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I. E i n l e i t u n g .  

Die folgenden Untersuehungen nahmen ihren Ausgang yon einer 
Beobachtung, die bei Gelegenheit von vergleichenden Versuchen fiber die 
Wirkung yon l~6ntgenstrahlen verschiedener Wellenl~nge an Eiern 
des I)ferdespulwurms gemacht wurdel). Es zeigte sich n~mlieh, dal~ 
die Empfindlichkeit der Eier ffir R6ntgenstrahlen nicht nur beim 
Vergleich yon Eiern verschiedener Entwicklungsstadien (Ein- oder 
Mehrzellenstadium) sich voneinander unterscheidet, sondern dab sie 
aueh in versehiedenen Phasen des Einzellenstadiums variiert, indem sie 
kurz vor dem Beginn der Zweiteilung stark zunimmt und nach der 
vollzogenen Zweiteilung" rasch wieder absinkt. 

Die Uberlegungen. worin dieses auff~llige Verhalten der Askariden- 
eier seinen Grund haben k6nne, ffihrten unter Beriicksichtigung des 
bisher vorliegenden Beobachtungsmaterials zu verschiedenen Er- 
kl~rungsm6glichkeiten, so dal3 weitere Versuche angezeigt erschienen, 
um das Wesen des sich hier offenbar verbergenden gesetzm~l~igen 
Verhaltens der Zelle aufzukl~ren. 

Die bisherigen Erfahrungen fiber den Zusammenhang zwischen 
ROntgenstrahlenempfindlichkeit und Zellcharakter sh~d am sch~rfsten 
zusammengefal~t in dem Gesetz von B e r g o n i 6  und T r i b o n d e a u 2 ) ,  
nach welchem die l~Sntgenstrahlen um so starker auf die Zelle wirken, 
1. je gr6Ber die reproduzierende F~higkeit der Zelle ist, 2. je l~nger 
ihr karyokinetischer Werdegang ist (,,que leur devenir karyokin6tique 
est plus long") und 3. je weniger ihre Morphologie und ihre Funktionen 
endgfiltig festgelegt sind (,,que leur morphologie et leurs fonetions 
sont moins definitivement fix6es"). 

Von diesen drei S~tzen sind der elste und dritte ohne weiteres zu 
verstehen, der zweite Satz wird verst~ndlich, wenn man berficksiehtigt, 

1) H. t to l thusen ,  Fortschr. a. d. Geb. d. l~Sntgenstr. 2~, 213. 1920. 
~) J. Bergoni 6 und L. Tr ibondeau,  Compt. rend. 143, 983. 1906. 
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dal~ die genannten Autoren ihr Gesetz im Anschlul~ an ihre Beobach- 
tungen fiber die auffMlend grol~e Radiosensibilit~t der spezifischen 
ttodenzellen aufgestellt haben, welche die Empfindlichkeit der t taut  
noch um ein Erhebliches fibertrifft. Er soll zum Ausdruck bringen, 
dal~ die Verletzlichkeit der Zelle um so grSfter gefunden wird, je l~nger 
die Entwicklungsreihe eines bestimmten Zelltypus bis zur reifen Zelle 
ist, wobei vor Mlem an die Spermiogenese gedacht wurde. 

Die Erfahrung, daft es vor Mlem sich lebhaft teilende Zellen sind, 
welche eine grofte R6ntgenstrahlenempfindlichkeit auszeichnet, in 
den Samenkan~lchen die samenbildenden Zellen, nicht die Sertolischen 
Zellen, an der Haut die Zellen des Stratum germinativum, an den 
Lymphfollikeln die Keimzentren, bei den Tumoren die r asch wachsenden, 
wurde yon K r a u s e  und Z i e g l e r  1) schon 1906 dahin gedeutet, daft 
ffir den Grad der l~adiosensibilitKt weniger die Zellart se]bst, als viel- 
mehr der Zustand der Zelle bestimmend ist, in welchem sie sich zur 
Zeit der Bestrahlung befindet. Und zwar scheint die Wideistands- 
f~higkeit der Zelle in allen Stadien der Kernteilung am geringsten zu 
sein. Auch R e g a u d  und B l a n c  2) entnehmen aus ihren Beobachtungen 
an bestrahlten Rattenhoden, dal~ die Karyokinese ein Zeitpunl~t be- 
sonders leichter Verwundbarkeit ffir die samenbildenden Zellen sei. 
Verschiedene chemische und physikMische Eigenschaften des Chro- 
matins werden als die Ursache der wechselnden Strahlenempfindlichkeit 
angesehen. Die grSBere Widerstandsf~higkeit der Spermatozoen wird 
mit dem kompakteren Chromatin erklg, rt, wohingegen die empfindlichen 
Spermatogonien durch ein fein verteiltes Chromatin ausgezeichnet sind. 

Aber diese Beobachtungen sind nicht eindeutig3). Was die gr6~ere 
Empfindlichkeit der Spermatogonien im Vergleich mit den Spermatozoen 
anbelangt, so kann man sie nach dem Gesetz von B e r g o n i g  - T r i b o n  - 
d e a u  dadurch erkl~ren, dal~ erstere einen lgngeren karyokinetischen 
Werdegang vor sich haben nach K r a u s e  und Z ieg l e r ,  dagl sic sich im 
Gegensatz zu den Spermatozoen stets in lebhafter Teilung befinden. 
Die verschiedenartige Verteilung der Chromatinmasse braucht zur 
Erkl~rung der Sensibilitgtsunterschiede nicht herangezogen zu werden. 
Jedoch ist es selbst fraglich, ob die EmpfindlichkeitssteigeIung im 
Stadium der Zellteilung mit den spezifischen Vorgangen der Kern- 
teilung in unmittelbarem Zusammenhang steht oder ob sie nicht nur 
ganz MIgemein der Ausdruck f fir eine Zunahme der Verletzlichkeit ist, 
welche durch die Stoffwechselgr61~e bestimmt wird. Schon von H o l z -  
k n e c h t  wurde darauf hingewiese~, dal~ eine Zelle um so leichter durch 

1) Krause und Ziegler, Fortschr. a. d. Geb. d. RSntgenstr. 10, 126. 1906. 
2) 1% ~gaud und Blanc, Compt. rend. de la soc. de biol. 61, II, 163, 390, 652, 

731. 1906. 
3) Vgl. dazu auch G. ttertwig, Str.-Ther. Ill, 833. 1920. 
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R6ntgenstrahlen geschSdigt wird, je rascher ihr Stoffwechsel abl~uft 
und je pIotoplasmareicher sic ist. Auch die Beobaehtungen yon 
S c h w a r z  1) fiber die Abhi~ngigkeit der Radiosensibilitiit eines Gewebes 
von seiner Blutffillung scheinen sich unter dem Gesichtspunkte eines 
erhShten Stoffweehse]s am besten erklii.ren zu ]assen. Und daft der 
Beginn der Zell~eilung durch eine bedeutende Steigeru~g des Stoff- 
wechsels, gemessen an der GrSfte der Atmung, eingelei~e~ wird, Jst aus 
den Versuehen yon W a r b u r g  2) am Seeigelei bekannt.  Zwar ffir den 
Vergleich der Strahlenemlafindliehkeit verschiedener Zellarten kommen 
wir mit  dem Begriff der StoffwechselgrSfte als mal3gebendem Prinzip 
nicht aus. Das geht sehon daraus hervor, dab die Leberzelle, trotz 
,ihres groften Stoffweehsels gegen die l~Sntgenstrahlen relativ unem- 
pfindlich ist. Aber es wgre doch mSglieh, daft man die Empfindlichkeits- 
unterschiede ein und derselben Zellgattung unter verschiedenen ~Be- 
dingungen mit  ihrer Stoffwechselgr6fte in Zusammenhang bringen 
kSnnte. Wir sehen also, daft fiber den Zusammenhang zwischen Intensi-  
tgt  der Strahlenschiidigung und Zellteilung einerseits, Gr6fte der 
Strahlensch~digung und Stoffwechsel andrerseits zwar eine Reihe yon 
Beobachtungen vorliegen, dab es aber bisher nieht mSglich ist, lest- 
zustellen, welche Funk~ionen der Zelle die Sensibilitgt ffir RSntgen- 
strahlen wesentlich beeinflussen. 

Ffir die Beantwortung aller dieser Fragen elwiesen sieh Eier yon 
Ascaris megalocephMa als ein besonders geeignetes Versuehsmaterial. 
Einmal handelt  es sich um Objekte, welche sich unter  verschiedenen 
Bedingungen fiir ihren Stoffwechsel dureh Ver~inderung der Temperatur  
und Sauerstoffzufuhr untersuchen lassen, und zweitens befinden sich, 
wenigstens im Anfang der Entwieklung, die grofte Mehlzahl der Zellen 
in der gleichen En~wieklungsphase, deren Verlauf sich vorausbest immen 
li~ftt, so daft man immer eine grofte Anzahl yon Exemplaren in dem glei- 
chen jeweils gewiinschten Teilungsstadium untersuchen kann. 

Dureh eine grofte Zahl von Untersuchungen an Askarideneiern 
unter  den verschiedensten Versuchsbedingungen konnte der Naehweis 
erbracht werden, daft sich die Empfindlichkeitssteigerung der Zellen 
wghrend der Teilung auf gewisse Stadien der Mitose beschriinkt und dab 
hierbei ebenso wie ffir die Herabsetzung der Empfindlichkeit  der Eier 
wi~hrend der Anoxybiose die morphologischen bzw. physikMisch- 
chemischen Verhgltnisse des Kerns best immend sind. An- und Ab- 
wesenheit von Sauerstoff ffir sich allein beeinfluftr die Radiosensibilitgt 
der Eier nicht, deutlich dagegen die Temper~tur.  Der Naehweis einer 
Beeinflussung der Strahtenemlofindlichkeit durch die GrSfte des Energie- 
umsatzes in der Zelle konnte nicht erbracht  werden. 

1) Schwarz, Wien. klin. Wochenschr. Nr. 11, S. 397. 1910. 
2) O. Warburg ,  Asher Spiros. Erg. d. Physiol. 14, 253. 1914. 

1" 
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Die Versuche wurden dureh  eine Bes%immung des Grades der Schs 
gung in ihrer Abh~ngigkei t  yon  der Intensit /s  der Best rahlung einge- 
leitet, wobei sich herausstell te,  dab die Kurve .  welche den Zusammen-  
hang  zwisehen BestrahlungsgrOBe und  Intensi tKt  der Wirkung  wieder- 
gibt,  am besten durch die A n n a h m e  einer sehr verschiedenen Em-  
pfindliehkeit  der e inzelnen Eier erklKrt wird, welche sich nach dem 
GauBschen ]~ehlergesetz u m  eine mit t lere  Empfindl ichkei t  gruppieren.  

