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STVARANJE HEMIGLOBINA SUSENJEM KRVI
IN UTJECAJ RAZNIH FAKTORA
NA BRZINU STVARANJA HEMIGLOBINA

DuSanka Mikac-Devié
Bolnica Dra M. Stojanoviéa, Medicinski fakultet SveutiliSta u Zagrebu

(Primljeno 18. VII 1964)

Reakcija stvaranja hemiglobina za vrijeme su$enja krvi opisana je
vet prije (1). Isto tako su ispitani uslovi i tok ove reakcije u krvi &o-
vijeka 1 nekih Zivotinja (2). Ovdje je ispitan utjecaj nekih kemijskih
agensa na tok ove reakcije. Tako je ispitan utjecaj nekih fenola i amina,
zatim anorganskih soli, organskih boja i nekih redukcionih sredstava.
Utjecaj nije uvijek isti kao kod djelovanja in vivo. Tako metilensko
modrilo i u prisustvu askorbinske kiseline djeluje kataliti¢ki. Fenoli i
amini, koji su izrazita sredstva za redukciju, djeluju kao katalizatori
stvaranja hemiglobina. Nastojalo se naéi objasnjenje za te pojave. Ispi-
tivanjem kinetike te reakcije vidi se da je reakcija prvog reda, tj. do-
dana sredstva samo kataliziraju ili inhibiraju osnovni proces.

U krvi in vitro hemoglobin prelazi polagano u hemiglobin. Ovaj se
prelaz normalno defava i u krvi koja cirkulira, ali fermentni sistemi
u eritrocitima vr§e odmah redukciju nastalog hemiglobina, tj. ne dozvo-
ljavaju da se on stvara u veéim koli¢inama (8). Eggleton i Fegler (4)
su nasli da je stvaranje hemiglobina ubrzano ako je uklonjena stroma.
To je zbog toga 8to stroma sadrZava tvari koje stvaraju mehanizam koji
uvjetuje optimalnu koncentraciju reduciranog glutationa, a on je jedan
od vaznih faktora zastite hemoglobina od oksidacije. VaZnu ulogu igraju
i organski fosfati (5). :

Jedan od uzroka stvaranja hemiglobina u organizmu je djelovanje
nekih kemijskih spojeva. Postoji velik broj spojeva koji imaju takvo
djelovanje (8, 6), a najznafajnije grupe jesu —NO,, NO—,, —NO,
—NH, (5). Obzirom na oksidoredukcijski potencijal, malo tih tvari moze
djelovati direktno; one djeluju tek nakon nekih promjena. Tako je dje-
lovanje aromatskih amino i nitro spojeva rezultat prelaza u aminofenole,
a zatim u odgovarajuée kinone koji su oksidirajuée supstancije. Medu-
tim, prema drugoj pretpostavci, ovi kemijski agensi inhibiraju sistem
koji normalno reducira stvoreni hemiglobin u krvi,
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Djelovanje jednog istog spoja na hemiglobin u smislu prelaza u hemi-
globin razli¢ito je in vivo i in vitro. Supstancije koje in vitro stvaraju
hemiglobin dodane krvi koja cirkulira ne moraju djelovati i mogu se
izlutiti bez efekta, jer ne prodiru u eritrocite. Tako kalijev fericijanid
in vitro promptno oksidira sav hemoglobin u hemiglobin dok in vivo
nema djelovanja. :

Jedan od nalina nastajanja hemiglobina iz vilro jest taj da se krv
u obliku krvnih mrlja osusi na zraku (1). Ovdje je obradeno ponasanje
1 utjecaj raznih dodanih tvari u toj reakciji: da li se njihovo djelovanje
mnogo razlikuje od djelovanja tih spojeva u cirkulirajuéoj krvi. Dobi-
veni rezultati gledani sa jednog drugog aspekta mogu koristiti u proma-
tranju sli¢nih procesa in vivo.

