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Fiir die Kenntnis krankbafter Wachstumsarten Ms dynamisches 
Geschehen bestehen insofern Schwierigkeiten, als wir vergebens nach 
den Bedingungen der Wachsmmsaus15sung und des WachstumsstiU- 
standes fragen. Entsprechend unserem sonst gfiltigen Wissen yon 
Krankheitsvorg~ngen diirfen wir auch hier vermuten, dai~ kein grund- 
s~tzlicher Unterschied zwischen dem gesuchten Krankheitsverlauf und 
ihm vergleichbaren normalen Wachstumsereignissen bestehen wird, 
dab wir aus der Kenntnis vergleichbarer normaler Vorg~nge auch beim 
Wachstum auf dessen krankhafte Arten schlieBen kSnnen. Aussichts- 
reich ist die Untersuchung normaler Geschehnisse hier aber auch deshalb 
ganz besonders, well die bedeutendste Art normalen Waehstums, das 
embryonale, durch das Zurficktreten aller fibrigen Leistungen des 
KSrpers wahrend dieser Zeit hinter diese eine ausgezeichnet ist. Bei 
der embryonalen Entwicklung wird also die Wachstumsleistung in 
ganz besonders reiner und u~lverwickelter Form zu finden sein. 

Als grundlegenden Vorgang bei der embryonalen Entwieklung 
s ~ ellen wir uns vor, dab bei der Vereinigung der Geschlechtszellen KrMte 
freiwerden und auf vorhandene oder zugefiihrte Stoffe derartig ein- 
wirken, dab diese Stoffe ffir d~n Bestand der lebendigen Substanz ge- 
eignet und in sic eingebaut w~rden. Im Verlauf dieser Vorg~nge scheinen 
unter anderem ttemmungen zu entstehen, die einzelne der wirksamen 
KrMte oder Aufbaustoffe un~rauchbar machen. Vielleicht werden auch 
geradezu irgendwelche not,~endigen Bedingungen verbraucht. Wir 
kommen nicht welter als his :. u Vermu~ungen darfiber, ob die Ausbildung 

I Die Arbeit wurde ausge ihr~ mit groBziigiger Un~erstiibzung der Gesell- 
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yon t temmungen oder der Verbrauch notwendiger Bedingungen die 
grN~ere Rolle spielt. Jedenfans entsteht ein Stadium der Unzul~nglieh- 
keit yon Waehstumsbedingungen, das der abgesehlossenen Entwieklung 
und dem Waehstumsstillstand entsprieht. Aus der Gleiehgewiehtslage 
hinaus, als welehe dieser Zustand bezeiehnet werden kann, und in neue 
X_rgftewirkungen hinein fiihren fast ganz unbekannte Einfliisse bei jener 
fibergroBen Zahl yon Waehstumsvorg~ngen, die unabh~ngig yon den 
urspriingliehen embryologisehen, beispMsweise bei Entzfindungen und 
bei Gewgehsbildungen stattfinden. Bekanntlieh wird aueh hierbei in einem 
Tail der F~lle das Gleiehgewieht wiederhergestellt. Ebendiese Frage der 
Wiederherstellung des Gleiehgewiehtes, der Ausbildung yon Hemmungs- 
wirkungen ist yon allen die offenbar wiehtigste. An dieser Stelle ist un- 
sere Vorstellung vom Wesen des Gewgehses mehr Ms sonst unzul~nglieh. 

Unter den MSglichkeiten, an diese Fragen heranzutreten, ist in an- 
gedeuteter Weise die Untersuchung des embryologisehen Wachstums 
eine besonders aussichtsreiehe. Unterstiitzend kommt hinzu, dab wir 
im Besitze einer Arbeitsweise sind, die das Waehstum aueh experimentell 
in etwa aus der Summe der iibrigen Vorg~nge herauszul6sen gestattet, 
die ferner die Untersuchung des lebendigen Geschehens auBerhalb des 
Organismus ermSglicht. Diese Arbeitsweise ist die kiinstliche Gewebe- 
zfiehtung, die aueh ihrer bisherigen Ergebnisse wegen geeignet erseheint, 
ffir diese Fragen immer wieder herangezogen zu werden. Die enge Ver- 
mischung yon Waehstumsvorg~ingen und andersartigen bei den sonst 
mSglichen Arbeitsweisen und die betr~ehtIiehen daraus entstehenden 
Schwierigkeiten maehen die Gewebezfichtung nicht zuletzt zur Nethode 
der Wahl. 

Die vorhandenen ausfiihrliehen Beriehte 1 fiber die Ergebnisse der 
Gewebeziichtung entwerten einen neuen derartigen Bericht im voraus 
und gestatten die aussehlieBliehe Bespreehung einzelner Sonderfragen. 

Als Untersuehungen der Energetik des Wachstumsvorganges sind 
an erster Stelle Arbeiten yon Carrel, Ebeling und Drew zu nennen, 
jene Untersuchungen der Extrakt-  und Serumwirkungen, deren Er- 
gebnisse im Laufe der Jahre so vSllig umgewertet wurden. ~l tere  
Arbeiten schienen zu beweisen, dab im Embryonalextrakt  waehstums- 
fSrdernde Stoffe enthalten sind, die ausschlieglieh die Bedeutung des 
Extraktes  ffir das Wachstum ausmachen. 

Im Serum wurden Stoffe vermutet,  die ausschlieBlieh N~hrmaterial 
bedeuten. Diese Lehre entstand vor allem aus der Beobachtung, dab 
im Serum (Plasma) allein die Kultur verh~ltnismi~Big bald abstirbt, 
wi~hrend dureh Zugabe yon Embryonalextrakt  die Kultur  geeigneter 
Gewebe unsterblich zu werden seheint. In den neueren VerSffentlichun- 
gen der genannten Forscher werden diese Einflfisse, die yon Serum und 
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Extrakt  ausgehen, geradezu vertausch~. Diese Wandlung begann mit 
der Entdeckung yon waehstumshemmenden und -f6rdernden Stoffen 
im Serum, die in geeigneter Anordnung des Versuches entfernt und dutch 
die Waehstumsi~nderungen bestimmt werden k6nnen. Untersuchungen 
fiber Organextrakte, die in ihren Wirkungen mit dem Embryonalextrakt  
verglichen werden k6nnten, lehrten zwar nicht einen einzigen Extrak~ 
kennen, der dem Embryonalextrakt  vSllig gleichwertig ist, aber es 
fanden sieh doch einzelne Organe, deren Extrakte  in der Wirkung dem 
embryonalen nahekamen. Neben Milz und Knochenmark ergaben vor 
allem Leukoeyten solche Extrakte.  Als es dann gelang, F~broblasten- 
kulturen auf N~hrb6den zu fibertragen, auf denen vorher Leukocyten 
gelebt hatten, zeigten sieh Verbesserungen des Waehstums der Fibro- 
blasten, vergleichbar den mi~ Embryonalextrakt  erzielten. Aus diesen 
nur in den wesentlichen Zfigen wiedergegebenen Arbeiten entstand die 
Lehre yon den im Embryonalextrakt  enthaltenen Trephonen und den 
Hormonen des Serums. Das heil~t, es wurde so dem Extrakt  die 'Be- 
deutung des N~hrstoffes, dem Serum die Rolle des fermentativ oder 
sonstwie fOrdernden Bestandteiles zugewiesen. Am Beispiel der Leuko- 
cytenwirkung bildete sieh die Vorstellung, dab die zum Wachstum 
notwendigen Stoffe dutch lebendige Zellen (Leukoeyten und embryonale 
Zellen) vorbereitet sein mfissen, ehe sie yon der waehsenden Zelle ver- 
wendet werden kSnnen. 

Wie schon angedeutet, ist zu erwarten, dab bei der Untersuchung 
des lebendigen und waehsenden Gewebes nicht der eine oder andere 
Faktor  gefunden wird, der eine ausschliel~liehe oder aueh n u r  fiber- 
wiegende Bedeutung hat. Vielmehr ist zu erwarten, daI~ ein Bedingungs- 
komplex vorliegt yon gr61~ter und verwickelter Vielheit. Und es ent- 
spricht nicht nut  der Vorstellung, sondern erhellt aus vielfaeher Er- 
fahrung, daI~ geringfiigige ~nderungen offenbar untergeordneter Fak- 
toren nennenswerten Einflul~ auf das Wachstum nehmen kSnnen. 
Daraus ~olgt die Sehwierigkeit, den einzelnen Faktor  zu werten und 
naeh solchen effolgreich zu fahnden, die fibergeordnete Bedeutung haben. 
Es ist wohl erlaubt, zur teilweisen Beseitigung solcher Sehwierigkeiten 
aIle solche Faktoren yon der Untersuchung auszuschliel~en, deren 
Best~ndigkei~ bekannt is~. Oder anders gesagt, alle diese nicht als Un- 
bekannte, sondern als Konstante in die Reehnung einzusetzen. Was 
fibrigbleib~, ist welter eine unbekannt grol3e Zahl yon Umsti~nden, tefls 
vielleicht solehen, deren Besti~ndigkeit uns nicht bekannt ist, teils sicher- 
lich anderen, die Ms unbest~ndig die gesuchten darstellen, die im Sinne 
yon Roux realisierende sind. Mehr als diese Orientierung schein~ im 
voraus yon hier aus niehi gewonnen werden zu kSnnen. 

Wei~ere Aufschliisse entstehen aus den methodisehen M6glichkeiten. 
Das zu verwendende Untersuchungsveffahren : die meBbare Wachstums- 
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leistung als Indicator fiir die wirkenden F~ktoren oder umgekehrt die 
gleichbleibenden ~uBeren Bedingungen als Indicator ffir verschiedene 
Wachstumsleistungen verschieden wachsender Gewebe, hat zur Voraus- 
setzung, dal~ die Fehlerquellen gentigend klein und die erhaltenen Aus- 
sehlige genfigend grol~ sind, um verwendet werden zu kSnnen. Da eine 
feststehende mid allgemein gfiltige Untersuehungsweise nieht denkbar is~, 
so wird die Auswahl unter diesen und die Bestimmung der geeigneten 
das erste Erfordernis sein. Da aus der Untersuchung der Embryonal- 
extrakt- und Serumwirkungen zunichst  die gesuchten Aufsehltisse zu 
erwarten sind, so wird die Prfifung der dazu angegebenen Verfahren 
ebenfa]ls obenan stehen. Aus den vorliegenden Mitteilungen fiber diese 
Verfahren lil~t sich entnehmen, dal~ sie mutmai31ich ~,nderungen er- 
fahren mfissen, um genfigend genaue Ergebnisse zu gew~hrleisten. 
Die eigenartige Tatsache, dab die Embryonalextrakte als solche wirksam 
sind, gleieh yon welchem Tiere sie stammen und bei dem Gewebe 
welehen Tieres sie angewendet werden, bedarf der n~heren Priifung 
ebensesehr wie die nur ungefihre Angabe, da~ Unterschiede in der 
Wirksamkeit durch das Alter des verwendeteri Embryo bedingt werden. 
Bedenken entstehen aueh dadurch, dal~ bei der Art der Herstellung des 
Embryonalextraktes das gesamte Serum des verwendeten Embryos 
im Ext rakt  enthalten sein mul~. Also wird eine gegenfiberstellende 
Untersuchung yon Extrakt  und Serumwirkungen gar nieht dureh- 
fiihrbar sein. Gr61~ere Schwierigkeiten bereitet der Vorstellung aueh 
die scheinbar unvermeidliche Verwendung yon Plasma. Denn mit 
dessen vielleieht notwendiger Gerfistsubstanz, das heiBt zusammea mit 
dem Fibrin~ werden vermutlich unbestimmt gro~e Mengen yon Serum, 
~lso spezifisch wirksamen Stoffen, verwendet. Deren Ausschaltung 
erscheint vorerst unm6glich. Bedenken entstehen ferner gegen Ver- 
gr6~erungen der Kultur im Vertauf yon Stunden oder Tagen Ms Aus- 
druck des Waehstums. Denn wenn schon sichergestellt ist, dab die 
Kul tu r  wachsen kann, so ist doch gleichzeitig eine Fl~chenzunahme 
durch .~mderung der Zellverteilung denkbar und in vielen Fil len Ms 
Einwand gegen eehtes Waehstum erwiesen worden. I)as zwisehen 
~berlebungserscheinungen und echtem Wachstum gefunden e Unter- 
seheidungsmittel des nur woehenlangen LTberlebens im Gegensatz zu 
monatelangem Wachstum kommt ja dabei als methodisch ungeeignet 
nicht in Frage. Es ist nicht durchffihrbar, dem angestellten Versuch 
monatelanges weiteres Zfichten folgen zu lassen, um hinterher sagen 
zu kSnnen, daft es sich damals wirklieh um einen Wachstumsversuch 
handelte. Auch geht es nieh~ an, naeh monatelangem Zfichten die 
Kultur  zum ~7ersuch zu verwenden, well sich dabei ebensowenig be- 
weisen l~l~t, dal~ unter den Versuchsbedingungen immer noeh Wachstum 
stattfindet und es sich jetzt nieht nur um ~Tberleben handelt. Welter 
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ist anzunehmen, daft jedes Explantat,  gleich ob es unmittelbar dem 
Organismus oder einer beliebig alten Kultur ents~ammt, so oft es fiber- 
haupt  wachsendes Gewebe ist, eine gowisse Menge yon Waehstums- 
mSgliehkeiten in den Versueh mitbringt. So wiirde also nieht zu ent- 
seheiden sein, ob unter dem Eirrfluft des Versuehes oder aus eigenen 
Bestiinden das Wachstum erfolgte, sondern nur Verbesserungen oder 
Verschleehterungen der Wachstumskraft wi~ren eindeutig abzulesen. 
So erweist sieh alas m6gliche Verfahren als behaftet mit Eigentiimlieh- 
kei~en, die zum mindesten vorerst Bedenken entstehen lassen und 
1)rtifungen tier Methode zur Voraussetzung maehen. Gesetzt, daft die 
bestehenden Bedenken sieh dabei beseitigen lassen, miiftte am Ex- 
plantar, das lebendig im Sinne yon wachstumsfghig sich in einer 1%uhe- 
lage befindet, in tier es nieht w~chst, die Aus16sung des Waehstums 
versueht werden durch Zugabe waehstumsbedingender Stoffe. Aus der 
~]berlegung wi~re unter solchen Stoffen der Embryonalextrakt  allerdings 
der letzt~, falls es sich dabei um einen Ext rak t  organisierter Bestandteile 
des Embryos handelt. Man wird sieh zun~chst nicht vorstellen, daft 
aus dem Zerfall organisierter Teile (das heiftt aus deren Extrakt)  die 
Aufbaustoffe fiir andere Teile entstehen. Auch wtirde man damit 
die Aufgabe ja nut  verschieben und nicht 15sen; denn selbst wenn aus 
dem Zerfall oder Ext rak t  des einen Teiles der andere gebildet wird, 
so muft doch irgendwann einmal eine unmittelbar aus Dotterbestand- 
teilen aufbauende Kraf t  vorhanden gewesen sein. Diese Kraf t  ist die 
gesuehte. 

Aus ihren erwi~hnten Arbeiten entnehmen Carrel und Ebeling, daft 
es sieh beim Embryonalextrakt  nieht um extrahierte organisierte Stoffe 
handelt, sondern um Aufbaumaterial, das yon augen dem Embryo 
zugefiihrt und dutch Einwirkung seiner lebenden Zellen umgewandelt, 
in geeignete Form gebraeht wurde. Daraus ergi~ben sieh mehrere neue 
M6gliehkeiten fiir die weitere Untersuchung. Allem Anschein naeh 
kommt das VermOgen, vorhandene und angebotene Stoffe in geeignete 
Aufbaustoffe zu verwandeln, keinesfa]ls allen embryonalen Zellen zu. 
Denn beim eierlegenden Tier stellen Eiweift- und Dotterbestandteile, 
beim lebendgebi~renden miitterliehe Blutbestandteile fraglos Vorstufen 
der Aufbaustoffe dar, und wenn das fibrige, die Umwandlung dieser 
Vorstufen, Saehe der Embryonalzelle schlechthin w/ire, so milftten die 
Explantate  der einen Art  yon Embryonen auf N~hrb6den aus un- 
verbrauchten Eibestandteilen, die anderen auf solehen aus Blutbestand- 
teilen wachsen, ohne auf EmbryonMextrakt  angewiesen zu sein. Die 
dem widersloreehenden Tatsaehen lehren, daft nieht jede embryonMe 
Zelle die gedachten Fghigkeiten besitzen kann. Wenn aber trotzdem 
die l~berlegungen der genannten Forseher riehtig begrfindet sind, dann 
gibt es immerhin ArSen won Embryonalzellen, die solehe F~higkeiten 
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besitzen und darin vermutlieh die Leukocyten noch fibertreffen. Diese 
Zellen bestimmter Art kSnnten gleichm~Big verteilt und Bestandteil 
aller embryonalen Gewebe sein, oder sie sind an Stellen im Embryo 
angehi~uft, yon wo aus sie das gesamte angebotene Material bearbeiten 
und danaeh weitergeben kSnnen. ])er Versuch miiBte ]ehren, welche 
yon diesen MSglichkeiten verwirklicht ist, und der Einwand, dab im 
erstgenannten Falle der gleichm~l~igen Verteilung jedes beliebige, zur 
Kultur  verwendete Teil des Embryo auf Grund des Besitzes solcher 
Zellen ohne Extraktzugabe wachsen mfi•te, ist nicht stiehhaltig. Es 
is~ n~mlich nicht gesagt~ dal~ diese besondere Zellart i/a Explantat  
erhalten bleiben mul~ und also ihre Wirkung entfalten kann, wie ja 
aueh sonst bei der Zfichtung die eine Zellart die andere verdr~ngt. 
Wo andererseits, wenn es sich um Leistungen yon Zellen handeln sollte, 
die nicht gleichm~l~ig verteilt sind, diese Zellen zu suchen w~ren und 
welches Organ sie besi~l~e, l~Bt sieh nicht erschlieBen, denn die vorzu- 
stellende Zug~ng]ichkeit ffir die zu bearbeitenden Stoffe und ebenso 
die MSgliehkeit der Weiterleitung und Verteilung, wiirde durch den 
])otter- und KSrperkreislauf an fast allen Often gew~hrleistet sein. ])er 
Ort dieser Leistung wfirde im iibrigen nur so lange Beachtung verdienen, 
als daraus Schlfisse auf die Art der Leistung erhofft warden. 

Demnach ist im Versuch zu ermitteln, ob das Wirksame des Embryo- 
nalextraktes solche Stoffe sind, die im ]ebenden Embryo zu den nieht- 
organisierten, etwa im Blute kreisenden gehSren, oder ob es sieh um 
Zellbestandteile handelt, die im Tode und im Extraktionsverfahren 
freigemacht wurden. 