I I .  V e r s u c h s o b j e k t  u n d  V c r s u c h s a n o r d n u n g .  

Asearideneier wurden zum erstenmal yon Pe r thes  l) ftir die Untersuchung 
tier I%Sntgenstrahlenseh~digung benutzt und haben sich seither als ein sehr brauch- 
bares Versuehsmaterial erwiesen, welches einerseits dureh eine grol]e l%adiosensibili- 
t/it, andererseits dutch groBe Widerstandsf/ihigkeit gegen s Einfliisse aus- 
gezeiehnet ist. Die undurchdringliehe Schale, welche die Eier umgibt, ist die Ur- 
sache dieser Unabh/s vom umgebenden Milieu, welehe soweit geht, dab 
die Eier sieh sogar in den meisten Konservierungsmitteln noeh weiter entwickeln, 
maeht aber andrerseits die Anwendmlg pharmakologiseher Mittel, welche beim 
Studium der Entwicklungsvorg/s an Seeigeleiern so wertvolle Resultate gezeitigt 
hat, zur UnmSglichkeit. Nur die Sauerstoffatmung wird dutch die Eihtille nicht 
besehr/~nkt und kann daher dureh Xnderung des Sauerstoffpartialdruckes im 
umgebenden Milieu beeirrfluBt werden. 

Die Bestrahlung der aus frischen Wiirmern entnommenen Eier wurde mit 
einer GltihkathodenrShre bei mittelharter Einstellung vorgenommen, wobei darauf 
Weft gelegt wurde, dab die Pr~tparate, welche miteinander verglichen werden sollten, 
sich unter den gleichen geometrischen und den gleichen Bedingungen der Absorp- 
tion inbezug auf die Antikathode der RShre befanden~). 

Nach der Bestrahhmg wurden die Eier auf ihrer Unterlage in eine feuchte 
Kammer gestellt und in einem Brutschrank yon 22 ~ zur Entwicklung gebracht, 
die bei dieser Temperatur in 8--10 Tagen soweit fortgesc}n4tten ist, dal] sich in 
allen normal entwickelten Eiem lebhaft bewegliche, mehrfach eingerollte Wtirmchen 
gebildet haben. "Die unter dem Einflul~ der RSntgenstrahlen auftretenden Sch/s 
gungen machen sich, je naeh der Intensitat, mit welcher die R5ntgenstrahlen 
gewirkt haben, friiher oder sp/iter geltend und bestehen bei leichten Graden der 
Beeintrs nut in einer VerzSgerung der Zellteilung, bei sts Bestrah- 
lung in Unregelm/~l~igkeiten der Zellbildung, Asymmetrien bei der Teilung, eigen- 
~rtigen MiBbfldungen in Gestalt yon Auswiiehsen und Vakuolen an den Embryonen, 
bei den st/irksten Graden der Sch/idigung in einem u Sistieren der Ent- 
wicklung auf einer mehr oder minder friihen Entwicklungsstufe, meist im Stadium 
eines unregelmagigen Zellhaufens. 

I n  den folgenden Unbersuchungen,  bei denen es wenJger auf eine 
Analyse der Ar t  und  Weise der u t t e r  dem EinfluB der R6ntgens t rah len  
auf t re tenden  Schs als darauf  ankommt ,  e inen MaBstab ffir 
den Grad der S t rah lenwirkung zu gewinnen,  wurden die Er fahrungen  

1) Pe r thes ,  Dtsch. reed. Wochenschr. Nr. 17, S. 632. 1904. 
2) Da in den sps zu besehreibenden Versuehen im allgemeinen nur gleich- 

zeitig bestrahlte Pr/iparate miteimtnder vergliehen wurden, so konnte die Dosierung 
nach d6r Zeit Ms ausreiehend betraehtet und yon einem exakten direkten Do- 
sierungsverfahren abgesehen werden. YXrur Versuche 2 - 4  maehen hiervon eine 
Ausnahme. 
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eigener frfiherer Untersuchungen 1) beIficksichtigt, nach welchen der 
Eintr i t t  der Schiidigung ffir die einzelnen Eier in sehr weiten GIenzen 
schwankt und man n u r n u s  der Ausz~hlung einer .grol~en Zahl 
von mehreren t tunder t  Eiern vergleiehbare Werte zu erhalten vem~ag. 
Die zahlenmiiBige Angabe in Prozenten, wieviele Eier am Ende der 
embryonalen Entwicklung normal entwickelte, wie viele mil~gebildete, 
wieviele endlich in ihrer Entwicklung vollstiindig gehemmte Em- 
bryonen enthielten, ergab einen befriedigenden Ausdruck fiir den G~ad 
der Sch~digung in jedem einzelnen Fnlle. Da die Unte~schiede zwischen 
gesch~digten und nichtgeschgdigten Individuen am Ende der Ent-  
wicklung im Ei am schS, rfsten hervortreten und in der aJ~gegebenen 
Form der Auswertung ein ausreichendes BiM des Mal]cs der Strahlen- 
wirkung ergaben, so erfibrigt sich eine vergleichende Beobachtur~g der 
einzelnen Serien vor diesem Zeitpunkt der beendeten embiyonalen 
Entwicklung. Ebenso wurde die Ubersieht fiber die an den einzelnen 
Pr~paraten auftretenden Strahleneffekte durch eine fiber die von uns 
durchgeffihrte Dreiteilung hinausgehende Differenzieru~g der einzeh~en 
Formen der auftretenden M~$bildungen nicht deutlicher. Dagegen 
erschien es wiehtig, dem Zusammenhang zwischen der Dauer der Bestrah- 
lung und dem Grade der Zellsehiidigung Aufmerksamkeit  zu schenken. 

I I I .  B e z i e h u n g e n  z w i s e h e n  B e s t r a h l u n g s d a u e r  u n d  Z e l l -  
schS~digu ng. 

Wenn man Askarideneier mit  waehsenden Dosen yon R6ntgenstrah- 
len bestrahlt, so ist es nicht etwa so, da$ der Beginn der Sehiidigung 
aueh nur ffir einen Tell der Eier bei derselben Dosis l~ge. Es schwankt 
vielmehr die schw~tehste Dosis, bei der eine Schgdigung beginnt, und 
die sti@kste Dosis bei we|cher noch einzelne normal entwickelte Em- 
bryonen gefunden werden, in sehr weiten Beobachtungsgrenzen. Dieser  
Versehiedenheit der Reaktionsweise der Einzelindividuen, welche dazu 
ffihrt, dab man unter einer gr61~eren Zahl von bestrahlten Eiern am Ende" 
der Entwicklung stets normale und vSllig in der Entwicklung gehemmte 
Exemplare nebeneinander erhiilt, wurde schon yon P e r t h e s  in seiner 
oben angefiihrten Arbeit gemacht  und ist eine Erscheinung, ffir die sich 
eine ganze l~eihe Parallelen heranziehen lassen. Vergiftet man Piotozoen 
mit  AtropinlSsungen 2) so l i eg t  die wirksame Konzentrat ion fiir die 
einzelnen Individuen in sehr verschiedener HShe. _i~hnliches finder sich 
bei tier Hamolysea), iihnliches bei Bakterien. M a d s e n  und N y m a n  4) 
suehten zum ersten Male naeh dem Gesetz, welches den zeitlichen Ver- 
lauf des Absterbens yon Bakterien in GiftlSsungen beherrseht und 

1) H. Hol thusen ,  1. c. 
~) S. v. Prowazek,  Arch. f. Protistenk. ~0, 201. 1910. 
a) K. A. Hasselbalch,  Biochem. Zeitschr. 25, 367. 1910. 
4) Th. Madsen und M. N y m a n ,  Zeitschr. f. Hyg. 5~', 388. 1907. 
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fanden, dab die Abnahme der Keimzahlen 1nit der Zeit nach Art  einer 
monomolekularen Reaktion erfolgt. Die gleiche Formel stellte H a s s e l  - 
b a l c h  fiir die Lichth'~molyse sensibilisierter Erythrocyten auf. 

Es ist ohne weiteres ersichtlieh, dab die Abh/tngigkeit der Sch/idigung 
der Askarideneier yon der Bestrahlungszeit jedenfalls nicht durch eine 
logarithmische Kmrve zur Darstellung gebracht werden kann, was 
der lVall sein mfifJte, wenn das von M a d s e n  und N y m a n  fiir den 
~all des Absterbens einer Bakterienmenge angewandte Gesetz der mono- 
molekularen Reaktion auch fiir den von uns beobaehteten Vorgang, 
welcher seiner Natur  nach mit  dem genannten durchaus vergleichbar 

f ~ f  
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ist, zutreffend a,wgre. Eir.e 
solche logarith~ische Kurve  
Jst in Abb. 1 zum Vergleich 
ges~richelt eingezeichnet. Sie 
weicht in ihrer lq'orm yon 
der beobachteten weitgehend 
ab. Die Beobachtungen an 
Bakterien setzen ja auch 
theoretischen Erklgrungen 
groBe Schwierigkei~en entge- 
gen, denn ein exponentieller 
Verlauf der Absterbekurve 
besagt nichts anderes, als dab 
die Geschwindigkeit des Ab- 

sterbens von Bakterien unabhgnglg yon der Zeit ist, die sie in der desinfi- 
zierenden L6sm~g gelegen haben. Das ist biologisch schwer versti~ndlich. 
Viel ngher liegt der Gedanke, ffir die Tatsache, dab nicht alle Individuen 
yon dem wirksamen Agens in derselben Zeit geschgdigt werden, Variatio- 
nen der Empfindlichkeit der Einzelindividuen verantwortlich zu machen. 
Wit wtirden dann yon einer mittleren Empfindlichkeit auszugehen haben, 
um welche sich nach den Gesetzen der Wahrscheinlichkeit die Einzel- 
individuen nach steigender und fMlender Empfindlichkeit gruppieren 
wfirden. In  der Schiidigungskurve wfirde die Gegend der mittleren und 
somit auch der wahrscheinlichsten Empfindlichkeit dutch die Stelle des 
steilsten Anstiegs, d. h. die rascheste Z u n a h m e  der Schgdigung 
charakterisiert sein, w/~hrend sie an den Enden dcr Kurve flacher ver- 
]aufen mfiBte. Diesen der GauBschen Fehlerkurve eigentfimlichen 
Charakter zeigt nun unsere Schgdigungskurve ~tusgesprochen 1). In  
der Gegend des Mittehvertes der Empfindlichkeit, etwa wenn die 
Hglfte der Zellen geschgdigt sind, Jst die prozengische Schiidigung am 

