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Die Abh~ingigkeit der durch Indophenole bewirkten 
Hernmung yon der W'asserstoffionenkonzentration ist 
/~hnlich wie bei den Chinonen. In  beiden F/ilten steigt 
die Hemmwirkung mit  s inkendem Prt betrRchtlich an, 
erreicht etwa bei PH = 4 ein Maximum und f~llt dann  
wieder leicht ab. 

Eine theoretische Deutung der Hemmung  der Kata-  
laseaktivi t~t  durch Oxydations-  und Redukt ionsmit te l  
soll in der folgenden Mitteilung versucht werden. 

OTTO HOFFMANN-OSTENHOF, 
ELISABETH BIACH und SEPP GIERER 

I. Chemisches Laborator ium der Universit/ i t  Wien, 
den 23. Dezember 1946. 

S u m m a r y  

Some indophenol derivatives inhibit  strongly the 
act ivi ty of blood catalase. These effects were investigated 
quan t i t a t ive ly  and compared with similar effects due 
to other oxidizing and reducing agents. 

Zellmembran, fiir die Anreicherung in der Chromosomen- 
matr ix  und auch in lipoidhattigen Plasmabestandtei len 
(Chondriosomen, Fet tgranula)  ist die lipophile Gruppe 
der anfangs erw/i.hnten Verbindung verantwortl ich.  
Ob die Verkiirzung durch die dem Urethan eigene, 
gegeniiber Wasser stark verminderte  Oberfl/ichenspan- 
nung bedingt  sein kann,  harr t  noch weiterer Abkl/trung. 

| 

Die Beeinflussung der Mitose durch Urethan 

Das durch englische Autoren (PATERSON, HADDOW, 
THOMAS und WAXKINSON) 1946 in die Therapie der 
LeukRmien eingcfiihrte Ure than ()~thylcarbamins/iure- 
ester = NH2COOC,Hs) wurde experimentell  auf die Be- 
einflussung der Mitose geprfift. Als Versuchsobjekt dien- 
ten Wurzelmeristeme yon Seitenwurzeln erster Ordnung 
der Ackerbohne Vic ia  Faba  L. und Hauptwurzeln  yon 
A l l i u m  Cepa L. Verschieden stark konzentrierte  w~s- 
serige L6sungen wirkten verschieden lang auf die Wur-  
zeln ein. Folgende Resultate konnten  festgestellt werden : 

1. 3%ige und  st~irkere L6sungen bedingen bei ein- 
stiindiger Einwirkung toxische VerAnderungen der 
Chromosomen (Chrornosomenpyknose im Sinne von 
Verklebungen, Verklumpungen und  Brfickenbildungen 
in der Anaphase). 

2. t%ige  und schw~ichere Konzent ra t ionen  beein- 
flussen bei 1-24stfindiger Wirkungsdauer  die Mitose 
aul3er einer geringen Ra tenabnahme  nicht.  

3. Eine 2 %ige Urethanl6sung verursacht  nach mehr- 
sttindiger Einwirkung (untere Grenzdauer 6-8 Stunden,  
obere Grenzdauer  16-20 Stunden) eine unseres ~Vissens 
bis je tzt  noch nicht  beschriebene Kiirzung der Chromo- 
somen in ihrer L~ngsachse. Der Breitendurchmesser des 
einzelnen Chromosoms n immt  etwas zu. 

Zu diesem Zei tpunkt  k6nnen in bezug auf die Stadien 
der Mitose fast ausschliel31ich Metaphasen beobachtet  
werden. Bei genfigend langem Stopp der Metaphase kann  
man auch einzelne Kernrekons t rukt ionen  aus der Meta- 
phase feststellen. Die Mitoserate ist s tark herabgesetzt.  
Werden die Wurzeln wiederum in normales Milieu ge- 
bracht, so ist die Verkfirzung nach 24 Stunden nicht  
mehr vorhanden.  Auch das Mitosenbild in bezug auf die 
einzelnen Stadien ist wieder normalisiert.  Aus einer 
solchen Ver/inderung im Chromosomenl~ngsdurchmesser 
Schliisse auf die Chromosomenstruktur  (Spiralbau) zu 
ziehen, sind noch verfriiht. 

