m a  t e r m o s t a b i l i t k ,  n o n  solo in a m b i e n t e  n e u t r o  
m a  a n c h e  in a m b i e n t e  f o r t e m e n t e  ac ido  o a lcal ino.  Dopo  
t r a t t a m e n t o  pe r  1 o r a  a 100 ° con  N a O H  n o con HCI n 
l ' a t t i v i t A  a n t i d i u r e t i c a  p e r m a n e  i n f a t t i  p r a t i c a m e n t e  in- 
v a r i a t a .  In  q u a l c h e  e spe r i enza  si b pe r s ino  a v u t a  l ' im-  
p ress ione  di u n  leggero  a u m e n t o  di a t t i v i t h .  

I1 p r inc ip io  a n t i d i u r e t i c o  s e m b r a  res i s te re  al  t r a t t a -  
m e n t o  a ca ldo  con  i o d a t o  di po t a s s io  in a m b i e n t e  l ieve-  
m e n t e  ac ido  (in s egu i to  a q u e s t o  t r a t t a m e n t o  gli e s t r a t t i  
a s s u m o n o ,  pe r  la  p r e s e n z a  de l la  s o s t a n z a  e n t e r a m i n o s i -  
mile,  u n  i n t e n s o  color  v io laceo,  po i  v io laceo  b runo) .  Esso  

t o t a l m e n t e  a d s o r b i t o  d a  c a r b o n e  a n i m a l e  a qua ls ias i  PH- 
5, ° Da l  p r i nc ip io  a n t i d i u r e t i c o  del l ' ipof is i  pos t e r io re  

quel lo  s a l iva re  si d i s t i n g u e  gi/~ f in d ' o r a  pe r  la sua  t e r m o -  
stabil i tY, pe r  la sua  az ione  pifl p r o t r a t t a  e pe r  la  m a n -  
c a n z a  di u n a  po l iu r i a  s econda r i a ,  facile invece  a r i l evars i  
dopo  s o m m i n i s t r a z i o n e  di e l e v a t e  dosi  di p r e p a r a t i  ipo- 
fisari .  

lEO • Percen/ao/e e'/ ro ~ ~ , r ~ l ' ~ !  U 2. 
e]tm/nBZlOne u/']n@r'd,~ l g  tits: u.I. I 
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Curve di eliminazione urinaria dell'acqua in gruppi di ratti idratati 
con somnlinistrazione di aequa per bocca (5 cruz/100 g) e per via 

sottocutanea (1 em3:'ll~0 g). 
CO Controllo (ratti iniettati con acqua distillata). 
I P  -- Ratti iniettati con estratto ipofisario posteriore Upjohn (0,2 

e 1 UI). 
OCT = Ratti iniettati con estratto acetonico di ghiandola salivare 

posteriore di Octopus vulgaris eorrispondente a 0,2, I e 5 g 
di tessuto fresco. 

Tutti i valori si intendono per 100 g di ratto. 

P r e n d e n d o  come  m i s u r a  d e l l ' a t t i v i t h  a n t i d i u r e t i c a  di 
u n  p r e p a r a t o  il r i t a rdo ,  in  c o n f r o n t o  ai  cont ro l l i ,  nel l 'e l i -  
m i n a z i o n e  del  50 % d e l l ' a c q u a  s o m m i n i s t r a t a ,  pos s i amo  
di re  che  l ' e s t r a t t o  sa l iva re  c o r r i s p o n d e n t e  a 0 ,2-0,4  g di 
t e s s u t o  fresco equ iva l e  a c i rca  1 U I  di ipofisi  pos te r io re .  

6. ° I1 p r inc ip io  a n t i d i u r e t i c o  sa l iva re  ~ s i c u r a m e n t e  di- 
verso  d a l l ' a c e t i l c o l i n a  e da l l a  col ina,  da l l a  m u r e x i n a  1, 
da l la  t i r a m i n a  e d a l l ' o c t o p a m i n a L  da l la  m o s c h a t i n a  3. 

I); p r o b a b i l e  che  esso sia d ive r so  a n c h e  da l l a  s o s t a n z a  
e n t e r a m i n o s i m i l e  2, m a  s u l l ' a r g o m e n t o  n e c e s s i t a n o  an-  
co ra  u l ter ior i ,  pifl dec is ive  r icerche .  

7. ° F i n o r a  il p r inc ip io  a n t i d i u r e t i c o  sa l iva re  ~ s t a t o  
s p e r i m e n t a t o  c l i n i c a m e n t e  in due  casi  di d i a b e t e  insi-  
pido.  In  e n t r a m b i  si ebbe ,  pe r  dosi di e s t r a t t o  co r r i spon-  
d e n t i  a 1,5-7 g di t e s s u t o  fresco i n i e t t a t e  i n t r a m u s c o l i ,  
u n a  e v i d e n t e  r iduz ione  de l la  po l i u r i a  (da 7-8 1 q u o t i d i a n i  
a 4-5)  e del la  pol id ips ia .  I n  p a r a g o n e  con  gli e s t r a t t i  di  
ipofisi  pos t e r io re  l ' a z ione  degli  e s t r a t t i  s a l iva r i  si ~ r ive-  
l a t a  a n c h e  n e l l ' u o m o  d iabe t i co ,  come  gig n e l l ' a n i m a l e  
no rma le ,  n o t e v o h n e n t e  pifl d u r a t u r a .  

