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Table I 

Diaphragm No. Glucose uptake (rag per g/h) 

(standard deviation) 5-15 i 0.32 
4.30 ~ 0.34 
3.85 ± 0.15 
3-75 ± 0.28 
1.63 ~ 0.05 

w a r  a b e t  die MOglichkei t  n i c h t  auszusch l i e s sen ,  dass  die 
g e f u n d e n e n  Z e l l v e r s c h i e b u n g e n  g a n z  o d e r  te i lweise  au f  
e ine r  unspez i f i s chen  S e r o t o n i n w i r k u n g  i m  S i n n e  e iner  
A l a r m r e a k t i o n  b e r u h e n  k 6 n n t e n .  W i r  h a b e n  d e s h a l b  in  
d e n  v o r l i e g e n d e n  U n t e r s u c h u n g e n  d a s  V e r h a l t e n  de r  
T h r o m b o z y t e n  u n d  E o s i n o p h i l e n  i m  p e r i p h e r e n  B l u r  
n a c h  e ine r  e i n m a l i g e n  Dosis  y o n  t t y d r o x y t r y p t a m i n  
a u c h  bei  n e b e n n i e r e n l o s e n  R a t t e n  geprf i f t .  

x- 106 

F o r  a d i f f e ren t  e x p e r i m e n t a l  purpose ,  30 s imi l a r  de-  
t e r m i n a t i o n s  were  p e r f o r m e d  w i t h  t he  s ingle  t h y r o x i n  
c o n c e n t r a t i o n  of 10-L W i t h o u t  excep t ion ,  t he  inc rease  
of t h e  glucose u p t a k e  was o b s e r v e d  in all cases.  

The  u p t a k e  r a t e  of t h e  t h y r o x i n - t r e a t e d  p r e p a r a t i o n s  
was  of 179% to  310% of t he  u p t a k e  r a t e  of t h e  con t ro l  
p r e p a r a t i o n s .  

Table I I  
Glucose uptake rate of the rat diaphragm in KREBS-HENSELEIT saline 

glucosed at 1"5% and added with thyroxin 

Thyroxin 
concentration 

0 
10-5 
t0-e  
i0-7 
10-s 
10-* 
10--lO 

2-85 
5-56 
6.06 
5-44 
3-33 
2-91 
2-85 

Glucose uptake (rag/g/h) 
Diaphragm No, 

2.28 2"43 
7'00 3.02 
5"00 5.00 
4"20 4.70 
2-50 4"50 
2-30 3-00 
2-25 2.54 

3-55 
6-15 
8-15 
7-83 
4-40 
3-70 
3 -40 

Thus ,  i t  cou ld  be  c o n c l u d e d  t h a t  t h y r o x i n  c o n s t a n t l y  
inc reased  the  glucose  u p t a k e  r a t e  of  t h e  r a t  d i a p h r a g m ,  
w h e n  a d d e d  to  t h e  m e d i u m  a t  a n  a d e q u a t e  c o n c e n t r a -  
t ion.  

J .  COMSA 

Medical School o/the Saarland University, Department 
o/Experimental Medicine and Surgery, Homburg, June 4, 
1957. 

Rdsumd 

1 ° L a  e o n s o m m a t i o n  de glucose  du  d i a p h r a g m e  isol6 
de r a t  i n c u b 6  d a n s  la so lu t ion  de  I~REBS-I-IENSELEIT 
glucos6e es t  c o n s t a m m e n t  acc rue  p a r  ta  t h y r o x i n e  
a jou t6e  au  milieu.  

2 ° L a  c o n c e n t r a t i o n  o p t i m a  p o u r  ces d 6 t e r m i n a t i o n s  
6 t a f t  de 10 -7 ~t 10 -a de  t h y r o x i n e .  

Thrombozytose und Eosinophilie bei 
adrenalektomierten Ratten nach einmaliger 

5-Hydroxytryptamininjektion 

I n  f r f iheren  V e r s u c h e n  wurde  fes tges te l l t ,  dass  e ine  
e i n m a l i g e  h o h e  Dosis y o n  5 - H y d r o x y t r y p t a m i n  bei  
R a t t e n  eine T h r o m b o z y t o s e  u n d  g le ichzei t ig  e ine Eo-  
s inopen ie  h e r v o r r u f t  (STEIN~R u n d  HEDINGER) ~. D a b e i  

1 F. A. STEINER und CHR. HEDINGER, Exper, lg, 109 (1956). 
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Abb. 1. Thrombozytose im peripheren Blut yon Ratten mit intakten 
Nebennieren nach einmaliger Injektion yon 5-Hydroxytryptamin 

(80/~Mol/kg K6rpergewicht). 

