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weniger lebhaft  als zuvor. Nach ]Entfernuiag auch der 
zweiten H/ilfte fiel die Reakt ion an den beiden folgenden 
Tagen aus (4 Ffit terungen),  obwohl der Fisch nach wie 
vor ruhig und ungest6rt  herumschwamm und ausgezeich- 
net ans lZutter ging. (Klopfen mit  den Fingern/igeln ans 
Aquar ium wurde yore Tier wohl bemerkt.) Danach wurde 
abet der Fu t t e r ton  wieder regelm/it3ig und deutlich mit  
Auffegung und Schnappbewegungen beantwortet .  

Nach Entfernung der Augen gibt es bei Elr i tzen regel- 
m~Big eine Dur~kelf/irbung. Blender man die Tiere abet  
dutch Exst i rpa t ion  des Tec tum opticum, dann t r i t t  die 
Dunkelf/irbung entweder  rdcht oder nur  verz6gert  und 
abgeschw/icht auf. Umgekehr t  zeigte eine augenlose, 
bereits dunkelgef~irbte Elr i tze nach der einseitigen Ent -  
fernung des Tec tum opt icum keine _~nderung der dur~k- 
lea Haut t6nung,  naeh Ent fe rnung  der zweiter~ Seite 
aber sofort eine starke und teilweise anhal tende Auf- 
hellur~g. 

~Veitere Einzelheiten fiber diese Versuche und fiber 
die Folgen der Exst i rpa t ion  anderer Hirnteile sollen an 
anderer Stelle mitgetei l t  werden. Es handel t  sich hierbei 
z.B. um die Tori semicirculares, deren ]3esch~digung das 
Gleichgewicht st6rt. Ferner  um das Corpus cerebelli, 
dessert weitgehende Abtragung (dorsaler Teil) entgegen 
NOLT~ technisch durchaus m6glich ist und bei erhal- 
tener Dressurf~higkeit auf Farbe und Schall keine Gleich- 
gewichtsstOrungen vernrsacht,  wohl aber ein eigenarti-  
ges Verhal ten:  bewegungsloses Verharren, abgewechselt  
durch schreckhaftes Herumschiel3en durchs Aquar ium 
mit  Anprallen an die Wiinde, auch ohne iiul3ere Reizung. 

S. D I J K G R A A F  

Zoologisches Ins t i tu t  der Universi t i i t  Groningen, den 

3. M/irz 1948. 
S u m m a r y  

The effects of unilateral  and bilateral  removal  of the 
tec tum opt icum on optic and acoustic reactions in fishes 
(Phox inus  laevis) are studied. Bilaterally operated ani- 
mals are blind but  perfectly equilibrated, if in jury  to 
the . to r i  semicirculares has been avoided. One animal 
still reacted to a conditioned sound stimulus (1650 c.p.s.). 
The extreme dark colour taken on by eyeless animals is 
not shown after  blinding through removal  of the rec tum 
opticum. 

After  removal  of the corpus cerebelli (dorsal part) 
learning experiments with colours and sound stimuli are 
still successful and there is no loss of equilibrium, but  the 
fishes exhibit  a strange behaviour:  most of the t ime they 
stay motionless in a corner, yet  suddenly they  may  rush 
through the aquar ium iI~ an extremely frightened 
manner, heavi ly  bumping against  the wails. 

R a p p o r t i  t r a  cos t i tuz ione  de l la  p r o t r o m b i n a  

e i p o p r o t r o m b i n e m i e  

Second'o la teoria emessa da QUICK 1 nel 1943, la pro- 
t rombina  risulterebbe cost i tui ta  da due component i :  il 
fat tore B, che scompare nell ' intossicazione dicumarolica, 
nelle comuni ipoprotrombinemie,  comprese quelle da avi- 
taminosi  K,  e, in vitro, in seguito al l 'adsorbimento con 
idrossido di alluminio colloidale; e il fattore A, che dimi- 
nuisce in seguito alla conservazione del plasma. Ulteriori 
osservazioni hanno permesso a QUICK di distinguere 

1 A.J. QwcK, The Hemorrhagic Diseases and the Physiology of 
Hemostasis (Charles C.Thomas, Publisher, Springfield, II1., 1942), 
Am. J. Physiol. 14o, 212 {1943); Am. j. Physiol. 161, 6:3 (1947). 

questo labile dal componente A vero e proprio, che scorn- 
pare in certe forme di ipoprotrombinemia idiopatica; 
Qu ick  1 ha inoltre prospet ta to  l ' ipotesi che il componente 
A scompaia nel l 'avi taminosi  K, a t t r ibuendo alle altre 
ipoprotrombinemie un deficit del componente B. 