MATERIIALI METODA

Metoda i natin na koji se ispitivao stvoreni hemiglobin opisani su
ve¢ prije (1, 2).

Spojevi koji su dodani krvi da bi djelovali na stvaranje hemiglobina
mogu se svrstati u nekoliko grupa. Tako su u prvoj grupi obuhvaéeni
fenoli i amini, zatim neke anorganske soli, te organske boje i neka re-
dukciona sredstva. Koncentracija dodanih supstancija u pokusima izno-
sila je: 0,02%, 0,05%, 0,07%0, 0,1%0, 0,2%/, 0,5%0, 0,7%0, 1%/0, 2%/0 i 4%b.
Uza svaku seriju promatranja djelovanja dodatnih tvari u svrhu kom-
paracije, postavljena je serija s istom krvi bez dodatnih tvari. Prvi uzo-
rak je odmah analiziran, a dalji uzorci za svakih 20 minuta u periodu
vremena od 4 sata. Kod rada s grupom organskih boja koncentracije su
priredene na ovaj nadin: 0,05% boje otopilo se u 0,9% otopini NaCl.
Na 20 ml krvi dodalo se te otopine 0,2 ml, 1, 1,5, 2, 2,5, 3, 4 i 5 ml.
Kontrolnoj seriji se dodao isti volumen fizioloske otopine NaCl kako bi
se dobilo isto razredenje.

REZULTATI

Fenoli 1 amini

Od ove grupe spojeva ispitano je djelovanje hidrokinona, rezorcina,
metola, fenola, pirogalola i anilina.

Hidrokinon izrazito katalizira stvaranje hemiglobina i veé u koncen-
traciji od 0,2% za 20 minuta prevodi sav hemoglobin u hemiglobin
slika 1).

: Rezozcin u niZim koncentracijama ne djeluje znalajnije dok u koncen-
tracijama veéim od 0,2% inhibira stvaranje hemiglobina. Samo u kon-
centraciji od 4% rezorcin se pona$a tako da njegovo djelovanje odudara
od tog zakljutka, Medutim, i u nekim pokusima sa drugim dodatnim
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S1. 1. Stvaranje hemiglobina u prisustvu hidrokinona. Kontrolni uzorak (o), hrv

- sa 0.02% (A), 0.05% (CJ), 0.07% (@), 0.10% (A) i 0.20% (M) hidrokinona.
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SL. 2. Stvaranje hemiglobina u prisustvu metola. Kontrolni uzorak (o), krv sa

0.02% (A), 0.05% (), 0.07% (@), 0.10% (A), 0.20% (H), 0.50°6 (©) i 0.70%
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tvarima ponaSanje supstancija dodanih u koncentraciji vecoj od 1%
razlikuje se od djelovanja u manjim koli¢inama. To moZemo tumaciti
time da su te koncentracije prevelike a da bismo supstanciju u toj koli-
¢ini mogli smatrati katalizatorom.

Metol je dodan krvi samo do koncentracije od 0,7%, jer je ve¢ do-
datkom te koncentracije do§lo do potpunog prelaza hemoglobina u hemi-
globin (slika 2). Metol djeluje kao izraziti katalizator oksidacije hemo-
globina i njegovo je djelovanje snaZnije nego djelovanje hidrokinona.
Tok krivulja s metolom je potpuno drugacije negoli kod drugih ispi-
tanih tvari. Koncentracija hemiglobina na potetku pokusa ostaje skoro
jednaka u sva Cetiri sata suSenja. :

Fenol ne djeluje ni kao izraziti katalizator ni kao inhibitor.

