
[15. XII. 1949] Kurze Mitteilungen - Brief Reports 483 

no  r ise in  t h e  r a t e  of m e t a b o l i s m  cou ld  be f o u n d  before  
24 h o u r s  e lapsed .  T h e  a p p a r a t u s  used  b y  us for e s t i m a t i o n  
of O ~ - c o n s u m p t i o n  p e r m i t s  o b s e r v a t i o n  of t h e  a n i m a l ,  
b u t  does  n o t  exc lude  r e s t r i c t e d  m o v e m e n t s .  As res t less-  
ness  cou ld  serve  as a s imple  e x p l a n a t i o n  for  i nc r ea sed  
O2-consumpt ion ,  t h e  a n i m a l s  were  o b s e r v e d  careful ly .  
I n  m a n y  cases  t h e y  s l ep t  cu r l ed  u p  d u r i n g  t h e  whole  
2 0 - m i n u t e s  pe r iod  d u r i n g  w h i c h  O ~- cons um pt i on  was  
m e a s u r e d .  I n c r e a s e d  m u s c u l a r  a c t i v i t y  as  a poss ib le  
cause  of  t h e  o b s e r v e d  r ise  of O 2 - c o n s u m p t i o n  m a y  
t h e r e f o r e  be  exc luded .  

A n o t h e r  poss ib i l i t y  w h i c h  h a d  to  be  c o n s i d e r e d  was  
t h a t  t h e  o b s e r v e d  r ise in  t h e  r a t e  ot  m e t a b o l i s m  was 
f o u n d e d  on  an  i n d i r e c t  ef fec t  e x e r t e d  b y  t h y r o x i n e  on  
t h e  p i t u i t a r y  in a c c o r d a n c e  w i t h  e x p e r i m e n t s  w h i c h  led 
MANSFELD 1 to  t h e  p o s t u l a t i o n  of a h y p o p h y s e a l  " h e a t i n g  
h o r m o n e " .  
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Fig. 3. - Hypophyseetomized ra t  No. 6. '200 g. 1-0 7 of thyroxine at  
14"15. 

Fig.  3 shows  t h a t  t h i s  is n o t  t h e  case.  T h e  s a m e  sma l l  
doses  of t h y r o x i n e  w h i c h  h a v e  b e e n  s h o w n  to  be  
e f f ec t ive  in t h e  t h y r o i d e c t o m i z e d  r a t  a re  fol lowed b y  a 
s i m i l a r  r e sponse  in  t h e  h y p o p h y s e c t o m i z e d  a n i m a l .  T h e  
c o m p l e t e  r e m o v a l  of t h e  p i t u i t a r y  was  ver i f i ed  b y  
a u t o p s y .  I t  m a y  be t h e r e f o r e  c o n c l u d e d  t h a t  in  t he  
r e p o r t e d  e x p e r i m e n t s  t h e  i m m e d i a t e  r e sponse  to  t h y r o -  
x ine  is n o t  b a s e d  on  a m e c h a n i s m  s i m i l a r  to  t h e  one  
d e m o n s t r a t e d  b y  MANSFELD, I m m e d i a t e  r e sponse  to  
s im i l a r  doses of t h y r o x i n e  were  o b t a i n e d  also in n o r m a l  
ra ts ,  ye t  these  are  less r e g u l a r  a n d  u n i f o r m  a n d  show 
seasona l  changes ,  a n d  will  t h e r e f o r e  h a v e  to  be  d e a l t  
w i t h  in  a s e p a r a t e  c o m m u n i c a t i o n .  

T h e  s ign i f icance  of r e sponses  o b t a i n e d  b y  s u c h  sma l l  
doses  of t h y r o x i n e  is e v i d e n t ,  for  t h e s e  a re  well  w i t h i n  
t h e  r a n g e  of t hose  s t o r e d  b y  t h e  n o r m a l  t h y r o i d ,  w h i c h  
t h e r e f o r e  m a y  be a s s u m e d  to  p o u r  o u t  t h y r o x i n e  in t h e  
s a m e  o rde r  of m a g n i t u d e  u p o n  v a r i o u s  s t i m u l i  w i t h o u t  
de lay .  

A de t a i l ed  a c c o u n t  will  be  p u b i i s h e d  e lsewhere .  