Cont inuando le ricerche di QUICK 1, abbiamo potuto  
dist inguere le varie forme di ipoprotrombinemia in rap- 
porto alla costi tuzione della prot rombina sulla base dei 
seguenti  criteri : 

1. ° Ipoprotrombinemie da deficit di ]attore B :  mesco- 
lando un plasma normale fresco con un plasma ipopro- 
t rombinemico rispetto al fat tore B, si ha un accorcia- 
mento  del tempo di QuicK ma non la sua normalizza- 
zione: probabi lmente  si stabilisce un valore medio t r a i l  
100 % di prot rombinemia  del plasma normale e la per- 
centuale var iamente  abbassata del plasma ipoprotrom- 
binemico. Anche con plasmi eonservat i  si hanno risul- 
taft  simili, dato che il ia t tore  labile ~ presente in lieve 
eccesso. In ques to  modo si comportano ad esempio i 
plasmi dicumarolizzat i  e quelli t ra t ta t i  con idrossido di 
alluminio colloidale. Secondo Qu~cK 1 anche in certe 
forme di ipoprotrombinemia idiopatica si avrebbe un de- 
ficit di fat tore ]3, rilevabile con questa metodica2  

Tabella I 

{ Tempo 
I di QUICK 

Plasma dicumarolizzato. 
Plasma adsorbito con AI(OH)2 
Plasma normale conservato per 6 giorni a +4 ° 
Plasma normale fresco 

Plasma dicumarolizzato + plasma normale 
fresco. 

Plasma dicumarolizzato + plasma normale 
eonservato 

Plasma adsorbito + plasma normale fresco . 
Plasma adsorbito + plasma normale conser- 

vato 

40 rt 

)300" 
36" 
I8"  

26 ps 

27 ½" 
22~/2 '" 

24" 

2. ° Ipoprotrombinemie da de]icit di ]attore A : mesco- 
lando un plasma normale fresco con un plasma ipopro- 
t rombinemico rispetto al fat tore A, si ha una normalizza- 
zione del tempo di QUICK: questo fat to si pub interpre- 
tare  ammet tendo  the sia sufficiente la quantitA di fattore 
A, presente nel plasma normale, per ricondurre alla 
norma il t empo di Qu ick  allungato del plasma ipopro- 
t rombinemico:  infatt i  anche il fattore A sarebbe pre- 
sente in lieve eccesso nei plasmi (QuicK1); invece alle 
variazioni del fat tore B sarebbe da at tr ibuire una delle 
principali cause di oscillazione del tempo di QUICK 1. Solo 
quando il fat tore A ~ for temente  diminuito si pu6 rilevare 
col metodo di Qu ick  il suo deficit. Siccome il fat tore A 

adsorbibile con idrossido di alluminio colloidale come 
il fat tore ]3, l ' aggiunta  di plasmi cost t r a t t a t i  a plasmi 
con deficit di fat tore A determina un ulteriore allunga- 
mento del tempo di QtlICK, come si ha per diluizione 
con soluzione fisiologica. Che il tasso di fat tore labile sia 
normale ~ dimostrato dM fat to che i plasmi normali  con- 
servati  hanno la stessa azione di quelli freschi sui plasmi 
ipoprotrombinemici.  Secondo questo schema si compor- 
tano i plasmi di soggetti  con i t tero da occlusione puro 
senza insufficienza epatica, e quelli con it tero da insuf- 
ficienza epatica, nei quMi si is t i tuirebbe un deficit del 
]attore A e non del [attore B come si riteneva in passato. 
Alla stessa categoria appar tengono anche i plasmi di 

1 A. J .  QuicK, l, c. 
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Tabella I I  

Tempo 
di QUICK 

P l a s m a  
P l a s m a  
P l a s m a  
P l a s m a  
P l a s m a  
P l a s m a  

n o r m a l e  fresco I . . . . . . . . .  
n o r m a l e  fresco I I  . . . . . . . . .  
n o r m a l e  fresco I I I  . . . . . . . . .  
c o n s e r v a t o  I . . . . . . . . . . .  
c o n s e r v a t o  I I  . . . . . . . . . . .  
ad so rb i to  con  AI(OH)2 . . . . . . .  