])as Ergebnis solcher Untersuehungen erschliel~t weitere Arbeits- 
m0gliehkeiten. So etwa ist zu erw~gen, ob die chemische Beschaffenheit 
der zum Aufbau geeigneten Stoffe, verglichen mit der chemischen Be- 
schaffenheit der fibrigen, normalerweise vorhandenen KSrperflfissig- 
keiten, fiber die Bedingungen des Aufbaues und Waehstums neue Auf- 
schliisse gibt. 

Schliel~lich daft nicht auBer acht gelassen werden, was es bedeutet, 
wenn die Meinung yon Carrel und Ebeling sich best~tigen l~l~t. Wit  
mfil~ten dann annehmen, dab die an lebendige Zellen gebundene Um- 
wandlung yon Stoffen in solehe, die zum Aufbau geeignet sind, eine 
spezifisch-embryonale Stoffwechselkraft in bestimmten Zellen voraus- 
setzt, eine solehe, die verbraucht wird oder Hemmungen erfi~hrt, so dab 
es zum Wachstumsstillstand kommt. 

Es bedarf kaum des Hinweises, wie eng solehe Aufsehlfisse mit 
Fragen des krankhaften Wachstums zusammenh~ngen und die Fragen 
nach dessen AuslSsung und Stillstand berfihren. 

Eine letzte Erw~gung verdient die Wahl des Untersuehungsobjektes. 
Zweifelsohne liefert der Hfihnerembryo das am leichtesten zu hand- 
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habende Material. Das gilt zun~chst ffir die Gewinnung der Feten, 
sodann mit Riicksicht auf die beim S~ugetierblut viel gr01~eren Schwierig- 
keiten der Plasmagewinnung. Endlieh ist die Verwendung yon Hfihner- 
gewebe auch deshalb von Wert, weft die Mehrzahl der vorliegenden 
Arbeiten an diesem Objekt ausgefiihrt wurde. Die MSglicbkeit, fremde 
und eigene Befunde miteinander zu vergleichen und auf vorhandene 
Angaben aufzubauen, ist damit ohne weiteres gegeben. Natiirlieh ist 
derWachstumsvorgang beim Huhn nur dann einigermaBen beachtenswert, 
wenn sieh die Befunde verallgemeinern lassen, so da~ Vergleiehsunter- 
suchungen an anderem Material, besonders an S~ugetieren, notwendig 
sind. Es gibt eine grol~e Menge widerspruchsvoller Ang~ben in den 
vorliegenden Ver6ffentlichungen, die daran denken lassen, dab Unter- 
schiede in den Ergebnissen dureh Untersehiede im verwendeten Mate- 
rial mindestens teilweise begrfindet sind. Zur Kli~rung solcher Wider- 
sprfiehe wird die gleichzeitige Verwendung mehrerer Tieraxten mut- 

mal~lich beitragem Auch mit Rficksicht auf die wfinschenswerte Be- 
herrsehung der teehnischen Schwierigkeiten und M6gliehkeiten schein~ 
es ratsam, mit der Zfichtung verschiedenartiger Gewebe zu beginnen. 

])as Untersuchungsmaterial und die verwendeten Ziichtungsver/ahren. 
Die technischen Einzelheiten der im folgenden beschriebenen Ver- 

suche lassen sich zum Teil nicht aus dem Zusammenhang der Schil- 
derung einzelner Versuchsreihen herausl6sen. Nur in gewissem Urn- 
range ist die zusammenfassende Darstellung m6glich. 

Die Anzahl der als Ausgangsmaterial verwendeten Explantate 
betr~gt 249. Davon entfallen 30 auf wlrbellose Seetiere, und zwar 
auf ttydrozoen (Cordylophora) und Anthozoen (verschiedeneAetiniarien), 
auf Echinodermen (Asteroideen), einige choetopode Annliden und 
decapode Crustaeeen. Weitere Ziichtungen betreffen niedere Wirbel- 
tiere, namlich 8 Fische und 11 Fr6sche. Die Ziichtung yon Si~ugetier~ 
gewebe (und zwar ausschliel~lich Bindegewebe) wurde in 200 Versuchen 
unternommen. Darunter waren 8 Zfichtungen yon erwachsenen M~usen, 
6 yon erwachsenen Meerschweinchen, 83 yon Gewebe erwachsener und 
embryonaler Kaninchen. Vom Hiihnerembryo wurden 103 real Kulturen 
angelegt. 

Dieses Ausgangsmaterial yon 249 Kulturen war in einem Tell der 
~ l l e  nut wenige Tage lang der Zfiehtbarkeit oder anderer Aufgaben 
wegen benutzt. In anderen F~llen wurde in wochen- oder monatelang 
fortgesetzter Ziichtung das urspriingliche Explantat zur Herstellung 
eines S~ammes benuCzt, yon dem bald frfiher, bald sp~ter Toehter* 
kulturen (Passagen) zum Versuch verwende~ wurden. Je nachdem wur- 
den wei~er im einzelnen Versuch aus dem verwendeten Material neue 
Tochterl~ulturen hergestellt. Die Gesamtzahl der auf diese Weise 
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angelegten Kulturen und Ubertragungen betr~gt 876. In dieser Zahl 
sind also enthalten die angestellten Versuche zusammen mit aul~erhalb 
yon Versuchen angelegten Passagen. 

Von den bekannten Zfichtungsgefi~13en wurden zahlreiche benutzt 
und je nach Art des verfolgten Zieles wechselnd geeignet gefunden. 
Die Methode des am Deekglase h~ngenden Tropfens erwies sich vor- 
zugsweise beim Arbeiten mit Geweben niederer Tiere brauchbar und 
ferner fibera!l da, we die N~hrbodenbestandteile ohne erstarrende oder 
mit nut unvollkommen erstarrenden Zus~fzen benutzt wurden. Die 
Adhesion des mSglichst flach gestalteten h~ngenden Tropfens ergab 
in solchen Versuchen eine vielfaeh ausreiehende Starrheit des Tropfens 
und Fixation des Explantates in diesem. Die Methode besitzt ferner 
darin grol~e Vorteile, dal~ sie die mikroskopische Untersuchung mit 
st~rkeren Vergr61~erungen gestattet als die fibrigen, besonders Ms die 
gleich einfaehen und ist dadurch oft allen anderen fiberlegen. Die 
Schwierigkeiten der Asepsis und die geringe Menge des Mediums sind 
ausgesprochene Nachteile dabei. Bei vielen Zfichtungen, die aul3er- 
halb jeder Untersuehung nur dahin zielten, einen Gewebestamm 
weiter zu erhalten, war die Kultur im Reagensglase, das mit Watte 
und Gummikappe verschlossen wurde, die bei weitem handlichste 
Arbeitsweise. Die verh~itnism~l~ig geringe Weite und groi~e Tiefe des 
Gefi~Bes ist kaum ein Nachteil, sobald die ohnehin unentbehrlichen 
langen Platinspatel benutzt werden. Gleichzeitig sind die IJafektions- 
gefahren beim Arbeiten mit schr~g gehaltenen ~eagensglSsern besonders 
gering. Die fibrigen, yon verschiedenen Seiten empfohlenen Ziichtungs- 
gef~13e kamen nut in Ausnahmen zur Verwendung und zeigten keine 
nennenswerten Vorteile im Vergleich mit den yon Carrel angegebenen, 
wohl am meisten benutzten Schalen. Bei entsprechender Auswahl 
unter den verschiedenen Formen dieser Schalen sind sie ffir die Zwecke 
des mit Messungen verbundenen Versuches und flit vide andere, auch 
ffir histologische Zwecke bei weitem die giinstigsten. Auch den An- 
forderungen an die Asepsis karm mit diesen Zfichtungsgef~l~en am 
besten entsprochen werden. Zu besonderen Zwecken wurden ferner 
Ktflturen in Petrischalen gezfichtet. Die Schalen wurden in andere, 
weitere hineingestellt, die mit Glycerin oder flfissigem Paraffin geffillt 
waren und das Austrocknen so verhinderten. In gelegentlich an- 
gestellten DurchstrOmungsversuchen wurden bMd der yon Romei8 
angegebene Apparat, bald Carrelsche Schalen, bald improvisierto 
Kammern verwendet, die aus feinen GlasrShren und Glasleisten mit 
Kitt auf Objekttr~gern hergestellt warden. Solehe Kammern dienten 
der genaueren mikroskopischen Untersuchung im Durchstr6mungs- 
versuch, genauer als sie die GrOl~e und Glasdicke der anderen Schalon 
gestatten. 
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D i e  N~hrbSden und zur Ziiehtung verwendeten Substanzen waren 
entspreehend der groBen Verschiedenheit der untersuchten Gewebe- 
arten sehr zahlreich. Beim Arbeiten mit Geweben yon Seetieren wurden 
verwendet 5--20proz. Ge]atine und Agar in Konzentration yon 0,5 
bis 2,0% als erstarrende Stoffe. Dazu oder ausschlieBlieh wurde See- 
wasser gegeben, und zwar entspreehend der Benutzung von Nordsee- 
tieren, natfirliches oder kiinstlieh bereitetes Nordseewasser. Als Zu- 
s/~tze zur Kulturfliissigkeit wurden Extrakte ganzer Tiere oder einzelner 
Teile verwendet, die durch Autolyse, Eintroeknen im Vakuum, Aus- 
pressen des Gewebesaftes, Zerstiickelung oder Verreiben im MSrser 
gewormen und je nach Art der ttezkunft dureh Berkefeldfilter keimfrei 
gemaeht oder ohne weiteres verwendet wurden. 

Die Ziiehtung yon Fiseh- und Frosehgeweben gesehah in Ringer- 
10sung, Ex~rakt der genannten Herstellungsart und Frosehlymphe, 
Agar oder Gelatine angegebener Konzentrationen. 

Die Gewilmung des Plasmas, das allen Erfahrungen nach fast un- 
entbehrlich ist und nur durch minderwertige Stoffe ersetzt werden karm, 
stellt die gr6Bte Schwierigkeit in der Gewebeziiehtung iiberhaupt dar. 
Diese Sehwierigkeiten, zusammen mit den hohen Anforderungen an 
die Asepsis, bedingen zweifelsohne durch ihre GrSBe die verhiltnis- 
m~6ig seltene Verwendung der Gewebeziichtung, die an sieh zu biolo- 
gisehen Arbeiten versehiedenster Art sieher ganz besonders geeignet ist. 
Es ist bezeichnend, daI3 zwar zahlreiche Forscher gelegentlieh einmal 
die Gewebeziichtung verwendet haben, dal] die Methode abet nieht 
dazu angetan erseheint, dem Bestande unserer Untersuchungsverfahren 
schleehthin eingereiht zu werden. Die Bem~ihungen um die Beseitigung 
der zugrunde liegenden Schwierigkeiten sind sehr zahlreich gewesen. 
Sie gingen vor allem yon solchen Arbeiten aus, die sieh mit Siugetier- 
geweben beseh~ftigten und entsprechend Plasma yon Siugetieren ver- 
wendeten: Dessen Gerinnungsverh~tltnisse sind derart ungiinstige, da$ 
sie mit denen des Hiihnerblutes kaum verglichen werden kOnnen. 
Darauf beruht ein TeLl der widerspreehenden Angaben, die das Ver- 
fahren bald als denkbar einfaeh, bald als undurehfiihrbar sehwer be- 
zeiehnen. 

Das Hfihnerplasma gerinnt bei geschickter Entnahme in eisgekfihlten 
und paraffinierten Gefil~en aus der stark blutenden Arterie oder Vene 
(etwa des Flfigels) aueh bei woehenlanger Aufbewahrung in der KMte 
nicht, wenn es nach kurzem Zentrifugieren des Blutes abpipettiert, 
in paraffinier~e Gef~tSe gebracht und mit Paraffinum liquidum iiber- 
sehiehtet wurde. Keimfreies Arbeiten ist natfirlieh dabei unerlal]lieh, 
weft Ffltersterilisation oder sonstige Eingriffe unmSglich sind, Un. 
vermeidlich tri t t  die Gerinnung mehr oder weniger sehnell Bin, werm 
das Blur nieht unmittelbar aus dem Blutgef~B in das Zentrifugenglas 



320 H. Guillery: 

geflossen, sondern mit der Wunde in Bertihrung gekommen war, das heiBt 
Beimengungen yon Gewebesaft erhalten hatte. Nimmt man hinzu, 
dab die gut zugi~ngliehen Gefi~l~e beim Huhn nicht gerade groB sind 
und en~sprechende Anforderungen an die Operationstechnik gestellt 
werden, so ergibt sich eine keinesfalls leichte Arbeitsweise. Hinzu 
kommt ferner der sicher oft wesentliche Umstand, dab bei umfang- 
reiehen Arbeiten ftir die Gewinnung yon Plasma und Serum ein grol~es 
Tiermaterial verbraueht wird und dab aueh der Bedarf an n6tigen Ein- 
riehtungen und Hilfskri~ften eine h6chst umst~ndliche Arbeitsweise 
entstehen liiBt. 

Das Plasma der Si~ugetiere unterscheidet sich dureh seine viel 
leiehtere Gerinnung vom Vogelplasma. AuBerdem bestehen Unter- 
schiede in der Festigkeit des Gerinnsels und in der Verflfissigung, die 
das wachsende Gewebe bedingt. Beim Menschenplasma ist die Ver- 
fliissigung besonders groB und stSrend. Die Blutentnahme geschieht, 
je nach Art  des verwendeten Tieres, aus der angeschnittenen und 
spritzenden Arterie, bei den iiblichen Versuchstieren aus Carotis oder 
Femoralis, nOtigenfalls such durch Herzpunktion mit ge61ter Kanfile 
und beim Menschen mit gleichartig vorbereiteter Kanfile aus der Arm- 
vene. Bei Verwendung yon Rinderplasma wurde bei der Sehlaehtung 
aus den spritzenden ]-Ialsgefi~l~en Blur entnommen. Es ist wie beim 
t tuhn wiehtig, dab Beimengungen yon Gewebesaft oder Gerinnseln 
vermieden werden. Im ganzen ist es bei den verwendeten Siiugetieren 
eher leichter Ms beim I-Iuhn Blur zu entnehmen. Welt schwieriger als 
bei diesem ist es aber, aus dem erhaltenen Blut Plasma zu gewinnen. 
Dazu ist erforderlich, dab vor dem Zentrifugieren sehr sorg~i~ltig mit 
Eis gekfihl~ wird, dab hOchstens 2 Minuten ]ang ausgesch]eudert wird, 
unter Verwendung einer Zentrifuge mit hoher Umdrehungszahl. Erst  
nach dem Abpipettieren des gewonnenen Plasmas und erneuter Eis- 
kfihlung kann durch erneutes Zentrifugieren versucht werden, die 
restliche Blutmenge auszunutzen. Es bleibt meist bei dem Versueh, 
dessen Gelingen dutch die einsetzende Gerinnung vereitelt wird. Etwas 
giinstiger gestalten sich die Verhi~ltnisse durch die Verwendung soleher 
Beh~lter ffir die Zentrifugengl~ser, die weir genug sind, um die Eis- 
kiihlung wi~hrend des Zentrifugierens z u  gestatten. Das erhaltene 
und in paraffinierten Gliisern kalt aufbewahrte Plasma hi~lt sich unter 
Paraffinum liquidum im Gegensatz zu dem des Huhnes nut  kurze Zeit 
ungeronnen. Die dadurch notwendige h~ufige Plasmabereitung bei 
fortlaufenden Arbeiten bedeutet eine groSe Erschwerung. 

Von den Verfahren, die zur Vereinfachung des Arbeitens angegeben 
sind, erschienen in der Nachprfifung 2 yon bedingtem Wert. Das eine, 
yon Krontowski-Pole// angegebene, besteht darin, da~ durch Zusatz 
yon oxalsaurem Natrium zu einer Blutmenge und yon Calciumchlorid 
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zu einer anderen Blutmenge und dutch Zentrifugieren Oxalatplasma 
und Caleiumchloridserum als 2 getrennte Bestandteile erhalten werden, 
die auch ohne besondere VorsichtsmaBnahmen nicht gerinnen, die 
andererseits naeh der Vereinigung gleieher Teile ein gerinnendes Plasma 
ergeben. Von Barta ist eine Verbesserung der Methode dadurch erzielt 
worden, dal~ er ~quimolekulare Mengen der beiden Zusgtze verwendet. 
In dieser Fassung gestaltet sieh die Arbeitsweise so, dab 1,11 g CaC12 
auf 200 Wasser und  1,34 g C204Na 2 auf 200 gel6st und yon jeder L6sung 
1/10 zu 9/10 Blur zugefiigt werden. Auf diese Weise wird zwar fiir manche 
Zwecke sehr viel gewonnen, leider aber gar nichts bei der Verwendung 
der Carrelsehen Schalen. Denn dieses kiinstliche Plasma erstarrt  
weniger gut a]s das natfirliehe, und zwar um so viel weniger, dab im 
hgngenden Tropfen zwar die n6tige Festigkeit erreicht wird, aber in 
der Schale ein im Verha]tnis zu seiner Gr6Be zu diinnes, zerreiBliehes 
und kaum am Glase haftendes Fibrinh~utchen erhalten wird. Auch 
indem man versucht, ftir besonders gut gerinnende Plasmasorten diese 
Vereinfachung nutzbar zu machen, etwa ffir Meerschweinehenplasma, 
kommt man zu keinem anderen Ergebnis. 

Viel genannt ist ferner gie yon Ebeling ausgearbeis Methode der 
Verwendung yon ,,reinen Fibrinogenl6sungen". Zun~chst ist wohl diese 
Bezeichnung unzutreffend. Was aus ttiihnerplasma nach Verdfinnung 
1 : 10 mit Wasser, Zusatz yon 1 eem einer 1 proz. Essigs~ure auf 100 ccm 
des verdtinnten Plasmas durch Schiitteln und Zentrifugieren erhalten 
wird, diirfte eher ein durch Ansguerung und Verdiinnung vor der Ge- 
rinnung geschiitztes Plasma sein. Jedenfalls wird es sich nicht um reines 
Fibrinogen handeln, dessert chemische l~eindarstellung bekannt ist 
nnd in anderer Weise vorgenommen wird. Im tibrigen bedeutet die 
Methode vielleicht deshalb keine wesentliche Verbesserung, well Plasma 
das Ausgangsmaterial ist. Beim Vogel hat es offenbar keinen groBen 
Wert,  einmal gewonnenes Plasma, das otmehin haltbar ist, dureh 
weitere Bearbeitung vet  der Gerinnung zu schiitzen. Beim Sgugetier 
ist die Anwendung deshalb schwierig, weft man hier grSBere Plasma- 
mengen, die bis zur Essigs~urefgllung ungeronnen bleiben, kaum ge- 
winnen kann. Es ist ja eben eine solche Methode zur Verbesserung 
notwendig, die es gestattet, wirldich grol~e Mengen yon Plasma als 
~;orrat in ungeronnenem Zustande zu erhalten. Oder auch reines 
Fibrinogen keimfrei zu gewinnen, das mit anderen Blutbestandteilen 
zusammen ein ausreichend festes Gerinnsel liefert. 