1) Im folgenden muf3, soweit es nicht zur Beurteilung der Versuche unbedingt 
notwendig isL aus Raummangel yon einer eingehenden Wiedergabe der Versuchs- 
protokolle Abstand genommen werden. 
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grSltten, der Anstieg der Kurve  am steilstenl). Wir  behalten uns vor, 
in einer besonderen Arbeit  eine genauere Analyse der Sch~digungskurve,  
insbesondere ihrer beiden, an dem Mal~stab der Zeit gemessen, deutlich 
asymmetr ischen ~ste~), deren Erkl~rung uns allzu weir in die Probleme 
der Kollektivmal~lehre hineinfiihren wiirde, zu geben. In  diesem Zu- 
sammenhange  und fiir das Folgende ist nur  wichtig, dal~ wir durch die 
Kenntnis  des Verlaufs der Schiidigung mit  der Bestrahlungszeit  einen 
Mal~stab gewonnen haben, der eine feststehende Beziehung zwischen 
Intensi t~t  der Wirkung und GrSfte der Sch~digung (ausgedriickt durch 
die Prozentzahlen der geseh~idigten Eier) enr Als wichtigstes 
Resul ta t  en tnehmen wir der Sch~digungskurve die Tatsaehe, dal~ 
Unterschiede in der Empfindl ichkei t  dann  am st~rksten zur Geltung 
kommen  werden, wenn man  die Bestrahlungsdauer  so w~l~lt, dab etwa 
die H~lfte der Eier in ihrer Entwicklung beeintr~ehtigt  ist. 

IV. S c h w a n k u n g e n  d e r  R a d i o s e n s i b i l i t ~ t  y o n  A s k a r i d e n -  
e i e r n  i m  L a u f  i h r e r  e m b r y o n a l e n  E n t w i e k l u n g .  

In  einer friiheren Albei t  wulde  darauf  hingewiesen, dab die Em-  
pfindlichkeit  der Eier gegen RSntgenstrahlen in der ersten Zeit nach der 
En tnahme  aus den miitterlichen Organen kons tan t  bleibt. Weitere 
Untersuehungen erwiesen dann aber, dab dies nur  fiir die ersten Stunden 
der Entwieklung gilt und dab schon vor  dem Beginn der ersten Zell- 
te ihmg die Empfindliehkeit  der Eier eine ausgesprochene Zunahme 
elfi~hrt. Der fo]gende Versueh er]gutei t  diese Verhg]tnisse: 
Versuch  2: EinfluB des Zellentwicklungsstadiums auf die Empfindlichkeit in der 
Zeit yon der Entnahme aus dem Eischlauch bis zum Beginn der ersten Zellteflung. 

19. XII. 1 h 30'vorm. Pr~parationeinesAscuris. SgmtlicheEier im reifen Einzellen- 
stadium. Bestrahlung mit Hiirte 10, 0,3 mm Kupferfilter, 21/~ Stunden. Dosierung 
mit dem Elektrometer. (Methode s. Fortschr. a. d. Geb. d. RSntgenstr. 2~, 213. 1920.) 

Pr~ipa- Bestrah- Bedingungen Zellstadium bei Resultate Relative 
rat  lungszeit Versuchsbeginn 26. XII.  Sch~dig. 

]s:on- 
tro]le 

1 4--7 h 
nachm. 

8_10~/~ h 
abends 

8--101/~ h 
abends 

Kommt gleich nach Ent- 
nahme in Warmeschrank 
Bis zur Bestrahhmg bei 

Zimmertemperatur 
Aufbewahrung bei Zim- 
mertemper~tur bis zum 

Bestrahlungsbeginn 
Bis zum Bestrah]ungsbe- 
grim im Wiirmeschrank 

22--23 ~ 

Einzell- 23 ~ 7~ tg" 
stadium 70 ~ vg. 3) 

15O/0n.SO/0tg.! 
I 80~ �9 I 

! 
Beginn. Zwei- 4 ~ n. 2 ~ tg.! 
teilung (10~ 94% vg. ] 

Zweizeller) [ 

1 

95~ n. 5~ - -  
geschltdigt I 

1 

1~14 

1,48 

v Vgl. dazu K. Ki s ska l t ,  Zeitschr. f. Hyg. 81. 42. 1916. 
3) Die gleiche Asymmetrie zeigen iibrigens die Kurven des zeitlichen Verlaufs 

der Saponinhiimolyse yon H ~ n d o w s k y  (1. c.), welche dort durch das Vorwiegen 
junger resistenter Erythrocyten erkl~rt wird. 

3) n. ~ normal, tg. ~ teilweise gehemmt, vg. -- vSllig gehemmt. 
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Es wurde also der Temperatureinf luB auf die Entwicklungsgeschwin- 
digkeit  dazu benu tz t  1), um gleichzeitig Por t ionen  verschiedenen En t -  
wicldungsstadiums nebene inander  zu erhalten.  I n  diesem Fal/e (PIg- 
pa ra t  2 und  3) ist m a n  yon I)osierungsfehlern,  die sich beim Vergleich 
nache inander  bestrahl ter  Pri iparate  ergeben kSnnten ,  unabla~ingig. 
Der Versuch scheint  dem Gesetz yon B e r g o n i 6  und  T r i b o n d e a u  
zuwiderzulaufen,  nach welchem mi~ dem l~ortschreiten der Zelldifferen- 
zierung eine Empf ind l ichke i t sverminderung  zu erwar ten  w~ire. Ziehen wir 
aber n ich t  n u r  die En twick lung  bis zur ersten Zellteilung, sondern auch 
die weiteren Stadien des embryona len  Wachs tums in den KIeis  unserer  
Bet rach tungen ,  so l i nden  wir doch ein ausgesprochenes ~Nachlassen der 
Empfindl ichkei t  mi t  zunehmender  Zelldifferenzierung2). 

Vers u ch 5. _Ajaderung der Empfindlichkeit yon Ascarideneiern im Verlauf ihrer 
embryonalen Entwicklung. 

23. XII. Bestrahlung mit Hgrte 6, 0,1 mm Kupfeffilter, 2,3--2,5 M.A. 

Prgpa- 
ra t  

~ O l l -  

trolle 

1 

2 

3 

4 

Datum der 
Bestrah- 

lung 

23. XII. 
abends 

23. XII. 
abends 

24. XII. 
vorm. 

24. XII. 
v o r m .  

Art  der Vorent- 
wieklung 

9 Std. Zimmer- 
temperatur 

9 Std. Wgrme- 
schrank 

24 Std. Zimmer- 
temperatur 

24 Std. Warme- 
schrank 

48 Std. Zimmer- 
temperatur 

48 Std. Wi~rme- 
schr~nk 

Zellstadium bei I Bestrah- 
Bestrahlungs- lungs- 

beginn dauer  

25. XII. 
vorm. 

25. XII. 
vorm, 

~6. x l I .  
vorm. 

72 Std. Wgrme- 
schrank 

Einzell- 
stadium 

Zweizell- 
stadium 

Zweizell- 
I stadium 
Vier-, Sechs- 

[ Achtzellen- 
I stadium 

Achtzellen- 
s~adium 

und darfiber 

Beginnendes 
Gastrula- 
stadium 

Beginnende 
Streckung 
der Larven 

90' 

90' 

90' 

90' 

90' 

90" 

180' 

Relative 
Resultate  Sch~di- 

gung 

99~o n. 1 ~ o I 
geschadigt I _ 

r 4%tg. ] 9/on. 
87~ vg. 90 

28o~ n. 14% tg. 
58?/0 vg. 61 

537, 0 n. 5% tg. 
72% vg. 47 , 

67?0 n. 1470 tg. 
197o vg. 

72~ n. 90/0 tg. 
19% vg. 

93% n. 4% tg. 
3% vg. 

94~ n. 2~o tg. 
4% vg. 

41 

38 

17,5 

8,5 

1) Vgl. dazu O. Her twig ,  Arch. f. mikr. Anat. 51, 319--381. 1898. 
~) Zu ghnlichen Resultaten fiihrten die Untersuchungen yon C. R. ]3 a r d e e n 

(Am. Journ. Anat. Vol. 2) an Froscheiern in verschiedenen Entwicklungsstadien. 
Anm. b. d. Korr. : Erst jetzt kommt mir die Arbeit des gleichen Autors 

(Am. Journ. Anat. Vol. 11. 1910/11) zu Gesicht, in welcher g]eicbfalls eine 
Empfindlichkeitssteigerung gegen R-StrahIen kurz vor einer neuen Furchungs- 
teilung an KrSteneiern gefunden wurde. 
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Es scheinen sich also den im Bergonid-Tribondeauschen Gesetz 
zum Ausdruck kommenden Faktoren, welche das Ei im Sinne einer 
Verminderung seiner Anspruchsf~higkeit gegeniiber den ~5nIgen- 
strahlen im Lauf seiner embryonalen Entwicklung beeinflussen, andeIe 
empfindlichkeitssteigernde Einfliisse zu fiberlagern, bei denen es nach 
den Bedingungen ihres Auftretens nahe liegt, an einen Zusammenhang 
mit dem Zellteilungspro~el~ zu denken. :Das kommt in einer Kurvendar- 
stellung der Ergebnisse der bisherigen Untersuchungen fibersichtlich 
zum Ausdruck. TrKgt man in einem Koordinatensystem als Abszisse 
das Entwicklungsstadium, als 
Ordinate die Empfindlichkeit 
in willkiirlichem Mal~ ein 1) 
(Abb. 2), so sieht man, 
dab die Empfindlichkeits- 
kurve zwar im allgemeinen 
mit fortschreitender Entwick- 
lung abf~llt, dal~ ihr aber ' im 
Beginn sozusagen ein Wellen- 
berg fiberlagert ist, dessert 
Gipfel zeitlick mit der ersten 
Zellteilung zusammenf~llt. 

