Fig. 2. Coupes histologiques de testicules de rats fixés au BOUIN

aleoolique, colorés i 'hématoxyline-éosine. Agrandissement 470 >.

a Animal impubére non traité, 12 jours aprés hypophysectomie.

5 Animal intact de 7 mois. ¢ Animal impubére, 12 jours aprés hypo-

physectomie et traité avec 8 mg d’extrait d’urines de femmes en
ménopause.
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histologique. La dose de 4 mg provoque une image
intermédiaire entre les deux autres.

Conclusion. Un extrait d’urines de femmes en méno-
pause a été examiné au point de vue de son activité
gonadotrope. Chez la souris impubére il stimule la
sécrétion d’cestrogénes (croissance de 'utérus). Chez le
rat impubére hypophysectomisé il provoque le rétablisse-
ment des cellules interstitielles avec sécrétion d’andro-
génes (croissance de la prostate ventrale) et une sper-
matogenése allant jusqu’'a la formation de spermato-
zoides, Il s’agit donc d’un extrait dont des quantités
identiques et relativement modestes montrent une
activité gonadotrope compléte comprenant aussi bien
le facteur FSH que le facteur ICSH, ce qui laisse entre-
voir d’intéressantes perspectives thérapeutiques.

Ce travail a bénéficié de I'appui du Fonds national suisse de la
Recherche scientifique. Nous tenons 2 remercier 1a Ciba S.A. & Bile
pour les rats hypophysectomisés et M. MoranD et Mlle Iwaszriewicz
pour leur précieuse assistance technique.

R. BortH, B. LUNENFELD et
H. pE WATTEVILLE

Laboratoive d’'Hormonologie de la Mateynité, Genéve,
le 12 novembre 1953,

Summary

An extract from pooled postmenopausal urine has been
investigated for its gonadotrophic activity. Dose-res-
ponse curves have been constructed for its total gonado-
trophic activity (stimulation of estrogen secretion as
reflected by the uterine weight increase in immature
mice) and for its ICSH activity (stimulation of androgen
secretion as reflected by the ventral prostate weight
increase in hypophysectomised immature rats). In
hypophysectomised immature rats, the extract produced
repair of the interstitial cells of the testes and complete
spermatogenesis. It contains, therefore, FSH as well
as ICSH activity in comparable amounts, a fact which
opens up interesting therapentic possibilities,

PRO EXPERIMENTIS

Untersuchung von Adenosintriphosphorsiure
(ATP), Adenosindiphosphorsiure (ADP),
Adenosinmonophosphorsidure (AMP) und

Inosinsdure (IMP) in ruhenden und
kontrahierten Froschrektusmuskeln

Zur Klirung der Frage, ob die ATP-Spaltung die un-
mittelbare chemische Energiequelle fiir die Muskel-
kontraktion darstellt, sind schon vergleichende Unter-
suchungen zwischen ruhenden und ermiideten Muskeln
vorgenommen worden (zum Beispiel LuUNDSGAARD,
Wajyzer und NEKHOROCHEFF u.a.}). Von den Ergeb-
nissen an ermiideten Muskeln kénnen aber nicht ohne
weiteres Schliisse auf die Vorginge bei einer Einzel-
kontraktion gezogen werden. Die verwendeten Analyse-
verfahren (Sdurehydrolyse nach LouMannN? oder kom-
binierte enzymatisch-spektrophotometrische Methode
nach KALCKAR®) haben ausserdem den Nachteil, dass

1 E. LunNpscaarp, Proe. Roy. Soc. B. 137, 74 (1950).
2 K. Loumann, Biochem. Z. 262, 477 {1928}
3 H. M. KALCKAR, J. Biol. Chem. 167, 445 und 461 (1947).
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eine genaue quantitative Bestimmung von ADP nicht
moglich ist. Erst die neueren chromatographischen Ver-
fahren gestatten auch eine saubere Analyse der ADP.
So untersuchten MommaERTs und Rupp! mit Hilfe von
Chromatographie an einem Anionenaustauscherharz den
Nukleotidgehalt der Hinterbeinmuskeln von Froschen
in der Ruhe und nach Kontraktion in fliissiger Luft. Bei
diesem Verfahren erhielten sie im Falle der Kontraktion
eine starke Verminderung von ATP (im Mittel um 1/,
des ATP-Gesamtgehaltes) und Zunahme von ADP und
AMP. Bei Versuchen an Katzenherzen fanden KHAIRAL-
LAH und MOMMAERTS? mit derselben Methode dhnlich
wie in den oben angefithrten Untersuchungen nach
lingerer Reizung eine Abnahme von ATP und wie
Wajzer und NEKHOROCHEFF? das Auftreten von IMP.
Nach einer Einzelkontraktion in flissiger Luft nahm
ATP ebenfalls ab. Als Abbauprodukt geben die Ver-
fasser neben ADP allerdings noch eine in ihrer Konsti-
tution nicht bekannte Substanz an.

