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Arbei ten  fiber das E-Vi tamin .  

VI. Mitteilung. 

tTber ,,Sterilititt" der Rattenweibchen in E-Avitaminose. 

Von 

A. Juh~sz-Sehiiffer, Bern. 

Mit 1 Abbildung im Text. 

(Eingegangen am 21. Mai 1931.) 

Wit haben in dem ersten Bericht unserer Mitgeilungen der Arbeiten 
fiber das E-Vitamin, in Ubcreinstimmung mit den umerikunischen 
Forsehern histologisch naehgewiesen, dal3 dutch Mungel an E-Vitamin 
in der Nuhrung die Ovulation der Rattenweibchen nieht eingestellt 
wird. Der Eierstock wies fiberhuupt keinemorphologisehenVer/~nderungen 
auf, in seinem Gerfist wurden zahlreiche Follikel in versehiedenen 
Entwicklungsstufen und Corpora lntea gefunden. Die reife Eizelle ist 
yon normaler Beschaffenheit. Diese Tutsuchen machten zur Annahme 
berechtigt, dab die Ursaehe des intrauterinen Abstcrbens dcr Embryonen, 
nach anfi~nglicher Entwicklung, augerhalb des Eierstoekes liegen muB. 
Diese Befunde brachten anch munches Bedenken gegen die Bencnnung 
dieses Vitamins (,,The antisterflity vitamine fat soluble E",  nach Evans 
und Burr), da man kaum wohl yon Steriliti~t sprechen kann, wo eine Be- 
fruchtung regelrecht s~attfindet. Urn MiBverst~ndnissen vorzubeugen, 
ziehen wir vor, ohne bestimmte Eigenschaftea mit d.em Namen zu ver- 
binden, den fraglichen Stoff E-Vitamin zu nennen. Es scheint tins, dab die 
bisherigen Forschungsergebnisse fiber dieses Vitamin nur Hinweise sein 
k6nnen, auf weitere Forschungshypothesen, dutch welche man erst zur 
Erkenntnis der Eigensehaften gelangen wird. 

In einer anderen Versuehsreihe gelang es uns, zu zeigen, dab das 
E-Vitamin das Wachstum yon Gewebsteilen in vitro besehleunigt, 
es wirkt als ein die Wucherung fSrdernder Reiz auI die einzelnen Be- 
standtefle des Explantates. Es ist uns jedenfalls fraglich geblieben, wie 
wir dieses Ergebnis bem'teilen sollen. Solange nicht dus E-Vitamin in 
den Versuchen allein verwendet wird, wird man es als die Ursache yon 
Wirkungen nicht mit Sicherheit anschuldigen k6nnen. Das WeizenS1, das 
als Quelle des E-Vitamins in den genannten Versuchen diente, ist eine 
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Misehung yon versehiedenen Bestandteilen, yon denen manche ftir die 
erhaltenen Wirkungen in Frage kommen dfirften. Eine endgfiltige Be- 
antwortung dieser Frage hat die Isolierung des E-Vitamins zur Voraus- 
setzung, was bis jetzt noeh nieht gesehah. 

Trotz dieses Beclen~ens kann man mit grofter Wahrscheinliehkeit 
annehmen, daft das E-Vitamin, wenn aueh eventuell nur in Gemein- 
schaft mit anderen Faktoren, in der die Gewebswucherung anregender 
Wirkung eine Rolle spielt. Diese Annahme wfirde dann erkl~ren, warum 
Mangel an E-Vitamin nut das Keimgewebe des Hodens und nicht das 
des Eierstockes zerstSrt un4 warum bei dieser Form yon Avitaminose die 
Embryonen sich nieht entwlckeln kSnnen. Schon die Amerikaner haben 
die Vermutung geiiuftert, daft dieser Unterschied dutch die versehieden 
hohe Waehstumsgeschwindigkeit dieses Gewebes beciingt sein kSnnte. 
Die Teilungsgesehwindigkeit der Zellen des Keimepithels ist eine 
hShere, als der des Eierstocks. Somit wfirde man eigentlich zwisehen 
der Gesetzm~ftigkeit in der Empfindlichkeit des Gewebes gegenfiber E- 
Vitaminose, un4 dem Bergonier-Tribondeauschen Gesetz fiber die Radio- 
empfindlichkeit einen gewissen Parallelismus erkennen, was jedoeh nicht 
ganz zutriff~. Der Mangel an E-Vitamin 1/~ftr den Eierstoek, unabh/~ngig 
yon der Dauer der Avitaminose, vollkommen unbetefligt, w/~hrend dieses 
Organ flit Strahlenwirkung stark empfindlieh ist. Demgegenfiber is~ es 
wohl bekannt, daft der heranwaehsende Organismus allen Arten yon 
Avitaminose gegenfiber empfindlieher ist als der erwachsene Organismns, 
was wahrseheinlich nieht aussehlieftlieh dutch die ttShe der repro- 
duktiven T/~tigkeit seiner Gewebe beding~ sein wird, sondern auch 
dutch die damit verbundenen hSheren Stoffweehselvorg/~nge. Es ist 
aueh wohl mSglich, daft die in vitro nachgewiesene wachstumsfSrdernde 
Wirkung des WeizenSles in der FSrderung der Stoffwechselvorg/inge 
zu snehen ist. 

