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Tabelle I. Degenerationsraten yon prfiilnplanfierten Ratteneiern 

EXPERIENTIA 26/4 

Stadien der Normalentwicklung Anzahl Gesamtzahl 
Ratten gewonnener 

Eier 

Gesamtzahl % Degenerierte Eier 
degenerierter befinden sich in den 
Eier folgenden Entwicklungsstadien 

I 10-30 h 25 263 
Impregnation bis 1. Segmentationsschritt 

II 31-55 h 14 160 
Intervall bis zum 2. Segmentationsschritt 

III 56-70 h 26 300 
2. Seglnentationsschrit t 

IV 71-90 h 14 160 
3. und 4. Segmentationsschritt 

V 91-100 h 6 58 
Blastocyste 

Total 85 941 

5 1,9 alle 1-Zell-Stadien 

1 0,6 1-Zell-Stadien 

19 6,3 8 • 2/1 • 3/7 • 

16 10,0 1 • 4/2 x 6/3 • 8 

2 3,4 16-Zell-Stadien 

43 4,6 

Tabelle II. Vergleich der Stadien mit Hilfe des t-Tests (Signifikanz- 
schranke 1% (= 0,01) ) 

Vergleich Anzahl geforderter gefundener 
yon Messungen t-Wert nach t-Wert 
Stadium = Anzahl Tabelle 

Eier 

Ergebnis 

II/III 460 2,58 3,75 signifikant 
II/IV 460 2,58 2,86 signifikant 
I/IV 423 2,58 3,72 signifikant 

Die anderen Verh/iltniszahlen erreichen die Signifikanzschranke 
nicht. 

dass  in der  Per iode zwischen dem 1. und  dem 2. Segmenta -  
t i onsschr i t t  die Zahl der  degener ie r ten  Eier  fas t  auf Null  
absinkt ,  h ingegen be im 2. und  3. Tei lungsschr i t t  erhebl ich 
ansteigt .  

W e r d e n  die Unte rsch iede  zwischen den verschiedenen  
Prozents~itzen degener ier ter  Eier  mi t  Hilfe des t-Tests 
s ta t i s t i sch  geprtift ,  so e rha l ten  wir die in der  Tabelle I I  
darges te l l ten  Ergebnisse .  Die Degenera t ions ra te  in der  
Ze i t spanne  bis und  m i t  der  1. Teilung (I) ist vergl ichen 
mi t  der jenigen des anschl iessenden In te rva l l s  (I1) n ich t  
s ignif ikant .  Hingegen  sind die Wer t e  der  fo lgenden Tei- 
lungsschr i t t e  (III,  IV) bezogen sowohl auf das In te rva l l  
(II) wie auf die erste  Tei lung (I) s ignif ikant  gr6sser. 

Diskussion. Die Grfinde, die zu einer Feh len twick lung  
der  Eier  im Normal t i e r  fiihren, s ind n ich t  bekannt .  Ffir 
die fri ihzeit ig in der  En twick lung  degener ier ten  Eier  liegt 
wahrscheinl ich  ein Defekt  im Meisoeablauf vor. Die nach  
gut  t ibe rs tandener  In t e rphase  w/ihrend des zwei ten und 
d r i t t en  Tei lungsschr i t tes  zugrunde  gehenden Ke ime  ver- 
m6gen wahrschein l ich  keine eigene R N S  und DNS zu 
synthet is ieren.  Dieser Prozess se tz t  berei ts  im Zwei- 
Zel ls tadium ein 9,10 

Summary. The mater ia l  s tudied  consis ted of 941 ra t  ova 
in various stages of cleavage. The p re imp lan t a t i on  period 
has been  subdiv ided  in to  5 stages, and for each per iod the  
a m o u n t  of degenera ted  eggs has been  recorded.  There  was 
only one degenera ted  egg found be tween  the  first  and  the  
second cleavage divisions bu t  a considerably  h igher  fre- 
quency  a f te rwards  dur ing  the  second and the  th i rd  
segmenta t ion  step.  
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Die Degenerationsraten priiimplantierter Eier von 

t3ber den Segmen ta t ionsab lau f  und  seine Beeinf lussung 
ist  vielfach gearbe i te t  worden  1-4. Bei diesen Unter -  
suchungen  in teress ier te  vor  al lem die Anzahl  der  zur Im-  
p l an t a t i on  ge langenden Ke ime  im Verh/i l tnis  zur Anzahl  
der  jeweils ovul ier ten  Eier.  D e m  Ze i tpunk t  w~ihrend der  
Segmenta t ion ,  in welchem die Degenera t ion  e in t r i t t ,  
wurde  keine ]3eachtung geschenkt .  Was  die Degenera-  
t i ons ra t en  w~ihrend der  Pr / i implan ta t ionsper iode  inner-  
ha lb  einer Gruppe  von Normal t i e ren  anbet r i f f t ,  wurde  
hier  vor  kurzem ausffihrl icher be r ich te t  5. Diese Ergeb-  
nisse sollen im folgenden mi t  den  yon uns e rhobenen  Be- 

Vitamin A-hyper-  und avitaminotischen Ratten* 

funden  tiber die Degenera t ions ra ten  pr~timplantierter  
Eier,  welche yon  Mut te r t i e ren  mi t  Vi tamin-A-Mangel  und 
- t3berdosierung s t a m m e n ,  vergl ichen werden.  

