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t h e  t i s sue  due  to  va sco ns t r i c t i on .  I t  h a s  b e e n  s h o w n  t h a t  
M A O  i n h i b i t o r s  do  n o t  inc rease  a n d  m a y  e v e n  decrease  t h e  
s e n s i t i v i t y  of  t h e  v a s c u l a r  s y s t e m  to  n o r e p i n e p h r i n e  to-x3. 

c) Re lease  of  s tored ,  p r e s u m a b l y  b io logica l ly  i n a c t i v e  
m o n o a m f n e s  b y  re se rp ine  14,15 or  b y  a benzoqu ino l i z ine  
d e r i v a t i v e  xs-la a lso inc reased  lac t i c  ac id  in  r a t  b lood  
(Fig. 2). S ince  m o n o a m i n e  re leasers  p roduce  seda t ion ,  
i t  seems  un l ike ly  t h a t  t h e  increase  of lac t ic  acid in  b lood  
a f t e r  a d m i n i s t r a t i o n  of MAO i n h i b i t o r s  or  m o n o a m i n e s  is 
due  to  e x a g g e r a t e d  a c t i v i t y  in  t h e  ske le t a l  muscles .  
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Fig. 2. Increase of lactic acid in rat blood after administration of 
monoamine releasers. 

Ordinate: % increase of lactic acid in blood serum in comparison with 
untreated controls. Abscissa: h after i.p. injection of 5 mg/kg re- 
serpine or 30 mg]kg benzoquinolizine I. Each point represents aver- 
age values -V standard error of 4 estimations. Lactic acid concentra- 

tion of untreated controls: 25 ~ 1 rag%. 

d) Typ i ca l  i nh ib i t o r s  of  d i a m i n e  ox idase  h a d  no  effect  
o n  l ac t i c  or  p y r u v i c  ac id  of r a t  b lood.  Thus ,  4 a n d  16 h 
a f t e r  i .p. a p p l i c a t i o n  of 0.56 mM/kg  e a c h  of a m i n o g u a n i -  
d ine  h y d r o c a r b o n a t e  or  s e m i c a r b a z i d e  h y d r o c h l o r i d e  t h e  
c o n c e n t r a t i o n  of lac t ic  a n d  p y r u v i c  ac id  d id  n o t  d i f fe r  
s ign i f i can t ly  f rom t h a t  of con t ro l s  (p > 0.05). 

I n  b lood  of  g u i n e a  pigs, i p ron iaz id  also e l e v a t e d  l ac t i c  
ac id  a n d  e n h a n c e d  t h e  5 - h y d r o x y t r y p t a m i n e -  a n d  nor -  
e p i n e p h r i n e - i n d u c e d  r ise of t h i s  acid.  A n  increase  of l ac t i c  
a n d  p y r u v i c  ac id  h a s  f u r t h e r m o r e  b e e n  desc r ibed  in  b lood  
of  p a t i e n t s  w i t h  a n g i n a  pec tor i s  a f t e r  successful  t r e a t m e n t  
w i t h  MAO i n h i b i t o r s  19. 

MAO i n h i b i t o r s  exe r t  a benef ic ia l  e f fec t  in  a n g i n a  pec-  
tor is .  T h e  m e c h a n i s m  of a c t i o n  h a s  n o t  b e e n  e l u c i d a t e d  
b u t  m i g h t  be  r e l a t ed  to  t h e  p r e s e n t  f indings .  Lac t i c  ac id  
seems  to  b e  a n  i m p o r t a n t  e n e r g y  source  of t h e  h e a r t  *0. 
C o n t i n u o u s  r ise  of  t h i s  acid in  b lood  as caused  b y  MAO 
i n h i b i t o r s  m i g h t  t he r e fo re  i m p r o v e  t h e  cond i t i ons  of t h e  
i s chemic  m y c a r d i u m .  P a i n  relief in  a n g i n a  pec to r i s  b y  
a p r e p a r a t i o n  c o n t a i n i n g  lac t ic  acid h a s  r e c e n t l y  b e e n  
r e p o r t e d  ~t. 