Abszisse: Bestimmungszeitenunmittelbarvorundnach der Injektion 
Ordinate : Thrombozyten pro mm ~ Blut in Millionen. 

- t 110 -  Mittelwerte naeh 5-Hydroxytryptamininjektion. 
- O - G -  Mittelwcrte nach Injektion von 0,9% NaC1-L6sung. 

• Einzelwerte O Einzelwerte 

Versuchsanordnung. F t i n f z e h n  9 5 - 2 1 0  g schwere  
mAnn l i che  u n d  we ib l i che  A l b i n o r a t t e n  a u s  de r  l ang-  
jXhr igen  I n z u c h t  des  P a t h o l o g i s c h e n  I n s t i t u t e s  Zi i r ich  
w u r d e n  e inze i t ig  in  P e n t o t h a l - A t h e r - N a r k o s e  au f  Ium-  
ha l e ru  "Wege t r a n s p e r i t o n e a l  be id se i t i g  a d r e n a l e k t o m i e r t .  
Die  N e b e n n i e r e n  w u r d e n  d a b e i  s a i n t  d e r  K a p s e l  m i t  d e m  
T h e r m o k a u t e r  a b g e t r a g e n .  Die  Tiere  e r h o l t e n  s ich  a u c h  
o h n e  H o r m o n b e h a n d l u n g ,  a b e r  m i t  l p r o z e n t i g e r  NaC1- 
L 6 s u n g  als T r i n k w a s s e r ,  i n n e r h a l b  d e r  f o l g e n d e n  2 -3  
Tage  gu t .  Als K o n t r o l l t i e r e  d i e n t e n  f i inf  g le i cha r t ige  
i n t a k t e  R a t t e n ,  die u n t e r  d e n  g le ichen  B e d i n g u n g e n  
g e h a l t e n  w u r d e n ,  j e d o c h  g e w 6 h n l i c h e s  B r u n n e n w a s s e r  
als T r i n k w a s s e r  e rh ie l t en .  Als  N a h r u n g  w u r d e n  b e i d e n  
G r u p p e n  M i s c h k 6 r n e r - B i s k u i t s  v e r a b r e i c h t .  

V o r v e r s u c h e  e rgaben ,  dass  n e b e n n i e r e n l o s e  R a t t e n  
die f r i ihe r  v e r w e n d e t e n  h o h e n  D o s e n  y o n  250 /~Mol]kg 
K S r p e r g e w i c h t  n i c h t  1Xnger als 6 -8  S t u n d e n  f iber leben.  
I n  d en  fo lgenden  V e r s u c h e n  w u r d e  d e s h a l b  die Dosis  de r  
e i n m a l i g e n  s u b k u t a n e n  5 - H y d r o x y t r y p t a m i n i n j e k t i o n  
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a u f  80 p M o t / k g  r e d u z i e r t  e. A u c h  bei  d i e se r  n i e d r i g e r e n  
Dosis  i i b e r l e b t e n  zwax n i c h t  a l le  n e b e n n i e r e n l o s e n  
R a t t e n  die ganze  V e r s u c h s d a u e r ,  d o c h  k o n n t e n  n o c h  bei  
g e n t i g e n d  i i b e r l e b e n d e n  T i e r e n  n a c h  24 h die T h r o m b o -  
zy t en -  u n d  E o s i n o p h i l e n w e r t e  b e s t i m m t  we rden .  

MiLL 1 

2,0 I 
I 

I 
I 

,,o 

° 

07 " 

Thrombozyten 

i • 

. . . .  . . . . .  . . . . . . . . . . . . . . .  

c g O 
|o ~ • o 

o • 
l . ,~ 

4~ 

I I I I I I I . . . . . .  I 

0 1 4 8 12 24  h 

Abb. ~2. Thrombozytose ira peripheren Blut van nebemfierenlosen 
Ratten naeh einmaliger Injektion van 5-Hydroxytryptamin (80 
/zMol/kg K(irpergewlcht). 

Abszisse; Bestimmungszeitenumnittelbarvorundnach der Injektion 
Ordinate : Thrombozyten pro mm ~ Blut in Millionen. 