Material und Technik. Ffir unsere  Un te r suchungen  
s t anden  uns 3 Gruppen  geschlechtsreifer  weibl icher  
R a t t e n  ( S t a m m  Wistar ,  bei der  d r i t t en  Gruppe auch  vom 
Stature  Ivanovas)  zur Verfiigung. Die erste  Gruppe  um- 
fasst  30 V i t amin -A-hype rv i t amino t i s che  und die zweite 22 
Vi t amin -A-av i t amino t i s che  Tiere% Die an den  Eiern 
dieser R a t t e n  e rhobenen  Befunde  werden  mi t  denjenigen 
verglichen, welche yon  uns an Eiern  yon  85 Normal-  
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t ieren,  die wir  hier  als d r i t t e  G r u p p e  mi t e inbez i ehen ,  be- 
schr ieben  w u r d e n  5. Die F u t t e r g e m i s c h e  sowie der  Pa a -  
r u n g s z e i t p u n k t  e n t s p r e c h e n  den  schon  fr i iher  mi tge -  
t e i l t en  V e r f a h r e n  ~. 

W e n n  n a c h  der  P a a r u n g  in den  V a g i n a l a b s t r i c h e n  
Spe rmien  n a c h z u w e i s e n  waren,  w u r d e n  die Tiere  zwischen  
10-110 h n a c h  d e m  e r r echne t en  O v u l a t i o n s t e r m i n  in 
A t h e r n a r k o s e  ge t6 te t .  Sofort  d a r n a c h  w u r d e n  die T u b e n  
fre ipr / ipar ier t  u n d  zur  G e w i n n u n g  der Eier  m i t  Ty rode -  
16sung durchgespi i l t .  Der  M e m b r a n a  pe l luc ida  even tue l l  
noch  a n h a f t e n d e  Fol l ikelepi thelzel len w u r d e n  m i t  P r o n a s e  
abgel6st .  A n  den  E ie rn  wurde  die R e a k t i o n  auf  D P N H -  
D i a p h o r a s e  du rchge f i ih r t  u n d  ansch l i e s send  , i n  toto~ 
m o n t i e r t  8. N i c h t b e f r u c h t e t e  Eier  w u r d e n  n i c h t  in die 
U n t e r s u c h u n g  e inbezogen.  Von  der  e r s t en  G r u p p e  s t a n d e n  
u n s  307, v o n  der  zwei ten  229 u n d  y o n  der  d r i t t e n  941 Eie r  
zur  Verf i igung  (Tabelle I). 

Die Kr i t e r i en  fiir die Degene ra t i on  waren  d iese lben  wie 
bei  den  E i e rn  der u n b e h a n d e l t e n  TiereS: Vor  der  Te i l ung  
s ind  unregelm/~ssige, m e h r  oder  weniger  aufge l6s te  K on-  
t u r e n  cha rak te r i s t i s ch .  N a c h  den  Te i lungen  zeigen s ich 
F o r m v e r s c h i e d e n h e i t e n  der  B l a s t o m e r e n  u n d  exzen t r i s che  
me i s t  in A u f l 6 s u n g  begr i f fene  1~erne. N a c h  der  D P N H -  
R e a k t i o n  h a t  das  C y t o p l a s m a  ein scholl iges Aussehen ,  be- 
d ing t  d u r c h  abwechse lnd  g r a n u l a d i c h t e  u n d  g ranu la f re ie  
Zonen.  

Be/unde.  In  der Tabel le  I wird  eine l~bers icht  fiber die 
d u r c h s c h n i t t l i c h  pro Tier  e rha l t ene  A n z a h l  Eier  gegeben.  
Auf  das  F a k t u m ,  dass  in dieser H i n s i c h t  zwischen  N o r m a l -  
u n d  Ve r su ch s t i e r en  keine U n t e r s c h i e d e  bes t ehen ,  werden  
wir  in der D i skuss ion  zu r i i ckkommen .  