Zusammen/assung. M o n o a m i n o x y d a s e ( M A O ) - H e m m e r  
v e r s c h i e d e n e r  chemische r  Klassen  sowie M o n o a m i n - F r e i -  
se tze r  e rhChen  den  Milch-  u n d  Brenz t r aubens~ iu regeha l t  
i m  R a t t e n b l u t .  De r  zei t l iche Ver l au f  d ieser  V e r m e h r u n g  
v e r h M t  sich / ihnl ich  wie die 5 - H y d r o x y t r y p t a m i n - A k k u -  
m u l a t i o n  bzw.  -F re i s e t zung  im Gehi rn .  I m  we i t e r en  ver -  
s t t t rk t  de r  M A O - H e m m e r  Ip ron iaz id  den  d u r c h  5 -Hydro -  
x y t r y p t a m i n  ode r  N o r a d r e n a l i n  b e d i n g t e n  Ans t i eg  y o n  
Milch-  u n d  Brenz t r aubens t~u re  im Blu t .  
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Abhfingigkeit  der Leukozytenwanderung  
und ihrer Ste igerung durch Proteus l lpo-  

polysaccharide von der Glucosekonzentrat ion  
des Mil ieus 

Lipopo lysaccha r ide  aus  den  v e r s c h i e d e n s t e n  g r a m n e g a -  
t i v e n  K e i m e n  s te igcrn  die A u s w a n d e r u n g  y o n  bu f fy - coa t -  
L e u k o z y t e n  in e inen  P l a s m a - E m b r y o n a l e x t r a k t n i t h r b o d e n  
e rheb l ich .  Die W i r k u n g  des L ipopo lysaccha r id s  aus  P ro -  
t eus  OX19 auf  die A u s w a n d e r u n g  yon  H t i h n e r l e u k o z y t e n  
w u r d e  in  v e r s c h i e d e n e n  A r b e i t e n  cha rak t e r i s i e r t .  

Die S t i m u l i e r u n g  de r  L e u k o z y t e n w a n d e r u n g  d u r c h  eine 
L i p o p o l y s a c c h a r i d f r a k t i o n  aus  P r o t e u s  OX19 ( P L P S )  is t  
konzen t r a t i onsabh~ ing ig  1. Das  O p t i m u m  der  \ V i r k s a m -  
ke i t  l iegt  fiir L e u k o z y t e n  v e r s c h i e d e n e r  H i t h n e  be i  d e n  
K o n z e n t r a t i o n e n  10 -6 bis  10 -7 *. Das  A u s m a s s  d e r  Aus-  
W a n d e r u n g s s t e i g e r u n g  in  d iesem K o n z e n t r a t i o n s b e r e i c h  
i s t  j e d o c h  fiir d ie  v e r s c h i e d e n e n  L e u k o z y t e n  je  n a c h  Tier  
va r i abe l .  M a s s g e b e n d  fiir  diese S t i m u l i e r b a r k e i t  s ind  
w e i t g e h e n d  die G r a n u l o z y t e n  selbst .  Die  yon  T ie r  zu Tier  
u n t e r s c h i e d l i c h e  u n b e e i n f l u s s t e  A u s w a n d e r u n g  wi rd  d u t c h  
P L P S  n i c h t  u m  i m m e r  d e n s e l b e n  F a k t o r  ges te iger t .  So- 
woh l  s c h l e c h t  als  a u c h  g u t  a u s w a n d e r n d e  L e u k o z y t e n  
k C n n e n  u n t e r  d e m  E in f lu s s  e ine r  P L P S - K o n z e n t r a f i o n  
10 -7 i h r  A u s w a n d e r u n g s a r e a l  u m  d a s  4- b is  5fache  oder  
s u c h  n u t  u m  das  2fache  vergrCssern  s. N e b e n  d e n  die u n -  
bee in f lus s t e  A u s w a n d e r u n g  d e t e r m i n i e r e n d e n  F a k t o r e n  
d e r  L e u k o z y t e n  k S n n e n  s o m i t  zus/ i tz l iche P L P S - e m p f i n d -  
l iche S y s t e m e  e ine  Rol le  spie len.  

Die  ausgesp rochene  g lyko ly t i s che  F u n k t i o n  d e r  L e u k o -  
z y t e n  v e r a n l a s s t e  die U n t e r s u c h u n g  d e r  B e d e u t u n g  des  
K H - S t o f f w e c h s e l s  f i i r  d ie  L e u k o z y t e n w a n d e r u n g .  U n t e r  
a e r o b e n  B e d i n g u n g e n  w u r d e  de r  E in f lu s s  y o n  ve r s ch i ede -  
n e n  K o n z e n t r a t i o n e n  yon  Glucose au f  die u n b e e i n f l u s s t e  
sowie au f  die d u r c h  P L P S  s t i m u l i e r t e  A u s w a n d e r u n g  er- 
m i t t e l t .  W i r  b e n i i t z t e n  dazu  die in  f r i iheren  A r b e i t e n  be -  
s ch r i ebene  gewebez i i ch te r i sche  A n o r d n u n g .  Die  L e u k o -  
z y t e n  w a n d e r n  in P l a s m a - E m b r y o n a l e x t r a k t n ~ h r b C d e n  
aus,  d e n e n  2, 4, 6 u n d  80/00 Glucose zugef i ig t  wurde .  Das  
P L P S  w u r d e  in  e iner  K o n z e n t r a t i o n  vorL 10 -7 in  e n t s p r e -  
c h e n d  g lucosehMt iger  Tyrode lCsung  gelSst  d e n  K u l t u r e n  
f ibe rsch ich te t .  Die  K o n t r o l l e n  e rh i e l t en  die e n t s p r e c h e n -  
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den glucosehal t igen Tyrode l6sungen  ohne Zusatz  von  
P L P S .  Die Auswanderungsarea le  wurden  nach  24 h plani-  
met r ie r t .  

