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GréBenordnung, wie sie auch von andern Autoren ge-
funden wurden. Nach Arbeitsleistung wird das Drei- bis
Vierfache an Milchsiure gebildet, wiahrend die durch
Monojodessigséure vergiftete Muskulatur auch dann
eher weniger Milchsiure aufweist als die ruhende. Bei
allen andern Vergiftungsarten konnte ein &hnlicher
Effekt nirgends festgestellt werden. Behandlung mit
Chlorpikrin und Coffein bewirkten sogar eine geringe
Steigerung der Milchsiurebildung. Die niedrigeren
Werte nach der Durchstrémung mit Sublimat diirften
wohl auf die dabei eintretende 6dematose Quellung des
Muskelgewebes zuriickzufithren sein, die groSeren
Wassergehalt mit sich bringt und dadurch geringere
Milchsiurekonzentration vortiuscht. Mit Sublimat
durchstromte Muskeln enthalten bis zu 189, weniger
Trockensubstanz (bei 110° bis zur Gewichtskonstanz ge-
trocknet) als die gleiche Menge mit Ringerl6sung durch-
stromter Muskulatur.

Beck und BEIN? haben kiirzlich am Froschmuskel
untersucht, ob die durch Monojodessigsdure hervorge-
rufene Muskelstarre mit der durch andere «thioloprive»
Substanzen erzeugten identisch ist. Sie fanden zwar for-
male Ahnlichkeit aller vom erstarrenden Muskel ge-
schriebenen Kurven, konnten aber die fiir die Monojod-
essigsjurevergiftung typische Verdnderung in den Frak-
tionen der Hexosephosphorsdureester (Lohmannsche
Hydrolysekurven) nirgends sonst nachweisen. Es muf
also daran festgehalten werden, da allein die Monojod-
essigsiiure fihig ist, die Milchsiurebildung zu unter-
driicken und die Veresterung des Phosphats in andere
Bahnen zu lenken. Die sonst untersuchten «thiolopriven»
Substanzen besitzen dagegen diese Fahigkeit nicht, die
Muskelstarre, die nach Behandlung mit denselben ein-
tritt, darf dem Lundsgaard-Effekt nicht gleichgesetat

werden. Ruporr KRUEGER?

Aus der Pharmakologischen Anstalt der Universitit
Basel, den 1. Dezember 1949.

Summary

Intact frog muscles were perfused with solutions of
iodoacetate, allylisothiocyanate, chloroacetone, chloro-
form, caffeine, mercuric chloride, and chloropicrin. They
were made to contract by work and their lactic acid
content was determined afterwards. Only iodoacetate
inhibited the expected accumulation of lactate in the
working muscle. The other investigated substances
allowed normal production of lactic acid. Chloropicrin
and caffeine caused a small increase. Jodoacetate alone
inhibits the production of a true Lundsgaard effect.

1 G.E.Beck und H. J. Beix, Helv. physiol. acta 6, 398 (1948},
2 Jetzige Adresse: Physiol.-chem. Institut der Universitit Basel.

Die Wirkung von Blutserumfraktionen auf die
Wanderung menschlicher Leukozyten in vitro

Im Zitratplasma, das durch Rekalzifizierung mit iso-
tonischem CaCl, (1,29%,) zum Gerinnen gebracht wird,
ist die Wanderung menschlicher Leukozyten gering.
Fiigt man neben dem Kalziumchlorid noch etwas natives
Serum zu, so wird die Leukozytenwanderung stark ge-
steigert (ALLGOWER1Y).

Das fithrt zur Fragestellung, welche Serumstoffe
aufer dem Kalzium fur die Leukozytenbewegung von
besonderer Bedeutung sind.

1 M.ALLGOWER, Exper. 5, 405 (1949).

Kurze Mitteilungen - Brief Reports

107

‘Wir haben vorerst die Serumproteine in eine haupt-
sichlich die y-Globuline enthaltende Fraktion und in die
verbleibende Fraktion der «Rest-Proteine» aufgeteilt.
Uber den EinfluB dieser beiden Fraktionen auf die
Leukozytenwanderung wird hier kurz berichtet.

