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r e s p o n d e d  to  t h e  p o i n t  of m a x i m a l  slope (Table  I, Sec- 
t ion  A). 

T h e  i n f l a m m a t o r y  e x u d a t e s  (~zl/g) d e t e r m i n e d  a t  va r -  
ious i n t e r v a l s  a f t e r  t h e  in j ec t ion  of 0.4 ~g of 5 - H T  are  re- 
p o r t e d  in Tab le  I, Sec t ion  B. S ign i f i can t  d i f ferences  ex-  
i s ted  a m o n g  t h e  i n f l a m m a t o r y  re sponses  occur r ing  a t  30, 
60, and  90 min ,  howeve r ,  t h e r e  were  no  d i f ferences  a m o n g  
t h e  i n f l a m m a t o r y  re sponses  a t  t h e  90, 120, a n d  150 m i n  
in te rva l s .  T h e  60 ra in  i n t e r v a l  was  selected for t h i s  assay.  

Loss  of a c t i v i t y  f rom t h e  b lood t akes  p lace  s lowly fol- 
lowing t i le  i n t r a v e n o u s  in j ec t ion  of R I S A .  A r e d u c t i o n  of 
r a d i o a c t i v i t y  e q u i v a l e n t  to  6.50 ± 2 .19% (N = 38) oc- 
cu r r ed  d u r i n g  t he  t i m e  e lapsed b e t w e e n  col lec t ion of t h e  
b lood sample  a n d  r e m o v a l  of the  h i n d  l imbs.  Op t ima l ly ,  
t h e  b lood  shou ld  be  col lec ted  s i m u l t a n e o u s l y  w i t h  r e m o v a l  
of t he  l imbs,  30 ra in  a f t e r  t he  in j ec t ion  of 5 -HT;  in  w h i c h  
case t he  abso lu t e  va lues  for  p l a s m a  e x u d a t e  would  be  cor-  
r e s p o n d i n g l y  grea te r .  However ,  b a s e d  on  t he  % r e d u c t i o n  
of i n f l a m m a t o r y  response  r e l a t i ve  to  a con t ro l  group,  t h e  
i n d e x  of p r o t e c t i o n  a f forded  b y  an t i ph log i s t i e  c o m p o u n d s  
would  be  u n c h a n g e d .  T h e  p a r a m e t e r s  descr ibed  were  
se lected w i t h  cons ide ra t i on  to the  t e c h n i c a l  aspec t s  of t h e  
a s say  i nvo lv ing  large n u m b e r s  of e x p e r i m e n t a l  sub jec t s .  

S o d i u m  sa l icy la te  was  selected as a mode l  an t i ph log i s t i c  
a g e n t  to  d e t e r m i n e  t h e  eff icacy of t h i s  m e t h o d  for  t h e  
e v a l u a t i o n  of n o n - h o r m o n a l  a n t i - i n f l a m m a t o r y  com-  
pounds .  Tab le  I I  i nd ica t e s  t he  v o l u m e  of p l a s m a  e x u d a t e  
a n d  t h e  % r e d u c t i o n  in e x u d a t e  o b t a i n e d  w i t h  50 to  
400 m g / k g  of s o d i u m  sa l i cy la te  a d m i n i s t e r e d  oral ly,  5 h 
p r io r  to  t h e  in j ec t ion  of 5-HT.  

S ign i f i can t  r educ t i on  of p l a s m a  e x u d a t e  was o b t a i n e d  
w i t h  a dose of s o d i u m  sa l icy la te  as low as 50 m g / k g  per os. 

L a r g e r  doses r e su l t ed  in c o r r e s p o n d i n g l y  g r ea t e r  inh ib i t ion  
of t he  i n f l a m m a t o r y  re sponse  to  5-HT.  O t h e r  invest i -  
ga to r s  ~-~ h a v e  r e p o r t e d  t h a t  doses of 500 to  600 mg/kg 
a d m i n i s t e r e d  p a r e n t e r a l l y  were  r equ i red  to  p roduce  a sig- 
n i f i can t  i n h i b i t i o n  of 5 - H T  induced  o e d e m a  in  t h e  r a t .  

C u r r e n t  i n v e s t i g a t i o n s  of t he  c o m p a r a t i v e  a c t i v i t y  of 
va r i ous  t y p e s  of p o t e n t i a l  a n t i - i n f l a m m a t o r y  compounds  
will be  p r e s e n t e d  in a s u b s e q u e n t  p u b l i c a t i o n  4. 

Zusammen/assung. N a c h  E i n s p r i t z u n g  v o n  5 -Hydroxy-  
t r y p t a m i n  in den  e inen  Fus s  e iner  Maus  u n d  physiologi-  
scher  Sa lz l6sung  in den  ande ren ,  w u r d e  die R a d i o a k t i v i t i i t  
be ide r  Ffisse verg l ichen .  Mi t  r a d i o a k t i v e m  J o d  (I TM) be- 
h a n d e l t e s  S e r u m a l b u m i n  wurde  dazu  b e n u t z t ,  d en  Urn- 
f ang  des  P l a s m a e x s u d a t e s  zu b e s t i m m e n .  Das  Ausmass  
de r  H e m m u n g  de r  d u r c h  5 -HT i n d u z i e r t e n  E n t z i i n d u n g  
is t  y o n  der  Dosis der  phys io log i schen  NaC1-L6sung ab- 
h~ingig. 
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Simultaneous  Staining of Heinz Bodies and Reti-  
culocytes  w i t h  N e w  Methylene Blue N in the Toad 