-O-4D- Mittelwerte naeh 5-Hydroxytryptamininjektion. 
- O - O -  Mittelwerte naeh Injektion van 0,9% NaCl-LSsung. 

• Einzelwerte O Einzelwerte 

de r  T h r o m b o z y t e n  e r /o lg te  d i r e k t  in d e r  F u c h s - R o s e n -  
t h a l - K a m m e r  m i t  HiKe des  P h a s e n k o n t r a s t m i k r o s k o p e s .  
Die eos inoph i l en  L e u k o z y t e n  w u r d e n  ebenfa l l s  d i r e k t  
n a c h  d e r  m o d i f i z i e r t e n  M e t h o d e  v a n  I-)UNGER b e s t i m m t  3. 
Die B l u t e n t n a h m e  er fo lg te  aus  d en  S c h w a n z v e n e n .  

Ergebnisse. Die Thrombozyten s t e igen  bei  d en  i n t a k t e n  
T ie ren  (Abb.  1) a u c h  n a c h  80 ILMol 5 - H y d r o x y t r y p t a m i n  
p ro  kg K 6 r p e r g e w i c h t  s i g n i f i k a n t  (p % 0,05)* f iber  die 
K o n t r o l l w e r t e  des  V o r t a g e s  an.  Das  M a x i m u m  d e r  
T h r o m b o z y t o s e  wi rd  j e d o c h  s c h o n  n a c h  4 h e r r e i ch t ,  
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Abb. 9. Abfall der Zahl der eoshmphileu Leukozyte~l im peripheren 
Blur van Ratten mit intakten Nebennieren naeh einmaliger lnjektion 

van 5-Hydroxytryptamin (~o/lMol/kg K6rporgewieht). 

Abszis3e : Bestimmmlgszeiten unmittelbar vor und nach der Injektion 
Ordinate: Eosinc~phile pro mm 3 Blur. 

- ~ - ~ -  Mittelwerte nach u-Itydroxytryptamininjektion. 
- A - A - Mittelwerte naeh Injektian van 0,.()°/0 NaC1-L6sung. 

Einzelwerte 0 l"An zelwer te 

Bei  i n t a k t e n  u n d  n e b e n n i e r e n l o s e n  T i e r e n  w u r d e n  die  
T h r o m b o z y t e n  u n d  eos inoph i l en  L e u k o z y t e n  im per i -  
p h e r e n  B l u t  u n m i t t e l b a r  v o r  u n d  ~ ,  4, 8, 12 u n d  24 h 
n a c h  s u b k u t a n e r  I n j e k t i o n  v a n  10 m l / k g  0 ,9% NaC1- 
L S s u n g  b e s t i m m t .  A m  n a c h f o l g e n d e n  Tage  e r h i e l t e n  die 
Tiere  m o r g e n s  n i i c h t e r n  e ine  s u b k u t a n e  I n j e k t i o n  v a n  
80 / ,Mol /kg  5 - H y d r o x y t r y p t a m i n h y d r o c h l o r i d  in 0 ,9% 
NaC1-L6sung.  W i e d e r u m  w u r d e n  die T h r o m b o z y t e n  u n d  
eos inoph i l en  L e u k o z y t e n  u n m i t t e l b a r  v o r  u n d  ~ ,  4, 8, 
12 u n d  24 h n a c h  de r  I n j e k t i o n  b e s t i m r n t .  Die  Z ~ h l u n g  

u n d  n a c h  8 h s ind  die T h r o m b o z y t e n w e r t e  wieder  no r -  
ma l i s i e r t .  Bei  d en  n e b e n n i e r e n l o s e n  T i e r e n  (Abb .  2) i s t  
die T h r o m b o z y t o s e  n o c h  a u s g e p r a g t e r  u n d  d a u e r t  
1/inger an,  i n d e m  der  y,- u n d  d e r  4 - h - W e r t  s i g n i f i k a n t  
(p ~ 0,01) 4 e r h 6 h t  s ind  u n d  der  A u s g a n g s w e r t  e r s t  n a c h  
12 h wieder  e r r e i c h t  wird.  

