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Zusammenfassung

Einige 4-Arylthiosemicarbazide und neue 4-Arylthio-
semicarbazone wurden synthetisiert. Bei der Priifung
dieser Substanzen wurde eine beachtliche Hemmungs-
wirkung gegeniiber Tuberkelbazillen in vitro festgestellt.

Uber die Steuerung des Ionengleichgewichtes
zwischen Zellen und umgebender Fliissigkeit
beim isolierten Froschherzen

Seit den Untersuchungen von RINGER ist bekannt,
dass ein isoliertes Froschherz in isotonischer Lésung mit
entsprechenden Konzentrationen von Na, K und Ca aus-
dauernd und gleichmaissig funktioniert. In einer solchen
Lésung kann vom isolierten Herzen das fiir die Funktion
notwendige Ionengleichgewicht aufrechterhalten wer-
den.

Werden der Fliissigkeit, mit der das Herz durchspiilt
wird, cin oder mehrerc Bestandteile entzogen, so nimmt
die Herztitigkeit allmihlich ab und schliesslich tritt
ein Stillstand der Kammer ein. Weiter wissen wir, dass
ein isoliertes Froschherz sich dem Fehlen einzelner Kom-
ponenten der Ringerlosung anzupassen vermag'. In
eigenen Versuchen haben wir die Adaptation an den Ent-
zug von K, Ca und von beiden Ionen zusammen studiert.

Die Anpassung geht folgendermassen vor sich: Wird
das Herz bis zum Kammerstillstand mit der unvollstén-
digen Losung gewaschen, dann ohne Durchspiilung 1 ml
im Herzen belassen, so stellt sich die spontane Tdtigkeit
wieder ein. (Abb. 1 zeigt die Verhiltnisse fiir Ca-freie
Losung.}

Wir haben beweisen kénnen, dass die Adaptation aus-
bleibt, wenn mit einer 11.-Stannius-Ligatur Kammer und
Vorhof voneinander getrennt und das Herz elektrisch
gereizt wird.

Esist méglich, die Kammertatigkeit mit verschicdenen
Reizmethoden anzuregen. Die Reizung kann kontinuier-
lich oder in verschiedenen Perioden erfolgen; doch kehrt
bei fehlender Spontanfunktion die Tatigkeit im unvoll-
stindigen lonenmilieu in keinem Falle zuriick. Mit nor-
maler Ringerlosung kann dagegen das Ionengleichge-
wicht wieder hergestellt werden, worauf das Herz auch
bei elektrischer Reizung von neuem zu schlagen beginnt
(Abb. 2).

Die Tatigkeit des nach der I. Stannius-Ligatur spontan
schlagenden Herzens stellt sich nach Aussetzen der
Durchspiilung mit unvollstindiger Ringerlésung wieder
ein. In geringerem Masse besteht diese Adaptation auch
bei einem Herz, das nach der Ligatur spontan nicht mehr
pulsiert.

Unsere Versuche zeigen, dass der Vorhof, von dem die
auslésenden Reize fiir die Kontraktionen ausgehen, da-
neben auch das fiir die Funktion notwendige lonen-
gleichgewicht zwischen isoliertern Herz und Umgebung
aufrechterhilt, dass er also den Stoffwechsel des Herzens
weitgehend reguliert.

Aus der Analyse des Mechanismus der Adaptation an
Lésungen ungiinstiger Ionenzusammensetzung ergibt

1 R. Boenwm, Arch, exper. Path. Pharm. 75, 230 (1914), - R.
AriMa, Pfliigers Arch. 157, 531 (1914).

Bréves communications — Brevi comunicazioni

[ExPERIENTIA VOL. XII[7]

sich die Folgerung, dass einerseits in der Fliissigkeit, in
der die Herztétigkeit erst geschwicht, dann normalisiert
wird, andererscits aber auch im Stoffwechsel des Herzens
selber Anderungen eintreten miissen.

Altere Autoren (Boenm, AriMA) haben gezeigt, dass
fehlende Ionen vom Herzen an die umgebende Fliissig-
keit abgegeben werden. Nach unseren Versuchsergeb-
nissen kann diese Erscheinung allein die Riickkehr der
Funktion nicht erkliren. Abbildung 3 zeigt, dass bei
Ca-Mangel die Adaptation nicht darauf beruht, dass ein
positiv inotroper Stoff (zum Beispicl Ca) in ausreichen-
der Menge in die Fliissigkeit gelangt. Wenn die Losung,
in welcher das Herz von neuem andauernd und kriftig
schligt, entfernt und das Organ zweimal mit Ca-freier
Lésung gewaschen wird, vermindert sich die Tatigkeit
wieder. Auch Durchspiilung des Herzens mit jener
Fliissigkeit, in welcher die Reaktivierung erfolgte, ver-
mag die Funktion nicht zu verbessern. Weiter ist aus
Abbildung 3 zu ersehen, wic bei der Wiederherstellung
der Aktivitit die umgebende Losung sich so verdndert,
dass ein neues lonengleichgewicht aufrechterhalten
wird. Wire dem nicht so, wiirde die Funktion bei Zugabe
neuer Lésung micht sofort abgeschwicht. Diese Ande-
rung ist jedoch bloss einer der Faktoren, die zur Erhal-
tung des neuen Ionengleichgewichtes beitragen. Bei feh-
lendem K oder K und Ca sind die Verhiltnisse dieselben.