In einer frfiheren Mitteilung haben wir naehweisen kSnnen, daft 
der Rattenorganismus f/ihig ist, bei fiberschfissiger Zufuhr das E-Vitamin 
anfzuspeiehern und somir eine Art Rfieklage vorr/~tig zu halten. Die 
normalerweise vorhandene Vitaminrfieldage ist eine kleinere, dal~ aber 
eine solehe tats~chlieh stets vorhanden ist, erhellt darans, dab die 
Folgen der Vitaminmangel erst verh/iltnism/~ftig reeht spiit in die Er- 
seheinung treten. Ffir das Vorhandensein und den Aufbraueh der Vitamin- 
reserve spricht auch die interessante Beobaehtung, daft am Anfange des 
Avitaminoseversnches, wie wit das unten sehen werden, die Embryonen 
ausgetragen werden, wenn sie auch unentwiekelter nnd lebensunfiihig 
zur Welt kommen. Der mfitterliehe Organismus weist dabei eine ver- 
st/~ndige Sparsamkeit im Verbraueh seiner Vitaminreserve auf. Man 
wtirde erwarten, daft bei Absehluft der Vitaminzufuhr der Verbrauch, 
so]ange er aus der Reserve reicht, unbesehr/~nkt fortgesetzt wird, um 
dann plStzlich die ganze Reserve aufgebraucht zu haben. In diesem 
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Falle mill]ten die Mangelerseheinnngen pl6tzlieh und vollwertig auf- 
treten, also ohne eine gradmal3ige Entwieklung. Dies ist aber nieht 
der Fall. Je weiter der Avitaminoseversueh for~gesetzt wird, desto mehr 
werden die Frilehte gefahrdet, die Embryonen kurzlebiger und desto 
frfiher wird die intraurine Aufsaugung der Frilehte vollbraeht. 

In  der vorliegenden Arbeit wollen wit die Entwieklung der Mangel- 
ersoheinungen bei l~attenweibehen verfolgen, die mit E-vitaminfreier 
Kost ernahrt wurden und yon Mannehen befruchtet worden sind, 
die Normalfutter erhielten und deren Fortpflanzungstfiehtigkeit an 
normalen Rattenweibehen erwiesen wurde. Bei dieser Mitteilung wollen 
wit von den anatomiseh naehweisbaren Verandernngen in der Frueht ab- 
sehen; diese Frage sell im l~ahmen einer folgenden Arbei~ behandelt werden. 
Wir milssen voraussehieken, da~ die bier mitgeteilten Angaben nieht fiber- 
all ausreiehen, d~, we es sieh um eine zahlenmal3ige Auswertung der 
Naehkommensehaft behandelter Rattenweibehen handelt, nm' mit einer 
annahernden Genauigkei~ gereehnet warden darf, un4 zw~r aus dam ein- 
faehen Grunde, weft das Muttertier ihre Jungen oft auffriftt. Dies triff~ 
besonders ffir die Zeitabschnitte zu, we die geworfenen Jungen nicht mehr 
lebensfahig sind. Man beobachtet dieses unsaubere Benehmen des Mutter- 
tieres aueh bei Versuehen, die nieht die Jungen schadigen, bei Operationen 
vor oder nach dem Wurf, o4er ilberhaupt, wenn dem Muttertier naeh dam 
Wurf nieht eine entsprechende t~uhe gesichert wird, Wir beobaeh~eten es 
6fters bei Tieren, deren kfinstliche Ern/~hrung mit WeizenSlzusatz voll- 
weI~ig gemaeht warden ist. Man finder in solchen Fallen nur noeh Reste 
oder gar Spuren der gefressenen Jungen im Kafig. Man kann also die 
Vermutung zurfickweisen, die Jungen wtirden aufgefressen, um die filr sie 
gespendeten Vitaminmengen zm'fickzuerhalten. Versnehe yon Evans und 
Burr haben zeigen kSnnen, alas Gewebe neugeborener Tiere yon Weibehen, 
die mit Normalfutter ernahr~ worden sind, reichlich das E-Vitamin ent- 
halten, dagegen nieht, wenn alas Muttertier kein E-Vitamin erhielt. 

