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comple t e ly  a n d  t h e  f a t  bod ies  d issected  as fas t  as possible,  
t h e y  will n o t  c o n t a i n  a n y  caro tenoids .  On  t h e  o the r  h a n d  
if t h e  f a t  bodies  are  a l lowed to  s t ay  in c o n t a c t  w i t h  some 
res idues  of t h e  t l a e m o l y m p h  for  a few minu te s ,  t h e  caro- 
t eno ids  will i m m e d i a t e l y  be  a d s o r b e d  b y  t h e  f a t  bodies.  
F ind ings  conce rn ing  t h e  p resence  of ca ro teno ids  in  f a t  
bodies  of insec ts  a, ~ shou ld  the re fo re  be  t r e a t e d  w i t h  a 
c e r t a i n  a m o u n t  of cr i t ic ism.  

Zusammen/assung. Die H g m o l y m p h e  der  R a u p e  des 
Mopan i fa l t e r s  Gonimbrasia belina e n t h g l t  ka ro t ino ide  
Fa rbs to f fe ,  die durc t l  E x t r a k t i o n  m i t  Methanol -Chloro-  
fo rm isol ier t  u n d  d u r c h  Sgulen-  sowie D t innsch i ch t -  

c h r o m a t o g r a p h i e  gere in ig t  wurden .  Zwei  F a r b s t o f f e  
w u r d e n  gewonnen ,  die e -Caro t in  u n d  X a n t h o p h y l e s t e r  
sein k6nnen .  Diese Fa rbs to f f e  s ind  a u c h  im H a u p t p i g -  
m e n t  sowie im D a r m k a n a l ,  n i c h t  abe r  in  den  F e t t k 6 r p e r n  
v o r h a n d e n .  
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Chemische Sensibi l is ierung der Strahlenschfidigung bei Rattenembryonen 

Es in te ress ie r t e  uns  die Frage ,  ob  e m b r y o n a l e  Sch/idi- 
gungen ,  die m i t  k le inen  S t r a h l e n m e n g e n  ausgelSst  
werden ,  d u r c h  Chemika l i en  bee in f luss t  u n d  v ie l le icht  
sogar  verst~trkt  werden .  Als m u t m a s s l i c h e n  S t r ah len -  
sens ib i l i sa to r  w g h l t e n  wi t  J o d a z e t a m i d  (JAA),  das  fiir 
seine s t r ah lensens ib i l i s i e rende  W i r k u n g  be i  Mikroorganis -  
m e n  1-5, Sgugerzel len  6-s u n d  S~tugetieren 9 b e k a n n t  ist. 
Z u d e m  zeig ten  E x p e r i m e n t e  all M i t o c h o n d r i e n  1~ dass  
J A A  die s t r a h l e n i n d u z i e r t e  H e m m u n g  des P / O - Q u o t i e n t e n  
vers t~trkt  u n d  s o m i t  auf  den  Energ ies to f fwechse l  ein- 
wirkt ,  de r  ffir die E r h o l u n g  yon  S t r a h l e n s c h g d i g u n g e n  
b e d e u t s a m  ist. 

Material und Methode. (N~theres s iehe MICHEL in 
Pub l ika t i on . )  B e s t r a h l t  w u r d e n  in u t e ro  9t/igige R a t t e n -  
e m b r y o n e n ,  d i e  sich in bezug  auf  Missb i ldungen  in e inem 
sehr  sens ib len  S t a d i u m  bef inden .  Die F e s t s e t z u n g  des 
E m b r y o n a l a l t e r s  erfolgte  d u r c h  die Vag ina lp f rop fme-  
thode .  F i i r  die t 3es t r ah lung  v e r w e n d e t e n  wir  S t r ah len -  
dosen  y o n  121/=, 25, 50 u n d  100 I~ (200 keV, 12 mA,  
1 m m  A I - +  0,5 m m  Cu; 36,5 R/ ra in ,  F o k u s a b s t a n d  
40,7 cm).  E i n e  S t u n d e  vo r  B e s t r a h l u n g  wurde  J o d a z e t a -  
m id  i.p. (0,925 m g / k g  KSrpergewich t )  inj iz ier t .  A m  13. 
Tag  der  Tragze i t  w u r d e n  die M u t t e r t i e r e  ge tS te t  u n d  die 
F e t e n  m a k r o s k o p i s c h  u n d  mik roskop i sch  u n t e r s u c h t .  
Gle ichzei t ig  w u r d e n  die Zah l  u n d  Lage t o t e r  I m p l a n t a -  
t i o n e n  e rmi t t e l t .  

Resultate. Bei  den  E x p e r i m e n t e n  m i t  J A A  u n d  Be-  
s t r a h l u n g  (121/2-100 IR) t r a t e n  u n t e r  246 I m p l a n t a t i o n e n  
t o t a l  36 (14,5%) p o s t i m p l a n t a t i v e  Todesf~Ule au f  (Tabelle 
I). 