Weiter haben wir gesehen, dass ein isoliertes, spontan
funktionierendes Froschherz sich nicht nur an das Feh-
len, sondern auch an ein Ubergewicht von Ionen adap-
tiert. Diese Anpassung fehlt vollig bei der nach I1-Stan-
nius-Ligatur spontan nicht mchr schlagenden Kammer.
Die grosse Adaptationsfihigkeit des Herzens an Schwan-
kungen des K-Gehaltes der Losang verdient besondere
Beachtung. Wird der extrazellulire K-Spiegel aui das
10-20fache erhsht, so héren die Kontraktionen der
Kammer sofort auf. Doch kehrt die spontane Funktion
binnen 1-24 h nach Aussctzen der Durchspiilungen trotz
des riesigen K-Ubergewichtes wieder zuriick.

Der feinere Mechanismus der Vorginge, die bei ein-
zelnem oder gleichzeitigem Entzug von K und Ca die
Wiederherstellung der Funktion, die Stoffwechsel-
ainderung und die aktive Steuerung des neuen Ionen-
gleichgewichtes ermdglichen, ist einstweilen unbekannt.
Es ist jedoch anzunehmen, dass der Kammerstoffwech-
sel des spontan funktionierenden, isolierten Froschher-
zens grundsitzlich verschieden ist vom Stoffwechsel des
spontan nichttitigen Froschventrikels. Auf diesen Un-
terschied weisen auch jene Versuche hin, die ergaben,
dass einige positiv inotrope Substanzen {zum Beispiel
ATP) an der nach II.-Stannins-Ligatur elektrisch ge-
reizten Froschherzkammer unwirksam sind.

Ausfiihrliche Daten iiber die Erhaltung und aktive
Steuerung des Ionengleichgewichtes zwischen dem iso-
lierten Froschherzen und der umgebenden Fliissigkeit
werden in Acta Physiologica Hungarica mitgeteilt.

J. KmorL

Pharmakologisches Institut dev medizinischen Universi-
tdt Budapest, den 7. Februar 1950.

Summary

{1) The isolated frog's heart, repeatedly washed with
Ca-free Ringer’s solution, stops and, after discontinuing
washing, begins to move again in spite of Ca lack. The
heart adapts in the same way to the common lack of Ca
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Abb. 1. Spontan funktionierendes isoliertes Froschherz in normaler Ringerlisung. Bei 7 wurde der Kaniileninhalt 30 min lang jede Mi-

nute mit 1 ml 0,65% NaCl 4+ 0,00759, KC(I enthaltender Losung ausgetauscht. Beim Unterbruch der Kurve ist ein Abschnitt mit still-

stehender Kammer herausgeschnitten worden. Die Kammer begann spontan nach 30 min wieder zu funktionieren und erreichte das in
der Abbildung sichtbare Maximum nach 2% h,
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Abb. 2. Nach der 1I.-Stannius-Ligatur mit elektrischer Reizung funktionierende Froschherzkammer in normaler Ringerldsung.
Bei 1 wurde das Herz wihrend 23 min jede min mit 0,669 NaClund 0,0075% KCl enthaltender Lésung durchspilt. Eine 8 h lange Regi-
strierung mit trotz kontinuierlicher elektrischer Reizung stillstehender Kammer ist an der Unterbrechungsstelle der Kurve herausge-
schnitten worden. Bei 2 wurde 0,1 ml normale Ringerldsung zugegeben. Bei 3 wurde der Kaniileninhalt entleert und mit normaler
Ringerldsung ausgetauscht.
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Abb. 3. Spontan funktionierendes Froschherz in normaler Ringerldsung. Bei I wurde das Herz mit 0,65%-NaCl- und 0,0075%-KCl-
haltiger Lésung dreimal durchspiilt. Nachher erfolgte spontanc Wiederherstellung der Titigkeit, die das Maximum nach 1 h 50 min
crreichte, Bei 2 wurde die Fliissigkeit, in der das Herz kraftig arbeitet (F-Ilissigkeit) entleert und in die Kaniile wieder 0,65% NaCl +
0,0075% KCl enthaltende L8sung gebracht. Nach zweimaligem Durchspiilen wurde bei 3 die F-Fliissigkeit wicder in die Kaniile cin-
gefiillt. Nach 30 min wurde bei 4 mit Ca-freier Losung und bei 5 15 igCat+ zugesetzt.

and K, furthermore to Ringer’s solution containing (3) It is concluded that the isolated frog's heart
10-20 times more K than normal. adapts to the ion composition of the surrounding fluid as

(2) Adaptation was not observed on isclated ventricle a whole, and that the auricle plays an essential role in
driven with electrical current. this process.