Die  F igur  zeigt, dass ohne Zusatz yon  P L P S  das Aus- 
wanderungsarea l  bei Glucosezusatz  ans te ig t  und bei e inem 
Glucosegehal t  yon  2°/00 im N~.hrboden eine max ima le  Aus- 
wanderung  erre icht  wird. E ine  Ste igerung des Zuckers bis 
8 °/00 ffihrt n ich t  zu einer wei te ren  Vergr6sserung des Aus- 
wanderungsareals .  Der  Zusatz  e iner  s te ts  gleichen Kon-  
zen t ra t ion  yon  P L P S  ~nder t  dieses Verhal ten .  ]:)as Aus- 
wanderungsarea l  der  P L P S - s t i m u l i e r t e n  Leukozy t en  ist  
opine Gtucosezusatz  deut l ich  gr6sser als das  AusWande- 
rungsarea l  n icht  s t imul ie r te r  Leukozy ten  in glucose- 
f re iem N~ihrboden. Der  wesent l iche Anst ieg  erfotgt  auch  
b ier  bis zu der  Konzen t r a t i on  yon 20/o0 Glucose, bei 
einer  wei te ren  S te igerung  des Zuckers erfolgt  aber  im 
Gegensatz  zu den PLPS- f r e i en  K u l t u r e n  ein s te t iger  
Ans t ieg  der  Auswande rung  bis zu der  geprf i f ten HSchs t -  
konzen t r a t ion  yon  8°/o o Glucose;  das Area l  is t  b ier  nahezu 
doppe l t  so gross wie bei Fehlen  der  Glucose und wie bei  
de r  glelchen Glucosekonzent ra t ion  ohne  P L P S .  E ine  
wei tere  H e r a b s e t z u n g  der  Glucosekonzent ra t ion  un t e r  
d e m  W e r t  zugese tz ter  zuckerf re ier  Ty rode  (0) ist  wegen 
der  Zuckerkonzen t ra t ion  im  P la sma  n ich t  m6glich,  der  
Glucosekonzent ra t ionabh~ngige  Abfal l  der  E m i g r a t i o n  
l~sst wohl  t r o t z d e m  erwar ten ,  dass bei  we l te r  he rab-  
gese tz ten  Glucosekonzen t ra t ionen  die normale  und  be- 
senders  die P L P S  geste iger te  E m i g r a t i o n  wel te r  abs inken 
wfirde. Die Befunde  zeigen welter ,  dass die du tch  Glukose 
und  P L P S  hervorgerufene  E rh6hung  der  Leukozy ten -  
emigra t ion  zwei q u a l i t a t i v  und q u a n t i t a t i v  durchaus  
di f ferente  Ef fek te  sind. 

I n  einer  fr i iheren Arbe i t  haben  wi t  zeigen k6nnen,  dass 
bei Verd i innung  des P lasma-Embryona lex t rak tn~ ih r -  
bodens m i t  Tyrode  das Auswanderungsarea l  unbeein-  
f lusster  Leukozy t en  m i t  s te igender  Verdf innung sich n ich t  
i indert.  W i r d  dem Ni ihrboden jedoeh  eine gleichbleibende 
Konzen t r a t i on  (10 -~) P L P S  zugesetzt ,  so vergr6sser t  sieh 
mi t  zunehmender  Verd i innung  das Auswanderungsarea l .  

Durch  Verd i innung  des N~ihrbodens mi t  glucosehal t iger  
Tyrode  n i m m t  bei diesen E x p e r i m e n t e n  der  P l a smageha l t  
ab, derjenige an  Salzen und Glucose abc r  zu;  der  Geha l t  
an E m b r y o n a l e x t r a k t  wird gleich gehalten.  Da  das P l a sma  
a u f  die Auswanderungsarealgr6sse  nur  einen sehr ger ingen 
Eini luss  austibt,  ist  es nahel iegend anzunehmen,  dass die 
zus~itzliche S t imul ie rung  durch  P L P S  dem v e r m e h r t e n  
Glucosegehal t  zuzuschreiben ist. Es  ist  m6glich, dass die 
Re la t ion  G lucose /PLPS  und das gleichzei t ige Fehlen  yon  
Plasmaeiweiss  besonders  gfinstig fiir das Zus tandekom-  
men  des PLPS/Glucosee f fek tes  ist. 