Pirogalol kao dodatna supstancija djeluje izrazito u smislu katalize
stvaranja hemiglobina i dodan u koncentraciji od 2% u periodu od jed-
nog sata prevodi sav hemoglobin u hemiglobin,

Anilin, predestiliran neposredno prije rada dodavan je do koncentra-
cije od 0,5%. Iako su spojevi s aminoskupinom poznati kao stvaraoci
hemiglobina 7 vivo, u na$im ispitivanjima s anilinom to nije bio sludaj.
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SL. 8. Stvaranje hemiglobina u prisustvu kalijeva rodanida. Kontrolni uzorak (o),
krv sa 0.02 (A), 0.05% () 2 0.07% (@) kalijeva rodanida,
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Anorganske soli

Od anorganskih soli ispitali smo djelovanje kalijeva rodanida, kali-
jeva bromida i kalijeva jodida, ali u njihovu ponasanju nije zapaZena
nikakva pravilnost.

Kalijev rodanid inhibira oksidaciju hemoglobina, osim u vrlo visokim
koncentracijama. Na slici 3 prikazan je tok krivulja samo u nekim kon-
centracijama.

Inhibiraju¢e djeluje i kalijev bromid, ali samo u koncentraciji od
0,05%0, 0,1% i 0,2%. Inale ne djeluje znalajnije.

Djelovanje kalijeva jodida mijenja se s promjenon koncentracije: u
niskim koncentracijama ne djeluje znatajnije, u srednjim katalizira, a u
koncentracijama veéim od 1% inhibira stvaranje hemiglobina.

Organske boje

Ispitali smo djelovanje slijedeéih boja na reakciju stvaranja hemi-
globina pri suSenju krvi: rodamina B, eozina, bengalske roze, tionina,
janusova zelenila, briljantalizarinskog modrila, indigo sulfonatskog na-
trija, toluidinskog modrila i metilenskog modrila. Djelovanje metilen-
skog modrila obradeno je samo i zajedno s askorbinskom kiselinom.

Rodamin B djeluje u svim koncentracijama (osim najveée: 5 ml 0,5%
boje na 20 ml krvi) inhibirajuée na stvaranje hemiglobina.

odavanje eozina krvi poveéava koncentraciju stvorenog hemiglobina
su$enjem.

Bengalska roza djeluje kao inhibitor ove reakcije. Na slici 4 prikazana
je reakcija samo u nekim koncentracijama. Kako su neki od pokusa
djelovanja organskih boja na ispitanu reakciju radeni za ljetne Zege,
kad je temperatura bila znatno vifa od uobitajene sobne temperature,
to i kontrolna serija u prvom uzetom uzorku sadr¥ava odredeni posto-
tak hemiglobina. Vrijeme koje je potrebno za pripremu krvi prije
spektrofotometrijskog mjerenja bilo je dovoljno da se oksidirao jedan
dio hemoglobina. U tu svrhu analizirano je zajedno nekoliko uzoraka
kfvli), koji su svi veé u prvoj analizi sadr¥avali jednu veéu koli¢inu hemi-
globina. .

Tionin djeluje kataliti¢ki na stvaranje hemiglobina.

Janusovo zelenilo u ni%im koncentracijama do 2 ml 0,05% boje ne
djeluje znalajnije. U veéim koncentracijama djeluje izrazito katalititki.

Briljantalizarinsko modrilo, osim u koncentraciji od 4 i 5 ml 0,05%
otonine boje na 20 ml krvi, ne djeluje znatajnije na stvaranje hemi-
globina.

Indigosulfonatski natrij djeluje u ispitanoj reakciji pozitivno. Nje-
govo djelovanje raste uporedo s poveéanjem koncentracije.

Djelovanje toluidinskog modrila je u ispitanim uvjetima i koncentra-
cijama katalititko. Na slici 5 prikazane su neke od ispitanih koncen-
tracija.

