
[15. IV. 1951] Kurze Mitteilungen - Brief Reports 153 

S u m m a r y  

By study of endothelial granulopexy and of increased 
permeability in local, passive, cutaneous anaphylaxy  of 
the guinea-pig it was demonstrated tha t  in the animals 
kept under  an ant ihis tamine drug (2786 RP. :  neo- 
antergan) for a sufficiently prolonged period at the t ime 
of the passive t ranspor t  sensitization was not  obtained. 
This fact is referred to the lack of fixation to the cells of 
the ant ibody injected into the skin. 

Zur Frage der Schwermeta l lwirkung 
am Froschventrikel  

~][ENDEZ, MENDEZ und PERALTA 1 haben die pharma- 
kologische Wirkung verschiedener Substanzen, welche 
die Sulfhydrylgruppen (SH) des Gewebes blockieren, auf 
die Kontraktilit~.t des Froschherzens untersucht .  Alte 
diese Substanzen bringen die Ventr ikelkontrakt ionen 
zum Erl6schen. Bis zu einem gewissen Grad kann  
Glutathion vor einer solchen V4irkung schiitzen, da- 
gegen kann nach einer einmal erfolgten Vergiftung dutch 
Glutathion keine Reversibilit~t erzielt werden. 

Im Verlauf eigener Untersuchungen,  die auf eine an- 
dere Fragestel lnng hin durchgeffihrt wurden, ba t t en  wir 
Gelegenheit, die Wirkung yon Schwermetalten auf die 
Tiitigkeit des Ventrikels zu studieren. Die vollkommene 
Hemmung der Kontrakt ion,  so wie sie von MENDEZ und 
PERALTA gefunden wurde, konnten  wit best~itigen. Dar- 
fiber hinaus gelang es uns aber in den meisten Fiillen, 
mit Cystein eine Reversibili t~t herbeizuffihren. 

Das PH der Perfusionsflfissigkeit hat  nicht  nur, wie 
eine in Vorbereitung befindliehe Ver6ffentlichung zeigt, 
einen Einflul3 auf die Kontrakt ionsh6he des Frosch- 
herzens, sondern ist auch ffir den Dissoziationsgrad der 
Schwermetallsalze und damit  ffir ihre quant i ta t ive  Wirk- 
samkeit yon Bedeutung.  Demgem~iB wurden alle Ver- 
suche unter  fortlaufender Kontrolle des pH-Wertes durch- 
geftihrt, welcher gew6hnlich auf 7,4 gehalten wurde. 
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Abb. 1. 

Deutung dieses Ergebnisses kOnnen wir vorerst nicht  
geben. 

Mit Cadmium-, Silber-, Kupfer- und Quecksilbersalzen 
erhielten wir folgende Resul tate:  

1. NOsAg und C1,Cd in einer Konzentra t ion yon 
10-* M bis 5-  10 -5 M in Ringerl6sung ruft  einen fast 
unmi t te lbaren  Sti l lstand des Ventrikels hervor (Abb. 
2 A und  B). Mehrmaliges Durchspiilen mit  Normal- 
ringerl6sung nach der Vergiftung bleibt ohne Effekt. 
Benutz ten  wir jedocheine 100-rag %-Cysteinringerl6sung, 
so kehrte die T~itigkeit des Ventrikels gew6hnlich in 
wenigen Sekunden zurfick. Die Ventr ikelkontrakt ionen 
sind nach Aufhebung der Vergiftung bis zu 33% aus- 
giebiger als vor der Vergiftung, kehren jedoch nach einer 
gewissen Zeit zur Norm zurtick. Das Ausmal3 dieser 
~c~3berschuBt~tigkeit~ - einem ccrebound~ nach einer 
silent period ~ im Nervensystem vergleichbar - ist inner- 

halb best immter  Grenzen yon der Dauer der Schwer- 
metallvergiftung abh~ngig. 