Unsere Versuchstiere erhielten eine Kost (Grundkost) yon folgender 
Zusammensetzung : 

Weizenst/~rke . . . . . . .  65% 
Casein . . . . . . . . . .  18~ 
Schweinefett . . . . . . .  10~ 
SMzmischung . . . . . . .  40/0 
Lebertran . . . . . . . .  2~ 
Here . . . . . . . . . .  1--6~ 

Das zur Verffitterung verwendete Casein, die St/~rke und Here wurden 
dureh Ext rak t ion  mit ~ther  und siedendem Alkohol, der naehher 
mittels Pression einerseits, im Vaknum andererseits vollstandig entfernt 
wurde, gereinigt. Das Fet t  wurde fiber 120 o C erhitzt. Als SMzmisehung 
wahlten wir die yon Mc Collum und Simmonds angegebene. Die sonstige 
Versuehsteehnik ist aus unseren ersten Mitteilungen dieser Versuch~- 
~eihe zu ersehen, 
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22 Rat tenweibchen wurden im Mortar M/~rz auf die genannte  Kost  ge- 
setzt, naehdem sie naeh ihrem letzten Wurf  nieht mehr mi~ M/~nnehen 
in Berfihrung gekommen waren. Es wurden zu ihnen ffir einige Stunclen, 
meistens fiber Nacht ,  M/~nnehen geffihrL die an Normalfut ter  gehalten 
und  seit einer Woehe nieht mit  Weibchen in Beriihrung gekommen waren. 
18 Weibehen warren Junge,  jedoch n u t  bei 11 Wtirfen kamen lebendige 
Jungen  zur Welt. Wenn  unter  den 7 fibrigen ein Teil der Jungen  bei 
der Gebur t  lebendig gewesen sein sollte, muBte ibre Lebensf/~higkeit 
/~uBerst gering gewesen sein, da sie bei der ersten Beobachtung der 
K/~fige, die sp~es tens  einige Stunden naeh dem Wurfe erfolgen muBte, 
und zweimM t/~glich gesehah, die Jungen  schon tot  waren. Die Tabelle 
lal~t diese Ergebnisse fiberblicken: 

Tabelle 1. 

Anzahl der Durchschnitts- Zahl der 
Mutt~rtier Wurf g'eworfenen gewich~ der Lobendgeborenen 

Jungen Jlmgen in g 
Nr. 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 
22 

A d  . . . . . .  

D o  . . . . . .  

A ]  . . . .  . . . 

Mi . . . . . .  
~ a  . . . . . .  

~ o J  . . . . . .  

Li . . . . . .  
]:Io . . . . . .  
Ri . . . .  . . 
I1 . . . . . . .  
C a .  ~ , . . , 

Si . . . . . . .  
T e  . . . . . .  

~ a  . . . . . .  

:Po . . . . . .  
E1 . . . . . .  
V o  . . . . . .  

Ci . . . . . . .  
N a  . . . . . .  

Lo . . . . . .  
W e  . . . . . .  

