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de vastes ensembles neuroniques des deux h6mi- 
sph6res. 

Sur l'activit6 de fond de cet 6change incessant 
d'influx interh6misph6riques se superposeraient, au 
cours de l'6volution du cerveau, les 6missions de mes- 
sages eharg6s d'informafions de complexitd croissante. 
L'appareil 6tant en place, il serait utilis6 pour une 
harmonisation de plus en plus fine des activit6s des 
deux h6misph6res. Au terme de cette 6volution, la 
commissure callosale permet chez l 'homme l'utilisation 
par l'hfmisph6re dominant des informations sensorielles 
resues par l'h6misph6re mineur, incapable de les ex- 
primer, sinon de les interpr4ter, en termes symboliques. 

Sans doute, ces consid6rations participent du carac- 
t6re conjectural de tout essai de reconstitution histori- 
que. Elles n 'ont  m~me pas le m6rite de repr6senter une 
hypothfse de travail susceptible d'4tre soumise ~t une 
v6rification exp6rimentale. Leur justification est que 
les probl~mes pos6s par la physiologie de la grande 
commissure c6r6brale pr6sentent pour celui qui les 
6tudie l 'attrait  passionnant d'une 6nigme dont on 
vient de soulever un coin du voile qui en d6robe encore 
la solution complfte. 

Summary. It  is shown that the physiology of the 
corpus callosum, the greatest cerebral commissure, has 
made striking progress in recent years. Electrobio- 
logical, neurosurgical, and psychophysiological studies 
have demonstrated its functioning as an apparatus of 
immediate transmission of elementary sensory mes- 
sages and of interhemispheric transfer of organized 

unilateral learnings. The symptoms which, in animal 
and in man, follow its complete section are now well 
known. These symptoms can be described as the mani- 
festations of a disruption of mental unity, contrasting 
with the maintenance of a surprisingly good beha- 
vioural cohesion, and characterized, in conflicting 
situations, by the shifting dominance of one or the 
other hemisphere. Furthermore, the dependence of the 
bilateral synchrony of cortical electrical activity on 
the callosum has been confirmed by the long-term 
study of split-brain cats. 

In a discussion of the fundamental biological sig- 
nificance of the great cerebral commissure, the author 
stresses the theoretical importance of the recently 
demonstrated continuous interhemispheric exchange 
of callosal impulses, which reflects faithfully the fluc- 
tuations of the attention level of the waking brain and 
disappears completely in deep sleep and in barbiturate 
narcosis. The experimental data underline the essen- 
tially dynamogenic character of this tonic activity, but 
a more refined analysis may reveal its inhibitory com- 
ponents as well. By analogy with the rostral (rhin- 
encephalic) portion of the anterior commissure which 
connects the two olfactory bulbs, it is suggested that 
the original function of corpus callosum may have 
been the maintenance of a dynamic equilibrium be- 
tween the two neo-cortices. Its operation as a mecha- 
nism of interhemispheric communication and of dupli- 
cation of memory traces would have been super- 
imposed on this primitive activity in the course of the 
phylogenetic evolution of the brain, culminating in the 
dominance of the right hemisphere in man. 
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Ein chemisch neuartiger Vasodilatator mit  Wir- 
kung auf die Lungenstrombahn 

Vasodilatatoren werden im allgemeinen nach ihrer Wir- 
kung auf den Gef~tsswiderstand im grossen Kreislauf oder 
einzelneu Teilgebieten davon charakterisiert. Ein Ein- 
fluss auf die Lungenstrombahn ist in der RegeI gering 1. 
Substanzen, die den pulmonalen Gef~isswiderstand sen- 
ken, sind daher grunds~tzlich yon Interesse. 

Bei der tierexperimentellen Pltifung verminderte das 
4- E5-Amino-3-(4-pyridyl)-l-pyrazolyl~-l-methyl-piperidin 
(CIBA 31531-Ba) im Vergleictl mit anderen Vasodilata- 
toren den Lungengef~Lsswiderstand relativ stark. Klini- 

sche Untersuchungen zeigten, dass ein derartiger Effekt 
auch an Patienten mit pulmonalem Hochdruck verschie- 
dener Genese nachweisbar ist 2. 