Diese Vermutung wird da- 
durch nicht beeintI~chtigt, 
dal~ yore Zellteilungsprozel~ 
abhii, ngige Schwankungen der 
Empfindlichkeit in den wei- 
teren Entwicklu~)gsstadien der 
Eier nieht nachgewiesen wer- 
den konnten. Bei allen unse- 
ten Veisuchen handelt es sieh 
ja um Durehschnittswerte, 

z/! 

t 

J 

Zahl der Blojtomeren : > 

Al~b. 2. 

und so werden sich voriibeTgehende ~nderu~gen der ]~mpfindlichkeit 
nur dann geltend maehen k6nnen, wenn man ein sehr gleichartJges 
Material zur Verfiigung hat, d.h. Eier, we]che sich alle in ann~ihernd dem 
gleichen Entwicklungsstadium befinden. Diese Bedingm~g ist aber bereits 
fiir das Zweizellenstadium nicht mehr erfiillt. Wir werden sparer Ver- 
suche mitteilen, in denen es dutch einen Klmstgriff, ni~mlich vorfiber- 
gehende Sauetstoffentziehung, gelang, auch im Zweizellenstadium ein 
sehr gleichwertiges Material yon Eiern zu gewinnen, bei dem dana auch 
eine sehr ausgesprochene Empfindlichkeitssteigerung mit dem Begi~n 
der n~ehsten Kernteilung nachgewiesen werden konnte. (Versuch 9.) 

1) Die Kurvenpunkte bis zum ZweizeUenstadium stammen aus den Resultaten 
der Versuche 2--4, die tibrigen Kurvenpunkte aus Versuch 5. 



lO II. HolthuselJ : 

V. U n a b h ~ n g i g k e i t  d e r  S e n s i b i l i t g t  v o n  d e r  S a u e r s t o f f -  
a t m u n g .  

Naeh dem, was bisher fiber die Beeinflussung der Strahlenempfind- 
liehkeig yon Zellen bekannt  ist, rouble man  vor Mlem daran denken, 
dal3 mit  dem Vorgang der Zellteilung eine vorfibergehende Steigerung 
des Stoffwechsels der Zelle verbunden sei, und dab diese in ghnlicher Weise 
wie bei don Versuehen yon S e h w a r z  1) fiber die Abhiingigkeit der t t au t -  
empfindliehkeit  yon der schwiicheren oder st/irkeren Durehblutung 
derselben, die StraMenempfindlichkeit  beeinflul~te. Nun wissen wit  
zwar aus don bekannten Versuchen yon W a r b u r g ~ ) ,  dal3 die Oxy- 
dationsgeschwindigkeit  bei Seeigeleiern nach  der Befruehtung und 
mit  dem Beginn der Entwicklung sehr rasch ansteigt,  abet  weiterhin 
bleibt die Oxydationsgeschwindigkeit  sehr kons tan t  und steigt nur  
noeh wenig an. Andererseits konnte  M e y e r h o f a )  nachweisen, dab 
w/~hrend und bei kfinstlieh aufgehobener Furchung,  die pro Milligramm 
verbrauehte  Sauerstoffmenge die gleiche war. Wenn hiernach ein 
umnit te lbarer  Zusammenlmng zwisehen Zellen~wieklung und Stoff- 
weehselgr613e aueh wenig Wahrsel~einlichkeit fiir sieh hatte,  so erschien 
die Frage doch wichtig genug, um sie am Askaridenei einer direkten 
Pr/ifung zu unterwerfen.  

Zu diesem Ende mul]te dig zweekm/igigste zur Velfiigm~g stehende 
Barcroftsche Manometermethode,  welehe in der yon S i e b e c k  an-  
gegebenen Modifikation den Vorzug besitzt, dab man bei dieser An- 
ordnung zu jeder beliebigen Zeit ablesen kann,  mit  Rficksicht darauf,  
dab es sich um ein sehr kleines Versuehsobjekt und daher auch im 
giinstigsten FMle um sehr kleine Sauerstoffmengen handelte, abge/indert 
werden. Brauchbare  Resul ta te  wurden erhMten, nachdem die Anord-  
hung  Ms Different iahnethode ausgearbeitet., und  die Apparatur ,  wit  
sie wiederholt  besehrieben worden ist4), in Mien Dimensionen erheblich 
verkleinert  worden war. 

Die Form und die Abmessungen des Apparates gehen aus Abb. 3 hervor. 
Die beiden Gef/ifte a und b sind dutch Glasschliff mit den Enden eines U-fSrmigen 
Manometerrohres verbunden, dessen beide Schenkel aul~erdem durch die Glas- 
h/ihne c und d mit der Augenluft kommunizieren, Gef~B a wird mit einem Brei 
yon Askarideneiem beschickt, nachdem vorher in die schlauchfSrmige Ausbuch- 
tung des Gef/~13chens einige Tropfen N~tronlauge zur Absorption der Kohlens/s 
mittels einer gebogenen Glaskaniile hineingebracht worden sind. In das Gef/~l] b, 

1) Vgl. S. 23. 
2) O. W a r b u r g ,  Erg. d. Physiol. 14, 253. 1914. 
3) O. Meyerhof ,  Biochem. Zeitschr. 35, 246. 1911. 
4) ]~eztiglich des Prinzips der ~Iethode und der Art und Weise der ]3erech- 

nung vgl. R. Siebeck,  AbderhMdens I-Iandb. d. biochem. Arbeitsmethoden 9. 
33. 1915. 
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welches ein gleiches Volumen besitzen mul~ wie Gef~l~ a, wird eine dem Volumen 
der Askarideneier entsprechende Menge Wasser gebracht, und beide Gef~l~e bei 
geSffneten ttiihnen c und d mittels der Glasschliffe gut an das Manometer an- 
geschlossen. Das Manometer ist mit einer LSsung yon Natrium choleinicum yore 
spezifischen Gewicht 1,034 gefiillt. Durch Heben oder Senken des dutch einen 
Schlauch mit dem U-Rohr des Manometers verbundenen Ansatzrohrs e wird die 
Fliissigkeitskuppe in beiden Schenkeln auf die ~ullmarke 
eingestellt, und darauf die Hghne c und d geschlossen. C 
Hi~ngt man das Manometer in einen Thermostaten, so 
dal~ die Gef~l~e a und b yon Wasser bedeckt sind, so ist 
bei konstanter Temperatur das Mal~ des Ansteigens der 
Fliissigkeitskuppe im Manometerrohr auf der Seite des - 
Gef~l~es a in der Zeiteinheit ein Ausdruck fiir die Oxy- 
dationsgeschwindigkeit der in a befindlichen Askarideneier. 
Temperatur- und Barometereinfliisse miissen sich infolge 
der Gegeneinanderschalt~ng der gleichgrol~en Gef~13e a 
und b im  gleichen Sinne ~ui~ern und kSnnen durch ein 
Heben und Senken des Schenkels kompensier~ werden. 

Bei Versuchen, welche sich fiber l~ngere Zeit 
erstrecken, maehte  sich, infolge der Schwierigkeit, 
nach  dieser Methode v611ig aseptisch zu arbei ten,  
die Bakter ienentwicklung in dem Eierbrei  durch 
eine starke Zunahme der Oxydationsgeschwindig- 
keit  zun~chst  s t6rend bemerkb~r.  Es k o n n t e  
diesem t2~belstand aber durch Zusatz geringer 
Mengen von Cy~nn~tr ium,  welches die Bakter ien-  
a t m u n g  vollst~ndig aufl~ebt, aber auch in  gr61~eren 
Konzen t ra t ionen  n ieht  durch die Eihiille zu dr ingen 
vermag, abgeho]fen werde~. Zwei in  dieser Weise 
angestell te Oxydat ionsversuche seien im folgen- 
den als Beispiel mitgeteil t .  Gleichzeitig mi t  den 
At mungsgef~l~en befand sich eine Por t ion  der Eier 
in  e inem offenen Gl~schen im Thermos ta ten  u n d  
diente,  indem ihm yon Zeit zu Zeit P roben  ent -  
n o m m e n  warden,  zur mikroskopischen Kontrol le  
der for tschrei tenden Entwicklung.  AbD. a. 

V e r s u c h  6 u n d  7. 

Die Versuche zeigen, ebenso wie mehrere ~ndere gleichsinnig ~er- 
laufende, eine sehr gleichm~l~ige Oxydat ionsgeschwindigkei t  der Aska- 
rideneier u n d  keine Andeu tmlg  eines Einflusses des Zellteilungsvorgal~gs 
auf die Atmungsgr61~e. 

Versuch  6. 
13. IL 9 h 45' bis 10 h. Es werden Eier eines ffisch pr~parierten Spulwurms 

mit einem Tropfen 1/100n-Cy~natriuml5sung zu einem Brei verrfih~%. Davon werden 
etwa 200 mg in das Atmungsgef~l~ gebracht und an den W~nden verstrichen 
(VergrSi~erung der Oberfl~che!). Versuchsbeginn 10 h. 



12 H. Holthusen : 

. . . . .  ! Differenzen O~-u I 
Beobachtungs- Dauer Tem- I der beiden braueh~) [ 

"~r zeit peratur Manometer-schenkelin mm in 3Stundenin mm Zellentwicklung 

3 h 5" 

3~ 

3~ 

31~ 15' 

1 yon 1O ~ 10' 
bis 1~ 15' 

2 1 h 15' 
4 h 15' 

3 4 h 15' 
7 h 15' 

4 7 h 15" 
lO h 30' I 

24,8 
24,9 
24,9 
24,9 
24,9 
24,9 
24r 
24,7 

10,7 

11,0 

11,2 

11,8 

I 

5,2 100% Einzeller, weniger als 
1% ZweizeUer 

5,5 3% Einzeller 
197% Zweizeller 

5,6 100% Zweizeller 

I 5,4 70--80q~ Drei- bis Vierzell. 
120--306,~ Zweizeller 

[ t , 

23. II. 
2 h nachm. 

1 yon 2 h l  ' 
bis 5 h 28' 

2 

3 

V e r s u c h  7. 
1 h nachm. 200 mg Eierbrei wie oben behandelt. Versuchsbeginn 

]3 h 27' I 25,6 

2h i 25,9 5 h 28" 32 '  25,6 
8 h !25,5 
8h /2h33'  25,5 

10 ~ 33' i 25,9 

7,0 

5,1 

5,1 

3,0 I 100~ 8 Einzeller 
I 

3,5 200o Einzeller 
/ 80~ Zweizeller 

3,5 I Drei- bis Vierzeller 
I 
E 

Man kSnnte  gegen die Schlfissigkeit  dieser Versuche den Einw~nd 
erheben,  da~ hier  die K o m p o n e n t e  eines e twa vo rhandenen  und  - -  wie 
die gleich zu besprechende MSglichkeit  eines anoxybio t i sehen  F o r t -  
lebens  d a r t u t  - -  durch~us  mSglichen an~eroben Stoffweehs~qs, n ich t  
ber i icks icht ig t  wurde.  Aber  die T~tsache,  dal3 mi t  dem AufhSren 
der  Sauel 's toffzufuhr  die Zel l te i lung sofort  s is t ier t ,  beweist ,  dalt  die 
bier  ins Auge gefaBte v i ta le  ~ u n k t i o n  yon dem Sauerstoffwechsel  be-  
he r r seh t  wird.  Wi r  k o m m e n  somit  dazu,  die Schwankungen  der  E m p -  
f indl iehkei t  im Laufe  der  En twick lung  n ich t  Ms Folge  einer  ~r 
: F u n k t i o n ,  sondern eines ver~inderten Z u s t a n d e s  der  Zel]e ~lazu- 
sehen, und  d~mi t  un t e r  - -  im wei tes ten Sinne des  Wor te s  gesprochen - -  
morphologischen Ges ich t spunkten  zu betraeh*en.  