SZ. ]~)ONHOFFER, L. BALOGH, a n d  GY. MESTY2{N 

I n s t i t u t e  of P a t h o p h y s i o l o g y ,  U n i v e r s i t y  of Pdcs,  
H u n g a r y ,  M a y  30, 1949. 

Zusammen[assung 
I n  Ver suchen ,  die M i t t e  S e p t e m b e r  bis  E n d e  Apr i l  

a u s g e f t i h r t  wurden ,  k o n n t e  n a c h g e w i e s e n  werden ,  d a b  
k l e in s t e  T h y r o x i n g a b e n  (0 ,1-1 ,0  ~,) a n  de r  s ch i ldd r t i s en -  
losen R a t t e  m i t  n i e d r i g e m  S to f fwechse l  b i n n e n  zweier  
S t u n d e n  eine of t  m e h r e r e  S t u n d e n  a n h a l t e n d e  S t e i g e r u n g  
des  0 2 - V e r b r a u c h s  u m  20 % v e r u r s a c h e n .  Diese r  B e f u n d  
s t e h t  i m  G e g e n s a t z  zu de r  i ib l i chen  A uf f a s s ung ,  d a b  

T h y r o x i n  a m  i n t a k t e n  Tiere  n u r  n a c h  e iner  L a t e n z  von  
e t w a  24 S t u n d e n  wi rke .  E r h 6 h t e  A k t i v i t l i t  de r  Tiere  
k a n n  zur  D e u t u n g  ausgesch los sen  werden .  1,0 7 T h y r o x i n  
b e w i r k t  an  de r  h y p o p h y s e k t o m i e r t e n  R a t t e  e ine  / ihn-  
l iche S t o f f w e c h s e l s t e i g e r u n g  wie a n  s ch i ldd r i i s en losen  
Tie ren .  H i e r a u s  rout3 ge fo lger t  we rden ,  d a b  die  be-  
o b a c h t e t e  r a s c h e  V¢i rkung  des  T h y r o x i n s  n i c h t  au f  
e i n e m  h y p o p h y s / i r e n  H e i z h o r m o n  ( n a c h  MANSFELD) 
b e r u h t .  Die  B e d e u t u n g  de r  V e r s u c h e  l i eg t  da r in ,  d a b  die 
a n g e w a n d t e n  T h y r o x i n d o s e n  d e n  y o n  d e r  n o r m a l e n  
Sch i lddr f i se  g e s p e i c h e r t e n  VVirks to f fmengen  e n t s p r e -  
chen .  E s  d a r t  d a h e r  s a n g e n o m m e n  werden ,  d a b  T h y r o x i n  
in g l e i chen  Q u a n t i t ~ t e n  a u c h  v o n d e r  n o r m a l e n  Dri ise 
a u f  v e r s c h i e d e n e  Reize  o h n e  V e r z 6 g e r u n g  a u s g e s c h f i t t e t  
w e r d e n  k a n n .  

A t m u n ~ , s h e m m u n g  durch  niedri~,en B l u t d r u c k  

I m  J a h r e  1945/46 h a t  BUCHER 1 gezeigt ,  d a b  die 
• £ t i gke i t  des  A t m u n g s z e n t r u m s  d e u t l i c h  g e h e m m t  ist, 
w e n n  de r  a r t e r i e l l e  D r u c k  im Z e n t r a l n e r v e n s y s t e m  
(ZNS) n u r  n o c h  e t w a  35 m m  H g  betrS.gt, u n d  d a b  bei  
e i n e m  D r u c k  v o n  n u t  e t w a  10 m m  H g  das  A t m u n g s -  
z e n t r u m  f i b e r h a u p t  ke ine  i n s p i r a t o r i s c h e n  I m p u l s e  m e h r  
a u s g i b t .  DaI3 de r  d a r a u s  r e s u l t i e r e n d e  A t m u n g s s t i l l -  
s t a n d  ta ts /£chl ich  , d r u c k b e d i n g t ~  ist ,  u n d  n i c h t  e t w a  
n u r  Fo lge  de r  b e g l e i t e n d e n  HypoxS.mie  des Z e n t r u m s  
ist .  k o n n t e  d a b e i  w e i t g e h e n d  ges i che r t  we rden .  