N a c h  al le iniger  R 6 n t g e n b e s t r a h l u n g  w a r e n  y o n  235 
I m p l a n t a t i o n e n  n u t  19 (8,1%) abgestorbeI1. Die  In j ek -  
t i on  yon  J A A  vo r  de r  B e s t r a h l u n g  f i ihr te  zu e iner  signifi-  
k a n t e n  E r h 6 h u n g  de r  s t r a h l e n b e d i n g t e n  Letal i t~tt  (Z2= 

4,111 bei  P < 0 , 0 5 ) .  I n  bezug  auf  die Lage  de r  abge-  
s t o r b e n e n  F r i i ch t e  zeigte sich in te ressan te rweise ,  dass  in  
Ovarn/~he m e h r  R e s o r p t i o n e n  a u f t r a t e n  als in  der  Mi t re  
oder  a m  Vag ina l ende  des U t e r u s  (Z~= 6,007 bei 
P < 0,05). 

Bei  k le inen  S t r a h l e n d o s e n  l iessen sich m a k r o s k o p i s c h  
vo r  a l l em A u g e n a n o m a l i e n  fes ts te l len,  die d a h e r  als 
H a u p t k r i t e r i u m  ftir S t r a h l e n s c h g d i g u n g  b e w e r t e t  wurden .  
Sowohl  M i k r o p h t h a l m i e  als a u c h  A n o p h t h a l m i e  w u r d e n  
b e o b a c h t e t .  ]3ei M i k r o p h t h a l m i e  liess sich j e d o c h  eine 
e indeu t ige  Klass i f iz ie rung  ers t  durc t l  mikroskop i sche  
Messung durchf i ih ren .  

N e b e n  A u g e n m i s s b i l d u n g e n  t r a t e n  a u c h  vere inze l t e  
Kopfabnormi t~ t t en  (HSckerb i ldungen ,  Mikrozepha l ie  u n d  
andere)  auf. Es  zeigte sich, dass  die alleinige A p p l i k a t i o n  
yon  J A A  n u r  in  e inem y o n  73 F e t e n  eine Augenschgd i -  
gung  he rvor r i e f  (Tabel le  II) .  
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TabeI1e I. Wirkungen von Jodazetamid und R6ntgenstrahlen beim 9t~igigen Embryo 

Kriterien Ko JAA 121]2 R JAA + 25 R JAA + 50 R JAA + 100 R JAA + 
12112 R 25 R 50 R 100 R 

Total Implantationen 103 76 54 54 62 51 60 61 59 80 
Implantation]Tier 12,8 12,6 10,8 10,8 12,4 10,2 12,0 12,2 11,8 11,4 
Anzahl lebender Feten 98 73 50 52 60 41 54 54 52 63 
% lebende Feten 95,1 96,0 92,6 96,3 96,7 80,4 90,0 88,5 88,1 78,8 
Postimplantative Resorptionen 5 3 4 2 2 10 6 7 7 17 
% postimplantative Resorptionen 4,8 3,8 7,1 3,5 3,1 17,8 10,0 11,1 11,5 20,5 
Feten ohne siehtbare Missbildungen 98 72 49 47 55 31 42 29 5 2 
% -Werte 100 98,6 98,0 90,3 91,6 75,6 77,7 53,7 9,6 3,2 
Anzahl geseh~idigte Feten - 1 1 5 5 10 12 25 47 61 
% gesch~idigte Feten - 1,4 2,0 9,6 8,3 24,4 22,2 46,2 90,4 96,8 

Injektion von JAA (0,925 mg/kg K6rpergewieht) 1 h vor Bestrahlung. Makroskopisehe Missbildungen und Resorptionen 13tfigiger Feten. 
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Tabelle II. Mikroskopische Untersuchung von 13t~gigen Feten, 4 Tage nach Bestrahlung mit oder ohne JAA-Behandlung 

Kriterien Ko JAA 121/2 R JAA + 25 R JAA + 50 R JAA + 100 R JAA + 
121/2 R 25 R 50 R 100 R 

Untersuchte Feten 98 73 50 52 60 41 54 54 52 63 
Feten mit Augensch~idigungen - 1 1 5 4 8 12 25 47 61 
% Augensch~iden 1,4 2,0 9,6 6,7 19,6 22,2 46,2 90,4 96,8 
% Anophthalmie beidseitig . . . . . . .  1,8 25,0 28,6 
% Anophthalmie einseitig . . . . . .  1,8 5,7 11,1 
% Mikrophthalmie beidseitig - - - 7,7 3,3 9,8 14,8 20,4 55,7 54,0 
% Mikrophthalmie einseitig - 1,4 2,0 1,9 3,3 9,8 7,4 22,2 9,6 14,3 

Nach  25 R erh6hte  sich der Antei l  an  Augenanomal ien  
yon 6,7 auf 19,6%, wenn vor  der Bes t rahlung J A A  
inj izier t  wurde  ( P < 0 , 0 5 ) .  Auch  beim 50-R-Versuch 
fi ihrte J A A  zu einer s ignif ikanten Steigerung der  Anzahl  
Augensch/idigungen yon 22,2 auf 46,2% (_P < 0,05). Aus 
diesen Ergebnissen l~Lsst sich schliessen, dass J A A  als 
Strahlensensibi l isator  wirkt.  Bei  den 121/2-R - und 100-R- 
Versuchen ist  die Erh6hung  der  Sch/idigungsfrequenz 
durch J A A  stat is t isch nicht  gesichert.  