Dasselbe Problem - die Anderung des Nukleotid-
gehaltes von Muskeln in Ruhe und am Ende einer
Einzelkontraktion — wurde fiir den Skelettmuskel am
Beispiel des M. rectus abdom. von R. esculenta unter-
sucht. Die Auslésung der Kontraktion erfolgte nicht
durch Eintauchen des Muskels in fliissige Luft, son-
dern es wurde eine Methode ausgearbeitet, die es ge-
stattet, die Untersuchungen bei jeder gewiinschten
Temperatur durchzufiihren und die Kontraktion auf
verschiedene Weisen (Pharmaka, elektrische Reizung)
auszulésen, Nichtkontrahierte und kontrahierte Muskeln
wurden in der gleichen Art behandelt: Sofortige Zer-
kleinerung mit schnell rotierenden Messern in 60%igem
Alkohol und Trocknung der abzentrifugierten Alkohol-
extrakte in gefrorenem Zustand (Lyophilisation). Der
Riickstand wurde in wenig Wasser geldst, zur Beseiti-
gung von Fetten mit Ather ausgeschiittelt und mit
Hilfe von Hochspannungspapierionophorese (MicHLY}
in m/10 Pyridinazetat, pH 6,5, vorgetrennt. Aus dem
getrockneten Elektrophoresepapier wurden die einzelnen
Nukleotidfraktionen wieder mit Wasser eluiert und zur
besseren Identifizierung in 2 ¥, %, Natriumzitrat-Iscamyl-
alkohol, pH 8,3, chromatographiert. Zur Kennzeichnung
und quantitativen Bestimmung dienten Nukleotid-
priparate des Handels als Vergleichssubstanzen, UV-
Absorptionsspektren, P3- und Ribosenachweis®.

Fir Rektusmuskeln, die bei Zimmertemperatur in
Froschtyrodelosung suspendiert waren, ergibt sich am
Ende einer zum Beispiel durch Acetylcholin ausgelosten
maximalen Kontraktion eine ATP-Abnahme um etwa
0,25u Mol/g Feuchtgewicht gegeniiber ruhenden Muskeln
mit einem ATP-Gehalt von im Mittel 1,914 Mol/g.

Im Gegensatz zu den Befunden von MOMMAERTS und
Rurp betrigt die ATP-Verminderung wihrend der
Kontraktion hochstens 1/, des Ruhe-ATP-Gehalts.
Gleichzeitig mit der ATP-Abnahme nimmt ADP in
entsprechendem Masse zu. Eine AMP-Zunahme wurde

1 w. F. H. M. MomMagrts und J. C. Ruep, Nature 168, 957
(1951).

2 P. A. Kuarrarras und W. F. H. M. MommagrTs, Circulation
Res. [I] 1, 8 (1953).

3 1. Wajzer und I. NEkKHOROCHEFF¥, Arch. Sci. physiol. 6, 233
(1952).

4 H. MicHr, Mh. Chemie 82, 484 (1951), vgl. auch B. K1CKHOFEN
und O. WesTpHAL.

5 G. Beroorb und L. PisTER, Z. Naturf. 3b, 332 (1048); C. H.
Fiske und Y. SusBarow, J. Biol. Chem. 66, 375 (1925).

¢ H. K. BarrenscHEEN und T.v. VALYI-NaGy, Z. Naturf. 4b,
203 {1949).

7 B. Kickuéren und O. WesrteaaL, Z. Naturforsch. 754, 635
(1952).
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nur selten beobachtet. Nur bei Winterfroschen (R. escu-
lenta) fand im kontrahierten Muskel immer auch eine
Zunahme von AMP statt, und IMP, die im ruhenden
Muskel nicht oder nur in Spuren vorhanden war, trat
in Mengen von 0,4u Mol/g Feuchgewicht auf.

Die Methode ist geeignet, kleinste Anderungen im
Nukleotidgehalt von Muskeln zu erfassen. Die gemesse-
nen Mengen geben aber nur den Gesamtgehalt der einzel-
nen Nukleotide an. Um nur die Anderungen des Anteils
der ATP zu erfassen, der zu den kontraktilen Proteinen
in Beziehung steht, ist noch eine weitere Differenzierung
notwendig.

G. LANGE

Pharmakologisches Institut der Universitdt Mainz, den
27. Januar 1954,

Summary

A method for the estimation of muscle nucleotides is
described. The separation of nucleotides has been ac-
complished by paper ionophoresis at high voltages, as
well as by paper chromatography. Even little changes
in the nucleotide content such as the changes in a
single muscular contraction can be well observed by this
method.

A decrease of 0:25 u M ATP/g/contraction (i.e. about
1/, of the normal ATP content) has been observed in a
contracted muscle, when compared with the ATP content
of the resting muscle.

PRO LABORATORIO

Appareil pour la mesure de la consommation
d’oxygéne des petits animaux de laboratoire

De trés nombreux dispositifs destinés a la mesure de
la consommation d’oxygéne des petits animaux de
laboratoire ont été décrits. Pour les travaux pratiques
du Service de Physiologie, nous utilisons couramment
'appareil de FarNer et CRAMPTON! qui donne toute
satisfaction. Au cours de recherches sur les troubles
métaboliques provogqués par divers types de chocs chez
le rat, nous avons été amenés & étudier les variations de
la consommation d’oxygéne chez les animaux d’ex-
périences et a apporter des modifications assez impor-
tantes 4 l'appareil original de FARNER et CRAMPTON.
Pour pouvolir suivre durant plusieurs heures avec
certitude les modifications de la consommation d’oxy-
géne, il était indispensable:

1> d’opérer A température constante,

27 de fairc des mesures & des intervalles de temps
rapprochés,

3° de maintenir dans l'enceinte on vit I'animal une
teneur cn oxygéne aussi voisine que possible de la’
tenrion normale,

4° de troubler l'animal au minimum pendant la
durée de 'expérience.

De 'appareil original de FARNER et CRAMPTON, nous
n’avons retenu, cn fait, que le principe de la burette
servant a la mesure de la consommation d’oxigéne.

A —Description de appareil

I.a figure ci-jointe représente schématiquement le
dispositif employé, qui comprend essentiellement:

1 F. FARNER et E. CramproN, Canad. J. Res. Section F. 26, 14
(1948).