Bufo rnarinus after Iproniazid Treatment  

In  t h e  dog  ~ a n d  t h e  l izard  Uromastix acanthinurus a 
g iven  I p r o n i a z i d  ( 'Mars i l id ' )  i t  was  found  t h a t  t h e  m c t h o d  
of BRECHER 3 for  c o u n t i n g  re t i cu tocy tes  c lear ly  showed  t he  
p resence  of H e i n z  bodies  ~, w h i c h  y ie lded a m e t h o d  for  
d e m o n s t r a t i o n  of b o t h  r e t i cu locy tes  a n d  H e i n z  bod ies  in  
t h e  s ame  p r e p a r a t i o n .  I n  c o n t i n u a t i o n  of t h i s  work  we per -  
f o r m e d  a c o r r e s p o n d i n g  i n v e s t i g a t i o n  w i t h  a n  a m p h i b i a n  
species, t h e  t o a d  Bu[o marinus. As s t a i n i n g  m e t h o d  t h e  
BRECHER'S t e c h n i q u e  3 was  used  acco rd ing  to  t he  t ech-  
n i q u e  of THOMPSON x. T h e  e r y t h r o c y t e s  a p p e a r e d  to  be  
s t a i ned  a pa te  g reen i sh-b lue ,  whi le  t h e  r e t i c u l u m  was  
s h a r p l y  ou t l i ned  a n d  deep  blue.  T h e  H e i n z  bod ies  were 
pale  to  deep  b lue  a n d  s tood  o u t  p r o m i n e n t l y  a g a i n s t  t he  
pa te -green  b a c k g r o u n d  of t h e  e r y t h r o c y t e .  As t he  e r y t h r o -  
cy tes  of t h e  dog  ~ a n d  Uromastix acanthinurus 2, t he se  
bod ies  were s t a i n e d  a t  l eas t  as welt  as  b y  t he  u sua l  
m e t h o d s  4-*. As these  resu l t s  are in  good a g r e e m e n t  w i t h  

those  o b t a i n e d  in t he  dog 1 a n d  Uromastix acanthinurus 2 
a more  genera l  i m p o r t a n c e  shou ld  no  d o u b t  be  a t t a c h e d  to 
it. 

Zusammen/assung. M e t h o d e  ftir g le ichzei t ige K o l o r a t i o n  
y o n  H e i n z - K 6 r p e r c h e n  u n d  R e t i c u l o c y t e n  m i t  Neu-  
M e t h y l e n b l a u  N in de r  K r 6 t e  Bu/o marinus. 
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S T U D I O R U M  P R O G R E S S U S  

Die Genomsonderung  
in den Mitosen der Rattenleber* 

E s  is t  a l lgemein  b e k a n n t ,  dass  s ich c 'ytologische u n d  
morpho log i sche  U n t e r s u c h u n g e n  f iber  C h r o m o s o m e n -  
ges t a l t  u n d  de ren  V e r ~ n d e r u n g  a m  g i ins t igs t en  in s ich 

t e i l enden  Zellen, also wAhrend des Mi toseablaufes ,  du rch -  
f i ih ren  lassen.  Als h ier f i i r  be sonde r s  gee igne t  e rweis t  sich 
das  S t a d i u m  de r  M e t a p h a s e ,  in  d e m  die C h r o m o s o m e n  be- 
sonders  s t a r k  k o n t r a h i e r t  u n d  d a d u r c h  be sonde r s  deu t l i ch  
s i c h t b a r  sind.  Die M e t a p h a s e c h r o m o s o m e n  ze i chnen  sich 

*Nach  einem Vortrag, gehalten anlfisslich des IV. Symposium histo- 
logicum internationalc Lausanne (Suisse), 5.-8. September 1961. 
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ferner dadurch  aus, dass sie alle in eine Ebene  - in die 
Aquator ia lebene der  Spindet  - e ingeordnet  sind, wobei  die 
Centromeren der  Chromosomen in der  Lgngsachse  der  
SpindeI ausger ichte t  werden,  w~thrend die Chromosomen-  
schenkel nach  beiden Sei ten h inausragen  (vgL SCHRA- 
DER I, SWANSON 2). 

Wiihrend fiber den  S t ruk tu rwande l  sowie die Bewegung  
der Chromosomen w~Lhrend des Mitoseablaufes zahlreiche 
Untersuchungen  vorl iege n (BELARa DARLINGTON4, V(AS- 
SERMANN ~, OEST~ERGREN 6, WADA 7, BALERS, ~ u.a.),  ist  
fiber die Anordnung  der  Chromosomen  in der  Metaphase,  
das heisst  fiber ihre gegenseit ige r / iumliche Or ient ierung 
innerhalb der  Aqua tor ia lebene  bzw. Metaphasenp la t t e  
nur wenig bekannt .  

In  Sehni t t - ,  vor  a l lem aber  in Que t schprgpara ten  er- 
scheinen die Chromosomen ' i n  den Metaphasep la t t en  un- 
regelm~ssig durcheinandergelager t ,  so dass a l lgemein an- 
genommen wird,  dass die Chromosomen in der  Aqua tor ia l -  
ebene regellos angeordne t  sind (SCHRADER I, SWANSO,'~ ~), 
sofern es sich n i c h t u m  besondere Anordnungen  wie zum 
Beispiel die ffir gewisse Dip te ren  typische  somat ische Paa-  
rung homologer  Chromosomen (METz s0) handel t .  

Bei e inem t ier isehen Organ, der Rat tenleber ,  deren 
Chromosomen und  Chromosomenzahlen  wir in mehreren  
Arbei ten  genau un te r sueh t  haben  (C-LXssn-16), t re ten  
neben diesen typischen Metaphasen  - in denen die Chro- 
mosomen also regellos in der  Aqua tor ia lebene  angeordne t  
sind - in e inem gewissen Prozen tsa tz  auch Metaphasen  
auf, deren Chromosomen in zwei zahlenm~tssig gteich 
grosse, r i iumlich vone inander  ge t renn t  l iegende Chromo- 
somengruppen  gesonder t  sind. Zun~chst  nahmen  wir  an, 
dass es sich hierbei  um eine zufiillige Sonderung handle.  
In gi inst igen F/illen konnten  wir  j edoch durch  eine genaue 
Analyse  der  E inze lch romosomen  in diploiden Metaphasen  
nachweisen,  dass es sich hierbei  u m  eine Sonderung  in 
zwei komple t t e  haploide  Chromosomens~Ltze hande l t e  
(GLKSSn); w i t  bezeichneten  daher  diese spezielle Lage-  
besonderhei t  der  Metaphasechromosomen  als Genom-  
sonderung (OLXSSt2-14). Gelegent l ich lagen die beiden 
Genome in der  ~qua to r i a l ebene  so nahe beisammen,  dass 
keine seharfe Trennung  m6glich war, diese Chromosomen-  
anordnfing wurde  als l a ten te  Genomsonderung  bezeichnet  
(GLKsSl~). Fe rne r  fanden sich in der  R a t t e n l e b e r  zahl-  
reiche Metaphasen,  die keine Sonderung  erkennen liessen. 

