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s ame  a p p e a r a n c e  as a f t e r  6 days.  W h e n  the  compress ion  
h a d  been  m a d e  d is ta l  to  the  sp ina l  gangl ion,  f ibres  w i t h  
a c c u m u l a t e d  CA were found  to r u n  a m o n g  n e r v e  bund l e s  
t h a t  by -passed  the  gangl ion  cell bodies.  T he  n u m b e r  of 
CA ne rve  f ibres pe r  roo t  va r i ed  m a i n l y  b e t w e e n  25-50.  

The  p resen t  resul t s  s t rong ly  s u p p o r t  t he  v iew t h a t  con-  
s iderable  n u m b e r s  of CA nerve  f ibres  leave  t h e  sp ina l  cord  
v ia  the  v e n t r a l  roots .  These  f ibres  der ive  in all p r o b a b i l i t y  
f rom sup ra sp ina l  centres ,  s ince no  CA n e r v e  cell bod ies  
ex i s t  in  the  sp ina l  cord 4. Fo r  t h e  f i rs t  t ime,  s t r o n g  exper i -  
m e n t a l  ev idence  has  b e e n  o b t a i n e d  t h a t  f ibres  a r i s ing  in 
the  b ra in  descend in and  leave  t h e  sp ina l  cord  w i t h o u t  a n y  
relays on m o t o n e u r o n s  or  i n t e r n e u r o n s .  

I t  has  r ecen t ly  been  p o s t u l a t e d  t h a t  i n h i b i t o r y  f ibres  to  
t he  pe r iphe ra l  s y m p a t h e t i c  s y s t e m  pass  d o w n  t he  sp ina l  
cord f rom the  medu l l a  o b l o n g a t a  a n d  emerge  v ia  t he  sym-  
p a t h e t i c  r a m i  5,~. 

Zusammen[assung. Mit  h i s t o c h e m i s c h e r  F luoreszenz-  
m e t h o d e  u n d  A x o t o m i e  wi rd  die A n s i c h t  ges t t i tz t ,  dass  

eine b e s t i m m t e  Zah l  v o n  Nerven fa se rn ,  die v o n  CA- 
Nervenze l l en  de r  s u p r a s p i n a l e n  Z e n t r e n  s t a m m e n  u n d  
e n t w e d e r  im F u n i c u l u s  la te ra l i s  ode r  im F u n i c u l u s  
a n t e r i o r  des R t i c k e n m a r k e s  abs te igen ,  das  R f i c k e n m a r k  
fiber v e n t r a l e  W u r z e l n  ve r lassen  u n d  die Sp ina lgang l i en  
o h n e  U n t e r b r e c h u n g  pass ieren.  
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W i r k u n g  d e s  C h i n i d i n s  a u f  d i e  o x y d a t i v e  

P h o s p h o r y l i e r u n g  u n d  a u f  d e n  K - G e h a l t  i n  d e n  

M i t o c h o n d r i e n  d e s  H e r z m u s k e l s  

Die B e d e u t u n g  de r  V a r i a t i o n e n  de r  i n t r a -  u n d  e x t r a -  
zellul~iren K o n z e n t r a t i o n  der  K a l i u m i o n e n  fiir die ex-  
pe r imen te l l e  I n d u k t i o n  des F l i m m e r n s  in i so l ier ten  u n d  
i i be r l ebenden  H e r z v o r k a m m e r n  yon  S~tugetieren is t  be-  
k a n n t  1. M a n  k a n n  fes ts te l len,  dass  jeweils d a n n  F l i m m e r n  
au f t r i t t ,  w e n n  die K a l i u m k o n z e n t r a t i o n  im Aussen-  
m e d i u m  u n t e r  e inen  gewissen k r i t i s c h e n  \ ¥ e r t  fXllt 
(1,4 m M / l ) .  

