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• Serum + boiled mouse liver homogcnate 

[EXPERn~NTIA VOL. XlII]2 
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Cases of acute viral hepatitis 

w h e n  no t  c o m p l e t e l y  absen t .  In  some of 18 sera  of cases  
of acu te  v i rus  (epidemic)  hepa t i t i s ,  t h i s  e n z y m a t i c  ac t i -  
v i t y  has  been  f o u n d  to  be inc reased  as c o m p a r e d  wi th  
n o r m a l  va lues .  F u r t h e r m o r e ,  in a lmos t  all of t h e m  i t  is 
g r e a t l y  i nc reased  b y  a d d i t i o n  to  t h e  sera  of boi led mouse  
l iver  h o m o g e n a t e .  No such  inc rease  has  been  obse rve d  
in  n o r m a l  h u m a n  sera.  

H o m o g e n a t e s  in 15% c o n c e n t r a t i o n  in  H20  f rom 
m o u s e  l iver  t i s sue  (washed  in 1-I20 a n d  t h e n  d r i ed  b y  
f i l te r  paper)  were  p r e p a r e d  a t  r o o m  t e m p e r a t u r e  in 
P o t t e r - E l v e h j e m  h o m o g e n i z e r s ;  t h e  h o m o g e n a t e s  were  
i m m e r s e d  for  30 s in  w a t e r  b a t h  a t  100°C. A f t e r  cen t r i -  
I u g a t i o n  a t  2000 r . p .m ,  for  15 rnin, t h e  s u p e r n a t a n t  was  
s e p a r a t e d  a n d  0-10 ml  of i t  was  a d d e d  to  each  tes t ,  w h i c h  
c o n t a i n e d  0-2 ml  of s e r u m  a n d  was  i n c u b a t e d  for  60 rain 
a t  30°C. In  e a c h  d e t e r m i n a t i o n  con t ro l s  were  p e r f o r m e d  
w i t h  on ly  l iver  h o m o g e n a t e  and  on ly  se rum.  The  bo i led  
l iver  h o m o g e n a t e  is devo id  of a n y  e n z y m a t i c  ac t iv i ty .  

I t  is a s s u m e d  t h a t  d u r ing  t h e  l iver  nec ro t i c  p rocess  of 
t h e  v i rus  hepa t i t i s ,  bes ides  some  ac t ive  enzyme ,  a 
g r e a t e r  p a r t  of i n c o m p l e t e  e n z y m e  reaches  t h e  b lood  
flow, w h i c h  m a y  t h e n  be ful ly  a c t i v a t e d  b y  some  un-  
iden t i f i ed  c o m p o u n d  c o n t a i n e d  in t h e  l iver  t issue.  E x -  
p e r i m e n t s  are  in p rogress  to  a sce r t a in  t h e  poss ib le  iden-  
t i t y  of t h e  a c t i v a t i n g  c o m p o u n d  c o n t a i n e d  in  t h e  h o m o -  
g e n a t e  w i t h  t h e  k n o w n  c o e n z y m e  of  p h o s p h o g l u c o m u -  
tase ,  g lucose - i ,  6 - d i p h o s p h a t e .  

T h e  p r e s e n t  o b s e r v a t i ons ,  t o g e t h e r  w i t h  t h o s e  con-  
c e r n i n g  t h e  inc rease  in  t he  se ra  of  o t h e r  e n z y m a t i c  act i -  
v i t i e s  f o u n d  b y  us a n d  b y  o t h e r s  ( a l an ine -ke tog lu t a r i c  
t r a n s a m i n a s e  ~ ; a s p a r t i c - k e t o g l u t a r i c  t r a n s a m i n a s e  3 ;a ldo-  
lase, phosphohexose i somerase* )  in  cases  of ep idemi c  
hepa t i t i s  and  found  b y  us in  e x p e r i m e n t a l  v i rus  (MHV) 

2 F. DE RITIS, M. COLTORTI, and G. GIUSTI, Boll. Soc. Ital. Sper. 
31, 394 (1955); Minerva Med. 46 I, 1207 (1955); 47 I, 167 (1956); 
Communication ler Congr~s international de Pathologic inlectieuse, 
Lyon 24-26 mai 1956. Chimiea Clinica Acta, 1957, in press. 
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]¢ctieuse, Lyon, 24-26 mai 1956. - F. WROBLEWSXI and J. S. LADUE, 
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hepa t i t i s  ( t r a n s a m i n a s e s  5, p h o s p h o g l u c o m u t a s e  *, fuma-  
raseT), e m p h a s i z e  t h e  s igni f icance  of t h e  enzyma t i c  
p a t t e r n  of t h e  b lood  p l a s m a  in  t h e  l iver  v i rus  'necrosis  
s y n d r o m e '  b o t h  h u m a n  and  e x p e r i m e n t a l .  