Kg«ncen-tracije metilenskog modrila razlikovale su se od onih u osta-
lim pokusima s organskim bojama. Poletne k‘onccnytracije niZe su negoli
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Sl. 4. Stvaranje hemiglobina u prisustvu boje bengalska roza. Na 20 ml krvi

dodano 5.0 ml 0.9%% NaCl (konirolni uzorak) (o) odnosno 5.0 ml 0.9%% NaCl
koji sadr#i 0.002% (A\), 0.005% i 0.01% (@) bengalske roze.

u ostalim pokusima s organskim bojama: uzeto je 0,1 ml 0,05%6 otopine
na 20 ml krvi, pa zatim 0,8 ml, 0,5, 1, 1,15, 2, 2,5, 4 i 5 ml. U svim
ispitanim uslovima metilensko modrilo je kataliziralo stvaranje hemi-
globina. Na slici 6 vidi se tok krivulja samo u nekim ispitivanim uslo-
vima. U pokusima, u kojima je osim metilenskog modrila dodavana i
askorbinska kiselina, zapaZeno je brZe nastajanje hemiglobina.
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Sl. 5. Stvaranje hemiglobina u p;isustvu toluidinskog modrila. Na 20 ml krui
dodano 50 ml 0.9°/0 NaCl (kontrolni uzorak) (o), odnosno 5.0 ml 0.9°/0 NaCl
koji sadrzi 0.025% (/\), 0.080% ([J) i 0.05% (@) toluidinskog modrila.

HKedukciona srédstva )
Askorbinska kiselina djelovala je u nadim uslovima inhibitorno. Na
slici 7. prikazane su krivulje s nekima od ispitanih koncentracija.
Tiozinamin u koncentracijama veéim od 0,05% djeluje kataliti¢ki na
st‘va;ranje hemigl-obina. ’ , ; :
Glutation je dodan krvi samo u dvije koncentracije, i to 0,01% i

0,02%. U obje ove koncentracije on katalizira stvaranje hemiglobina
(slika 8).
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Sl. 6. Stvaranje hemiglobina u prisustvu metilenskog modrile, Na 20 ml krvi .
dodano 3.0 ml 0.9%/0 NaCl (kontrolni uzorak) (o) odnosno 0.033% (/\), 0.041%0
() i 0.050% (@) metilenskog modrila.

Djelovanje cistina ispitano je u koncentraciji od 0,02%, 0,05%0, 0,07%,
0,1%0 1 0,14%0. Svi uzorci koji su sadrzavali cistin, imali su veéi postotak
- hemiglobina negoli kontrolna serija.

Kod analiza sa cisteinom moZe se zakljutiti da njegovo djelovanje u
ispitanim koncentracijama (0,02%o, 0,05%, 0,07%o, 0,1%, 0,2% i 0,55%)
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Sl. 7. Stvaranje hemiglobina u prisustvu askorbinske kiseline. Kontrolni uzorak
(0), krv sa 0.02% (A), 0.05% ([J) ¢ 0.07% (@) askorbinske kiseline.

ne pokazuje izraziti efekt ni u smislu katalize ni u smislu inhibicije stva-
ranja hemiglobina.

Kinetika reakcije

Promatranjem reakcije stvaranja hemiglobina kod suenja krvi u pri-
sustvu stranih tvari s aspekta kemijske kinetike i raéunanjem konstante
brzine reakcije prema zakonima za reakcije prvog reda, utvrdili smo da
je i ovaj proces, kao i stvaranje hemiglobina sufenjem krvi bez doda-
taka katalizatora ili inhibitora (2), reakeija prvog reda. To je dokaz da
dodane tvari zaista ne ulaze u reakciju kao reaktanti. U tablici 1 iza-
brali smo jednu od serija eksperimenata za koju su izneseni rezultati za
konstantu brzine reakcije u toku cijelog pokusa.
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SL. 8. Stvaranje hemiglobina u prisustou glutationa. Kontrolni uzorak (o), krv
sa 0.01% (A\) i 0.02% ([J) glutationa.