+ 
+ 

+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 

+ 
+ 
+ 

+ 
+ 
+ 
+ 
+ 

+ 

3 
6 

7 
6 
3 
5 
7 
3 
7 

4 
6 
2 

4 
3 
8 
6 
4 

2 

2,3 
3,5 

3,3 
4,1 
3,1 
3,8 
3,5 
3,2 

3,9 

3,6 
4,2 
2,8 

3,2 
3,7 
3,5 
2,5 
2,5 

2,7 

o 

Tr~chtigkeit + 
2 
4 
0 
5 
3 
1 
3 

Trachtigkeit + 
1 
3 
0 

Tr~ehtigkeit + 
0 
1 
3 
0 
0 

Tr/~ehtigkeit -- 
0 

Aus der Tabelle ist zu ersehen, dab 18 yon  22 Weibchen Junge  
geworfen haben, d . h .  die anf~ngliche Fruehtbarkei t  der Tiere, bei 
einer E-vitaminfreien Kost  80% ausmaehte.  Dagegen war die Zahl der 
lebenden Wiirfe bedeutend kleiner, und  zwar 11 von 22, d. h. nar  die Hiilfte 
der Weibehen warf lebendige Junge.  Die Gesamtzahl tier geworfenen 
Jungen  ist eine auffMlen4 kleine, die sog. Genera~ionsausbeu~e eine sehr 
niedrige. Die Gesamtzahl der lebendgeborenen J a n g e n  bei den 18 be- 
frueh~eten Weibehen war 25, was ungef~hr 1/7 des NormMwertes ausmaeht.  

Wenn  man  in Betracht  zieht, dab clas Normalgewieht  unserer neu- 
geborenen l~atten 5- -5 ,5  g ausma~hL so ist es klar, da$ diese Wiirfe 
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bei einem Durchschnittsgewich* yon 2,3--4,2 g nicht lebensf~thig sein 
konntert. Wie es auch zu erwar~en war, keines yon den 11 lebend- 
geborenen Jungen iiberlebte den zweiten Tug. Nut bei 2 Muttertieren 
versuehten wir dutch Zufuhr yon grol~en Mengen Weizen61 die: Jungen 
l~nger am Leben zu erhalten. Zu diesem Zwecke spritzten wit am Tage 
des Wnrfes bei den Weibehen Si. und Vo. je 0,3 ecru WeizenS1 in die Bauch- 
hShle ein. Beim Weibchen Si. fanden wir am n/~chsten Tag nur noch einen 
token Jnngen im K/~fig. Von den 3 lebendgeborenen Jungen }tes Mnt~er- 
~ieres Vo. war nut noch 1 Junges am zwei~en Tug am Leben, das jedoch 
den drit ten Tag nich~ mehr iiberleben konnte. 

An einer Anzahl unserer Versuehstiere haben wit versueh~, durch Zu- 
fuhr yon WeizenS1 in gr613eren Mengen die besehriebenen Mangel- 
erseheinungen zu bekeben. Es wurde sehon yon Evans and t~urr die 
,,Sterilits anfhebende, heilende Wirkung des Weizen61es, in jedem 
Stadium des Avi~aminoseprozesses festges~ellt. Es lug uns n~r noch 
daran, die yon den amerikanisehen Forsehern behaup~ete Erseheinnng z~ 
b e s ~ i g e n  und naehzmveisen, ob sieh ~a~sgehlieh unsere Vermu~ung iiber 
die Wirkungsart des E-Vitaminmangets yell best/~igen lieBe. Soll~e 
der Vitaminmangel das Mn~tertier nngeseh~digt lassen und seine Wirknng 
nnr an der Frnehg entfalten, so ist es iiberfliissig, sieh einen reversiblen 
Krar~khei~svorgang beim Mn%ertier vorznstellen, der gar nieht be- 
stand. Dltreh Wiederhers~ellnngsversnehe bei Rat~enm/~nnehen, we 
wit naeh dnreh Avi~aminose ents~andenen Seh~digungen die Mangel- 
krankhei~ zu heilen versuchten, stellte sich herans, daft der Krankheits- 
vorgang n u t  unter besr Bedingungen reversibel ablaufen kann; 
eine ges~itu%io ad in te~nm nut bei solehen Fs m6glieh ist, bei 
welchen die Hodenvergnderungen nnr neck im Anfangsstadi~m sich be- 
linden. Bei fortgesctMttener Seh/idignng des Hodens isr eine Wiederher- 
ste]lung nich* mehr in vollem MaBe m6glich. Bei diesem zum Teil rever- 
siblen Ifd'ankheitsvorgang war zlxr Entstehung des Krankheitsbildes nicht 
viel mehr Zeit nogwendig, als zu seiner Riickbildnng: Beide sehr langsam 
verlaufende Vorg~nge. Es war also mit einer gewissen Wahrseheinliehkeit 
zu erwar~en, dab im Falle, wenn bei den l%attenweibchen latente Mangel- 
sch~digungen vorliegen, diese nut  nach einer l~ngeren Behandlung 
mittels Dbervi~aminisierung geheilt warden. DaB dies jedoeh nieht 
der Fall is~, zeigten schon EVans und Burr, darien es gelang, dutch ein- 
malige Zufuhr yon 550mg WeizenS1 die ,,S~erflit/~t" des Weibchens 
zu beheben nnd das Tier wieder ,,frnehgbar" zn machen. 