F. DE RITIS, G. GIUSTI, and 
1V[. COLTORTI 

Inst i tute  o/ Medical  Pathology, Univers i ty  o/ Naples, 
I ta ly ,  November 7, 1956. 

Riassunto  

N e l l ' e p a t i t e  v i ra le  u m a n a  a c u t a  l ' a t t i v i t h  fosfogli- 
c o m u t a s i c a  det  s iero ~ n o t e v o l e m e n t e  a u m e n t a t a  ri- 
s p e t t o  ai va tor i  no rmal i .  

L ' a g g i u n t a  d i  o m o g e n a t o  bol l i to  di  l ega to  di topo 
p r o d u c e  u l t e r io re  n o t e v o l e  i n c r e m e n t o  de l l ' a t t iv i t~  
fos fog l i comutas ica  de1 siero di  sogge t t i  a f fe t t i  da  epa t i te  
ep idemica ;  n o n  in f luenza  ta le  attivit~t nel  siero di sog- 
g e t t i  normal i .  

a F. DE RITIS, M. COLTORTI, G. GIUST1, Science 12,4, 32 (1956). 
6 F. DE RITIS, M. COLTORTI, G. GIUSTI, Boll. Soc. It. Biol. Sper. 

1956, in press. 
F. n~ Rifts, G. Grusvr, M. COLTORTI, Boll. Soe. It. Biol. Sper. 

19.56, in press. 

Jahreszeitliche Schwankungen 
der Blutgerinnung beim Hunde 

I n  l e t z t e r  Zei t  w u r d e  m e h r m a t s  fes tges te l l t ,  dass  die 
B l u t g e r i n n u n g  bei T ie ren  im W i n t e r -  bzw.  Sommer-  
sch la f  l a n g s a m e r  ver l t tuf t  (ZieseP,  H a m s t e r  2, IgelL 
Frosch% FledermausS) .  W i r  u n t e r s u c h t e n  wt ih rend  einer 

1 A. SVIHLA, H. BOWMAN und R. RITENOUR, Science 114, 298 
(1951), 

2 A. SVIHLA, H. BOWMAN und R. PEARSON, Science 115, 272 
(195~), 

a p. SUOMALAISEN und E. LEHTO, Arch. Soc. ~Vanamo~ 6, 94 
(1952). 

4 j .  j .  SPITZER und J. A. SPITZER, Canad. J. reed. Sci. 30, 420 
(1952). 

5 D. E. SMITH, Y. S. LEWIS und G. SVIHLA, Exper. 103 218 (1954). 
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1/ingeren Zeitperiode (vom 1. Dezember  1954 bis 31. Au- 
gust 1956) die Blutger innung bei Hunden,  und dabei 
konnten wit  beobaehten,  dass auch bei dieser nichthiber-  
nisierenden Spezies jahreszeitl iche Schwankungen der 
Blutgerinnungswerte bestehen. 

mung der Blutger innung im System des ]31ut-, bzw. Ge- 
websthromboplastins angewandt.  Es handel te  sich dabei 
um die Rekalzifikationszeit  bzw. Quieksche t~instufen- 
methode, ausgefiihrt am Plasma, welches durch 5minu- 
tiges Zentrifugieren bei 2500 Touren je Minute aus 
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Abb. 1. Durchschnittliche Werte (in Sekunden) der Rekalzifikationszeiten der im jeweiligen Monat untersuchten Hunde und die dazu- 
gehSrigen monatlichen Lufttemperaturdurchschnitte (in C-Graden). 

