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olds. A gangl ion would  seem unaf fec ted  by  low concen-  
t rat ions,  b u t  as h igher  concen t ra t ions  were t r ied,  one 
would appear  a t  which  an effect  was not iced.  F o r  example ,  
m F igure  2(B) the re  is no response to  1 . 6 . 1 0 - ~ M  or  
4 . 9 . 1 0 - * M  GABA,  b u t  a d rop  in a c t i v i t y  follows ap-  
pl icat ion of  1 6 . 1 0 - * M ,  Subsequen t  r ecovery  wi th  the  
syringe off showed this  was no t  due to de te r io ra t ion  of the  
ganglion. Compar ison  wi th  the  pronounced  effect  of 
0.57. 10 -*M G A B A  seen in F igure  2(A) indicates  the  
wide va r i ab i l i t y  in sens i t iv i ty  of these  neurons  to GABA.  
In  general,  comple te  cessat ion of a c t i v i t y  occurred more  
often a t  concent ra t ions  > 1 0 . 1 0 - * M .  For  lov/er con- 
cent ra t ions  the  usual  response was a decrease in a c t i v i t y  
bu t  n o t  comple te  cessation.  

F igure  2(C) shows an  example  where  t he  syr inge  was  
left  on, d r iven  by  the  pulse ra te  signal. The  oscil lat ions 
about  a level  demons t r a t e  t h a t  an  a c t i v i t y  c l amp  can be  
achieved.  

The  ini t ia l  increase in neura l  f ir ing ra te  which usual ly  
preceded the  decline in ac t i v i t y  in our  exper iments  was 
not  ant ic ipated ,  since mos t  repor ts  on effects of G A B A  
emphasize  i ts  inh ib i to ry  action.  W i t h  the  large electrodes 
we used, the  pulse ra te  f rom a gangl ion is a sum of the  
ind iv idual  pu lse  ra tes  of m a n y  neurons.  The  rise in ac- 
t i v i t y  a t  the  s ta r t  of G A B A  in jec t ion  migh t  come f rom 
some neurons  which  axe s t imula ted  b y  GABA,  wi th  t he  
subsequent  decline ind ica t ing  the  more  c o m m o n l y  ob- 
served inhibi t ion.  Ano the r  poss ibi l i ty  is t h a t  t he  exci ta-  
to ry  and inh ib i to ry  phases are  due  to  ac t ion  of t he  d rug  
on dif ferent  par ts  of t he  neurons.  As G A B A  diffused into  

a gangl ion f rom the  saline solut ion,  i t  would  reach  the  
per iphera l ly-disposed cell  bodies before  pass ing in to  t he  
neuropi le  region. KUFFLER and  EDWARDS s proposed  t h a t  
a m e c h a n i s m  for ac t ion  of G A B A  is to  cause increased 
conduc tance  in dendr i t e  and  cell  b o d y  membranes .  Per -  
haps  the  observed  exc i t a to ry  effect  comes f rom increased 
conduc tance  in the  cell  body,  while  the  inh ib i to ry  effect  
results  f rom a s imilar  ac t ion  on the  dendr i tes  L 

Zusammenfassung. ~-Aminobut te r sgure  (GABA) ver-  
m inde r t  die Impuls f requenz  der  spon t an -ak t i ven  Nerven-  
zellen be im Insekt .  Wi rksame  Konzen t r a t i onen  be t ragen  
0,1-25 • IO-~M, Ein  une rwar t e t e s  Ergebnis  war  die Be-  
obach tung ,  dass nach  App l ika t ion  y o n  G A B A  eine 
E r h 6 h u n g  der  Impu t s f r equenz  v o r  der  Ve rminde rung  
s ta t t f inde t .  
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t~ber e inen die SamenbHischen h e m m e n d e n  
Stoff  aus  Luzerne  