_Tablica 1
Stvaranje hemiglobina u krvi u prisustvu fenola (4/o)
5 100
t t X | > & 100 — x’ s 04348
lg -+
0 41 .
20 415
40 43
60 46,5
80 0 45,3 0 100 0,00000 —
100 20 50,9 5,6 94,4 0,02508 (0,00125)
120 40 522 6,9 584 0,03105 0,00077
140 60 54,5 9.2 90,8 0,04191 0,00070
- 160 80 57,1 12,4 87,6 0,05750 0,00072
- 180 100 60,7 15,4 84,6 0,07263 0,00072
200 120 64 18,7 81,3 0,08991 0,00075
220 140 67 217 78,3 0,10624 0,00076
240 160 59,8 24,5 755 0,12205 0,00076
90955 ; X = 0,00074
t1/3 P b S 400 minuta k = 0,00173
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DISKUSIJA

Iz eksperimentalnih podataka vidi se da mnoge supstancije dodane
krvi pri su$enju djeluju na stvaranje hemiglobina drugacije nego in vivo.

Fenoli 1 amini su izrazita sredstva za redukciju, pa bismo olekivali
da ¢e generalno inhibirati istraZivanu reakciju. Ustanovljeno je, medu-
tim, da se takve inhibicije pojavljuju razmjerno rijetko i samo u odre-
denim uslovima. Tako hidrokinon snaZno katalizira stvaranje hemiglo-
bina pri suSenju krvi sve do 100% u razmjerno kratkom vremenu. Sl.}éno
utjetu pirogalol i metol na brzinu reakcije, iako je sam tok krivulja u
sve tri reakcije drugaciji. Anilin 1 fenol ne pokazuju izrazito djelovanje
ni u jednom ni u drugom pravcu. Ovo, na prvi pogled neoéekivano,
ponasanje polifenola povezuje se s peroksidnim karakterom oksihemo-
globina. Molekularni kisik, koji se kao takav veZe na hemoglobin, nije
aktivan u smislu oksidacijske reakcije. Kad sada neko sredstvo za reduk-
ciju veze jedan atom tog kisika u peroksidu, drugi atom se aktivira i
postaje sposoban da oksidira hemoglobin u hemiglobin. U pojedinostima
taj je proces vrlo sloZen, a uglavnom karakteriziran time $to kisik, posre-
dovanjem polifenola, oduzima hemoglobinu elektrone i pri tom se stvara
kinon i hemiglobin. Medutim, u veéini koncentracija fenoli mogu tako
nastali hemiglobin opet reducirati u hemoglobin, pa zbog toga djeluje
inhibitorno.

Utjecaj anorganskih neutralnih soli nije izrazit. Postoje slabiji katali-
ticki kao i inhibitorni efekti. Neutralne soli mogu inae kod drugih ke-
mijskih reakcija izazvati primarne ili sekundarne elektrolitske efekte,
a time pospjesuju ili usporuju brzinu tih reakcija. U ovoj reakciji se to
ne dogada. Moze se smatrati da je ta reakcija tako sloZena, da jedno-
stavniji utjecaji ne dolaze do znatnijeg izraZaja.