U n t e r s u c h u n g e n  fiber die .Wirkung des  Chin id ins  bei  
der  ~Viederhers te l lung des n o r m a l e n  S i n u s r h y t h m u s  b e i m  
A t r i u m f l i m m e r n  lassen a n n e h m e n ,  dass  diese S u b s t a n z  
die DurchlAss igke i t  de r  Z e l l m e m b r a n  fli t  K a l i u m  u n d  
wahr sehe in l i ch  s u c h  fiir N a t r i u m  ver l inder t ,  was  e ine 
S t r 6 m u n g s a b n a h m e  de r  I o n e n  gegen das  )kussere u n d  
I n n e r e  de r  Herzmuske lze l l e  zur  Folge h a t  2,8. Ch in id in  in 
10 -6 g / m l - I Z o n z e n t r a t i o n  v e r m i n d e r t  die F r e q u e n z  u n d  
A m p l i t u d e  de r  n o r m a l e n  K o n t r a k t i o n e n  de r  i so l ie r ten  
V o r k a m m e r n  in p rogress ive r  Weise  bis  z u m  St i l l s t and .  
ARMITAGE et  al.4,5 h a b e n  b e o b a c h t e t ,  dass  die K o n t r a k -  
t i onen  a l !m~hl ich  wieder  a u f t r a t e n ,  w e n n  die I ( a l i um-  
k o n z e n t r a t i o n  im P e r f u s i o n s m e d i u m  der  V o r k a m m e r n  
(5,6 mM/1) au f  die HAlfte oder  e inen  Vie r te l  ve r r inge r t ,  
und  d a d u r c h  de r  Abf luss  des in t raze l lu l / i ren  K a l i u m s  be-  
g t ins t ig t  wurde .  KKRKI e t  al. 6 h a b e n  diese B e o b a c h t u n g e n  
fiber die Wi rkungswe i se  des  Chin id ins  s u c h  bei  a n d e r e n  
biologischen S y s t e m e n  bes t / t t ig t ,  so bei i so l ie r ten  u n d  in 
R inge r l6sung  s u s p e n d i e r t e n  E r y t h r o c y t e n ,  i n  we lchen  
Chin id in  die Durchl / i ss igkei t  de r  Z e l l m e m b r a n  gegen K a -  
l ium v e r m i n d e r t  ha t .  N a c h  GOODFORD u n d  VAUGHAN 
\¥ILLIAMS 7 v e r u r s a c h t  Ch in id in  a l le rd ings  ke ine  Ver-  
i tnderung  des in t raze l lu l l t ren  Ka l iums ,  s o n d e r n  es t r i ig t  
n u r  dazu  bei, die u rspr i ing l iche  g o n z e n t r a t i o n  a u f r e c h t  
zu e rha l t en .  Die  A u t o r e n  b e h a u p t e n ,  dass  die W i r k u n g  
des Chin id ins  gegen das  F l i m m e r n  n i c h t  de r  d i r e k t e n  
I n d u k t i o n  der  intrazellul~iren Na-  u n d  K - K o n z e n t r a t i o n  
zugeschr ieben  werden  k a n n ,  a u c h  w e n n  diese S u b s t a n z  

