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Substances  which ac t  upon  the  cen t ra l  ne rvous  sys tem 
behave  in a v e r y  dif ferent  way.  The  narco t ic  ac t ion  of 
Hexobarbital (Evipan)  wi th  i.p. in ject ions  was comple te  
w i th  80 mg /kg  in 4 to 5 m o n t h s  (i.e. young) rats,  whereas  
in 29-32 months  old ra ts  even  50 mg /kg  gave  comple te  
narcosis. 

T h e  cent ra l  exc i t an t  Amphetamine (Benzedrine) in a 
dose of 1 mg /kg  produces  spontaneous  m o t o r  exc i ta t ion  of  
a h igh  degree and  long dura t ion  in young,  and  m u c h  less 
and shor ter  in aged rats,  as F igure  1 shows. 

Also the  antagonis t ic  inhibi t ion of t he  moto r  exc i ta t ion  
by  Hexobarbital is a t t a ined  wi th  90 mg /kg  in 4-5 m o n t h s  
old animals,  while in old animals  of 19 mon ths  40 mg/kg,  
and of 29-31 mon ths  on ly  30 mg /kg  was needed.  

The  same differences were found for the  p sychomoto r  
s t imu lan t  Ritatin (10 m g / k g  s.c.) and the  inh ib i to ry  effect  
on i t  wi th  Regitin. The  l a t t e r  inhibi ts  in doses of  50 mg /kg  
in 4-5 months  old rats,  and 30 mg /kg  in 29-31 months  old 
animals.  

Tha lamic  eentres of old animals  also show a decreased 
sens i t iv i ty  wi th  ageing. The  dosage of Procain (Novocain) 
(i.m. 10 mg/100 g) which decreases t he  body  t empera tu re  
by  1.5°C in y o u n g  guinea  pigs, decreases i t  by  2°C in 3x/~ 
and 61/2 years  old animals .  More charac ter i s t ic  is t h a t  
no rmal  b o d y  t empe ra tu r e  was reached again  a f te r  110 min  
in 6 months  old and af ter  210 min  in the  3~/2 and 6~/2 years  
old animals.  

Similar ly,  the  cent re  which regulates  food in take  by  
appe t i te  and hunger,  is m u c h  more  inf luenced by  a dose of 
1 m g / k g  Preludin in 29-31 mon ths  old ra ts  (causing 35% 
decrease of food intake) t h a n  in 11 m o n t h s  old animals,  
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Fig. '2 

where  t he  food in take  was decreased only  12%. Similar  
resul ts  were  ob ta ined  wi th  Benzedrine (Figure 2). 

For  an  exp lana t ion  of these  changes wi th  age, i t  m igh t  
be  r emembered  t h a t  for di f ferent  par t s  of the  cen t ra l  
nervous  sys tem a decrease of the  q u a n t i t y  of grey mat te r ,  
i.e. of nerve  cells, has been shown in old animals.  This  m a y  
be the  cause of the  diminished a c t i v i t y  of s t imulan t s  and  
an increase of  inh ib i to ry  influences of substances  wi th  
depressive action.  

A detai led descr ipt ion is g iven in 'Gerontologia ' .  

Zusammenfassung. J e nach  dem Alter  wirken P h a r m a k a  
sehr  verschieden.  Hexoba rb i t a l  is t  bei a l ten  Tieren  st~irker 
narkot i sch ;  A m p h e t a m i n  und  Ri ta l in  weniger  e r regend;  
A m p h e t a m i n  und  Pre ludin  wirken  st i irker appe t i t hem-  
mend  und  nach  Novoka in  ist  die H e m m u n g  der  Vq~rme- 
regula t ion  s ta rker  bei a l ten  Tieren.  Per ipher  angreifende 
P h a r m a k a  ze igen  keine Unterschiede .  

D, FARNER and F. VERZAR 

Institut /i~r experimentelle Gerontologie, Basel (Switzerland), 
May  3, 196t. 

A c t i o n  d'une  i r r a d i a t i o n  g6n~ra le  sur  l e s  6 c h a n g e s  

d'eau  e n t r e  le s a n g  e t  l a  c a v i t ~  g a s t r i q u e  p e n d a n t  
l ' a b s o r p t i o n  d u  g l u c o s e  

Dans  un t r ava i l  ant6r ieur  1 nous avons  consta t6  q u ' u n e  
i r rad ia t ion  g~n~rale pa r  les rayons  X ra len t i t  l ' absorp t ion  
in tes t inale  du glucose. A y a n t  calcul6 qua ce ra len t i s sement  
n ' e s t  dfi qu ' en  par t i e  g la d iminu t ion  de tol6rance aux  
glucides qu i  se d~veloppe au m~me moment2,a, nous avons  
explor6 un m6tabol isme tr6s radiosensible 4 qui  joue  un 
r61e i m p o r t a n t  dans l ' absorp t ion  in tes t ina le  s,s, le m6ta-  
bol isme de l 'eau,  en  nous l imi tan t  dans  carte note  ~ ce qui  
se passe darts l ' e s tomac  apr~s l ' ingest ion d ' une  dose 

un ique  de glucose (1100 mg  dans une solut ion A 135 
mg/cm3). Nos exper iences  on t  port~ sur  30 cobayes  