Technik

Leukozytenwanderung. Wir bedienten uns dabei der frither be-
schriebenen Technik der Auswanderung der Leukozyten aus einem
Leukozytenfilm, der in kleine Stiicke geschnitten wird. Die Aus-
wanderung erfolgt im Zitratplasma, das durch Rekalzifizieren zum
Gerinnen gebracht wird. Fordernde Einfliisse kommen am besten
zum Ausdruck, wenn man Leukozyten gesunder Individuen mit
4-8000 Zellen pro cm3 verwendet. Die notwendige Dicke des Leuko-
zytenfilms von ca. 0,5 mm kann durch Anreichern der Leukozyten
erhalten werden. Wir haben die Leukozytenbewegung nach drei
Kriterien beurteilt: 1. Zursickgelegter Weg: Einen guten Ausdruck
dafiir stellt die im Plasmakoagulum erhaltene Auswanderungs-
fliche dar. 2. Wanderungsgeschwindigkeif: Diese wurde untersucht
mit Hilfe von Zeitrafferfilmen. 3. Chemotaxis: Die zu untersuchende
Fraktion wurde lokal aufgebracht und beobachtet, ob eine ein-
seitige Wanderung der Leukozyten auftrat.
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Abb. 1. Leukozytenwanderung unter dem Einflu8 von sy-Globulin»
bzw. «Rest-Proteinen» aus 5 verschiedenen Seren. 4 Serumfrak-
tionen des Leukozytenspenders, 47, B, 4 B, O Serumfraktionen von
Spendern mit verschiedenen Blutgruppen. Tyrodezusatz: Kontrollen,

Serumfrakitonierung. Um die y-Globuline von der Hauptmenge
der ilibrigen Serumproteine abzutrennmen, wurde dem Serum 1
seines Volumens gesittigte Ammoniumsulfatlésung zugesetzt. Die
Mischung wurde 12-18 Stunden lang bei 4% C gehalten. Die Fillung
wurde abzentrifugiert, 2mal mit 14 gesittigter Ammoniumsulfat-
16sung gewaschen, in Tyrode gelost und 20-36 Stunden lang bei
4° C gegen hiufig erneuerte Tyrode dialysiert (= «p-Globulin).
Die nach der Abtrennung der «y-Globulin»-Fraktion erhaltene Ei-
weiBlosung wurde in der gleichen Weise gegen Tyrode dialysiert
{= «Rest-Proteine»). Nach der Dialyse wurde in den L&sungen die
EiweiBmenge bestimmt, durch Verdiinnen mit Tyrode wurden die
Proben jeder Versuchsreihe auf den gleichen Eiweifigehalt gebracht,
der in den verschiedenen Versuchen zwischen 0,8 und 1,5%, lag. Die
auf die Leukozyten einwirkende Konzentration der Fraktionen war
zwischen 0,2 bis 0,49%,.
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Eygebnisse

Zuriickgelegter Weg dev Leukozyten: Abb. 1 zeigt einen
Versuch, bei dem die Leukozyten einer Versuchsperson
der Blutgruppe A mit Fraktionen des eigenen Serums,
mit Fraktionen eines anderen A- sowie mit Fraktionen
von B-, AB-, und O-Serum getestet wurden. Das dunkle
Zentrum der einzelnen Figuren stellt das urspriingliche
Leukozytenfilmstiick dar und der runde Hof darum die
Auswanderungszone der Leukozyten in 12 Stunden. Alle
Versuche zeigen ein deutliches Uberwiegen der Wirkung
der «y-Globulinfraktion» Die Auswanderungsfliche er-
reichte hier einen Durchmesser von 10 mm. An diesem
Beispiel wird zugleich deutlich, da3 die Fraktionierung
bei gleicher Methodik nicht mit jedem Serum gleich gut
gelingt. In drei Seren sind die «Rest-Proteine» wirkungs-
los, in einem von geringer Wirksamkeit und im B-Serum
schlieBlich von deutlicher Wirksamkeit.
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Abb. 2. Einseitige Auswanderung der Leukozyten durch lokal auf-
gebrachtes «p-Globulin» bzw. Albumin.

Wanderungsgeschwindigheit. Zeitrafferfilme haben er-
geben, daB nicht nur der zuriickgelegte Weg, sondern
auch die Fortbewegungsgeschwindigkeit der einzelnen
Leukozyten durch die «p-Globuline» des Serums stark
gesteigert wird.

Chemotaktische Wirkung. Durch 6rtlich aufgebrachte
«y-Globuline» konnten wir eine gerichtete Wanderung
erzielen, Abb. 2 zeigt eine Leukozytenkultur, die auf der
einen Seite «y-Globuline», auf der andern Seite ein reines
Serumalbumin gegeniibergesetzt erhielt. «y-Globulin»
vermag die Leukozyten anzulocken, hat also positive
chemotaktische Wirkung, im Gegensatz zum Albumin.