die P e r m e a b i l i t ~ t  de r  Z e l l m e m b r a n  gegenf iber  d i e s e n l o n e n  
ve r i i nde r t  oder  i rgendwie  au f  die M e c h a n i s m e n  wi rk t ,  
welche die in t raze l lu lg re  I o n e n k o n z e n t r a t i o n  au f  phys io-  
logischen "Werten ha l t en .  Auf  G r u n d  de r  A r b e i t e n  v o n  
~{UDGE s, M A C F A R L A N E  u n d  S P E N C E R  9, ]~ARTLEY u n d  
DAVIS x°, :BARTLEY et  al. xx u n d  PRICE e t  a1.12 i s t  anzu -  
n e h m e n ,  dass  die M i t o c h o n d r i e n  n e b e n  ih r e r  B e d e u t u n g  
ffir Z e l l a t m u n g  u n d  o x y d a t i v e  P h 0 s p h o r y l i e r u n g  a u e h  
eine wich t ige  Rol le  bei  s ek re to r i s chen  F u n k t i o n e n  u n d  
b e i m  I o n e n a u s t a u s c h  der  Zelle spielen.  HOLLAND u n d  
DUNN 13 u n d  ULRICH 14 huber t  zah l re iche  S u b s t a n z e n  m i t  
p h a r m a k o d y n a m i s c h e r  A k t i v i t ~ t  u n t e r s u c h t ,  sowie ge- 
wisse me t abo l i s che  I n h i b i t o r e n ,  die ihre  W i r k u n g  ausser  
au f  die Ze l l rnembran ,  a u c h  au f  die M i t o c h o n d r i e n  ausf iben  
u n d  v ie l le ich t  de ren  K o n t r o l l m e c h a n i s m e n  ffir die Obe r -  
t r a g u n g  der  Ka l i um-  u n d  N a t r i u m i o n e n  a u s s e r h a l b  u n d  
i n n e r h a l b  de r  Zelle ver / indern .  SCHREIBER et  al.~5 be- 
h a u p t e n  ihrersei ts ,  dass  m a n  den  M i t o c h o n d r i e n  n i c h t  m i t  
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Oxydative Phosphorylierung (P: O) und K-Gehalt in den Mitochondrien des Herzmuskels des Kaninehens unter Einfluss der Dehydrochinidin- 
salzs~iure (DHC). Gasraum: Luft. Substrat: ~-Ketoglutarat. Arbeitstemperatur: 37,5°C. Mitochondrialer Stickstoff pro Gef~iss: ca. 0,25 mg 

(°) (mg Klml intramitochondriales Wasser)/(mg K/ml Inkubationsmedium) 

System /~M P /~Atom O 2 P: O K-Gehalt Verteilungs- 
verestert per verbraueht per mg per mg Quotient (°) 
mg Mitoch.-N mg Mitoch.-N Mitoch.-N 

Mitoehondrien allein naeh 35 min Inkubation 63,3 

Mitochondrien + 10 -~ M DHC nach 35 min Inkubation 62,5 

Mitochondrien + 10 -3 M DHC nach 35 min Inkubation 30,4 

24,0 2,63 1,013 3,00 

24,2 2,58 1,288 3,84 

11,9 2,55 1,288 3,84 

] 3 e s t i m m t h e i t  eine F u n k t i o n  im I o n e n t r a n s p o r t  zuschre i -  
b e n  k a n n ,  u n d  b e t o n e n  die Abh~ingigkei t  der  E rgebn i s se  
tei lweise yon  den  a n g e w a n d t e n  T e c h n i k e n  u n d  den  
i iusserst  ve rAnder l i chen  e x p e r i m e n t e l l e n  B e d i n g u n g e n .  

Ges t t i t z t  au f  E rgebn i s se  yon  GRISOLIA le u n d  eigene 
E x p e r i m e n t e  fiber die W i r k u n g  des Chin id ins  au f  die 
o x y d a t i v e  P h o s p h o r y l i e r u n g  in den  M i t o c h o n d r i e n  des 
t l e r z m u s k e l s  yon  SAuget ieren war  fes tzus te l len ,  ob  diese 
S u b s t a n z  in G e g e n w a r t  v o n  A T P ,  Glukose,  H e x o k i n a s e  
u n d  eines o x y d i e r b a r e n  S u b s t r a t s  a u c h  au f  den  K - G e h a l t  
in  d e n  M i t o c h o n d r i e n  wi rk t .  

