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empf~nger  u n t e r  d e m  Tierk~fig  k a n n  das  Signal  im Mit te l -  
we l lenbere ich  ca. 20 Tage lang  empfangen .  Die Audio-  
f requenz  (500-2000 Hz) wi rd  l inear  in  G l e i c h s p a n n u n g  
u m g e w a n d e l t  (Vidar  320, F r e q u e n c y  to Vol tage  Conver te r )  
und  k a n n  m i t  e inem Schre ibe r  d i r ek t  aufgeze ichne t  oder  
in d ig i ta le r  F o r m  auf  Lochs t re i f en  reg i s t r i e r t  werden  
(Solar t ron ,  C o m p a c t  D a t a  Logger).  

Auf  F igu r  4 is t  als Beispiel  die d u r c h  A m p h e t a m i n  u n d  
Serpasi l  bee inf luss te  K~Srper tempera tur  e iner  Maus  der  
unbee in f lu s s t en  K 6 r p e r t e m p e r a t u r  gegeni ibergeste l l t .  

Summary.  A simple  a n d  inexpens ive  r ad io t e l eme t r i c  
m e t h o d  for  m e a s u r e m e n t  of b o d y  t e m p e r a t u r e  of smal l  
l a b o r a t o r y  a n i m a l s  is descr ibed,  a n d  a n  e x a m p l e  of a 
pha rmaco log i ca l  app l i ca t ion  is given.  

a .  GRAF u n d  A. ]3ORBI~LY 

Zahniirztliches Inst i tut  und Pharmakologisches [nst i tut  
der Universitiit Z i~rich ( Schweiz), 
21. Januar  1966. 

Der durch circadiane Frequenziinderung entste- 
hende Fehler bei der Bes t immung von Phasen- 

verschiebungen 

I n  se iner  A r b e i t  ~ Response  cu rves  in  c i r cad ian  per iodi-  
eity~ b e s c h r e i b t  ASCHOFF 1 sechs M e t h o d e n  zur  Messung 
c i rcad ianer  R e a k t i o n s k u r v e n .  Bei  drei  dieser  M e t h o d e n  
ist, n a c h  deI c i r cad ianen  Regel,  m i t  der  Phas enve r sch i e -  
b u n g  (A~0) eine F r e q u e n z ~ n d e r u n g  (Az) v e r b u n d e n .  Bei  
den  i ibr igen  drei  ist, n a c h  PITTENDRIGH 2, z u m i n d e s t  ge- 
l egen t l i ch  m i t  F r e q u e n z ~ n d e r u n g e n  - als <~after-effects}> - 
zu rechnen .  Bei  den  b i sher igen  M e t h o d e n  zur  Messung der  
P h a s e n v e r s c h i e b u n g  wurde  die P h a s e n l a g e  des Reizes  
s te t s  u n b e a c h t e t  gelassen u n d  die P u n k t e ,  zwischen denen  
gemessen  wurde,  m e h r  oder  weniger  wil lki i r l ich gewS~hlt. 
Dies f i ihr t  abe r  n u r  d a n n  n i c h t  zu Messfehlern,  w e n n  die 
F r e q u e n z e n  vo r  u n d  n a c h  der  P h a s e n v e r s c h i e b u n g  gleich 
sind. Fo lgende  Aus f f ih rungen  besch~f t igen  sich m i t  der  
B e r e c h n u n g  des d u r c h  Frequenz~tnderungen  a u f t r e t e n d e n  
Fehlers  u n d  m 0 g e n  zu e iner  e inhe i t l i cheren  Methode  bei  
der  B e s t i m m u n g  v o n  P h a s e n v e r s c h i e b u n g e n  be i t ragen .  
Voraus se t zung  hierf i i r  is t  a l le rd ings  die W a h l  gle icher  
Bezugspunk te .  Auf  die e rheb l i ch  gr6sseren Unte r sch iede ,  
die d a d u r c h  e n t s t e h e n ,  ob m a n  z.B. A n f a n g  oder  Mi t re  
der  Aktivit~Ltszeit als R e f e r e n z p u n k t  w~Lhlt, h a t  ASCHOFF 1 
bere i t s  h ingewiesen.  