2. Eine L6sung von Kupfersulfat  (10-* M) ruff einen 
sofortigen Sti l lstand des Ventrikels zwischen Systole 
und  Diastole hervor (Abb. 2 C). Die Kupfervergif tung 
ist durch Cystein nur  teilweise aufhebbar. Selbst bei 
fortlaufendem Waschen des Herzens mit  einer 100-rag %- 
igen Cysteinl6sung wird im H6chstfalle nu r  75% der 
anf~inglichen Kontrakt ionsh6he erreicht. Die Vergiftung 

Um einen I r r tum in der In terpre ta t ion  des Entgif-  
tungseffektes mit  Cystein anszuschliel3en, untersuchten 
wit zunAchst den Einflul3 einer 50-100 mg %igen Cystein- 
16sung bei verschiedenen PH-Werten auf die Ventrikel- 
t~itigkeit. Bei einem mit t leren PH-Wert beeinfluBt das 
Cystein die Ventrikelt~tigkeit  nicht, wurde jedoch die 
H+-Konzentration ge~ndert, so zeigte sich ein bedeuten- 
der Unterschied gegeniiber der Relat ion:  pH-Kontrak-  
tilitAt in Normal-Ringer  (siehe Abb.1). Der PH-Bereich, 
in welchem eine Aktivit~Lt noch m6glich ist, hat  sich 
allgemein eingeengt, besonders im sauren Milieu. Eine 

I R. MENDEZ, J. Pharm. exp. Ther. 81, 151 (1944); Science 104, 
7, (1946). - R. MENDEZ und B. PERALTA, Arch. Inst. Card. Mex. 17, 
235 (1947); J. Pharm. exp, Ther. 90, 128 (1947). Abb. ~. 
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mi t  einer Cl~Hg-L6sung (10 -~ M) t r i t t  wesentlich lang- 
samer ein als eine Vergiftung mit  anderen Schwermetall-  
salzen. Ist  sic aber manifest,  dann kann sic nicht  durch 
Cystein reversibel gemacht  werden. 

Es ist interessant,  diese am Froschherzen gewonnenen 
Resul ta te  mi t  denjenigen zu vergleichen, die zwei yon 
uns am peripheren Nerven erhieltenL Eine allgemeine 
Obereins t immung der Resul ta te  hinsichtlich der Rever-  
sibilit~t l iegt auI der Hand.  Ebenso haben wir bei einer 
Vergif tung des Nerven mit  Silber- oder Cadmiumsalzen 
und nachfolgender Entg i f tung  durch Cystein eine auf- 
I~llige Senkung der Reizschwelle weir unter  den anf/ing- 
lichen Wert.  Es ist dies ein /ihnliches Ph~inomen, wie 
wir es oben am Herzen gefunden haben. Vielleicht han- 
delt es sich bier um eine Anh~ufung intermedi/trer Stoff- 
wechselprodukte-. Aber auch eine enzymatische Aktivie-  
rung yon SH-Gruppen durch Cystein, katalysier t  durch 
Ireie Schwermetallionen, kann nicht  ausgeschlossen wer- 
den. In  jedem Falle scheint eine solche ~c0berschuB- 
t~tigkeit~,, die einer vorangehenden Hemmung  folgt, 
eine ziemlich allgemeine Tatsache der Physiologic und 
Pharmakologie des Herzens zu sein 2. 

J .  DEL CASTILLO-NICOLAU s, H. J. HUFSCHMIDT 4 u n d  
G. B. KONECCI 

Aus dem Haller ianum, Bern, den 6. November  1950. 

Summary 
Silver and cadmium ions cause an immedia te  inhi- 

bi t ion of the contractions of the frog ventricle which 
cannot  be reversed by repeated washings wi th  Ringer 's  
fluid. However,  a cysteine solution removes the block 
at  once. After  this OCCULTS, contractions are usually 
higher than  before. Cysteine only part ial ly reverses the 
inhibit ion by copper ions and is ineffective against  
mercury ions. 

1. j .  DEL CASTILLO-NICOLAV und H. J. HUFSCHmDT, Nature 
(London), im Druck. 
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P R O  L A B O R A T O R I O  

Eine Methode  zur  Durchf i ihrung  yon  in-zJizJo- 
M e s s u n g e n  bei I n d i k a t o r - U n t e r s u c h u n g e n  

m i t  rad ioakt iven  I s o t o p e n  
Die meisten Versuche, quant i ta t ive  1V[essungen radio- 

akt iver  Indikatoren in vivo vorzunehmen, haben bisher 
zu keinem befriedigenden Ergebnis gefiihrt. Man ist da- 
bei zumeist  gezwungen, sich auf ein t A b t a s t e n ,  des Or- 
ganismus mit  dem Ziihlrohr zu beschrAnken, und erfal]t 
selbst dann, wenn man ein best immtes  Strahlenbiindel  
ausblendet, stets einen vielfach gr6Beren Bereich, als 
man,zu untersuchen wfinscht. 

