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Table I 
Urinary excretion of Total Nitrogen and Amino Acid Nitrogen 
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No. of 
rats 

20 

12 

6 

6 

Agent 

None 

Djenkolic Acid 2 mM 

L-Cysteine 2 mM 

D-Alanine 2 mM 

Excreted 

T-N*, mg 
A-N**, % 

T-N, mg 
A-N, % 

T-N, mg 
A-N, % 

T-N, mg 
A-N, % 

Per 24 hours 
be~ore administration 

Mean (X) ] 

87.8 
2"9 

94-3 
3"3 

97"8 
3.0 

84"2 
3"4 

S t  SMt~f 

13-2 4.2 
0.8 0.3 

26-4 10-8 
1-4 0.6 

26.4 15.3 
0.9 0.5 

9.5 5.5 
0.2 0-1 

Per 24 hours 
after administration 

Mean (X) 

80"0 
3"5 

110-5 
9.5 

144.0 
23-0 

111-5 
10,1 

18"3 
1"1 

22"7 
1.9 

21 "4 
2"1 

4.2 
1.2 

SM 

5.8 
0.3 

9,3 
0.8 

12-4 
1-2 

2.4 
0.7 

Difference 

- 8.9% 
+ 21.0% 

+17.2% 
+ 188.0% 

+47.2% 
+ 667.o% 

+ 32.4% 
+ 197.0% 

* m g  of total nitrogen in urine. 
.~  (X-X) ~ 

* Standard deviation, S z 
N- -1  

** Per cent of total nitrogen excreted as amino acid nitrogen. 
2 S 2 

~* Standard error, S M ~  ~N- 

Table I I  
Glycogen Content of Liver and Non-protein Nitrogen Content of Blood after 3-Hour Period 

No. of 
rats 

20 

16 

Agent 

None 

Djenkolic Acid 1 mM 

L-Cysteine 1 mM 

I)-Alanine 1 mM 

Analysed 

*GI., % 
**N-N,mg% 

GI., % 
N-N, rag% 

GI., % 
N-N, rag% 

Ol., % 
N-N, rng% 

Maximum 

0.202 
39-4 

0.386 
43,6 

0.357 

0.522 
40.3 

Minimum 

0.059 
26.9 

0.124 
28.3 

0.127 

0q54 
32.1 

Mean (X) 

0.113 
33"0 

0'221 
35.1 

0.190 

0.318 
37"2 

S SM 

0.042 0.009 
3.5 0-7 

0.089 0.022 
3,9 0-9 

0.095 0.039 

0"137 0'052 
3"2 1'2 

Vt 

<O.Ol 
=0 .05  

=0-05  

<0.01 
<0.01 

* Glycogen content of liver, per cent. 
** Non-protein nitrogen of blood, mg per 100 ml. 

o n  a c y s t e i n e  de f i c i en t  d ie t .  T h e  i n t e r a c t i o n  of m a n y  
f ac to r s  is m o s t  p r o b a b l y  c o n c e r n e d ,  a n d  m e a n w h i l e  i t  is 
d i f f i cu l t  t o  f o r m  f r o m  t h e  p r e s e n t  e x p l o r a t o r y  exper i -  
m e n t s  a n  i dea  of t h e  i n d i v i d u a l  i n t e r m e d i a t e s  in  
d j enko l i c  ac id  m e t a b o l i s m .  

JAROSLAV RERABEK 

D e p a r t m e n t  of Bio logy ,  F a c u l t y  of Medic ine ,  Char les '  
U n i v e r s i t y ,  P r a g u e ,  M a r c h  6, 1950. 

Z u s a m m e n f a s s u n g  

E s  w u r d e  die D e s a m i n i e r b a r k e i t  u n d  die G l u k o p l a s t i -  
z{t&t de r  n a c h  AR~STRONG u n d  DU VIGNEAUD s y n t h e -  
t i s c h  h e r g e s t e l l t e n  D j e n k o l s l i u r e  be t  R a t t e n  gepr i i f t .  
D e r  G e s a m t - N - A u s s c h e i d u n g  n a c h  k a n n  d e r  S to f f  i m  
R a t t e n k 6 r p e r  d e s a m i n i e r t  w e r d e n  u n d  b e w i r k t  d a b e i  
e ine  E r h S h u n g  des  L e b e r g l y k o g e n s .  B e i d e  i R e a k t i o n e n  
sowie  die A u s s e h e i d u n g  des  A m i n o s t i c k s t o f f s  u n d  die 
M e n g e  des  N i c h t e i w e i B - N  i m  B l u t e ,  h a b e n  j e d o c h  ein 
ge r inge res  A u s m a B  als  n a c h  E i n v e r l e i b u n g  y o n  Zys t e in .  
D a n a c h  s c h e i n t  es, d a b  da s  Moleki i l  d e r  D j e n k o l s g u r e  

t Probability of error, according to FISCHER'S "Statistical 
Methods for Research Workers". 