Es  w u r d e n  b i sher  vo rwiegend  drei  M e s s m e t h o d e n  zur  
B e s t i m m u n g  v o n  Acp a n g e w a n d t  (vgl. F igu r  1) : 1. E x t r a -  
po la t ion  yon  z~ auf  360 ~ u n d  Messung  des A b s t a n d e s  
zwischen dieser  Ge r aden  u n d  de r  v o n  ~ ,  auf  H6he  
des e r s t en  P h a s e n b e z u g s p u n k t e s  n a c h  Reiz  ( P u n k t  B); 
2. E x t r a p o l a t i o n  yon  z~ u m  360 ~ zuri ick u n d  Messung des 
A b s t a n d e s  zwischen  dieser  G e r a d e n  u n d  de r  v o n  z~ auf  
H6he  des l e t z t en  P h a s e n b e z u g s p u n k t e s  vo r  Reiz  ( P u n k t  
A); 3. E x t r a p o l a t i o n  v o n  r 1 u n d  z~ auf  je 180 ~ und  Mes- 
sung des A b s t a n d e s  zwischen  b e i d e n  G e r aden  in de r  Mi t t e  
zwischen den  P u n k t e n  A u n d  ]3 (A% in F igur  1). Uber -  
dies w u r d e n  P h a s e n v e r s c h i e b u n g e n  gemessen  zwischen 
ex t r apo l i e r t en  V e r b i n d u n g s g e r a d e n  und  e inze lnen  Phasen -  
b e z u g s p u n k t e n ,  sowie zwischen zwei R e f e r e n z p u n k t e n  
selbst .  M a n  k o m m t  h e u t e  j edoch  d a v o n  ab, solche einzel- 
nen  P e r i o d e n a b w e i c h u n g e n  als echte  Phasenve r sch i e -  
b u n g e n  anzusehen .  Der  d u r c h  Az e n t s t e h e n d e  Feh le r  is t  
o h n e h i n  n u r  bei  den  e r s t g e n a n n t e n  M e t h o d e n  e x a k t  zu 
b e s t i m m e n  und  d a m i t  a u c h  die P h a s e n v e r s c h i e b u n g  
selbst .  

Me thode  1 (vgl. ASCHOFF 1, F i g u r  2) impliz ier t ,  dass  Jr ,  
u n a b h ~ n g i g  v o n d e r  P h a s e n l a g e  des Reizes, s ich ers t  360 ~ 
n a c h  P u n k t  A auswi rk t  ( E x t r a p o l a t i o n  v o n  zx). I m  Fal l  2 
wird a n g e n o m m e n ,  Az wirke  sich - w iede rum unabh~Lngig 
von  de r  Phasen l age  des Reizes  - be re i t s  auf  die gesamte  

be t r e f f ende  Per iode  aus  ( E x t r a p o l a t i o n  von  T~). I n  Fal l  3 
wird  als P h a s e n w i n k e l  de r  F requenzSmderung  wil lki i r l ich 
180 ~  P u n k t  A gewAhlt, w o d u r c h  de r  m a x i m a l e  
Feh le r  au f  die HRlfte h e r a b g e s e t z t  wird. 

Die A u s g a n g s h y p o t h e s e  ftir die fo lgenden  U b e r l e g u n g e n  
ist, dass  die F r e q u e n z ~ n d e r u n g  u n m i t t e l b a r  n a c h  ~ n d e -  
r u n g  de r  B e d i n g u n g e n  erfolgt.  Dieser  n a h e l i e g e n d s t e n  
A n n a h m e  s t ehen  ke ine  gegente i l igen  B e o b a c h t u n g e n  en t -  
gegen. Das  A u f t r e t e n  v o n  T rans i en t en ,  das  m a n  als TrRg- 
he i r  des Sys tems  beze i chnen  k6nn te ,  sp r i ch t  n i c h t  gegen 
die A n n a h m e  e iner  u n m i t t e l b a r e n  F r e q u e n z X n d e r u n g  - 
n a c h  de r  P i t t e n d r i g h s c h e n  Zwei -Osz i l la toren-Theor ie  wird  
sic sogar  in  vo l l em U m f a n g  ge torder t .  Die wirk l iche  
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Fig. 1. Schematisches Beispiel einer Phasenverschiebung mit gleich- 
zeitiger Frequenz~nderung. Eingezeichnet sind die naeh drei ver- 
schiedenen Methoden gewonnenen d~-Werte (A~01, dqJ2, Aq~3), sowie 
der reizphasenabhfingige richtige Wert J~0 c. Der Reiz (*) ist zweimal 
aufgetragen: Einmal auf die Stundenskala der Abszisse und einmal 
auf die Gradskala (zwischen den Tagen) der Ordinate bezogen. Der 
letzte Phasenbezugspunkt vor, bzw. der erste nach Reiz ist mit A, 

