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2. Die gleiche ~Virkung k a n n  m i t  20 m g  P h e n t o l a m i n  
erziet t  werden  (verg le ichende  U n t e r s u c h u n g e n  g le icher  
Dosen  von  P h e n t o l a m i n  u n d  1- Imidazol inylmethyl -2- /~-  
n a p h t h y l i n d o l  b e i d e r s e l b e n V e r s u c h s p e r s o n  : 16Versuche) .  

3. Der  a r t e r eno ly t i s che  u n d  a d r e n o l y t i s c h e  E f f e k t  
wurde  d u t c h  w iede rho l t e  I n j e k t i o n e n  y o n  A d r e n a l i n  u n d  
Ar t e r eno l  bei  b e i d e n  P r ~ p a r a t e n  fiir die D a u e r  v o n  m i n -  
des tens  20 min  naehgewies~n .  

4. I m  Gegensa t z  zu P h e n t o l a m i n  b e o b a c h t e t  m a n  n a c h  
1 - I m i d a z o l i n y l m e t h y l - 2 - f l - n a p h t h y l i n d o l  bei de r  M e h r z a h l  
der  P e r s o n e n  eine u n t e r s c h i e d l i c h  s t a r k  ausgepr~tgte Ab-  
n a h m e  de r  Herzschlagfolge .  Diese F e s t s t e l l u n g  bez i eh t  
s ich  n u t  au f  e inen  Verg le ich  der  P u l s f r e q u e n z w e r t e  v o r  
de r  I n j e k t i o n  y o n  1 - I m i d a z o l i n y l m e t h y I - 2 - f l - n a p h t h y l -  
indo l  m i t  d e n j e n i g e n  v o r  d e n  n a c h f o l g e n d e n  A d r e n a l i n -  
ode r  A r t e r e n o l i n j e k t i o n e n .  D a b e i  muss  be r i i cks i ch t ig t  
werden ,  dass  in  j e d e m  V er s uch  m i t  e iner  A d r e n a l i n -  oder  
A r t e r e n o l i n j e k t i o n  b e g o n n e n  wurde  u n d  die G a b e n  v o n  
1 - I m i d a z o l i n y l m e t h y l - 2 - f l - n a p h t h y l i n d o l  ers t  n a c h  Ab-  
k l ingen  des K a t e c h o l a m i n k r e i s l a u f e f f e k t e s  ( B l u t d r u c k -  
u n d  Pu l s f r equenz -Norma l i s i e r ung )  er lo lg ten .  

5. A u c h  die w / ih rend  e iner  Ar t e reno l -  ode r  A d r e n a l i n -  
D a u e r i n f u s i o n  a n f t r e t e n d e n  B l u t d r u c k X n d e r u n g e n  wer-  
den  d u r c h  1 - I m i d a z o l i n y l m e t h y l - 2 - f l - n a p h t h y l i n d o l  auf-  
gehoben  t r o t z  F o r t s e t z u n g  de r  In fus ion  (Dauer in fus ions -  
dosis  30 ?,/min). K. MECHELKE u n d  E. I~USSER 

M e d i z i n i s c h e  Univers i t i i t sh l in ih  Heidelberg,  15. N o v e m -  
ber t958.  

S u m m a r y  

I n  h e a l t h y  h u m a n  sub jec t s ,  1 - imidazol iny lmethyl -2- f l -  
n a p h t h y l i n d o l e ,  l ike p h e n t o l a m i n e ,  c a n  g rea t ly  w e a k e n  
or c o m p l e t e l y  abo l i sh  t he  effect  of a d r e n a l i n e  or  nor -  
a d r e n a l i n e  on  t h e  c i rcu la t ion .  I n  c o n t r a s t  to  p h e n t o l -  
a m i n e , h o w e v e r ,  1 - i m i d a z o l i n y l m e t h y l -  2 - f l -naph thy l indo le  
causes  a decrease  in  h e a r t - r a t e .  

~ber den Nukleins~iuregehalt 
des normalen 

und hypertrophischen Kaninchenherzens' 

I n  de r  h y p e r t r o p h i s c h e n  H e r z m u s k e l f a s e r  i s t  die K e r n -  
P lasma-P ,  e l a t i on  z u u n g u n s t e n  des Zel lkernes  v e r g n d e r t  
(LINZBACft 2). O b w o h l  a u c h  die K e r n e  wi ih rend  de r  H y p e r -  
t roph ie  w a c h s e n  u n d  sich a m i t o t i s c h  te i len  k b n n e n ,  n i m m t  
bei  f o r t s ch re i t ende r  Z u n a h m e  de r  Muske lmasse  das  K e r n -  
v o l u m e n  n u t  in  ge r inge rem Masse zu als das  Fase r -  
vo lumen .  Diese B e o b a c h t u n g  Iegt  die A n n a h m e  nahe ,  dass  
s ich bei  de r  H y p e r t r o p h i e  a u c h  de r  G e h a l t  des  M y o k a r d s  
a n  D e s o x y r i b o n u k l e i n s ~ u r e n  ~ n d e r n  wird,  d a  D N S  n u r  
im Zellkern,  u n d  zwar  in  den  C h r o m o s o m e n  v o r k o m m t .  