In Verfolg dieser Aufgabe, deren L6sung ftir die Gewebeziichtung 
eine Daseinsfrage zu bedeuten seheint, wurden zahllose Versuche unter- 
nommen, um zu brauchbaren Ergebnissen zu ffihren. Die s~mtlichen 
bekannten M6glichkei~en, Plasma vor der Gerinnung reversibel zu 
schtitzen, wurden durchgeprtift. Zusgtze yon Salzl6sungen, yon Kohlen- 
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s~ure, Kalkfiillungsmittel, S~uren oder Verdfinnung ergaben entweder 
Beeintr~chtigungen des Wachstums oder keine Vereinfachung der 
Arbeitsweise. Auch alle Bemiihungen, die Reindarstellung von Fibrino- 
gen in chemisch einwandfreier und gleiehzeitig keimfreier Weise durch- 
zuffihren, schlugen insofern fehl, als bisher keine MSgliehkeit gefunden 
wurde, grol3e technische Schwierigkeiten dabei zu beseitigen. Das gilt 
aueh fiir die Verwendung you I4eparin, das zwar vielfach eine ver- 
einfachte Arbeitsweise ergeben kann, sich bei den hier zu erSrternden 
Versuehen aber auch zumeist als ungeeignet erwies. Es besteht die 
Absicht, die abgebroehenen Versuche zur Vereinfachung des Verfahrens 
wieder aufzunehmen. 

Aus naheliegenden ~berlegungen heraus entstand ferner die Absieht, 
das Plasma als Geriistsubstanz dureh andere Stoffe zu ersetzen. Unter 
natfirlichen Bedingungen w~iehst embryonales Gewebe ja niemals und 
anderes  Gewebe nur in einzelnen Fallen auf oder im Plasma. Der die 
natfirlichen Verh~iltnisse nachahmende Versueh dfirfte also, streng- 
genommen, nur selten Plasma verwenden. Die Erfahrung lehrt, dal3 
die Gewebe eben aueh auf Plasma wachsen; aber das ist noch keine 
ausreichende Rechtfertigung ffir dessen Verwendung. Regelreeht waehst 
das Gewebe vielmehr, etwa im l~Iiihnerei, gar nicht infiltrierend in ein 
Medium, sondern infiltrierend in sich selbst innerhalb der Organgrenzen, 
im fibrigen aber expansiv zwischen Eidotter und Eiwefl]. Die Lage- 
fixation scheint dabei zu geschehen durch die Widerstande der Dotter,  
oberflache --  in den also der Embryo so nicht hineinfallen kann -- 
und durch das infiltrierende Wachstum bestimmter Teile der Eihfillen 
in die Dotterhaut.  Jthnliehe Verhaltnisse gelten ja auch ffir den im 
Uterus wachsenden Embryo:  infiltrierend waehsen nur Teile der Ei- 
h~ute. Versuche, etwas yon diesen Verh~ltnissen nachzuahmen, sehei- 
terten bisher. Vor allem stSrt die Farbung und starke Lichtabsorption 
der Eidottersubstanz, die so als Kulturmedium entweder die Unter- 
suchung der Kultur im durchfallenden Licht nicht gestattet oder bei 
geringerer Schichtdicke das Gewebe nicht ausreichend umschliel3t. 
Ferner gelang bisher nicht, eine der Dotterhaut  vergleichbare feinste 
Gerinnungshaut an der Oberfl~che solcher Schiehten z u  bilden, wenig- 
stens nicht unter den Bedingungen der ehemischen Unversehrtheit und 
der Asepsis. 

Zum Abschlul~ des Beriehtes fiber diesen schwierigsten Tefl tier 
Ziiehtungsteehnik ist zu bemerken, dal3 die dem Fibringerinnsel inne- 
wohnende Fahigkeit der Schrumpfung zu Mi~erfolgen fiihren kann, 
die vermindert werden dutch ausgiebige Benetzung der W~inde der 
Kulturschale mit der noeh nicht erstarrten Flfissigkeit. So wird auch 
auf grol~er Fl~che eine gut haftende Sehicht erhalten. Aueh naehtrag- 
liche Verletzungen dieser Schieht tiaben oft Schrumpfungen zur Folge, 
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die zu fortschreitenden ZerreiBungen der Schicht fiihren und Explantate 
ffeilegen k5nnen. N5tigenfalls werden derartige Schwierigkeiten um- 
gangen, indem man die Plasmaschicht auf einen schon erstarrten Unter- 
gug yon Agar bringt. Dieser halter am Glase wie am Plasma in aus- 
reichender Weise, um gelegentlich eine Verbesserung der Arbeits- 
bedingungcn zu ergeben. Es ist bekannt, dab je nach Art der Zus~tze 
zum Plasma, je nach dem MaB der Verdfinnung mit LockelSsung, 
nach der Menge und Konzentration zugesetzter Extrakte und Sara die 
Gerinnungszeit wechsdt. Dem muB durch die Schnelligkeit des Ar. 
beitens Rechnung getragen wcrden. Es ist n~mlich erforderlich, daB 
sich des Explantat in der gewiinschten Lage im Plasma bcfindet, ehe 
die Gerinnung vollzogen ist. Naehtr~gliches Eindringen in des Plasma 
wahrend des Wachstums ist nut in Ausnahmcn zu erreichen. Augerdem 
st5rt yon Anfang an die Verschieblichkeit des nur auf des geronnene 
Plasma aufgelegten Explantates. Und wenn erst eine Flfissigkeitsschicht 
auf des Gerinnsel aufgebracht ist, so ist des nachtr~gliche Festwachsen 
des schwimmenden Gewebstfickes vollst/~ndig unmOglich. In entgegen- 
gesetzter l~ichtung ist es nieht gleichgfiltig, wie tier in das Plasma vor 
der Gerinnung die Einpflanzung effolgte. Wenigstens nieht immer. 
Die Wachstumsbedingungen sind n/~mlich bei 2 Explantaten ver- 
sehieden, von denen des. eine oberfl~chlich, des andere tier und vSllig 
iiberdeckt im Plasma eingeschlossen ist. Waehstum erfolgt in beiden 
l~/~llen, abcr bei oberfl~chlicher Einpflanzung tin so viel besseres, dab 
bei vergleichcnden und messcnden Untersuchungen eine groge Ein- 
f6rmigkeit dieses Teiles der Technik erfordcrlich ist. Die g/instigste 
Lage des Explantates in der Oberfl~che des Gerinnsels wird hergestellt, 
indem man im Augenblick der eben beginnenden Gerinnung die Ein- 
pflanzung vornimmt. Bei mehreren Explantaten gleichzeitig erfordcrt 
das einige ~Jbung. Die fiir die Plasmaarbeiten gtinsfigsten Gef~Be sind 
graduierte Reagensgl~ser mit eingepagten Pipetten. 

Agar wurde als erstarrender Zusatz und els Ersatz des Plasma 
mehr versucht Ms benutzt. Die Gewinnung des Serums bietet keine 
Besonderheiten. 

Die Embryonalextrakte yon Warmbliitern wurden anfangs in An- 
tehnung an vorhandene Vorsehriften gewonnen: Der keimfrei ent- 
nommene und zerkleinerte Embryo wird mOglichst vollst~indig mit 
Lockescher L6sung blutfrei gewaschen, im MOrser mit keimfreien Sand 
und dem gleichen Volumen Lockeseher LOsung zerrieben, zentrifugiert, 
abpipettiert und bei Bedarf Berkefeld-filtriert. Vor dem Zentrifugieren 
wird der Gewebsbrei ffir-eine Stunde in den Brutschrank bei 37 ~ ge- 
brecht. Eine im Brutschrank 24 Stunden lang aufgehobene und auf 
Platten fiberimpfte Probe dient der Feststellung der Keimfreihcit. 
Im allgemeinen wurden die Extrakte in gr6geren Mengen hergestellt, 
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in keimfreie Ampullen abgeffillt, eingeschmolzen und kalt aufbewahrt. 
Beim Kaninchen gelingt es bei geeigneter Operationsteehnik, mehrere 
Trachtigkeiten eines Tieres zur Gewinnung yon Feten zu benutzen. 

Die Sterilisation tier zahlreichen verwendeten Fliissigkeiten wurde 
iiberall da angewendet, wo das naehtr~glicheKeimfreimaehen einfacher ist, 
Ms die keimfreie Behandlung w/ihrend der Herstellung. Vorausgesetzt. 
natiirlich, dab aus tier Sterilisation keine Nachteile entstehen. Neben 
der Behandlung im str6menden Dampf wurde ausgiebig yon der Berke- 
feld-Kerze Gebrauch gemacht. Deren Filtrate sind nur dann schwer 
herzustellen, wenn as sich bei Extrakten oder Serum um L5sungen 
handel,, die das Filter zu sehnell verstopfen. In solchen F~llen wurde 
mit Asbestfiltern vorfiltriert, mit selbstverfertigten oder mit den Seitz- 
sehen Asbestfiltern. Dieses allein liefert oft schon keimfreie L6sungen 
und maeht dann die 2. Filtration iiberfliissig. Werm eine solehe not- 
wendig ist, mul3 sie sofort vorgenommen werden; denn im Verlauf yon 
Stunden verschlechtert sieh die Filtrierbarkeit wieder erheblich. Auch 
die verwendeten Salz16sungen wurden meist im Berkefdd-Filter keimfrei 
gemacht. Die Lockesche Fliissigkeit muB anderenfalls, im Dampf, 
in getrennten Anteilen sterilisiert werden. Und zwar werden NaC1, 
KC1 und MgttPO 4 in gemeinsamer LSsung, CaH2(P04)2, CaC12 und 
NaHCO a in getrennten L6sungen in Dampf gebracht und erst nach dam 
Erkalten werden die Anteile vereinigt (in der riehtigen Reihenfolge). 

Im iibrigen entstehen ftir die Asepsis bei den Gewebeziichtungen 
verschiedene Aufgaben je nach Art des verwendeten Gewebes. Bei 
niederen Tieren enthalten die Gewebefltissigkeiten normalerweise zahl- 
reiehe Mikroorganismen, die bekanntlich aueh bei den niederen Wirbel- 
tieren noch verhaltnism~Big h~ufig sind. Dabei handelt es sieh um 
Lebewesen, die meist in einem beziehungsarmen GemeinsehaftsverhMtnis 
mit den Zellen des betreffenden Tieres leben, so dal~ also in vielen 
l~allen ihr Vorhandensein nicht die Bedeutung einer Infektion, sondern 
nur die eines Nebenbefundes besitzt. Es gelingt im Versueh oft leieht, 
dutch Vorbehandlung des Gewebes im Durehstr6mungsverfahren, 
die Zahl solcher Mikroorganismen stark zu vermindern oder sie voll- 
st~ndig versehwinden zu lassen. Bei den Geweben yon wasserlebenden 
Tieren sind fiir die keimfreie Entnahme so gut wie keine MOgliehkeiten 
gegeben, vielmehr enth~lt jede Art der Desinfektion die Gefahr einer 
unerwtinschten Tiefenwirkung und Sehadigung tier zur Auspflanzung 
entnommenen Teile. Nur bei Krebsen und Eehinodermen wurde die 
abgetroeknete Oberfl~che mit Jod desinfiziert und das Gewebe konnte 
unter einwandfreien Bedingungen entnommen werden. Im /ibrigen 
ist nicht mehr zu tun, als dab unter den Bedingungen tier Asepsis trotz- 
dem gearbeitet, so jede weitere Infektionsm6glichkeit vermieden wird, 
wodureh trotz eines hohen Prozentsatzes unbrauehbarer Kulturen 
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eine Anzahl geeigneter Ausgangskulturen erhalten wird. Bei h6heren 
Wirbeltieren sind die Bediugungen der Asepsis die bekannten und 
mfissen besonders streng befolgt werden. Denn die verwendeten F1/issig- 
keiten sind ja meist geeignete N~hrb6den fiir Spaltpi]ze, denen auf3er- 
dem durch Zahl und Umst~nde der nStigen Arbeiten reichlieh Gelegen- 
heir zum Eindringen gegeben wird. Zur Vermeidung eines Teiles der 
Mil3erfolge ist es nOtig, grunds~tzlich jede zu verwendende Fliissigkeit 
erst bakteriologiseh auf ihre Keimfreiheit hill zu prfifen. Ein Teil der 
Arbeitsbedingungen ist auch in der Art der verwendeten Arbeitsr~ume 
bedingt. Es erwies sich als nStig, alle Fliissigkeiten, die nicht unmittel- 
bar verwendet wurden, in zugeschmolzenen Gef~f3en aufzubewahren. 
Die Zahl der Infektionen wird auch dadurch erheblich vermindert, 
dal3 man die Zerkleinerung des Gewebes und die Auspflanzung in Glas- 
k~sten vornimmt, die seitlich often und ger~umig genug sind, nm beim 
Arbeiten nicht zu hindern und Infektionen aus der Luft, dureh Spre- 
chen usw. vermeiden lassen. 

Das im fibrigen erforderliehe Instrumentarium besteht aus den 
notwendigen und bekannten ophthalmologisch-chirurgischen Instru- 
menten, aus Platinspateln jeweils geeigneter Form, aus Nadein und 
Kaniilen des gleiehen Materials. Das Absaugen von Kulturfliissigkeit 
geschieht mit Rekordspritzen und passenden geraden oder gebogenen 
Nadeln, die gelegentlieh aueh fiir die Mischung und das Einfiihren yon 
Kulturfliissigkeiten geeignet sind. 

Fiir die Zfichtung selbst 1/~f~t sich zusammenf~ssend nur sagen, 
dal~ Abst~nde und Zahl der Passagen in etwa belanglos sind, solange 
es nur darauf ankommt, das Gewebe dauernd lebendig zu erhalten. 
Die MSglichkeit der Infektion w~chst natfiriich mit der H~ufigkeit 
der ~bertragung in ein neues Medium. Andererseits verbessert sich 
die Wachstumsst~rke bei kfirzeren und verschlechtert sieh bei gr613eren 
Abst~nden der ]~bertragungen. Die meist benutzte Zeitspanne yon 
2 Tagen ist vielleicht unn6tig kurz. Jedenfalls genfigen Passagen jeden 
6. oder 8. Tag vollkommen, um einen Stamm lebendig zu erhalten. 
Das gilt bei Verwendung Carrelscher Schalen. Im Versuch andern 
sich die Verh/iltnisse natiirlich. Hier ist oft zur Beschleunigung der 
Wachstumsvorg~ng e der Zeitabstand yon 2 oder 3-Tagen vorzuziehen. 
Auch zur Vorbereitung der Kultur fiir den Versuch wird man s.olehe 
Abst~nde w~hlen. Das ist notwendig mit Rficksieht auf die Erfahrung, 
dal3 sich der l~ngere Zeit hindurch geziichtete Stature vielfach anders 
verh~lt als das frische Explantat auf dem ersten N~hrboden. Dieser 
bier nicht n~her zu bespreehende Untersehied kann nicht ausschHef31ieh 
ausgedrfickt werden durch die Bauer der Zfichtung, sondern h~ngt 
gleichzeitig ab yon der Zahl der Ubertragungen. Deren Technik l~t~t 
sich nicht, einheitlieh angeben. Bald ist es vorteilh~ft, bei der Uber- 
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tragung das Gewebestiick in Lockescher odor Ringorschor Fliissigkeit 
auszuwasohen, bald empfiehlt es sich mehr, es unmittelbar aus dem er- 
starrten Plasma hinaus- in orstarrendes hineinzubringon. Als Regel 
wird nicht das ganze Explantat, sondern desscn auf dem Plasma mit 
dem Starmesser zerlegte Hglften worden fibertragon. Gelegentlich 
erfolgt eine Zerkleinerung in zahlreichere Stiicke. In jedem Falle ist 
es wichtig, die Teile vo r der Td-bertragung sorgf~ltig aus dot alton Plasma- 
schicht herauszuschneiden. Anhaftonde Reste davon stellen naechanische 
Wachstumshindernisse dar, die im Versuch orheblich stSron kSnnen. 
Bei gr61~eren .~bstgnden der Passagon als 4t~gigen, wie sic b e i d e r  
Zfichtung in 2 getrennten Schichten erlaubt sind, muB die Fliissigkeits- 
schicht etwa alle 4 Tage yore Plasma abgesaugt und dutch neue ersetzt 
werden. Auch dabei kommt zur Verbesserung dot Wachstumsbedin- 
gungon das Auswaschen mit physiologisehor Salzl6sung in Frage. 

Die vorwond~te Untorsuchungsart war fast ausschlieBlich die 
Messung an dot lebendon Kultur. Sic geschieht unter dora Mikroskop 
odor in der vertikalen Mikroprojektion. B e i d e r  Verwondung des 
Mikroskops empfiehlt sich das aus der Itistologie bokannte Vorfahren. 
Mit Hilfe des Kreuztisches werden 2 aufeinander sonkrecht stehende 
gr51~te Durchmesser bestimmt und aus der Ablesung kSnnon unter 
Beriicksichtigung dot fiir die VergrSl~erung goltenden Werte absolute 
Zahlen erhalten werden. Odor die Werte der Kreuztisoheinteilung 
werden umgerechnet fiir bestimmte VorgrSl3erung und auf Millimetor- 
papier fibertragen. Die gefundenen Punkte worden so mitein~nder 
verbunden, dal3 eine Umril~zeichnung entsteht, die durch Unn'echnung 
auf natiirliohe Gr6i3enverh~ltnisso bezogon werdon kann. Diese Me- 
thoden werden benutzt, Worm etwa im h~ngonden Plasmatropfen kleinste 
Objekte bei starker Vergr61ternng zu messen waren. In anderen und 
den meisten F~llen wurde die Schalenkultur in der Vortikalprojektion 
gemessen, ein Verfahren, das auch den sp~tter abzubfldonden Kurven 
zugrunde liegt. In der Projektion wird eine UmriBzeichnung angefertigt, 
aus der in naheliegender Weise zu den Worten der natiirlichen GrSBe 
gefundon werden kann. Violfach ist iibrigens doren Kenntnis ohne 
Bedeutung. Zumeist wurde mit dem Winkelschen Mikrolumin~r 16 mm 
bei einem Abst~nd yon 54 cm und bei 32fachor VergrS~erung gearbeitet. 

Be ide r  Herstellung der Zeichnungen ist oine gewisse T3bung dazu 
erforderlich, dab die notwendige Genauigkeit zugleich mit einiger 
Schnelligkeit des Arbeitens erreicht wird. Das gilt, sobald es sich um 
Gewebe yon Warmbliitern handelt, die aul]erhalb des Brutschrankes 
ziemlich schnoll durch die Abk/ihlung geschgdigt werden odor doch 
Xnderungen ihror Wachstnmsst~rke erfahren kSnnen. 