bzw. B bezeichnet. 

a j .  ASCHOFF, Response curves in circadian periodicity. - Circadian 
clocks. (Ed. Aschoff. North-Holland Pub. Co. 1965) p. 95. 
C. S. PITTENDRIGH, Cold Spring Harb. Syrup. quant. Biol. 25, 
159 (1960). 
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Fig. 2. Diagra lnm zur  Bes t i lnn lung des d u r c h / ] ~  bedingten  Fehlers  bei  der  Berechnung yon Aq) naeh Methode 1 und 2. Zur  B e s t i m m u n g  
des  Kor rek tur fak tors  for Methode 1 wird die Tafel so gehal ten,  dass die Linien nach reehts  un ten  (360 ~ konvergieren;  fiir Methode 2 um 
180 ~ geschwenkt .  I m  ers ten Fal l  s ind auf der l inken  Ord ina tenska la  die A~-VVerte, ohne Ber i icks ieht igung des Vorzeichens, aufge t ragen  
(0 240 rain). Die Abszissenskala  g ib t  die Phasenlage  des Reizes wieder  (0~176 Die rechte  Ordinate  zeigt den gesuchten  Korrektur -  
wer t  A~0v, an, der  sich aus dem Sehn i t t punk t  der  abfal lenden A'r-Geraden mi t  der Senkreehten des Reizphasen-Wer tes  ergibt .  Der  
Kor rek turwer t  A~0f trfigt ill Fal l  1 s te ts  das gleiche Vorzeiehen wie A~. Zur Bes t immung  des Kor rek turwer tes  ftir Methode 2 wird die 
Tafel gedreht ,  so dass nun  auf der  rechten Ordinate  die A'r- und auf der  l inken die (negativen) A~f -Wer t e  stehen.  Der Kor rek tu r fak to r  
e rn l i t t e l t  sieh wiederuln  aufgrund des Sehn i t tpunk tes  der  nun  yon rechts  un ten  nach l inks oben ans te igenden AT-Geraden mi t  der  ent- 
spreehenden Senkrechten  der Reizphase.  Der r e s u l t i e r e n d e A ~ f W e r t  tr~igt in Fal l  2 jedoch s te ts  das  en tgegengese tz te  Vorzeiehen von A r  
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Fig. 3. O i a g r a m m  des durch zl'r bed ing ten  Fehlers bei  der Berechnung  yon A ~  nach Methode 3. Auf der  l inken  Ordinate  wird  der  gegebene 
AT-Weft  aufgesucht ,  die entsprechende fal lende oder s te igende Gerade bis zum Schn i t t punk t  m i t  der  Senkrechten  des gegebenen 
Abszissenwertes  (Reizphase) verfolgt  und  der d a z u g e h 6 r i g e A ~ f W e r t  auf der rechten Ordina te  abgelesen. Das Vorzeiehen dieses Wer tes  

k a n n  bei  dieser Dars te l lung  unmi t t e l ba r  aus der  Tafel e n t n o m m e n  werden. 
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P h a s e n v e r s c h i e b u i l g  k a n n  se lbs tvers t~tndl ich  e rs t  n a c h  
d e m  Abkl i l lgen  yon  T r ans i en t en ,  im  sogenai ln te i l  <~steady 
s t a t e  >~, gemessen  werden.  

