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Es zeigte sich, dass Konzentrationen von >30 mg
TBS bzw. >15 mg DBS pro Liter fiir Froschlarven ab-
solut tédlich sind, wdhrend Konzentrationen von « 12
mg TBS bzw. <3 mg DBS pro Liter bei einer Einwir-
kungsdauer von 24 h allgemein vertragen werden. Die
relative Vertriglichkeit im Bereich zwischen diesen Ex-
tremen wird am besten durch die Concentratio letalis media
(CLyy) definiert?, Diese fiir 509, der Versuchstiere todliche
Konzentration kann ans den tatsichlichen Ergebnissen
z.B. nach Behrens und Kirber errechnet werden. Dabei
ergaben sich folgende Werte (mit Vertrauensgrenzen):

TBS CL, (24h) 21,6 (21,4 bis 21,8) mg/l
DBS CL, (24h) 7,6 ( 7,5 bis 7,8) mg/l

Die ein Jahr zuvor fiir DBS in gleicher Weise bestimmte
mittlere tédliche Konzentration hatte 7,5 (7,4 bis 7,6) mg
pro Liter betragen; die Ergebnisse sind also genau repro-
duzierbar.

Zur Kliarung der naheliegenden Frage, ob Bezichungen
zwischen der Schidlichkeit der beiden Alkylbenzolsulfona-
te fiir Froschlarven und ihren oberflichenaktiven Eigen-
schaften bestehen, wurde die Oberflichenspannung wiss-
riger Lésungen von TBS und DBS mit der Platinring-
methode® gemessen, In den im Zusammenhang mit der
Vertriglichkeit fiir Froschlarven interessierenden Kon-
zentrationen zwischen 5 bis 25 mg WAS pro Liter Wasser
fanden sich jedoch keine wesentlichen Unterschiede in der
Oberflichenaktivitit der beiden Detergentien.

Wihrend die Unvertriglichkeit der Alkylbenzolsul-
{onate fiir Froschlarven also nicht allein auf ihre grenz-
flachenaktiven Eigenschaften zuriickgefithrt werden
kann, scheinen letztere fiir die hdmolytische Wirkung

Die Wirkung von Adrenalin auf den
ermiideten Soleus der Katze

Es ist bekannt, dass Adrenalin dhnlich wie eine Reizung
sympathischer Nerven die infolge Ermiidung verminderte
Kontraktion von Skelettmuskeln zu steigern vermag?-2,
Brown et al.® konnten am Tibialis anterior der Katze und
am isolierten Diaphragma der Ratte zeigen, dass bei der
kontraktionsfordernden Wirkung von Adrenalin am er-
miideten Muskel neben der Wirkung auf die Endplatte
auch ein direkter Angriff an der Muskelfaser eine Rolle
spielt. Fiir eine direkte Wirkung des Amins auf die
Muskelzelle sprechen ebenfalls die Befunde am nicht er-
miideten Tibialis anterior der Katze* und am Ratten-
diaphragma in calciumireier Tyrodelésung?.

Beim Soleus der Katze nimmt im Gegensatz zum Ver-
halten des nicht ermiideten Tibialis anterior die Span-
nungsentwicklung unter dem Einfluss von Adrenalin ab**.
Es sollte daher gepriift werden, ob auch der ermiidete
Soleus auf Adrenalin mit einer Spannungsabnahme rea-
giert oder ob er im Zustand der Ermiidung wie andere
Muskeln mit einer Steigerung der Spannungsentwicklung
auf Adrenalin antwortet.

Die Versuche wurden an Nerv-Muskelpraparaten des
Soleus in sifu bei Katzen durchgefiihrt, die sich in Nem-
butalnarkose befanden. Die Reizung erfolgte indirekt und
supramaximal, die Spannungsentwicklung wurde iso-
metrisch mit einem Dehnungsmesstreifen registriert.

Durch eine lange Folge von Einzelreizen konnte keine
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dieser Detergentien von Bedeutung zu sein5. Versuche
mit Erythrocyten von Ratten ergaben, dass TBS und
DBS in verhiltnismassig hohen Konzentrationen hiamoly-
tisch wirken, ohne sich in dieser Hinsicht wesentlich zu
unterscheiden. Die beiden Alkylbenzolsulfonate waren
der als Suspensionsfliissigkeit dienenden physiologischen
Kochsalzldsung in steigenden Konzentrationen zugesetzt;
die Hamolyse begann bei 40 mg/l und war bei 90 bis 100
mg/l vollstindig?®.