Die UmriBzeiehnungen werden, gleichgifltig auf welche Woise sie 
entstanden sind, zur Berechnung des Flgcheninhaltes benutz t .  A. Fischer 
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hat dieses Verfahren der Intensit~tsbestimmung zuerst verwendet, 
das in vielseitiger Weise ver~ndert werden kann, je nach Art des ver- 
Iolgten Zieles. Die Fl~chenbestimmung selbst geschieht mit einer meist 
ausreichenden Genauigkeit dadurch, dab die Zeichnung auf Millimeter- 
papier ausgez~hlt und so unmittelbar die Allzahl der Quadratmillimeter 
gefunden wird. Diese Art der Bestimmung hat bei grSl3eren Versuchs- 
reihen den Nachtefl des sehr zeitraubenden Z~hlens. Um grSbere 
Untersehiede ausdrficken zu kSnnen, genfigt es vielfach, dal~ der Urn- 
fang des kreisfSrmig gedaehten Explantates bestimmt mird. J~hnliche 
Ergebnisse und Bedingungen hat das Verfahren, an der als kreis- 
fSrmig gedachten Zeichnung mehrere Durchmesser zu bestimmen und 
aus deren mittlerem Wert einen mittleren Kreisumfang zu bestimmen. 
Dieses Verfahren ist das einfachste. 

Am genauesten sind die mit dem Plunimeter gemessenen Werte, 
die je nach Art des Instrumentes unmittelbar oder nach einer Um- 
reehnung verwendet werden k5nnen. Solehe Messungen liegen den 
mit~uteilenden Tabellen und Kurven zugrunde. 

Gleiehgfiltig ob das eine oder das andere Verfahren gew~thlt worden 
war, ergibt sich aus der ~Tberlegung ffir alle F~lle ein unvermeidlicher 
Messungsfehler. Es ist n~mlich, streng genommen, nieht erlaubt, 
die projizierte Fl~che dem r~umlich wachsenden Gebilde gleichzusetzen 
und die oberhalb oder unterhalb der projizierten Umrisse liegenden Teile 
bei der GrSl3enbestimmung zu vernachl~ssigen. Indessen ist deren 
Erfassung mit keiner der uns bekannten Methoden mSglich, und der 
entstehende Fehler muB in Kauf genommen werden. 

Von der Messung und ihren Zahlenwerten finder man leicht zu an- 
seh~ulichen graphisehen Darstellungen und fibersichtliehen Tabellen. 
Die erste MSglichkeit ist, die gefundene Anzahl der Quadratmillimeter 
unmittelbar als W~chstumsausdruck zu verwenden. Aber da es nicht 
m6glich ist, die Explantate genau gleich grol~ zu machen, wird man bei 
der Messung unmittelbar na~h der Einpflanzung ~, 
etwa 0,56 qmm in einem und 1,27 qmm im anderen 
Falle finden. Nach 2 Tagen wird etwa die Messung ~ X  
3,23 und 4,18 ergeben. Aus der Abb. 1 geht her- 
vor, dal~ diese Zahlen nichts besagen fiber die 
Waehstumsst~rke, die offenbar, ohne sich in den 

Abb. 1. 
Zahlen auszudrticken, im 1. Falle gr61~er ist als 

im 2. Die gesuehtcn Zahlen werden in dem VerhM~nis Endgr61~e 
Anfangsgr61]e 

gefunden; das heil3t also im Beispiel der Abbildung und der Zahlen 

A I _ 3,23 _ 5,76 und B1 ------4'18 = 3,29. Diese VerhMtniszahlen be- 
A 0,56 B 1,27 
treffen erst die Wachstumsst~rke und driicken aus, da{~ die Kultur A 

Virohows Archiv. Bd. 270. ~ 
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s tarker gewa~hsen ist als B. Etwas anders werden die Ergebnisse, 
wenn die Waehstumsst~rke ausschlieBlich ausgedr/ickt wird durch das 

Verh/~ltnis ZuwachsgrSge Die Gr61]e des Zuwachses wird dabei be- 
Anfangsgr61]e " 

s t immt  Ms A1--A  -~ 3,23--0,56 ~ 2,67. Die erhaltenen Werte ffir die 
Intensit/~t (I) yon A und B sind um 1 niedriger, n~mlich I A - ~  4,76 
und I B  ~ 2,29. Das Verh~ltnis beider Wachstumsintensit~ten zu- 
einander - -  eine in Vergleichsversuchen ausschlaggebende Zahl - -  
hat sich dabei verschoben zugunsten yon 1B,  welches bei der ersten Art  
der Bestimmung im Verh~ltnis zu I A  kleiner war. Zu den gleichen Zahlen 
gelangt man na~firlieh bei der Bestimmung des prozentualen Zuwachses. 
und findet einen Zuwachs yon 476 % und 229 %. 

Diese Grundlagen der Best immung enthalten zahlreiche Darstellungs- 
m6gtichkeiten, die aus der Art der anzustellenden Priffung gefunden 
werden. Sell etwa das Wachstum fiir best immte Zeitabschnitte gra- 
phisch dargestellt werden, so wird man die Zeit in Tagen und die Gr61~e 
in gemessenen Quadratmillimetern angeben. In  anderea F~llen wird 
an Stelle der letzgenannten Zahl der f/Jr die Wachstumsst~rke gefundene 
Wert  gesetzt. Sollen endlich Unterschiede im Verhalten mehrerer Kul- 
turen ausgedriickt werden, so bedient man sich entweder ge~rennter Kur- 

I A  
yen oder einer einzelnen, gebildet aus der Zeit und dem Quotienten IB"  

Die Unterscheidung der ~)berlebungsvorgdnge yon echtem Wachstuin. 

Als Uberlcben sollen solche Vorg~nge bezeichnet werden, bei denen 
unentbehrliehe Stoffe oder Kr/ifte zu dem betreffenden Vorgang nicht 
mehr  erworben werden, sondern nur noeh aus dem Bestand an solehen 
Stoffen oder Krgften Leistungen erfolgen, die mit  dem Verbrauch der 
gedachten Bestgnde aufhSren. 

Als eehtes Wachstum werden im Gegensatz dazu solche Vorg~nge 
bezeichnet, bei denen (fiir die Leistung unentbehrliche) Stoffe oder 
Krgfte neu erworben werden. Es werden also Leistungen vollfiihrt, 
zu denen der Bestand an Stoffen oder Kr~ften nicht ausreicht, der 
sich im Zeitpunkt  der Abtrennung des Teiles veto Ganzen im ab- 
getrennten Teil befand. 

Es ist bekannt,  dab unter diesen beiden verschiedenen Bedingungen 
als Fortsetzung eines gerade ablaufenden Gesehehens oder als neu 
einsetzendes Ereignis an der Kultur  Vergnderungen der ~uIteren Form 
und der inneren Struktur vorkommen k6nnen, die sich zun~chst nicht 
voneinander unterscheiden. 

Bringt man 2 herausgeschnittene Gewebestiicke unter die Bedin- 
gungen der Gewebekultur, abet das eine davon unter Verwendung 
yon Embryonalextrakt ,  das andere ohne dessen Zugabe, so kann man 
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nach Stunden oder Tagen Vergnderungen gleicher Art erhalten. Der 
einzige, in den ersten Tagen aber nicht festzustellende Unterschied 
ist die Zeit, wahrend der das Verhalten beider Stiicke gleich ist. Das 
eine wird unbegrenzt lange bei geeigneter Behandlung die anf~nglichen 
Ver~nderungen weiter zeigen, das andere wird zugrunde gehen. 

Die anfgngliche Gleichheit im Verhalten beider Teile ist auch bei 
Verwendung feinster Untersuchungsarten eine vollkommene. Die 
Auswanderung der Zellen in die Umgebung ist der Zellzahl nach und 
im Bezug auf die L~nge der durchwanderten Strecken vollkommen 
gleich. Das Aussprossen yon Zellen, die im geweblichen Zusammen- 
hang mit dem Explantat  bleiben und zu dessen VergrOl~erung fiihren, 
zeigt keinerlei Verschiedenheiten. Ebensowenig die Zahl und Art der 
Xernteilung, die Art der Zellgranulationen und  Zellformen. Trotzdem 
beweist das Endergebnis, dal~ es sich um verschiedene Vorggnge handelt, 
zum mindesten yon einem bestimmten Zeitpunkt ab. Man kSnnte ein- 
wenden, daft in beiden F~llen Wachstum vorgelegen habe, das aber 
in einem Falle aus unbek~nnten Griinden zum Stillstand gekommen ist. 
Diese Meinung wird leicht dadurch widerlegt, dab man genau gleiche 
Ergebnisse hat, wenn man an Stelle der iiblichen N~hrbOden Locke- 
LOsung verwendet, in die als Gerfistsubstanz etwa Wattef~den gebracht 
werden. Es kann nicht angenommen werden, dab auch jetzt Wachstum 
stattfindet;  denn weder der notwendige Energieverbrauch noch die 
erforderlichen Stoffe kOnnten aus der SalzlOsung bestritten werden. 
Vielmehr wird es sich in beiden genannten F~llen um Verschiedenheiten 
handeln mfissen im Sinne der gegebenen Definitioh des Uberlebens 
und des echten Wachstums. 

Wird zu gleichen Versuchen Gewebe verwendet, das nicht unmittel- 
bar vorher dem KSrper entnommen, sondern rage- oder wochenlang 
nach der Entnahme auf Eis aufbewahrt wurde, so l~Bt sich in oft be- 
st~tigter Weise ebenso gutes, wenn nicht noch besseres Wachstum 
im einen und Uberleben im anderen Falle nachweisen. 

Vielleicht kann man die Ausdrucksweise noch genauer w~hlen 
und sagen, dab in beiden F~llen die Explantate iiberleben und erst 
yon dem Zeitpunkte ab, in dem die eine Kultur zugrunde geht, d~e 
Leistung der anderen wirklich grOl~er gefunden wird, als ihren Best~nden 
entspricht. Daraus ergibt sich, da$ die Feststellung von Wachstums- 
vorg~ngen in der Kultur erst mSglich ist, nachdem die gleichartig aus- 
sehenden Uberlebungserscheinungen ausgeschaltet sind. Es ware denk- 
bar, dab die Wachstumsvorg~nge erst einsetzen, nachdem die Uber- 
lebungserscheinungen abgeklungen sind. Es kSnnte sein, dab aus dem 
]~estande des iiberlebenden Teiles eine Wachstumssthrke ermOglicht 
wfirde, die gleich groft ist mit der, die nach dem Abklingen des ]~ber- 
lebens aus dem echten Wachstumsvorgang geschaffen wird. Ebensogut 

22* 
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kSnnte es sein, daB in dem Zeitabschnitt des Uberlebens sich auch 
sehon solehe Stoffe oder Kri~fte im Wachstumsgrad iiul~ern, die zu- 
geffihrt wurden, etwa in Form yon Extrakt .  Mit anderen Worten 
w~ire eine Summation gegebener WachstumsmSglichkeiten so gut denk- 
bar wie ihre getrennte, zeitlich aufeinander folgende Wirkung. 

Die Feststellung dieser Verh~ltnisse ist aus besprochenen Grfinden 
unerl~Blich. Sie karm in sehr einfacher Weise gesehehen. I~alls n~mlieh 
dig Kriifte gleichzeitig wirken, mul~ die Waehstumsst~rke grSBer sein 
als bei ihrer Wirkung nacheinander. 

Von 2 mSgliehst gleich grol~en Explantaten vom Herzen des Hfihner- 
embryo wird das eine eingebettet in Lockesche LSsung und Hfihner- 
plasma (1,5:0,5) und mit Lockescher LSsung fiberschichtet. Das andere 
wird bei sonst gleicher Behandiung eingebettet in Plasma und Lockesche 
LSsung, die 5proz. Embryonalextrakt  enth~lt. Die Kulturen werden 
sofort und nach 48stfindigem Bebrfiten gezeichnet und gemessen. Die 
Versuehe werden wiederholt. Das Ergebnis zeigt Tab. 1 und Abb. 2. 

T a b e l l e  1 .  qo I 
g., 

Ver- l%elativer Zfichtungs- ~ ~ , /  b 
suchs- Kultur-Nr. Zuwachs substanz ~ 20 J 

1 118/6a 4,2 Plasma 
2 118/6b 3,8 Locke g 1 z 37hge 
3 118/6e 4,3 Extrakt. Abb. 2. Echtes Wachstum 

gemeinsam mit  ~berle- 4 118/64 3,2 Plasma bungserscheinungen (a) ; 
5 1 ] 8/7a i 2,9 Locke ~berlebungserscheinungen 
6 118/7b i 2,6 allein (b). 

Daraus geht hervor, dab echtes Wachstum schon einsetzt, ehe die 
~-berlebungserscheinungen abgelaufen sind. Die Kr~fte aus beiden 
Quellen summieren sich, ausgedriickt als vergrS{~erte Wachstumssti~rke. 

Diese Feststellung hat zum Ergebnis, dai~ i~essungen nur Wert 
haben, wenn sit nach abgelaufenen Oberlebungserscheinungen im 
Stadium des ausschliei~lich echten Wachstums vorgenommen sind. 

Das wirft aueh Licht auf dig viel besprochenen Unterschiede zwischen 
Passagen yon St~mmen, die li~ngere Zeit geziichtet waren, und frisch 
dem Organismus entnommenen Gewebestficken. Zwischen beiden be- 
stehen oft stOrende Verschiedenheiten der Waehstumssti~rke, die 
mindestens teflweise in den dargelegten Verh~ltnissen begrfindet sein 
miissen. Aus dem Gesagten geht unmittelbar hervor, dab es zur Schaf- 
lung klarer Versuehsbedingungen nStig ist, das Explanta t  in einen 
Zustand zu versetzen, in dem es frei yon allen Wachstumskr~ften i s t  
Das gilt fiir das frisch entnommene Gewebe so gut wie fiir die zum Ver- 
such verwendete hltere Passage. Auch sic besitzt j u im Augenblick 
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der Anspflanzung Bestande an wirksamen Faktoren und kann so gut 
tiberleben wie weiterwachsen. Man wird niemals den Wachstumseffolg 
eines Eingriffes bestimmen k6nnen, solange dieser Erfolg mit den 
Wirkungen unbestimmbarer Faktoren summiert erschein~. 

Die Aufgabe ksnn auf 2 Arten gel6st werden. Es ist m6glich, das 
v611ige Abklingen aller ~berlebungserseheinungen abzuwar~en, ehe die 
Verwendung des Gewebestiickes zum Versuch erfolgt. Dazu wird unier 
13berpriifung dutch Messungen solange ohne ~Tbertragungen in Plasma, 
verdfinnt und fiberschichtet mit Loekescher L6sung, gezfichtet, bis 
das Wachstum zum Stillstand kommt. Solche Kulturen fangen nach 
Zugabe yon Embryonalextrakt erneut zu wachsen an. Auf diese Weise 
ist also eine ausschliegliche Bestimmung der Extraktwirkung mSglich. 
Die Kurve Abb. 3 enthMt 

5 das Ergebnis solcher Ver- ~ ,  
suche. 

EineSchwierigkei~bleibt ~ ~ 
dabei noch bes~ehen. Das .5 2 
Abnehmen des Wachstums ~ 
beim Abklingen der ~Tber- 
]ebungserscheinungcn er- 
folgt nicht steil, sondern 
zuletzt um geringe Betr/~ge. 
Diese werden schlieglich 

\1  
v 

2 ,,' 6" 8 le 7~ge 

Abb. 8. Nachdem die l~berlebungserscheinungen abge- 
laafen sind, wird durch Embryonalextrak?~ (~) echtes 
Wachs tum ausgelSst. Ku l tu r  108 ; Kaninchen yon  12 Tagen 

kleiner, als dal] die Methoden zu ihrer Bestimmung ausreichten. Also 
ist damit zu rechnen, dab zum Schlug ein unmel3barer Rest yon Wachs- 
turn tibrigbleibt, und es wird vorteilhaft sein, auch nach dem meBbaren 
Wachstum noch einige Zeit vergehen zu lassen, ehe man mit dem Ver- 
such beginn~. Es ist aber schwer, den Zeitpunkt zu bestimnmen, bis 
zu dem man warren kann, ohne das Gewebe zu schiidigen. Erst das 
Endergebnis dieser Schiidigung, der eingetretene Tod, ]/igt sich wieder 
bestimmen, wi~hrend der dahin aufsteigende Tell einer Sch~digungskurve 
anfangs ebenso unmegbare kleine Werte enthalten muB, wie die Wachs- 
tumskurve in ihrem absteigenden Teil. Folglich ist es nicht mSglich, 
die gesuchte Bestimmung der Zeit messend vorzunehmen, sondern sie 
mul] auf ungef/~hr ~us der Erfahrung abgelesen werden. Diese ergibt, 
dab in hohem Prozentsa~z der Kulturen kein Wachstum mehr erfolg~, 
wenn nach dem letzten mel]baren Zuwachs l~nger als 24 Stunden ge- 
war~et wird. Durchschnittlich wurde nicht diese Zeit, sondern eine 
kiirzere yon 4--8 Stunden eingehalten, soweit es sich um mSglichst 
genaue Versuchsergebnisse an ungesch~digten Kulturen handelte. 

Eine zweite M6glichkeit besteh~ darin, mit Vergleichskulturen zu 
arbeiten. Aus der mSglichst genauen Teilung eines Gewebestiickes in 
2 gleich grol3e werden 2 Explantate erhalten, yon denen eines in tier 
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gerade gewfinschten Zusammensetzung yon Bestandteilen des Mediums 
gezfichtet wird, w~hrend das zweite unter sonst gleichen Bedingungen, 
aber ohne Zusatz yon Embryonalextrakt,  eingepflanzt wird. Die An- 
ordnung des betreffenden Versuches hat dabei im einzelnen zu ent- 
scheiden, welche Zus~tze in beiden Schalen und welche nur in einer 
gemacht werden. Im richtig geleiteten Versuch zeigt sich dann, daft 
die eine Kultur zugrunde geht und nur die andere weiterw~chst fiber 
beliebig lunge Zeitr~ume. Man finder also einen Wachstumsverlauf, bei 
dem der Wachstumsgrad ira Vergleichsversuch yon Anfang der niedrigere 
war und im weiteren Verlauf eher oder sp~ter den Nullwert erreichte. 
Gleichzeitig besaft der Hauptversuch eine unverminderte St~rke, die yon 
vornherein h6here Werte ergab. Bei diesem Verfahren ist die Gefahr ver- 
mieden, dab die Kultur zugrunde geht, weft zu spiit nachgeffittert wurde 
und sie gewisserma~en verhungerte. Es ist im Gegenteil eITeicht, dal3 die 
Kultur  von Beginn an beste Oaseinsbedingungen hat. Trotzdem aber ist 
erm6glicht, die Wachstumsst~rke auch zu Beginn des Versuches zu zer- 
legen in ihre Bestandteile, in die aus echtem Wachstum und die aus ~ber-  
leben bedingten Anteile. Diese M6gliehkeit geht aus der Abb. 4 hervor. 

~ . ~  

0 2 q 8 8 Io czz Tgg"e 

Abb. 4. Uberleben und echtes Waohstum bei der KuRur (a) werden mit Hilfe 
der Vergleichskultur (b) getrennt.  Aus der Rechnung ergibt sich fiir das echte 
Wachstum der Kut tur  (a) die Kurve (c). Kul~uren Nr. 98 und  99, Kaninchen- 

embryo,  12 Tage alt. 