Der  d u r c h  A t  bed ing te  Feh le r  bei  den  g e n a n n t e n  
M e t h o d e n  zur  B e s t i m m u n g  y o n  a~0 k a n n  in Fa l l  1 u n d  2 
jeweils  m a x i m a l  d e n  W e r t  yon  A t  se lbs t  e r re ichen .  I n  
Fa l l  3 t i be r sch re i t e t  de r  Feh le r  a t ~ 2  nieh t .  Die e f fek t ive  
Gr6sse des Feh le r s  e r r e c h n e t  sictl in  a l len drei  Fgl len  I lach 
de r  al lgemeii lei l  F o r m e l  - a t . 9 ~ .  Hie rbe i  i s t  a t  die 
Frequenz~tnderung  in  Mi i lu ten  u n d  ~% der  P h a s e n w i n k e l  
des Stufenreizes ,  ausgedr i i ck t  als Dez imale  y o n  360 ~ 
(x~176 Der  A u s d r u c k  / s t  de s ha l b  Ilegativ,  weil  e in  
pos i t ives  a~0 e inem n e g a t i v e n  a t  e n t s p r i c h t  u n d  umge-  
kehr t .  I n  Fa l l  1 l iegt  bei  gegebenem A t  das  M a x i m u m  des 
Feh le rs  ( =  -- At)  bei  0% also bei  Reiz  in  P u i l k t  A;  der  
F e h l e r  i s t  Null ,  wei ln ~o, 360 ~  P u n k t  A liegt.  I m  
2. Fa l l  l iegt  u m g e k e h r t  das  M a x i m u m  des Feh le r s  bei  
360 ~ u n d  das  M i n i m u m  bei  0% Fal l  3 weis t  se inen  max i -  
malei l  Feh le r  (--At~2) m i t  u m g e k e h r t e m  Vorze ichen  bei  
0 ~ u n d  360 ~ auf ;  de r  Feh le r  i s t  Nul l  bei  9,~ = 180 ~ Fi i r  
die dre i  Beispiele  b i she r  t ib l icher  Aq~-Best immungen ge l ten  
e n t s p r e c h e n d  fo lgende  F o r m e l n  zur  E l i m i n i e r u n g  des A~- 
b e d i n g t e n  Feh le r s :  

1) aqJ c = aq) m + a t  (1 -- ~s) 

2)  a~% = aq) m - -  atq)  s 

3) acpc = a ~m  + AT: (0,5 - -  ~Os). 

A~% = d a s  d u r c h  FAiminierung des Feh le rs  kor r ig ie r te  a 9  

a % ,  = das  n a c h  de r  jeweil igen Methode  gemesseile A~o. 

B e i s p i e l  (vgl. F i g u r  1): 

z 1 = 25 h } 
T~ = 2 3 h  , a t  = - 120'  

95 = 5 h (90 ~ = 900/360 ~ = 0,25) n a c h  A 

A~0ml = -  90" 
a~om~ = - -  210' 
a~0m3 = - -  150' 

1) d ~ c  = - 9 0 ' -  1 2 0 '  (1 - 0 , 2 5 )  
= -- 9 0 ' - -  9 0 ' - -  -- 180'  

2) Aq) c = -- 2 1 0 ' +  1 2 0 ' '  0,25 
= -- 2 1 0 ' +  3 0 ' =  -- 180'  

3) A g e  = - -  I 5 0 '  - 1 2 0 '  ( o , 5  - -  0 , 2 5 )  
= -- 150'  30' = -- 180' 

Feh le r  = -- 90'  

Feh le r  = + 30'  

Feh le r  = -- 30' 

E ine  wesent l iche  V e r e i n f a c h u n g  der  A~0-Korrektur lgss t  
s ich m i t  Hilfe  g r aph i sche r  Dars te l lu i lgen  erre ichen.  
GrSsse und  Vorze ichen  des Feh le rs  kSnileil  u n m i t t e l b a r  
aus  d e m  D i a g r a m m  e i l t n o m m e n  werden  ; dieser  \Ver t  i s t  - 
e n t s p r e c h e n d  d e m  doppe l t  n e g a t i v e n  Vorze ichen  - zu d e m  
gemessei len W e r t  A~Orn zu addieren .  Ngheres  is t  den  e n t -  
s p r e c h e n d e n  L e g e n d e n  zu e n t n e h m e n .  