Es besteht  jedoch prinzipiell eine M6glichkeit, die 
Akt iv i t~ t  eines best immten,  genau abgrenzbaren Teil- 
volumens eines gr6Beren Systems yon auBen her zu 
messen, wenn man sich auf solche Isotope beschr~inkt, 
die bei ihrem Zerfall zwei oder mehrere Gammaquan ten  
gleichzeitig aussenden (z. B. Na 2~, Mn s2, Co 6°, Br 8., j130 
u. a.). WAhlt man eine MeBanordnung, bei welcher zwei 
sich schneidende Strahlenkegel (z. B. dutch Bleiblenden) 
ausgeblendet sind, so werden von solchen Atomen,  die 
unter  gleichzeitiger Aussendung yon zwei Gammaquan-  
ten zerfullen, mi t  einer dutch die geometrisehe Anord- 

nung gegebenen Wahrsche in l ichke i t  von Zeit zu Zeit 
zwei Gammaquan ten  gleichzeitig auf die beiden Ziihl- 
rohre auftrefien, sofern sie sich in dem den beiden Strah- 
lenkegeln gemeinsamen Volumen befinden. Die Zahl der 
mittels einer Koinzidenzschaltung registr ierten Koinzi- 
denzen ist dann proport ional  der Akt ivi t i i t  in dem 
Durchdr ingungsvolumen V n d e r  beiden ausgeblendeten 
Strahlenkegel siehe Abbildung). 

i 
Bezeichnet man mit  9 den Quotienten aus dem durch 

die Blenden6ffnung festgelegten mit t leren Raumwinkel 
durch den gesamten durchstrahl ten Raumwinkel  4 ~, 
ist ferner s die spezifische AktivitXt im Volumen Vn, so 
betr~gt  die Zahl der Koinzidenzen in der Zeiteinheit  

K n = 2 92 s V~ (Koinz./s) (1) 
Es besteht  nun allerdings die M6glichkeit. dab ein aus 
einem Zerfall innerhalb des Volumens V,1 des einen 
Strahlenkegels s tammendes G a m m a q u a n t  gleichzeitig 
mit  einem Quant  aus dem Volumen Vs2 des anderen 
Strahlenkegels auf den Z~hlrohren eintrifft. Diese ,Zu- 
fallskoinzidenzen~ wiirden einen Zerfall im Volumen V n 
vortliuschen und somit  des Mel3ergebnis verfiilschen. 
Setzen wir zur iiberschlagsm/iBigen Berechnung die 
spezifische Aktivi t i t t  im ,sch~idlichen~, Volumen V 8 
gleich der im eNutzvo lumen ,  Vn, also gleich s (homo- 
gene Verteilung) und auBerdem Vst = Vs~ = Vs, setzen 
wit  ferner den mit t leren Raumwinkel  fiir des Volumen 
V 8 gleich dem fiir des Nutzvolumen Vn, so wird die 
Zahl der Zufallskoinzidenzen 

K z = 4 92 s~ V82 t (Koinz./s) (2) 
Des VerhAltnis der Zufallskoinzidenzen zu den wahren 
Koinzidenzen betriigt also 

K~ " 492s  2Vs~t V. Ast ,  (3) 
n K~ 2 9 ~ v .  2 V~ 

wenn man mit  A 8 die Aktivit~tt im schiidlichen Volu- 
men V s bezeichnet. 

Da die Zahl der Zufallskoinzidenzen mi t  dem Quadrat 
der Aktivit~Lt, die der wahren Koinzidenzen (aus dem zu 
untersuchenden Volumen) jedoch linear mit  der Akti- 
vitAt ansteigen, sind einwandfreie Ergebnisse nur dann 
zu erzielen, wenn einerseits die Akt ivi t / i t  in der Um- 
gebung des untersuchten Bereichs nicht  zu grol3 wird 
und andrerseits die Aufl6sungszeit t der Koinzidenz- 
anordnung sehr klein gehalten wird. 

Durch die neueste Entwicklung der Leuchtmassen- 
ziihler mi t  Photozelle mit  ihrem auBerordentlich guten 
Aufl6sungsverm6gen and der gegeniiber dem Z~hlrohr 
um ein Vielfaches besseren Intensi tgtsausbeute  ist diese 
Methode auch fiir Untersuchungen am lebenden Objekt 