Wir arbei teten mi t  Hundebastarden,  gr6sstenteils 
m~nnlichen Geschlechtes, 15-30 kg schwer; sie waren in 
einem nicht kl imatisierten Hundestal l  untergebracht,  
der sie nut  vor  dem strengsten Fros t  schiitzte (die Innen- 
temperatur sank nicht unter  0°C). Das Fu t t e r  war w/ih- 

Oxalatblut  (0,6 ml 0,1 m Natr iumoxalat l6sung + 5,4 ml 
ven6sen Blutes) gewonnen wurde. Bei der Rekalzifika- 
tionszeit wurde die Gerinnungszeit  des Gemisches 0,1 ml 
Plasma + 0,1 ml 0,025m CaCl~-L6sung mit  der Stoppuhr  
gemessen; bei der Quiekschen Methode wurde vor CaC1, 
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Abb. ~. "Waagrecht: Rekalzifikationszeiten in Sekunden, geordnet in Klassen mit KtassengrSsse 10,0 s und dazugeh6rende Klassen- 
hfiufigkeiten. Senkrecht: Heparin in % der VerlAngerung der Thrombingerinnungszeit mitToluidinblau. 

rend der ganzen Zeit gleich: ein ]3rei, gekocht  aus 
Hundezwieback, Kartoffeln und Getreideschrot,  mi t  
Zugabe yon Fleisch. 

Ausser den speziellen, zur ]3estimmung der jeweils 
notwendigen Einzelfaktoren benfi tzten Methoden (die 
von einer Versuchsserie zur anderen wechselten) wurde 
bei allen Hunden  je  ein Verfahren zur gtobalen Bestim- 

noch 0,I ml einer Thromboplast inl6sung aus Hundehi rn  
zupipett iert .  Die ganze Untersuchung verl ief  in 37°C 
warmen Wasserbad. 

Die Zeiten der Quickschen Methode wiesen nur  unbe- 
deutende Schwankungen auf;  die Rekalzif ikationszeiten 
jedoch - wie aus Abbildung 1 ersichtlich - waren w/ih- 
rend der Sommermonate  1/~nger als in den iibrigen Beob- 
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Zei tspan ne 

1 .12 .1954-15.6 .1955 . . . . . . .  
16.6. 12.9.1955 . . . . . . . . .  
13 .9 .1955-27.5 .  i956 . . . . . .  
28 .5 . -31 .8 .1956  . . . . . . . . .  

Durchschnitt- - • 1 /  Zd2--  
lithe s = 2k: 

Rekalzifika- V N(N--  1) 
tionszeit in s 

47,1 
64,8 
50,4 
54,6 

1,0 
1,8 
1,3 
3,9 

Hunde 

18 
22 
27 
13 

Zahl der 

Unter- 
s/icl/ungen 

53 
83 

147 
63 

a c h t u n g s p e r i o d e n ,  l m  D e z e n l b e r  1955 u n t e r s u c h t e n  wi r  
e i n e n  H u n d  m i t  a u s s e r g e w 6 h n l i c h  l a n g e r  R eka l z i f i ka -  
t i o n s z e i t  - t ibe r  80 s, k l in i sche  S y m p t o m e  e the r  h / imor-  
r h a g i s c h e n  D i a t h c s e  w u r d e n  a b e r  n i c h t  f es tges te l l t .  Voll-  
s t / i n d i g k e i t s h a l b e r  w u r d e  a u c h  d ieser  in  den  M o n a t s -  
d u r c h s c h n i t t  e i n g e r e c h n e t .  

E t w a i g e  V e r / i n d e r u n g e n  de r  N a h r u n g  im S o m m e r  als 
U r s a c h e  d ieser  V e r l / i n g e r u n g  a n z u s e h c n  sch ien  uns  un-  
w a h r s c h e i n l i c h ,  d a  die Q u a l i t ~ t  de r  F u t t e r b e s t a n d t e i l e  
i m m e r  d iese lbe  war .  A u s s e r d e m  k 6 n n t e  m a n g e l h a f t e  
E r n f i h r u n g  ehe r  im W i n t e r  a ls  im S o m m e r  in  B e t r a c h t  
k o m m e n .  W i r  s u c h t e n  d e s h a l b  a n d e r e  U r s a c h e n ,  u n d  es 
ze ig te  sich,  dass  in  d e r  Z e i t s p a n n e ,  in  de r  die Reka lz i f i -  
k a t i o n s z e i t e n  a m  tXngsten  waren ,  a u c h  die h 6 c h s t e n  
d u r c h s c h n i t t l i c h e n  L u f t t e m p e r a t u r e n  - u m  20°C - re- 
g i s t r i e r t  w u r d e n  (siehe Abb .  1). 