Es  ist  also auf  dreierlei  VVeise miSglich, die Chromo- 
somen in der  Aqua tor ia lebene  der Metaphase  anzuordnen  : 
keine Sonderung,  das heisst  regellose Anordnung,  la tente  
Genomsonderung,  echte  Genomsonderung .  Da  diese An- 
ordnungen  in Quetschpr i ipara ten  beobach te t  wurden,  
haben  wir  zun{iehst in Model lversuchen festgestell t ,  
welehe Ver~nderungen  durchs  Quetschen  selbst  hervor -  
gerufen werden  k6nnen  (GLKSSlS). 

I .  Mode l l versuche .  Als Vorlage fiir unsere Modellversuche 
w~hl ten wir  die Chromosomen der  Wurze l sp i tzenmi tosen  
yon Bel l eva l ia  r o m a n a ,  einer Lil iacee mi t  2 n = 8 Chromo- 
somen. W i r  fer t ig ten  kleine Gelat inewiirfel  an u nd be t t e t en  
in diese, den Chromosomen  von  Bel l eva l ia  r o m a n a  ent-  
sprechend,  jeweils 4 versehieden gefi irbte "vVollfadenpaare 
ein. Dabe i  w~hl ten  wir  verschiedene Ausgangstagen,  die 
sich durch  die Anordnung  der  Chromosomen in der  Aqua-  
tor ia lebene vone inander  unterschieden.  

Die drei  wicht igs ten Ausgangslagen sind in F igur  1 zu- 
sammengeste l l t .  Die erste Ausgangslage enthAlt keine 
Sonderung.  Die Chromosomen sind dabei  so in der  Aqua-  
tor ia lebene angeordnet ,  dass fiir eine Genomsonderung  
keine Symmet r i eebene  v o r h a n d e n  ist, das heisst,  wir  
kSnnen du tch  diese Chromosomenanordnung  keine Ebene  
legen, die die 4 Chromosomen ABCD in einer Gruppe  ver-  
einigt. Die  zwei te  Ausgangslage entspr ieht  einer la ten ten  
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Fig. 1. Die Anordnung der Chromosomcn im Modeilversuch (nach 
GL£ss 1961). 

Genomsonderung,  die gestr ichel te  Linie s tel l t  die Tren-  
nungslinie zwischen den beiden Genomen  dar.  Die d r i t t e  
Ausgangslage weist  eine echte  Genomsonde rung  auL die 
Sondernngsebene en t sp r i ch t  gleichzei t ig der  Symmet r i c -  
ebene. 

Wir  fer t ig ten insgesamt  2000 derar t ige  Modelle an und 
que t sch ten  diese aus den versch iedens ten  R ieh tungen  
(GLXSSlS). 

Die Ergebnisse sind ebenfalls in der  F igur  1 dargestel l t .  
Is t  keine Symmet r i eebene  fiir eine Genomsonde rung  vor-  
handen  (Ausgangslage 1), dann  kann durchs  Quetschen  - 
gleichgii l t ig aus welcher  R i c b t u n g  - aueb  keine Genom-  
sonderung  zus tandekommen.  Liegt  als Ausgangslage  eine 
l a ten te  Genomsonderung  vo r  (Ausgangslage 2), dann  kann 
sich diese durchs Quetschen in 3% aller  F/file in eine eehte  
Genomsonderung  umwande ln ;  ist die Genomsonde rung  
dagegen schon in der  Ausgangslage real  vo rhanden  
(Nr. 3), dann  bleibt  sie auch  nach  dem Quetschen  erhal ten,  
und zwar in 96% alter F~lle. 

Ob durchs Quetschen eine Genomsonderung  zus tande  
kommt ,  hi ingt  demnach  allein yon der  Anordnung  der  
Chromosomen in der  Ausgangslage ab. E ine  Genomsonde-  
rung kann durchs Quetschen nu t  dann  real is ier t  werden,  
wenn die gegenseit ige Lagebez iehung  der  Chromosomen  in 
der Ausgangslage eine Genomsonderung  f iberhaupt  zu- 
1/isst. Es werden somi t  in unseren Q u e t s e h p r i p a r a t e n  in 
den meis ten FXllen nur  berei ts  vor d e m  Quetschen  vor-  
handene  Chromosomenanordnungen  als Genomsonde rung  
erfasst. 

II .  U n t e r s u c h u n g e n  a n  Be l l eva l ia  r o m a n a .  Nach  diesen 
13efunden in unseren Model lversuchen lag es auf  der  Hand ,  
die Anordnung  der  Chromosomen ifi den Metaphasen  der  
Wurzelsp i tzenmitosen  von  Bel l eva l ia  r o m a n a  selbst  zu 
priifen (GLKsS~7). I m  Gegensa tz  zu den M o d e l t v e r s u c h e n ,  
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s A. BALER, Acta Soc. bet. poloniae 2.1, 383 (1954). 
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in denen  wir  j a  die Ausgangs lage ,  das  he iss t  die gegen- 
seit ige Or i en t i e rung  der  C h r o m o s o m e n  in der  )kquator ia l -  
ebene  w~r dem Q u e t s c h e n  kennen ,  die Q u e t s c h r i c h t u n g  
se lbs t  b e s t i m m e n  und  die A n o r d n u n g  de r  C h r o m o s o m e n  
n a c h  d e m  Que t schen  aus  unse r en  Pr /~para ten  ab lesen  
kSnnen ,  wissen wir  in unse ren  j e tz igen  V e r s u c h e n  n u r  f iber 
die End lage ,  das  he iss t  die A n o r d n u n g  de r  C h r o m o s o m e n  
n a c h  d e m  Q u e t s c h e n  Bescheid .  