Zusammenfassend l~ftt sich also sagen, daft wegen der eigenartigeu 
Bedingungen und Schwierigkeiten des Gewebeziiehtungsverfahrens die 
Einzelheiten der Methode eine weitestgehende Beachtung erfordern, 
insbesondere da, wo Uberlebungsvorg/~nge und echtes Wachstum als 
Vorbedingung ffir den Versuch auseinandergehalten werden mfissen. 
Die Trermung beider Vorg~nge gelingt mit vollkommener Genauigkeit 
und ohne unertr~gliche Erschwerungen des Verfahrens, wenn weder 
wachsende noch fiberlebende, sondern ruhende Kulturen verwendet 
werden. Dann kann das erst im Versuch beginnende Wachstum aus- 
schliei~lich auf die Bedingungen des Versuches bezogen werden. 

Stgrende Ein/li~sse der Explantatgrg[3e. 
Im allgemeinen wird man bei Gruppenversuchen nicht nur bemfiht 

sein, m6glichst gleiche Gewebeteilchen zur Auspflanzung zu verwenden, 
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sondern man wird vor allem darauf achten, dab die Stficke mSglichst 
klein sind. Es besteht das bekannte VerhMtnis zwischen Wachstums- 
st~rke und Explantatgr6Se: je kleiner das Gewebestfick ist, desto 
schneller und besser w~chst es an. 

Aus ~echnischen Grfinden ist es unmSglich, die Gleichheit der Stficke 
und ihre mSglichst geringe GrSSe gut zu verwirklichen. Mit Hilfe  der 
Lupe und geniigend feiner Instrumen%e kann man allerdings diesen 
Anforderungen teilweise genfigen und kann bei der Preparation des 
Sttickes unter dem Mikroskop zu recht genauen Ergebnissen kommen. 
Die Schwierigkeiten sind besonders dann zu bew~ltigen, wenn man 
Okulare verwendet, die ein aufreehtes Bild entwerfen. Aber  diese Ver- 
suehe haben nur den Wert, wirklich klar zu erweisen, daS gleieh grol~e 
Stticke gleiche St~rken haben und daf] Unterschiede verschwinden, 
nachdem die Stiicke gleich grol3 gemacht werden. S01che Arbeitsweise 
ist als regelrechte natfirlich unbrauchbar, zu schwierig, enth~lt zu groBe 
Infektionsgefahren und zieht zu leicht andersartige, z. B. mechanische 
Sch~digungen nach sich. Als Regel ist geradezu erforderlich, dab zur 
Auspflanzung Stficke verwendet werden, die so wenig wie mSglich mit 
Pinzetten, Nadeln und schneidenden Instrumenten berfihrt und be- 
schadigt wurden. Also muf~ man hiiufig mit GrSSenunterschieden 
rechnen. 

Zwar ist nichts darfiber bekannt, welcher Art  die Faktoren sind, 
die das bessere Wachstum des laleineren Stiickes bedingen. Aber es 
las t  sich aus Messungen entnehmen, daS ziemlieh regelm~13ige Ver- 
hhltnisse daffir gelten. Das grSl3ere Explantat  bleibt um einen be- 
stimmten Betrag in der GrSl3e der Wachstumsst~rke hinter dem kleineren 
zurtick. In der Tab. 2 sind aus 
allen mOglichen Messungen solehe 
Werte zusammengestellt. Da es 
sich nut  darum handeln soll, 
diese Unterschiede der damit 
verbundenen Ungenauigkeiten 
und StSrungen wegen zu besei- 
tigen, so sehien es ausreiehend, 
aus grOBeren Reihen solcher 

Tabelle 2. 

GrStte R e l a t i v e r  Gr513e t t e l a t i v e r  
in  m m  ~ Z u w a c h s  in m m  ~ Z u w a c h s  

12,32 
8,15 
7,88 
6,30 
5,93 

1,0 
3,6 
4,0 
4,3 
4,2 

5,41 
4,63 
3,33 
2,72 
1,08 

5,3 
:6,1 
6,6 
7,9 
8,3 

Zahlen zu entnehmen, in welchem Verh~ltnis die Wachstumsst~rke 
abnimmt, w~hrend die Fl~chengrSBe zunimmt. Daraus geht hervor, 
dal~ die Sti~rken ungefahr in dem MaSe waehsen, in dem die Oberfl~che 
des Explantates im Verh~ltnis zur Masse grSSer wird. Dieses Ergebnis 
ist t in sehr naheliegendes; denn es ist klar, daS die Sti~rke des Wachs- 
turns, als eines vorwiegend die Oberfli~ehe des waehsenden Tefles be- 
treffenden Gesehehens, bestimmt wird yon der GrSl3e dieser Ober- 
fl~che. Als Folgerung ergibt sich, dai~ zur weiteren Korrektur der 
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gemessenen Waehstumsstgrke deren Wert herabgesetzt wird entspreehend 
dem gefundenen Verhalten. Und zwar wird verbessert der verh~ltnismgBig 
zu kleine Wert des gr(iBeren Explantates.  Die Zahlen werden gefunden 
in einfacher Weise durch Umrechnung der gemessenen. Sie wurden nieht 
regelm~Big benutzt, sondern nur bei nennenswerten GrSBenuntersehieden 
in Vergleiehsversuehen. 

Damit sind die Grenzen erreicht, bis zu denen vorlgufig die Genauig- 
keit  der Versuchsergebnisse vorgesehoben werden konnte. Der Erfolg 
solcher Versehiebung ergab sich deutlich bei allen Arbeiten, bei denen 
diese gefundenen Fehler beseitigt waren. Die folgenden Mitteilungen 
enthalten in ihren zahlenm~Bigen Angaben Werte, die in den ange. 
fiihrten Punkten der Beriehtigung unterzogen wurden. 

Untersuchungen i~ber Extraktwir/cungen. 
Die Bedeutung des Embryonalextraktes ffir das Waehstum der 

Gewebekultur finder ihren Ausdruck in der besprochenen Tatsache, 
~laB ausschlieBlich solehen Extrakten die F~higkeit zukommt, dauerndes 
Wachstum der Kultur zu unterhalten. Die einzige unserem bestehenden 
Wissen naeh geltende Ausnahme machen die Kulturen yon Gew~chsen. 
Eindeutig ldargesteUt sind diese Verh~ltnisse indessen noch nicht. 
Tells ist bisher nicht eine ausreichende Menge versehiedenartiger Ge- 
w~chse gezfichtet worden, tefls ist nicht in allen F~llen genfigend lange 
Zeit hindurch das Leben der betreffenden Gew~ehskultur verfolgt 
worden, um sagen zu k~nnen, dab es auch ohne Embryonalextrakt  
dauernd fortbesteht. So entspricht es unserem bisherigen begrfindeten 
Wissen nur zu sagen, dab das Roussche Hfihnersarkom sicher ohne 
jede Extraktzugabe in Skelettmuskulatur yore Huhn als Medium be- 
liebig lange waehsend lebendig bleibt (A. lVischer), und dab zahlreiche 
mensehliche und tierische Krebse in Ex~rakten yon Xrebsen wahr- 
scheinlich ebenso gute Wachstumsbedingungen finden, wie andere 
Gewebe im Embryona lex t r ak t .  

Bei dem absichtlichen vorl~ufigen Verzicht auf die Untersuchung 
yon Gew~chskulturen gilt also fiir alle zur ErSrterung gestellten Ge- 
webearten, dab ohne Embryonalextrakt  Wachstum nieht zustande 
kommt. 

Dieser Umstand ist in ganz besonderem Maf~e befremdend, wenn 
die zum Versuch verwendeten Gewebe vom erwachsenen Tier stammen, 
oder jedenfalls nicht yon Embryonen. Denn ohne Rficksicht darauf, 
ob es sich um junge oder alte Tiere handelt, mfissen ffir ihre Gewebe 
unter natiirlichen Bedingungen die MSglichkeiten zum Wachstum 
vorausgesetzt werden. Das Wachstum in der Kultur, bedingt (lurch 
Vorhandensein yon Embryonalextrakt,  karm ja bei solchen Geweben nicht 
als Wachstum unter natiirlichen Bedingungen bezeichnet werden. 
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Die erste sieh daraus ergebende Folgerung is~ yon grol~er Wichtig- 
keit:  So viele der im Blur oder Gewebe des erwaehsenen Tieres vor- 
handenen Stoffe wir einzeln oder zusammen in der Gewebekultur 
darauf priifen, ob sie zum Waehstum ffihren, wir haben bisher nieht 
einen unter normalen Verh~ltnissen vorkommenden gefunden, der 
Wachstum auszulSsen vermag. Nut Stoffe yon wachstumsf6rdernden 
Eigenschaften lassen sich nachweisen. Auch im Zusammenhang mit 
den hier vorgelegten Arbeiten wurde in monatelangen und zahlreichen 
Versuchen in allen erdenkliehen Anordnungen und unter allen Begiin- 
stigungen, die unseren Kenntnissen nach flit das Wachstum des Ge- 
webes geschaffen werden kSnnen, erfolglos versueht, das Waehstum 
auszulSsen. Auf die n~here Darstellung soleher Versuche, das heifer 
unaufhSrlicher Mi8erfolge, sou verziehtet werden. 

Nur auf eine einzige Weise kann am Gewebe des erwaehsenen Tieres 
eehtes Waehstum dureh Bestandteile des erwachsenen Gewebes aus- 
gelSst werden. Das gelingt mit autolysierten Gewebeauszfigen. Das 
Gewebestiick --  Skelettmuskulatur von 1 Jahr  alten Kaninehen --  
wird zerschnitten, gewasehen und im MSrser mit Sand und gleichem 
Volumen Loekeseher LSsung zu Brei verrieben. Dabei wird aseptisch 
gearbeitet. Der gewonnene keimffeie Brei wird 24 Stunden lang bei 37 ~ 
autolysiert. Daraufhin wird zentrifugiert und die abgeffillte Flfissigkeit 
dureh die Berkefeld-Kerze filtriert. Das  auf seine Keimfreiheit bin 
geprfifte Fil trat  wird unverdfinnt als Zusatz zum Plasma verwendet 
(0,5 Plasma und 1,5 Extrakt) .  Beim Arbeiten mit ruhenden - - n i c h t  
waehsenden --  Kulturen zeigt dieser Ext rak t  eine deutliche Wachstums- 
wirkung. Aus einer Versuehsreihe yon 10 Versuchen, die s~mtlieh gleiche 
Ergebnisse hat ten und nur Versehiedenheiten in den normMen Grenzen 
individueller Sehwankungen zeig- 
ten, ist durch Berechnung der 
mittleren Waehstumsst~rke die 
Kurve Abb. 5 entstanden. 

Die wachstumsauslSsende Wir- 
kung geht aus den Versuchen un- 
mittelbar hervor. DaB ruhende 
Kulturen verwendet wurden, sei 
ausdrficklich betont. Trotzdem 
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Abb. 5. Auto|ysierter Gewebeextrakt; mi~tlere 
Wachstumsintensit~t aus 10 Versuchen. Kultur 

Nr. 121/9a--k; Kaninchen yon 15 Tagen. 

wurden 5 yon den Versuehen fiber 8 Passagen weitergefiihrt, bei 
jedesmMiger Zugabe yon gleichen Mengen des gleichen Extraktes.  Das 
geschah, um aueh den unmittelbaren Vergleich mit der sonst iiblichen 
Versuchsanorduung zu erm6glichen und hat te  zum Ergebnis, dab keine 
der Kulturen vor Ablauf dieser Frist zugrunde gegangen war. Sonst 
sterben Kulturen,  die ohne geeigneten Ext rak t  geziichtet werden, nach 
4--5 Passagen ab. 
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Diese Versuche wurden angestellt zur Priifung gleichartiger Er- 
gebnisse von Drew, die bisher aus unbekannten Grtinden nicht die 
Beachtung gefunden haben, die ihnen zuzukommen scheint. Drew~ 

Angaben lassen sich durch diese Ergebnisse best~tigen und seine un- 
bestimmte Stellungnahme zu der Frage, ob das Autolysalb nur das 
Wachstum verbessert oder geradezu bedingt, scheint bei der hier be- 
nutzten Anordnung unn6tig. Von einer Wachstumsverbesserung kann 
keine l~ede sein, wenn die Wirkung erst nach dem Waehstumsstillstand 
erzielt wurde. 

Zusammenfassend gilt also die bemerkenswerte Tatsaehe, dal~ die 
normalerweise im K6rper vorhandenen gel6sten Stoffe ausnahmslos 
keine unmittelbar geeigneten Aufbaustoffe sind. Die Stoffwechsel- 
energien des waehsenden Organismus k6nnen offenbar gar nicht zur 
Wachstumsleistung herangezogen werden und scheinen also zwangs- 
l~ufig aussehliel~lich den iibrigen Leistungen zur Verfiigung zu stehen. 
Nur ~us der Zerst6rung yon Zellen, wie sie durch die kfinstliche Autolyse 
nachgeahmt wird, entstehen nachweisbare Stoffe, die zum Wachstum 
verwendbar sin& D~mit wird zugleich auch dem Verst~ndnis n~her ge- 
bracht, dal~ und weshalb im lebendigen Organismus nach geschehener Ver- 
wendung dieser Stoffe das Wachstum wieder zum Stillstand kommen mu[~. 

Es ist auch ohne die genannten Versuchsergebnisse naheliegend, 
daran zu denken, d~B die Wirksamkeit des Embryonalextraktes auf 
stofflichen Ver~nderungen mfitter]icher Blutbestandteile oder ent- 
sprechender Stoffe im Ei beruht, vergleichbar den bei der Autolyse 
statffindenden Vorg~ngen. Hinderlich ist fiir die Vorstellung als eine 
erklarende der Umstand, dal~ die Wirkung des Embryonalextraktes 
unspezifiseh zu sein seheint. Wenigstens ist es mit Hilfe der Wachs- 
tumsmessung nicht m6glich, am Gewebe des HLihnerembryos Unter- 
sehiede der Wirksamkeit zwischen den Embryonalextrakten von Ka- 
ninchen und Huhn zu finden. ~Aueh umgekehrt wirken am embryonalen 
Kaninchengewebe die Extrak~e von Htihner- und Kaninchenembryonen 
vollkommen gleich stark. Die Tab. 3 belegt solehe Versuche zahlenm~ig.  

Tabelle 3. 

Kultur 
Nr. 

187/9 
] 87/10 
187/11 
193/3 
193/6 

Tierart 

H u h n  

Eztrakt  vom 

Kaninchen 

H u h n  

Rela t iv .  
Z/1- 

wachs  

7~3 
3,5 
6,1 
4,6 
2,9 

Kultur  ] 
~r. ! 

131/2 
131/4 
131/5! 
132/6 
132/7 

Relati~T. 
Tierart Extrakt  yore Zu- 

wachs 

Kaninchen Huhn 3,3 
. . . .  2,2 
. . . .  3,7 
,, Kaninchen 2,1 
. . . .  2~4 

Dieser eigenartige Umstand ist vorli~ufig und in diesem Zusammen- 
hang keiner Erkli~rung zug~nglich. Er  verdient nur, seiner Sonder- 
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barkeit wegen festgestellt und gegenwgrtig gehalten zu werden mit 
lqaeksieht auf weiter unten besproehene Befunde. 

Bemerkenswert ist auch, dab die Wirkungsst~rke der Ausziige 
yon Embryonen verschiedenen Alters nicht gleich groB sein soll. Diese 
Feststellung scheint allerdings im Sehrift tum nirgends genauer dar- 
gelegt zu sein. Bei der deshalb angestellten Prafung dieser Angaben 
fund sich nun ein erklarender Fehler in der Berechnung. Die abliche 
Weise der Extraktherstellung geschieht nach der Vorschrift, das Vo- 
lumen tier verwendeten Embryonen mit gleichem Volumen Flassigkeit 
zu verdannen. Vorausgesetzt nun, dub wirksame Stoffe im Embryo 
in bestimmter Menge vorhanden sind, so wiirde deren Konzentration 
ohnehin mit zunehmendem Alter der Embryonen verringert werden. 
Die Konzentration warde aber vor allem dutch die Zugabe mit dem 
Alter wachsender Volumina Flassigkeit erheblieh ubnehmen. Diese 
Abnahme maBte, entsprechend der erhebliehen Volumzunahme des 
Embryo w~hrend seiner Entwicklung, betr/~chtlieh groB sein, und es 
ratiBten auf diese Weise also Stoffe, deren Wirksumkeit yon der Kon- 
zentration ubh~tngt, durch die Art der Extraktbereitung ausgeschaltet 
werden. So ergibt sich also uus einem rechnerischen Fehler ein mOg- 
licherweise falseher SehluB. MSglicherweise nur, denn es kSnnte ju 
t rotzdem eine Abnuhme der Wirksamkeit vorhanden sein. 

Diese M~ngel der Extruktherstellung kSnnen nutarlich leicht ab- 
gestellt werden. Duzu wurden die Extrakte,  nuehdem der  Fehler in 
ihrer Herstellung erkunnt war, nicht mehr in der oben erwahnten Weise 
gewonnen, sondern uuf ein jedesmul gleiches Volumen, berechnet auf 
den einzelnen Embryo,  gebracht. Dieses Volumen betr~gt far den 
Hiihnerembryo 7 ecru und fiir den Kuninchenembryo 15 cem. Gelegent- 
lich wurde such abweichend von diesen Zahlen mit underen Flassigkeits- 
mengen gearbeitet, dunn aber der Auszug hinterher nieht als 100proz., 
sondern als entspreehend st~trkerer oder schw/teherer verwendet. Ver- 
suche mit solchen Extrukten erguben, dab Unterschiede in der Wirkung 
in bezug auf das Alter der Feten nicht festzustellen waren. Entsprechend 
der Zahl der Versuche und gelegentlichen Unregelm~tBigkeiten in den 
Ergebnissen ist es abet nicht gestuttet, sich ein ubschlieBendes Urteil 
zu bilden. 

Von der Art der Extraktherstellung findet man zu weiteren Fragen. 
Es ist besprochen worden, dab die ursprangliche Bewertung yon Serum 
und Embryonuluuszug in neuerer Zeit eine durchgreifende Wandlung 
erfuhren hat. Das Serum scheint auBer fSrdernden und hemmenden 
Faktoren nichts far das Wachstum zu enthalten. Durch Zugabe von 
Serum kann also nur die Wuchstumsst~rke vergr61~ert oder verkleine1~ 
werden, und solange nicht andere Bedingungen erfallt sind, i s t  mit 
Serum ullein kein Waehstum zu erzielen. Diese anderen Bedingungen~ 
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die scheinbar vom EmbryonMextrakt erftillt werden, lassen sieh sehr 
sehwer yon der Serumwirkung getrennt untersuchen, well im Embryonal- 
auszug unvermeidlieh Serum enthalten ist, wenn aueh embryonales. 
Da wit wissen, dab die Gr6Be der Serumwirkung abhgngt vom Alter 
des Tieres und mit dem Alter abnimmt, wird das Embryonalserum 
mutmaglieh besonders wirksam sein. Die Abtrennung der Wirkung 
des embryonalen Serum yon der iibrigen Wirkung des Embryonal- 
extraktes wird also besonders wfinsehenswert. Den Embryo vor der 
Extraktbereitung vom Serum zu befreien, ware die eine da~tir bestehende 
MSgliehkeit. Eine andere, in der Ausfiihrung einfaehere, k6imte darin 
bestehen, daB die Wirkung des Embryonalserum Mlein bestimmt und 
mit der Wirkung des Gesamtauszuges vergliehen wird. Dutch die 
Untersuehung einzelner Teile des Gesam~extraktes wird sieh aueh 
etwas darfiber aussagen lassen, ob die Extraktwirkung bedingt ist dutch 
Bestandteile der Zellen oder dureh Stoffe, die in den Gewebefltissigkeiten 
vorhanden waren und vielleieht yon Zellen geliefert wurden. 