Die Ursache der Chromosomenverkiirzung ist bis je tzt  
nicht mit  Sicherheit abgekl~irt. $ie kommt  wahrschein- 
lich nicht  durch chemische, sondern durch physikalische 
KrRfte zustande. Fiir  das rasche Eindringen durch die 

Fig. 1. Vicia Faba L. Metaphase normal. Nuklealreaktiou nach 
FEULGEr~. Mikrophoto, Vergr6Berung 100t~fach. 
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Fig. '2. Vicia Faba L. Metaphase mit verkfirztem, leicht verdickten 
Chromosomen nach lostfindiger Einwirkung einer 2%igen Urethan- 
16sung. Nuklealreaktion nach FE~LGE~. Mikrophoto, VergrSBerung 

1000faeh. 

Immerhin  ist bemerkenswert,  dab Dioxan mit  4 lipo- 
philen und 2 hydrophilen Gruppen und  beinahe gleicher 
Oberfl~ichenspannung (etwa 30 Dyn/cm) in ebenfalls 
2%iger L6sung nach derselben Einwirkungszeit  genau 
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die gleiche Chromosomenverkfirzung hervorrufen kann. 
Weitere Versuche, vor allem mit Estern der Carbamin- 
s~iure und h6heren Alkoholen, d. h. also mit zunehmen- 
der Zahl der lipophilen Gruppen und abnehmcnder Ober- 
fl~ichenspannung usw., sollen die L6sung der Frage 
bringen. 

Die praktische Bedeutung des beschriebenen Ph~i- 
nomens liegt in zytologischer Hinsicht auf der Hand. 
H6here Chromosomens~itze k6nnen mit bedeutend ge- 
ringerer Miihe und gr6Berer Erfolgsaussicht ausgezghlt 
werden, 
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S p o n f a n  s ind  solche  C h r o m o s o m e n v e r k i i r z u n g e n  u n d  
- v e r d i c k u n g e n  bei  a p o g a m e n  T a r a x a c u m a r t e n  b e o b a c h -  

t e t  worden .  KURT HOHL 

I n s t i t u t  ffir a l l g e m e i n e  B o t a n i k ,  R 6 n t g e n i n s t i t u t  u n d  
r a d i o t h e r a p e u t i s c h e  K l i n i k  de r  U n i v e r s i t g t  Zi i r ich,  den  
28. J a n u a r  1947. 

S u m m a r y  

2 °//o a q u e o u s  s o l u t i o n  of u r e t h a n  causes  a f t e r  6 - 1 0  
h o u r s '  a c t i o n  on  r o o t  t y p e s  of V i c i a / a b a  a n d  A l l i u m  cepa 
a s h o r t e n i n g  of c h r o m o s o m e s ,  i t  s t ops  also t h e  m e t a -  
p h a s e  a n d  lowers  t h e  r a t e  of mi tos i s .  P ~ o b a b l y  t h e r e  is a 
c o n n e c t i o n  b e t w e e n  t h e  l i poph i l e  g roups ,  t h e  r e d u c t i o n  
in  su r face  t e n s i o n ,  a n d  t h e  d i m i n u t i o n  of c h r o m o s o m e s .  
D i o x a n  w i t h  s im i l a r  p h y s i c a l  p r o p e r t i e s  ha s  t h e  s a m e  
effect .  

lJber den Wirkungscharakter 
verschiedener Antibiotika in v i t ro  

Die W i r k u n g  v o n  Pen ic i l l i n  a u f  p r o l i f e r i e r e n d e  Sta-  
p h y l o k o k k e n  w u r d e  in B a k t e r i e n - A t m u n g s v e r s u c h e n  
c h a r a k t e r i s i e r t ,  a n a l y s i e r t  u n d  v o n d e r  XVirkung de r  
Des in f i z i enz i en  n n d  S u l f o n a m i d e  d i f f e r e n z i e r t  1. P e r  
W i r k u n g s c h a r a k t e r  de r  Des in f i z i enz i en  w u r d e  a u B e r d e m  
je  n a c h  Des in f i z i ens  u n d  B a k t e r i e n a r t  in  zwei  we i t e r e  
W i r k u n g s t y p e n ,  d e n  R e m i s s i o n s -  bzw.  S t r a h l e n t y p ,  ge- 
t r e n n t  =. 