Die E n t w i c k l u n g s p h a s e ,  die das  Ei  in der  T u b e  du rc h -  
lguft ,  wu rd e  in 5 S tad ien  (I-V) un t e r t e i l t  5 u n d  die jeweils 
dazu g eh 6 r ig en  D e g e n e r a t i o n s r a t e n  in % e r r echne t  (Ta- 
bel len I I  u n d  III) .  Bei  der e r s ten  u n d  zwei ten  G r u p p e  lie- 
gen  die D e g e n e r a t i o n s r a t e n  bis u n d  m i t  der e r s t en  
S e g m e n t a t i o n s t e i l u n g  ( S t a d i u m  I) deu t l i ch  h6he r  als im 
Normalfa l l ,  u m  d a n n  w~hrend  des In t e rva l l s  ( S t a d i u m  II) 
au f  0% abzus inken .  E in  e rneu te r  Ans t i eg  der  Ausfgl le  

is t  bei  den  d a r a u f f o l g e n d e n  S e g m e n t a t i o n s s c h r i t t e n  
(S tad ien  I I I - V )  zu verze ichnen ,  wobei  die a v i t a m i n o t i -  
s chen  Tiere  im  G a n z e n  gesehen  h6here  Ver lus t e  aufzu-  
weisen  haben .  E in  Vergle ich  der  3 G r u p p e n  ist  in Tabel le  
IV z u s a m m e n g e s t e l l t .  

U n t e r z i e h e n  wir  die in den  Tabe l len  I I  u n d  I I I  aufge-  
f i ih r ten  W e r t e  fiir die G e s a m t z a h l  g e w o n n e n e r  u n d  die 
G e s a m t z a h l  degener ie r te r  Eier  z u s a m m e n  m i t  den  W e r t e n  
fiir die N orma l t i e r e  e i ne m t-Test ,  so e rg ib t  sich, dass  
gegeni iber  d e m  Norma l f a l l  s i gn i f i kan t  h6he re  Degenera -  
t i o n s r a t e n  vor l iegen (Tabelle V). 

Dishussion.  Die A n z a h l  ovu l ie r te r  Eier  y o n  V i t a m i n -  
A-hype r -  u n d  a v i t a m i n o t i s c h e n  Tie ren  e n t s p r i c h t  in ihrer  
G r 6 s s e n o r d n u n g  de r j en igen  y o n  u n b e h a n d e l t e n  N o r m a l -  
t i e ren  (Tabelle I). KUROKAlvVA 9 g ib t  an,  dass  keine  R e d u k -  
t ion  der  d u r c h s c n i t f l i c h e n  A n z a h l  geworfener  J u n g t i e r e  
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Tabelle I 

Gruppe Anzahl 
Ratten 

Gesamtzahl 
gewonnener Eier 

Anzahl ovulierter Eier pro Tier 
1)urchschnitt Schwankungsbreite 

1. Vitamin-A-Hypervitaminose 30 

2. Vitaufin-A-Avitaminose 22 

3. Normaltiere 85 

307 10,2 3-17 

229 10,2 3-16 
941 11,1 2-18 

Tabelle II. I)egenerationsraten bei der Gruppe I (Hypervitanfinose) 

Stadium der Entwicklung Anzahl 
Muttertiere 

Gesamtzahl 
gewonnener 
Eier 

Gesamtzahl in % Degenerierte Eier befinden 
degenerierter sich ill den folgenden 
Eier Entwicklungsstadien 

I. 10 35 h Impr/ignation bis 1. 
Segmentationsschritt 

II. 36-55 h Intervall bis zum 2. 
Segmentationsschrit t 

III. 56 70 h 2. Segmentationsschritt 
IV. 71-90 h 3. und 4. Segmentationsschritt 

V. 91-110 h Blastocyste 

Total 

10 

3 

7 

4 
6 

30 

104 

38 

79 
44 

42 

307 

8 7,7 8 Y, 1-Zell-Stadium 

0 0,0 

8 I0,2 l x i ,  2• 4 x 4  
9 20,5 1• l x 5 , 2 •  1• 3•  

2 4,8 l x 8 ,  1• 

27 8,8 
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Tabelle III. Degenerationsraten bei der Gruppe II (Avitaminose) 

]~XPERIENTIA 26[4 

Stadium tier Entwicklung Anzahl Gesanltzahl 
Muttertiere gewonnener 

Eier 

Gesamtzahl in % Degenerierte Eier befinden 
degenerierter sich in den Iolgenden 
Eier Entwicklungsstadien 

I. 10-35 h Impr/ignation bis 1. 6 71 4 5,6 4 • 1 Zell-Stadium 
Segmentationsschritt 

II. 36-56 h Intervall bis 2. 3 38 0 0,0 - 
Segmentationsschritt 

III. 57-70 h 2. Segmentationsschritt 5 64 20 31,1 4 • 1, 6 • 2 

IV. 71-90 h 3. und 4. Segmentationsschritt 5 42 6 14,3 1 • 8, 5 • 16 

V. 91 110 h Blastocyste 3 14 6 42,8 - 

Total 22 229 36 15,7 

Tabelle IV. Degenerationsraten der 3 Gruppen 

Gruppe Stadimn (%) Durchschnitt 
I II  n i  I V  v (%) 

