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Die LeucinaminopeptidaseaktivitiR des 
Rattenharnes nach Verabreichung einer mast-  

zellersch/ipfenden Substanz 

I n  Mas tze l len  des Menschen  u n d  ve r sch i edene r  L a b o r a -  
t o r iums t i e r e  wurde  h i s t o c h e m i s c h  eine L e u c i n a m i n o -  
pep t idaseak t iv i t~ i t  (LAP)  n a c h g e w i e s e n k  Kl in i sche  u n d  
expe r imen te l l e  U n t e r s u c h u n g e n  s p r e c h e n  ffir e ine Fre i -  
s e t zung  yon  L A P  bet  de r  Mas tze l ldegranu l i e rung .  So er- 
folgt  n a c h  Schgd igung  yon  Mas tze l l en  d u r c h  h y p o t o n e  
L 6 s u n g e n  e in  A u s t r i t t  yon  L A P  in  das  Suspens ions -  
m e d i u m  ~. N a c h  Sch langenb i s s  is t  die L A P - A k t i v i t A t  des  
Se rums  e r h 6 h t  3, was  m i t  de r  m a s t z e l l d e g r a n u l i e r e n d e n  
\ ¥ i r k u n g  de r  Sch tangeng i f t e  in  Z u s a m m e n h a n g  s t e h e n  
k 6 n n t O .  Die B e d e u t u n g  d e r  L A P - F r e i s e t z u n g  is t  b i she r  
noch  ungekl~trt.  M6gl icherweise  l iefer t  die L A P  d u r c h  
A b s p a l t u n g  yon  H i s t i d i n  aus  P r o t e i n e n  das  S u b s t r a t  ffir 
die H i s t i d i n d e c a r b o x y l a s e  de r  Mastzel lenS;  au f  diese 
\¥e ise  k 6 n n t e  die L A P  a n  de r  H i s t a m i n b i l d u n g  be te i l ig t  
sein. 

Der  H a m  v o n  Mensch  u n d  R a t t e  en th / t l t  eine L A P -  
Akt iv i tAt  ~-s. Da  b i s h e r  n o c h  ke ine  U n t e r s u e h u n g e n  fiber 
Bez i ehungen  zwischen L A P - A k t i v i t ~ t  des H a r n e s  u n d  
Mas tze l ldeg ranu l i e rung  vor l iegen,  wurde  die L A P - A u s -  
sche idung  n a c h  V e r a b r e i c h u n g  de r  k lass i schen  mas tze l l -  
e r seh6pfenden  S u b s t a n z  48]80 b e s t i m m t  9. 

Methodik. U m  ve rg l e i chba re  H a r n m e n g e n  zu e rha l t en ,  
wurde  an  m/ inn l iche  A l b i n o r a t t e n  t~gl ich  10 m l  \ ¥ a s s e r  
m i t  der  S c h l u n d s o n d e  v e r a b r e i c h t .  Die  L A P - A k t i v i t ~ t  
des 24 h H a r n e s  w u r d e  in fo lgender  ~vVeise b e s t i m m t :  
4 m g  L-Leucy l -~ -Naph thy lamin -HC1  in 2,0 ml  0,05 m 
P h o s p h a t p u f f e r  (pH 7,2) w u r d e n  m i t  0,05 m l  f r i s chem 
zen t r i fug ie r t em H a r n  1 h bet  37 ° i n k u b i e r t .  Das  d u r c h  die 
~Virkung de r  L A P  u n d  b e s t i m m t e r  E n d o p e p t i d a s e n  10 ge- 
b i lde te  f l - N a p h t h y l a m i n  wurde  n a c h  K u p p l u n g  m i t  E c h t -  
ro t  3 G L  p h o t o m e t r i s c h  erfass t .  Die L A P - A k t i v i t A t  y o n  
1 ml  H a m , d i e  u n t e r  den  g e n a n n t e n  B e d i n g u n g e n  in 1 h 
1 #g  f l - N a p h t h y l a m i n  fre isetz t ,  wurde  als 1 L A P - E i n h e i t  
def inier t .  Nach  E r m i t t l u n g  de r  N o r m a l w e r t e  (70 R a t t e n )  
e rh ie l ten  20 Tiere i n t r a p e r i t o n e a l  je 0,5 m g  C o m p o u n d  
48/80 in i so toner  Kochsa lz l6sung .  

