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St6rungen der Zahnentwicklung bei Rattenembryonen nach Gaben von 6-Aminonicotinamid 

Die Behandlung  schwangerer  R a t t e n  mi t  6-Amino- 
n ico t inamid  (6-AN) f/ ihrt  in Abh/ ingigkei t  yon Ze i tpunkt  
und Dosis zu 1Resorptionen, Re ta rd ie rungen  und Miss- 
bi ldungen 1. Vorwiegend Gaumenspa l t en  sind als Folge 
dieser Behand lung  beschrieben worden~, 8. I m  bioche- 
mischen Bereich fi ihrt  6-AN wahrscheinl ich zu einer 
St6rung des Glukosestoffwechsels tiber eine kompe te t i ve  
H e m m u n g  NADP-abh~ng ige r  1Reaktionen im Pentose-  
phosphatweg,  wobei  allerdings noch andere E n z y m -  
systeme sekund~Lr betroffen sein k6nnen4, 5. t Jber  Miss- 
b i ldungen an Z~hnen ist  in diesem Zusammenhang  noch 
nicht  ber ich te t  worden. 

Schwangere  R a t t e n  (Stature F W  68) erhiel ten vom 
Tag 13 bis Tag 17 je 1 i . p -  In jek t ion  mi t  8 mg/kg  6-AN. 
Am Tag 0 wurden die Tiere  bei umgekeh r t em Tag- 
N a c h t r h y t h m u s  von  7.30 bis 10.00 h verpaar t .  Am Tag 18 
erfolgte die F ix ie rung  in gepuffer tem Formol  ftir die 
l ichtmikroskopische oder  in Karnovskyscher  L6sung ftir 
die e lektronenmikroskopische Untersuchung.  

Bei der l ichtmikroskopischen Be t r ach tung  fand sich 
eine deufi iche H e m m u n g  der Zahnentwicklung.  Am Tag 
18 ist  bei den Nagez~hnen ill den Kont ro l l schn i t t en  die 
Zahllglocke bereits typisch  ausgebildet,  der epithel iale 
Antei l  ha t  sich in /iusseres und inheres Schmelzepi thel  
sowie in Schmelzpulpa  differenziert  und die Odonto-  
b las ten beginnen sich in der  Zahnpapil le  zu ordnen. Eine  
organische Matr ix  ist  noch nicht  vorhanden.  Nach  Gaben 
yon 6-AN wird die Zahnentwick lung  auf der Reifungs-  
stufe des In jek t ionsze i tpunktes  arre t ier t :  Nach  In jek t ion  
am Tag  13 f inder sich aucll  am Tag 18 nu t  der Beginn 
der Zahnleis tenbi ldung.  In jek t ionen  an den folgenden Ta-  
gen result ieren in einer Blockierung auf e inem Stad ium der  

friihen Glockenbildung,  die nicht  dem Tag 18 entspricht .  
Die In jek t ion  am sp/~ten Tag 16 und am Tag 17 1/isst 
zwar eine typische Zahnglocke erkennen, jedoch finder 
sich keine deut l iche Gliederung des Epithels .  

Das Epi the l  ist  un te r  dem Lich tmikroskop  vakuol ig  
ver/ indert .  E lek t ronenmikroskopische  Unte r suchungen  
zeigen, dass ftir dieses l ichtmikroskopische Bild eigen- 
t f imliche und lokalisierte Schwellung der endoplasmat i -  
schen Hohlr/~ume veran twor t l i ch  sind. Besonders betrof-  

Fig. 2. Elektronenmikroskopisehes Bild einer Epithelzelle aus der 
Anlage des unteren Ineisivus am Tag 18 Bach Injektion yon 8 mg/kg 
6-AN am Tag 15 + 7 Std. Extreme Erweiterung der perinuele~ren 
Cisterne. • 10000. 

fen ist die perinukle~re Cisterne. Sie erweiter  t sich h/iufig 
so stark, dass das restl iche Cytoplasma mi t  den unver -  
~nderten Zellorganellen an die Per ipher ie  gedr~ngt  wird 
und der Kern  nu t  an Verbindungsf~den im Zen t rum 
dieser Blase aufgeh~ngt  ist. 

Diese Befunde weisen auf eine Sch~Ldigung des epithe- 
lialen Anteils der Zahnanlage durch 6-AN hin, die zu 
einer Blockierung des weiteren Wachs tums  ftihrt. 

Summary. Appl ica t ion of 6-aminonicot inamide to rats  
dur ing pregnancy  produced malformat ions ,  resorpt ion 
and re tardat ion.  A dose of 8 mg/kg  6-AN between day 12 
and 17 of p regnancy  can affect the  deve lopment  of t ee th  
germ. Elec t ron  microscopic studies reveal  dis turbances  
of the  epithelial  par t  of the  t ee th  germ only, wi th  an 
ex t reme balooning of the  per inuclear  cistern. 

H. J. MERICER und L: NOV•K 

I I. A natomisches Institut 
der Freien Universitiit Berlin, Kdnigin-Luise-Strasse 75, 
D-7 Berlin 33 (Deutschland), und 
Stomatologische Klinik der 
Medizinischen Fakultiit der Karls-Universitdt, 
Hradec Krdlovd (CSSR), 23. Mdrz 7970. 

Fig. 1. a) Unterer Incisivus eines Rattenembryos vom Tag 18. 
b) Unterer Incisivus eines Rattenembryos yore Tag 18 mit 8 mg/kg 
6-AN gespritzt am Tag 15 + 7 Std. • 350. 
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