\Vi r  h a b e n  u n s  die A u f g a b e  ges te l l t ,  zu pr t i fen ,  o b  
e v e n t u e l l  da s  b e s c h r i e b e n e  P h ~ i n o m e n  u n t e r  b e s t i m m t e n  
U m s t ~ n d e n  s u c h  s c h o n  in w e s e n t l i c h  h 6 h e r e n  D r u c k -  
b e r e i e h e n  a u f t r e t e n  k 6 n n t e  u n d  d e m z u f o l g e  g e g e b e n e n -  
fal ls  p r a k t i s c h - k l i n i s c h  b e r t i c k s i c h t i g t  w e r d e n  miiI l te .  
D a z u  h a b e n  wir  a n  K a n i n e h e n  u n t e r s u c h t ,  bei  w e l c h e m  
a r t e r i e l l en  D r u c k  die s p o n t a n e  A t m u n g s t / i t i g k e i t  au f -  
hDrt, w e n n  a) da s  A t m u n g s z e n t r u m  u n t e r  de r  E in -  
w i r k u n g  e ines  a n  s ich  s c h o n  d e p r e s s i v  w i r k e n d e n  P h a r -  
m a k o n s ,  wie be isp ie lsweise  des  M o r p h i n s ,  s t e h t ,  u n d  b) 
u m g e k e h r t  das  A t m u n g s z e n t r u m  u n t e r  d e r  E i n w i r k u n g  
e ines  z e n t r a l  a t m u n g s a n r e g e n d e n  P h a r m a k o n s ,  wie bei-  
sp ie lsweise  des  Coramins ,  s t eh t .  

Methode. Die Kaninchen werden in Urethannarkose pr~ipariert 
wie in Lit. 1 beschrieben, d.h. - kurz zusammengefaBt - nachdem 
die beiden Aa. vertebrales okkludiert worden sind, wird der ganze 
Hals etwa in der Mitre vollkommen lest umschniirt mit Ausnahnle 
der vorher frei pr/iparierten linken A. carotis, der beiden Vv. jugtt- 
lares, der beiden Vagi und der Trachea, Damit ist das ZNS nur noeh 
dutch die linke Carotis mit Blut versorgt, was indes zu einer an- 
seheinend normalen Atmungst/itigkeit geniigt. Die Atmung wird als 
Pneutnogramni, der Druck inl ZNS nfittels einer in den kopfwiirts 
gelegenen Stumpf der rechten Carotls eingebundenen endst/indigen 
Kaniile registriert. Infolge der zwJsehen der rechten und linken 
Carotis bestehenden interarteriellen Verbindungen ist dadurch eine 
zumindest relative Aussage fiber alas Verhalten des Druekes im ZNS 
m6glich. 

Der eigentliche Versuchsgang gestaltet sieh folgendermaBen: Die 
linke Carotis wird abgeklemmt (0 in Tabelle). Dadurch sinkt der 
Druck im ZNS stark ab und yon einer gewissen Druckh~She an steht 
aueh die Atmung still. Naeh ca. 20 Sekunden wird dureh Entfernen 
der Klemme das ZNS wieder an den allgemeinen Kreislauf ange- 
sehaltet. Um mOgliehst genaue Werte ermitteln zu kOnnen, wird der 
Versueh in der Regel in je 2-3minutigen Intervallen B-3mol wieder- 
holt. AnsehlieBend wird entweder 3 mg/kg Morphin oder 60 mg/kg 
Coramin i.v. injizmrt und 5 Minuten sp/iter wieder verfahren wie 
oben besehrieben. 

Die  R e s u l t a t e  s ind  in de r  b e i g e g e b e n e n  Tabe l l e  zu- 
s a m m e n g e s t e l l t .  Das  p r a k t i s c h  wohl  w i c h t i g s t e  E r g e b n i s  

1 G. MANSFELD, Die Hormone der Schilddrflse und ihre Wir- x K.BUCHER, Heiv. physiol, et pharmacol, aeta 3, 469 (1945); 
kungen, p. 151 (Benno Schwabe, Basel 1943). 4, 77 (1946). 
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Anzahl 
Tiere 

Bei 0 erfolgt Abklemmen der tinken Karotis; nach 20 Sekunden wird die Klemme wieder entfernt 

normal 
(Atmungsfrequenz : 

57/rain) 

5 Min. nach 
3 mg/kg Mor- 

phin i. v. 
(Atmungsirequenz : 

36/rain) 

normal 
(Atmungsfrequenz : 

55/rain) 

5 Min. nach 
60 mg/kg Co- 

ramin  i. v. 
(Atmungsfrequenz : 

86/rain) 

arterieller 
Druck im ZNS 

Zeit 

arterieller 
Druck im ZNS 

Zeit 

arterieller 
Druck im ZNS 

Zeit 

arterieller 
Druck im ZNS 

Zeit 

,39 mm Hg 

d3 mm Hg 

29 mm Hg 

38 mm Hg 

Atmungs- 
stillstand 

9 mm Hg 

10,4 Sek. 