CIBA 31 531-Ba kann hergesteltt werden, indem man 
Isonicotins~ure-~thylester nach Claisen mit Acetonitril zu 

1 j .  H. COMROE, R. E. FORSTER, A. B. DUBOlS, W. A. BRISCOE und 
~E. CHARLSEN, Die Lunge, klinische Physiologic und Lungenfunk- 
tionspritlungen (F. K. Schattauer-Verlag, Stuttgart 1964), p. 75, 
288. 

2 j .  L. RIVIER, A. REALE und P. IMHOIr, Cardiologia, im Druck. 
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Isonicot inoyl -ace toni t r i l  kondens ie r t  und  dieses mi t  N- 
Methy l -p ipe r idy lhydraz in -d ihydroch lo r id  umsetz t .  

N ' - N / ~ N H  2 

I 
CH a 

Das  Mono-Hydroch lo r id  yon  CIBA 31 531-Ba schmilz t  
bei 254-256~ Es  ist gut  wasserl6slich. Das p H  einer 
5%igen L6sung be t rgg t  6,8. 

Die Beeinf lussung yon  sys temischem,  coronarem und 
pu lmona lem Gefgsswiders tand wurde  an K a t z e n  in Allo- 
ba rb i t a l -Ure thanna rkose  (35 mg/kg  i.p. und  35 mg/kg  s.c. 
Dial | Ciba) mi t  offenem Thorax  und  f ix ier tem Minuten-  
vo lumen  bes t immt .  (Modifikation a der  Methode  von 
RODBARD et al. 4.) 

In  dieser  Ver suchsanordnung  wurde  die Wi rkung  von 
CIBA 31531-Ba (30 mg) mi t  der  yon Papave r in  HC1 
(10 rag), Ni t roglycer in  (1,0 rag) und I sopro te renol -Sul fa t  
(0,03 mg) verglichen. Die Dosen waren  so gewghlt ,  dass 
vergle ichbare  Senkungen  des sys t emat i schen  Gef/iss- 
widers tandes  resul t ier ten.  Die Subs tanzen  wurden  in 
Abso lu tmengen  in ein mi t  hepar in i s ie r tem Blur  von 
Spende r -K a t zen  gefiilltes, ven6ses Blu t reservoi r  gegeben. 
Alle P rgpa ra te  ve rminde r t en  den Coronarwiders tand  
s tgrker  und den pu lmonalen  Gef/~sswiderstand weniger  
s tark  als den sys temischen  ~Widerstand. Obwohl  die Aus- 
gangswerte  des Drucks und ~vViderstandes in der  A. pul- 
monalis  in der  vor l iegenden Ver suchsanordnung  hoch 

Pr~iparat SW PW CW n 

CIBA 3153!-Ba 47 i 3 16 • 2 65 • 3 (10) 
Papaverin -- 41 •  3 --. 9 ~  1 -- 72~:4 (6) 
Nitroglycerin 37 ~ 2 5 ~ 1 57 :L 3 (15) 
Isoprotereuol - 52 ~ 4 16 ~ 4 83 ~_ 3 (5) 

Angegeben sind die prozentualen AnderImgen von systemischem 
Geffisswiderstand (SW), puhnonalem Widerstand (PW) und Coronar- 

z widerstand (CW) am ~\irkungsnlaximtml. Alle Werte sind X ~z Sx; 
n Anzahl der Versuche. 

waren  (39-53 m m  Hg en t sp rechend  e inem W i d e r s t a n d  
yon  14600-18100 dyn.  sec. cm-5), war  er nur  schwer  be- 
einflussbar.  

