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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 Iund 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. 
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Die  S t r e p t o m i c i n w i r k u n g / i u l l e r t  s ich  in zwei  P h a s e n ,  
e iner  L a t e n z -  u n d  e~ner e i g e n t l i c h e n  \ V i r kphas e .  

Die  Latenzphase i s t  bei  Bact. coli a u c h  bei  s eh r  h o h e n  
S t r e p t o m y c 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  u n d  s c h e i n t  
bei  S t a p h y l o k o k k e n  n u r  bei  e x t r e m  h o h e n  K o n z e n t r a -  
t i o n e n  v o n  f iber  10 -~ g / c m  3 zu fehlen .  Die  Latenzzeit 
i s t  e t w a s  kf i rzer  a ls  be i  Pen ic i l l in .  Sie n i m m t  m i t  ab -  
n e h m e n d e r  S t r e p t o m y c i n k o n z e n t r a t i o n  s t a r k  zu, ist also 
konzenlrationsabhiingig, bei  S t a p h y l o k o k k e n  u n d  nie-  
d e r e n  S t r e p t o m y c i n k o n z e n t r a t i o n e n  n i c h t  so gese tz-  
m~tgig wie  be i  Bact. coil (hier  aber ,  wie  s i ch  b e r e c h n e n  
l~Bt, in  l i n e a r e r  A b h ~ n g i g k e i t  y o r e  L o g a r i t h m u s  de r  
S t r e p t o m y c 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  Wirkphase k o m m t  es be i  Bact. coil zu A b s t e r b e -  
k u r v e n  m i t  s eh r  langsamer A bsterbegeschwindigkeit, bei  
S t a p h y l o k o k k e n  zu Ruheatmungshurven. A b s t e r b e -  u n d  
R u h e a t m u n g s k u r v e n  v e r l a u f e n ,  t r o t z  de r  v e r s c h i e d e n e n  
S t r e p t o m y c i n k o n z e n t r a t i o n e n ,  para l le l ,  die VorgAnge 
in de r  W i r k p h a s e  s ind  also nicht honzentrationsabhiingig. 

DaB bei sehr kleinen Streptomycinkonzentrationen ( < 2 .  10 -~ 
g/era a) anstelle der Absterbekurven solche herabgesetzter Prolifera- 
tionsgeschwindigkeit auftreten k6nnen (Fig. ~Z), beruht, wie wir bei 
Analyse der Penlcillinwirkung zcigen konnten (lot. cir. sub 1 c), 
darauf, dab am Ende der langen Latenzzeit die Proliferations- 
geschwindigkeit der Bakterien abnimmt, yon der die Vorg/ingc in 
der "Wirkphase abhfingig slnd, 
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Fig. 2. Atmungskurven yon Bact. coli unter der Einwirkung ver- 
sehiedener Konzentrationen yon Streptomycin. 

Zusammenge[aflt e r g a b  die U n t e r s u c h u n g  ve r sch ie -  
d e n e r  A n t i b i o t i k a  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 :  

Der  W ~ i r k u n g s c h a r a k t e r  v o n  Pen ic i l l i n  a u f  Bact. coli 
i s t  d e r  g le iche  wie  d e r  a u f  S t a p h y t o k o k k e n .  

V o n  6 v e r s c h i e d e n e n ,  in  i h r e r  W i r k u n g  a u f  S t a p h y l o -  
k o k k e n  u n d  Bact. coli u n t e r s u c h t e n  A n t i b i o t i k a  l a s sen  
5 d e n  W ' i r k u n g s c h a r a k t e r  des  Pen i c i l l i n s  v e r m i s s e n  u n d  
zeigen,  je  n a c h  B a k t e r i e n a r t ,  d e n  C h a r a k t e r  d e r  Sul-  
I o n a m i d w i r k u n g  o d e r  d e n  de r  D es i n 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 c n t y p s .  

Bei  S t r e p t o m y c i n  d a g e g e n  k o n n t e  gegenf ibe r  S ta -  
p h y l o k o k k e n  ein d e m  Pen ic i l l i n  z u m i n d e s t  s e h r  Rhn- 
l icher ,  g e g e n i i b e r  Bact. coli ein d e m  Pen ic i l l i n  g le icher  
W i r k u n g s c h a r a k t e r  n a c h g e w i e s e n  werden .  

W.  SCHULER 

W i s s e n s c h a f t l i c h e  L a b o r a t o r i e n  de r  C i b a - A k t i e n -  
gese l l schaf t ,  Basel ,  d e n  4. J a n u a r  1947. 

Summary  

T h e  m o d e  of a c t i o n  of pen ic i l l in  on  Bact. coli is t h e  
s a m e  as t h a t  on  s t a p h y l o c o c c i .  

T h e  m o d e  of a c t i o n  of 6 d i f f e r e n t  . a n t i b i o t i c s  was  
f o u n d  in 5 cases  to  be  d i f f e r e n t  f r o m  t h a t  of penic i l l in .  

S t r e p t o m y c i n ,  h o w e v e r ,  was  s h o w n  to  h a v e  a t  l e a s t  
a v e r y  s i m i l a r  a c t i o n  to  pen ic i l l in  o n  s t a p h y l o c o c c i ,  a n d  
t h e  s a m e  a c t i o n  as  pen ic i l l in  o n  Bact. coll. 

