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Table I
Action of some inhibitors of the oxidative phosphorylation on the oxygen uptake and histamine release by antigen from sensitized guinea-
pig lung slices
Inhibitor Histamine released (ig/g wet weight)
Incub. QOg** Without . .
Concentration time* 2 antigen Wlth{zr;tlz,en (b-a)
min {a)
0 90 | 584 4029 (4) 33 (1) | 158414 (4)++ 125
2,4-dinitrophenol 104 M . 90 | 5-89 + 031 (4) 34 (1) 524035 (4)++ 1-8+ +
0 150 | 692 + 0:20 (4) 2:5 (1) 94 4 047 (4)+ + 69
2,4-dinitrophenol 104 M . 150 | 6-85 4+ 0-34 (4) 3-1 (1) 51410 @+ + 2:0+ +
0 301 762 + 040 (2) 1-8 (1) 1024+ 14 (2) 8-4
2,4-dinitrophenol 10—* M . . . . . . . . . 301 9004 003 (2) 19 (1) 284+ 035 (2)+ + 09+ +
0 60 | 4544015 (4) 2:5 (1) 394017 4) 1-4
Pentachlorophenol 105 M . . . . . . . 60| 4394019 (4) 2:4 (1) 34 4£022 4)+ 1.0+
0 60 | 695 4 034 (4) 0-9 (1) 45+ 013 (4 36
Pentachlorophenol 2:5x10-3 M . . | 60| 640 4 045 (4) 1-0 (1) 1-1 £ 013 (4)+ + 01+ +
0 60 | 575 4 031 (4) 2:2 (1) | 170 4+ 165 (4) 14-8
Pentachlorophenol 5x 10-8 M . 60 | 298 4+ 0:20 (4) 3-0 (1) 344018 (4) 04+ +
0 120 | 418 4. 013 (4) 2.8 (1) 9-0 -k 0:67 (4) 62
Azide 1x10-3M . . . . . ., .. 120 | 3254. 028 (4) 2:8 (1) 524026 (4}+ + 24+ +
0 120 | 397 4 016 (4) 20 (1) | 169405 (4 149
Azide 2-5%x10-* M 120 2:76 4 0-04 (4) 2-4 (1) 41402 ++ 1-74 +
0 120} 542 4 023 (4) 31 (1) | 20064-1-1  (4) 17-5
Azide 5x103M . . . .. .. L, 120 | 1.96 4 016 (4) 4-3 (1) 46402 (B4 + 0-3+ +
* Incubation time before antigen addition, <+ ‘¢’ test between the means: P << 0:05,
** Bigures taken the 30 min following antigen addition (in p'lronth(-- + + £ test between the means: P2 -< 0-01,
sis number of Warburg flasks used).
Table IT
Inhibition by 2,4-dinitrophenol of the effect of succinate and a-keto-glutarate on the histamine released during the anaphylactic reaction
i vitro
2,4-dinitrophenol, succinate, and a-keto-glutarate Histamine relcased (pg/g wet weight)
Incub. [ Without . .
0, 1o
Concentration time* Qor antigen With antigen (b-a)
(min) {a) o
0 120 5-31 4 0-10 (3) 2:4 (1) 524+ 017 (3) 2-8
Succinate 4 X102 M . . . e e 120 ] 981 4+ 027 (3) 28 (1) 724065 3+ + 44+ +
Succinate 4 X 10~2 M + DNP 10 ‘4 M .. 120 ] 966 4 0:79 (3) 3-8 (1) 364036 (3)+ + 00+ +
¢ 120 | 4104021 (3) 330 1y | 1434£095 (3) 11-3
Succinate 4 x 10-2 A . . 120 | 10-39 4 0-83 (3) 30 (1) | 219+ 047 (3)+ + 189+ +
Succinate 4 x 10~2 M + D\IP 10—4 AI 120 | 10-40 4+ 013 (3) 31 (1) 354012 3+ + 04+ +
a-keto-glutarate 102 M . . e 30 769 4 1-10 {2) 00 (1) G2 4+07 (2) 62
«-keto-glutarate 10-2 M + DNP 10*4 ]W R 30 9954027 (3 00 (1) 1-0 B3)++ | <10+ +

* Incubation time before antigen addition.
** Figures taken the 30 min following antigen addition (in paren-
thesis number of Warburg flasks used).

Résumé

Des expériences ont été faites pour étudier Uinfluence
des inhibiteurs de la phosphorylation oxydative sur la
libération d’histamine pendant la réaction anaphylactique.

Une inhibition de la libération d’histamine a été obser-
vée, suggérant que des composés phosphorylés riches en
énergie sont liés au mécanisme de libération.

Sur les variations stressogénes quantitatives de
la sérotonine dans le cerveau

L’étude du role de la sérotonine dans le syndrome d’a-
daptation présente un intérét particulier, Au cours de

-+ 4’ test between the means: P << 04015,
4+ < ‘¢" test between the means: P < 0-01.

nos recherches sur Uinfluence de la réserpine sur le sys-
téme neuro-endocrine des liévres soumis 4 'émotion, nous
avons constaté une réponse stressogéne notable des cel-
lules neuro-ganglionnairesde la régionhypothalamique -3,
Ceci nous a suggéré I'idée d’une étude sur les variations
quantitatives de la sérotonine au niveau du cerveau sous
leffet de la frayeur.
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Les lievres, animaux sauvages, constituent le matériel
de choix pour cette étude. Un groupe de ces animaux a
été sacrifié¢ aussitdt aprés la capture. Ce groupe était le
groupe témoin. Un deuxiéme groupe a été transporté au
laboratoire et soumis & la frayeur causée par la présence
d'un chien de chasse pendant 2 h par jour. Les quantités
de sérotonine, évaluées comme sérotonine base, sur 1 g de
substance cérébrale et selon la méthode &’ AviN ef al.4, ont
été déterminédes chez les lidvres sacrifiés aprés 3, 7, 10 et
14 jours d’expérience. Les résultats obtenus sont repré-
sentés dans le Tableau.