Die Ergebn isse  s ind in  de r  Tabel le  zusammenges t e l l t .  
I m  2 4 - h - H a m  is t  n a c h  V e r a b r e i c h u n g  y o n  C o m p o u n d  
48/80 eine s t a t i s t i s ch  s ign i f ikan te  E r h 6 h u n g  de r  L A P -  
Akt iv i t l i t  nachzuweisen ,  die m i t  de r  Mas tze l ldegranu l ie -  
r ung  in Z u s a m m e n h a n g  s t e h e n  hSnn t e .  Ob eine Aus-  
sche idung  der  f re igese tz ten  M a s t z e l l e n - L A P  vorl iegt ,  ode r  
ob  die a n a p h y l a k t o i d e  Schock r eak t i on  a n  den  Nie ren-  

ep i the l i en  die F r e i s e t z u n g  der  L A P  h e r v o r r u f t  wi rd  zu r  
Zei t  gepri i f t .  Vor lguf ige  U n t e r s u c h u n g e n  e rgaben ,  dass  
a u c h  ein a n a p h y l a k t i s c h e r  Schock  bet  de r  R a t t e  zu e inem 
Ans t i eg  de r  L A P - A k t i v i t ~ t  des H a r n e s  ff ihrt .  

LAP-Einheiten des Harnes 

pro ml in der 24-h- 
Menge 

Normale Ratten (70 Tiere) 
Nach intraperitonealer Ver- 
abreiehung yon 0,5 mg Com- 
pound 48/80 (20 Tiere) 

136~  84 1054~ 609 

707::1=541 60024-1020 
P<O,0005 P < 0,0005 

Summary .  L A P  a c t i v i t y  was d e t e r m i n e d  in r a t  u r ine  
u n d e r  n o r m a l  cond i t i ons  a n d  fol lowing m a s t  cell dep le t ion  
b y  c o m p o u n d  48/80. A s t a t i s t i c a l l y  s ign i f i can t  increase  in 
u r i n a r y  L A P  a c t i v i t y  is f o u n d  a f t e r  a d m i n i s t r a t i o n  of 
c o m p o u n d  48/80. Th i s  increase  is due  to  m a s t  cell deple-  
t i o n  a n d  t h e  r e su l t ing  a n a p h y l a c t o i d  reac t ion .  
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The Action of Adrenergic fl-Receptor Blocking 
Agents on Susceptibility to Cardiac Arrhythmias 

in Hypothermia and Hypoxia 

I t  has  been  shown  in ear l ier  e x p e r i m e n t s  t h a t  e n h a n c e d  
suscep t ib i l i ty  of t he  in  s i tu  h e a r t  to  a r r h y t h m i a s ,  as ob-  
se rved  in  t he  f i rs t  s tage of h y p o t h e r m i a  a n d  h y p o x i a ,  is 
ma in ly  due  to  a n  increased e x c i t a t o r y  s t a t e  of t he  au to -  
nomic  ne rvous  cen t res  r egu la t ing  ca rd iac  func t i on  (SzE- 
KERES, MI~HES, and  PAPP 1, SZEKERES a n d  PAPP2,~). 
A n t i a r r h y t h m i c  ac t ion  of t he  surgica l  a n d  p h a r m a c o -  
logical e l imina t ion  of the  v a a a l  inf luence  in m o d e r a t e  

h y p o t h e r m i a  a n d  h y p o x i a  was c lear ly  d e m o n s t r a t e d  in 
a b o v e  e x p e r i m e n t s .  Card iac  s y m p a t h e c t o m y  b y  surgical  
means ,  however ,  on ly  r educed  b u t  d id  n o t  en t i r e ly  c h a n g e  
b a c k  to  n o r m a l  t h e  e n h a n c e d  t e n d e n c y  to  a r r h y t h m i a s ;  
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