Summary. The toxicity of two important detergents
was studied in tadpoles. Dodecyl benzenesulphonate was
found to be much more toxic than tetrapropylene ben-
zenesulphonate; the median lethal concentrations are 7.6
and 21.6 mg/l respectively.

K. Oritz und A, LOESER

Phraymakologisches Institui dev Universitdt Minster
(Westfalen, Deutschliand), 8. Januar 1964.

? Die Anwendung der Bezeichnung Dosis letalis media (DLg,) wire
hier irrefithrend, weil es sich um Konzentrationen und nicht um
Dosen handeit.

8 Horpe-SEYLER/THIERFELDER, Handbuch der physiologisch- und
pathologisch-chemischen Analyse, 10. Aufl. (Berlin-Géttingen-
Heidelberg 1955), Bd. 11/2, p. 6.

* Den Chemischen Werken Hiils AG sei fiir die Uberlassung von
Versuchsmengen der Produkte Marlon TP 42 und Marlon BW 2043
gedankt.

Abnahme der Zuckungsamplituden herbeigefiihrt werden,
selbst wenn linger als 30 min gereizt wurde. Erst bei an-
haltender Reizung mit Frequenzen von 20 Impulsen/sec
und mehr nahm die Spannung, nachdem sie sich je nach
Reizfrequenz 5 bis 20 sec lang auf einem maximalen
Plateau gehalten hatte, allmihlich ab und erreichte nach
1 bis 3 min ein neues Spannungsniveau. Dieses Ermii-
dungsniveau betrug 50 bis 709, der maximal nach Reiz-
beginn entwickelten Spannung. Eine weitere Reduktion
der Spannung trat selbst nach lingerer Reizung nicht ein.
‘Wurde in diesem Stadium die kontinuierliche Reizung
unterbrochen und statt dessen Einzelzuckungen ausge-
18st, so kehrte die Spannungsamplitude schon nach 2 bis
5 Reizimpulsen wieder auf die urspriingliche Héhe zuriick.
Es war infolgedessen nicht moglich, beim Soleus Ver-
inderungen infolge Ermiidung und ihre Beeinflussung
durch Adrenalin im Verlauf einer Einzelzuckung zu stu-
dieren, Adrenalin wurde daher wihrend kontinuierlicher

1 . M. GrUBER, Amer. J. Physiol. 33, 335 {1914).

2 L. A, OrseL1, Bull, Inst. sci. leshaft. Petrograd 6, 194 {1923).

3 G, L. Brown, E, BULBRING, und B. D. Burxs, J. Physiol, 107, 115
(1948).

¢ W, C. Bowman und E. Zaimis, J. Physiol, 744, 92 (1958).

5 W. RumMEL und R. Scuurz, Arch. exp. Path. Pharmak. 222, 533
(1954).

8 I, JurNa und W. RummeL, Pfliigers Arch, ges. Physiol, 275, 137
{1962).
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Reizung injiziert, wenn die Muskelspannung auf das Er-
miidungsniveau abgefallen war (Figur). In diesem Versuch
betrug die Spannung nach Beginn der Reizung maximal
1250 g und sank dann allmihlich auf einen Wert von
650 g ab, auf dem sie sich hielt. Nach Erreichung dieses
Niveaus wurde Adrenalin i.v. injiziert (3 pg/kg). Kurze
Zeit nach der Injektion begann die Spannung anzusteigen,
erreichte nach 1 min ein Maximum von 1080 g und sank
dann wieder auf die Hohe von der Injektion ab. Allgemein
erreichte die Spannungsentwicklung nach der Injektion
von Adrenalin nie die nach Reizbeginn entwickelte
Maximalspannung. Der Soleus ist also schwer ermiidbar,
beispielsweise im Vergleich zum Tibialis anterior. Wenn
aber Ermiidung eingetreten ist, dann entfaltet Adrenalin
auch am Soleus eine positiv inotrope Wirkung, d.h. aber
dass der normale und der ermiidete Muskel hier entgegen-
gesetzt reagieren.

Die Spannungsminderung beim nicht ermiideten Soleus
unter dem Einfluss von Adrenalin ist die Folge einer
direkten Wirkung auf den kontraktilen Apparat des
Muskels. Adrenalin beschleunigt die Erschlaffung der
kontraktilen Elemente?. Worauf es beruht, dass Adrenalin
am ermiideten Muskel eine entgegengesetzte Wirkung
entfaltet, bedarl der Erklirung.