Mit l%iieksieht auf diese Fragen wurde bei ~lteren Feten, bei denen 
die teehnisehen Sehwierigkeiten nicht zu groB sind, naeh dem Dureh- 
sehneiden des Nabelstranges das ausstr6mende Blur aufgefangen. Bei 
anhMtender tterztatigkeit ist es m6glieh, mehrere Tropfen davon zu 
gewinnen. Dieses Blur gerinnt je naeh dem Alter des Embryos gar nieht 
oder doeh nieht leieht, und karm also ohne groge Sehwierigkeiten in 
fliissigem Zustande erhalten werden. Naeh Zugabe yon gleieher Menge 
Loekeseher LSsung wird zentrifugiert und eine Mare Fliissigkeit er- 
halten. Diese wird an Stelle yon Embryonalauszug verwendet. Der 
beim Aussehleudern erhaltene Niedersehlag wird erneut mit einigen 
Tropfen Lockeseher LOsung versetzt. Die mikroskopisehe Untersuehung 
dieser Flfissigkeit beweist, dab die Blutzellen erhalten sind und morpho- 
logiseh nachweisbare Seh~digungen nieht aufweisen. Es wird darauf 
geaehtet, dab alles, was zu Sch~digungen dieser Zel]en fiihren kann, 
vermieden wird, ehe die Trennung der fliissigen und zelligen ]31ut- 
bestandteile durchgeftihrt ist. Vor allem wird die geschilderte Arbeit 
mSgliehst sehnei1 ausgefiihrt, und die verwendeten Gef~Be werden 
eisgekiihlt. Man darf dann wohl auf Grund der Arbeitsweise sagen, 
dab die gewonnene zellfreie Flfissigkeit keine Stoffe enth~lt, die sie 
nicht sehon im str6menden ]31ut des Embryo enthalten hatte. Und man 
darI verneinen, daft diese Fltissigkeit Stoffe enthi~lt, die erst naehtraglieh 
aus gesch~digten oder zerfallenen Zellen frei geworden sind. 

Die I'rtifung dieses embryonalen Serums ergibt nun, dab seine 
Wirkung gleich zu sein scheint der des Embryonalauszuges. Ent- 
spreehend den Sehwierigkeiten bei der Gewinnung des embryonalen 
Serums muftte auI grOSere Versuchsreihen verziehtet werden. Die Er- 
gebnisse yon 5 angestellten Versuehen, die vSllig miteinander fiberein- 
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stimmen, veranschaulicht Abb. 6. Sie enthalt die mittleren Werte der 
in den Versuchen gefundenen Wachstumss$~rken. 

Der Vergleieh zwischen der Wirkung des Embryonalextraktes und 
des Embryonalserums zeig~ also keinerlei Untersehiede in der Wirk- 
samkeit. Zu bedenken ist 
dabei nur, dal~ beim Ex- 
traktionsverfahren nieh~ 
nut auch Serum erhalten 
werden kann, sondern viel- 
leicht sogar mehr Serum 
als beimAusbluten. AuSer- 

2 f 

0 2 ~ 6 8 70 7~,9'e 

dem werden im Auszug Abb. 6. Wirkung yon reinem Embryonalserum; mittlere 
Werte aus 5 Versuchen. Kulturen Nr. 175/6, 7, 8; 176]2, 8. 

auch andere, m6glicher- 
weise wirksame 8toffe enthalten sein, und endlich auch solche, die dureh 
die ZellzerstOrung frei gemacht werden. Obgleich die Gradmessung 
ergibt, dab Unterschiede in der Wirkung yon Auszug und Serum nicht 
bestehen, daft man also nicht sehlief3en wollen, daf~ die Wirkung aus- 
schliel~lich auf Stoffen des Serums beruht, sondern man daft nur fest- 
stellen, dab die grSl~te Menge der Wuchsstoffe des Embryo sich gelSst 
in dessen Serum befindet. 

Die Herkunft der Wuehsstoffe als n/~chste Frage ist sehr sehwer 
zu entscheiden. Es wiirde nSgig sein, aus der Nabelvene und -arterie 
getrenn~ Blu~ zu entnehmen, wozu die Embryonen von Huhn und 
Kauinchen zu klein sind. Aus den durchgeftihrten Versuchen wfirde 
hervorgehen, ob die Umwandlung der mii~terlichen Blur- oder der 
Eidotterbestandteile in den fetalen Chorionzotten oder erst im Embryo 
selbst erfolgt. Im voraus l~l~t sich darfiber gar nichts vermuten. Man 
miiBte in der angegebenen Rieh~ung eine Analyse dieser Frage versuehen. 
Diese urspriinglieh beabsichtigte Arbeit wurde mit Rfieksicht ~uf Be- 
funde unterbrochen, die ira folgenden mitgetefl~ werden. 

Zusammenfassend gesagt wurde also dam Embryonalauszug mit 
seiner ausschlaggebenden Bedeutung ifir das Wachstum auch dureh 
neue Untersuchungen in Frage kommender Stoffe seine Sonderstellung 
nicht genommen. Wir mtissen annehmen, dal3 die normalerweise im 
Blur kreisenden Stoffe nicht unmittelbar Aufbaus~offe darstellen. 
Nur die aus der autolytischen GewebezerstOrung frei gemaehten 8toffe 
stellen unmittelbar Aufbaustoffe dar und sind in etwa dem Embryonal- 
extrakt vergleichbar. 

Die Wirkung des Embryonalextraktes seheint wenigstens teflweise 
unspezifisch zu sein, da sich Auszfige versehiedener Tiere gegenseitig 
vertreten kSnnen. 

Dureh das AlGer der Embryonen bedingte deutliehe Unterschiede 
der Wirksamkeit werden nich~ gefunden, solange die Konzenbration 
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der wirksamen Bestandteile unver~ndert bleibt. Im Versuch, nicht 
aber unter natfirliehen ]3edingungen, kann diese Xonzentration erhalten 
bleiben, und da sie unter natiirlichen Bedingungen mit zunehmendem 
Alter des Embryos abnimmt, kann dadureh das Naehlassen des Wachs- 
turns dem Verst~ndnis n~hergebraeht werden. 

Zur Feststellung der Herkunft  der wirksamen Bestandteile des 
Embryonalauszuges wurden die im embryonalen Blute kreisenden 
Stoffe getrennt vom fib~igen Embryonalauszug untersucht. Sie zeigten 
sich in solchem Mal3e waehstumsauslSsend, dal3 sie mSglicherweise die 
wichtigsten wirksamen Teile des Embryonalextraktes fiberhaupt dar- 
stellen. Aus der Art der Gewinnung lgi~t sich vermuten, dab die ge- 
nannten Stoffe nieht dem Zellzerfall entstammen, sondern unter natfir- 
lichen Bedingungen im Blute des Embryos kreisen. Diese Stoffe ent- 
stehen den Versuchen nach erst im Embryo oder in den fetalen Eih~uten 
und seheinen weder im kreisenden Blut lebendgebgrender Muttertiere 
noch im Eidotter oder Eiweil~ des Huhnes vorhanden zu sein. Es ist 
also daran zu denken, dal3 die Bildung yon Aufbaustoffen eine spezifische 
Leistung darstellt. 

Uber gegenseitige Beein]lussung wachsender Gewebekulturen. 
Es ist bekannt, dab beim Wachstum des Explantates eine gleich- 

bleibende Wachstumsstiirke in einigen Tagen erreieht wird, die im 
weiteren Verlauf ungef~hr beibehalten wird. Etwa auftretende Schwan- 
kungen pflegen sieh dutch solche in entgegengesetzter Riehtung yon 
einem Tag zum anderen oder auch innerhalb mehrerer Tage wieder 
auszugleiehen. GrSBere J~nderungen der Stiirke treten bei gleich- 
bleibenden Bedingungen nicht auf. Dabei wird abgesehen yon solchen 
Veri~nderungen~ wie sie die amerikanischenForscher amJahrzehnte  alten 
l~ibroblastenstamm beobachten konnten, die nach Jahren auftreten 
und jahrelang bestehen bleiben. Bekannt ist ferner auch, dub unter 
gleichen Bedingungen die St~rke verschieden ist f fir Gewebestficke 
versehiedener Herkunft .  So erreicht etwa im Htihnerplasma und 
Embryonalextrakt  vom gleiehen Tier das Herzexplantat  yore 4. Be- 
brfitungstag eine andere Wachstumsst~rke als das vom 8.  oder 20. Tage. 
Methodiseh ist zur Feststellung nur n6tig, daI~ in vollkommen gleich- 
bleibenden Zeitabst~nden auf neues Medium fibertragen wird, und zwar 
in Zeitabst~nden, die vorteilhaft ebenso groi~ gew~hlt werden, wie die 
zwischen 2 Messungen, die also 48 Stunden betragen. Unter solchen 
Bedingungen werden Kurven der Wachstumsst~rke wie die in Abb. 7 
dargestellten erh~lten. 

Bei den Arbeiten, fiber die in vorhergehenden Abschnitten beriehtet 
wurde, schien es h~ufig eine erlaubte methodische Vereinfachung zu sein, 
dab man mehrere Explantate in einer Sehale gemeinsam zfichtete. 



Untersuchungen an Gewebekulturen. 311 

Ohne weiteres naheliegend war das bei Vergleichsversuchen. Die 
Carrelschen Schalen sind ja geniigend groin, um jede ri~umliche gegen- 
Seitige Behinderung der Gewebest,ficke leicht vermeiden zu lassen. 

Mit Rficksicht darauf, dal~ 
jede Vereinfachung bei den im 
iibrigen so grol~en Schwierig- 
keiten der Zfichtung doppelt 
hoch zu werten ist, wurde ge- 
legentlich auch versucht, sol- 
che Kulturen in einer Schule 
gemeinsam zu zfichten, die auf 
Grund yon Altersunterschie- 
den oder verschiedener Vor- 
behandlung untereinander grS- 
l]ere Abweichungen in 7 
derWachstumsst~rkege- 
zeigt hatten. Wurden 
solche Explantate,  deren 
Wachstumsst~rke seit 
einiger Zeit gemessen 
und bekannt war, ge- 
meinsam in einer Schale 
geziichtet, so entstan- 
den Vergnderungen der 
Wachstumsst~rke, die 
aus d e n  Kurven der 
Abb. 8 u. 9 hervorgehen. 
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Abb. 7. Gle ichble ibender  re la t ive r  Z u w a c h s  nach  
e r r e i ch t em Durchschni t t swer$ .  t t i i h n e r e m b r y o n e n  
yore  4. i ), 8. ( - -  - -  - - )  und  20, ( . . . . . . . . . . .  ) ~e -  
b r f i tungs tage .  Ku l tu r en  ~ r .  148/12, 148/6 und 149/6. 
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Abb. 8. Ver schwinden  yon  Wachs~umsun te r sch ieden  bei  ge- 
m e i n s a m e m  W a e h s t u m  in g le icher  Schale. H t i h n e r e m b r y o n e n  
am 5. ( ), 11. ( - - - - - - )  u n d 2 0 .  ( . . . . . . . . . . .  ) Tage.  Kul-  

t u r en  Nr.  144/8, 158/9 und  149/18. 
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Abb. 9. Die  W a c h s t u m s a r t  der  K u l t u r  wi rd  v o n d e r  N a c h b a r k u l t u r  beeinfluBt. 
E inschn i t t e  u n d  Li icken  im  P l a s m a  scha l ten  die Bee in f lus sung  nicht  aus.  t t i ihner-  
e m b r y o n e n  v o m  51 ( ) und  18. ( - -  - -  - - )  Tage.  K u l t u r  Nr.  144/4 und  148/8. 

Dieses Verhalten, das deutlich genug war, um schon ohne Messung 
und l~echnung aufzufallen, wurde anfangs nur als StSrungsfaktor 
gewertet, dessen Beseitigung wiinschenswert erschien. Indessen gab 
schon bald die Regelmi~6igkeit dieser Beeinflussung und die UnmSglich- 
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keig, sic leicht zu beseitigen, die Veranlassung dazu, diesen Beziehungen 
ihrer selbst wegen naehzugehen. Auffallend war an den Befunden aueh, 
dal3 weder eiue unregelm~Bige Beeinflussung, noeh eine mittlere Wachs- 
tumsst~rke entstand. Sondern mehr oder weniger deutlich blieb die 
gr6gte Wachstumsst~rke unver~ndert, wi~hrend d ie  kleineren gr613er 
wurden. Aueh des geht aus den abgebildeten Kurven verschieden 
deutlieh hervor. 

Bei dem Wunseh, eine Erkl~rung ffir dieses Verhalten zu finden, 
leg es nahe, an ehemisehe Wirkungen zu denken oder sieh doch wenig- 
stens vorzusteUen, dab ein Stoffaustauseh zwisehen den Kulturen, ver- 
mittelt  durch des Medium, stattfinden wiirde. Die gegenseitige Be- 
einfiussung miigte demnach verschwinden, sobald die Wege dieses 
Stoffaustausches versperrt wiirden. 

Zu diesem Zweck warden Explantate verschiedener Wachstums- 
st~rkc in Schalen vereinigt, in denen sie ohne Zugabe yon FlfissigkeR, 
ausschlieBlich im hMbstarren Plasma gezfichtet wurden. Das Plasma 
befand sich zur Verbesserung seiner IIaftf~higkeit auf einem UnterguB 
yon Agar (2proz.), der mSgliehst dick gewi~hl~ wurde (2,0--3,0 Agar 
auf Carrel-Schalen yon 5 cm Durchmesser). 

Bei solchen Zfiehtungen wurden, nachdem die gegenseitige Beein- 
flussung der Gewebestiicke in der geschilderten Weise sichergestellt war, 
die einzelnen Kulturen dutch tiefe Einschnitte voneinander getrennt. 
Diese Einschnitte wurden bald bis auf die Agarschieht, bald bis auf 
den Schalenboden gefiihrt. Die Absicht war, dadurch Liicken im 
Medium zu schaffen, die als Schranken fiir den S~offaustauseh wirken 
sollten. Solche Versuche batten zum Ergebnis, dab die gegenseitige 
Beeinflussung in keiner Weise behindert zu werden sehien, je naehdem 
sogar noch zunahm (vgl. Abb. 9). Es war nun daran zu denken, daB' 
die sehr unvollkommene Anordnung der Versuche fiir den Migerfolg 
verantwortlich sein k6nnte. Die Einschuitte zwischen den Kulturen 
klafften an der einen Stelle welt, an einer anderen kaum oder gar nicht, 
und es war nicht erlaubt, zu sagen, dab wirkliche und uniiberwindliche 
Schranken fiir den Stoffaustauseh erriehte~ worden seien. 

Eindeutiger semen des Ergebnis werden zu mfissen dutch Ver- 
breiterung der Lfieken in der Plasmaschieht. Dazu wurde, ebenfalls 
mit einer Agarschicbt als UnterguB, eine nut  kleine Zahl yon Explan.  
taten (2--3) in eine gemeinsame Schale gebraeht. Sobald sich dann 
die Wachstumssti~rken einander ni~herten, warden Streifen der Plasma- 
and Agarsehicht zwischen den Kulturen herausgesctmitten, so dab 
breitere Rgume entstanden, dutch die hindurch ein Stoffaustausch 
unm6glieh zu sein schien. Es braucht kaum gesagt zu werden, dab 
auch so keine guten Versuehsbedingungen herges~eUt waren und dab 
der Versueh, Plasmastreifen herauszusehneiden, ohne die Kultur zu 
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st6ren oder zu infizieren, h~ufiger mil31ang, als er durehgeffihrt werden 
konnte. Es genfigte ja auch ftir den einzelnen Versuch nicht die ein- 
malige Ausffihrung, die vielmehr in jeder Passage aufs neue gelingen 
mul]te. Indessen gelang das zu wiederholten Malen. Mehrfaeh wurden 
dabei aueh ohne naehweisbare Schadigung der Kulturen die geschaffenen 
Liieken im Plasma und Agar mit sterilen Tupfern ausgetupft. Es sollte 
dadureh um so sieherer unm6glieh gemaeht werden, dab ein Stoff- 
aust~useh durch die Lfieken hindureh stattfinden k6nnte. Die Versuehe 
hat ten kein einheitliches Ergebnis. Einige Male sehien die vorher deut- 
liehe Beeinflussung naehher zu verschwinden, in anderen F/~llen, ent- 
sprechend den Abb. 9 u. 10, fiel die Beeinflussung nicht fort. 

Mit Riicksicht auf die MOglich- 
keit, dal~ Fehler in der Anordnung 
immer noeh fiir die Ergebnisse ver- 
antwortlich sein kOnnten, und dab 
trotz allem doeh ein Stoffaustausch 
dutch Einschnitte und Liicken im 
Plasma stattfi~nde, wurde auf eine 
3. Weise versucht, zu klaren Ergeb- 
nissen zu gelangen. 

Es lieg sich ja aueh nieht sagen, 
ob in der gut versehlossenen Schale 
und dem Feuchtigkeitsgehalt in ihr 
die Feuchtigkeit in den Lfieken der 
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Abb. 10. Durch  Einschni t te  in das P l a sma  
und  Ent fernen  de r  e ingeschni~tenen Teile  
wird die gegensei t ige Beeinf lussung der  Kul- 
t u ren  n ich t  aafgehoben.  H i ihne rembryonen  
yore  5. ( .,, ) und 18. ( . . . . .  ) Tage.  

Kul tu r  Nr. 144~/6 und  148/11. 

Sehicht nicht genfigen k6nnte, um den Stoffaustauseh zu erm6glichen. 
Ohne allzu groi3e Aussicht auf Effolg wurde deshalb die naehtr~gliche 
Trennung vorher vereinigter Kulturen dureh Glasw/~nde ausgeffihrt. 
Dazu kamen die Gewebestiieke bekannter und verschiedener Waehs- 
tumssti~rken gemeinsam in Plasmaschiehten ohne Unterguf~ yon Agar. 
Sobald die erwarteten Ver~nderungen der Wachstumsst/~rke deutlich 
waren, wurden schmale Streifen yon Glas (Objekttr~gern) auf halbem 
Weg zwischen den Kutturen aufgestellt. Dabei wurde yon den Glasstreifen 
die Plasmaschieht meist nicht zerrissen und unterbroehen, sondern nur 
eingedriiekt. Es war also zu erwarten, dab unter dem Glase der Stoff. 
austausch stattfinden wiirde, der vorher auch durch Lficken im Plasma 
nieht hatte verhindert werden kSnnen. Ehe indessen dieser Fehler, 
tier nieht vor den Versuchen, sondern erst naeh einigen solehen erkannt 
wurde, abgestellt war, zeigte n die ersten Versuche schon das in Abb. 11 
dargestellte Ergebnis: die gegenseitige Beeinflussung verschwand. 

