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delten Priparaten bestehen. In einem dreidimen
Koordinaten LEVD, dp/dt und Qo, lassen sich in
Ausgangslage unterschiedliche Beeinflussungen des O,- Verbtauehés/durch
Strophanthin demonstrieren. Wird Strophanthin bei einem ko]
(wie er bei insuffizienten Priparaten vorliegt) gegeben, so wird

diastolische Fiillung durch die inotrope Strophanthinwirkung @
tz

herabgesetzt und entsprechend der O,-Verbrauch vermindert t
gleichzeitiger relativ geringer Zunahme infolge einer Steigerung von dp/dt:
Gibt man dagegen Strophanthin bei einem niedrigen LEVD, so ist die
glykosidbedingte Senkung des Druckes wesentlich geringer, dp/df wird
aber nahezu unverandert gesteigert, so dal insgesamt eine Zunahme des
0,-Verbrauches resultiert. Die unterschiedliche Wirkung der Herz-
glykoside auf den myokardialen O,-Verbrauch ist somit als Resultante
zwischen ihrer Wirkung auf den enddiastolischen Druck und der gleich-
zeitigen Verinderung der Kontraktionsgeschwindigkeit zu verstehen.
Damit kommt der Ausgangslage des enddiastolischen Druckes eine
wesentliche Bedeutung fiir die Wirkung der Glykoside auf den myokardia-
len O,-Verbrauch zu. '

Privat-Dozent Dr. W. KraUs
Pharmakologisches Institut der Universitit, 6500 Mainz, LangenbeckstraBe 1

Yangonin — eine pharmakologisch wirksame Pyronverbindung aus
Piper methysticum Forst. Von R. KRETZSCHMAR, H. J. MEYER und
H. J. TESCHENDORF

Die bisher von allen Untersuchern als unwirksamer Bestandteil der
Kawa-Wurzel Piper methysticum Forst beschriebene o-Pyronverbindung
Yangonin besitzt nach unseren fritheren Untersuchungen [1] bei intra-
peritonealer und oraler Applikation erheblich geringere, beii.v. Gabe aber
weitgehend gleiche Wirksamkeit auf das ZNS wie die im Pyronring in
5,6-Stellung hydrierten Kawa-Pyrone Kawain, Dihydrokawain, Methy-
sticin und Dihydromethysticin. Die Fihigkeit des Organismus zur
Resorption von Yangonin ist offenbar nur sehr gering.

In Untersuchungen an Miusen konnte gezeigt werden, dafl sich
Kombinationen von Yangonin mit Methysticin bzw. einem aus gleichen
Anteilen der 4 in 5,6-Stellung hydrierten Kawa-Pyrone hergestellten
Pyrongemisch bei intraperitonealer und oraler Applikation iiberadditiv
verstirken. So wurde die kérpertemperatursenkende Wirkung von
Methysticin durch Yangonin in einer Dosis, die allein keinen Einfluf3
auf die Rectaltemperatur hatte, signifikant verstarkt. Mit Hilfe des

maximalen Elektroschocks fanden wir in isobolometrischer Auswertung
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[2] bei der Kombination von Yangonin und dem 5,6-Dihydro-Pyron-
gemisch einen iiberadditiven Synergismus der antikonvulsiven Wirkung.
Mischungen, die bis zu 80, Yangonin enthielten, waren iiberadditiv
wirksam; in den entsprechenden Dosen war Yangonin allein vollig
unwirksam.

UV-spektrophotometrische Bestimmungen der Pyronkonzentratio-
nen im Blut von Méausen nach diinnschichtchromatographischer Auf-
trennung von Chloroformextrakten ergaben, dafl die Konzentration von

~Yangonin im Blut nach i.p. Injektion durch die gleichzeitige i.p. Appli-

kation von Methysticin signifikant erhoht war, wihrend die Methysticin-
konzentration demgegeniiber durch Yangonin nicht beeinflufit wurde.
Als Ursache der iiberadditiven Wirkung von Pyronkombinationen mit
Yangonin kann daher eine Verbesserung der Yangoninresorption durch
5,6-Dihydro-Kawa-Pyrone angenommen werden. Kombinationen von
Yangonin mit den iibrigen Kawa-Pyronen besitzen dariiber hinaus auch
iiberadditive Wirksamkeit bei i.v. Applikation, getestet im MES-Test,
so dal} ein Receptorsynergismus wahrscheinlich ist.
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Die Bindung einiger Phenothiazinderivate an Rinderserumalbumin.
Von J. KRIEGLSTEIN und G. KUSCHINSKY

Um weitere Aufschliisse tiber die Natur der Eiweiflbindung zu
erhalten, wurde die Bindung von Promazin, Methopromazin, Chlor-
promazin und Triflupromazin an Rinderserumalbumin untersucht. Fiir
Promazin wurde auBlerdem die Abhingigkeit der Eiweibindung vom
pH-Wert der Losung bestimmt.

Mit Hilfe der Sephadexgelfiltration (KRIEGLSTEIN u. KUSCHINSKY,
1968) wurde in 1°/, Rinderserumalbuminlésung bei pH 7,4 der prozentuale
Anteil o an freiem Phenothiazin (= «-Wert) in Abhéngigkeit von der
Gesamtkonzentration (10-5 M bis 7,8 - 10— M) ermittelt. Fir 2,6 - 10—+ M
(efwa 10 mg-°/,) Phenothiazingesamtkonzentration ergaben sich folgende
Werte: Promazin 53°/,, Methopromazin 48°/,, Chlorpromazin 309/,
romazin 259/,. Da sich die verwendeten Phenothiazinderivate
erten kaum unterscheiden, muf} die teilweise erhebliche
HiweiBbindung auf die Substituenten am Phenothiazin-