N i c h t  b e k a n n t  i s t  de r  W i r k u n g s c h a r a k t e r  y o n  P e n i -  
ci l l in  a u f  p r o l i f e r i e r e n d e  K o l i b a k t e r i e n  sowie  b e s o n d e r s  
de r  W i r k u n g s c h a r a k t e r  a n d e r e r ,  i h r e r  H e r k u n f t  n a c h  
(~Ant ib io t ika ,  g e n a n n t e r  a n t i b a k t e r i e l l e r  Stoffe  au f  

.~ >~ 
Staphylococcus  aureus  u n d  B a c t e r i u m  eol* in  A t m u n g s -  
v e r s u c h c n .  

1. Der  W i r k u n g s c h a r a M e r  yon P e n i c i l l i n  a u /  prol i -  
[erierende Ko l ibak ter i en  i n t e r e s s i e r t  e inerse i t s ,  u m  die 
W i r k u n g  a n d e r e r  A n t i b i o t i k a  au f  1?act. coli m i t d e r  
y o n  Pen ic i l l i n  v e r g l e i c h e n  zu  k 6 n n e n ,  a n d e r e r s e i t s  
a b e r  a u c h  desha lb ,  wei l  d ie  ge r inge  "Wi rksamke i t  v o n  
Pen ic i l l i n  a n t  Bact .  coli i m  V e r h g l t n i s  zu des sen  W i r k -  
s a m k e i t  au f  S t a p h y l o k o k k e n  (e twa  1 : 1 0 0 0 0 )  d u r c h  
e inen  v e r s c h i e d e n a r t i g e n  W i r k u n g s m e c h a n i s m u s  be-  
d i n g t  se in  k 6 n n t e .  

Fig.  1, das  Be isp ie l  e ine r  A t m u n g s k u r v e  y o n  Bact.  
coil u n t e r  de r  E i n w i r k n n g  v e r s c h i e d e n e r  K o n z e n t r a -  
t i o n e n  y o n  Pen ic i l l i n  ze ig t  fo lgende  Charak ter i s t i k  der 
P e n i c i l l i n w i r k u n g  : 

Die  W i r k u n g  y o n  Pen ic i l l i n  au f  p r o l i f e r i e r e n d e  Kol i -  
b a k t e r i e n  gu/3ert  s ich  in zwei P h a s e n .  e ine r  L a t e n z -  
u n d  e ine r  e i g e n t l i c h e n  W i r k p h a s e .  

Die  Latenzphase  i s t  a u c h  be i  h o h e n  P e n i c i l l i n k o n z e n -  
t r a t i o n e n  v o r h a n d e n .  Die  Latenzaei t  n i m m t  m i t  ab -  
n e h m e n d e r  P e n i c i l l i n k o n z e n t r a t i o n  zu, is t  also kon-  
zentrat ionsabhi ingig  ( n n d  zwar ,  wie  s ich  b e r e c h n e n  l t t6t ,  
l i n e a r  v o m  L o g a r i t h m u s  t ier  P e n i c i l l i n k o n z e n t r a t i o n /  
K e i m z a h l ) .  

I n  de r  W i r k p h a s e  k o m m t  es zu A b s t e r b e k u r v e n .  Die  
A bsterbegeschwindigkei t  ist,  wie  au s  d e m  p r a k t i s c h  p a r a l -  
l e len  K u r v e n v e r l a u f  h e r v o r g e h t ,  t r o t z  d e r  ve r sch ie -  
d e n e n  P e n i c i l l i n k o n z e n t r a t i o n  gleick,  a lso nicht  yon der 
2~enic i l l inkonzentrat ion abh~ingig. 

Der  l lZirkungscharakter  yon P e n i c i l l i n  a u /  Bact .  coli 
is t  also der gleiche wie der au f  S l a p h .  aureus .  

1 W. SCHULER, Helv. physiol, acta 2, C~I (1944); Sehweiz. reed. 
Wsehr. 75, 34 (1945) ; Verh. Schweiz. naturf. Ges. 125, 225 (1945). - 
J. HIRSCH, Penicillinstudien in vitro, Kenan Matbaasi, Istanbul 
1945. - t~. CHAIN und E. S. D~JTfIIE, Lancet 248, 652 (1945). 

