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of ARGG is hardly influenced; complement activity 
(C'Hs0) is somewhat diminished in the presence of 1% nor- 
mal BGG but  the complement consumption occurring in 
the course of the immune reaction is not  impaired. Aggre- 
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gated BGG (0.1-1.0%) causes no spontaneous histamine 
release from isolated rat  mast  cells and the anaphylactic 
reaction is not  hindered in its presence; complement ac- 
t ivi ty is somewhat diminished, as by untreated ]3GG, but,  
irrespective of the presence of aggregated BGG, comple- 
ment  consumption takes place during the immune reac- 
tion. 

These results thus demonstrate tha t  immune cytolysis 
in the in vitro system under discussion requires comple- 
ment.  If, as results from experiments with aggregated 
HGG suggest, complement is exhausted, the release of 
histamine from isolated mast cells by  ARGG is prevented; 
conversely, aggregated BGG, which has no complement- 
fixing activity, does not  influence the course of the im- 
mune reaction in this system. The present data  therefore 
support earlier conclusions. 

Zusammenfassung. In  einem aus Peritonealmastzellen, 
Antik6rper und hitzelabilen Serumfaktoren bestehenden 
in vitro-System wird die Immunreakt ion  in Gegenwart 
von aggregiertem Human-7-Globulin gehemmt; aggre- 
giertes bovines 7-Globulin hat  dagegen keine derartige 
Wirkung. 

a .  KELLER 

Fig. 2. The effect of normal and heat-aggregated bovine y-globulin 
(BGG) on histamine release from isolated rat mast cells by anti-rat 

~,-globulin (ARGG) and on complement activity (C' Hs0 ). 
Dermatologische Universitatsklinik, Kantonsspital Ziirich 
(Switzerland), April 3, 196d. 

A u t o r a d i o g r a p h i s c h e  B e f u n d e  a n  d e n  c ~ d i r e k t e n .  
K e r n e i n s c h l i i s s e n  i m  H a u p t s t i i c k e p i t h e l  d e r  

R a t t e n n i e r e  n a c h  e x p e r i m e n t e l l e r  
B l e i v e r ~ i f t u n g  z 

Durch chronische Bleivergiftung lassen sich in den 
Hauptstiickepithelien der Rattenniere Kerneinschltisse 
(KE) erzeugen, die Beispiele fiir zwei morphologisch und 
morphogenetisch grunds~tzlich verschiedenartige Formen 
darstellen s,s. Bei den erst in sp~teren Versuchsstadien 
und fast ausschliesslich im distalen Hauptstfick auf- 
t retenden indirekten KE handelt  es sich um Cytoplasma- 
portionen, die - ebenso wie in vielen Tumorzellen und 
nach Einwirkung bestimmter Mitosegifte 4,6 - bei der 
postmitotischen Rekonstruktion in den sich bildenden 
Ruhekern eingelagert und yon Anteilen der Kern- 
membran umschlossen werden. Zahtreicher jedoch und 
fiir diese Schwermetallvergiftung schon in frtiheren Sta- 
dien charakteristisch sind direkte KE, die - je nach Alter 
und  GrSsse - als flockige, tropflge oder korpuskul~tre 
Gebilde yon vornherein frei und unmit te lbar  im Kern- 
b innenraum liegen und darin den dutch eine Virusinfek- 
t ion hervorgerufenen intranukleAren Einschlussk6rper- 
chert gleichen. 

Mit Hilfe autoradiographischer Methoden sollte fest- 
gestellt werden, wie sich diese direkten KE im Rahmen 
der nukle~tren Ribonukleins~ure- (RNS-) und Eiweiss- 
(EW-) Synthese verhalten. 

Versuchsbedingungen. Weibliche Albinoratten, Tr~tn- 
kung mit 1%iger Bleiacetatl6sung ad tibitum; i.p. Injek- 
tion yon H3-Cytidin (2 mC]Tier, spez, Akt. 1,93 C/mMol, 
,Schwarz Bio Research New York, 170 Tage nach Fiitte- 

rungsbeginn, T6tung 20 rain nach Aktivit~ttsgabe) bzw, 
HS_l_Phenylalanin s (2 mC/Tier, spez. Akt. 39,4 C/mMol. 
142 Tage nach Fiit terungsbeginn, TOtung 1 h nach 
Aktivit~ttsgabe). Fixat ion der Nieren fiir 48 h in neutra- 
lem, 10%igem Formalin. Zum Austausch nur  an die 
Gewebsstruktur adsorbierter, also nicht  inkorporierter 
Vorl~tufer Angebot hochkonzentrierter LOsungen yon in- 
aktivem Cytidin und Phenylalanin sowohl im Fixat ivum 
als auch in einer WaschlSsung am entparaffinierten 
Schnitt. Autoradiographie mit  ,s tr ipping film~) (Kodak, 
AR 10). Exposition der Autoradiogramme 2-24 Tage bei 
+4°C;  Nachf'~rbungen. 