Utjecaj organskih boja na ovu reakciju je od narotitog interesa, jer
se neke organske boje upotrebljavaju za lijeenje prirodene ili stedene
hemiglobinemije. Djelovanje ovisi i o dodanoj koli¢ini (6, 7, 8). Ispi-
tano je djelovanje tionina, nilskog modrila, krezilnog modrila, kapri-
ovog modrila, metilenskog modrila i toluidinskog modrila; pri tom se je
utvrdilo da je djelovanje skoro podjednako (9). Djelovanje organskih
boja tumati se i peroksidnim karakterom oksihemoglobina. Uloga organ-
skih boja u reakciji hemoglobin-hemiglobin je uloga katalizatora. Or-
ganske boje predstavljaju oksidirani oblik odredenog redoksnog sustava.
Ove redoksne boje poznate su kao katalizatori drugih redoksnih reakcija.
Zbiva li se koja redoksna reakcija sporo, mada su termodinami¢ki uslovi
povoljni, kaZe se da postoje kinetitke smetnje, a takve smetnje mogu
odstraniti redoksni katalizatori, npr. redoksne boje sa srednjim normal-
nim redoksnim potencijalom. Zbog toga se i metilensko modrilo u za-
jednici s askorbinskom kiselinom upotrebljava u terapijske svrhe za lije-
¢enje hemiglobinemije. Metilensko modrilo pospjesuje reduktivno dje-
lovanje askorbinske kiseline na hemiglobin, brzo se stvara hemoglobin,
koji dalje utjecajem kisika prelazi u oksihemoglobin. Pri izvodenju po-
kusa suSenja krvi u prisutnosti organskih redoksnih boja, bilo je zna-
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Cajno da te boje oboje krv. Postojala je zbog toga moguénost da se do-
biju krivi podaci kod opti¢kih odredivanja hemiglobina diferencijalnom
spektralnom fotometrijom. U toku rada je, medutim, ustanovljeno da su
rezultati bili uvijek jednoznatni, bez obzira na to koja je redoksna boja
bila upotrijebljena. Iz ove se &njenice mo¥e zakljuditi da obojenost krvi
u prisustvu organskih boja nije smetala kod optitkih odredivanja hemi-
globina. Organske redoksne boje pretesno djeluju pozitivno katalititki
na stvaranje hemiglobina kod suSenja krvi. Metilensko modrilo to &ni
¢ak i u prisustvu askorbinske kiseline. Postoji, dakle, bitna razlika u dje-
lovanju tih boja in vitro s jedne strane i in vivo s druge strane. Ta
Cinjenica se moZe tumaliti i tako da su in vivo prisutni redukcioni sistemi
koji mijenjaju smjer zbivanja u smislu stvaranja redukcionih oblika
hemoglobina, a u odsutnosti tih sistema — in vitro, nakon djelomiénog
osuSenja krvi — redoksni katalizatori pospjeSuju reakcije koje idu u
drugom smjeru, u smjeru stvaranja hemiglobina.

Kao posljednja grupa upotrijebljena su sredstva za redukciju, i to
askorbinska kiselina i organski spojevi sumpora. Askorbinska kiselina,
kao jako reduktivno sredstvo, snaZno inhibira stvaranje hemiglobina pri
suSenju krvi. Cini se da je to obi¢na redukcija. Medutim, priliéno neole-
kivano bilo je da tiozinamin, glutation i cistin kataliziraju tu reakciju.
Svakako se vidi da je utjecaj tih tvari zamr¥ene naravi, pa ée za pot-
pu,lx{m razjaSnjenje njihova djelovanja biti potrebno izvriiti veéi broj
pokusa.

Kinetika ovih procesa nije bila poznata. Mi smo istraZivali u prija-
Snjem radu (2) kinetitku obradu osnovne reakcije stvaranja hemiglobina
pri suenju krvi. U ovim smo ispitivanjima istraZili tok kinetitke reak-
cije u prisutnosti raznih supstancija koje su dodane u malim koli¢inama.
Reakcija tete i ovdjec prema zakonima kemijske kinetike za reakcije I
reda, tj. dodane tvari samo kataliziraju ili inhibiraju osnovni proces
ne ulazeéi u samu reakciju kao reakcione komponente.

ZAKLJUCAK

Ispitan je utjecaj veéeg broja fenola i amina, anorganskih soli, organ-
skih boja 1 nekih reducirajuéih supstancija na stvaranje hemiglobina kod
suSenja krvi. Neke od ispitanih tvari nemaju veéeg efekta na reakciju,
dok druge djeluju kao jadi ili slabiji aktivatori ili inhibitori. Utjecaj
tih supstancija ispitan je i sa stajalita kemijske kinetike, pa je utvr-
deno da se proces stvaranja hemiglobina pod tim uslovima zbiva prema
zakonima kinetike za reakcije I reda.-

Literatura

1. Mikac-Devi¢, D., Weber, K.: Glasnik hemijskog drultva, Bgd, 26, (1961) 197.
2. Mikac-Devié, D.: Arh. hig. rada i toksikol. 14, (1968), 179.