VI .  Z u s ~ m m e n h a n g  z w i s c h e n  J ~ n d e r u n g e n  d e r  R a d i o s e n s i -  
b i l i t ~ t  u n d  m o r p h o l o g i s c h e n  V e r ~ n d e r u n g e n .  

Uber  die morphologischen Ver~nderungen,  die sich bei der  Zell- 
te i lung vor  a l lem im K e r n  abspielen,  s ind "wir durch  die Forschungen  
der  beiden ]etzten J~hrzehn te  des vorigen J a h r h u n d e r t s  rech t  gel lau 

1) Ffir die Berechnung ist neben der abgelesenen Druck~nderung die Kenntnis 
des Volumens des Atmungsgef~lles und des spez. Gewichts der Manometerfltissig- 
keit erforderlich. In bezug auf die Einzelheiten der Berechnung und der Fehler- 
quellen mud auf die zitierte Arbeit yon R. S i e b e c k  verwiesen werden. 
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orientiert: gerade die Eier des Pferdespulwurms bildeten fiir diese 
Forschungen das klassische Versuchsobjekt 1). 

Die Darstellung der Chromosomen und damit der indirekten Kern- 
teilung iiberhaupt, gelingt leieht, indem man das mit Eisessigalkohol 
fixierte Material mit alkoholisehem Karmin naeh G r e n a c h e r  - Me y e t  
fgrbt, und die Eier nach der Verdunstungsmethode in Glycerin ein- 
better. Die histologische Kontrolluntersuchung einer Probe der jeweils 
bestrahlten Eier diente uns nur dazu, das Kernteilungsstadium fest- 
zustellen, in welchem die Bestrahlung in jedem Einzelfalle ausgefiihrt 
war. Die etwa unter dem sch~ligenden Einflul] der Strahlen auftreten- 
den pathologischen Ver~ndcrungen des Kerntcilungsvorgangs sollen 
bier nicht berficksichtigt werden. Sie gleiehen weitgehend den dureh 
Radiumbestrahlung bewirkten Vergnderungen, welche in der bekalmten 
Darstellung von H e r t  wig 2) eine vcrtreffliche Wfirdigung gefunden 
haben. 

Es wurde schon darauf hingewiesen, dal3 die erste Zellteilung bei 
alien Eiern, welche einem Muttertier in der gleichen HShe der Eischl~uche 
entnommen sind, fast zur gleichen Zeit eintritt. Das deutet darauf bin, 
dab man alle Eier, wenigstens im Stadium bis zur ersten Kernteilung, 
als in der gleichen Phase der Entwicklung befindlich anseLen kann. 
In  der Tat  wurde diese Auffassung fiir die erste Ze]lteilung im grol3en 
und ganzen best~tigt. Dhn such fiir die verschiedenen Phasen der 
n~chstfolgenden Kernteilung, bci welcher die individuellen zeitlichen 
Schwankungen bereits so groI~ sind, dab man eiu Pr~parat  nicht mehr 
naeh einer bestimmten Phase der Karyokinese charakterisieren kann, 
ein homogenes Ausgangsmaterial zu bekommen, erwies es sich als 
gii~lstig, den Eiern kurz vor der ersten Teilung die Sauerstoffzufuhr ab- 
zuschneiden. Auf diese Weise kann man, ohne die Lebensf~higkeit der 
Eier zu beeintr~chtigen, ihre Weiterentwicklung unterbrechen und ein 
in bezug auf das Entwicklungsstadium definiertes, ngmlich im Kern- 
ruhestadium befindliches Ausgangsmaterial yon Eiern der gleiehen 
Herkunft  erhalten. 

In allen anaeroben Versuchen wurde der Sauerstoff dutch Absorption 
in alkalischer PyrogallollOsung entfernt.  :Die Eier wurden mit einem 
Tropfen Wasser in der Mitre eines Objekttr~gers ausgebreitet und 
dieser mi t t e l s e rw~rmten  Pie~*ins auf einen flachen Glastrog auf- 
gekittet. I st der Luftabschlul] vollstis so beh~lt die Pyrogallol- 
15sung eine rehbraune F~rbung; Dunkelf~rbung weist auf einen un- 
genfigenden LuftabschluB hin. Die Eier selbst verhalten sich ver- 

1) Th. Boveri,  Erg. d. Anat. u. Entwicklungsgesch. I, 386. 1891. Ders., 
Zellenstudien H. 3. Jena 1890. 

~) O. Hertwig,  Arch. f. mikr. Anat. ~ ,  II, 1. 1911; ferner: P. Hertwig,  
ebenda S. 301. - -  F. Payne ,  Arch. i. Entwicklungsmechanik 36, 287. 1913. 
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schieden. Werden Askarideneier  kurz ve t  der Tei lung anaerob ein- 
geschlossen, so beendigen sie im al]gemeinen die angetangene Teilung, 
befinden sie sich in e inem Stad ium kurz nach der Tei lung oder sind 
sie eben dem Eischlauch e n t n o m m e n ,  so entwickeln sie sich f iberhaupt  
n ich t  welter. I n  der Regel wird also - -  ~nd  das zeigen auch die histo- 
logischen Unte r suchungen  - -  in einer sauerstoffreien Atmosl0h~re 
nach einiger Zeit ein Ruhes tad ium des Kernes  erreicht. Wurden  z. B. 
Por t ionen  yon Eiern  kurz vor der Zweiteilung anaerob eingeschlossen 
so tei l ten sich die Eier noch u n d  die Chromosomen bi ldeten sich zuriick, 
d a n n  aber  sistierte die Weiterentwicklung.  LieB m a n  je tz t  wicder 
Sauerstoff h inzut re ten ,  so dauerte  es drei S tunden  und  mehr, ehe die 
ersten Ver~nderungen an  dem Kernch roma t in  s ichtbar  wurde, worauf 
die weiteren Phasen  der Mitose sich in der fiblichen Weise abwickelten.  

I n  deu beiden folgenden Versuchen k o m m t  die Abh~ngigkei t  der 
RSntgens t rah lenempf indl ichkei t  veto Kern te i lungss t ad ium zu dent-  
l ichem Ausdruck  : 

Versuch 8. 
Empfindlichkeits~nderung der Askarideneier in verschiedenen Zellstadien mit 

histologischer Kontrolle. 
10. I I I .  10 h vorm. Preparation eines Spulwurms. Die verschiedenen Zell- 

entwicklungsstadien werden dadurch erhalten, dab die Eier verschieden lange Zeit 
im Thermostaten vorentwickelt und dann auf Eis gebracht werden. Gleichzeitig 
wird yon jeder Portion ein Tell anaerob eingeschlossen. 

Serie A. 

Zellstadium ! Auszithlung 
der ent- 

Prg- nach Resultat  der histologischen Untersuchung wickelten 
parat  Versuchsende Embryonen 

l a  

2a  

3a 

S~mtliehe 
Eier im 

Einzellen- 
stadium 

S~mtliehe 
Eier im 

Einzellen- 
stadium 

70--s0% 
Einzeller 
30--30% 
Zweizeller 

S~mtliche Eier im Einzellenstadium. Mgnn- 
lieher und weiblicher Kern getrennt. Kern- 
bl~schen noeh vorhanden. Chromosomenbil- 
dung hat noeh nieh~ begonnen. 

S~mtliehe Eier im Einzellenstadium. Der m~nn- 
liche und weibliehe Kern ist noch gesondert 
siehtb~r, doeh beginnen sich in einigen Eiern, 
etw~ 30~o, die Chromosomen zu bilden. Und 
zwar l~Bt sieh bereits deutlieh erkennen, dab je 
2 Chromosomen aus dem m~nnlichen und weib- 
lichen Kern entstehen. 

Die Eier befinden sich in verschiedenen Stadien 
der Mitose. 
Chromosomen noeh nieht gebildet . . . 12~o 
Chromosomen deutlieh . . . . . . . .  27% 
Aquatori~lplatte . . . . . . . . . . .  44% 
Trennung der Chromosomen . . . . . .  7% 
Zweizeller . . . . . . . . . . . . . .  10% 

34~ n. 
16~o tg. 
50% vg. 

8% n. 
6%tg. 

86~o vg. 

l~on. 
~%tg. 

97?/o vg. 
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parat 

4 a  

V e r s u c h  8. Serie A. (Fortsetzung.)  

Zellstadium 
naeh 

Versuchsende 

so% 
Zweizeller 

20% 
Einzeller 

l~esultat der histologischen Untersuchung 

Etwa die H~lfte der Eier befindet sich im Zwei- 
zellenstadium. 
Chromosomen noeh nicht  gebildet . . . 80/0 
Chromosomen deutl ieh . . . . . . . .  13% 
Xquatorialplat te  . . . . . . . . . . .  27% 
Zweizeller mit  noch deutlich siehtbaren,  
z. T. in der Riickbildung begriffenen, 
Chromosomen . . . . . . . . . . . .  470/o 

"Auaz~hlung 
der ent- 

wickelten 
IEmbryonell 

3%n. 
2%tg. 

95%vg. 

16. I I I .  8 h 30" bis 10 h 30'. Bestrahlung der Serie B anaerob, H~rte  6, Kar ten-  
filter. Naeh der Bestrahlung werden die anaeroben Gef~l~e gerffnet  und  eine 
Port ion zur histologisehen Untersuchung in Eisessigalkohol gelegt. Ebenso wird 
unmi t te lbar  naeh Versuchsende eine mikroskopische Ausz~hlung der  Eier  vor- 
genommen. 

S e r i e  B. 

Ausz~hlung 
Entwlcklungs- der ent- 

Pr~tpa- s tadium uach l~esultat der histologischen Kontrolle wickelten 
rat Versuchsende Embryonen 

l b  

2 b  

3b  

K o n -  
trolle 

100% Ein- 
zeller 

78?/0 Ein- 
zeller 

28% Zwei- 
zeller 

17 % Einzeller 
82% Zweizell. 
1% Dreizeller 

100% Ein- 
zeller 

Alle Eier sind im Einzellenstadium. Mgrm-! 
lieher und  weiblicher Kern  noch getrennt .  
Keine Chromosomen. 