Das liel~ sich in weiteren Versuchen mit groger, wenn auch nicht mit 
~ollsti~ndiger Regelmi~l~igkeit best~tigen. 

Wie nebenbei bemerkt sei, befinden sieh bei diesen und allen folgenden 
Versuchen die technischen Sehwierigkeiten so hart  an der Grenze des 

u  Archiv.  Bd. 270. 23  
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MOgliehen, dab grSgere Versuchsreihen kaum aufgestellt werden k6nnen. 
Gleichzeitig k6nnen bier aber aueh kleinere Versuchszahlen dadureh 
an Beweiskraft gewinnen, dab der einzelne Versuch sehon mehrere Ge- 
webekulturen enthi~lt, yon denen" jede nieht nur fiber sich selbst, sondern 
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Abb, 11. Durch Glas wird die gegensei(~ige 
Beeinflussung der Kulturen aufgehoben. 
Hi ihne rembryonen  v o m  5. ( ) und  
18. ( -  - - ) Tage .  K u l t u r  Nr.  210/2 und  215/2. 
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Abb.12a.  Nach  der  Vereinigung in gemeinsamer  Schale 
erfolgt  gegensei t ige Beeinflussung des Wachs tums.  

t. 
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Abb. 12b.  Bei Vereinigung in gemeinsamer  Schale 
und  gleichzeit iger T r e n n u n g  du tch  Glaswgnde ent- 
s teht  keine Beeinflussung, In  Abb. 12a und 12b 
t t i i hne rembryo  yore 5. ( ) und  18. ( - - - - - )  

Tage.  Ku l tu ren  ~*r. 510/5 a und b ; 215/9a und  b. 

zugleich fiber ihre Nachbarkultur 
etwas aussagt. Die Versuche ent- 
halten so in sich selbst mehrere 
Vergleichsversuche. 

Mit einer anderen und besseren 
Anordnung lieB sich zum gleichen 
Ergebnis kommen.Von Kulturen ver - 
sehiedener Wachstumsstgrken wur- 
den mSglichst genau gleich groBe 
Tochterkulturen angelegt. Je eine 

Kultur mit grSBerer Wachs- 
tumssthrke wurde gemeinsam 
gezfichtet mit je einer anderen 
yon der geringeren. Von die- 
sen Paaren ungleicher Partner 
kam das eine ohne jede 
Trennung in eine Schale und 
zeigte nach einiger Zeit die zu 
erwartende Anngherung der 
Stgrken. Das andere Pa~r 
wurde in einer Schale ver- 
einigt, in der die beiden Kul- 
turen yon Anfang an durch 
Glasw~nde getrennt wurden. 
Das sehr klare Ergebnis wird 
dureh die Kurven der Abb. 12 
dargestellt. Die Glaswgnde 
hindern in diesen Versuehen 
das Zustandekommen yon Be- 
einflussungen. 

Es zeigte sieh also, dal3 Ein- 
Ilfisse von einer Kultur  auf die 

andere nachweislich stattfanden, die dutch Glaswgnde unm6glich ge- 
macht werden konnten. Die Bedingungen, unter denen dabei das Glas 
als fIindernis wirkte, die zungchst noch nicht genauer in Betracht 
gezogen worden waren, bedurften n~herer Untersuchung. 

Die Anordnung der Glasstreifen in der Schale und in bezug auf die 
darin vorhandenen Gewebestficke wurde in einer weiteren Versuchsreihe 
in verschiedener Weise vergndert. Dabei leitete die Vorstellung, dal~ 
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die Behinderung durch das Glas bestehen miigte in einer VergrSgerung 
der Entfernung zwischen den Kulturen. Der gedaehte Stoffaustauseh 
wfirde nicht mehr auf geradem Wege, sondern auf dem Umwege vor 
sich gehen, der durch die Breite der Schranken bedingt wurde. Dureh 
Weehsel in der Gr6ge dieses Umweges, das heigt dureh wechselnde 
Stellung der Glasw~nde zwisehen den Kulturen, mugte N~i~heres fiber 
die bestehenden Einflfisse zu erfahren sein. 

Zu diesem Zwecke wurden Anordnungen getroffen, wie sie in den 
Abb. 13--17 dargestellt sind. 

C# CC 
Abb. 13. Abb.  14. Abb. 15. 2-~bb. 16. Abb. 17. 

4--6 Explantate wurden in einer Sehale vereinigt und waren so 
ausgew~hlt, dab eine der Kulturen eine erheblich bessere Wachstums- 
sti~rke als die anderen besaB, die ihrerseits mSglichst gleiche Wachstums- 
starke hatten und nahe miteinander verwandt waren. Die Kultur yon 
grOBerer Wachstumsst~rke ist in den Zeiehnungen mit fettgedrucktem -~ 
versehen. Im iibrigen ist mit -~ oder -- bezeiehnet, ob die betreffende 
Kultur eine ~mderung der Waehstumsst~rke erfahren hat oder nicht. 
Die Glasw~nde sind als Striche eingetragen. Die Abb, 13 entsprieht 
dem schon Gesagten und zeig~, dab bei nahe benachbarten Kulturen, 
die in keiner Weise getrennt sind, eine Beeinflussung erfolgt, w~hrend 
die abgetrennten Kulturen in der Wachstumssti~rke nicht ver~ndert 
werden. Aueh die in Abb. 14 gegebene Anordnung gibt keine neuen 
Aufschliisse, sondern best~tigt nur die alten. Auffallend ist dagegen 
der Befund, der Abb. 15 u. 16 entspricht. Je nachdem, ob die Kultur 
st~rksten Wachstumsgrades zentrM oder peripher in einer Kreuzfigur an- 
geordnet ist, scheinen ihre Wirkungen zur Geltung zu kommen oder unter- 
bunden zu werden. Die Glasstiieke wirken als Sehranken, die seheinbar 
nicht umgangen werden. Es wiirde zu erwarten sein, dab die Glasw~nde, 
die zwar in einem Untergug yon Agar angebracht sind, seitlich sieh 
aber nicht berfihren und ebensowenig die Schalenwiinde, den Stoff- 
austauseh zwar verzOgern, aber nicht unterbinden kSnnen. Messungen 
]ehrten auBerdem, dab die Strecken, die als Umwege ffir den Stoffaus- 
tausch in Frage kamen, vielfach kleiner waren als die in anderen F/~llen 
vorhandenen geraden Wege. So schien es mehr und mehr wahrschein- 
]ich, daB die gefundenen Einfltisse nur auf geraden Wegen stattfanden, 
dab sie nieht um Ecken gehen konnten. Die Abb. 17 zeigt eine An- 
ordnung, die dariiber AufschluB geben sollte. Sic zeigt ferner, dab 
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dieser AufschluB wirklich zu erhalten war. Die Kulturen a und b sind 
von c dutch Glasw~nde getrennt, die nur fiir geradlinige Einflfisse 
ein Hindernis bedeuten. Die Kultur d ist der Strecke naeh yon e welter 
entfernt  als a und b durch den Umweg yon c entfernt sind. Trotzdem 
finder ein EinfluB zwischen c und d statt, wi~hrend auf die kleinere 
Entfernung zwischen a und e bzw. b und e keine Beeinflussung zustande 
kommt. Der einzige daffir ersichtliche Grund ist die Biegung in den 
letztgenannten Strecken. 

Diese zuni~chst h6ehst merkwiirdige Tatsache ist auf keine Weise 
einer Erkl~rung zug~inglieh, solange zwischen beiden Kulturen ein 
Stoffaustausch angenommen wird. Die geltenden Gesetzm~Bigkeiten 
ffir die Diffusion oder andere Vorg~inge chemisch-stofflicher Art  geben 
keinerlei Aufschlfisse fiber diesen Befund. Dagegen legen die letzt- 
besprochenen Versuebe die Vermutung nahe, dab es sieh bei den Be- 
einflussungen um Kri~fte handelt, die ihren Kraftfeldern nach oszilla- 
toriseher Art sind und strahlender Energie, entsprechen. Fiir die Ab- 
sicht, weitere und unterstiitzende Anhaltspunkte ffir diese Meinung 
zu linden, sind im wesentlichen 2 Wege gegeben. Deren einer ist der 
sehon besehrittene : der Nachweis mit Hilfe der biologisehen Wirkungen. 
Er  scheint in besonderem Mai~e giinstig zu sein, weft erfahrungsgemiil~ 
vielfach biologische Reaktionen dureh Kritfte oder Stoffe yon zu ge- 
ringem Mal~ oder zu kleiner Menge ausgelSst sind, als daI~ sie physi- 
kalisch oder ehemisch naehzuweisen w~ren. 

Ging, wie vermutet  werden mul~te, das Wachstum in der Kultur 
einher mit chemischen Vorgi~ngen, in deren Verlauf strahlende Energie 
als wachstumsfSrdernder Fakior  gebildet wurde, dann war an die 
MSglichkeit zu denken, dai~ der Embryonalextrakt  dabei eine Rolle 
spielen kSnnte. Besonders wahrseheinlieh wurde das auf Grund der 
erw~hnten unspezifischen Wirkungsweise des Auszuges, wie dies sieh 
z. B. in der Wirkung des Kaninchenextraktes auf Hiihnerkulturen und 
umgekehrt  au[terte. Der Embryonalauszug kSnnte nun etwa Stoffe 
enthalten, die zusammen mit anderen, etwa im Gewebe vorhandenen, 
strahlende Energie freiwerden liel~en. Oder der Auszug kSnnte aueh 
in sich die nStigen Stoffe zur Bildung solcher Energie enthalten. Endlich 
ware mSglich, dal~ der Embryonalextrakt  gar nieht im unmittelbaren 
Zusammenhang mit diesen Vorg~ngen steht, sondern dal~ ihm eine ganz 
andere Rolle zufiele. Der Ursprungsort der genannten Energie miil~te 
dann in anderem Zusammenh~ng, etwa in dem Embryonalgewebe, 
ohne jede ni~here Bestimmung gesucht werden. Im wesentliehen war 
zu erreichen, dal] eine grS~ere Quelle der Energie gefunden wfirde, 
als die wachsende Kultur  darzustellen schien, denn nur so wiir- 
den sich aueh grSl~ere MSglichkeiten ffir die Versuehsanordnung 
ergeben. 
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Zu diesem Zwecke wurden in einhMsigen Carrelschen Sehalen, 
entspreehend der Abb. 18 u. 19, Kulturen angelegt, die s~mtlieh gleiche 
Wachstumsstgrke besagen und deren Lage zueinander und zum Schalen. 
hMse ans den Abbildungen hervorgeh~. In den Schalenhals wurde 
eingepaSt ein GlasrShrchen, das an einem Ende zugeschmolzen war. 
Es wurde mit passendem Gnmmisehlaueh dicht in den Schalenhals 
eingepM~t, sowohl zum Schutze gegen Austrocknen, wie znr Vermei- 
dung yon Infektionen. Was R6hrchen wurde mit Watte  gefiillt und diese 
mit unverdfinntem Embryonalextrakt  getr~nkt. Es kam bei dem Ein- 
fiihren des so hergerichteten RShrchens mehrfach vor, dab sich dieses 
mit der Plasmaschicht an der Ansatzstelle des Halses berfihrte. Dann 
war ein Ubertr i t t  des konzentrierten Auszuges in die Sehale m6glich, 
ebenso wie seine Diffusion und entspreehende Wachstumsbeeinflussung 

der benaehbarten Kulturen. Des- 
halb muBte darauf geachtet werden, 

Abb. 18. Abb.  19. 

dab die durchtrankte Watte nicht aus dem RShrchen herausragte, 
sondern eher etwas hinter dem offenen Rande zurfickblieb, ferner darauf, 
dab das t~Shrchen nicht zu tier in den Hals eingefiihrt wurde. Um einen 
?dbertritt des Inhaltes des RShrchens g~nzlich ausschliel~en zu kSnnen, 
wurde in 3 yon 6 Versuchen vor dem Einfiihren des RShrchens der Rand 
seiner 0ffnung infiziert. Wenn jetzt  ein Ubertr i t t  stattfinden sollte, 
so miigte zuerst die Infektion fibertreten, was ohne weiteres festzustellen 
sein wiirde. 

Diese Versuche, die rein teehnisch eine wtinschenswerte Vortibung 
zu folgenden darstellen, bat ten ein vollkommen negatives Ergebnis. 
Was heigt, die gesuchte Energie ist im Embryonalauszug nicht nach- 
zuweisen. 

Der Bericht fiber die Einzelheiten der Versuchsanordnung wird ~mr 
deshalb gegeben, well in einer folgenden Versuchsreihe mit der gleichen 
Anordnung gearbeitet wurde mit nur einer Abweiehnng. Auger der mit 
Embryonalextrakt  getr~nkten Watte kam in das R6hrchen, und zwar 
nahe an seine 0ffnung, der Kopf oder ein Stfick Kopf yon 3--6 Tage alten 
Hiihnerembryonen. Wiese Teile wurden schonend so angebracht, dab 
sie yon der durchtrgnkten Watte umgeben waren. 

Im ersten Versuch stellte sich heraus, dal~ in der W~rme des Brut- 
scln'ankes die Embryonalk6pfe oder Kopfteile mit fortschreitender Auto- 
]yse so sehr verfliissigt werden, dab die ohnehin durchtr~nkte Watte die 
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l~lfissigkeit nicht zu fassen vermag, der I~berschuG in die Sehale l~uft 
und das Versuchsergebnis gef~hrdet. Also war es n5tig, die I46pfe nach 
bestimmter Zeit zu entfernen und dutch neue zu ersetzen. Die Schalen 
wurden nicht dauernd mit derartigen l~Shrchen verschen, sondern t~g- 
lich nur etwa 6--10 Stunden lang. Das in s~mtlichen 4 so angestelltel~ 
Versuchen gewonnene Ergebnis war vollkommen eindeutig und ist 
in den Abb. 18, 19 und 20 dargestellt. Als positiv sind dabei solche Kul- 
turen bezeichnet, die eine Verbesserung der Wachstumsst~rke er- 
fahren haben, als negativ solch% die keine Ver~nderung zeigten. Die 
zwischen den Kulturen c, a und d der Abb. 18 eingezeichneten Striche 
entsprechen feinen Glasstreifen aus Deckglksern, die die Ku]turen gegen 
einander abblenden und gegenseitige Beeinflussungen verhindern 
sollen. 

Das eindentige Ergebnis dieser Versuchsreihe lautet also, da]~ die ge- 
meinsam yon Ext rak t  und embryonalem Gewebe ausgehende deutliche 
Wirkung sich der Erwartung entsprechend verh~lt, sich ausschlieBlich 
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Abb. 20. BeeinflussUng des Wachstums durchEmbryonalgewebe (ira Sch~lenhals), zugeftthrt bei ~. 
Die Bezeichnungen a--d bemehen sich auf Abb. 18. Dio Kurven zeigen die nut gradlinig 
wirksame ]~eeinflussung. ]~iihnerembryo yore 5. Tag. Kultur lX-r. 210/12a--d. - -  Die aus Griinden 
deri~bersichtlichkeit iibereinander gezeichneten Kurven haben versehiedene Lagen des l~ullwertes. 

geradlinig fortpflanzt und nicht anders als auf physikalisch-optische 
Gesetzm~Gigkeiten bezogen werden kann. Auch hier sei besonders dar- 
auf aufmerksam gemacht, dal3 die Strecke zwischen Energiequelle und 
der Kultur baus naheliegenden Griinden gr6Ber gewkhlt war als die ge- 
bogene Strecke zwischen Schalenhals und den I(ulturen c und d. 

Wenn die bisherigen Beobachtungen und die daraus abgelesenen 
Folgerungen richtig sein sollten, dann miiGten auch l~eflektionswir- 
kungen der nachgewiesenen Energie zu erhalten sein. Allerdings schien 
es mSglich, daG die Undurchlassigkeit des Glases fiir die nachgewiesenen 
Einfltisse Glasspiegel zu solehen Versuchen ungeeignet machte und Me- 
tallspiegel vorzuziehen waren. Ans solcher ~berlegung entstand eine 
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letzte Anordnung, die eine Bestgtigung der Befunde bringen sollte und 
die in Abb. 21 dargestellt ist. 

In Petrischalen wurden in einen UnterguB yon Agar Glasw~nde ein- 
gebracht, die den ausgezogenen Linien der Zeiehnung entspreehen. Die 
fettgedruckten Linien geben die Stellung kleiner Metallspiegel an, 
die 1 und 2 cm Seitenlange haben. Die punktierten LiNen sind dazu be- 
stimmt, zusammen mit en~spreehenden, am Boden der Petrisehale augen 
angebrachten Itilfslinien, die genaue Orientierung der einzelnen Teile 
zueinander wghrend des Versuches 

I 
zu erm6glichen. Das war erforder- I 
li~h ~eils zum nachtrgglichen An- I 
bringen der Spiegel, teils zur Nach- / J ~ / - ~ " ' -  

/ ~ g e  \\ 
prfifung der riehtigen Lageverh~lt- / \ 
nisse einzelner Teile, insbesondere / \ 
beim Einpflanzen der Kulturen. / . . . .  §  _ _ t  . . . . .  
Der Anordnung liegt eine genaue ~_ ~ g )  / 
geometrische Zeiehnung zugrunde, \ \  ~ / 
in der die Spiegelstellung und Blen- \ \  ~ ~ / / /  
denwirkung bestimmt worden ist. \ ~ 4 - ~  ~ 
Die Feldmitte is~ als Wirkungs- I 

I zentrum gedacht und zur Auf- I 
nahme tier wirkenden Stoffe be- Abb. 21. 
stimmt. Die nicht abgeblendeten 
Kulturen a, c, e, g mfil3ten bei vorhandener Wirkung eine Beeinflussung 
ihres Waehstums im Sinne der Verbesserung erfahren. Die abgeblen- 
deten Kulturen b und / miigten unbeeinflul3t bleiben, die Kulturen 
d und h miigten nach dem Anbringen der Spiegel eine Vergr6Be- 
rung der Wachstumsst~rke zeigen. Diese Vergr6Berung kann abet nur 
auf Spiegelwirkung zuriickgeffihrt Werden, wenn Beeinflussungen der 
Naehbarkulturen a, c, e und g auszuschlieBen sind. Dieses geschah da- 
dureh, dab die Kulturen, deren Einflul~ unerwiinsch~ war, gelegentlich 
durch eingebraeh~e Glaswande abgeblendet oder zumeis~ vollst~ndig 
entfernt bzw. gar nicht erst eingepflanzt wurden. Obgleich der Versuch 
nut  4mal durchgeffihrt werden konnte, war bei der Anzahl der Explan- 
rate geniigend Gelegenhei~ gegeben, samtliehe MSglichkeiten der An- 
ordnung zu verwirkliehen und mehrfaeh zu wiederholen. 