{)her die A n o r d n u n g  de r  C h r o m o s o m e n  in den  Que t sch-  
p rXpa ra t en  o r i e n t i e r t  F igu r  2, in t ier zwei Mik ropho to -  
g r a p h i e n  de r  C h r o m o s o m e n  v o n  B e l l e v a l i a  r o m a n a  dar -  
ges te l l t  s ind.  F igur  2 a  zeigt  e ine ech te  S o n d e r u n g  in zwei 
zah lenmgss ig  gteich grosse C h r o m o s o m e n g r u p p e n ,  in 
F igur  2 b  weisen die C h r o m o s o m e n  eine l a t e n t e  G e n o m -  
s o n d e r u n g  auf, oben  im Bild die v ier  C h r o m o s o m e n  ABCl )  
eines h a p l o i d e n  C hromosomensa t ze s .  

F i i r  die A n o r d n u n g  der  C h r o m o s o m e n  in den  Meta-  
p h a s e n  der  "Wurze lsp i tzenmi tosen  yon  B e l l e v a l i a  r o m a n a  

s ind grunds / i t z l ich  3 M6gl ichke i ten  gegeben,  die aus  Ta-  
belle I e rs ich t l ich  sind.  B e r e c h n e n  wir  u n t e r  de r  Voraus -  
se tzung,  dass  sich die 4 ma l  2 C h r o m o s o m e n  yon  B e l l e v a l i a  

r o m a n a  zufallsgemS.ss kombin i e r en ,  re in  s t a t i s t i s ch  die 
E r w a r t u n g s w e r t e  und  verg le ichen  diese m i t  den  beobach -  
t e t e n  \Ver ten ,  d a n n  zeigt  es sich, dass  in al len K o m b i n a -  
t i o n e n  die b e o b a c h t e t e n  \Ver te  m i t  den  e r w a r t e t e n  g u t  
i i be re in s t immen .  Dies  b e d e u t e t  aber ,  dass  sich die Chro-  
m o s o m e n  in de r  A q u a t o r i a l e b e n e  de r  M e t a p h a s e n  v o n  
B e l l e v a l i a  r o m a n a  zufa l lsgem~ss  a n o r d n e n .  \¥~ire dies 
n i c h t  de r  Fail ,  d a n n  mt iss te  eine de r  drei  m6g l i chen  K o m -  
b i n a t i o n e n  we i t au s  h~tufiger ats e r w a r t e t  a u f t r e t e n ;  wie 
die E rgebn i s se  in  Tabe l le  I abe r  zeigen, t r i f f t  dies n i c h t  zu. 

Diese  Aussagen  f iber  die A n o r d n u n g  de r  C h r o m o s o m e n  
in de r  .~qua to r i a l ebene  de r  M e t a p h a s e n  de r  \Vurze lsp i tzen-  

Tab. I. Anordmmg der Chromosomen in den Metaphasen der Wurzet- 
spitzenmitosen yon Bellevalia romana 

beobac]ltot erwartet 
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Somatische Paarung, z. B. AABB + CCI)I) 10,4% 8,l ~o 
l~'bergangsflille, z. 13. AABC + BCDD 64,7% 68,4% 
Genomsonderung ABCD + ABCD 24,9 % 23,5 % 

g 

a b 

Fig. 2. Chromosomenanordnungen in zwei Metaphasen der Wurzel- 
spitzenmitosen von Bellevalia romana (hath GLXsS 1961). (a) Echte 
Sonderung in zwei zahlcnmitssig gteich grosse Chromosomengruppen 

(AABD + BCCD) ; (b) latente Genomsonderung (ABCDABCD). 

mi tosen  von  B e l l e v a l i a  r o m a n a  s ind mOglich, da  unsere 
Mode l lve rsuehe  j a  gezeigt  h a b e n  (GL~iSSlS), dass  gerade 
bei de r  G e n o m s o n d e r u n g  aus  de r  A n o r d n u n g  der  Chromo-  
s o m e n  in den  Que t schprS@ara ten  b i n d e n d e  Rtickschlt isse 
au f  die C h r o m o s o m e n a n o r d n u n g  v o r  d e m  Que t sehen  ge- 
zogen werden  di i rfen.  

i I t .  D i e  G e n o m s o n d e r m a g  i n  d e n  M i t o s e n  d e r  R a t t e n l e b e r .  

l ) e r  d ip lo ide  C h r o m o s o m e n s a t z  de r  P, a t t e n l e b e r  e n t h ~ l t  
42 Ch ro mo s o men .  Bei e iner  d e r a r t i g  h o h e n  C h r o m o s o m e n -  
zaht  is t  es verst{indlich,  dass  wir  zunb~chst m i t  e rheb l i chen  
m e t h o d i s c h e n  Schwier igke i ten  zu k{impfen h a t t e n .  Die 
vo r l i egenden  U n t e r s u c h u n g e n  w u r d e n  be re i t s  1955 du rch -  
gef t ihr t ,  zu e iner  Zeit ,  in de r  uns  die MSglichkei t ,  Chromo-  
s o m e n  in G e w e b e k u l t u r  zu u n t e r s u e h e n ,  noch  n i ch t  zur  
Verf f igung s t and .  Es b l ieb  uns  d a h e r  d a z u m a l  n i ch t s  an-  
deres  fibrig, als die L e b e r  in kleine S t i i ckchen  zu zer- 
schneiden ,  diese m i t  h y p o t o n i s c h e n  LOsungen v o r z u b e h a n -  
deln  u n d  die e inze lnen  S t i i ekehen  zu que t schen .  U n t e r  
diesen B e d i n g u n g e n  k o n n t e n  wir  in unse ren  Que t schp rg -  
p a r a t e n  n u r  echte  S o n d e r u n g e n  erfassen.  