]1 mm n g  

8,2 Sek. 

8 mm Hg 

12,5 Sek. 

8turn Hg 

14,1 Sek. 

20" 

20" 

20" 

20" 

Wiedereinsetzen 
der Atmung 

17 mm Hg 

22,5 Sek. 

25 mm Hg 

26,4 Sek. 

17 mm Hg 

22,6 Sek. 

14 mm Hg 

21,6 Sek. 

b e s t e h t  da r in ,  d a b  d u r c h  M o r p h i n  a u c h  in Dosen ,  die 
b e r e i t s  d e u t l i c h e  (vgl. A t m u n g s f r e q u e n z )  z e n t r a l e  
A t m u n g s h e m m u n g  m a c h e n ,  de r  b l u t d r u c k b e d i n g t e  A t -  
m u n g s s t i l l s t a n d  n i c h t  bee in f luBt  wi rd  (die e n t s p r e c h e n -  
d e n  W e r t e  v o n  9 bzw.  11 m m  H g  s ind  s t a t i s t i s c h  v o n -  
e i n a n d e r  n i c h t  ve r s ch i eden ! ) ,  d . h .  e r  t r i t t  de swegen  
n i c h t  e t w a  s c h o n  bei  h S h e r e n  D r u c k e n  auf.  Die  V e r s u c h e  
m i t  d e m  z e n t r a l  atmungserregenden P h a r m a k o n  s ind  
e n t s p r e c h e n d / i h n l i c h  ausgefa l len ,  d. h.  C o r a m i n  h a t  d a s  
A u f t r e t e n  des  b l u t d r u c k b e d i n g t e n  A t m u n g s s t i l l s t a n d e s  
n i c h t  h i n t a n h a l t e n  k 6 n n e n ,  e t w a  in  d e m  Sinne ,  daI3 
d ieser  j e t z t  e r s t  bei  n i e d r i g e r e n  D r u c k e n  a u f g e t r e t e n  
ware .  

Die in der Tabetle (Kolonne ~Wiedereinsetzen der Atmung*) an- 
gegebenen Werte sollen in erster Linie illustrieren, dab der beurteilte 
Atmungsstillstand auch wirtdich blutdruckbedingt war. Ware er 
nSmlich dutch die mfolge tier Abklemmung der tinken Karotis eben- 
falls auftretende Hypoxie des Zentrums bedingt gewesen, so hiitte 
die Atmung trotz des ¢~ffnens der Carotis nicht wieder eingesetzt, 
denn das in diesem Moment dem Zeutrum wieder zugefiJhrte Blut 
war ja in etwa gleichem MaBe hypoxtimisch. Wean man die Druck- 
werte bei AufhSren und bei Wiedereinsetzen der Atmungst/itigkelt 
miteinander vergleicht - einesteils vor und andernteils nach tier 
Morphininjektion - ,  so stellt man lest, dab das morphinisierte 
Atmungszentrum dutch die obenerwAhnte Hypoxie offenbar etwas 
mehr Schaden genommen hat als das normale. 

I n  t h e o r e t i s c h e r  H i n s i c h t  e r6 f fnen  die E r g e b n i s s e  ge- 
wisse i n t e r e s s a n t e  Ausb l i cke .  Die T a t s a c h e ,  d a b  w e d e r  
a t m u n g s h e m m e n d e  n o c h  a t m u n g s e r r e g e n d e  Stoffe  d e n  
M o m e n t  des  E i n t r e t e n s  des  b l u t d r u c k b e d i n g t e n  A t -  
m u n g s s t i l l s t a n d e s  mod i f i z i e r en  k o n n t e n ,  i s t  e in  w e i t e r e r  
Be leg  fiir die in  Li t .  1 u n d  2 v e r t r e t e n e  Auf fa s sung ,  d a b  
ein gewisser  M i n d e s t b l u t d r n c k  fiir  die r h y t h m i s c h e  
A t m u n g s t g t i g k e i t  y o n  e l e m e n t a r e r  B e d e u t u n g  ist ,  
we lche  F o l g e r u n g  d a n n  ih r e r se i t s  e rk l~ r l i ch  m a c h t ,  wes- 
h a t b  b e i m  S t e r b e n  die n o r m a l e  Kreis lauf t~kt igkei t  n ie  
v o r  d e r  n o r m a l e n  A t m u n g s t A t i g k e i t  s i s t ie r t .  

j .  FISCHLEWITZ 

P h a r m a k o l o g i s c h e  A n s t a l t  de r  U n i v e r s i t A t  Basel ,  d en  
5. S e p t e m b e r  1949. 

