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approach ur inary  concentra t ions .  As renal  l ymph  flow is 
presumably  low (in 7 exper iments  we measured  0.010; 
S.D. = 0.008 ml /min  in the  canu la ted  ma jo r  renal  lymph-  
atic and i t  can be es t ima ted  as being no t  more  t h a n  0,1 
ml /min  in all  the  lympha t ics  of bo th  kidneys) the  ma jo r  
par t  of P A H  t r anspor t ed  by  the  thoracic  duc t  therefore  
does no t  or iginate  f rom the  kidneys.  Consequent ly  ' renal  
lympha t ic  c learence '  is even  much  lower t h a n  ' thorac ic  
duct  c learance '  of P A H .  I t  can be safely concluded t h a t  
no s ignif icant  error  in the  ca lcula t ion of renal  p lasma flow 
by the  p -amino-hyppur ic  acid me thod  is due to the  t rans-  
por t  of the  subs tance  by  the  renal  lymphat ics .  

Zusammen[assung. Bei der  B e s t i m m u n g  der  renalen 
P tasmas t rSmung  m i t  der  Pa raaminoh ippurs / iu remethode  

wird vorausgesetz t ,  dass dieser StofI  n icht  durch  die 
Lymphgefi isse  aus der  Niere  ab t r anspor t i e r t  wird. Die 
Kontro l le  der P A H - K o n z e n t r a t i o n  im D. thoracicus  wiih- 
rend der  in t raven6sen  Infusion ergab,  dass sic die Plasma-  
konzen t ra t ion  nicht  s ignif ikant  t iberschreitet ,  so dass die 
, lympha t i sche  PAH-Clearance~ gegentiber  der  renalen 
Clearance vernachl~issigt werden  kann.  
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Methaemoglobinbi ldung durch R6ntgenstrahlen 
in normalen und katalasefreien Erythrocyten des 

Menschen 

Die Bi ldungsra te  yon Methaemoglob in  in Suspensionen 
bes t rah l te r  E r y t h r o c y t e n  als F u n k t i o n  des Kata lase -  
gehaltes ist  kiirzl ich yon  ~VARBURG et  al. a un te r such t  
worden. Sic ist  hoch in ka t a l a sea rmen  E n t e n e r y t h r o c y t e n ,  
re la t iv  ger ing in den H20  2 rasch zer legenden R a t t e n -  
e ry th rocy ten .  Die Verf t igbarkei t  yon prak t i sch  kata lase-  
freiem Menschenblu t  ( ,Aka ta l a s i e ,  ~) b ie te t  Gelegenhei t ,  
die RoUe des Enzymes  Kata lase  als Schutz  vor  dem bei 
der Bes t rah lung  gebi ldeten  H~O 2 am Beispiel  der  Met- 
haemoglob inb i ldung  zu s tudieren.  

Es  wurden  je 6 ml  einer  E ry th rocy tensuspens ion  (in 
phospha tgepuf fe r te r  0,95% NaC1-L6sung), en tha l t end  
0,14-0,17 mg  Haernoglobin /ml  in zyl indr ischen Glas- 
gefSossen (d = 38 ram) un te r  ident ischen Versuchsbedin-  
gungen  mi t  einer 250 kV-R6n tgenr6hre  bes t rahl t .  An-  
schliessend wurden  die E r y t h r o c y t e n  zentr i fugier t ,  das 
Sed iment  in H~O dest.  au fgenommen  und das Methaemo-  
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Fig. 1. Methaemoglobinbildung in bestrahlten Erythrocyten des 
Mensehen. N normal, V und B F/file yon Akatalasie. Konzentration 
der Erythroeytensuspensionen: N 0,165, g 0,183, V 0,163 mg Hgb/ml. 

globin im H a e m o l y s a t  nach der  Methode  yon FLEISCH ~ 
gemessen.  Wie aus F igur  1 ersichtl ich,  ist  die Bi ldungsra te  
fiir Methaemoglobin  in den 3 verg l ichenen  B l u t p r o b e n  sehr  
verschieden.  WAhrend bei einer  Dosis bis zu 20 000 r die 
Methaemogtob inb i ldung  in den in t ak ten  E r y t h r o c y t e n  
eines normalen  Menschen {= N) nur  ger ing ist, wird  bei 
den  beiden Akatalasie-Fi i l len V und B ein vie l faches  dieser 
Menge gebildet .  Dabei  s teht  der  zwischen V und B zu be- 
obach tende  Unterschied  in Einklang  m i t  de r  im Fal le  B 
ca, 21/2maI h6hern Res t -Akt iv i t l i t  h ins ieht l ieh  H~Oe-Spat- 
t ung  (vgl. Tabel le  in ~). 