Diese F r a g e  w u r d e  a n  K a n i n c h e n h e r z e n  u n t e r s u c h t ,  bei 
denen  d u r c h  k i ins t l i che  Aor ten insuf f i z i enz  eine H y p e r -  
t roph ie  des l inken  Ven t r ike l s  v e r u r s a c h t  wurde .  Die  
Aor ten insuf f iz ienz  w u r d e  d u r c h  Z e r s t b r u n g  e iner  Semi-  
l u n a r k l a p p e  y o n  de r  r e c h t e n  A r t e r i a  ca ro t i s  aus  u n t e r  
Druckkon t ro l l e  erzeugt .  Die l inken  V e n t r i k e l  y o n  9 ope-  
r i e r t en  T ie ren  w u r d e n  6 M o n a t e  n a c h  d e m  Eingr i f f  au f  
ih ren  G e h a l t  a n  Ribonukle ins~turen  ( RN S- P)  u n d  Des- 
oxyr ibonukle ins~turen  (DNS-P)  m i t  de r  M e t h o d e  v o n  
SCHMIDT u n d  THANNHAUSER 3 u n t e r s u c h t .  Die P h o s p h o r -  
b e s t i m m u n g e n  w u r d e n  m i t  de r  M e t h o d e  y o n  FISKE u n d  

: Mit Unterstiitzung der Deutschen Forschungsgemeinschaft. 
A. J. LXXZBACK, Handbuch der allgemeincn Pathologic, Bd.VI/I 

(Springer-Verlag, Berlin-GSttingen-Heidelberg 1955), p. 180. 
3 G. SCHmDT und S.J .  THANNHAUS~R, J. biol. Chem. 161, 83 

(1945). 

Tabelle I 

Normal 

Tiergewicht (kg) 
Herzgewicht (g) 
Ventrikelgewicht (g) 

Oinks + rechts) 
Herzgewicht (g) 
Tiergewicht (kg) 
Blutdruckampl i tude  (Carotis) mm Hg 

3.4 
8,6 
7,0 

2,5 

20 

tfyper- 
trophie 

3,8 
13,0 
11,0 

3,4 

49 

SUBBAROW 4 ausgef i ihr t .  12 n o r m a l e  Tiere  d i e n t e n  zum 
Vergleich.  Es  w u r d e n  n u r  m~innliche Tie re  v e r w e n d e t .  
Das  A u s m a s s  de r  d u r e h  die O p e r a t i o n  h e r v o r g e r u f e n e n  
H y p e r t r o p h i e  geh t  aus  Tabel le  I he rvor .  He rzgewich t ,  
V e n t r i k e l g e w i c h t  u n d  de r  I n d e x  H e r z g e w i c h t / T i e r g e w i c h t  
s ind bei  den  T ie ren  m i t  Aor ten insu f f i z i enz  deu t l i ch  e r h b h t .  
Die B l u t d r u c k a m p l i t u d e  de r  o p e r i e r t e n  Tiere  is t  im  
D u r c h s c h n i t t  u m  fas t  150% e rh6h t .  

Tabelle I I  
Mittelwerte und mittlcrc Fehler dcr Nukleins~iure-Anteile yon 1'2 nor- 

malen und 9 hypertrophisehea linken Ventrikela. 
mg P/10O g Frisehgewieht 

Normal Hypertrophie 

Gesamt-P . . . 36,41 ~: 1,0299 35,93 ~ 1,7672 
Anorg.-P . . . 1,95 :i: 0,2414 1,77 -t- 0,2159 
DNS-P 8,71 ~ 0,2916 6,81 :t= 0,2963 
RNS-P  25,76 =[: 0,8785 27,36 ~: 1,4294 

I n  Tabe l le  i I  s ind  die E r g e b n i s s e  de r  Nukle insAnre-  
b e s t i m m u n g e n  z u s a m m e n g e f a s s t .  G e s a m t p h o s p h o r  be-  
d e u t e t  Nukle ins~ture-P  + P h o s p h o r p r o t e i n - P .  Anorgan i -  
scher  P b e d e u t e t  P h o s p h o p r o t e i n - P .  