!VIateriat und Methodik. M i t o c h o n d r i e n  v o n d e r  Herz-  
k a m m e r  des K a n i n c h e n s  w u r d e n  n a c h  A n g a b e  v o n  
SCHNEIDER u n d  HOGEBOOM 17 bei + 4 ° C  d u r c h  f rak t io -  
n i e r t e  Z e n t r i f u g a t i o n  isoliert .  Der  p H  des A u s s e n m e d i u m s  
(0, 32]4 Saccharose  u n d  0,01 M ) k t h y l e n d i a m i n t e t r a a c e t a t )  
w a r  6,8. Die ~Verte der  o x y d a t i v e n  P h o s p h o r y l i e r u n g  
( P : O  Quo t i en t en )  e rh i e l t en  wir  n a c h  de r  Me t hode  von  
ALDRIDGE 18, i n d e m  wir  die M i t o c h o n d r i e n  in d e m  v o m  
A u t o r e n  a n g e g e b e n e n  M e d i u m  i n k u b i e r t e n  und  als Sub-  
s t r a t  e - K e t o g l u t a r a t  in  e iner  1 0 - 2 M  E n d k o n z e n t r a t i o n  
v e r w e n d e t e n .  Der  t o t a l e  K a l i u m g e h a l t  des Med iums  w a r  
6,12 mg/ml .  I n  e in igen Inkuba t ionsge f i i s sen  wurde  Chini-  
d in  in  F o r m  v o n  Dehydroch in id insa lzsXure  (DHC, H o u d 6  
Labora to r i e s ,  Par is)  in 1 0 - 4 M  u n d  1 0 - 3 M  E n d k o n z e n -  
t r a t i o n  beigeff ig t  (Tabelle).  Der  M i t o c h o n d r i e n s t i c k -  
s toff  wurde  d u r c h  Ness le r i sa t ion  a~, das  a n o r g a n i s c h e  
P h o s p h a t  n a c h  de r  Me thode  v o n  FISKE u n d  SUBBARO\V 20 
b e s t i m m t .  Die M i t o c h o n d r i e n  w u r d e n  den  \Varburggef / i s -  
sen  n a c h  e iner  komple s s i ven  I n k u b a t i o n s z e i t  yon  35 rain  
e n t n o m m e n  (15 ra in  fiir den  WXrmeausg le i ch  au f  37,5°C, 
Zugabe  de r  Glukose  u n d  H e x o k i n a s e  u n d  20 m i n  I n k u b a -  
t ion) .  Das  Ka l ium,  welches  die M i t o c h o n d r i e n  a m  E n d e  
der  I n k u b a t i o n  e n t h a l t e n ,  wurde  n a c h  den  A n g a b e n  yon  
HOLLAND u n d  DUNN ~3 b e s t i m m t .  Die I o n e n d o s i e r u n g  
wurde  m i t  d e m  F l a m m e n p h o t o m e t e r  Lange  M 6a aus-  
geffihrt .  Vor  u n d  n a c h  j ede r  Messung  wurde  eine S tan-  
d a r d l 6 s u n g  gemessen.  I m  g a n z e n  w u r d e n  12 E x p e r i m e n t e  
durchgef f ihr t ,  u n d  die R e s u l t a t e  eines t y p i s c h e n  Exper i -  
m e n t e s  s ind in  der  Tabel le  zusammenges t e l l t .  

Ergebnisse. Die Tabel le  zeigt,  dass  de r  Sauers to f fver -  
b r a u c h  u n d  die V e r e s t e r u n g  des a n o r g a n i s c h e n  Phos-  
pha tes ,  welche  be i  der  Zugabe  yon  1 0 - 4 M  Chin id in  u n v e r -  
i~ndert b le iben ,  be i  de r  1 0 - ~ M  E n d k o n z e n t r a t i o n  ver-  
m inde r t ,  a b e r  n i c h t  e n t k o p p e l t  werden .  Diese  Ergebn i s se  
s t i m m e n  m i t  d e n j e n i g e n  y o n  GRISOLIA18 t iberein,  welche 
er u n t e r  ana logen  B e d i n g u n g e n  erhiel t .  Das  V o r h a n d e n -  
sein v o n  1 0 - 4 M - D H C  im I n k u b a t i o n s m e d i u m  e r h 6 h t  den  
i n t r a m i t o c h o n d r i a l e n  K-Geha l t ,  dessen  K o n z e n t r a t i o n  im 
Vergle ich  zur  Kon t ro l l e  ohne  Ch in id in  u m  ungef / ihr  21% 
z u n i m m t .  Die  Zugabe  y o n  1 0 - ~ M - D H C  bee in f luss t  die 
i n t r a m i t o c h o n d r i a l e  K - K o n z e n t r a t i o n  n i c h t  wei ter ,  i n  
der  Tabel le  w u r d e n  a u c h  die Q u o t i e n t e n  zwischen dem 