G e g e n t i b e r  u n s e r e m  I r 0 h e r e n  V e r s u c h e  ~ zeigt  s ich  bei 
d e r  n i e d r i g e n  Dos i e rung  des  5 - H y d r o x y t r y p t a m i n s  e ine  
e n t s p r e c h e n d  ge r inge re  u n d  kf i rzer  d a u e r n d e  T h r o m b o -  
z y tose  n a c h  S e r o t o n i n - I  nj ek t ion .  Bei  i n t a k t e n  u n d  n e b e n -  

Der Firma Dr. A. Wander AG., Bern, danken wit" f/dr das ~ R. SXEnEN.~ANN urMC. SANDR~, I<lin. \Vschr. 3.l, 7o6 {1956). 
5-Hydroxytryptaminhydroehlorid, 4 /-Test naeh S'ruD~T. 
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n i e r en losen  T ie ren  wi rd  das  M a x i m u m  de r  T h r o m b o -  
zy tose  n a c h  4 h e r re ich t .  Den  s t~rkeren-  Ans t i eg  de r  
T h r o m b o z y t e n  bei  den  n e b e n n i e r e n l o s e n  T i e r e n  k 6 n n e n  
wir  n i e h t  erkl i t ren.  Die V e r s u c h e  zeigen a b e r  deu t l i ch ,  
dass  eine T h r o m b o z y t o s e  n a c h  5 - H y d r o x y t r y p t a m i n -  
i n j e k t i o n e n  a u c h  o h n e  M i t w i r k u n g  de r  N e b e n n i e r e n  
z u s t a n d e k o m m t .  
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Abb. 4. Anstieg der Zahl der eosinophflen Leukozyten im peripheren 
Blur yon nebennierenlosen Ratten nach einmaliger Injektion von 

5-Hydroxytryptamin (80 #,Mol]kg K6rpergewicht). 

Abszisse: Bestimmungszciten unmittelbar vorund nach der Injektion 
Ordinate: Eosinophile pro mm a Blut. 

_ ~ . _ A  Mittelwerte nach 5-Hydroxytryptamininjektion. 
- A - A - Mittelwerte nach [njektion yon 0,9~o NaC1-L6sung. 

• Einzelwerte O Einzelwerte 

Die  eosinopkilen Leuk, ozyten fa l len  bei  i n t a k t e n  R a t -  
t e n  (Abb.  3) u n t e r  Se ro ton in ,  n a c h  e i n e m  vor i ibe r -  
g e h e n d e n  ge r ingen  Ans t i eg  n a c h  ~ h,  n a c h  8 h signifi-  
k a n t  a b  (p < 0,05) 4, u m  n a c h  12 h w i e d e r  den  Aus-  
g a n g s w e r t  zu e r re ichen .  Bei  d e n  n e b e n n i e r e n l o s e n  T i e r e n  
(Abb.  4) b l e i b t  dieser  E o s i n o p h i l e n s t u r z  n a c h  5 - H y d r o x y -  
t r y p t a m i n  n i c h t  n u r  aus,  s o n d e r n  es k o m m t  n a c h  8 
u n d  12 h zu e i n e m  s i g n i f i k a n t e n  Ans t i eg  de r  Eos ino -  
p h i l e n  (p < 0,05) 4, welche  e r s t  n a c h  24 h den  Ausgangs- 

w e r t  w iede r  e r re i chen .  Bei  d ieser  V e r s u c h s g r u p p e  war  
s c h o n  a m  V o r t a g  n a c h  I n j e k t i o n  v o n  0 ,9% NaC1-LSsung 
eine l e i ch te  E o s i n o p h i l e n v e r m e h r u n g  zu b e o b a c h t e n .  

I n  0 b e r e i n s t i m m u n g  m i t  u n s e r e n  f r t ihe ren  U n t e r -  
s u c h u n g s e r g e b n i s s e n  f t ih r t  das  S e r o t o n i n  bei  R a t t e n  m i t  
i n t a k t e n  N e b e n n i e r e n  zu e i n e m  Abfa l l  de r  eos inoph i l en  
L e u k o z y t e n  i m  Blur .  E n t s p r e c h e n d  de r  n i e d r i g e r e n  Do- 
s i e rung  i s t  d ieser  Abfa l l  y o n  k i i rze re r  Dauer .  Die n ieder-  
s t en  W e r t e  w e r d e n  a u c h  f r t iher  e r re ich t .  I m  Gegensa t z  
zu r  T h r o m b o z y t o s e  is t  d ieser  E o s i n o p h i l e n s t u r z  a n  das  
V o r h a n d e n s e i n  de r  N e b e n n i e r e n  g e b u n d e n .  E r  b l e i b t  bei  
de r  a d r e n a l e k t o m i e r t e n  R a t t e  n i c h t  n u r  aus,  s o n d e r n  
wird  d u r c h  e inen  d e u t l i c h e n  A n s t i e g  d e r  Zah l  d e r  Eo-  
s i n o p h i l e n  im p e r i p h e r e n  B l u t  e r se tz t .  