\Vir h a b e n  i n s g e s a m t  2652 diploide  M e t a p h a s e n  mi t  
2 n -  42 u n t e r s u c h t  u n d  d a r u n t e r  478 M e t a p h a s e n  mi t  
e iner  S o n d e r u n g  in zwei C h r o m o s o m e n g r u p p e n  gefunden ,  
das  s ind 18~o. Bei  e iner  re in  zah lenm/ t ss igen  Aufgl iede-  
r u n g  de r  42 C h r o m o s o m e n  mt i s s t en  21 ve r sch i edene  Son- 
de rungen ,  a n g e f a n g e n  yon  41: 1, 40:2 ,  39 :3  bis  21:21  auf-  
t r e t en .  N a c h  s t a t i s t i s c h e n  B e r e c h n u n g e n  w/ire dabe i  die 
S o n d e r u n g  in zahlenmi iss ig  gleich grosse C h r o m o s o m e n -  
g ruppen ,  also in 21 : 21, in 9 %  der  Zelten m i t  v o r h a n d e n e r  
S o n d e r u n g  zu e rwar t en .  In  de r  R a t t e n l e b e r  f inden  wir  
a b e r  in  959~ der  Zellen m i t  v o r h a n d e n e r  S o n d e r u n g  eine 
G r u p p i e r u n g  in 21:21.  Dies b e d e u t e t  zun / ichs t  nur ,  dass  
- im Gegensa tz  zu d en  \ V u r z e l s p i t z e n m i t o s e n  v o n  B e l l e -  

v a l i a  r o m a n a  - in d e r  R a t t e n l e b e r  sich die C h r o m o s o m e n -  
zah len  n i c h t  frei k o m b i n i e r e n  kOnnen.  Ob  dieser  21 :21-  
G r u p p i e r u n g  eine G e n o m s o n d e r u n g  z u g r u n d e  Iiegt, k a n n  
e rs t  d u r c h  eine e x a k t e  Iden t i f i z i e rung  de r  E inze l ch romo-  
s o m e n  e n t s c h i e d e n  werden.  E ine  grosse U n t e r s t t i t z u n g  
h ie rbe i  wa ren  ftir uns  hap lo ide  M e t a p h a s e n  m i t  n -- 21, 
die in der  R a t t e n l e b e r  in d u r e h s c h n i t t l i c h  7}~ a u f t r e t e n  
(MARQUARDT u n d  GLXSS19, z°, GLXSS 15,1a). 

13ber die Morphologie  de r  R a t t e n l e b e r - C h r o m o s o m e n  
g ib t  F igu r  3 Auskunf t ,  in de r  hap lo ide  ChromosomensS. tze  

19 H. MARQUARDT und E. GLXSS, Chromosoma (Berl.) 8, 617 (1957). 
2o H. MARQUARDT und E. GLXss, Naturwiss. 44,640 (1957). 
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Fig. 3. Haploide (n = 2l) Chrolnosomens/itze der Rattenleber (nach 
GLXSS 1956). (a) Mikrophotographie. (b) Weiblicher Chromosomen- 
satz mit diffcrentiellen Segme~ten. (c) Miimdicher Cl~romosonlensatz 

mit differentiellen Segmenten. 
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dargestellt sind. I)urch geeignete Vorbehandlung gelang 
es uns, auf jedem Chromosom an identiseher Stelle und in 
identischer Zahl differentielle Segmente auszul6sen 
(GtXssn). Figur 3a zeigt die Mikrophotographie eines 
haploiden Chromosomensatzes der Rattenleber, au[ Chro- 
mosom 1 und 2 sind die differentiellen Segmente undeut- 
lich sichtbar. In Figur 3b ist ein haploider weiblicher 
Chromosomensatz aufgezeichnet, die Querbtinder ent- 
spreehen den diiferentiellen Segmenten. Figur 3e schliess- 
lieh stellt einen haploiden mgnnlichen Chromosomensatz 
dar. Fiir die Festlegung der differentietlen Segmente 
haben wit  insgesamt 8 m/innliehe und 10 weibliche ha- 
ploide Chromosomens~itze der Rattenleber analysiert. 

AuI Grund der genauen Kenntnis der Chromosomen- 
morphologie war es nun m6glich, die 21:2t-Sonderung 
n~iher anzugehen. Unter den 478 diptoiden Metaphasen 

Fig. 4. Diploide Metaphase (2,* ..... J"2) der Ratt('nM)er mit (;enom- 
sondertmg in ~1:21 (nach GL;~ss 1956). 

% 
Fig. 5. Polyploide Metaphase (4n =~ 8,1) der Rattenleber mit Genom- 

sonderung in 4~ : 21 : 21 (hath GLAss 1;t57). 

q£_ t.X ". \ Q5~;3 

Fig. 6. Diploide Metaphase (2n =-t~) der Rattenh'ber mit Aneu- 
ploid-Sonderung in 27:15 (retch GLS, SS 1957). 

mi t  e iner  Sonderung  in 21:21 konnten  wir in I¢~ l;~illen 
exak t  nachweisen,  dass  es sich bei den beiden ritumlich 
vone inande r  g e t r en n t  l iegenden Chr<mlosomengruppen 
um zwei mi t eh ]ande r  ( ibe re ins t immende  Chromosomen-  
s f t ze  handel te ,  l)ies bedeu te t ,  (lass ill dell yon 1.111,,4 fest- 
gestel l ten 21 :21-Sonderungen  wolff in den meis ten  l"~illen 
cinc G en o ms o n d e ru n g  w)rliegt. 