S u m m a r y .  P h a s e  shi f t s  (A9) are c o m m o n l y  m e a s u r e d  
w i t h o u t  cons ider ing  t he  cue ' s  phase  pos i t ion  (~s)" T h e  
n o r m a l l y  a d o p t e d  m e t h o d s  for  m e a s u r i n g  phase  sh i f t s  
give error less  resu l t s  on ly  w h e n  the re  is no c h a n g e  in  
per iod  l eng th  (AT). Very  of ten ,  however ,  b o t h  phase  
shi f t s  and  changes  in per iod  l eng th  occur  toge ther .  T h e  
m a g n i t u d e  of t he  er ror  is t h e n  a func t ion  of t he  m a g n i t u d e  
of A t  and  t he  d i s tance  b e t w e e n  the  po in t s  of m e a s u r e m e n t  
a n d  t he  cue ' s  phase  posi t ion.  (The basic  hypo thes i s  is t h a t  
A t  is effected i m m e d i a t e l y  a f t e r  the  cue.) Me thods  for  
ca l cu la t ing  a n d  e l im ina t i ng  t h e  e r ror  are  given.  

M. LOHMANN 3 

M a x - P l a n c k - I n s t i t u t  /i~r Verhal tensphys io log ie ,  
Seewiesen  u n d  E r l i n g - A  ndechs  (Deutschland) ,  
29. November  7965. 

3 Gegenwfirtige Adresse: Princeton University, Departmenf of 
Biology, Princeton (N. Jersey, USA). 

S T U D I O R U M  P R O G R E S S U S  

Radiation Inactivation of Purified Lysine Vaso- 
pressin 

A n u m b e r  of p r o t e i n  a n d  po lypep t ide  h o r m o n e s  h a v e  
been  s tud ied  in our  l a b o r a t o r y  b y  m e a n s  of t he  t e c h n i q u e  
of r a d i a t i o n  i n a c t i v a t i o n  of biological  a n d  i m m u n o l o g i c a l  
act iv i t ies .  These  h a v e  inc luded  h u m a n  chor ionic  gonado-  
t r o p i n  1, h u m a n  p i t u i t a r y  gonadot rop i i l s  2, bov ine  t h y r o -  
t r o p i n  3, a d r e n o c o r t i c o t r o p i n  4, a n d  mela i locy te  s t i m u -  
l a t ing  h o r m o n e  4. I n  order  to  f u r t h e r  u n d e r s t a n d  t h e  ef- 
fects  of ioniz ing  r a d i a t i o n  oil such  hormones ,  we h a v e  
u n d e r t a k e n  s tud ies  oil a po l ypep t i de  h o r m o n e  wh ich  is 
ava i l ab le  in  comple t e ly  pure  fo rm a n d  whose  a m i n o  acid 
sequence  a n d  s t r u c t u r e  are well  k n o w n  - lysine vasopres -  
sin. Th i s  r e p o r t  p re sen t s  t h e  d a t a  o b t a i n e d  d u r i n g  t he  
course  of these  s tudies .  

Methods .  Deta i l ed  d iscuss ions  of p r e p a r a t i o n  of s amples  
for  r ad ia t ion ,  r a d i a t i o n  and  m e t h o d s  of d a t a  ana lys i s  h a v e  

been  p rev ious ly  pub l i shed  1,3,4. H i g h l y  pur i f ied  lys ine  
vasopress i i l  (LVP) was p r e p a r e d  as p rev ious ly  de-  
scr ibed 5& I n  one series of expe r imen t s ,  1 m g  of L V P  was 
p laced  on  each  p l a n c h e t  or  in  each  bot t le .  In  a second 
series of expe r imen t s ,  0.5 m g  was p laced  in each  con-  
ta iner .  Samples  were r a d i a t e d  in e i t h e r  a n  a rgon  a t m o -  
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