15. 111, 1962

ramsiure in absolutem Athanol kontrastiert und in vor-
polymerisiertem Methacrylat eingebettet. Die Diinn-
schnitte wurden auf mit Formvar befilmten Kupfernetzen
aufgefangen und teilweise durch Aufdampfen von 50 bis
100 A Kohle stabilisiert. Zur lichtoptischen Kontrolle bei
der Ultramikotomie wurden semi-diinne Schnitte mit Pha-
senkontrast untersucht.

Das Cytoplasma der Endothelzellen der Hiilsenarterio-
len ist mit Filamenten angefiillt, deren Durchmesser un-
gefahr 80 A betrigt (Figur 1). Die Filamente sind oft zu
kleinen Biindeln zusammengefasst, dic sich innerhalb cin
und derselben Zelle iiberschneiden konnen. Die Haupt-
masse der Filamente verlduft in der Richtung der Gefdss-
achse. Wo zwei Endothelzellen aneinander stossen, sind
die Zellgrenzen etwas verdickt, jedoch nicht diskontinu-
ierlich in der Art von attachment devices®. Pinocytose-
bldschen wurden nicht gefunden.

Das Endothel wird von einem gefensterten Elastin-
geriist von wechselnder Dicke umgeben (Figur 2). Durch
die Liicken in diesem Elastingeriist hindurch sind dic En-
dothelzellen in unmittelbarem Kontakt mit den benach-
barten Hiilsenzellen. Das Elastingeriist um die Endothel-
zellen, das einer Membrana elastica interna gleichkommt,
ist mit einem Flechtwerk aus dem gleichen Material ver-
bunden, das sich zwischen den Hiilsenzellen befindet.

Die Hiilsenzellen enthalten nur selten und in kleinen
Cytoplasmabezirken Filamente, die denjenigen der Endo-
thelzellen dhneln. Sie zeigen ein missig entwickeltes, mit
Ribosomen besetztes endoplasmatisches Reticulum, mei-
stens schlauchférmige Mitochondrien und hiufig elektro-
nendichte, von einer einfachen Membran umgebene Ein-
schliisse, von denen viele offensichtlich phagocytiertes
Material (hauptsichlich Erythrocytenreste) darstellen.
Im Gegensatz zu den glatten Muskelzellen der Milztrabekel
und der Penicilli werden dic Hiilsenzellen nicht von eincer
geschlossenen Basalmenbran mit kontinuierlicher Lamina
densa umgeben.

Diskussion. Filamente in Endothelzellen wurden schon
von Hama®7? bei Eisenia foetida und bei Amphibicn be-
schrieben und mit einer kontraktilen Funktion in Zu-
sammenhang gebracht. Hama ¢ spricht von Myoendothel-
zellen. Er konnte diese bei Sdugetieren nicht feststellen?.
KniseLy® beobachtete an lebenden Milzen, dass die Hiil-
senarteriolen als besonders kriftige Sphinkteren funktio-
nieren. Auf Grund der Seltenheit von myofilamentendhn-
sichen Strukturen in den Hiilsenzellen ist es wenig wahr-
Icheinlich, dass die Hiilse selbst den vasomotorischen

The Effect of Antiserotonin on the Experimental
Psychosis Induced by Dimethyltryptamine

It has bzen shown!? that N-N-dimethyltryptamine
{DMT) produces in humans a very intense hallucinatory
state, having a rapid onset and lasting about 40 min.
The effective dose is 0.75-1.0 mg/kg intramuscularly,
while there are no symptoms at all on administering only
0.50-0.55 mg/kg. The effect can be observed only from
0.60 mg/kg upwards. The psychotic state is dominated
by coloured hallucinations, loss of time and space
reality, euphoria, some delusional experiences and
sometimes by anxiety and clouding of consciousness. All
symptoms are similar to those produced by 1.SD 25 or
Mescalin, only they are more pronounced.