Von unseren Versuehs~ieren isolier~en wir 6 Mu%ertiere, and zwar 
Nr. 3, 5, 8, 11, ]2 nnd 14, genannt Be., Mi., Li., II., Ca. und Te.; also 
Tiara, die en~weder keine oder nnr tote Jnnge geworfen haben. Wh" 
fiitterten sie mig der sehon besehriebenen Grnndkost welter, doeh 
erhielten die Tiere noch eine Zntat  yon 3~ Weizen61 (an~ Kosten tier 
extrahierten Weizenst~rke), wghrend die iibrigen 16 Tiere waiter mit 
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der Grundkost erniihrt warden. Naeh dem ersten Wurf blieben diese 
Weibchen noch 2- -4  Woehen auf die Grundkost gesetzt, um dana aaeh 
ihrer Isolierung auch die Erg/~nzung der Kost  mit  WeizenS1 zu erhalten. 
Die Isolierung geschah zugunsten einer neuen Brunstperiode, die im 
Versuch zur weiteren Versuehsanordnung das N[al~gebende war ; vom Tage 
der Isolierung an datiert die folgende Versuchsanordnung. Gleieh an dan 
ersten Tagen wurden die Paarungsversuche vorgenommen, deren E r g e b -  
nisse aus der Tabelle 2 zu ersehen sind. 

Tabelle 2. 

Nr. Ra t t enwe ibchen  Tag des Anzah l  der Anzah l  der Durchschni~tSgewichte der 
geworfenen Lebend - Neugeborener  

Wnrfes  J u n g e n  geborenen in  g 

Be. 31. 
Mi. 30. 

~ Li. 36. 
1 I1. 29. 
12 Ca. 32. 
14 ] Te . . . . . . . .  . 30. . 

42 

I 

42 

5,2 
5,0 
5,2 
4,7 
5,3 
5,0 
5,06 

Aus der Tabelle 2 ist zu ersehen, d a b -  28 Tage der Tr/ichtigkeit 
abgerechnet - -  bei Beginn tier E-Vitaminzufuhr die Rattenweibehen 
die F~higkeit sofort zuriiekgewinnen, lebende Junge zur Welt zu 
bringen. Die Anzahl des Wurfes entspricht mehr oder weniger dem 
normalen, auSerdem waren alle Neugeborenen lebendig nnd konn~en bei 
weiterer Zufuhr des verbessertenNahrungsgemisehes yon denMuttertieren 
unter normalen Umst/~nden aufgezogen werden. Werm man die Durch- 
sehnittsgewichte dieser Jungen mit den Gewiehten der Frfichte w~hrend 
der Avitaminose vergleicht, so wird der Unterschied allein ausreichend 
erkl~ren kSnnen, warum jene am Leben geblieben sind. DasDurehschnitts- 
gewieht urn and fiber 5 g entspricht dem Normalgewicht der Neugeborenea 
unserer Rattan.  Die weitere Entwicklung der Jungen haben wit in der 
Tabelle 3 veranschaulicht. Die Muttertiere blieben anter  den bisherigen 
Bedingungen, sie erhielten die mit  WeizenSl verbesserte Grundkost. Die 
Jungen wurden 3t/iglieh zusammen gewogen und arts dem Gesamtwert 
wurde der Mittelwert ausgerechnet. Wie aus Tabelle 3 zu ersehen ist, 
konnten 5 Muttertiere ihre Jungen aufziehen. Nut  die Frfichte des Tieres 
Ca. gingen zugrunde ; am zweiten Tag nach dam Wurf fanden wir nnr noch 
2 lebendige Junge im K~fig neben 3 toten Jungea,  w/ihren4 3 andere 
yon den 8 Lebendgeborenen vermil~t wurden. Am dritten Tag waren aneh 
die am vorigen Tag noch lebendige 2 Jungen to~. Von der Familie Mi. 
starben am 2. Tag 2 Junge, yore Wm'f des Weibehens I1. starb ein Jnnges 
am 10.Tag, ein anderes am 18. Tag. Alle fibrigen Neugeborenen wurden 
aufgezogen. Von der Tabelle 3 ist zu ersehen, da$ die verbesserte 
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Grundkost, die alle ffir die ga t t e  notwendige Vitaminfaktoren enth~lt, 
ausreieht nicht nur um die Geburt lebendiger Jungen, sondern anch 
ihre Aufzucht zu ermSglichen. 