Aus Versuchen mit 27 verschiedenen Seren, die stets
ein gleichsinniges Resultat ergaben, 148t sich folgendes
feststellen: Die Serumproteine (oder mit ihnen ver-
bundene Substanzen)} iiben einen stark stimulierenden
EinfluB auf die Wanderung menschlicher Leukozyten
aus. Sie vergréfern den Weg wie auch die Geschwindig-
keit des einzelnen Leukozyten, der sich im festen Koa-
gulum fortzubewegen hat. Sie sind auch imstande, ge-
richtete Bewegungen der Leukozyten hervorzurufen.
Dabei ist die Wirkung der in der «p-Globulinfraktion»
enthaltenen Proteine stets am stirksten. Es ist uns
wiederholt gelungen, die stimulierende Wirkung vollig
auf die «y-Globuline» zu lokalisieren und eine gleich
eiweiBreiche Fraktion der restlichen Serumproteine her-
zustellen, die gar keine Wirkung auf die Wanderung der
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Leukozyten ausiibte. Die immunologisch wichtige Rolle
von Proteinen, die sich in der Fraktion der y-Globuline
finden, wird somit erginzt durch eine die Leukozyten-
wanderung stimulierende Wirkung dieser Serum-
fraktion.

Diese Befunde finden eine interessante Parallele in der
von HAMBURGER!? sowie von DELAUNAY? beobachteten
fordernden Wirkung von Serum auf die Phagozytose.
DeLauNay konnte dabei eine wesentliche Rolle des
Komplements wahrscheinlich machen. Auch HOBER
und Kawnai? stellten fest, daB die Leukozytenphagozy-
tose durch die Serumglobuline im positiven Sinne be- -
einflufit wird. M. ALLGS6WER und H. SULLMANN

Chirurgische Universititsklinik Basel, den 20. De-
zember 1949.

Summary

Proteins of the human serum were divided in two
fractions by salting out: one fraction containing chiefly
y-globulin, and another freed of this p-globulin, called
the “‘rest-proteins’”’. The effect of the two fractions on
leucocyte migration was investigated. The velocity of
migration and the total distance covered by the leuco-
cytes are greatly enhanced by the presence of the “y-
globulins”’. “‘p-globulins” also have an attracting power
on leucocytes, that is to say that proteins contained in
the y-globulin-fraction have a positive chemotactic effect
on leucocytes.

1 F.HAMBURGER: ABDERHALDEN, Handbuch biol. Arbeiismethoden
4/IV.

2 A.DeLaunay, C. R. Soc. Biol. 139, 557 (1945).

3 R.HoseR und T. Kanar, Klin. Wschr. 2, 209 (1923).

Uber die p-Aminosalicylsiure-Festigkeit von
Tuberkelbazillen

Hurnit stellte unlingst fest, daB sich Tuberkelbazil-
len im wvitro nur in ganz unbedeutendem MaBe an p-
Aminosalicylsiure (PAS) gewthnen. Unseren Beobach-
tungen zufolge kann die Resistenz der Tuberkelbazillen
gegen PAS ohne Schwierigkeit gesteigert werden, wenn
die Ziichtung in dem die PAS enthaltenden DuBosschen
Nihrboden durch Einimpfung grofler Inckula (0,2 ¢m?
Kultur) geschieht, wenn sich auch die Resistenz lang-
samer entwickelt und keinen so hohen Grad erreicht wie
im Falle der Streptomycingewthnung.

In unseren Versuchen gingen wir von der DuBosschen
Kultur vier humaner Stimme aus, die alle 14-18 Tage
in Nahrbtden mit steigenden PAS-Konzentrationen
(Mol. 10~%-10~%) iiberimpft wurden. Der DuBos-Nihr-
boden enthielt statt der Albumin-V-Fraktion 109, bei
Py 2 durch Hitze fraktioniertes Rinderserum? Die
Arzneimittelempfindlichkeit der Stimme wurde eben-
falls in diesem Nihrboden bestimmt; das Inokulum be-
stand pro Réhrchen aus 0,0001 cm?® einer drei Wochen
alten Kultur. Die Ergebnisse wurden 14 Tage spéiter
abgelesen. Mit allen vier Stimmen wurden gleichsinnige
Erfahrungen gemacht. Zur Demonstration unserer Er-
gebnisse werden hier nur die Versuche mit zwei Stidm-
men angefiihrt.

Die in der Tabelle zusammengefaBten Ergebnisse be-
ziehen sich auf die nach der siebenten Uberimpfung in

1 H.Hurx~1, Exper. 5, 128 (1949).
2 R. J.Dusos und G.MIDDLEBROOK, Amer, Rev. Tub. 61, 334
(1947).