In our new series, DMT has been tested on 40 normal
volunteers (20 males and 20 females, aged between 18-
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Apparat darstellt, es sei denn, die Hiilsenzellen funktio-
nieren als Quellzellen, wie dies von den epithelioiden Zel-
len in den arterio-vendsen Anastomosen angenommen
wurde (siche CLara®). In jedem Fall muss die Moglich-
keit in Betracht gezogen werden, dass das Endothel den
Hauptanteil an der Sphinkterfunktion der Hiilsenarterio-
len hat. Dic Morphologie allein kann dies jedoch nicht
schliissig beweisen.

Drurch den Besitz einer, wenn auch rudimentiren, Mem-
brana elastica interna und das Fehlen eines Muskelmantels
nchmen die Hiilsenarteriolen eine Mittelstellung zwischen
Kapillaren und Arteriolen ein.

SCHWEIGGER-BEIDELY und e¢inige spidtere Untersu-
cher'-14 hielten die Hiilsenarteriolen fur Plasmafilter.
Das Fehlen einer geschlossenen Basalmembran mit konti-
nuierlicher Lamina densa um das Endothel spricht fiir
diese Auffassung und stimmt mit den experimentellen
Ergebnissen der zitierten Autoren iiberein.

Eine ausfiihrliche Vertffentlichung der fortgesetzten
Untersuchungen erfolgt zu sciner Zeit an anderer Stelle.

Sunmary. The endothelial cells of sheathed arterioles of
dog spleen were found to contain an abundance of intra-
cytoplasmic filamepts about 80 A in diameter. The endo-
thelium is surrounded by a fenestrated clastin skeleton.
The sheath cells show signs of phagocvtosis. .\ possible
vasomotor function of the endothelial cells 1s discussed.
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44 years). The administered doses were between 0.76-
1.03 mg/kg. The percentual occurence of cach symptom
is demonstrated on the Figure.

The important role of Serotonin {3 HT) in the normal
function of the central nervous system has been much
emphasized in the last years. There are opinions according
to which the effect of psychomimetic substances is mainly
based on their 5 HT antagonism?®. As a matter of fact,
L8D 25 has a very strong anti-5 HT effect. On the other
hand, there arc many anti-3 HT substances without any
psychic reaction. So it seemed to be of interest to test
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the effect of a powerful anti-3HT substance on the
experimental DMT-psychosis.

Among the 40 DMT-volunteers there were 15 who
submitted themselves to a repeated experiment. The
second time before the DMT they all received ‘1-methyl-
D-Lysergic acid butanolamide’ (UML-491), which is the
most potent anti-5HT substance known yet. As demon-
strated?, this has in itself no psychic effect at all. The
UML was administered perorally (1-2 mg), or intra-
muscularly (0.5 mg). The time between the two drugs
was 30-40 min when the UML was given perorally, but
after i.m. administration only 10 min. Between the first
and second experiment, 2—-3 months elapsed. For 7 per-
sons in the second experiment, the DMT dose was the
same as in the first one (0.81-0.89 mg/kg); the other
8 received a reduced quantity of DMT, the second dose
being from 50 to 809, of the first one.

Results. (1) From the 7 volunteers who obtained the
equal doses of DMT in the first and the second experi-
ment, 5 had a very intense aggravation of the symtoms:
the hallucinations were more intense and agitated, the
colours more brilliant; the loss of time and space percep-
tion was much deeper. The patients reported that, while
the first time they were aware of the experimental si-
tuation, in the second experiment they lost-all relation
with the real world. ‘The first time I have been here in
this room all the time, but now I was not here, I was
nowhere’ said one of them. — The other 2 patients also
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Percentual occurence of symptoms during DMT-psychosis: 1. Vege-

tative signs. 2. Hallucinations, 3. Trouble in time-perception. 4. Ele-

vation of bleod pressure. 5. Trouble in body-scheme. 6. Trouble in

space-perception. 7. Euphoria. 8. Anxiety. 9. Delusions. 10. Polyopia.
11. Clouding of consciousness.