1 M. LOURAU et O, LARTIGUE, Arch. Sci. Physiol. 8, 83 (1951). 
M. LOURAU et O. LARTmUE, Arch. Sci. Physiol. 4, 197 (1950); 
Expcr. 7,428 (1951). 

3 M. LOURAU, Arch. Sci. Physiol. 13, 29 (1959), et r6sultats in6dits. 
4 G. VAN DEN SCHUERES et J. t3ONTE, Actes de la deuxifime conf~- 

fence intemationale sur l'utilisation de l'~nergie atomique ~ des 
fins pacifiques (Geri~vc 1958). Nations Unies, Genfive, I0, 558 
(1959). 

5 M. B. VISSCHER, E. S. FECtiTER, C. W. CARR, H. P. GREGOR, 
M. BUSnEY et D. E .  BARKER, Amer. J. Physiol. 142, 550 (1944). 
H. H. USSXNG, Adv. Enzymol. 13, ,21 (195,2). 
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Glucose #.siduel [mg) 

Tfimoins Irradi6s 

Glucose r~siduel (rag) 1100 ~ 700 1100 ~ 100 
Concentrations (mg/cm s) 60 ~ 12 56 4- 10 
Effectifs 14 16 

(t = 1,9) 
Glucose r~siduel (rag) 700 h 0 100 ~ 0 
Coefficient de correlation 0,91 0,77 
Probabilit~ 0,001 0,01 
Pente de la droite de r6gression yen x I • 10 -~ 8 ,10 -~ 
Effectifs 16 16 

t~moins e t  32 cobayes irradi~s t o t a l e m e n t  depuis  14 jours  
p a r  une  dose subl6tale de rayons  X (500 roentgens  de 
250 kV) et  nous avons  utilis6 pour  mesurer  le v o l u m e  de la 
so lu t ion  gas t r ique  e t  sa t eneu r  en glucose les t echniques  
d~cri tes  en 3. 

Chez les t~moins, le glucose ingot6, qu i  ne passe dans  
l ' in tes t in  que  par  pe t i tes  fract ions,  reste dans  l ' e s tomac  
off il est  dilu~ pa r  les s6cr6tions de la muqueuse .  Cet te  
d i lu t ion  se fai t  en deux  t emps :  un premier  temps,  trbs 
cour t  (moins de 15 min) abaisse la concen t ra t ion  
60 4- 12 m g / c m  3, puis i l y  a u n  arrbt ;  le glucose f ranchi t  
le pylore  sans que la concen t ra t ion  change  jusqu'5, ce qu ' i l  
ne reste plus que 700 mg  de  glucose dans l ' es tomac.  A c e  
m o m en t ,  la concen t ra t ion  baisse de nouveau  en su ivan t  
une loi d6finie: entre  le log des concent ra t ions  e t  le glucose 
r~siduel i l y  a u n e  corr61ation h a u t e m e n t  s ignif icat ive (co- 
eff icient  de cor rNat ion  0,91; p = 0,001; voi r  F igure  e t  
premi~re pa t t i e  du Tableau) .  

L ' i r r ad i a t i on  modif ie  la  marche  des ph~nom~nes.  La  
premibre  d i lu t ion reste normale ,  aussi rapide,  aussi im- 
por tan te .  L a  concen t ra t ion  a t t e in t e :  56 :t: 10 mg /cm ~ ne 
diff~re pas  s t a t i s t i quemen t  de celle des t6moins  (t de  
F i sher  = 1,9), mais  elle persiste jusqu '~  ce que  l ' e s tomac  
aft  6vacu6 ~ peu pr+s tou t  son con tenu ;  c ' e s t  seu lement  
lorsqu ' i l  ne reste plus que 100 mg  de  glucose que  la con- 
cen t ra t ion  s 'abaisse de nouveau,  mais  elle le fair en su ivan t  
la loi  normale.  Le  coefficient  de corr61ation 0,77 est signi- 
f icat if  au scull de probabi l i t6  0,01, mais  la droi te  repr6- 
s en t an t  la fonet ion:  log concent ra t ions /g lucose  r6siduel a 
une  pen te  8 lois plus forte que  chez les t6moins  (Figure 
e t  deuxi~me pa r t i e  du Tableau) ,  