P l a s m a  
P l a s m a  
P l a s m a  
P l a s m a  
P l a s m a  

di i t te ro  d a  occlus ione  . . . . . . .  
di i t t e ro  con a t rof ia  g i a l l o - a c u t a . . .  
di i t te ro  con cirrosi I . . . . . . .  
di i t te ro  con cirrosi I I  . . . . . . .  
di i t t e ro  ca ta r ra le  . . . . . . . . .  

P l a s m a  di i t t e ro  d a  occlus ione  + p l a s m a  nor -  
m a l e  I . . . . . . . . . . . . . . . .  

P l a s m a  di i t te ro  d a  occlus ione  + p l a s m a  nor-  
m a l e  I I  . . . . . . . . . . . . . . . .  

P l a s m a  di i t t e ro  da  occlusione + p l a s m a  nor-  
male  I I I  . . . . . . . . . . . . . . .  

P l a s m a  di i t te ro  da  occlusione + p l a s m a  ad-  
sorb i to  . . . . . . . . . . . . . . . .  

P l a s m a  di i t t e ro  con a t ro f ia  g. a. + p l a s m a  ad-  
so rb i to  . . . . . . . . . . . . . . . .  

P l a s m a  di i t te ro  con cirrosi I + p l a s m a  adsor -  
bi to  . . . . . . . . . . . . . . . . .  

P l a s m a  di i t te ro  con cirrosi I I  + p l a s m a  nor-  
ma le  I . . . . . . . . . . . . . . . .  

P l a s m a  di i t t e ro  ca ta r ra le  + p l a s m a  n o r m a l e  I 
P l a s m a  di i t te ro  da  occlusione + p l a s m a  con-  

s e r v a t o  I . . . . . . . . . . . . . . .  
P l a s m a  di i t t e ro  d a  ocelus ione  + p l a s m a  ¢on- 

s e r v a t o  II  . . . . . . . . . . . . . . .  

1 8 ½ -  
1 9 ½ "  
1 7 "  
2 0 "  
2 7 "  

) 3 0 0 "  

24 ~ "  
30"  
2 3 "  
2 7 "  
2 0 "  

18"  

1 9 ~ "  

1 7 ½ "  

35"  

32"  

26 ~ "  

1 9 ½ "  
18"  

19"  

2 0 "  

n e o n a t o  c o n  i p o p r o t r o m b i n e m i a  (QUICK~).  A l i a  p r e s e n z a  
d i  f a t t o r e  A i n  l i e v e  e c c e s s o  n e l  p l a s m a  s i  p u b  a t t r i b u i r e  
la  m a n c a t a  c o n s t a t a z i o n e  di  i p o p r o t r o m b i n e m i e  co l  m e -  
t o d o  d i  QUICK n e l  5 0 %  d e i  c a s i  d i  i t t e r o  d a  o c c l u s i o n e ,  
c o m e  h a  o s s e r v a t o  QUICK I (1942) .  

N o n  b c e r t o  se  e s i s t o n o  i p o p r o t r o m b i n e m i e  d a  d e f i c i t  
d i  f a t t o r e  l ab i l e ,  d a t a  l ' i n c e r t e z z a  c h e  r e g n a  a n c o r a  s u l l a  
n a t u r a  d i  q u e s t o  c o m p o n e n t e  d e l l a  p r o t r o m b i n a :  a n c b e  
r e c e n t i s s i m e  r i c e r c b e  di  STEFANINI ~ n o n  h a n n o  m e s s o  in  
e v i d e n z a  a l t e r a z i o n i  d i  q u e s t o  g e n e r e .  