Dass  es s ich ta ts~ichl ich  n i c h t  u m  e inen  bloss  k a l e n d e r -  
mgss igen  Z u s a m m e n h a n g  h a n d e l t ,  s o n d e r n  u m  e inen  
E i n f l u s s  de r  s o m m e r l i c h e n  W~irme, g e h t  a u c h  aus  de r  
n a c h f o l g e n d e n  Tabe l l e  he r vo r .  Es  w e r d e n  d a r i n  die 
G e s a m t d u r c h s c h n i t t e  w ~ h r e n d  d e r  zwei w a r m e n  u n d  
k a l t e n  P e r i o d e n  v e r g l i c h e n  (die w a r m e n  P e r i o d e n  w e r d e n  
yo re  A u f t r e t e n  de r  e r s t e n  b is  z u m  A b k t i n g e n  de r  l e t z t e n  
e t w a  20°C T a g e s d u r c h s c h n i t t s t e m p e r a t u r e n  ge r echne t ) .  

Die  w a r m e  Pe r iode  im J a h r e  1955 h a t t e  e inen  sehr  
g l e i ehm~ss igen  V e r l a u I  ( G e s a m t d u r c h s e h n i t t  19,4 °C), es 
gab  n u t  e ine  k u r z d a u e r n d e  A b k i i h l u n g  (5 Tage  m i t  
D u r c h s c h n i t t s t e m p e r a t u r e n  k n a p p  u n t e r  15,0°C). De r  
D u r c h s c h n i t t s w e r t  de r  R e k a l z i f i k a t i o n s z e i t e n  (2) u n t e r -  
s c h e i d e t  s ich s i g n i f i k a n t  y o n  d e n j e n i g e n  d e r  v o r h e r g e h e n -  
den  u n d  n a c h f o l g e n d e n  P e r i o d e n  (1, 3), in  b e i d e n  F~ l l en  
p < 0,01. I m  J a h r e  1956 h a b e n  zwar  die Sommerw~tr -  
m e n  f r i ihe r  a n g e f a n g e n ,  de r  we i t e r e  V e r l a u f  w a r  j e d o c h  
sehr  ung le i chm~ss ig ,  was  die T e m p e r a t u r  a n b e l a n g t .  Es  
w a r e n  m e h r e r e  r e l a t i v  seh r  k a l t e  Z e i t a b s e h n i t t e  (an 11 
T a g e n  wa r  die I ) u r c h s c h n i t t s t e m p e r a t u r  f ief  u n t e r  
15,0°C), w i e d e r u m  y o n  a n d e r e n ,  seh r  w a r m e n  gefo lg t  
(der  G e s a m t d u r c h s c h n i t t  d e r  L u f t t e m p e r a t u r  w a r  
18,5°C). Es  is t  d e s h a l b  v e r s t ~ n d l i c h ,  da s s  die Reka lz i f i -  
k a t i o n s z e i t e n  (4) die g r 6 s s t e n  S c h w a n k u n g e n  a u f w e i s e n  
u n d  eine M i t t e l s t e l l u n g  im Verh~t l tn is  zu den  v o r h e r  
u n t e r s u c h t e n  P e r i o d e n  e i n n e h m e n .  D e r  D u r e h s c h n i t t  
u n t e r s e h e i d e t  s ich k a u m  s i g n i f i k a n t  yon  d e m  vorj~ihri-  
gen S o m m e r d u r c h s c h n i t t  (2), 0,02 < p < 0,05, u n d  n o c h  
wen ige r  yon  den  b e i d e n  k a l t e n  P e r i o d e n  (1, 3), p > 0,05. 
D e r  U n t e r s c h i e d  zwi schen  d e n  b e i d e n  k a l t e n  P e r i o d e n  
(1, 3) i s t  n i c h t  s i gn i f i kan t ,  p > 0,05. 

B e i m  V e r s u c h ,  d e n  g e r i n n u n g s p h y s i o t o g i s c h e n  Mecha -  
n i s m u s  de r  h e o b a c h t e t e n  V e r l ~ n g e r u n g  de r  Reka lz i f i -  
k a t i o n s z e i t e n  au fzuk l~ ren ,  b e a c h t e t e n  wir  die U n t e r -  
s u c h u n g e n  PERLICKS et al.L w o n a c h  die l a n g s a m e  B l u t -  
g e r i n n u n g  i m  ~Vin te rsch la f  d u t c h  eine Z u n a h m e  des  
H e p a r i n s  im B l u t e  v e r u r s a c h t  wird.  Dies e n t s p r i c h t  voll-  
k o m m e n  den  s c h o n  f r i ihe r  ge~iusserten t h e o r e t i s c h e n  