Die mit Agar ausgegossenen 8ehalen wurden probeweise in den Brut- 
schrank gebracht, nachdem die Glaswande der Schilderung entsprechend 
angeordnet waren und die yon den Glasw~nden umstellte Sehalenmitte 
yon dem erstarrten Agar wieder befreit worden war. Stellte sieh heraus, 
dab diese Vorbereitungen nicht zu einer Infektion der Schale gefiihrt 
batten, so wurden die zum Versuch gewahlten Explantate bekannter 
Wachstumsst~rke an den vorgesehenen und aus der untergeleg~en 
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Zeichnung genau abgelesenen Stellen im Plasma eingepllanzt. Die dann 
in der iibliehen Weise folgenden Messungen und Ubertragungen maehten 
fiir einen Teil der Explantate den anzustellenden Versueh aus. Fiir den 
Spiegelversueh mit den Explantaten d und h wurden diese mehrere Tage 
lang in den Sehalen gemessen, n6tigenfalls gegen Nachbarkulturen ab- 
geblendet. Naehdem ihre unbeeinfluBte Waehstumsst~rke sieher- 
gestellt war, wurden die Spiegel eingebraeht. Dieser sehwierigste Tell 
des Versuehes seheiterte, von 4 Fi~llen abgesehen, daran, dab entweder 
der Spiegel nicht riehtig stand oder besehlagen war und mit keimfreier 
Watte abgewiseht werden muBte und jedenfalls zwisehen Sehale und 
Instrumenten so oft bin und herging, dag ausgiebige Infektionsm6glieh- 
keiten gegeben waren. Als wirksame Substanz wurden wie vorher 
Embryonalgewebe nnd -auszug verwendet, indem in der Sehalenmitte, 
die frei yon Agar war, auf diinner, mit Auszug durchtr~nkter Watte- 
sehieht das Embryonalgewebe aufgelegt wurde. Die Sehalen wurden in 
andere, weitere gestellt, in denen sieh Paraffinum liquidnm befand, das 
vor dem Yerdunsten yon Fliissigkeit sehiitzen sollte. 

Die Ergebnisse der Versuehe zeigen die Abb. 22, 23 und 24. Sie ent- 
spreehen genau den Voraussetzungen und zeigen eine direkte Beein- 
flussung der Kulturen a, c, e nnd g und eine indirekte, auf die Mitwirkung 
des Spiegels zu beziehende der Kulturen d und h. Sie zeigen endlieb die 
Undurehli~ssigkeit des Glases an den Kulturen b und/ .  

Die I~iehtigkeit der aufgestellten Behauptung, dab es sieh um Beein- 
Ilussungen handeln miisse entspreehend physikalisch-optisehen Gesetz- 
mi~Bigkeiten, ist damit wohl bewiesen. Die M6gliehkeit der experimen- 
tellenBest~tigung ist natfirlieh noeh lange nieht erseh6pft. Weitere solehe 
M6gliehkeiten sind vor allem mit der Verwendung yon Quarz und Ge- 
Ii~Ben aus solchem Material gegeben. Solche Versuehe sind vorgesehen. 

tIinausgesehoben sind aueh weitere Arbeiten, die sieh mit dem physi: 
kalisehen Naehweis der gefundenen Energie besehi~ftigen sollen. Es ist 
gesagt worden, inwiefern dieser Naehweis nieht unbedingt gefordert 
werden mug. I)a er abet nieht im voraus als unm6glieh bezeiehnet werden 
kann, so wird man ihn wenigstens versuehen. Dazu geh6rt eine Vor- 
stellung vom Zustandekommen der Beeinflussung. Vielleieht sind an 
ihrer Entstehung lebendige Zellen beteiligt. Die fehlende Wirkung des 
reinen Embryonalauszuges sprieht dafiir. Wie sieh beweisen ]iel3, 
wirken herausgesehnittene iiberlebende Embryonalteile eine nicht 
nigher bestimmte Zeit lang, abet es ist anzunehmen, dab sie jedenfalls 
kaum lange genug wirken, um den photographisehen Naehweis zu er- 
m6gliehen. Dieser wiirde ja eine der n~ehst gelegenen Naehweisarten 
sein. Die meiste Aussieht wiirde zweifelsohne bieten, den photographi- 
sehen Naehweis am lebenden und unbeseh~digten Embryo zu versuehen. 
Diesen augerhalb des Uterus oder der Eisehale lange lebend zn erhalten, 
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ist aber bekanntlich nicht mSglich. Dagegen gelingt es ohne allzu groBe 
Schwierigkeiten am bebriiteten ttiihnerei, in die Kalkschale ein Fenster 
zu sehneiden, das man aseptisch anlegt und mit sorgf~iltig aufgekittetem 
G]ase verschlieBt. Man beobaehtet durch das G!asfenster hindurch 
tterzt~tigkeit und GrSBenzunahme und fiberzeugt sich leicht davon, 
dab dieser Embryo tagelang weiterlebt. In diesem Stadium der Vor- 
versuche befindet sich zur Zeit die Frage des photographisehen Nach- 
weises. Wird an Stelle des Glas- 
fensters ein solehes aus Quarz gesetzt, 
so mill]ten die erfiiltbaren Vorbedin- 
gungen zum Versueh vollz~hlig ge- 
geben sein. Selbst wenn man damit 
rechnet, dab t~gelange Beliehtungs- 
zeiten erforderlich sind, so bestehen 
dafiir keine grSl]eren Hindernisse 
mehr. Es bleibt aber abzuwarten, 
ob bei allen erftillten Bedingungen 

'1 II 

G 

t. 2~ 

k 3 I ~  

2 
5 

0 2 r 6' 8 /0 I.: N~9e 

5 

3 

2 

5 

3 

g 
t/ 

2 

2 

;i1 Itl a l21  
0 ,~ ~/ e 8 :O e CeZ~_Ge j 

Abb. 22. Beeinflussung des Wachstums dul"ch r~iumlich getrennt (am 5. Tag) angebrachtes 
:Embryona]gewebe.  Vgl. Abb.  21 Kul tu ren  a ,  c, e and  g. t t f ihnerembryo  v o m  5. Tage.  Ku l tu ren  

231/5a--d.  

Abb. ')3. )[nderung des Wachstums naeh dem Aufstellen der Spiegel am 5, Tage. Keine Beein- 
flussung dutch das Embryonalgewebe vorher. Vgl. Abb. 21 d und h. t t i ihnerembryo  v o m  5. Tage. 

Kulturen 231/9a; 238/2a und  f; 283/6c. 

Abb.  24. Keine Beeinflussung dureh Embryonalgewebe oder l~'achbarkulturen beim Abbienden 
dutch Glasw/tnde. Vgl. Abb. 21 b und 1. Zugabe  yon  Embryona lgewebe  am 5. Tage .  I/iihner- 

embryo v o m  5. Tage. Kulturen 231/2 a und  f; 231/9 b und 233/2 c. 
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die Wirkungen des Embryos ihrer Stgrke nach ausreichen und eine 
solche Richtung nehmen, um den photographischen Nachweis zu er- 
mSgliehen. Diesen wird man aus guten Grfinden voransehicken, um erst 
dabei zu ermitteln, ob fiir interferometrische Messungen und andere 
m~igliche Arden der weiteren Untersuchung Aussieht auf Erfolg besteht. 

Abet auch ohne weitere Besti~tigung ergibt sieh aus den biologischen 
Versuchen mit aller wiinsehenswerten Klarheit, dab beim embryonalen 
Gewebe das Wachstum unter Mitwirkung yon Einflfissen gesehieht, die 
physikalisch-optischen Gesetzen gehorchen. 

Dieses zungchst so unerwartete Ergebnis fiigt sich in den Rahmen 
unserer allgemeinbiologischen Anschauungen ohne Schwierigkeiten ein. 
Um etwas Neues handelt es sieh dabei gar nieht. Abgesehen yon dem 
Vergleieh dieser Energiequelle mit der gleiehartigen in den Leucht- 
organen yon Tieren finden sieh aueh sonst genfigend Beispiele dafiir, 
dab die nachgewiesene Energie im embryonalen Gewebe nichts Aufter- 
gew(ihnliches darstellt. Bekanntlich sind ehemisehe Vorggnge zur 
Bildung solcher Energie befahigt, und es ist gelaufig, sich die Stoff- 
weehselvorgange im Organismus mit einer Unzahl ehemischer Prozesse 
verkniipft zu denken. Es ist weiter dann nicht einzusehen, warum sich 
darunter nicht aneh solehe befinden sollten, die die genannte Energ{e frei 
werden lassen. Aueh der Einfluft dieser Energie auf chemische Vorgi~nge 
ist so wenig neu, wie ihr Einfluft auf biologiseh-chemisehes Gesehehen. 

Wiehtiger  als solche Beachtung allgemeiner Gesichtspunkte ist die 
Stellungnahme zu den Arbeiten yon Gurwitsch, die in ihren Ergebnissen 
engste Beriihrung mit den dargestellten Untersuchungen haben. Die 
zuletzt genannten yon diesen, die Anordnungen entsprechend den Abb. 18 
und 21, sind nach dem Kennenlernen der Arbeiten yon Gurwitssh und yon 
diesen beeinfluftt entstanden. 

Ansehlieftend an theoretische Erw&gungen findet Gurwitsch Verlauf, 
Zahl und Oft der Mitosen dazu geeignet, etwas fiber die Dynamik der 
Zellteilung zu erfahren. Das verwendete Material ist embryonales Ge- 
webe, besonders pflanzliehes. Es zeigt sieh, daft die Mitosen, die ausge- 
ziihlt und ihrem Orte nach auf Karten eingezeiehnet werden, in rhyth-  
mischen Schfiben auftreten. Die Zellen teilen sieh gleiehzeitig oder gar 
nicht. Diese Rhythmen sind zum Teil nicht unmittelbar, sondern erst 
mittelbar festzustellen, da sie sieh unter Umstanden fiberlagern. Aus 
ihrem Vorhandensein wird darauf geschlossen, daft die zur Zellteilung 
fiihrenden Bedingungen zerlegt werden kiinnen in Miigliehkeitsfaktore~x 
und in Verwirklichungsfaktoren. Die ersteren i~uftern sich als Teilungs- 
bereitschaft, die VerwirkliehungsfaktorenindenAntrieben, die l~hyt hmen 
der Zellteilung entstehen lassen. 

S~tmtliehe teilungsbereite Zellen teilen sich beim Auftreten des rhyth- 
mischen Impulses, und bei den nieht teilungsbereiten finder die Mitose 
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erst beim n~tchsten Antrieb start. Also ist ein aul~erhalb der Zelle gelege- 
ner verwirklichender Faktor vorhanden. Dessen Wirkungsfeld ist nach 
Aussage yon Karten, die den Ort der Mitosen angeben, immer dekre. 
mentlos und homogen, d. h., es entsprieht nieht einem chemisehen, 
sondern einem physikalisehen Kraftfeld. Der Teilungsreiz kann demnach 
nicht ehemischer Natur sein. 

Bei der Zellreaktion, die nach experimentellen Brandwunden an der 
:Froschcornea auftritt, entstehen Mitosen, die in der weiteren Umgebung 
der Wunde zahlreicher sind als in der nhheren. Es gehen also scheinbar 
yon der Wunde Hemmungseinflfisse aus, die sich auch nachweisen lassen 
durch die gegenseitige Beeinflussung mehrerer und verschieden alter 
Wunden In solchen Versuehen zeigt sieh weiter, da3 die von Wunde zu 
Wunde wirksamen Faktoren sich nur geradlinig fortpflanzen und gerade- 
zu Schatten werfen kSnnen. Der seiner Riehtung nach an einer Wunde 
vorbei sieh fortpflanzende Reiz wirkt aueh jenseits der Wunde. Aber er 
biegt n ichtum nnd betrifft ausschliel]lieh ein geradlinig begrenztes Ge- 
biet. 

An Pflanzen gelingt es ferner, Wurzeln in GlasrShren hineinwachsen 
zu lassen, die so gebogen sind, dal~ bei ausseh]ie~lieh geradliniger Fort- 
pflanzung des Teilungsreizes Stellen groBer Wirkungsstgrke und 
andere yon geringerer entstehen miissen. Bei nachtrgglicher histolo- 
gischer Untersuehung und Bestimmnng der Orte der Mitosen finden sieh 
vermehrte oder verminderte Mitosenzahlen an den der Rechnung ent- 
sprechenden Stellen. Indem es endlich gelingt, den Strahlungsgesetzen 
entsprechende Induktionswirkungen nachzuweisen, die zwischen rgum- 
lich getrennten Wurzeln stattfinden, seheint sichergestellt zu sein, dal~ 
es sieh bei den extracellul~ren Teitungsfaktoren urn Strahlungen handelt, 
die als ,,mitogenetische Strahlen" bezeiehnet werden. 

Es folgen weitere Un~ersuehungen fiber die induzierenden Wir- 
kungen, die Diffraktionsverh~ltnisse und Dispersion, Feststellung der 
Durchlgssigkeit verschiedener Medien far die gefundenen Strahlen und 
anderes. Die Wellenl~nge wird ungefghr mit 1900--2000 ~ngstrSm 
angegeben. Spiegelversuehe miBlingen bei der Verwendung yon Mikro- 
skopspiegeln. Das Strahlungszentrum wird in der Zwiebelwurzel an- 
genommen. Analogien zum histologischen Ursprungsort und der Ent- 
stehungsweise der Strahlungen bei Leuehtorganen yon Tieren werden 
gefunden. Auch Induktionswirkungen zwischen Pflanze und Tier sind 
beschrieben. Im ganzen aber werden Untersuehungen an Tieren wegen 
zu grol~er me~hodiseher Sehwierigkeiten als vorlgufig unausffihrbar be- 
zeichnet. 

Gurwltsch selbst wetter seine Befunde nut vorsichtig und glaubt, nur 
einen yon mehreren Faktoren gefunden zu haben. Besonders mit Rfick- 
sieht auf die Lehre Haberlandts yon Wundhormonen wird das betont 
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und das Verh~ltnis beider Faktoren zueinander erwogen. Auch wird 
ausdriicklich gesagt, dab nur Zellteilungsbedingungen gefunden sind, 
yon denen noch nicht behauptet werden kann, dab sie Wachstumsbe- 
dingungen darstellen. 

Der yon Gurwitsch und seinen Schfilern geffihrte Nachweis mitogene- 
fischer Strahlen steht offenbar in enger ]~erifiarung mit den bier nach- 
gewiesenen physikalischen Wachstumsbedingungen. Wenngleich es aber 
auch selbstverst~ndliche Pflicht ist, diese Beziehungen zu betonen, so 
mug doch gleichzeitig hervorgehoben werden, dab die Angaben yon Gut- 
witsch yon seiten der Anatomen wiederholt bestritten worden sind und 
nur seltene, bisher jedesmal ablehnende Nachuntersuchungen erfahren 
haben. Schon beim Lesen der Mitteilungen Gurwitschs entstehen Be- 
denken gegen einige seiner Angaben und in der Nachloriifung, besonders 
durch Frederikse, liel~en sich schwerwiegende Einwiinde gegen Gur- 
witsch erheben. 

Hier, bei den Arbeiten an der Gewebekultur, fanden sich zunachst 
unabh~ngig yon Gurwitsch physik~lische Einflfisse auf das Waehstum, 
und wenn diese hin~erher mit der i~lteren Beschreibung i~hnlicher Ein- 
fliisse verglichen werden, so geschieht das mit allem Vorbehalt und nicht 
in der Absicht einer bestiitigenden Nachuntersuchung. Zwar scheinen 
die Ergebnisse an der Gewebekultur in erforderlichem Mal~e eindeutig 
zu sein, abet mit l%ficksicht auf Verschiedenheiten der Yerf~hren darf 
daraus eine Best~tigung der Angaben yon Gurwitsch nicht ohne weiteres 
abgeleitet werden. Auch ist zu beach~en, daft Wachstum und Zellteilung 
nicht zwangsl~ufig verbundene Vorg~nge sind. Vielmehr besitzt die Zell- 
teilung zunis nur die Bedeutung der Oberfli~chenvergrSl~erung und 
steht damit noch nicht in untrennbarem Zusammenhang mit Wachstums- 
vorgi~ngen. 

Die Bedeutung der nachgewiesenen Energie ffir das Wachstum l~l~t 
sich noch nicht fibersehen. Vor]~ufg ist nur der l~achweis eines Wachs- 
tumsfaktors sicherges~ellt. Aber wie eingangs besprochen wurde, setzen 
wir eine grol3e Zahl solcher Faktoren voraus, und welche Rolle der ein- 
zelne ffir das Wachstum spielt, bleibt welter eine unbeantwortete Frage. 

Ob cs mSglich sein wird, auf dem beschrittenen Wege welter vorzu- 
dringen, l~l~t sich noch nicht fibersehen. I)aB es versucht wird, bedarf 
kaum der Erwiihnung. 15rid dal3 der erfolgreiche Versuch mSglicherweise 
zu weiteren Ergebnissen ffihren kann, darf man vermuten. Ob aber und 
wie solche Untersuchungen ausfiihrbar sein werden, ist angesiehts der 
grol~en methodischen Schwierigkeiten vorerst fraglich. 

Zusammenfassend ]~I3t sich also sagen, da$ sich benachbart wachsende 
Gewebekulturen in einer Weise beeinflussen, die nich~ als stoffliches 
Geschehen irgendwelcher Art gedeutet werden kann. Vielmehr zeichnen 
sich die yon einer Kultur  zur anderen w~rkenden Kri~fte dadurch aus, dab 
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sie s ich ausschliel~l ich ge r ad l i n ig  fo r t p f l anzen .  Sie g c h o r c h e n  fe rne r  d e n  

R e f l e k t i o n s g e s e t z e n  u n d  mi i s sen  als p h y s i k a l i s c h - o p t i s c h e  Einf l i i s se  ge-  

d e u t e t  werden .  E s  e n t s t e h t  die  Vor s t e l l ung ,  d a b  es s ich u m  Kri~fte 

h a n d e l t ,  d ie  aus  c h e m i s c h e n  U m s e t z u n g e n  bei  S t o f f w e c h s e l v o r g ~ n g e n  

h e r v o r g e h e n  u n d  m u t m a $ 1 i c h  ih re r se i t s  e r n e u t  in  das  c h e m i s c h e  Ge- 

s c h e h e n  bei  de r  B i l d u n g  oder  A u f n a h m e  der  A u f b a u s t o f f e  e ingre i fen .  Ob  

d ie  n a c h g e w i e s e n e n  K r ~ f t e  e ine  ffir  d e n  W a c h s t u m s v o r g a n g  wesen t ] i che  

o d e r  u n t e r g e o r d n e t e  B e d e u t u n g  h a b e n ,  ]~I3t sich noch  n i ch t  beur t e i l en .  
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