Bei verg le ichbarer  Ern iedr igung  des sys t ema t i s chen  
Gefgsswiders tandes  wurde  nu r  durch  CIBA 31 531-Ba und  
Isopro terenol  der  pu lmona le  Gefgsswiders tand  gesenkt .  
W g h r e n d  aber  I sopro te reno l  die Herzf requenz  gleich- 
zeitig um 39 -4- 6% und  den  myocard ia len  O2-Verbrauch 
um 80 4- 24% erh6hte ,  ve rminde r t e  CIBA 31 531-Ba die 
Herzf requenz  um 5 • 1% und  den Sauers to f fve rbrauch  
um 21 4- 4%. 

CIBA 31 531-Ba scheint  d i rek t  an der  g la t t en  Muskula-  
t u r  der  Gefgsse anzugreifen,  da es die Vasokons t r ik t ion ,  
die durch  verschiedene  Subs tanzen  ausgel6st  wurde,  in 
ann/ ihernd gleichen Dosen abschwgchte .  10 mg/kg  i.v. 
an tagonis ie r ten  an K a t zen  die Wi rkungen  gquipressori-  
scher  Dosen von  Adrenal in ,  Noradrena l in  oder  Angio- 
t en s i n - I I -A mi d  zu 69 -4- 15, 70 • 15 bzw. 48 • 7% (n 
= 3). Auch an den Gef~ssen der  isoliert d u r c h s t r 6 m t e n  
H i n t e r e x t r e m i t g t  des  Kan inchens  ~ wurde  die durch  
H i s t ami n  (1 y/ml), Noradrena l in  (0,05 y/ml) oder  Angio- 
t en s in - I I -Amid  (0,01 ~/ml) verursach te  Gefgsskonstr ik-  
t ion durch  CIBA 31 531-Ba 7/ml in annghe rnd  gle ichem 
Ausmass  gehemmt .  (His tamin  zu 39%, Noradrena l in  und  
Ang io tens in - I I -Amid  zu 28%.) Ausft ihrl iche Publ ika-  
t ionen  fiber t i e rexper imente l le  und  klinische Un te r -  
suchungen  mi t  CIBA 31 531-Ba erscheinen demngchs t .  

Summary.  4 - E5 - Amino - 3 - (4-pyridyl)  - 1 pyrazolyl]  - 1 - 
methy l -p iper id ine  (CIBA 31531-Ba) was found to have  
a re la t ively  p ronounced  vasodi la tor  effect  on the  pul- 
mo n a ry  circulat ion in the  open chest ,  r ight  h e a r t - b y p a s s  
ca t  wi th  fixed cardiac ou tpu t .  This co mp o u n d  mos t  p rob-  
ably  has a direct  effect  on the  vascular  smoo th  muscle.  
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I s o l a t i o n  of the  Opt ica l  Ant ipode  of Mel le in  f r o m  
an Unident i f i ed  F u n g u s  

An unident i f ied  fungus, grown in e i ther  s t and ing  or 
submerged  culture,  p roduced  a so lven t -ex t rac tab le  me- 
tabol i te  (I) t h a t  gave a blue color wi th  ferric chloride. 

~ J " ~ / C H a  KO H ( ~ J ~ / C H a  

OH O OH IE O I II 

I was isolated,  and its chemical  and physical  proper t ie  
were essent ial ly  the  same as those for mellein, ( )-3- 
me thy l -3 ,4 -d ihydro -8 -hydroxy i socoumar in ,  a metabol i t e  
p roduced  by  several  fungi 1-3. The only  d is t inguishing  
p r o p e r t y  is the  opt ical  ro ta t ion  which  is numer ica l ly  the  
same for I and mellein b u t  opposi te  in sign. Therefore,  it  
seems l ikely the  two compounds  are opt ical  ant ipodes .  

1 E. NISHIKAWA, J. agric. Chem. Soc. Japan 9, 772 (1933). 
2 H. S. BURTON, Nature 165, 274 (1950). 
a T. YABUTA and Y. SUMIKI, J. agrie. Chem. Soc. Japan 9, 1264 

(1933). 