Quantités de sérotonine cérébrale chez des liévres soumis a
Pinfluence de la peur et exprimées comme sérotonine base

Nombre i
Lig¢vres d’animaux ’Quant} tés de
cos sérotonine en y
examinés
Témoins . . . . . . . . 5 0,075 + 0,0061
3 jours sous la peur . 3 0,096 4+ 0,022
7 jours sous la peur . 12 0,102 + 0,011
10 jours sous la peur . 9 0,040 + 0,015
14 jours sous la peur . 11 0,059 + 0,0098

Ces résultats donnent une preuve que la quantité
de sérotonine cérébrale augmente sous linfluence de la
frayeur en atteignant son maximum le septiéme jour, puis
s’abaisse au-dessous de la normale, pour remonter, mais
sans jamais réatteindre cette normale, 3 la fin de Pexpé-
rience. Cette augmentation initiale de la quantité de séro-
tonine cérébrale marche de pair avec une angmentation
de Phyperactivité thyroidienne (effet thyréotrope de la
peur®, sans une intervention notable histo-physiolo-
gique du cortex surrénal?.

Les données acquises démontrent que la sérotonine est
sujette a des variations quantitatives notables au cours
du stress émotionnel. Elles présentent une preuve de la
réaction stressogéne d’une substance d’origine cérébrale
hautement engagée dans le mécanisme du syndrome d’a-
daptation.

R. MiLing, P. $1Ery et S. Huxovid

Institut &' Histologie et d’ Embryologie el Institut de Phay-
macologie et de Toxicologie de la Facullé de Médecine, Sava-
jevo {Yougoslavie), le 18 juin 71958,

Zusammenfassung

Das zerebrale Serotonin unterliegt im Verlaufe eines
emotionellen Stress bedeutenden quantitativen Verinde-
rungen. Bei Wildhasen, welche 14 Tage lang Schreck-
zeichen ausgesetzt waren, vermehrte sich die Menge des
Serotonins und erreichte ihr Maximum am 7. Tag. Nach-
her sinkt die Menge unter den Normalwert, um am Ende
der zweiten Woche wieder anzusteigen, wobei sie unter
dem Normalwert bleibt.

4 A H. Aviv, T. B. B. Crawrorp et J. H. Gappuwm, J. Physiol.
126, 596 (1954).

5 P, StErN, R. MiLINE et M. 8¢epovié, Schweiz. med. Wschr,
1956, 415.
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[ExpeErRIENTIA Vor. XIV/I11]

In Krebszellen induzierbare anoxygene Energie-
wirkung durch O:-frei¢ Dekokte
aus Krebsgeschwiilsten

In Auswirkung anaerober Passagenziichtung anabio-
tisch gewordene Kulturhefen?® giren im Zustand der Zyto-
stase ebenso kraftig wie im Normalzustand?, trotzdem
sind sie aber nicht mehr zu hervortretenden synthetischen
Leistungen fihig? was schon allein aus der Sistierung
ihres Wachstums hervorgeht. Nur durch ausreichende Be-
liftung gelingt es, die Anabiosezellen wieder zur Prolife-
ration zu bringen?. Von einer zufalligen Beobachtung aus-
gehend, stellten wir nun letzthin fest?, dass es — an Stelle
von Sauerstoff — auch durch Zusatz von O,-freien De-
kokten aus tierischen und menschlichen Krebsgeschwiil-
sten mdoglich ist, die anoxybiotisch hervorgerufene Zyto-
stase unter anaeroben Bedingungen aufzuheben und die
Zellvermehrung weitgehend zu reaktivieren. Es handelt
sich hierbei um cinen bisher unbekannten anoxygenen
Energieprozess, an dessen Zustandekommen, wie wir
nachweisen konnten$, elektroneniibertragende Cofaktoren
{Elektronenakzeptoren) beteiligt sind. Zu diesen gehort
jedoch nicht DPN7, wie die anabiotischen Testungen er-
geben haben, so dass demzufolge Girung und Glykolyse
mit dem obigen Prozess der anoxygenen Energiebildung
nicht identisch sind?8.

Nachdem es sich gezeigt hatte, dass in simtlichen von
uns untersuchten malignen Tumoren, tierischen wie
menschlichen, energiefreisetzende Cofaktoren nachweis-
bar sind®, war die Frage von nidchstliegendem Interesse,
ob sich auch Krebszellen in dhnlicher Weise wie Hefezellen
reaktivieren lassen, wenn sie im anoxybiotischen Medium
der Wirkung von O,ireiem Krebskochsaft ausgesetzt
werden. Erfahrungsgemiss ist es in der Gewebeziichtung
nicht errcichbar, was wir kiirzlich unter energetischem
Aspekt kritisch herausstellten?®, Krebsgewebe — trotz
seiner spezifisch glykolytischen Potenz!! — anaerob in
vitvo weiterzuziichten oder fiir lingere Zeit am Leben zu
erhalten 12,

Um nun eine Entscheidung dariiber herbeizufithren, ob
Krebszellen in der Anoxybiose — mit und ohne Zusatz von
Krebskochsaft® — ein unterschiedliches Verhalten zutage
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