I n d e n  K e m e n  der Einzeller sind teilweise deut- 
liehe Chromosomen siehtbar,  und  zwar im 
Stadium der ~quator ia lpla t te .  In  den Zwei- 
zellern ha t  sich das Chromatin zu Kernbl~schen 
aufgel6st. 

Die Kerne vereinzelter Einzeller en tha l t en  
Chromosomen. I n  allen Zweizellern bef indeni  
sich die Keme im Ruhestadium.  

V e r s u c h  9. 

51%n.  
18%tg  
31%vg. 
37%n.  
13%tg.  
50% vg. 

40% n. 
10%tg .  
5O%~g. 
99% n. 
1%ge- 

schadigt  

1. V. Frische, befruchtete Askarideneier werden bis zur beginnenden Zwei- 
teflung im Wgrmesehrank entwickelt und  dann  in versehiedenen Por t ionen anaerob 
eingeschlossen. 

3. V. 8 a vorm. Pr~para t  1 gerffnet  in Thermosta t  22 ~ 
12 h nachm. ,, 2 . . . . . . . .  

4 h nachm. ,, 3 ,, ,, ,, ,, 
8 h nachm. 4 
8 h 30' bis 9 h 30'. Bestrahlung mit  t t~r te  6, Kartonfi l ter ,  40 und  60 Min. 

Vor Beginn der Bestrahlung Einlegen einer Port ion Eier jedes Prgparates  in 
Eisessigalkohol zur histologischen KonVmlle. 
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Pr~- Entwicklungs- Resultat der histologischen strah- Ausz$ihlung der ent- 
parat  stadium nacll KontroUe hmgs- wickelten Embryonen 

Versuchsende zeit 

1. 40' 

3. 

4. 

etwa 8% 
Drei- und 
Vierzeller 
10% Zwei- 

zeller 
10% Fiinf. 
und Sechs- 

zeller 

90% Zwei- 
zeller 

10% Drei- 
zeller 

J 
Die Zellen befinden sich in leb- I 
hafter mitotiseher Kernteilung. 
Dabei hat immer nur ein Teill 
der Zellen ausgebildete Chro-i 
mosomen, ein Tell zeigt Rfiek- 
bildung der Chromosomen oder 
aueh vSllig ruhende Kerne 
und Kernbliischen. 

Fast alle Zellen linden sich im 
gleichen Stadium der Chromo- 
somenbildung, und zwar vor- 
wiegend der Xquatorialplutte! 
und der d~rauf folgenden Sta- 
dien, in welchen sieh die Chro- 

I mosomen bereits geteilt h~ben. [ 

60' 

40' 

60' 

5% Ein- I n  allen Eiern sind noeh deut- I 40' 
zeller I liche Kerne sichtbur, doch be- 

95% Zwei- ginnt das Chromatin bereitsl 
zeller sehollig zu zerfallen. 60' 

8% Einzeller/In allen Eiern finden sich aus- I 40' 
95~ Zwei- gebildete Kerne mlt f~digem[ 60' 

zeller Chromatingeriist. 

7~ 6%tg. 83~ovg. 

4%n. 16%tg. S0%vg. 

0%n. l~ 99%vg. 

100 % gesch~digt 

57% n 14~ 29%vg. 

30% n. 18~ tg. 52% vg. 

72%n. 13%tg. 15%vg. 
52~ n. 17%tg. 31%vg. 

Die Empfilidlichkeit der Zellen ist also nicht in allen Stadien der 
Mitose die gleiche. Sie nimmt bereits merldich zu, weml die Chromo- 
some, n sich zu bilden anfangen, erreicht aber offenbar ihr Maximum 
erst mit der Bildung der )[quatorialplatte und sinkt nach erfolgter 
Teilung der Chromosomen und besouders nach erfolgter Zellteilung 
auc, h dam1 schon ab, wem~ die Chromosomenschleifen sich 1loeb nicht 
wieder au~gel6st haben. Ill den anacroben Pr/~paraten sind diese Unter- 
schiede viel weniger ausgepr/~gt, weml auch in dem vorliegenden Vet- 
suche nicht gal~z ausgeglichen. Eutsprechend sind auch die histologi- 
schen Un~erschiede zwischen den einzelnen Pr//paraten der B-Serie 
viel weniger ausgesprochen als in der A-Serie: in den meisten Eiern 
befinden sich die Kerne im Ruhestadium, nur in P~'/iparat 2b sind in 
einigen Eiern Chromosomen vorhanden, und dementsprechend zeigt 
2 b auch die grSl3te Sch/~digung dutch die Bestrahlung. (Warum 
in diesem Falle in einzelnen Eiern anders als sonst die Chromosomen 
w/ihrend der sechst/igigen Anoxybiose erhalten blieben, verm6gen wir 
nicht anzugeben.) 

Man k6lmte gegen eine VeraUgemeinerung der Ergebnisse des Ver- 
suchs 8 mit Recht den Einwand erheben, dal~ sich in dem Beobachtungs- 
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zeitraum nicht nur eine gewShnliche Zellteilung abspielt, sondern vor 
allem die Vereinigung von m~nnlichem und weiblichem Kern,  mit  
welcher besondere, sich bei den fibrigen Zellteilungen nicht wieder- 
holende Vorg~nge verbunden sein kSnnten. Es ist deswegen yon be- 
sonderer Wich~igkeit, dal~ sich in Versuch 9 das gleiche Verhalten 
auch beim Ubergang vom Zwei- zum Drei- und Vierzellenstadium 
wiederfindet. Die Art  und Weise, wie das Material zu diesem ]etzteren 
Versuch erhalten wurde, erforderte allerdings noch eine Kontrolle. 
In  der Versuchsreihe 9 wurde den Eiern der Sauerstoff voriibergehend 
entzogen, und die Bestrahlung geschah kiirzere oder l~ngere Zeit, nach- 
dem die Luft wieder zu den einzelnen Proben Zutr i t t  hat te .  In  den 
gefundenen Unterschieden der Empfindlichkei~, ihrem langsamen 
Wachsen, kSnnte weniger ein Ausdruck der morphologischen Ver- 
~nderungen als vielmehr eine Folgeerscheinung der allm~hlich wieder 
eintretenden normalen Sauerstoffatmung gesehen werden. Aber ab- 
gesehen davon, dal~ es unwahrscheinlich w~re, dab die Atmung so lange 
Zeit brauchte um sich wieder einzustellen, spricht der folgende At- 
mungsversuch der an Eiern die eine Zeitlang anoxybiotisch aufbewahrt  
worden waren in unmit telbarem Anschlul~ a n  den Wiederzutri t t  von 
Sauerstoff angestellt wurde, direkt dagegen: 

Versuch 10. 
20. VII. 5h nachm, wird eine grSBere Portion yon Eiern in beginnender Zwei- 

teilung ana~rob eingeschlossen, am 
22. VII. 10 h vorm. geSffnet. Die Eier befinden sich im Zwei-Dreizellen- 

stadium, wie die histologische Kontrolle ergibt, mit ausgebildeten Kernen ohne 
Mitosen. 

98 mg Eierbrei wird mit einem Tropfen 1/10n-CyankaliumlSsung vermischt 
und in ein Atmungsgl~schen gebracht. 

Skalenteile Differenz 
Zeit Tempe-ratur Dauer Differenz berechnetaUf 3 Std. Histologische Kontrolle 

10 h 40 '  
1 h 32 '  

i h 35 '  
4 h 34 '  

4 h 35" 
7 h 40' 

18,72 
18,81 

18,81 
18,91 

18,91 
18,91 

172' 

179" 

185' 

5,2 

5,0 

4,8 

5,4 

5,0 

4,7 

Kerne im Ruhestadium, 
keine Mitosen. 

Beginnende Zusammen- 
ballung des Chromatins. 

Zahlreiche Mitosen in der 
Mehrzahl der Eier. 

Die verbrauchte Menge Sauerstoff ist hier sogar in den ersten Stun-  
den, nachdem den Eiern wieder Sauerstoff angeboten wird, grSBer als 
sparer. Doch ist in der ersten Periode ein gewisser Betrag fiir die 
physikalische Sauerstoffabsorption in Rechnung zu setzen. 

Pfltigers Archiv f. d. ges. Physiol. Bd. 187. 2 
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VII .  Die  R o l l e  des  S t o f f w e c h s e l s  u n d  d e r  T e m p e r a t u r k o e f f i -  
z i e n t  d e r  S t r a h l e n w i r k u n g .  

Wenn somit ein EinfluB des aeroben Stoffwechsels die Empfindlich- 
keits~nderung der Askarideneier auch nicht erkl~ren kann, da w~hrend 
der Entwicklung keine den Empfindlichkeits~nderungen parallel- 
laufenden Schwankungen des Stoffwechsels beobachtet  werden, so ist 
damit  die Rolle des Stoffwechsels iiberhaupt fiir die Strahlenempfind- 
lichkeit der Wurmeier noch nicht klargestellt. Die weitere Frage ist 
die: wie ~ndert sich die Strahlenempfindlichkeit bei einer willkiirlichen 
Beeinflussung des Stoffwechsels ? Zun~chst haben wit schon gesehen, 
dab wir den Eiern den Sauerstoff entziehen kOnnen und miissen nun 
fiberlegen, welche Stoffwechselver~nderungen damit  Hand  in t t and  
gehenl). Wir wissen durch B u n g e  2) dab die im Warmblfi terdarm 
schmarotzenden Askariden auch normalerweise einen im wesentlichen 
anoxybiotischen Stoffwechsel habcn. Wei  n la  nd  3), dessen Verdienst 
es ist, das Wesen der hierbei verlaufenden energieliefcrnden chemischen 
Reaktionen aufgekl~rt zu haben, fand, dab der Energieverbrauch im 
Darm aus der bei der Verwandlung von Zucker in ValeriansKure frei- 
werdenden Energie bestritten wird. Dies gilt aber nur ffir die im Darm 
lebenden Tiere und hat  zur 'Voraussetzung, dab den Tieren der reich- 
liche Kohlehydratgehalt  des Darminhalts  zur Verfiigung steht und 
daJ] sie die G~rungsprodukte, insbesondere die ValeriansKure an die 
Umgebung abzugeben vermSgen. Schon B u n g e  selber machte darauf 
aufmerksam, dab die in feuchter Gartenerde zur Entwicklung kom- 
menden Eier, fiir welche diese Voraussetzungen nicht zutreffen, oxy- 
biotisch sind. Die Askarideneier mfissen also den fakultat iv anoxy- 
biotisch lebenden Organismen zugerechnet werden. Fiir diese gilt, 
dab ihre Energieproduktion sich aul]erordentlich stark vermindert  (bis 
fast auf die HKlfte), sobald ihnen der Sauerstoff entzogen wird. Ffir 
die Beurteilung etwaiger Empfindlichkeits~nderungen bei Anoxybiose 
der Eier ist aber zu bedenken, dab die mit  der Sauerstoffentziehung 
verbundene Einschr~nkung des Energieweehsels nicht das einzige ist, 
was sich ~ndert. Wir miissen auch auf die morphologischen Ver~nde- 
rungen, welche als Folge des Sauerstoffentzuges mit  Regelm~l~igkeit 
an den Zellkernen auftreten, Rficksicht nehmen. Denn wir sahen schon, 
welch ausgesprochenen Einflul] dcr Zustand des Kerns auf die Radio- 
sensibilitKt der Eier hat. Glficklicherweise fiberdauern die unter dem 
EinfluB der Anoxybiose auftretenden ~nderm~gen der Kernstruktur  die 

1) Fiir d~s Folgende vgl. Lesser, D~s Leben ohne S~uers~off. Erg. d. Physiol. 
Bd. 8. 1910. 