Der Einfluss von Calcium auf die Brenzcatechin-
aminfreisetzung

Es ist bekannt, -dass Acetylcholin bei Erregung des
Nervus splanchnicus im Nebennierenmark als der physio-
logische Ubertragerstoff dic Freisetzung der Markhormone
— Adrenalin und Noradrenalin — verursacht, Aus der iso-
liert durchstromten Rindernebenniere vermoégen neben
Acetylcholin auch die ‘indirekt’ wirkenden .Sympathico-
mimetica f-Phenylithylamin und Tyramin die beiden
Brenzcatechinamine freizusetzen (Haag, PuiLipru und
ScaUMANNY). In Versuchen an isoliert durchstrémten
Katzennebennieren konnten DougLas und Rusin? nach-
weisen, dass Acetylcholin nur in Gegenwart von Calcium
Brenzcatechinamine freisetzt und ferner, dass Calcium
selbst in der Lage ist, Brenzcatechinamine aus der Neben-
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reported an intensification of the symptoms, but not
in a such marked degree.

{2} Those 4, who received 0.35-0.61 mg/kg DMT, which
was 50-609%, of the first experimental dose, reported a
hallucinatory state which was not more accentuated than
the first one. In one case, the second experiment was less
pronounced. The presence of experimental psychosis at
these doses is a very interesting fact, because the same
low doses of DMT do not produce any symptom when
administered without the UML pretreatment.

(3) Among those 4 volunteers who obtained the 65-80%,
of the first DMT dose, therc was one who had approxi-
mately the same experience as the first time. The other
3 recorded an increase in the intensity of the symptoms.
The administered DMT doses were in these cases, 0.66—
0.75 mg/kg, which in themselves produce only a slight
hallucinatory episode.

It can be stated, therefore, that UML-491 has a very
strong potentiating effect on the experimental DMT-
psychosis. As demonstrated by Szara?2, after admini-
stration of DMT not only the TAA, but the 5H-IAA
excretion also increases in the urine, which is probably
the sign of an increased SHT metabolism. In the light
of the above data, the conclusion may be drawn that
the hallucinogenic effect of DMT is probably based, at .
least partly, on the 5HT antagonism in the central ner-
vous system?b.

Zusammenfassung. 40 normale Personen bekamen DMT ;
der resultierende psychotische Zustarnd wurde beob-
achtet und registriert, 15 von diesen Versuchspersonen
wiederholten das Experiment nach Verabreichung von
Antiserotonin (UML-491). Das Antiserotonin hatte eine
stark potenzierende Wirkung auf die experimentelle Psy-
chose. Dies koénnte die bekannte Theorie unterstiitzen,
wonach der psychomimetische Effekt der halluzinogenen
Stoffe, wenigstens teilweise, auf Antiserotoninwirkungen
beruhen soll.

A, Sar-Hairédsz

Central Institute for Nevvous and Mental Diseases, Buda-
pest-Lipitmezd (Hungary), Septembey 14, 1967.

4 A, Francuaayps, W, DoepreEr, H, Wernmany, and A. CERLETTI,
Schweiz. Med. Wschr. 94, 1040 {1960),
& 'We are indebted to Sandoz A.G. for the DMT and UML-491.

niere freizusetzen, wenn eine Durchstrémung mit calcium-
freier Lockeldsung voraufgegangen ist.

In der vorliegenden Arbeit haben wir den Einfluss von
Calcium auf die Brenzcatechinaminfreisetzung aus der iso-
liert durchstromten Rindernebenniere und aus isolierten
Nebennierenmarkgranula, den hormonspeichernden Orga-
nellen der chromaffinen Zellen, untersucht.

Methoden. (1) Durchstromung isolievter Rinderneben-
nieren: Frisch vom Schlachthof erhaltene Rinderneben-
nieren wurden, wie schon beschricben (HaaG, PHILIPPU
und ScHUMANN?) retrograd bei 37°C mit Tyrodeltsung
bzw. calciumireier Tyrodeldsung durchstrémt. Die Per-
fusate wurden je 3 min lang in HC1O,-haltigen Messzylin-
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