Dass F t i t t e rung  yon Luzerne die Fer t i l i t~ t  der  Haus-  
und Labora to r iums t i e re  nega t iv  beeinfiussen kann,  be- 
weisen mehrere  Forschungsergebnisse  (ZADINA und 
GEISSLER1, FOLTYN2, ADLER und TRAININ 8, CHUR~ und 
PA,~EK4). Der  Mechanismus dieser  Wi rkung  infolge Lu-  
zernef i i t te rung konn te  bisher  n icht  n~.her abgekl~Lrt wer- 
den. ADLER und TRAININ ~ nehmen  zum Beispiel  an,  dass 
diese W i r k u n g  eng m i t  d e m  Phy to6s t rogengeha l t  dieser  
Pflanze zusammenh~ngt; ZADINA nnd GEISSLER t glau- 
ben, dass es sich um den Effekt eines Glykosids oder 
antithyreoidalen Stoffes handle. Nach den Angaben yon 
ZADINA und GEISSLER 1 i thnelt  die Wi rkung  yon Luzerne-  
f i i t t e rung sehr  dem Ef fek t  yon  L i thospe rmum-Axten ;  bei 
diesen wurde  der  an t igonada le  Ef fek t  yon  verschiedenen 
Autoren  fes tgeste l l t  (CRA~qSTON 5, DRASHER 6, PLUNKET 
and  ~IOBLE ?, JURAND s, KEMPER und  LOESER 9,10, BRENE- 
~AN et  al .U).  Nach  GASSNER et  al. 12 soil ftir den E f f ek t  
bei L i t h o s p e r m u m - A r t e n  eine Polyphenols/~ure ve ran t -  
wor t l ich  sein. Un te r suchungen  yon Luzerne  zeigen, dass 
diese Pf lanze  5strogen sowie auch ant iSs t rogen wi rksame 
Stoffe en th~l t  (CHENG et  al. is, ANDREWS 14, CttURq 15, 
ADLER I~, ROLINSKI17). Man k6nnte  d a r u m  diesen E f f ek t  
yon Luzerne f i i t t e rung  auf  den  Geha l t  der  genann ten  
Stoffe zurfickftihren. Da aber  in de r  Luzerne  die Menge 
yon Phy to6s t rogenen  verhii l tnism/issig s ta rk  schwank t  
(CHuR,2 is) und well  dieser ant i fer t i le  Ef fek t  der  Luzerne-  
f i i t t e rung auch nach  E n t f e r n u n g  yon  Phy to6s t rogenen  
und Ant i6s t rogenen  erha l ten  b le ib t  (PXNEI( and  CHURq ~9), 

muss a n g e n o m m e n  werden,  dass ausserdem noch ein un-  
bekann te r  Stoff  m i t  d e m  ant i fe r t i len  E f f e k t  der  Luzerne  
zu tun  hat .  Ffir  eine solche A n n a h m e  sprechen auch  die 
Angaben  yon  KARG 2°. Anknt ipfend  an unsere Voraus-  
se tzungen und fr t iheren Versuche bemt ih ten  wir  uns, die 
ant i fer t i le  Wi rkung  der  Luzerne  genauer  abzukl/ iren.  

Als Ausgangsmate r ia l  d iente  uns t rockene  Luzerne,  
welche yon  verschiedenen Or ten  s t ammte .  Das Pf lanzen-  
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m a t e r i a l  wurde  m i t  0,1 n HC1 e x t r a h i e r t  u n d  de r  E x t r a k t  
n a c h  d e m  V e r f a h r e n  y o n  ADLE~ ~ v e r a r b e i t e t .  D e r  
P h y t o S s t r o g e n a n t e i l  w u r d e  m i t  /~ the r  a b g e t r e n n t ,  d ie  
A n t i 6 s t r o g e n e  w u r d e n  m i t  Ch lo ro fo rm e n t f e r n t .  De r  ve r -  
b l e i b e n d e  0,1 n H C 1 - E x t r a k t  w u r d e  d a n n  so l ange  m i t  
B l e i a z e t a t  gef/illt, b is  ke in  N iede r sch l ag  m e h r  e n t s t a n d .  
D e r  N iede r seh l ag  wurde  d u t c h  Abf i l t r i e r en  e n t f e r n t  u n d  
das  ge lb l ich  gef / l rbte  F i l t r a t  i m  W a s s e r b a d  a b g e d a m p f t .  
Der  R i i c k s t a n d  yon  r 6 t l i c h b r a u n e r  F a r b e  w u r d e  n a c h  