2) G. Bunge,  Zeitschr. f. physiol. Chem. 8, 48. 1883. 
3) E. Weinland,  Zeitsehr. f. Biol. 42, 55. 1901. 
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Zeit  der  Anoxybiose  um einige S tun@n,  so da6  wir  yon ihnen absehen 
kSnnen,  wenn wir  Eier  in der  Anoxyb iose  und  kurz  nach  wiederher-  
gestel l ter  Sauers toffzufuhr  mi t e inande r  vergleichen.  

V e r s u c h  11 und 12. 

Datum 

7. II. 

20. II .  

Pr~lpa- i Bestrah- 
rat Material i lungszeit I Resultate 

i Kontrolle. 
!24 Stunden anaerob aufbe- 
wahrt. 

SKmtliche Eier im Einzellen- 
J stadium. (24 Stunden anaerob 
J aufbewahrt und anaerob be- 
strahlt. ) 

Siimtliche Eier im Zweizellen- t 
stadium. (24 Stunden bei 

I 

Kellertemperatur [ l l  ~ auf- l 
! bew.ahrt:)_ . . . . . . . . . .  

Kontrolle. (24 Stunden an-  
aerob aufbewahr~.) 

124 Stunden anaerob aufbe- 
wahrte Eier anaerob bestrahlt. 
Siimtliche Eier im EinzeUen- 

!stadium. 

24 Stunden bei Kellertempera- 
tur (11 ~ aufbewahrt. Sgmt- 

I liche Eier im Einzellenstadium. 

180' 

97% n. 3% geschgdigt 

25~ n. 18% tg. 57~ovg. 

90" 

90' 

14~on. 6%tg. 80~ovg. 

95% n. 5~o gesch~ligt 

s4%n. ~%~g. U%vg. 

69~on. 12~otg. 19~ovg. 

Die deut l ichen Unterschiede  in der  S t r ah lenempf ind l i chke i t  zwischen 
den  aeroben und  anaeroben  Por t ionen  sind n ich t  verwunder l ich ,  da  bei 
K e l l e r t e m p e r a t u r  nach  24 S tunden  immerh in  die Vors tufen  der  e rs ten  
Kernte i lung.  e r re icht  werden,  wEhrend  die anae roben  P rEpa ra t e  sich 
gar  n ich t  entwickeln  konnten .  

Ve r such  13. 

Pr~- Material Histologische Kontrolle Resultate 
parat nach Versuct~sende 

48 Std. anaerob. 
Luftzutritt un-i 
mittelbar vor 
Versuchsbeginn 

48 Std. anaerob. 

Kontrolle 

100~o Zweizeller. S~mtliche 
Kerne finden sich im Ruhe- 
stadium mit deutlicher Kern* 
membran. 

Kein Unterschied gegen 1. 

Wie I. 

75~on. 9~otg. 16~ovg. 

82~o n. 91%tg. 10~ovg. 

96~on. 4~ vg. 

I n  den ers ten  S tunden  nach  a ufgehobener  Anoxyb iose  b le ib t  die  
Radiosens ib i l i t~ t  fas t  ebenso s ta rk  he rabgese tz t  wie bei  vSll iger  Sauer-  

2* 
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stoffabwesenheit. Daraus geht jedenfMls soviel hervor, dab die An- 
und Abwesenheit yon Sauerstoff als solche, die Strahlenempfhldlichkeit 
Lmr unwesentlich beeinflul~t: wit haben ja aus dem Atmungsversuch 
(Versuch 10) gesehen, dab die Sauerstoffatmung unmittelbar,  nachdem die 
Eier in eine sauerstoffhaltige Atmosphere zurfickgebracht wurden, wieder 
beginnt. Bei den mit  der Strahlenwirkung verknfipften l~eaktionen ist 
also der Sauerstoff nicht notwendigerweise beteiligt. In  diesem Punkte 
verhalten sich die R6ntgenstrahlen ebenso wie das ultraviolette Licht 1). 

Die Versuche sprechen nicht ffir einen StoffwechseleinfluB auf die 
Radiosensibilit~t, wenn sie auch, solange der Energieumsatz nicht 
direkt best immt wird - -  was abet  bei der Kleinheit der Objekte schwierig 
sein dfirfte - -  nicht entscheidend sind. =&us dem Aufh6ren oder dem 
Wiederbeginn der Zellteilung auf einen gr6Beren oder kleineren Stoff- 
wechsel zu schliel3en, geht nicht an; wir wiesen ja schon darauf hin, 
dal~ der Zellteilungsvorgang als solcher die Stoffwechselgr613e nicht 
beeinflul~t. Wenn wit abet die an anderen fakultat iv anoxybiotischen 
Organismen gemachten Erfahrungen fiber die Abh~ngigkeit der Stoff- 
wechselgr6i~e yon der Sauerstoffanwesenlleit verallgemeinern, dann 
nliil~te eine Stoffwechselabh~ingigkeit der Strahlenempfindlichkeit in 
dem zuletzt mitgeteilten Versuch zu einer st~rkeren Sch~digung yon 
1)r~parat 2 zum Ausdruck kommen, was nicht der l~all ist. 

Vielleicht w~re es m6glich, die Temperaturabh~ngigkeit  des Stoff- 
wechsels ~) ffir die Beantwortung unserer Frage zu benutzen ? Der 
Energieumsatz folgt bekanntlich der R. G. T.-Regel und l~Bt sich daher 
beim Kaltblfiter in weiten Grenzen variieren. Es w~re somit der n~chst- 
liegende Gedanke, durch Bestrahlung der Askarideneier bei verschiedenen 
Temperaturen und gleichen Dosen nach Verschiedenheiten in der Gr61~e 
der Sch~digung zu fahnden, und daraus einen Zusammenhang zwischen 
Stoffwechselgr6Be und Strahlenempfindlichkeit herzuleiten. Das ist abet  
aus folgenden Grfinden nicht ohne weiteres m6glich. Dutch eine Er- 
h6hung der Temperatur  erh6hen wir die chemische Reaktionsgeschwin- 
digkeit fiir a l l e  Reaktionen entsprechend ihrem Temperaturkoeffizien- 
ten, und wenn --  wie es wahrscheinlich ist - -  die R6ntgenstrahlen- 
wirkung mit telbar  in chemischen l~eaktionen besteht, so erh6ht sich 
die l~eaktionsgeschwindigkeit f fir diese I~eaktionen ent@rechend dem 
Van t 'Hoffschen Gesetze ganz unabh~ngig davon, welcheReakt ionen 
sonst noch in dem betrachteten System (z. ]3. als Stoffwechselreaktionen) 
vor sich gehen. I-Iier wiirde also nur das Nichtvorhandensein eines 
Temperaturkoeffizienten etwas Entscheidendes aussagen. I m  anderen 
l~alle bleibt es unentschieden, ob eine beobachtete _~nderung der bio- 

1) K. A. Hasselbalch,  Biochem. Zeitschr. 19, 435. 1909. 
2) Fiir das Folgende vgl. K a nit  z, Temperatur und Lebensvorg~nge. Biochem. 

Einzeldarstellungen Bd. l, Borntr~ger Berlin, 1915. 
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logischen R e a k t i o n  auf  die Ver~nderung des  Stoffwechsels zu beziehen,  
oder  nu r  sozusagen als pbo tochemischer  Tempera tu rkoe f f i z i en t  aufzu-  
fassen isr L~ber den Tempera turkoeff iz ienr  de r  RSn$genwirkung an  
biologischen Objek ten  ist bisher  n icht  viel bekann t .  I n  den einschl~gigen 
L e h r ,  und  Handb i i che rn  f inder  sich n ich ts  darf iber .  B e r i n g  u n d  
Meyer1. )  r i ch te ten  in ihren exper imente l l en  Un te r suehungen  fiber die  
Sensibi l is ierung der  RSntgens t r ah len  mi t t e l s  W~rmedurchs t r ah lung ,  
ebenso wie franzOsische Autoren,  ihr  Augenmerk  vor  a l lem auf die  
D u r c h b l u t u n g  des Gewebes. Sie bes t rah l t en  nur  vor  und  nach, n i c h t  
gleiehzei t ig  mi~ der  Thermopenet ra~ion  des  Gewebes und  fanden,  dal~ 
nu r  die v o r a u f g e g a n g e n e  The rmopene t r a t i on  als wi rksam an -  
gesehen werden konnte .  Was  die bierbei  in B e t r a c h t  k o m m e n d e n  
Tempera tu rd i f f e renzen  anbelangt ,  so hande l t  es sich bestenfal ls  u m  
einige Grade.  A n  Askar ideneiern ,  als an  po ik i l o the rmem Mater ia l ,  ver-  
sprechen Tempera tu rve r sucbe  yon vornhere in  gr0Beren Effolg.  

Was zun~chst die Technik anbetrifft, so win'den die Versuche in der Weiso 
angestell~, dal3 Eier des gleichen Entwicklungsstadinms auf den Boden eines 
W/igeglgsehens gebraeht wurden, welches bis zum Rande in ein Wasserbad yon 
der gewiinschten Temperatur eingetaueht war. Letzteres bestand aus einem Glas- 
gefgB, das ringsum mit dicken Papierlagen gegen W/irme isoliert war und auch mit 
einer papierenen Kappe bedeekt wurde. Auf diese Weise gelang es, die Temperatur, 
welche in Abst/~nden yon 20' kontrolliert und eventueU korrigiert wurde, innerhalb 1 o 
konstant zu halten. 