Yabelle 3. 

Durchschnittsgewichte in g der Familie 
Be. Mi. Li. I1. Te. i Tage nach dem ~Vurf 

5,1 6,4 
7,6 8,2 

12,3 13,6 
18,5 21,4- 
21,6 23,5 
24,2 26,1 
28,5 30,2 

5,5 
6,9 

12,0 
14,8 
18,3 
22,2 
25,3 

6,1 
8,5 

14,5 
22,0 
25,2 
28,6 
32,4 

6,1 
6,6 

11,5 
14,4 
18,0 
22,6 
29,8 

3 
6 
9 

12 
15 
18 
21 

Das l~attenweibehen Ca. wurde noeh 64 Tage mit der gleichen Kost 
ern~hrt, als es 61ebende Junge warf, yon denen 2 unter normalen 
Umst~nden aufgezogen wurden. Aus allen diesen Versuchen ist zu er- 
sehen, da ]  bei einer Kost, in weleher ein im WeizenS1 vorhandener 
Vitaminfaktor fehlt, die R~ttenweibchen schon im ersten Wurf lebens- 
unf~hige oder fiberwiegend tote Neugeborene zur Welt bringen, die 
lebendigen Jungen sterben in den ersten Lebenstagen ab, sie kSnnen nieht 
aufgezogen werden, auch wenn die Muttertiere naeh dem Wurf schleunigst 
gr5Bere MengenWeizenS1 zugeftihrt erhalten. DiesesMiltlingen, die Jnngen 
auszutragen bzw. sie aufzuziehen, seheint nieht dureh funktionelle StS- 
rungen im miitter!iehen Organismus bedingt zu sein, sondern dutch Ent- 
wieklungsstSrungen der Frucht in der embryonalen Lebens- und in 
Stfllzeit. D~fiir sprieht sehon das abnorm geringe KSrpergewieht der 
Neugeborenen. Die Waehstnmskurven der Neugeborenen gehen mit 
solehen yon Jungen parallel, deren Muttert iere mit gew5hnticher Nab- 
rung ern~hrt werden. Es ist aueh lehrreieh, die KSrpergewiehtsverh~lt- 
nisse der stillenden Muttertiere zu verfolgen. Alle Muttertiere verlieren 
dureh den Wurf plStzlich einen Tefl ihres KSrpergewiehtes ; in den ersten 
3 Wochen naeh dem Wurf folgt ein allm~hlieher, aber langsamer 
KSrpergewichtsverlust, der in den ersten 10--14 Tagen 10--15~ des 
GesamtkSrpergewiehtes ausmaeht. Dabei ist die Gr6Be dieses Verlustes 
abh~ngig vom Alter des Muttertieres; jfingere Tiere haben weniger 
Verluste, wahrseheinlieh well ihre normale Waehstumskurve noeh eine 
aufsteigende ist. In der 3. Woche nach dem Wurf fangen alle Tiere 
wieder an.zuzunehmen, so dab naeh dem 21. Tag alle Tiere wenigstens 
ihr Anfangsgewiekt erreieht haben. Die jfingeren Tiere setzen jetzt  
ihr Wachstum normalerweise fort. Eine Ausnahme maehte bloB das 
Weibchen Ca. ; es zeigte einen grSBeren Gewichtsverlust, ns yon 18~ 
des K6rpergewichtes nach dem Wurf. Dieses Gewieh~ wird erst am 
31. Tage wieder erreicht. Wahrscheinlich spielten in diesem abweichenden 
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Verhalten der Gewiehtsverh~l~nisse des Weibehens Ca. interkurrente Ur- 
sachen eine Rolle, deren Natur nlcht festgestellt werden konnte. 