d e m  A b k i i h l e n  m i t  P y r i d i n  e x t r a h i e r t .  D e r  P y r i d i n -  
e x t r a k t  wurde  abgegossen  u n d  be i  Z i m m e r t e m p e r a t u r  
v e r d u n s t e t .  A u f  diese Weise  w u r d e n  lange,  ge lb l ieh  ge- 
f~irbte, n ad e l f6 rmi g e  Kr i s t a l l e  gewonnen ,  we lche  m i t  kal-  
t e rn  P y r i d i n  ge re in ig t  w u r d e n .  Die  e h e m i s e h e  Z u s a m m e n -  
s e t z u n g  dieses Stoffes i s t  noch  n i c h t  b e k a n n t .  E r  i s t  un -  
16slieh in  k o n z e n t r i e r t e m  E t h a n o l ,  M e t h a n o l ,  Aze ton ,  
h t h e r  u n d  Chloroform,  16st s ich  h ingegen  z ieml ich  g u t  in  
k a l t e m  Wasser .  H y d r o l y s e  m i t  HC1 g i b t  e inen  Zucker ,  

Fig. 1. Samenbl/l~ehen der Kontrollratten (K) und der Versuchs- 
fatten (P). 

Fig. 2. Hoden der Kontrollratten (K) und der Versuchsratten (P). 
Alter der Tiere 28 Tage, Verabreichungsdauer 5 Tage. 

Fig. 3. Histologisches Bild yon Hoden der Kontrollratten. 

7 

Fig. 4. Histologisehes Bild yon Hoden der Versuchsratten. 

Kontrollratten Versuchsratten 

No. Samen- Hoden K6rper- No. Samen-. Hoden KSrper- Dill. :k SD P 
blhschen, mg mg gewicht, g bl~ischen, mg mg gewieht, g 

I 4 16,8 -4- 3,5 244,7 4- 30 38,4 ± 4 4 8,7 q- 2,1 147 4- 20 32,9 4- 3,3 8,1 :k 2,3 0,01 
II 5 154 -t- 9,3 745,0 + 20 95,0 + 6 5 74,2 4- 18,0 800 4- 64 84,5 -V 21 80 4- 13,2 0,02 
III  4 8,3 q- 1,4 88,3 4- 9 26,2 :k 0,8 5 6,1 :k 1,4 76 -4- 6 23,4 i 1,2 2,2 i 0,85 0,05 

No., Zahl der Tiere; I, 28 Tage alt; II, 70 Tage alt; III, 21 Tage alt; I, frisch gewonnener Extrakt; III, 3 Monate alter Extrakt; 
Diff. ± SD, Differenz der Mittelwerte und deren Signifikanz, diese Werte werden nur ffir die Samenbl/isehen angefiihrt. 
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bei dem es sich den chromatographischen Untersuchun- 
gen zufolge h6chstwahrscheinlich um Glukose handelt.  

Der biologische t~ffekt des isolierten Igxtraktes wurde 
an Rattenm~nnchen verschiedenen Alters und an Miiuse- 
m~nnchen untersucht.  Die L6sung wurde den Tieren s.c. 
eingespritzt, und zwar 0,3-0,5 ml/Tier und Tag w~hrend 
5 Tagen. Es  wurden insgesamt 27 Rat ten  und 10 M~use 
untersucht. In jeder Versuchsgruppe und Kontrollgruppe 
befanden sich Tiere aus demselben WurL Die Rat ten-  
m~nnchen waren 21-70 Tage alt, Die Wirkung des Ex-  
traktes wurde sofort nach dessen Gewinnung sowie nach 
3 Monate dauerndem Aufbewahren bei Zimmert~mpera- 
tur  untersucht. Die Versuchsresultate sind in der Tabelle 
angef~hrt. 