Fi l r  die Beur te i lung  dieses unterschiedl ichen Verha l tens  
diirfte der Befund yon Interesse sein, dass die Methaemo-  
g lobin-Reductase ,  gleich wie die Ak t iv i t~ t  e iner  Re ihe  

1 0 .  WARBURG, W. SCIIR•DER u n d  H.  W. GATTUNG, Z, Naturforschg. 
1 5 b ,  163 (1960). 

2 H. AF.m, J. P. HEINm~R, R. B0VLER und A. HkssIo, Expcr. 17, 
466 (1961). 
H. FLEISClI, Helv. physiol. Acta 17, 318 (1959). 
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Fig. 2. Einfiuss cines l<atalase-Zusatzes auf die strahleninduzierte 
Meth~imoglobinbildung in rnensehlichen Erythroeyten. Akatalasie- 
blut (Fall V); Konzentration der Erythrocytensuspension 0,22 mg 

Hgb/ml. Strahlendosis 6000 r (250 kV}. 
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wei te re r  E r y t h r o c y t e n e n z y m e ,  bei  d iesen Aka ta l a s i e -  
F/ i l len du rchwegs  n o r m a l  ist. 

U m  Aufsch luss  t iber  die \ ¥ i r k u n g  eines K a t a l a s e - Z u -  
sa tzes  au f  die M e t h a e m o g l o b i n b i l d u n g  in  den  i n t a k t e n  
E r y t h r o c y t e n  zu e rha l t en ,  w u r d e n  e inze lne  P r o b e n  e iner  
v o m  Fal l  V s t a m m e n d e n  E r y t h r o c y t e n s u s p e n s i o n  vor der  
B e s t r a h l u n g  m i t  s t e igenden  E n z y m m e n g e n  (krist .  Leber -  
k a t a l a s e ,  B o e h r i n g e r  Q ve r se tz t .  Aus  de r  F i g u r  2 g e h t  her -  
vor ,  dass  be re i t s  k te ine  M e n g e n  K a t a l a s e  in  de r  Aussen-  
16sung genfigen,  u m  die M e t h a e m o g l o b i n b i l d u n g  auf  <~ nor-  
ma le  \Ver te  * h e r a b z u s e t z e n .  Dazu  genf igen u n t e r  den  h ie r  
gew~ihlten V e r s u c h s b e d i n g u n g e n  be re i t s  0,1 y K a t a l a s e  
p ro  ml.  Dies  e n t s p r i c h t  5 - 1 0 %  der  im n o r m a l e n  Menschen-  
b l u r  v o r h a n d e n e n  K a t a l a s e - A k t i v i t t t t ,  sofern  d iese lbe  Ver-  
d f i n n u n g  u n d  gleichm~issige V e r t e i l u n g  de r  A k t i v i t ~ t  an-  
g e n o m m e n  wird.  E i n  E i n d r i n g e n  s ign i f i kan t e r  K a t a l a s e -  
m e n g e n  in die r o t e n  B tu tze l l en  e r s e h e i n t  wenig  w a h r -  
seheinl ich.  Es  l iegt  s o m i t  die A n n a h m e  nahe ,  dass  H~Oz 
- das  ffir die M e t h a e m o g l o b i n b i l d n n g  v e r a n t w o r t l i c h e  ]3e- 
s t r a h l u n g s p r o d u k t  - z u m  i ibe rwiegenden  Teit  i m  suspen -  
d i e r e n d e n  M e d i u m  ( =  99 ,95% des  V o l u m e n s l )  geb i lde t  
wi rd  u n d  d a n n  in  die r o t e n  B lu t ze l l en  h i n e i n p e n e t r i e r t .  
i m  gle ichen S inne  s p r i c h t  de r  Be fund ,  dass  bei  V a r i a t i o n  
de r  E r y t h r o c y t e n k o n z e n t r a t i o n  die A b s o l u t m e n g e  a n  ge- 
b i l d e t e m  M e t h a e m o g l o b i n  i n n e r h a l b  e ines  b e s t i m m t e n  