B e i m  G e s a m t - P  u n d  a n o r g a n i s c h e n  P l iegen ke ine  s ta-  
t i s t i sch  wesen t l i chen  U n t e r s c h i e d e  zwischen  den  b e i d e n  
T i e r g r u p p e n  vor .  Bei  den  D N S  u n d  R N S  u n t e r s c h e i d e n  
s ich  die Mi t t e lwe r t e  de r  N o r m a l t i e r e  wesen t t i ch  y o n  d e n  
h y p e r t r o p h i s c h e n  H e r z e n  ( I r r t u m s w a h r s c h e i n i i c h k e i t  
0 ,1%).  Das  VerhXl tn is  D N S - P / R N S - P  v e r s c h i e b t  s ich 
v o n  1 :2 ,9  bei  den  K o n t r o l l e n  au f  1 :4  bei  den  h y p e r t r o -  
p h i s c h e n  Herzen .  

Aus den  E r g e b n i s s e n  geh t  he rvor ,  dass  bei  e iner  t t y p e r -  
t r o p h i e  m i t t l e r e n  Grades  de r  G e h a l t  des  M y o k a r d s  a n  
D e s o x y r i b o n u k l e i n s i i u r e n  gegent iber  n o r m a l e m  M y o k a r d  
v e r m i n d e r t  ist,  w ~ h r e n d  de r  R i b o n u k l e i n s ~ u r e g e h a l t  er- 
h S h t  e rsche in t .  Das  V e r h a t t e n  de r  D N S  e n t s p r i c h t  den  
E r w a r t u n g e n ,  d a  der  DN S-Geha l t  der  Zelle s ich no rma le r -  
weise n u t  d u r c h  Mitose  v e r m e h r t ,  w ~ h r e n d  die Massen-  
z u n a h m e  bei  de r  H e r z h y p e r t r o p h i e  n u r  yon  de r  Gr6ssen-  
z u n a h m e  des Kernes  u n d  a m i t o t i s e h e n  K e r n t e i l u n g e n  be-  
g l e i t e t  ist. E s  scheint~so,  als wt i rde  das  Verh~ l tn i s  de r  
n u r  i m  Zel lkern  Ioka l i s ie r ten  D N S  zur  R N S ,  die in  K e r n  
u n d  Z y t o p l a s m a  g e f u n d e n  wird,  die V e r g n d e r u n g e n  de r  
K e r n - P l a s m a - R e l a t i o n  wiedergeben .  

Einzelheiten der Methodik, Einzeldaten und weitere Versuehs- 
ergebnissc werden an anderer Stelle ausfiihrlich mitgeteilt. 

H.  NowY,  H.  D. FRINGS u n d  K.  REY ~ 

~lediz in ische  P o E k l i n i k  der Universit i i t  Mi inchen,  
75. Oktober 7958. 

6. C. H. FISKE und Y. SUBBAROW, J. biol. Chem. 66, 375 (1925). 
K. REv, Diss., Mfinchcn 1958. 
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Summary 

In left ventrieular myocardium of 9 hypertrophic (arti- 
ficial aortic insufficiency) and 12 normal rabbit hearts, 
ribonucleic and desoxyribonucleic acids were determined. 
In hypertrophy DNA-P was significantly reduced, where- 
as RNA-P  was higher than in normal myocardium. The 
~RNA-P/DNA-P ratio was 2.9 in normal as compared to 
4.0 in hypertrophic heart muscle. 

Die oxydative Phosphorylierunt~ 
isolierter Mitochondrien und ihre Abh~ingigkeit 

yon strukturgebundenen Faktoren 

Untersuchungen yon RAAFLAUB1 et al. haben gezeigt, 
dass isotierte Mitochondrien zu schwellen beginnen, wenn 
der intramitochondriale Gehalt an Adenosintriphosphat 
(ATP) unter  einen kritischen Wert  sinkt, lm  Warburg- 
Versuch bewirkte die Abnahme der strukturgebundenen 
ATP eine Hemrnung der Oxydationsf~higkeit der Mito- 
chondrien fiir Substrate des Zitronens~iurezyklus: die 
Sauerstolfaufnahme ging kontinuiertich zuriick. 
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Abh/ingigkeit der H6tm des P]O-Quotienten yore Gehalt an intra- 
mitochondrialer ATP, MS nnd BTS 

mittett.  Bei jedem Einzelversuch wurden die Mitochon- 
drien gleichzeitig auf ihre Konzentration an struktur- 
gebundenen Adcnosinnuklcotiden, an intramitochondria- 
ler Milchs/iure (MS), Brenztraubensiiure (BTS) und ~- 
Ketoglutarsaure (KGS) mittels optisch-enzymatischer 
Methoden untersucht; ausserdem wurde ihr Gehalt an 
strukturgebundenem Eisen und Kupfer auf chemischem 
Wege bestimmt. 