Im ( ;egensa tz  zu den 1]eobachtungen in den Meta- 
phascn  tier \Vtlrzelspi tzenmit tmcn yon ] l e l l e ~ , a l i a  r o m a n a  

f indet  in den Metaphasen  der  l t a t t e n l e b e r  k e i n e  zufalls- 
gemgtsse A n o r d m | n g  der  Chromosomen  in dcr  .:kquatorial- 
ebene  s ta r t ,  die Chromosomen  dcr  Ra t t en l ebe r  s ind in 
e inem b e s i i m m / e n  Prozen t sa tz  zu k o m p l e t t e n  ( ; cnomen  
vereinigt ,  

l)ie bisherigen Ausf i ihrungen befass ten  sich mi t  tier 
( ; enomsonde rung  in diploiden Metaphasen ,  fiir die in 
Ieigur 4 ein typ isches  l~eispiel angegeben  ist. I)ie gestr i -  
chelte  IAnie in der  Figur ve rdeu t l i ch t  die T r e n n u n g  zwi- 
schen den beiden ( ;enomen.  Aus der  Figur wird ferner  er- 
sichtlich, dass  (lie beiden Chromosomens{i tze  eines Kernes  
n icht  immer  denseH~en I (on t r ak t i (mszus tand  besi tzcn,  die 
Chromosomen  des einen Genoms  liegen wesent l ich  kom- 
pak te r  be i sammen  als die des ande ren  (;ChOres. 

In polyph)iden Metaphasen  kann  die ( ; e n o m s o n d e r u n g  
naturgem{iss mehrere  Fo rmen  a n n e h m e n  ((]LA.'gS12 14) In 
t e t r ap lo iden  Metaphasen  mit  4n 84 sind zum Beispiel 
folgende Formen m6glich:  63:21, 42:42, 4 2 : 2 1 : 2 l ,  
21 :21 :21 :21 ,  In ];igur 5 ist eine t e t r ap lo ide  Metaphase  
mi t  s4 Chromosomen dargeste l l t ,  gesonder t  nach  42: 21 : 21, 
(lie Zeichnung verdeu t l i ch t  (lie e inzelnen ( ; rupp ie rungen .  

\Vir h ~ t t e n  diesen ( ; e n o m s o n d e r u n g e n  keine besondere  
l~eachtung geschenkt ,  wenn wir n ich t  in einigen wenigen 
lt~llen atlch Sonderl lngell  ill aneuph~ide Chromosomen-  
g ruppen  gef imden hi i t ten ((; | .Xss 1~), <lie uns iibcr alas PhS-  
nomen  der  ( ; e n o m s o n d e r u n g  zusfitztichen Aufschtuss  
geben.  In Figur 6 i s |  eine diploide Metaphase  mi t  e iner  
aneuplo iden  Sonde rung  darges te l t t ,  l . eg t  man  die Tren-  
nungsl inie so wie in der  Zeichnung angegeben ,  dann  er- 
ha l ten  wi t  eine Sonde rung  in 27 : 15, z ieht  man  die Tren-  
nungslinie jedoch so, dass  die rech ts  im I3ild l iegende klei- 
here Ch ro mo s o men g ru p p e  abgegl ieder t  wird.  d a n n  lttssl 
sieh aus derselben C h r o m o s o m e n a n o r d n u n g  genau so gut  
eine Sondert lng ill 33 : 9 ablesen,  t)as ]{esontlerc dieser  
Aneuploid-S<mderung liegt dar in ,  dass  wir die in diesen 
Sonderungen au f t r e t enden  Aneuplo idzahlen ,  w>r allem 
die Zahlen 27 und 33, real in den Mitosen der  l¢a t teMeber  
nachweisen k6nnen ((;|.Xss la ', MARQt XRI)T und (;L;(SS'-') 

Tabelle 1[ gibt  uns . \ u sk tmf t  tiber den Z u s a m m e n h a n g  
zwischen Aneupl<fid-Sonderung und aneup lo iden  Kernen .  
\Vie die erste  l{ubrik zeigt, k o m m t  die Zahl 27 als Chromo-  
somengruPt)e einer aneuplo iden  Sonde rung  in den ver- 
sch iedens ten  lqoidies tufen vor. U n t e r  insgesamt  31)3 

T a b .  ]1. ] ) e r  ZII%~IIIIIII~qlhHII~ VIlli :'~tlH'llplI~id S(HId('I-IIII~ und  itll('ll- 
pl.idcn Kerl~vn 

V, eobach t c te  I L ' i u f i ~ke i t  . M . ' u p l o i d e  I l i i u f i g k e i t  
Soll(Icrmtg unter :I~};{ (ihrollto- llllt,,'l | I~,)N 

~|I tOtl ploid('l I SOltlt.,11 zi'dl ] ;{ll(,ll])l()i(}o|t 
SOIICI('VH H~Clt I"~'.'rl lelt 

2n 27:|5 lit; 
:{n 27::{6 | 1 
| 1 t  - 2 7 : | ~ : } 5  D 

5n :77: |2::{G 3 
:2n -- 33:9 21 

• I n  ~= . '13:21:~0 9 
5n  &3:, |~:311 5 

27 ItS 

33 197 
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a n e u p l o i d e n  S o n d e r u n g e n  f inden  wir  sie i n s g e s a m t  59mal.  
In  de r  R a t t e n l e b e r  se lbs t  t r e t e n  M e t a p h a s e n  m i t  27 Chro-  
m o s o m e n  u n t e r  i n s g e s a m t  1498 a n e u p l o i d e n  Mi tosen  in 
118 F/i l len auf.  Die A n e u p l o i d z a h l  33 f i n d e t  s ich 71mal  in  
a n e u p l o i d e n  S o n d e r u n g e n  u n d  e r s che in t  197mai  in  aneu -  
p lo iden  Kernen .  Es  muss  h ie r  erw~ihnt  werden ,  dass  in  de r  
R a t t e n l e b e r  ke in  wildes  D u r c h e i n a n d e r s t r e u e n  de r  A n e u -  
p lo idzah len  v o r k o m m t ,  s o n d e r n  dass  t r o t z  de r  Vie lzah l  
de r  M6gl ichke i t en  n u r  ganz  b e s t i m m t e  A n e u p l o i d z a h l e n  
geh~uf t  a u f t r e t e n  (GLXss 14-1~, MARQUARDT u n d  GLASS2°). 
N u r  diese b e v o r z u g t  a u f t r e t e n d e n  A n e u p l o i d z a h l e n  wie 27 
oder  33 lassen  sich aus  G e n o m s o n d e r u n g e n  ab le i ten .  