Wenn man nicht annehmen will, dass Adrenalin an
ein- und demselben Angriffspunkt, ndmlich an den kon-
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Katze 2,3 kg. Nembutalnarkose. M. soleus isoliert. Kontinuierliche
Reizung des N. popliteus {Aste zum M. gastrocnemius durchtrennt).
Reizfrequenz 50fsec. Isometrische Spannungsregistrierung, von der
Ausschnitte entsprechend der Zeitmarkierung wiedergegeben sind.
Ordinate: Zeiten nach Reizbeginn bzw. nach der Injektion von
Adrenalin 3ug/kg i.v. Abszisse: Spannungseniwicklung in Gramm.

Der Einfluss von Acetylcholin auf den
Calciumumsatz ruhender und kontrahierender
Vorhofmuskulatur in vitro

An Vorhofmuskulatur verkiirzt Acetylcholin (ACh) die
Dauer der Aktionspotentiale und wirkt negativ inotrop.
Falls das wihrend der Aktionspotentialdauer aus dem
endoplasmatischen Reticulum {freigesetzte Calcium die
elektromechanische Kopplung veranlasst, kann die Ver-
minderung der Kontraktionsamplitude durch ACh die
Folge einer verringerten Calciumireisetzung wihrend des
verkiirzten Aktionspotentials sein. Wir untersuchten da-
her die Markierungsgeschwindigkeit des celluldren Cal-
ciums an kontrahierender und ruhender Vorhofmuskulatur
in Gegenwart von ACh,

Wir benutzten isolierte linke Herzohren, die ruhend und
clektrisch gereizt (160/min) verwendet wurden. Der Cal-
ciumgehalt des Gewebes wurde titrimetrisch nach Kraus
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traktilen Elementen der Muskelfaser unter bestimmten
Bedingungen entgegengesctzt wirkt — dass es mit anderen
Worten am ermiideten Soleus die Erschlaffung der kon-
traktilen Elemente nicht beschleunigt, sondern ver-
langsamt — dann sind noch zwei Méglichkeiten zu disku-
tieren. Einerseits ist unter unseren Versuchsbedingungen
nicht ausgeschlossen, dass Adrenalin an den Endplatten,
die infolge Ermiidung ausgefallen sind, die Erregungs-
fibertragung wieder ermoglicht. Andererseits kénnte auch
infolge der langdauernden tetanischen Aktivitit des Mus-
kels die Kaliumionenkonzentration aussen an der Mem-
bran der Muskelzellen im extrazelluliren Raum so stark
angestiegen sein, dass sie die eigentliche Ursache der ver-
minderten Kontraktion ist. Die Adrenalinwirkung be-
stiinde dann aus einer Aufhebung einer partiellen Kalium-
lihmung mit entsprechender Repolarisation der Muskel-
zellmembran. Diese beiden Adrenalineffekte sind am
Rattendiaphragma® und an Skelettmuskeln der Katze?8.?
und des Frosches® 11 nachgewiesen und diirfen bei einer
weiteren Untersuchung des entgegengesetzten Verhaltens
des nicht ermiideten und ermiideten Soleus der Katze
unter Adrenalin nicht ausser acht gelassen werden.

Swummary. Adrenaline increases the isometric tension of
the soleus muscle of the cat when the muscle is brought to
fatigue by continuous stimulation at high frequencies.
This is in contrast to the effect of the amine upon the non-
fatigued soleus muscle.
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und in derselben Probe der Cat$-Gehalt mit einem Flilssig-
keitsscintillationszihler bestimmt. Eine ausfiihrliche Dar-
stellung des methodischen Vorgehens erfolgt an anderer
Stelle (HoprTz und Lorimannl), ACh wurde den Organ-
biadern in der gewiinschten Endkonzentration zugesetzt
und gleichzeitig mit einer Dauerinfusion begonnen, die in
5 min jeweils die Halfte der Endkonzentration zusetzte.
Damit wurde eine etwa konstante ACh-Konzentration
erreicht, wie empirisch durch Registrierung von Mechano-
grammen ermittelt wurde.

An kontrahierenden Vorhifen verwendeten wir eine
ACh-Konzentration von 5x 10-% g/ml, die die Kontrak-
tionsamplitude um etwa 809, reduzierte. Der Calcium-
gehalt der Kontrollmuskeln war wihrend der 2-stiindigen

* H. Hoprrz und H. Ltrimany, Pfliigers Arch. ges. Physiol, im
Druck.