Ergebnisse. Die F-ahigkeit isoliertcr Mitochondrien zur 
l)urchffihrung der oxydativen Phosphoryliertmg ist yon 
einem bcstimmten Gehalt an intramitochondrialen Ade- 
nosinphosphaten, Substraten lind Schwcrmetallen ab- 
hSngig. Abnahme dieser l:aktoren bewirkt eine Senkung 
des p/O-Quotienten, wobei die Phosphorylierungsfunk- 
lion wesentlich schneller gesch/idigt wird als die Oxyda- 
tionsfghigkeit. 

Die optimale Konzentration - gemessen an der H6he 
des p/O-Quotienten - betrug fiir Adenosinmonophosphat 
0,009 taM, Adenosindiphosphat 0,017 ~M und ATP 
0,063 p.M/mg Mitoehondrien-Stickstoff. 

Ftir KGS lagen die optinmlcn Wcrte bei 3,00 V, far 
]3TS bei 3,75 y, fiir MS bei 195,0 y, fiir Fe bei 1,29 V und 
fiir Cu bei 2,56 y/mg Mitochondricn-Stickstoff. 

Besonders der Gehalt an intramitochondrialer ATP, 
BTS und MS steht in einer echten Korrelation zur Funk- 
lion des phosphatiibertragenden Systems: eine Abnahme 
der genannten Konzentrationen senkt kontinuierlictl die 
Ptmsphataufnahme nnd erniedrigt dadurch den P/O- 
Quotienten (vgI. Abb.); die Oxydationsfithigkeit bleibt 
zuntichst roll  erhalten, Erst  wenn eine Grenzkonzentra- 
tion von etwa 0,01 t~M gebundener ATP und BTS sowic 
etwa 0,4 ~M/mg-N MS untcrschritten wird, wird auch 
die Oxydationsf/thigkeit tier Mitochondrien far exogenes 
Substrat zunehmend gchemmt. Zu diesem Zeitpunkt 
setzen m i t d e r  Schwcltung die strukturetlen Schttden ein. 

Eine ausfiihrliche 1)arstelhmg der Untersuehungen er- 
folgt an anderer Stclle. 

G. LAUDAtIN 

Inhere A bleilung des Sth'dlischen Krankenhauses, Berlin- 
Wilmersdorl, 5. September I958. 

Slo~zmay~ 

The ability of isolated mitochondria in coupling phos- 
phorylation to oxidation depends on sufficient conccntra- 
lions of intramitochondrialiy bound adenine nucleotides 
(especially ATP), compounds of oxidative metabolism 
(pyruvic and lactic acid) and iron ions. Continuous loss 
of these components by ageing causes at first a parallel 
lowering of phosphate uptake and does not affect respira- 
tion. Later on, a decrease of oxidative ability begins when 
the loss of intramitochondrial components reaches a limit- 
ing concentration, and now mitochondria show more and 
more swelling and structural damages. 

In Erggnzung dieser Untersuchungen interessierte uns, 
ob auch fiir die Phosphorylierungsfunktion der Mitochon- 
drien Xhnliche Abhf.ngigkeiten yon strukturgebundenen 
Faktoren nachgewiesen werden k6nnen. 

Methodik. In  zwei Versuchsreihen (90 Einzelversuche) 
wurde der P/0-Quot ient  intakter und durch ~ag-ing,~ ge- 
schwollener Mitochondrien aus Kalbs- und Rinderlebern 
mit Ketoglutarat /Malonat  bzw. Suceinat als Substrat er- 

1 j .  RAAFLAUB, Helv. phys. Acta 11, 14g, 157 (t953). - O. I{REN- 
NER-HOLZAClt und J. RAAFLAUB, Helv. phys. Acta 12, 2.12 (195.t). - 
G. LAUDAHN und E. RASCH, Biochem. Z. 330,509 (1958). - G. LAU- 
DAHN, Z. physiol. Chem. (ira Druck). 

Porter-Silber-Reaktion mit C16 substituierten 
Corticosteroiden 

Zur Untersuchung der Nebennierenrindenfunktion des 
Menschen werden die l 7-Hydroxycorticoidc im 131ute und 
Urin m i t d e r  Reaktion nach Porter-Silber best immt 1,2, 
Die Methode hat  den Vorteil, relativ einfach nnd spezi- 

i C, C. PORTER und R. t t .  SU.m,.'R, J. biol, Chem. 1~ ,  ~01 (1~50). 
2 R. H. StLm':R und C, C. PORTV:IL J. bioL Chem, 21o, 9'23 (195.1). 