Am h~iufigsten fanden wir Mikrophtha lmie  als Augen- 
missbildung. Die Frage,  ob bei  einseit iger Sch~idigung die 
eine Gesichtsh~ilfte bevorzug t  betroffen wird, ergab kein 
eindeutiges Ergebnis.  I m m e r h i n  be t rug  die Frequenz  
yon  rechtssei t iger  Mikrophtha lmie  22 F/~lle gegentiber 16 
auf der l inken Seite. MAJIMA n land  bei  M/iuseembryonen 
nach Bes t rahlung mi t  kleinen Strahlenmengen,  dass ein- 
seitige Mikrophtha lmie  auch eher auf der  reclxten Seite 
erscheint,  konnte  diesen Befund abet  ebenfalls s tat is t isch 
nicht  sichern. 

Neben den aufgeft ihrten grobmorphologischen Ab- 
weichungen t r a t en  auch feinere Ver~inderungen auf 
zellul/irer Ebene  ein. Der  sensibilisierende Einfluss des 
J A A  auf  R6ntgens t rah len  ist  auch bei  der  E n t s t e h u n g  
von  chromosomalen  Anomal ien  deut l ich erkennbar  
(Figur 1). Unte r suchungen  yon abnormen  Anaphasen  mi t  
Chromosomenbr i icken in der ventr ikul / i ren Zone der 
Vorderh i rnwand ergaben in der  50-R-Versuchsgruppe 
eine s ignif ikante  Zunahme der Aberra t ionen  du tch  Vor- 
behandlung m i t  J A A  (Z2= 11,141 bei  P < 0 , 0 0 1 ) .  
J A A  allein verursachte  keine Erh6hung  der  Zahl  irregu- 
l~irer Anaphasenzel len gegenfiber der Kontrolle.  Die 
F requenz  yon ]3riickenbildungen bei unbehande l ten  
Fe ten  war  mi t  i ibrigens 8,42% erstaunlich hoch. 

Fig. 1. Chromosomenbrficke in einer Anaphasenzelle der Vorder- 
hin~wand nach Bestrahlung eiI~es 9tggigen Embryos mit 25-R- und 
JAA-Behandlung vor Bestrahlung. • 1500. 

Fig. 2. Zelldegenerationen in der Vorderhirnwand eines 13tggigen 
Rattenfeten, bestrahlt als 9-d-Embryo mit 25 R. 

An einer charakter is t ischen Stelle im Dach  des Vorder-  
hirns (zukiinit iger Plexus  chorioidei) t r a t en  regelm~ssig 
Zel ldegenerat ionen auf (Figur 2). Auch in unbehande l ten  
Fe ten  liessen sich solche Zellunterg~Lnge, allerdings in 
ger ingerem Ausmasse, nachweisen;  was die Beur te i lung 
einer allf~lligen Zunahme der  Nekroseintensit~it durch 
Bes t rahlung erschwerte.  I m  Vergleich mi t  der Kontrol le  
s tel l ten wir  hingegen in der Re t ina  sowohl aufi~illig ver- 
st~irkte wie auch ausgedehntere  Degenerationsvorg~inge 
lest. ]Es konnte  wei terhin  eine direkte  Beziehung zwischen 
Zerfallsgrad und Augengr6sse beobach te t  werden. Dies 
zeigt, dass Zel ldegenerat ionen und Chromosomenanoma-  
lien in der Anormogenese  eine entscheidende Bedeu tung  
zukommt .  

Der  E f f ek t  des Jodaze tamids  als Strahlensensibi l isator  
kann auf verschiedenen Wirkungsmechan i smen  beruhen. 
~vVir nehmen an, dass vor  al lem der Energiestoffwechsel  in 
der  Zelle betroffen wird 12. Dadurch  kann ein unmi t te l -  
bares Repa i rve rm6gen  gehemmt  oder  gar ve rh inder t  
werden. 

Summary. A combined t r e a t m e n t  involv ing  a radio- 
sensit izing chemical  and low doses of X-rays  was invest i-  
gated. Small  quant i t ies  of iodoace tamide  can cause an 
increase in the  radia t ion  damages  of ra t  embryos.  The  
possibi l i ty  of inhibi t ion of pos t i r radia t ion  repair  mechan-  
isms is discussed. 
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