F. A. STEINER, R.  E. SIEBENMANN, 
C. SANDRI u n d  CHIn HEDINGER 

Pathologisches Institut der Universiltit Zi~rich, 4. Juli  
1957. 

Summary 

I n  a d r e n a l e c t o m i z e d  ra t s ,  t h e  i n j e c t i o n  of a s ingle  h igh  
dose of 5 - h y d r o x y t r y p t a m i n  resul t s ,  as in  i n t a c t  a n i m a l s  
p r e v i o u s l y  r e p o r t e d ,  i n  a s t r o n g  increase  of t h e  n u m b e r  
of p l a t e l e t s  in  t h e  p e r i p h e r a l  b lood.  T h e  n u m b e r  of 
eos inophi l s ,  i n s t e a d  of decreas ing ,  also rises. T h e  m a x i m a  
of inc rease  are  n o t  in  t e m p o r a l  acco rdance .  

P R O  L A B O R A T O R I O  

Young  N H - M i c e  for the Study  of Mitoses  in 

Intact  Liver 

Since t h e  c lass ical  s tud ie s  of PODWYSSOZKI, m o s t  in- 
v e s t i g a t o r s  of l iver  mi tos i s  h a v e  s t u d i e d  t h e  r e g e n e r a t i n g  
o r g a n  1. Less  a t t e n t i o n  h a s  b e e n  p a i d  to  mi toses  in  y o u n g  
m o u s e  l iver,  s ince t h e i r  v a r i a b i l i t y  is ' a t  t i m e s  so g rea t  
as to  be  d i s c o n c e r t i n g  "z. As c o m p a r e d  to r e g e n e r a t i n g  
l iver,  howeve r ,  g rowing  m o u s e  l iver  m a y  be  e x a m i n e d  in 
t h e  ab s en ce  of effects  i n d u c e d  b y  p r o c e d u r e s  necessa ry  
to  b r i n g  a b o u t  r e g e n e r a t i o n .  Moreover ,  b y  t h e  use  of an  
e x p e r i m e n t a l  des ign  w h i c h  inc ludes  p r o v i s i o n s  for  t h e  
e v a l u a t i o n  of 24-h  p e r i o d i c i t y  3 t h e  v a r i a b i l i t y  of mi to t i c  
c o u n t s  c an  be  r educed ,  in  i n t a c t ,  as well  as in  r e g e n e r a t -  
ing 4 t issues.  W i t h  t h e  a p p r o p r i a t e  s t a n d a r d i z a t i o n  of 
e n v i r o n m e n t a l  c o n d i t i o n s  8, p a r t i c u l a r l y  of t h e  l i gh t ing  
r e g i m e n  s , t h e  l iver  of i n t a c t  mice  of a p p r o p r i a t e  age m a y  
be  used  for  t h e  s t u d y  of f ac to r s  a f fec t ing  m i t o s e s  in vivo. 
B u t  in  a d d i t i o n  to  r e g a r d  for 24-h p e r i o d i c i t y  8, i t  also 
seems  des i rab le  to  e m p l o y  a s tock  of mice  w i t h  a re la t ive-  
ly h i g h  m i t o t i c  c o u n t  a t  t h e  p e a k  of da i ly  r h y t h m .  Severa l  
s tocks  of mice  were  e x a m i n e d  in t h i s  l a b o r a t o r y  f rom 
t h i s  p o i n t  of v iew.  T h e  F i g u r e  r evea l s  t h a t  t h e  N H  s tock  
is well  s u i t e d  for  s tud ie s  of mi tos i s  in  i n t a c t  m o u s e  liver.  

I W. V. PODWYSSOZKI, jr., Beitr. path. Anat. 1, 259 (1886). - 
M. E. WILSON, R. E. STOWELL, H. O. YOKOYAMA, and K. K. TsuBol, 
Cancer Res. 13, 86 (1953). 
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