T u t t a v i a  la  p r e s e n z a  di  f a t t o r e  l a b i l e  ( f a t t o r e  A d e l l a  
a n t i c a  c l a s s i f i c a z i o n e  d i  Q u i c k  ~) ~ s t a t a  r i c o n o s c i u t a  
a n c h e  n e l  s i e r o  (MUNRO 8 e co l l . ) :  se  si  m e s c o l a n o  d e i  

Tabella I I I  

I Tempo 
di QUICK 

P l a s m a  n o r m a l e  
P l a s m a  di i t t e ro  con cirrosi  
P l a s m a  di  i t t e ro  con a t ro f i a  g ia l lo -acu ta  . . . 
P l a s m a  n o r m a l e  + siero n o r m a l e  I (0,7 + 

0,3 c m  3) 
P l a s m a  n o r m a l e  + siero n o r m a l e  I I  (0,7 + 

0,3 c m  3) 
P l a s m a  n o r m a l e  + siero di i t t e ro  con cirrosi  

(0,7 +0,3  c m  s) 
P l a s m a  n o r m a l e  + siero di i t t e ro  con a t ro f i a  

g ia l lo -acuta  (0,7 +0,3  cma) .  

1 9 "  

23~' 
3 0 "  

9 H 

10"  

13" 

14" 

x A. J. QuicK, 1. c. 
2 M. STEFANINI, Clin. Nuova 6, 430 (1948). - A. J.  QUICK e M. 

STEFAmm, J. Lab. e Clin. reed. 33, 819 (1948). 
3 F.L.  MuNRO e M.P.MuNRo, Am. J. Physiol. 149, 95 (1947); 

150, 409 (1947). 

p l a s m i  n o r m a t i  c o n  s ie r i  n o r m a l i ,  s e c o n d o  it p r o c e d i -  
m e n t o  gi~t i n d i c a t o  d a  DE NICOLA 1 n e l  1944,  s i  h a  u n  
f o r t e  a c c o r c i a m e n t o  d e l  t e m p o  d i  Q u i C K ,  n o n  r i c o n d u c i -  
b i l e  a l l ' a z i o n e  d e l l a  t r o m b i n a ,  g ik  t r a s f o r m a t a  i n  m e t a -  
t r o m b i n a  i n a t t i v a .  C o n  i s i e r i  d i  i t t e r i c i  s i  h a  p u r e  u n  
f o r t e  a c c o r c i a m e n t o ,  m a  di  m i n o r e  en t i tA ,  f o r s e  d o v u t o  
in  p a r t e  a d e f i c i t  d i  f a t t o r e  l ab i l e ,  o p i u t t o s t o  a l l a  p r e -  
s e n z a  d i  s o s t a n z e  i n i b i t r i c i  (DE NICOLA1). 

S e c o n d o  r e c e n t i  v e d u t e  (MUNRO e coll .*) il  f a t t o r e  la -  
b i l e  n o n  s a r e b b e  u n  c o m p o n e n t e  d e l l a  p r o t r o m b i n a ,  d a t o  
c h e  b p r e s e n t e  a n c h e  ne l  s i e r o :  l a  p r o t r o m b i n a  p o t r e b b e  
e s s e r e  p e r c i 6  c o n s i d e r a t a  a n c h e  c o m e  u n  p r i n c i p i o  r i s u l -  
t a n t e  d a l l ' u n i o n e  de i  f a t t o r i  A e B c o n  q u e l l o  l ab i l e  
( Q u i c K 3 ) .  Q u e s t ' u l t i m o  p u b  e s s e r e  i n a t t i v a t o  c o n  l a  c o n -  
s e r v a z i o n e  a PH n e u t r o  o m e g l i o  a l c a l i n o  e r i a t t i v a t o  d a  
a l t r e  p r o t e i n e  p r e s e n t i  n e l  p l a s m a  o n e l  s i e ro  ( f a t t o r e  A 
di  MUNRO* O f a t t o r e  l a b i l e  di  QUICKa).  