Ve r such  14--17. 
EinfluB der Temperatur auf die RSntgenstrahlenempfindlichkeit. 

Rela - 
er- Tempe- Be- tive 
eh Datum ratur Zellstadium s t r a h -  Sehiidigung dureh eine Bestrahlung yon der Daue'r Sch~di- 

[ li lung gung 

19. II .  

b 

d 

31. I. 

1. II. 

21. II. 

Kontrolle Reifes 90' 1 150' 
Einzellen- ~ ~ ~ 95% n. 5 %  geschitdigt 

l i i  stadimn _ ~ - ~ .  37% n. 12% tg. 51%vg. [ 9% n. 12% tg. 79~o vg. 
,, ~ ~ 9%n. 8%tg. 83%vg. 2%n.  4%tg.  94%vg. 
,, 4%n. 3%tg. 93%vg. 0%n. 2%tg.  98%vg. 

~ontrolle Si~mtliche ~ ,.~ ~ 60' ] --  
Eier i. reifen ~ ~ v, [~ 95% n. 5% geschadigt 

10 ~ l Einzellen- 69%n. 16% tg. 15%vg. ] --  
22 ~ stadium ~ g s  15% n. 10% tg. 75%vg, I 

Kontrolle 70--80% ~, ~ 120' [ 
~ ~' 96% n. 4% gesch/idigt i Zweizeller, ~ 

12 ~ 20--30% ~ 61%n. 14% tg. 25%vg. t 
22 ~ /Drei-,Vierzell. ~ ~ = 18%n. 15%tg. 67%vg./ --  

�9 .Kontrolle/ Zweizellen- ~ 90' I - -  
-.  ~ ~' 95% n. 5% gesch/~digt 

o 1 stadium ~ ~ ~k 28% n. 15% tg. 63% vg. I 11 I " ~0r 
21 ~ I ,, '~ ~E 2%n. 2%tg.96%vg.]  - -  

x) F. B e r i n g  und H. Meyer ,  Mtinch. med. Wochensehr. Nr. 19, S. 1000. 1911. 

1,0 
1,6 
2,5 

1 ~ 0  - 

1,8 

1,0 
�9 1,6 

1,0 
2,3 
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In allen drei Versuchen ist die gleichsinnige Ver~nderung der Emp- 
findliehkeit mit der Temperaturzunahme unverkennbar. Der Tempe- 
raturkoeffizient Q10 ist nieht immer gleich, aber doeh sehr ausgesproehen, 
im allgemeinen etwas kleiner als 2. Die Versuche dehnten sieh fiber 
mehrere Stunden aus; wit miissen daher berficksichtigen, dab der 
Prozel3 der Zellteilung bei den Pr~paraten verschiedener Temperatur 
verschieden rasch ablief und daher eine die Kernteilungsphase betreffende 
Komponente der Strahlenempfindlichkeit in Betracht zu ziehen ist. 
Dadureh kSnnte der Temperaturkoeffizient zu grol~ erscheinen. In 
einem anoxybiotischen Temperaturversuch kann diese Fehlerquelle ver- 
mieden werden. 

Versuch 18, 
GrSl~e des Temperatureinflusses bei der Anoxybiose. 

Versuchstechnik ~hnlich wie S. 13 angegeben. Die 48 Stunden luftdicht 
verschlossenen TrSge werden in ein Wasserbad von groBer Kapazitgt gebracht, 
so dal~ der Objekttr~ger mit der Wasseroberfl~che abschneidet. Das Thermostat- 
gef~i~ wird mit einem Karton bedeckt. Temperaturkontrolle und Xorrektur alle 
20 Minuten. :Nach Versuchsende werden die :Prgparate geSs und aerob im 
Thermostaten zur Entwicklung gebracht. Zweizellstadium. Bestrahlung und Ein- 
stellung 6. 18 Minuten Abstand. Xartonfilter 2 Stunden. 

Temperatur 

Kontrolle 
12 ~ 
22 ~ 

Sch~digung Relative 
Seh$idigung 

99~ n. 1~}o gesch~digt 
84% n. 9~ tg. 7% vg. 1,0 

670/0 n. 163o tg. 17~ vg. 1,5 

In diesem Versuch nimmt die Empfindlichkeit mit der Temperatur 
zwar zu, aber in etwas geringerem Malte als in den aeroben Tem- 
peraturversuchen. Das spricht nieht gerade ffir eine Abhgngigkeit 
der Radiosensibilitgt vom Stoffumsatz. Denn dann w~re ein Temperatur- 
koeffizient von Q10 ~- 2 und darfiber zu erwarten gewesen. Wahrsehein- 
licher ist die Annahme der Koppelung der primgren temperatur- 
unabh~ngigen photochemischen Strahlenreaktion mit sekund~ren tem- 
peraturabhgngigen I~eaktionen. 

Wenn wir am Schlult aus den Ergebnissen unserer Untersuchungen 
auch fiir die menschliche I)athologie einige Folgerungen ziehen wollen, 
so miissen wir uns zuvor die Frage vorlegen, wieweit sich die Ergebnisse, 
welche an einem einzelnen Objekt einer niederen Tierklasse gewonnen 
sind, verallgemeinern, wieweit sie sich besonders auf die hSheren Or- 
ganismen und speziell die menschliche Zelle iibertragen lassen. Nun 
sind, wie eine grol~e Reihe yon Untersuchungen gezeigt hat, die Wir- 
kungen der RSntgenstrahlen ffir die verschiedensten Zellarten, ein- 
schlieltlich der Pflanzenzellen, grundsgtzlich gleich und verlaufen im 
Prinzip J0ei den Protozoen und den differenziertesten Gewebszellen in 
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der gleichen Weise. Wie weir die durch verschiedene Strahlengattungen 
(H~rtegrade) gesetzten Sch~digungen bei den verschiedenartigsten Oh- 
jekten, Pflanzensamen, Froscheiern, menschlichem Gewebe (Haut, 
Ov~rium) miteinander fibereinstimmen, geht besonders aus den sehr 
genauen biologisehen Untersuehungen yon K r S n i g  und F r i e d r i c h  1) 
hervor. Und bei der bier zur ErSrterung stehenden Frage naeh der 
Beeinflussung der Empfindlichkeit dureh Wachstum und Teilung, 
handelt  es sich um allen Zellen gemeinsame Vorg~nge. Nur in bezug auf 
den Stoffwechsel nehmen die Spulwfirmer eine Sonderstellung ein, aber 
dem haben wir bei unseren Untersuchungen weitgehend Rechnung 
getragen und haben unsere Schliisse nut  mit allem Vorbehalt gezogen. 

Fassen wir unsere Resu]tate noch einmal kurz zusammen, so sahen 
wit, dul3 der Zellkern in gewissen Stadien der Kernteilung, insbesondere 
im Stadium der Bildung der ~quatorialplatte mid den darauf folgenden 
Phasen bis zur Zellteilung, eine vor den anderen Stadien der Karyokine.se 
ausgezeiehnete Empfindliehkeit besitzt. ])as yon K r a u s e  und Z i e g l e r  
auf Grund yon histologischen Untersuehungen am Gewebe (z. B. Lymph- 
driisen) aufgestellte Gesetz der Empfindlichkeitssteigerung in allen 
Stadien der Kernteilung, ist also dahin zu pr~zisieren, dal~ das Stadium 
tier Bildung der J~quatorialplatte besonders ausgezeichnet ist. Von 
einem Gegensatz zwischen ruhenden und sich teflenden Zellen kann 
man dabei nicht gut sprechen: denn aueh in den Stadien der Zell- 
entwieklung, in welehen keine Chromosomen vorhanden sind oder die 
Chromosomen sich zurfiekbilden, finder sich die Mehrzahl der Kerne 
(soweit nicht eine Ruhepause in der Entwicklung eintritt), in dauernder 
Umw~ndlung. Die StoffwechselgrSl~e der Eier wird yon diesen periodisch 
verlaufenden Zellvorg~ngen nicht beeinflul~t und kann daher auch fiir 
die Empfindlichkeits~nderung nieht verantwortlich gemacht werden. 
Die Empfindliehkeit der RSntgenstrahlen ist dabei yon Faktoren ab- 
h~ngig, welche in unmittelbarem Zusammenhang mit ihrem morpho- 
logischen Verhalten stehen. 

Wir fanden endlich, dal~ die Radiosensibilit~t eine ausgesprochene 
Temperaturfunktion ist, die wir z. T. wenigstens auf die gleichzeitig 
stattfindenden temperaturabh~ngigen Wachstumsvorg~nge in den Eiern 
zuriickffihren konnten, z .T .  als Folgeerscheinung mit der prim~ren 
Strahlenwirkung gekoppelter, dem Temperatureinflul~ unterworfener, 
chemiseher I~eaktionen ansahen. 

Der Einflul~ des Stoffwechsels auf die Wirkung der RSntgenstrahlen 
wird damit iiberhaupt problematisch. Die Sehwarzschen Versuehe fiber 
die Sensibilisierung und DesensibiHsierung der t t au t  durch Variation 
der GrSl3e ihrer Durehblutung, erseheinen in einem anderen Lichte. 

1) KrSnig and Friedrich,  Physikal. und biolog. Grundlagen der Strahlen. 
ther~pie, III. Sonderband zur Strahlentherapie. Berlin 1918. 
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Denn es liegt nahe, die Wirkung der Blutfiillm3g und der Blutleere 
nicht wie es der Verfasser tat,  als eine Stoffwechselwirkung aufzu- 
fassen, sondern als eine Temperaturfunktion anzusehen. Es wi~re 
wichtig, gerade das Wesen der Desensibilisierung der Haut ,  welche in 
den Methoden yon R e i c h e r  und Le  nz ,  C h r i s t e  n, Mi i l l e r - Immens tad t  
eine praktische Bedeutung gewonnen hat, unter  diesem Gesichtspunkte 
neu zu studieren und zu untersuchen, ob nichr dutch eine bewuSte 
Beeinflussung der Tempera tur  der Hau l  und Subcutis ein wesentlich 
h~herer Grad der Desensibilisierung zu erreichen w~re. Jedenfalls wird 
es nf t ig  sein, bei methodischen Versuchen den Einflu/3 der Temperatur  
auf die Strahlenempfindlichke;r der Zelle mehr als bisher zu beriick- 
sichtigen. 