E r w / i g u n g e n L  D a  a u c h  bei  n i c h t h i b e r n i s i e r e n d e n  Tieren 
U n t e r s c h i e d e  zwi schen  d e m  W i n t e r -  u n d  S o m m e r z u s t a n d  
b e s t e h e n  - o f t  in  e n t g e g e n g e s e t z t e r  R i c h t u n g  als bei 
h i b e r n i s i e r e n d e n  e r s ch i en  u n s  e ine  H e p a r i n v e r m e h r u n g  
a u c h  als U r s a c h e  d e r  s o m m e r l i c h e n  B l u t g e r i n n u n g s v e r -  
l a n g s a m u n g  seh r  w a h r s c h e i n l i c h .  

~,Vir u n t e r s u c h t e n  d e s h a l b  in d e n  M o n a t e n  Mgrz  bis 
A u g u s t  1956 bei  80 R e k a l z i f i k a t i o n s z e i t e n  zug le ich  auch 
das  H e p a r i n  im P l a s m a .  Es  w u r d e  die M e t h o d e  von 
HORN u n d  BORSODI s ben i i t z t .  Als Mass  fiir die Hepa r in -  
k o n z e n t r a t i o n  b e t r a c h t e t e n  wir  die Di f fe renz  zwischen 
de r  G e r i n n u n g s z e i t  im  S y s t e m  0,1 m l  P l a s m a  + 0,1 mt 
p h y s i o l o g i s c h e r  K o c h s a l z l 6 s u n g  + 0,1 ml  T h r o m b i n -  
16sung ( e n t h a l t e n d  0,8 E i n h e i t e n  des  H e r s t e l l e r s  - F i rma  
R i c h t e r ,  B u d a p e s t )  u n d  im Sys t em,  wo s t a t t  NaC1 0,1 ml 
0 ,01% T o l u i d i n b l a u  in p h y s i o l o g i s c h e r  Kochsa l z l6 sung  
v e r w e n d e t  wurde .  Die  Di f fe renz  w u r d e  in P r o z e n t e n  
a u s g e r e c h n e t ,  wobe i  die G e r i n n u n g s z e i t  m i t  Toluidin-  
b l au  als  100% b e t r a c h t e t  wird .  Der  a b s o l u t e  W e r t  der 
T o l u i d i n b l a u g e r i n n u n g s z e i t  w a r  m e i s t e n s  35 s. 

D ie  E r g e b n i s s e  s ind  a u f  d e r  A b b i l d u n g  2 da rges t e l l t :  
es ze ig t  s ich  t a t sAch t i ch ,  dass  bei  d e n  l a n g e n  Rekalzi f i -  
k a t i o n s z e i t e n  sich m e h r  H e p a r i n  im B l u t e  b e f i n d e t  als 
bei  den  ku rzen .  

V. ROSlVAL u n d  F. V, SELECKY 

Chemisches InstituI der Slowakischen Ahademie der 
IVissenschaften, Abteilung ]iir pharmazeutische Chemie 
und Biocheraie, Bratislava, Tschechoslowakei, den 23. Ok- 
tober 1956. 

Summary 

T h e  b lood  c o a g u l a t i o n  in dogs  was i n v e s t i g a t e d  from 
D e c e m b e r  1954 to  A u g u s t  1956. T h e  o n e - s t a g e - m e t h o d  
of QUICK s h o w e d  no  i m p o r t a n t  changes ,  wh i l e  t h e  re- 
ca l c i f i ca t ion  t i m e  was  longe r  d u r i n g  t h e  w a r m  periods 
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Mitotic Activity During Successive Migrations 
in the Diencephalon of Chick Embryos 

Introduction.-- SAUER x i n v e s t i g a t e d  t h e  s t r u c t u r e  of 
t h e  n e u t r a l  t u b e  wal l  a n d  s h o w e d  t h a t  i t  cons i s t s  of a 
p s e u d o s t r a t i f i e d  c o l u m n a r  e p i t h e l i u m .  VVhen a cell in 
t h i s  e p i t h e l i u m  b e g i n s  mi tos i s ,  t h e  cell  n u c l e u s  migra tes  
t o w a r d s  t h e  v e n t r i c u l a r  l u m e n ;  a f t e r  t h e  cell  division,  
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