A n t i b i o t i k a  a u s  F l e c h t e n  

(Vier te  M i t t e i t u n g  f iber  a n t i b a k t e r i e l t e  S tof fe  ~) 

Die  I n h a l t s s t o f f e  de r  F t e c h t e n  w a r e n  s c h o n  se i t  
l~nge re r  Ze i t  G e g e n s t a n d  e i n g e h e n d e r  c h e m i s c h e r  U n -  
t e r s u c h u n g e n ;  es sei u n t e r  a n d e r e m  h a u p t s ~ c h l i c h  a n  
die ~tlteren A r b e i t e n  v o n  W.  BRIEGER, O. HESSi':, 
\V. ZOPF u n d  a n  die  n e u e r e n  U n t e r s u c h u n g e n  y o n  
Y. ASAHINA, P. KARRI~R, T . J . N o L A N ,  A. ]~OBERTSON, 
CL. SCH6PV u n d  i h r e r  M i t a r b e i t e r  e r i n n e r t  u n d  als w ich t i -  
ges E r g e b n i s  h e r v o r g c h o b e n ,  d a b  in d e n  F l e c h t e n  v i e l f a c h  
Stof fe  a u f g e f u n d e n  w u r d e n ,  die in  a n d e r c n  p f l a n z l i c h e n  
ode r  t i e r i s c h e n  O r g a n i s m e n  n i c h t  a n g e t r o f f e n  w u r d e n .  

N a c h  n e u e r e n  U n t e r s u c h u n g e n  2 i s t  die S y n t h e s e  de r  
spez i f i schen  F l e c h t e n s t o f f e  w a h r s c h e i n l i c h  d e n  P i l z e n  
die in  d e r  F l e c h t e  in  S y m b i o s e  m i t  A lgen  l eben ,  z u z u -  
s c h r e i b e n .  D a  bei  v i e l en  n i e d e r e n  P i l zen  spez i f i sche  a n t i -  
b i o t i s c h e  S tof fe  a u f g e f u n d e n  w o r d e n  s ind,  so e r s c h i e n  
es gegeben ,  zu u n t e r s u c h e n ,  o b  u n t e r  d e n  S t o f f w e c h s e l ,  
p r o d u k t e n  t ier  F l e c h t e n  so lche  m i t  a n t i b a k t e r i e l l e r  \Vir= 
k u n g  a n z u t r e f f e n  s ind .  E i n e  s y s t e m a t i s c h e  U n t e r -  
s u c h u n g  so l l te  d a r i i b e r  Aufschlnl3  geben .  I n z w i s c h e n  s ind  
U n t e r s u c h u n g e n  a m e r i k a n i s c h e r  A u t o r e n  au f  d i e s e m  
G e b i e t  b e k a n n t  g e w o r d e n  3. 

V o n  d e n  F l e c h t e n ,  d ie  wi r  f a s t  aussch l i e l l l i ch  in  d e r  
Schweiz  g e s a m m e l t  h a b e n  u n d  die u n t e r  d e n  ve r sch i e -  
d e n s t e n  U m w e l t f a k t o r e n  g e w a c h s e n  w a r e n ,  f a n d e n  w i r  
e ine  R e i h e  y o n  A r t e n ,  d e r e n  I n h a l t s s t o f f e  e ine  d e u t -  
l iche  a n t i b a k t e r i e l l e  W i r k s a m k e i t  gegen i ibe r  S t a p h y l o -  
k o k k e n  i n  vitro aufwe i sen .  Die  fo lgende  t a b e l l a r i s c h e  
Z u s a m m e n s t e l l u n g  g i b t  e ine ~ b e r s i c h t  de r  v o n  u n s  
zu r  U n t e r s u c h u n g  h e r a n g e z o g e n e n  F l e c h t e n  m i t  An-  
g a b e n  f iber  d e n  S t a n d o r t  u n d  die r e l a t i v e  W i r k s a m k e i t .  
Die l e t z t e  K o l o n n e  de r  Tabe l l e  g i b t  in  e ine r  g r6Beren  
A n z a h l  y o n  Ffi l len die I n h a l t s s t o f f e  an,  d ie  wi r  au s  d e n  
b e t r e f f e n d e n  F l e c h t e n a r t e n  i so l ie r t  u n d  i d e n t i f i z i e r t  
h a b e n  u n d  d e n e n  au f  G r u n d  y o n  w e i t e r e n  P r i i f u n g e n  i m  
w e s e n t l i c h e n  die a n t i b a k t e r i e l l e  W i r k u n g  z u z u s c h r e i b e n  
ist .  

Die  B e s t i m m u n g  d e r  A r t e n  i i b e r n a h m  H e r r  Dr .  
G. LE'rTAU ; wi r  m 6 c h t e n  i h m  daf f i r  a u c h  a n  d iese r  S te l l e  
u n s e r n  v e r b i n d l i c h e n  D a n k  a u s s p r e c h e n .  

Die  a n t i b a k t e r i e l l e  W i r k s a m k e i t  i s t  in  fo lgende r  
Wei se  b e s t i m m t  w o r d e n :  100 m g  F l e c h t e n p u l v e r  wur -  
d e n  in  0,8 c m  8 e i n e r  5 p r o z e n t i g e n  G l u k o s e l 6 s u n g  u n d  
0,2 c m  3 0 ,1-n  N a O H  s u s p e n d i e r t  u n d  e i n m a l  a u f g e k o c h t .  
V o n  d i e sem F l e c h t e n b r e i  w u r d e n  0,2 c m  a zu r  P r f i f u n g  
i n  e ine r  m i t  Staphylococcus aureus ( S t a m m  114) be-  
i m p f t e n  L o c h p l a t t e  ( L o c h d u r c h m e s s e r  13 ram) an -  
gese t z t .  
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