1. (Hypervitaminose) 7,7 0,0 10,2 20,5 4,8 8,8 

2. (Avitanfinose) 5,6 0,0 31,1 14,3 42,8 15,7 

3. (Normaltiere) 1,9 0,6 6,3 10,1 3,4 4,6 

Tabelle V. Vergleich der Normal- mit dell Versuchstieren (Ergeb- 
nis~e des ~-Tests) 

Vergleich 
zwischen : 

Anzahl Geforderter Gefundener Ergebnis 
Eier - t-Wert t-Wert 
Anzahl nach 
Messungen Tabelle 

Normalfiere/ 1248 2,58 2 , 7 8  signifikant 
1. Gruppe 
(Hypervitaminose) 

Normaltiere/ 1170 2,58 6,0 signifikant 
2. Gruppe 
(Avitaminose) 

bei Vi tamin-A-Mange l  oder  - 0 b e r d o s i e r u n g  der Mut te r -  
t iere I lachzuweisen ist. Dieser  Befund  wfirde aber  be- 
deuten ,  dass  wAhrend der  TrAchtigkei tsper iode keine fiber 
das Normale  h inausgehende  Degenera t ionsra te  vorliegt.  
Dem widersprechen  jedoch  die yon uns fes tges te l l ten  er- 
h6h ten  Degene ra t ions ra t en  w~hrend  der  Segmenta t ions -  
periode.  

E iner  der  Grfinde, weshalb  es zu einer gr6sseren De.  
genera t ions ra te  wiihrgnd der  Segmenta t ionsper iode  
kommt ,  df i r f ten S t6rungen  der  Foll ikelreifung und  d a m i t  

auch der  Ei re i fung im Ovar  yon  Tieren mi t  Vi tamin-A-  
Mangel  und  -~be rdos i e rung  sein. So konn te  GEIGER 1~ in 
den Ovarien der  gleichen Tiere, yon  denen  die Eier  ffir die 
vor l iegende Arbe i t  gewonnen  wurden,  zeigen, dass bei 
Vi tamin-A-Mange l  ausserordent l ich  viele a t re t i sche  Fol- 
likel v o r h a n d e n  sind, w~thrend bei Dberdos ie rung  nur  
vereinzel te  gefunden  werden.  Fiir  die Tatsache,  dass es 
sich um eine SchAdigung der  Eier  hande ln  muss,  sprechen 
die ebenfalls  e rh6hte  Anzahl  degener ie r te r  Eier  bei  
kfinstl ich induzier te r  Ovula t ion  und  verz6ger ter  Be- 
f ruch tung  1,~. Ob auch das Tubenmi l ien  bei den Tieren 
mi t  Vi tamin-A-Mangel  und  -13berdosierung einen zu- 
s/itzlichen Fak t o r  darstel l t ,  der  zur E r h 6 h u n g  der Ab- 
s te rbera te  beitrAgt, muss  durch  wei tere  Un te r suchungen  
gekl/~rt werden.  

Unseren  Befunden  kann  e n t n o m m e n  werden,  dass die 
Degenera t ions ra ten  mi t  Beginn  des zweiten Segmenta-  
t ionsschr i t t es  sehr  s ta rk  ansteigen.  Dies 1/isst darauf  
schliessen, class die zweite und dr i t t e  Segmenta t ions te i lung  
eine besonders  kri t ische En twick lungsphase  darstel len.  
Eine  BestXtigung f inder  diese Auffassung in den Unter -  
suchungen  yon RUSSELLS, die an pr / i implan t ie r ten  Maus- 
eiern mi t  ihren auf viele verschiedene  kleine Zei t interval le  
ver te i l ten  Bes t rah lungsversuchen  zeigen konnten ,  dass die 
SensitivitS, t zu Beginn des zwei ten Tei lungsschr i t tes  sehr  
hoch ist. 

Summary. Compar ing  p re - imp lan ted  ra t  ova  of animals  
suffering f rom Vi t amin  A deficiency or overdosage wi th  
normal  ones, i t  was found t h a t  the  a m o u n t  of degenera ted  
eggs was s ignif icant ly  higher  in b o t h  the  t r ea t ed  groups 
t h a n  in normal  un t r ea t ed  animals .  The mi to t ic  stages of 
the  s egmen ta t ion  s teps  prove  to be highly  sensit ive to  
previous  changes  in t he  inter ior  and  exter ior  env i ronmen t  
of the  egg. 
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