EBELING ~ gibt  an, dass durch Z u s a t z  yon  6,5°/oo und 
3,90/o0 Glucose die Leukozy tenemig ra t ion  u m  20 bzw. 14% 
gesteiger t  werden  kann.  Unsere  Versuche  bes t~ t igen  die- 
sen Befund  zieIplich genau,  da  auch h ier  je  nach  Tier  eine 
Ernigra t ionsf6rderung von  20-25~o erziel t  werden  konnte .  
Bei  Zusatz  yon P L P S  ist  eine fiber den  Glucoseeffekt  ver -  
s t ~ k t e  S t imul ie rung  der  Emig ra t i on  besonders  bei den  
Glucosekonzent ra t ionen  yon  fiber 2°]00 vorhanden .  Das  
Ausmass der  Leukozy tenemig ra t ion  ist  somi t  z u m  Tel l  
v o m  Glucosestoffwechset  bes t immt ,  die Gr6sse dieses is t  
ausserdem massgebend  ffir die P L P S - W i r k u n g .  Die  K o m -  
b ina t ion  dieser  beiden F a k t o r e n  kann  wohl  auch  im Ge- 
samto rgan i smus  (zum Beispiel  Diabetes)  fiir die gestei-  
ger te  Reak t ion  der  Leukozy ten  ve ran twor t t i ch  sein. 

Summary .  The  migra t ion  of leucocytes  f rom the  bu f fy  
coa t  is inf luenced by  the  glucose concen t ra t ion  in the  
medium,  s t imula t ion  of migra t ion  resul ts  f rom concen-  
t ra t ions  of glucose up to  2°/00. Higher  concen t ra t ions  of 
glucose up to 8°/oo h a v e  no effect. The  s t imula t ing  effect  
of a cons tan t  concen t ra t ion  P L P S  increases cons iderably  
over  the  whole range of glucose concen t ra t ions  up to 8°]00. 
Op t ima l  s t imula t ion  by  P L P S  depends  therefore  on the  
glucose concent ra t ion .  
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Ordinate. Relative AuswanderungsgrSsse: A = Auswanderungsareal, 
M = Explantat. Abszisse. °loo Glucose berechnet auf den N~hrboden 
ohne Berficksichtigung der Plasma- und Embryonalextraktglucose, 
die in allen Knlturcn gleich ist und ca. 0,5°[oo betr~gt. N~ihrb~den: 
a) feste Phase: 1,5 cm ~ Plasma, 0,15 cm s Embryonalextrakt, Tyrode 
ad 3 em3. b) ftfissige, nach dem Gerinnen von a fiberschichtete Phase: 
Tyrode 3 cm a. Heller Stab. Kulturen iiberschichtet mit Tyrode mit 
entsprechendem Glucosegehalt. Schwarzer Stab. Kulturen fiber- 
schichtet mit Lipopolysaecharid 10-7-haltiger Tyrode mit entspre- 

chendem Glucosegehalt. 

Z u r  H i s t o c h e m i e  d e r  G l i a f a s e r  

Der  chemische Aufbau  der  Gliafaser ist  im Gegensatz  
zu anderen  Faserpro te inen  ( F i b r i n ,  Kol lagen,  Elas t in ,  
Ret icul in)  wei tgehend  ungekl~rt .  Mit te ls  h i s to topoche-  
mischer  Methoden  1, 2 wurde  daher  untersucht ,  welche reak-  
tionsf~.higen Gruppen  der  schwach positiven Perjods~ure- 
Schi[J-Reaktion der Gila/user zugrunde  liegen. An ver -  
schiedenen Gl ia fasers t rukturen  v o m  Gehirn  und  Rficken-  
m a r k  des Menschen (formalinf ixier te  Paraf f inschni t te )  
e rz ie l ten  wir  folgende Ergebnisse :  

a) Jodat-Schiff-Reaktion (Kontrolle) 
b) Perjedat-Schiff-Reaktion (PJS-R.) + 
c) Acetylierung + PJ  S-R. 
d) Acetylierung + EntacetyIierung (KOH) + PJ  S-R. + 
e) Bromierung + PJ  S-R. + 
f) Bleitetraacetat-Schiff-Reaktion (BTS-lZ.) + 
g} Chromsi~ure-Schiff-Reaktiou (Bauer) 
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