n i c h t  e i n f a c h  in  se ine  b e i d e n  Z y s t e i n h l i l f t e n  zerfi i l l t  u n d  
a u f  d i e s e m  W e g e  u m g e w a n d e l t  wird ,  s o n d e r n  es muB 
m i t  e i n e m  k o m p l i z i e r t e r e n  U m b a u  g e r e c h n e t  werden .  

M 4 t a b o l i s r n e  d e  l ' a d r 4 n o c h r o r n e  e t  d u  
t r i h y d r o x y m ~ t h y l i n d o l e  c h e z  l e  l a p i n  

Le  s o r t  q u e  s u b i t  l ' a d r 6 n a l i n e  a u  cours  de  son  m 6 t a -  
b o t i s m e  n o r m a l  d a n s  l ' o r g a n i s m e  a f a i t  l ' o b j e t  de  n o m -  
b r e u s e s  r e c h e r c h e s  e t  t o u t e s  los poss ib i l i t6s  d ' a t t a q u e  de 
sa mo l6cu le  o n t  6t6 env i sag6es  1,*. 

L ' 6 t u d e  de  t ' o x y d a t i o n  i n  vitro de l ' ad r6na l i ne  a fa i r  de  
n o m b r e u x  p rogr6s  e t  on  p e u t ,  s emble - t - i l  a u j o u r d ' h u i ,  
6 t a b l i r  les d i f f6 ren t s  s t a d e s  de  t r a n s f o r m a t i o n  de  l ' ad r6 -  
n a l i n e  j u s q u ' a u  s t a d e  t e r m i n a l  d ' o x y d a t i o n  g6n6ra le -  

x Z.M.BAcQ, J. Pharm. Exp. Therap. 55, (II), 1 (1949). 
2 Z. M. BAc~, P.FIscHER et J. LEcoMTE, Bull. Soc. Chim. 

biol. 31, 895 (1949). 

20 Exper. 
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m e n t  propos6:  la m61anine. L ' a d r 6 n o c h r o m e  (I) e t  son 
isomgre le t r i h y d r o x y m ~ t h y l i n d o l e  (II) on t  ~t6 isol~s ~, 
e t  leur  d tude au po in t  de r u e  phys io log ique  et  p h a r m a c o -  
d y n a m i q u e  est  d6j/~ for t  avanc6eL 

O--/~--CHOH OH(\~ .............. ~ C O H  o. )dc  
= V " , ~ /  ",,, \ 

C H  s CH~ 

(I) (II) 

A v a n t  de r eche rche r  si l ' adr~nal ine  peu t  donner  nais-  
sance  darts l ' o rgan i sme  5. l ' un  ou t ' au t r e  de ces d e u x  
dfiriv~s, i l  f au t  connMtre  teur  mfi tabol isme.  

10 Le t r i h y d r o x y m ~ t h y l i n d o l e  est  d~pourvu  de toxic i t~  
chez le lapin,  e t  peu t  ~tre in ject6  sans dange r  ~ ra ison de  
50 mg  pa r  vole  in t rave ineuse  dans  la ve ine  marg ina le  de 
l 'orei l le .  Les urines sont  recueilt ies pa r  c a the t e r  asep-  
t i que  de la  vessie. Cinq minu te s  apr~s la fin de l ' in jec t ion ,  
l ' u r ine  excrfit6e c o m m e n c e  ~ p resen te r  une  f luorescence 
qu i  s ' in tens i f ie  p e n d a n t  15 minu tes ,  puis  qu i  fa ibl i t  
g radue l lement .  Ce t te  f Iuorescence est  due  au t r i h y d r o x y -  
m6thy l indo te  non modifi~.  Si l ' an imM est  sacrifi~ 1 heure  
e t  demie  apr~s l ' in jec t ion ,  s e u l l e  rein con t i en t  encore  
une faible quan t i t~  de t r i h y d r o x y m 6 t h y l i n d o l e .  