Die Ergebnisse lassen erkennen, dass ungef~thr ~qua- 
torial angeschnittene korpuskul/ire KE sowohl nach Ap- 
plikation yon HS-Cytidin (Figur, a) als auch von H s- 
Phenylalanin (Figur, b) praktisch vSllig ungeschw~trzt, 
also frei von Radioaktivit~tt sind. Sehr ~hnlich liegen die 
Verh~.ltnisse abet auch schon bei den Friihformen der 
KE, n~mlich den flockig-tropfigen Niederschl~gen (Figur, 
c und d). Das bedeutet, dass in den direkten K E  nach 
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a-d: Autoradiogramm vom Hauptstiickepithel der Rattenniere nach 
Bleiintoxikafion; 20 rain nach Injektion yon Ha-Cytidin (a, c) bzw. 
1 h nach Injektion yon HS-Phenylalanin (b, d). Grosse KE (a, b) 
und flockig-tropfige Niederschlfige (c, d) nicht geschw/irzt. Nukleolen 
(e) deutlich markiert. Expositionsdauer 12-14 Tage; Nachf'arbung. 

Vergr6sserung jeweils 2500:1. 

B l e i v e r g i f t u n g  weder  e ine R N S -  n o c h  eine E V ¢ - S y n t h e s e  
s t a t t f i n d e t .  Sie mi i s sen  also als s y n t h e t i s c h  i n a k t i v e  Ge- 
bi lde i n n e r h a l b  des K e r n b i n n e n r a u m e s  a n g e s e h e n  werden.  
Demgegen i ibe r  lassen die Nuk leo len  - v o r  a l l em n a c h  
I n j e k t i o n  v o n  H3-Cyt id in  - a b e t  a u c h  n a c h  H 3 - P h e n y l  - 
a l an in  eine deu t l i che  r a d i o a k t i v e  Schwit rzung,  also e ine 
a k t i v e  N e u b i l d u n g  y o n  R N S  u n d  E W  e r k e n n e n .  Somi t  
u n t e r s c h e i d e n  sich a u c h  im A u t o r a d i o g r a m m  K E  u n d  
K e r n k 6 r p e r c h e n  grunds/~tzl ich v o n e i n a n d e r .  

Ob  u n d  inwiewei t  de r  R N S -  u n d  E W - S t o f f w e c h s e l  der  
g e s a m t e n  Zelle be im  V o r h a n d e n s e i n  d i r e k t e r  K E  ge~Lndert 
ist, w i rd  d u r c h  wei tere  a u t o r a d i o g r a p h i s c h e  U n t e r -  
s u c h u n g e n  gekliixt. 

Summary. D u r i n g  a chron ic  lead i n t o x i c a t i o n  ot  t he  
wh i t e  ra t ,  i n t r a n u c l e a r  inc lus ions  a p p e a r  in  t h e  c o n v o l u t e d  
t u b u l e s  df t h e  k idney .  Fo l lowing  t h e  a d m i n i s t r a t i o n  of 
HS-cyt id ine  a n d  HS- l -pheny la l an ine  in d i r e c t  i n t r a -  
nuc l ea r  inc lus ions  a n  i n c o r p o r a t i o n  of t h e  p recurso r s  
c a n n o t  be  obse rved  a t  all  b y  a u t o r a d i o g r a p h y .  

H.-A.  MI)LLER u n d  E.  ST6CKER 

Pathologisches Institut der Universit~it Wfirzburg 
(Deutschland), 23. April  196& 

E t n e  T o t a l s y n t h e s e  d e s  

D , L - P r o n u c i f e r i n s  ~ 

Y o n  de r  neu  e r sch lossenen  A lka lo idg ruppe  de r  P r o a p o r -  
p h i n e  s ind  i n n e r t  J a h r e s f r i s t  f i inf na t t i r l i che  V e r t r e t e r  
b e k a n n t  geworden  *-~. S y n t h e t i s c h  k o n n t e n  b i s h e r  zwei 
V e r b i n d u n g e n  dieses T y p s  - in  Analogie  zur  v e r m u t l i c h e n  
Biosyn these~  - d u r c h  D e h y d r i e r e n  eines 1 - (4 ' -Hyd ro x y -  
benzy l ) - l ,  2, 3 , 4 - t e t r a h y d r o - 7 - h y d r o x y - i s o c h i n o l i n s  in  ge- 
r i nge r  A u s b e u t e  e r h a l t e n  werdenS.  

I m  F o l g e n d e n  wird  f iber  e ine T o t a l s y n t h e s e  des  D,L- 
P ronuc i f e r i n s  (VI) be r i ch t e t ,  d e r e n  P r i n z i p  a u c h  ftir die 
H e r s t e l l u n g  a n d e r e r  P r o a p o r p h i n e  b r a u c h b a r  sein dfirfte.  
D a  die P r o a p o r p h i n e  d u r c h  D i e n o n - P h e n o l - U m l a g e r u n g  
oder  - n a c h  R e d u k t i o n  zu den  e n t s p r e c h e n d e n  Dieno len  - 
d u r c h  D i e n o l - B e n z o l - U m t a g e r u n g  in A p o r p h i n e  nmge-  
w a n d e l t  w e r d e n  k6nnen 2,4,~, efiSffnet s ich zugleich ein 
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