Die Angaben in der Tabelle zeigen, dass der Ex t rak t  
bei Rat tenm~nnchen das Gewicht und die Gr6sse der 
Samenbl~tschen beeinflusst (Figur 1). Im Irischen Zustand 
tibt der Ex t rak t  auch auf den Hoden seine Wirkung aus, 
und diese ist starker, aN wenn er l~ngere Zeit aufbewahrt 
wurde. Bei jungen Tieren wird auch das Gewicht der 
Hoden erniedrigt, was bei ~lteren Tieren nicht der Fall 
ist. Der Hoden ist Meiner, sein Turgor ist herabgesetzt 

(Figur 2). Histologisch kann man in Hodenschnit ten eine 
starke Gonozytenzellenreduktion beobachten (Figuren 3 
und 4). Bei M~iusemgnnchen wurde bei derselben Menge 
Ex t rak t  kein Einfiuss auf die Samenbl~schen gefunden, 
und das Gewicht dieses Organs entsprach demjenigen 
der Kontrolltiere. 

Summary. Extracts  of lucerne with 0.1 N HC1 prepared 
and fractionated by the method of ADLER le give a filtrate 
which contains anantigonadal substance. This can be ob- 
tained from the extract  after precipitation with lead 
acetate and evaporation. The residue after extraction 
with cold pyridin contains long needle-crystals insoluble 
in ethanol, methanol, ether  and chloroform. A solution 
of these crystals injected into rats caused a decrease in 
weight of the seminal vesicles. In the mouse this sub- 
stance is without effect. 

j .  CHU~ 

Biologisches Institut, Fakultgt Jiir Veterin~irmedizin, 
Brno (CSSR), 28, Oktober 1966, 

Urtdlnedlphosphoglucose: .Glycogen 
ct-4-Glucosyltransferase of Human Myometrium 

I t  is now known tha t  in animal tissues glycogen is 
synthesized from uridinediphosphoglucose. I t  was there- 
fore surprising tha t  Bo and SMITH 1 could not demonstrate 
uridinediphosphoglucose-glycogen glucosyltransferase ac- 
t iv i ty  in the ra t  uterus, so tha t  i t  had to be admit ted tha t  
glycogen synthesis occurs in the uterus through the phos- 
phorylase reaction. RUBUL]S et al.2, on the other hand, 
showed tha t  uridinediphosphoglucose-glycogen glucosyl- 
transferase is active in the rat  uterus as well as in the 
human endometrium, while BARGONI et al. ~ observed 
this reaction in the smooth muscle of the pigeon gizzard. 
Therefore I have measured uridinediphosphoglucose- 
glycogen glucosyltransferase, believed to be the rate- 
limiting enzyme for glycogen synthesis ~, in myometrial  
tissue. Determinations of ¢¢-l,4-glucan:orthophosphate 
glucosyltransferase and glycogen were also made. 

Table I. Uridinediphosphoglucose-glycogen glucosyltransferase in 
the human myometrium 

Tissue /~g uridinediphosphate 
formed/mg protein]IS 
min 

Myometrium: 

Non-gravid 
Gravid, at term 

Prolonged pregnancy 

Placenta pracvia 

Myoma 

29 
35 
46 
49 
53 

25 
18 

16 

Human myometrial  tissue obtained from the l o w e r  
uterine segment during Caesarean section and from the 
anterior wall of uterine body during hysterectomy, was 
used for the experiments. The homogenate, prepared with 
0.25 M sucrose and 0.001 M ethylenediaminotetraacetate,  
was centrifuged at  1200 rpm at 0°C for 10 rain; 0.05 ml 
of the supernatant  was used for the assay carried out  ac- 
cording to LELOII~ and GOLDEMBERG 6. Glycogen phos- 

Table II. Glycogen in the human myometrium 

Tissue mg glyeogenlg 
fresh tissue 

Myometrlum : 

Post-menopausal 1.90 
1.80 

Non-gravid 3.09 
3.10 

Gravid, at term 3.50 
3.50 
4.20 
3,70 
4.10 

Myoma 2.50 

1 M. J, Bo and M. S. SMITH, Proc. Soc. exp. Biol, Med. 773, 814 
(196s). 
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