Bere iehs  p r a k t i s c h  k o n s t a n t  b le ib t .  Diese  B e s t r a h l u n g s -  
ve r suche  s te l len  die B e s t ~ t i g u n g  e iner  y o n  WARBURG ge- 
~usse r t en  V e r m u t u n g  da r  (vgl. ~, F u s s n o t e  3 au f  p. 164). 
Sie s ind geeignet ,  f iber den  "Wirkungsbere ich  y o n  s t r a h l e n -  
g e b i l d e t e m  H~O~ in b io logischen  O b j e k t e n  eine k o n k r e t e  
Vor s t e l l ung  zu geben  ~. 

Summary .  M e t h a e m o g l o b i n - f o r m a t i o n  in  i r r a d i a t e d  
h u m a n  red  cells l a rge ly  depends  on  ca t a l a se  a c t i v i t y  in  
e i t h e r  p h a s e  of t he  sys tem.  The  f o r m a t i o n  r a t e  is low in 
no rma l ,  b u t  h i g h  in  a c a t a l a t i c  cells. T h e  l a t t e r  r a t e  can  be  
lowered  to  n o r m a l  b y  a d d i n g  0.1 7 /ml  ca t a l a se  to  t h e  
s u s p e n d i n g  med ium.  

H.  AEBI, J .  P.  HEINIGER u n d  HEDI SURER 

~Iedizinisch-chemisches Ins t i tu t  der Universitdt Bern 
(Schweiz), 28. Dezember 7961. 

4 Ausgeffihrt mit Unterstfitzung durch die Kommission fiir Atom- 
wissensehaft des Schweizerisehen Nationalfonds ffir wissenschaft- 
liche Forsehung. Herrn ProL A. ZUee~N~ER, RSntgeninstitut der 
Universit~t Bern, danken wir ffir die Durehffihrung der Bestrah- 
lungeu m~d den Herren Dr. meal. J. Ro~ao (Riddes) und U. P. 
VFmAOVT (Chur) far die Uberlassung der Akatalasie-Blutproben. 

U n t e r s u c h u n g e n  an I o n e n a u s t a u s c h m o d e l l e n  
z u m  Verstfindnis der P hy s io log i e  b iogener  A m i n e .  

A u s t a u s c h g l e i c h g e w i c h t e  z w i s c h e n  N a t r i u m  und 
A m i n e n  an e i n e m  Ione na us t a usc he r  m i t  R-Pro° (0Hh 