2 W. SeIIUI.ER, Exper. 2, 316 (19.16). 

2. Der  W i r k u n g s c h a r a k t e r  anderer  A n t ib io t ika  au[  
S taph .  aureus  u n d  Bact .  coli i n  A t m u n g s v e r s u c h e n  w a r  
yon  In t e re s se ,  u m  Ie s t zus t e l l en ,  ob  u n d  we lche  A n t i -  
b i o t i k a  den  W i r k u n g s c h a r a k t e r  des  Pen ic i l l i n s  ze igen  
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Fig. 1. Atmungskurven von Bact. coli unter der Eillwirkung ver- 
schiedener Konzentrationen yon PenioitHn (Ciba). 

und ob sich Antibiotika mit dem Wirkungscharakter 
der Sullonamide I und solche mit dem der Desinfi- 
zienzien finden, evtl. auch Antibiotika mit bisher un- 
bekanntem %Virkungscharakter. 

Die Antibiotika: i. Tyrothricin 2, 2. Tyrocidin-HCl 2, 
3. Gramicidin-HCl 2 (Bacillus brevis), 4. Gliotoxin (Peni- 
cillium [imbriatum), 5. Patulin 2 (Penicillium palulum) 
u n d  6. S t r e p t o m y c i n  ( A k t i n o m y c e s  griseus),  welche  u n s  
b i s h e r  zu r  V e r f i i g u n g  s t a n d e n ,  w a r e n  m e i s t  k r i s t a l l i -  
s i e r t e  R e i n p r o d u k t e  (2 ,3 ,4 ,5 ) ,  zwei  w a r e n  H a n d e l s -  
p r o d u k t e  (1, 6). 

Die  U n t e r s u c h u n g  j edes  d ieser  A n t i b i o t i k a  in  m e h r e r e n  
A t m u n g s v e r s u c h e n  m i t  p r o l i f e r i e r e n d e n  ( auch  r u h e n d e n )  
S t a p h y l o k o k k e n  sowie K o l i b a k t e r i e n  e r g a b :  

1. Die  meis ten  der genann ten  A n t i b i o t i k a  (1, 2, 3, 4, 5) 
lassen den W i r k u n g s c h a r a k t e r  yon P e n i c i l l i n  vermissen .  
D a g e g e n  ze ig t  j edes  d iese r  A n t i b i o t i k a ,  je  n a c h  B a k -  
t e r i e n a r t ,  d e n  \ ¥ i r k u n g s c h a r a k t e r  de r  e inen  ode r  an -  
d e r e n  de r  e i n g a n g s  e r w / i h n t e n  S t o f f g r u p p e n ,  sei es d e n  
W i r k u n g s c h a r a k t e r  de r  S u l f o n a m i d e ,  sei es den  de r  
Des in f i z i enz i en  i m  S i n n e  des R e m i s s i o n s -  ode r  des  
S t r a h l e n t y p s .  

2. S t r e p t o m y c i n  i s t  das  e inzige  de r  u n t e r s u c h t e n  A n t i -  
b io t i ka ,  dessert W i r k u n g s c h a r a k t e r  weitgehend dem des 
Pen ic i l l i n s  gleicht, wie fo lgende  B e f u n d e  b e w e i s e n :  I n  
Fig.  2 i s t  d ie  W i r k u n g  y o n  S t r e p t o m y c i n  au f  die A t -  
m u n g  yon  Bact .  coil d a r g e s t e l l t ,  u m  sie m i t d e r  ~Wirkung 
y o n  P e n i c i l l i n  (Fig.  1) v e r g l e i c h e n  zu k 6 n n e n .  So lche  
A t m u n g s k u r v e n  m i t  K o l i b a k t e r i e n  wie so lche  m i t  
S t a p h y l o k o k k e n  ze igen  fo lgende  Charahter is t ih  der 
S t r e p t o m y c i n w i r k u n g  : 

i j .  HIRSCH, Studien fiber die mikrobiologisehen Grundlagen 
der Sulfonamidtherapie, Kenan Basimevi, Istanbul 1942. - 
W .  SCHULER, 10C. cit. 

2 Dicse Pr/iparatc verdanken wir der Freundlichkeit von Hrn. 
Prof. F. PLATTNER, ETtL, Zfirich. 