P e n d a n t  une longue pbriode, les condi t ions  d ' ab -  
sorpt ion sont  done fo r t emen t  per turb~es chez l e s ' an imaux  
irradi~s, car  c ' es t  essent ie l lement  l a  di lut ion que  1£ 

solut ion ing~r6e subi t  dans  l ' e s tomac  qui  rSgle la vi tesse 
de l ' absorp t ion  intestinale~,L Toutefois  il n ' e s t  pas  ici 
possible d ' e s t imer  l ' impor tance ,  voi re  m6me  le sens de 
ce t te  pe r tu rba t ion  don t  les cons6quences sont  mult iples ,  
mais  oppos~es. Alors que  la pers is tance d ' une  concen-  
t r a t ion  61erie  acc61~re t'absorption 7, d 'au t res  facteurs  
agissent  en sens inverse ;  citons,  l ' absence d 'eau ,  peu t  6tre 
aussi une moindre  perm6abil i t6 ~ I 'eau de la muqueuse  
intes t inale  analogue ~ celle q)ae l 'on a observ6e pour  le 
p6ri toine s, la d iminu t ion  du v o l u m e  gastr ique,  qui  ra lent i t  
le t rans i t  pylor ique  9. 

L ' in t6r~t  des observat ions  ci-dessus est  de r a t t ache r  ~ un 
problbme tr~s g6n6ral : pe r tu rba t ion  radio indui te  du mdta-  
bol isme hydr ique ,  un fair  qui  para issa i t  t o u t  ~ fair 6tran-  
ger:  la d iminu t ion  de l ' absorp t ion  in tes t inale  des glucides. 

Les droi tes  de r6gression repr6sentdes dans  la F igure  
o n t  616 trac6es par  la m6thode  des moindres  carr6s. Le  
Tableau  con t i en t  les s ta t i s t iques  re la t ives  aux  donn6es 
exp~rimentales .  

Summary. A suble tha l  dose of X-rays ,  de l ivered  to 
guinea-pigs  14 day  s before a glucose a b s o r p t i o n  test ,  
a l ters  the  pa t t e rn  of wa te r  exchange  be tween  the  blood 
and the  gastr ic  cav i ty .  The  normal  di lut ion,  which proves  
to be a main  factor  in the  regula t ion of the  in tes t ina l  ab-  
sorpt ion of sugar,  is no longer  achieved.  

M. LOURAU 

Institut de Biologic, Paris (France), le 20 ddcembm 1960. 

7 M. LOURAU, Exper. 15, 192 (1959). 
8 p. MEYNIEL, Th~se de Doctorat en mddecine (Bordeaux 1950), 

(Drouillard Ed.). 
J. N. Hvtcv et I. MAcDoNALD, J. Physiol, 196, 459 (1954). 

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

U t i l i z a t i o n  of  t h e  p H - S t a t  in  t h e  S t u d y  of  C e l l u l a r  
M e t a b o l i s m  

The buffer ing proper t ies  of the  sys tems employed  in 
t he  s t udy  of cel lular  m e t a b o l i s m  p reven t  appreciable  
changes of hydrogen  ion concent ra t ion  in the  m e d i u m ;  
therefore,  in thei r  presence, we canno t  recognize d i rec t ly  
t he  release of acid radicals  and in brief the  appearance  of 
the  p ro tons  produced  by  the  cells as t e rmina l  s tep of the i r  
metabol ic  process. 

I n  th is  note  we repor t  p re l iminary  results  on the  s t udy  
of cel lular  me tabo l i sm carr ied ou t  on the  basis of changes 
of hydrogen  ion concen t ra t ion  in unbuffered  solutions,  as 
measured  by  an a u t o m a t i c  t i t r a to r  adap ted  as p H - s t a t  1. 

We  m a d e  use of a T i t r ig raph  mod.  T T T  I A (Rad iome te r  
Copenhagen  N.V. Denmark)  wi th  some modif icat ions.  The  
t i t r a t ion  chambe r  was immersed  in a the rmos ta t i ca l ly  
control led ba th ;  i t  was closed by  a loose rubber  s topper  
th rough  which passed the  two p H  electrodes,  the  alkali  
de l ive ry  tip, the  gas de l ivery  t ip  and the  glass rod of an 
electric stirrer.  A low st i r r ing speed of abou t  150 r.p.m. 
was choosen,  to avoid  damaging  the  cells. A magne t ic  
s t i rrer  could a l t e rna t ive ly  have  been used. A hole in the  
s topper  made  possible the  w i thd rawa l  of samples  dur ing  
the  exper iments .  

These  p r e l im ina ry  expe r imen t s  were carr ied ou t  wi th  
Yoshida ' s  ascites cells and ra t  l iver  slices. 

1 C. F. JACOBSEN arid J. L£oms, C. R. Tray. lab. Cartsberg, S~r. 
ehim. 27, 333 (1951}. 