I); la p r i m a  v o l t a  che nel  c a m p o  degl i  I n v e r t e b r a t i  v i ene  
s e g n a l a t a  la p r e s e n z a  di u n  p r inc ip io  a n t i d i u r e t i c o .  E d  
6 i n t e r e s s a n t e  r i l eva re  come  q u e s t o  p r i n c i p i o  sia  localiz-  
za to  in  quel le  g h i a n d o l e  sa l iva r i  pos te r io r i  che,  in  ba se  
alle pifl r i ce rche  di uno  di noi  (ERsPAMER), v a n n o  s e m p r e  
pifl a c q u i s t a n d o  la f i s ionomia  di u n  ve ro  e p rop r io  m a g a z -  
z ino di so s t anze  a t t i ve ,  a l cune  delle qua l i  v e r o s i m i l m e n t e  

di t i po  o rmonico .  V. ERGPAMER e L. PEROSA 

I s t i t u t o  di F a r m a c o l o g i a  d e l l ' U n i v e r s i t h  di Bar i ,  il 1 
s e t t e m b r e  194s. 

, ~ l t l ~ l D l ( I F y  

A c e t o n e  a n d  a lcohol  e x t r a c t s  of t he  pos t e r i o r  s a l i v a r y  
g l a n d s  of Octopus vulgaris,  Eledone moschata a n d  Eledone 
A ldrovandi  c o n t a i n  a p r i nc ip l e  w h i c h  s t r o n g l y  r educes  
t h e  d iu res i s  in  h y d r a t e d  ra ts .  

The  a n t i d i u r e t i c  p r inc ip l e  is a b s e n t  in all  o t h e r  Octopus 
t i s sues  as well  as in  t h e  s a l i v a r y  g l a n d s  of Octopus 
I ~ a c Y o p u s .  

I t  shows  a h igh  t e r m o s t a b i l i t y  a n d  is s t r o n g l y  a d s o r b e d  
b y  a n i m a l  c h a r c o a l  a t  a n y  r eac t ion .  

T h e  s a l i v a r y  a n t i d i u r e t i c  s u b s t a n c e  is n o t  i d e n t i c a l  
w i t h  t h e  p o s t e r i o r  p i t u i t a r y  p r inc ip le  no r  w i t h  t he  o t h e r  
a c t i v e  s u b s t a n c e s  f o u n d  in t h e  s a l i v a r y  g l a n d s  of Octo-  
poda .  

T h e  i n j e c t i o n  of s a l i v a r y  e x t r a c t s  s a t i s f ac to r i l y  re-  
duces  p o l y u r i a  a n d  p o l y d i p s i a  in  h u m a n  d i a b e t e s  in- 
s ip idus .  

1 V. I~RSPAMER, Exper. 4, 226 (194S). 
2 V. ERSPAMER, Acta ptlarl)lacol. 4, in stampa (19|8) 
3 V. ERSPAMER, Exper. 5, in stampa (191'~). 

Darstel lung doppelbrechender Lipoidtropfen 
aus dem Serum 

N a c h d e m  bei  de r  I A p o i d n e p h r o s e  u n d  a n d e r n  Nieren-  
k r a n k h e i t e n  die Hype rcho le s t e r in~ tmie  als wicht iges  Sym-  
p t o m  e r k a n n t  wurde ,  b r a c h t e  m a n  die L ipo idur ie ,  d . h .  
das  A u f t r e t e n  d o p p e l b r e c h e n d e r  S u b s t a n z e n  im U r i n  
d a m i t  in  V e r b i n d u n g  u n d  s u c h t e  den  D u r c h t r i t t  d u r c h  
die Niere  zu erkl / i ren.  DaB die T r o p f e n  als  solche die 
Niere,  d .h .  den  G l o m e r u l u s  pass i e ren  k 6 n n e n ,  sch ien  y o n  
v o r n e h e r e i n  wenig  wahr sche in l i ch .  M a n  d a c h t e  d e s h a l b  
ehe r  an  e inen  D u r c h t r i t t  d u r c h  die Glomeru l i  in a n d e r e r  
Fo rm,  gelCst ode r  ill V e r b i n d u n g  m i t  F-iweiBen als  sog. 
L ipop ro t e ine .  D u r c h  R t i c k r e s o r p t i o n  in die T u b u l u s e p i -  