Die Ta t sache ,  dass  zwischen  G e n o m s o n d e r u n g  e iner-  
sei ts  u n d  den  b e o b a c h t e t e n  A n e u p l o i d e n  ande re r se i t s  e ine 
[2Tbereinstimmung bes t eh t ,  zeigt,  dass  in  der  R a t t e n l e b e r  
- b a s i e r e n d  auf  der  G e n o m s o n d e r u n g  - VorgXnge ab laufen ,  
die zu e iner  V e r / i n d e r u n g  de r  C h r o m o s o m e n z a h l  f i ih ren  
k 6 n n e n .  

Die  e in faehs t e  M6gl ichkei t ,  die C h r o m o s o m e n z a h l  zu 
v e r ~ n d e r n ,  be s t t i nde  in  e iner  A b r e g u l i e r u n g  de r  Chromo-  
somenzah l ,  wie sie d u r c h  Ami tosen  h e r v o r g e r u f e n  w e r d e n  
k6nn t e .  Dass  A m i t o s e n  in  de r  R a t t e n l e b e r  v o r k o m m e n ,  
is t  a l lgemein  b e k a n n t  (BENNIGHOFF 21, STAMMLER 23, 
CLARA 33 BRUES und MARBLE 24, GRUNDMANN 25 ~UCHER 2~ 
u.a . ) .  I n  de r  in  F i g u r  6 geze ig ten  d ip lo iden  M e t a p h a s e  m i t  
aneup lo ide r  S o n d e r u n g  in 27 :15  k 6 n n t e n  d u r c h  eine Ami-  
tose  die r / iuml ich  v o n e i n a n d e r  g e t r e n n t  l i egenden  be iden  
C h r o m o s o m e n g r u p p e n  so au f  die be iden  T o c h t e r k e r n e  ver-  
t e i l t  werden ,  dass  zwei T o c h t e r k e r n e  m i t  n e u e n  Chromo-  
s o m e n z a h l e n  e n t s t e h e n  wfirden,  de r  e ine T o c h t e r k e r n  en t -  
h i e l t e  27, der  a n d e r e  15 C hr om os om en .  \ ¥ i r  h X t t e n  h i e r  
gle ichzei t ig  ein sch6nes  Beispie l  ftir eine in / iqua le  Ami tose ,  
die, in  e i n e m  K e r n  m i t  G e n o m s o n d e r u n g  ab lau fend ,  zur  
B i l d u n g  yon  K e r n e n  m i t  a n e u p l o i d e n  C h r o m o s o m e n z a h l e n  
f i ih ren  k 6 n n t e .  Auf  ghn l i che  \Veise, d u r c h  i ngqua l c  u n d  
gqua le  a m i t o t i s c h e  K e r n d u r c h s c h n i i r u n g ,  k 6 n n t e n  aus  di- 
p lo iden  u n d  po lyp lo iden  K e r nen ,  die e ine G e n o m s o n d e -  
r u n g  in i rgend  e iner  F o r m  e n t h a l t e n ,  neue  K e r n e  m i t  ge- 
r inge re r  C h r o m o s o m e n z a h l  als d e m  A u s g a n g s k e r n  en t -  
s t ehen .  

F t i r  die gese tzmgss ig  ab regu l i e r ende  W i r k u n g  de r  Ami-  
tose  sp r i ch t  vo r  a l l em die Ta t s ache ,  dass  in  a l len v o n  uns  
u n t e r s u c h t e n  45 T ie ren  eine ganze  A n z a h l  y o n  haploiden 
K e r n e n  a u f t r i t t  (MARQUARDT u n d  GLASS 1~,~0, GL)[SS 1~,16), 
die wohl  n u r  d u r c h  eine H e r a b r e g u l i e r u n g  de r  Chromo-  
s o m e n z a h l  h 0 h e r p l o i d e r  K e r n e  e n t s t a n d e n  sein k 6 n n e n .  

E ine  wei te re  M6gl ichkei t ,  die C h r o m o s o m e n z a h l  abzu -  
regul ieren ,  kOnnte  d a r i n  l iegen,  dass  w i t  in  de r  R a t t e n -  
leber  ge legent l ich  mult ipolare Sp inde lb indungen  festge-  
s te l l t  h a b e n  (C-LXSS 11, MARQUARDT u n d  GLXSS xg). N e h m e n  
wir  als Beispiel  e ine diploide  M e t a p h a s e  m i t  e iner  aneu -  
p lo iden  S o n d e r u n g  in  27 : 15, wie wir  sie in  der  R a t t e n l e b e r  
hi iufig an t re f fen .  Wt i rde  n u n  in e iner  d e r a r t i g e n  Mitose  in 
de r  A n a p h a s e  eine t r i po la re  Sp inde l  a u f t r e t e n ,  d a n n  
wt i rden  ans te l le  yon  zwei T o c h t e r k e r n e n  m i t  je  42 Chro-  
m o s o m e n  dre i  T o c h t e r k e r n e  gebi ldet ,  ein T o c h t e r k e r n  en t -  
h ie l te  die n o r m a l e  C h r o m o s o m e n z a h l  42 des Ausgangs -  
kernes,  die be iden  a n d e r e n  T o c h t e r k e r n e  e n t h i e l t e n  ncue  
C h r o m o s o m e n z a h l e n ,  de r  e ine 27, de r  a n d e r e  15 Chromo-  
somen.  Auf  dieselbe \Veise wfirde aus  e inem po lyp lo iden  
Kern ,  z u m  Beispiel  e inem t e t r a p l o i d e n  (4n  = 84) m i t  Son-  
d e r u n g  in 63 :21  d u r c h  eine t r ipo la re  Sp inde l  ein T o c h t e r -  
k e r n  m i t  de r  u r sp r i ing l i chen  C h r o m o s o m e n z a h l  84 en t -  
s t e h e n  u n d  zwei T o c h t e r k e r n e  m i t  n e u e n  C h r o m o s o m e n -  
zahlen ,  ein t r ip lo ide r  K e r n  m i t  63 u n d  ein h a p l o i d e r  m i t  
21 Chromosomen .  