2 ° L ' a d r 6 n o c h r o m e  p e u t  ~tre d6cel6 duns le sang ou 
les tissus, m 6 m e  en pr6sence d 'adr6nal ine ,  Son ident i f i -  
ca t ion  est  bas6e sur  le fa i t  q u ' e n  pr6sence d ' u n  sel 
d ' a l u m i n i n m  ou de zinc, il d6ve loppe  une  in tense  f luo- 
rescence ve rdh t r e  que  l 'on p e u t  s tabi l i ser  p a r  l ' a d d i t i o n  
d ' u n e  q u a n t i t 6  appropr i6e  d ' ac ide  ascorb ique  3. L ' ad r6 -  
na t ine  ne  donne  pas  ce t t e  r6act ion.  Un  q u a r t  d ' h e u r e  
apr~s l ' i n j ec t ion  in t r ave ineuse  de  50 mg  chez le lapin,  
on  ne r e t r o u v e  d6jS. plus d ' a d r 6 n o c h r o m e  duns le sang. 
On sacrif ie l ' an ima l  pa r  saign6e apr6s 1 heure  e t  demie .  
La  recherche  d ' ad r6noch rome  est  pos i t ive  dans  le foie 
e t  le rein.  Le  coeur, le muscle  et  l ' u r ine  n ' en  con- 
t i e n n e n t  pas. 

Le t r i h y d r o x y m 6 t h y l i n d o l e ,  f luorescent ,  est  pr6sent  
dans  le Ioie, mais  su r tou t  dans  le rein et  l ' u r ine  apr6s 
in jec t ion  d ' ad r6noch rome  (50 mg). Si le lapin est  sacrifi6 
10 minu te s  apr6s l ' i n jec t ion ,  on r e t r o u v e  celui-ci  dans  
t o u s l e s  t issus;  mais  d6j/~ dans  le foie et  su r t ou t  dans  le 
rein, on d6c61e n e t t e m e n t  la pr6sence du d6riv6 fluores- 
cent .  Ces r6sul ta ts  on t  6t6 eonfirm6s in vitro. La  pulpe  
de foie e t  de rein ainsi que  l ' u r ine  de lapin,  t r a n s f o r m e n t  
l ' ad r6noch rome  en son isom6re q u a n t i t a t i v e m e n t  et 
r a p i d e m e n t  (10 minu tes  h 37°), 

Donc,  chez le lapin,  l ' ad r4noch rome  est  61imin6 ra- 
p i d e m e n t  du sang, e t  se f ixe au n iveau  du foie e t  du  rein,  
off il s ' i som6rise  en t r i h y d r o x y m 6 t h y l i n d o l e ,  lequel  ne 
sub i t  pus de modi f ica t ions  au  cours  de son m6tabo l i sme  
e t e s t  excr6t6 te l  que t  duns l 'ur ine ,  C 'es t  an n i v e a u  du 
rein que  Yon r e t r o u v e  les plus for tes  quan t i t6 s  de t r i -  
h y d r o x y m 6 t h y l i n d o l e .  Nous  ne pos tu lons  6 v i d e t n m e n t  
pus que  t o u t  l ' ad r~noch rome  inject6 sui t  ce t t e  vole  de 
t r an s fo rma t ion ,  Nous  avons  r ~ c e m m e n t  m o n t r 6  ~ que  
t 'u r ine  de lapin  recuei l l ie  apr6s in jec t ion  d ' ad r6noch rome  
d6ve loppa i t  ~ 100 ° sous l ' a c t ion  d ' H C t  une  co lora t ion  

t D.E. GREEN et D. RICHTER, Biochcm. J. 31, 596 (1937).- 
P.FlsCHER, Bull. Soc. Chim. Belg. ~8, 206 (1949). - J.HARI.EV- 
?,IAsot¢, Experientia 1, 307 (1948); J. Chem. Soc. 1276 (1950).- 
A. LUND, Acta pharmac, toxicol. 5, 166 (I949). 

2 Z.M. BACQ, J. Pharm. Exp. Therap. S.5, (II), 1 (I949). 
a P. FISCHER, G. DERouAux, H. LAMBOT et J.L~eoMTE, Bull. 

Soc. Chim. Belg. 59, 72 (1950). 
a P.FmcHER et J. LEcoMTE, Arch. Int. Physiol. 56, 327 (1949). 

rouge .v io lac6  don t  la subs tance  responsable  nous est 
encore  inconnue,  mais  qu i  pour ra i t  6tre uric combina i son  
avec  un acide amin61. 

P. FISCHER et  L. DE LANDTSHEER 

Laboru to i r e  de pa tho log ic  g6n6rate, Unive r s i t6  de 
Libge, le 30 mai  1950. 

S u m m a r y  

In  t he  r abb i t  ad r enoch rome  rap id ly  d i sappears  f rom 
t h e  blood and is found  in t h e  l ive r  and  k i d n e y  where  i t  
i somerizes  to  t r i h y d r o x y - N - m 6 t h y l i n d o l e ;  th is  I luorescent  
d e r i v a t i v e  of  ad r enoch rome  is exc re t ed  unmod i f i ed  by  
the  k idney.  