M u l t i  d a t i  f a n n o  p e n s a r e  a de l l e  a n a l o g i e  t r a  q u e s t i  d u e  
f a t t o r i  a n c o r a  p o c o  n o t i  d e l l a  p r o t r o m b i n a  ( f a t t o r e  A e 
f a t t o r e  l ab i le )  e a l t r i  d e s c r i t t i  r e c e n t e m e n t e  ( a c c e l e r a t o r -  
g l o b u l i n  d i  WARE,  MURPHY e SEEGERS 4, f a t t o r e  V di  
OWREN 5, p r o t r o m b o c h i n a s i  d i  MILSTONE B, g l o b u l i n a  di  
FANTLT). S o n o  i n  c o r s o  r i c e r c h e  d i r e t t e  a c h i a r i r e  q u e s t i  
r a p p o r t i  e a i s t i t u i r e  d e i  n e s s i  c o n  le f o r m e  di  i p o p r o t r o m -  
b i n e m i a  d e s c r i t t e  pif l  s o p r a .  P .  DE NICOLA 

C l i n i c a  M e d i c a  d e l l ' U n i v e r s i t k  d i  P a v i a ,  il  18 a g o s t o  
1948.  

S u m m a r y  

A f t e r  r e f e r r i n g  t o  t h e  c o n s t i t u t i o n  o f  p r o t h r o m b i n  a s  
i t  i s  g e n e r a l l y  a c c e p t e d  t o - d a y  ( A - f a c t o r ,  B - f a c t o r ,  l ab i l e  
f a c t o r )  t h e  a u t h o r  d e s c r i b e s  p r o c e d u r e s  a c c o r d i n g  t o  
w h i c h  i t  i s  p o s s i b l e  t o  d i s t i n g u i s h  t h e  f o r m s  o f  h y p o -  
p r o t h r o m b i n m m i a  r e s u l t i n g  f r o m  t h e  l a c k  o f  A -  a n d  B -  
f a c t o r  r e s p e c t i v e l y : -  i n  t h e  f o r m e r  a r e  i n c l u d e d  t h e  
c a s e s  o f  d i c u m a r o l  i n t o x i c a t i o n  a n d  t h o s e  w i t h  p l a s m a  
t r e a t e d  w i t h  c o l l o i d a l  a l u m i n i u m  h y d r o x i d e ,  i n  t h e  
l a t t e r  t h o s e  o f  K - a v i t a m i n o s i s  ( i c t e r u s  w i t h  o r  w i t h o u t  
h e p a t i c  i n s u f f i c i e n c e ) .  I n  t h i s  l a s t  c o n d i t i o n  i t  c a n  b e  
s h o w n  t h a t  t h e  s e r a  a c t  d i f f e r e n t l y  f r o m  t h e  n o r m a l ,  
w h i c h  p r o b a b l y  is  t o  b e  r e f e r r e d  t o  a l a c k  o f  A - f a c t o r .  

1 p. DE N~COLA, Arch. Sci. m6d. 81, 179 (1946). 
2 F. L. MUNRO e M. V. MUNRO, Am. J. Physiol. 14.o, 95 (1947); 

150, 409 (1947). 
a A. J.  QUICK, 1. c. 
a A. G. WARE, R. C. MURPHY e W. H. SEEGERS, Science 106, 618 
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tiber die Bedeutung der Nierent~itigkeit 
fiir die Blutdruckwirkun~en eines dehydrierten 

Ergotderivats, Dihydroergocornin 1 

N e b e n  d e r  r e i n  s y m p a t h i k o l y t i s c h e n  W i r k u n g  a u f  d i e  
p e r i p h e r e n  m e n s c h l i c h e n  Gef l iBe  ~, i s t  Dihydroergocornin 

1 Uber Chemic mad Pharmakologie yon Dihydroergocornin siehe: 
ia A. STOLL und A. HOFMANN, Heir .  cAirn, acta 26, ~070 (1943). 
lb E. ROTHLI~, Helv. physiol, acta 2, C 48 (1944). 
lc E. ROTHLIN, Bull. acad. Suisse Sci. m6d. 2, 249 (1947). 

2 H. J.  BLUNTSCgLI und R. H. GOETZ, Amer. Heart  J.  35, 873 
(1948). 