D e n  MSgl ichkei ten ,  die C h r o m o s o m e n z a h l  d u r c h  Ab-  
r egu l i e rung  zu ver~tndern,  s t e h e n  MCgl ichkei ten  e iner  Ver- 
~iuderung d u r e h  Auf r egu l i e rung  gegeni iber .  

Aus e i n e m  a n e u p l o i d e n  K e r n  mit 27 C h r o m o s o m e n  
kOnnte  d u r c h  eine t y p i s c h e  Endomi tose  ein  K e r n  m i t  54 
C h r o m o s o m e n  z u s t a n d e k o m m e n ,  wie er  in  de r  R a t t e n -  
leber  besonde r s  h / tu l ig  a u f g e f u n d e n  wird  (GLXss 1a,15). 

N o c h  e in  wei terer ,  au f r egu l i e r ende r  M e c h a n i s m u s  w~re 
zu erw/ thnen.  Es  ware  t h e o r e t i s c h  d e n k b a r ,  dass  in  Kernen  
m i t  G e n o m s o n d e r u n g  partielle Endomi tosen  (GLXss 1:) ab- 
laufen,  wobe i  die E n d o m i t o s e  n u r  in  e inem,  d u r c h  die Ge- 
n o m s o n d e r u n g  bere i t s  abgeg l i ede r t en  K e r n a b s c h n i t t  vor  
sich gehen  k6nn t e ,  w i th rend  im f ibr igen Tei l  des Kernes  
die C h r o m o s o m e n  unge t e i l t  b l e iben  wii rden.  Aus  e inem 
d ip lo iden  K e r n  m i t  S o n d e r u n g  in  27 : 15 k 6 n n t e  au f  diese 
"Weise, w e n n  die pa r t i e l l e  E n d o m i t o s e  n u r  im Kern2 
a b s c h n i t t  m i t  27 C h r o m o s o m e n  abl~tuft, z u m  Beispie l  ein 
K e r n  m i t  69 C h r o m o s o m e n  e n t s t e h e n .  A u c h  diese Chromo-  
s o m e n z a h l  f i n d e t  s ich r e l a t i v  hS~ufig in  den  K e r n e n  der  
l~attenleber. 

Wir  h a b e n  v ie r  M6gl i chke i t en  gezeigt ,  wie m i t  Hi l fe  der  
G e n o m s o n d e r u n g  die C h r o m o s o m e n z a h l  de r  R a t t e n l e b e r  
ver~inder t  w e r d e n  kOnnte.  Z u s a m m e n f a s s e n d  1/isst s ich 
folgendes  sagen :  Die G e n o m s o n d e r u n g  s che in t  die en t -  
s che idende  V o r a u s s e t z u n g  daff i r  zu sein,  dass  in  d ip lo iden  
u n d  po lyp lo iden  K e r n e n  Vorg~nge  ab laufen ,  die zu e iner  
Ve r / i nde rung  de r  C h r o m o s o m e n z a h l  f f ihren k 6 n n e n .  Diese 
V e r / i n d e r u n g e n  k 6 n n t e n  e i n m a l  d u r c h  H e r a b r e g u l i e r u n g  
de r  C h r o m o s o m e n z a h l  d u r c h  A m i t o s e n  oder  mu l t i po l a r e  
S p i n d e l b i n d u n g e n  z u s t a n d e  k o m m e n ,  die in  K e r n e n  mi t  
G e n o m s o n d e r u n g  vo r  sich gehen.  G e n a u  d iese lben  Ergeb -  
nisse k 6 n n t e n  a b e t  a u c h  d u t c h  Auf r egu l i e rung  de r  Chro-  
m o s o m e n z a h l  d u r c h  E n d o m i t o s e n  ode r  par t ie l le  E n d o -  
m i t o s e n  e r r e i c h t  werden .  

Mi t  Hilfe de r  G e n o m s o n d e r u n g  h a b e n  wir  im Gewebe  
h 6 h e r e r  S~uget iere  e r s tma l s  e ine Vor s t e l l ung  e n t w i c k e l n  
kSnnen ,  die das  Z u s t a n d e k o m m e n  des fiir die R a t t e n l e b e r  
k o m p l e x e n  K e r n -  bzw. Mi to semus t e r s  sowie die V a r i a t i o n  
se iner  P lo id iegrade  e rm6gl ich t .  

S u m m a r y .  Model  squashes  w i t h  ge la t ine  cubes  c o n t a i n -  
ing  8 files l ike t h e  c h r o m o s o m e s  of Bellevalia romana  (2 n = 
8) showed  t h e  c h r o m o s o m e s  on ly  in g roup ings  t h a t  cor- 
r e spond  to  t he  or ig ina l  pos i t ion  of m e t a p h a s e  ch romosomes .  
The  m e t a p h a s e  c h r o m o s o m e s  in roo t  t i p  cells of Bellevalia 
romana are  a r r a n g e d  a t  r a n d o m ;  t h e r e  is n e i t h e r  soma t i c  
pa i r i ng  n o r  g e n o m e  segrega t ion  (=  g roup ing  of m e t a p h a s e  
c h r o m o s o m e s  in to  two  comple t e  c h r o m o s o m e  sets).  I n  
c o n t r a d i c t i o n  to these  resul ts ,  t h e  c h r o m o s o m e s  in t he  
r e g e n e r a t i n g  l iver  cells (2n  = 42) show a c e r t a i n  pre-  
cen tage  of g r o u p i n g  i n to  comple t e  genomes .  I t  is con-  
c luded  t h a t  in r a t  l iver  cells a m e c h a n i s m  exis ts  which ,  
s t a r t i n g  w i t h  t h e  g e n o m e  segrega t ion ,  m a y  p roduce  a 
c h a n g e  in c h r o m o s o m e  n u m b e r .  T h u s  t he se  s a m e  euplo id  
or  aneup lo id  c h r o m o s o m e  n u m b e r s  c a n  be  e x p l a i n e d  
w h i c h  are  rea l ly  obse rved  in n o r m a l  a n d  t r e a t e d  r a t  l iver.  
4 poss ibi l i t ies  of such  m e c h a n i s m  are discussed.  
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