in t ra -  und  e x t r a m i t o c h o n d r i a l e n  K-Geha l t e ,  m i t  u n d  
ohne  Chinidin ,  angegeben.  

Diskussion. Die Z u n a h m e  des i n t r a m i t o c h o n d r i a l e n  K-  
Geha l t e s  zeigt sich sowohl m i t  1 0 - 4 M - D H C ,  welches  die  
o x y d a t i v e  P h o s p h o r y l i e r u n g  n i ch t  verAnder t ,  als a u c h  
m i t  10 -3M-DHC,  welches den  S a u e r s t o f f v e r b r a u c h  u n d  
die P h o s p h o r v e r e s t e r u n g  ve rminde r t ,  ohne  sic zu e n t k o p -  
peln. Diese ]2rgebnisse sind erklArlich, w e n n  m a n  b e d e n k t ,  
dass  die Energie ,  e inbegr i f fen  diejenige,  welche  fiir d e n  
I o n e n t r a n s p o r t  n6t ig  ist, in grossem ¢dbermass p r o d u z i e r t  
wird  ; folglich k a n n  die Z u n a h m e  des i n t r a m i t o c h o n d r i a l e n  
K a u c h  in e inem Sys t em erfolgen, in we l chem die o x y d a -  
t ive  ~ P - Z u f i i h r u n g  n i ch t  n o r m a l  wirkt .  

O b w o h l  diese Ergebnisse ,  im Hinb l i ck  au f  die ve r sch ie -  
d e n e n  a n g e w a n d t e n  Methoden ,  n i ch t  d i r ek t  m i t e i n a n d e r  
ve rg l i chen  werden  k6nnen ,  s t i m m e n  sic doch  m i t  den j en i -  
g e n d e r  A u t o r e n  tiberein,  dic b e h a u p t c n ,  dass  das  C h i n i d i n  
den  Ionenab f lu s s  aus den  Zellen v e r h i n d e r n  k a n n ,  u n d  
a n n e h m c n ,  dass  die in t razel lu l~re  K - R e t c n t i o n  w e n i g s t e n s  
tei lweise au f  eine DHC-abhRngige ,  m i t o c h o n d r i a l e  Tit t ig-  
ke i t  bezogen  werden  kOnnte.  Der  M e c h a n i s m u s  selber ,  
d u r c h  wclchen  das  Chin id in  wirkt ,  i s t  n o c h  u n b c k a n n t .  

Riassunto. L'az ione  della d i i d roch in id ina  sulle fosfori la-  
zioni  oss ida t ive  e sul c o n t e n u t o  di po tass io  nei m i t o c o n d r i  
di cuore  di coniglio ~ s t a t a  s t u d i a t a  con  t ecn ica  m a n o -  
met r ica .  Si osserva  che ta le  sos t anza  dep r ime  m a  non  dis-  
socia la f o rn i t u r a  oss ida t iva  del fosforo inorgan ico  e che  
d e t e r m i n a  un  a u m e n t o  del c o n t e n u t o  di po tass io  nei  
mi tocondr i .  Tale  da to  concorda  con  i r i su l t a t i  degli  s t u d i  
sul  meccan i smo  d ' az ione  del la  c h i n i d i n a  e suggerisce che  
ques t a  sos tanza  p rovoch i  u n a  r i t enz ione  di po tass io  a n c h e  
nei m i t o c o n d r i  o l t re  che nel la  cel lula in tegra .  
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