als akt iven  Zentren 

Bei  u n s e r e n  b i she r igen  U n t e r s u c h u n g e n  an  s y n t h e t i -  
s chen  I o n e n a u s t a u s c h e r n  h a b e n  wir  Aus tauschvorg~inge  
a n  Schwefels~iuregruppen oder  C a r b o x y l g r u p p e n  t r a g e n -  
d e n  H a r z e n  verfolgt ,  u m  gewisse Aufschl i isse  f iber  m6g-  
l iche R e a k t i o n e n  a n  v e l a v a n d t e n  b iogenen  S t r u k t u r e n  zu 
e rha l t en .  Die I o n e n a u s t a u s c h e r  d i e n t e n  als Model l  fiir 
s au re  Po lysaccha r ide ,  wobei  Dowex  m i t  se inen  Schwefel-  
s i i u reg ruppen  als Beispie l  ffir Mucopo lysaccha r ide ,  da~ 
he i s s t  v o r  a l l em ffir D e p o t s t r u k t u r e n ,  g e d a c h t  war ,  w~h-  
r e n d  ande re r s e i t s  A m b e r l i t e  m i t  se inen  C a r b o x y l g r u p p e n  
Hinweise  f iber  R e a k t i o n e n  a n  n e u r a m i n s t t u r e h a l t i g e n  
K o h l e h y d r a t - E i w e i s s - K o m p l e x e n  geben  sollte,  wie sie 
e twa  an  Ze l lw~nden  oder  R e z e p t o r s t r u k t u r e n  d e n k b a r  
s ind  ~-a. U n t e r  d e n  b iogenen  A m i n e n  s che i n t  b e s o n d e r s  
H i s t a m i n  m i t  so lchen  b iogenen ,  als I o n e n a u s t a u s c h e r  fun-  
g i e r enden  s a u r e n  P o l y s a c c h a r i d e n  in enge Wechse lbez ie -  
h u n g  zu t r e t en .  So i s t  b e k a n n t ,  dass  H i s t a m i n  - u n d  bei  
gewissen Tierspezies  a u c h  S e r o t o n i n  - m i t  H e p a r i n  in  den  
Mas tze l l en  ve rgese l l s cha f t e t  v o r k o m m t ,  wobei  au f  e ine 
sa lza r t ige  B i n d u n g  zwischen  b e i d e n  I o n e n  geschlossen  
wird  *. Ande re r s e i t s  l~ss t  s ich in  den  Mas tze l l en  n e b c n  t t e -  
p a r i n  a u c h  A d e n o s i n t r i p h o s p h a t  (ATP)  in r e l a t i v  grosser  
Menge  n a c h w e i s e n  5. SANY'AL u n d  ~,VEsr ~ k o n n t e n  fest-  
s tel len,  dass  H e p a r i n  u n d  H i s t a m i n  in  vitro eine s t ab i l e  
B i n d u n g  e ingehen ,  die sie <~histamine-heparin-complex,> 
n e n n e n .  I n  G e g e n w a r t  yon  A T P  s t e l l t en  sie e ine v e r m e h r t e  
B i n d u n g  y o n  H i s t a m i n  a n  H e p a r i n  fes t  u n d  sch lossen  da r -  
aus,  dass  A T P  in  den  Mas tze l len  mSgl icherweise  zn r  Bi l -  
d u n g  de r  G r a n u l a  be i t rage .  N a c h  d e n  U n t e r s u c h u n g e n  
v e r s c h i e d e n e r  A u t o r e n  s ind  a u c h  K a t e c h o l a m i n e  ode r  
S e r o t o n i n  in  gewissen Z e l l s t r u k t u r e n  m i t  A T P  vergesel l -  
s e h a f t e t  ~ -x,. H i s t a m i n  v e r m a g  in  vitro a u c h  m i t  den  kom- 

p lexe ren  G l y z e r i n p h o s p h a t i d e n  wie L e z i t h i n  ode r  Cepha-  
le in  e inen  ~ P h o s p h a t i d k o m p l e x  ,~ zu b i lden '5 .  Die  'Wechsel-  
b e z i e h u n g  zwischcn  H i s t a m i n  u n d  h 6 h e r e n  P h o s p h o r -  
s~urees t e rn  wurde  y o n  HIRX u n d  BERCHTOLD 16 m i t  bio-  
phys ika l i s chen  M e t h o d e n  (Tens iomete r )  e i n g e h e n d  u n t e r -  
such t .  So v e r m a g  H i s t a m i n  u n d  bis zu e inem gewissen 
Grade  a u c h  Priscol  die G r e n z f l A c h e n s p a n n u n g  eines Le-  
z i th in -  ode r  eines Ce ty lphospho r s~u re f i lms  a n  de r  Grenz-  
fl/iche zwischen  Ch lo ro fo rm u n d  w~ssr iger  Puffer lOsung 
deu t l i ch  zu v e r m i n d e r n ,  wobe i  dieser  E f f e k t  des H i s t a m i n s  
n u r  bei  p r i m ~ r e n  Phosphors~ iu rees te rn  zu b e o b a c h t e n  ist. 

I m  Z u s a m m e n h a n g  m i t  unse r e r  P r o b l e m s t e l l u n g  er-  
sche inen  a u e h  die U n t e r s u c h u n g e n  y o n  SCHAUER u n d  
EDER ~7 bedeu tungsvo l l .  A u s g e h e n d  v o n  de r  B e o b a c h t u n g ,  
dass  in  d e n  Mas tze l l en  n e b e n  a n d e r e n  F e r m e n t e n  eine 
s t a r k e  Akt iv i t~ i t  y o n  P h o s p h a t a s e n  u n d  P o l y p h o s p h a t a s e n  
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