1 Z.M. BAcQ, P. FlSCHER et J.LECOMTE, C.r. Soc. Biol. 113. 
1293 (1949). 

Steatosi parenchimali da colchicina 

Di//erenza di semibilit(~ dei due sessi in animali  
intossicati 

Nel corso delle nos t re  r icerche su p rob lemi  del la  
t e r ap i a  spe r imen ta l e  dei tumor i ,  ta nos t r a  a t t enz ione  fu 
a t t i r a t a  da  atcuni  ef fe t t i  del la  co lch ic ina  in an imal i  da  
e spe r imen to  (topi) che, pe r  q u a n t o  ci consta ,  non  si 
t r o v a n o  su f f i c i en t emen te  descr i t t i  ne l la  l e t t e r a tu ra .  
Ques t i  e f fe t t i  sono :  

a) U n a  degeneraz ione  grassa  del p a r e n c h i m a  di 
organi  degli  an imat i  in ie t t a t i  con dosi  toss iche del l 'a lca-  
lo ide;  ques tu  degeneraz ione  si sv i l uppa  in un  t e m p o  ab-  
b a s t a n z a  breve ,  essendo i s to log icamen te  ben  d imos t r a -  
bile e m u r c a t a  gi~t u n ' o r a  dopo la  i n t roduz ione  del la  
sos tanza .  I r eper t i  au top t i c i  furono  con f ron t a t i  con 
quel l i  bioptici ,  o t t e n u t i  med ian t e  e p a t e c t o m i a  parz ia le  
p r a t i c a t a  i m m e d i a t a m e n t e  p r i m a  del la  iniezione.  L a  
s tea tos i  in pa ro la  in teressa  il fegato,  il muscolo  card iaco  
ed  il rene (i soli organi  s inora  s tudia t i )  m a  ~ di  gran  
lunga  pifi ev iden t e  nel p r imo  1. 

b) U n a  magg io r  res is tenza  dei topi  feminine  r i spe t to  
ai maschi ,  man i fe s t an te s i  con una  minore  m o r t a l i t k  t r a  
le p r ime :  il r a p p o r t o  ~ 1:4. In  ques t a  n o t a  ci occupe-  
remo so lamente  di q u e s t ' u l t i m o  f enomeno  r i se rvando  
per  il p r imo un pifl ampio  resoconto.  

Materiale e metodo. In  t u t t i  Eli e spe r imen t i  furono 
usat i  topi  b ianch i  di un ceppo (Stock E) a l l eva to  nel 
nos t ro  Labo ra to r io  m e d i a n t e  incroci  con t ro l l a t i ;  peso 
22-25 g (femmine) e 25-27 g (maschi) ;  etS~: 150-180 
giorni.  Ci6 garunt isce  una  migl iore  un i fo rmi tk  di r ispo- 
s ta  ~. F u r o n o  e f f e t t ua t e  due  serie di e spe r imen t i  usando  
in ciascuna,  ed al t e m p o  stesso, 40 an ima l i  (20 di c iascun 
sesso). 

La  dose i n i e t t a t a  fu in ogni  caso di 120y di cotchic ina  
p u r a  amor fa  (Sandoz) p a r t e n d o  da  una  soluzione 
0,2 × 10 '~ in  a c q u a  b id i s t i l l a ta ;  gli an ima l i  f emin ine  
r i cevono  per  t a n t o  una  dose magg io re  r i spe t to  al peso 
corporeo.  12 ore  p r i m a  del la  in iezione e pe r  t u t t o  il 
per iodo  di osservaz ione  il  c o n t e n u t o  in grasso del ia  
nos t r a  d ie ta  semi-s in te t i ca  v ien  r i do t to  a poco m e n o  del 
2%.  

Ris'gllati. A d i s t anza  di c i rca  24 ore dMl ' in iez ione  gli 
an ima l i  comine iano  a veni re  a m o r t e  ed  i decessi  cont i -  
nuano,  di regola,  s ino alle 72-100 ore;  dopo  ques to  
per iodo  gli an ima l i  supers t i t i  escono dallo s t a to  di 

i Gli esami istologici furono effettuati dal Prof. J. SANCHEZ 
Lucas, Direttore dell'Istituto di Istologia e Anatoufia Patologiea 
delia Faeolth di Medicina di Barcellona. 

R. J. LUDFORD, Brit. J. Cancer 2, 75 (1948). 