S u m m a r y  

I n  r a b b i t s  i t  h a s  b e e n  c o n f i r m e d ,  t h a t ,  if t h e  b lood  
p re s su re  falls r ap id ly ,  a lower  l im i t  will be a t t a i n e d ,  
be low w h i c h  a n o r m a l  r e s p i r a t i o n  will n o  longe r  exis t .  
Th i s  m i n i m a l  a r t e r i a l  t e n s i o n  seems  to  be  a n  a b s o l u t e l y  
f ixed  one,  s ince i t  was  f o u n d  to  be  t h e  same,  w h e t h e r  t h e  
r e s p i r a t o r y  c e n t e r  was  n o r m a l  or  u n d e r  t h e  in f luence  of 
e i t h e r  a dep re s s ing  or  a s t i m u l a t i n g  drug .  

Z u r  Wirkung des V e r a t r i n s  a u f  d i e  v a g a l e  

Atemsteuerung des K a n i n c h e n s  

W i r d  V e r a t r i n  e i n e m  K a n i n c h e n  i n t r a v e n 6 s  in j iz ie r t ,  
so wi rd  de r  B l u t d r u c k  gesenk t ,  die P u l s z a h l  v e r l a n g s a m t  
u n d  die A t e m f r e q u e n z  e rn i ed r ig t ,  wobe i  ein p r imAr  per i -  
p h e r e r  v a g a l e r  A n g r i f f s p u n k t  au f  G r u n d  z a h l r e i c h e r  
A r b e i t e n  a n g e n o m m e n  w e r d e n  d a r f  ( L i t e r a t u r  bei  
DAWES 1 u n d  KRAYER u n d  ACHESON~). 

Z u r  A b k l g r u n g  d e r  A t m u n g s g n d e r u n g  u n t e r s u c h t e n  
wi r  b e i m  s p o n t a n  a t m e n d e n  o d e r  k i i n s t l i c h  b e a t m e t e n  
t r a c h e o t o m i e r t e n  K a n i n c h e n  in U r e t h a n n a r k o s e  (Ure-  
t h a n  1,4 g /kg  s.c.) die e l ek t r i s che  Akt iv i t /~ t  yon  ein-  
ze lnen  F a s e r n  des  a f f e r e n t e n  L u n g e n v a g u s  m i t  Hi l fe  
yon  K a t h o d e n s t r a h l o s z f l l o g r a p h e n .  

Die  u n t e r s u c h t e n  N e r v e n f a s e r n  e n t s p r a c h e n  den  von  
ADRIAN a aus f f ih r l i ch  b e s c h r i e b e n e n ,  i n s p i r a t o r i s c h  ak -  
r i v e n  L u n g e n v o l u m e n f a s e r n ,  d e r e n  Akt iv i t i~ t  d u r c h  eine 
E r r e g u n g  de r  D e h n u n g s r e z e p t o r e n  de r  L u n g e  wAhrend  
de r  I n s p i r a t i o n  b e d i n g t  ist.  

N a c h  i n t r a v e n 6 s e r  I n j e k t i o n  yon  50-100  7/kg  V e r a t r i n  
( V e r a t r i n  Siegfr ied)  in  e ine  V e n a  jugu la r i s ,  n i m m t  die 
E n t t a d u n g s f r e q u e n z  e ine r  e inze lnen ,  w/~hrend de r  In -  
s p i r a t i o n  a k t i v e n  L u n g e n v o l u m e n f a s e r  zu (Abb .  1), wo- 

I G.S. DAwEs, J, Pharmacol. 89, 325 (1947). 
2 0 .  KRAYER und G.H.Ac•EsoN, Physiol. Rev. 26, 383 (1946). 
3 E.D.ADRIAN, J. Physiol. 79, 332 (1933). 