3. West, §., Todd, W.: Textbook of biochemistry, Maemillan Co, N. Y. 1955.

4. Eggleton, P., Fegler, G.: Quat. ]J. of Expt. Physiol. 87, (1952), 168.



9269 . Dvudanka Mikac-DEvic

. Warburg, 0., Christian, W.: Biochem. Z. 242, -(1981), 206.

_ Fineh, A.: New Engl. J. Med. 239, (1948), 470.

. Warburg, O., Reid, A.: Biochem Z. 242, (1931), 149.

. Kiese, M.: Biochem. Z: 316, (1944), 262.

. Kiese, M., Waller, H.: Arch. Exp. Path. Pharm. 213, (1951), 44.

WO 00 ~3 O LOv

Zusammenfassung

DIE BILDUNG DES HAMIGLOBINS BEIM TROCKNEN
DES BLUTES.
111 DIE WIRKUNG VERSCHIEDENER FAKTOREN AUF
DIE BILDUNGSGESCHWINDIGKEIT DES HAMIGLOBINS

Es wurde der Einfluss verschiedener chemischer Stoffe auf die Reaktion der Héimi-
globinbildung wihrend des Trocknens des Blutes untersucht. Es wurden verschiedene
Gruppen der Zusatzstoffe verwendet, wie Phenole und aromatische Amine (Phenol,
Hydrochinon, Resorcin, Metol, Pyrogallol und Anilin), organische Farbstoffe (Rhoda-
min B, Eosin, Rose Bengale, Thionin, Janusgriin, Brillantalizarinblau, Indigosulfonat,
Toluidinblau und Methylenblau) und ausgesprochen reduzierend wirkende Stoffe
(Ascorbinsiure, Thiosinamin, Glutathion und Cystin). Der Zweck dieser Versuche war
festzustellen, ob die Wirkung der genannten Stoffe bei Trocknen des Blutes sich we-
sentlich von ihrer Wirkung in vivo im Blutkreislauf unterscheidet, da ja bekannt ist,
dass manche Fremdstoffe ohne nennenswerte Wirkung im Blutkreislauf, wieder ausge-
schieden werden. P
. Fiir Phenole und aromatische' Amine wire zu erwarten, dass sie allgemein die Hé-
miglobinbildung beim Bluttrocknen inhibieren wiirden. Die Versuche zeigten jedoch,
dass dies nicht immer der Fall ist. Hydrochinon katalysiert z. B. kriftig die Hamiglo-
binbildung wihrend dem Bluttrocknen. Solches Verhalten der Polyphenole wird mit
dem Peroxydcharakter des Oxyhidmoglobins in Zusammenhang gebracht.

Der Einfluss der anorganischen Neutralsalze auf die Himiglobinbildung wihrend
dem Bluttrocknen ist nicht wesentlich. ‘

Die organischen Redox-Farbstoffe wirken vorwiegend positiv katalytisch auf die
Himiglobinbildung wéhrend dem Bluttrocknen. Methylenblau wirkt in diesem Sinne
selbst bei Anwesenheit von Ascorbinsaiire. Es besteht demzufolge einwesentlicher
Unterschied in der Wirkung dieses Farbstoffes in vivo im Blutkreislauf und in vitro
beim Bluttrocknen, Dies steht offenbar im' Zusammenhang mit der Wirkung der Re-
duktasensysteme des Blutes, die sich beim Bluttrocknen inaktivieren.

Ascorbinsaiire als starkes Reduktionsmittel inhibiert hervorragend die Hamiglobin-
bildung wihrend des Bluttrocknens. Thiosinamin, Glutathion und Cystin wirken po-
sitiv katalytisch. : Y

Bei der Priifung der Kinetik dieser Reaktionen wurde festgestellt, dass die Zusatz-
stoffe die Reaktionsordnung nicht dndern. Auch bei Anwesenheit so verschiedener

Stoffe bleibt die Reaktion I. Ordnung.
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