Die Wachstumskurven der beiden Muttertiere Vo. und Si., die nur 
bis zum Wuri an E-vitaminfreier Kost gehalten waren und deren Frfichte 
in den ersten 3 Tagen abstarben, zeigten in den ersten 3 4 Tagen 
nach 4em Wurf eine Abnahme des KSrpergewichtes, die nur 3,5 bzw. 
4,20/0 des Gewichtes nach dem Wurf ausmachte, also einen kaum nennens- 
wertenVerhst, 4er in den folgenden Tagen reil~end wiedergewonnen wurde, 
um einer stets aufsteigenden Gewiehtskurve Platz zu maehen. Es handelte 

. 2 ~ 0  - 
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/ I 

Z30 - //" I~, 
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sieh jedenfalls bei diesen Tieren um eine erste Tri~ehtigkeit in E-Avita- 
minose. Warum diese Tiere geringeren K6rpergewiehtsverlust und rapi- 
deren Wiedergewinn des Verlorenen gezeigt haben a]s die Muttertiere 
Be., Mi., Li., I1. und Te. seheint auf der Hand zu liegen: Sie wurden yon 
der Last des Stillens befreit, eben d~reh Absterben ihrer Jnngen. Die 
Frage, inwieweit bier die Z~fuhr yon E-Vitamin in Form yon WeizenS1 
aueh eine Rolle spielen konnte, lggt sich annahernd erraten, werm man 
die KSrpergewichte der Muttertiere betrachtet, die sowohl vor als auch 
naeh dem W~rf mit E-~itami~reier Kost ern~hrt wurden. Bei diesen 
Tieren sinkt das KSrpergewicht Viel tiefer und in den ersten 2 Woehen 
ist der Wiedergewinn des Verlustes aueh ein verlangsamter. Jeden~alls 
wir4 darauf in der 3.Woche eine schnellere Zunahme erfolgen. Nut be i  
Tieren, die nichts gewoffen haben, deren Friichte intrauterin aufgesaugt 
wL~rden, zeigt sich wi~hrend der Tr~chtigkeit ein geringer Gewichtssturz, 
etwa dem Absterben der Frfichte entsprechend, der 4--5 Tage andauert, 
w~hrend der Sehwund der Frfichte im Uterus palpatorisch naehzuweisen 
ist; nach dieser Zeit folg~ eine Zunahme des Gewiehtes. Die bei]iegenden 
Abbildungen lassen diese Verhgltnisse an Gewiehtskurven der ]~utter- 
$iere Mi.~ V0, I1. und Ga. (Abb. 1) erkennen, 
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Aus diescn Kurven ist zu ersehen, dal~ bei mit E-vitaminreicher 
Nahrung ern~hrten Tieren, die ihre Jungen aufgezogen haben, nach dem 
Wurf durch die Stfllung noch weitere Aufforderungen gestcllt werden, wo- 
dutch weitere KSrperver]uste w~hrend den ersten 14 Tagen bemerkbar 
werden; in den folgenden Tagen wird der Verlus% wiedergewonnen 
und es wird sich eine weitere steile Zunahme des Gewichtes einstellen 
(Weibchen Mi.). Bei Tieren, die w~hrend der Schwangerschaft vitamin- 
ffei ern~hrt warden und die wegen des Absterbens der Jungen der An- 
forderung des Stillens entgangen sind,' zeigt sich nach dem Wnrf ein 
geringer Verlust an KSrpergewicht, abet der Wiedergewinn des Verlnstes 
und die weitere Zunahme ist bedeutend verlangsamt (Weibchen Ga.). 
Nur wenn diese Tiere nach dem Wurf E-Vitamin zugefiihrt erhalten, 
zeigen sie einen raschen Anstieg des KSrpergewichtes (Weibchen Vo.). 
Auch die intrauterine Aufsaugung der Feten scheint nicht ganz ohne 
StSrungen im mfitterlichen Organismns abzulaufen; man sieht in diesen 
F~llen einen geringeren KSrpergewichtsverlust wi~hrend der Schwanger- 
schaft, das Gewicht bleibt jedoch 2--3 Wochen lang stabi], ohne Anstieg, 
um dann ]angsam die normale Wachstnmstendenz zurfickzugewinnen. 

Nach dem i. Wurf blieben uns 14 Tiere fibrig, die welter mit E- 
vitaminfreier Kost ern~hrt wurden. Von diesen Tieren kam es im Laufe 
der 2. Bcffuchtung nur bei 3 Rattenmiittern zum Wuff, jedoch alle Jungen 
waren totgeboren, mir geringem KSrpergewicht, alle recht atrophische 
Frfichte (Tabelle 4). 

Tabelle 4. 

M u t t e r ~ i e r  A n z a h l  d e r  
geworfenen Jungen 

G a  . . . . . .  . . 3 

Ci . . . . . . . . .  2 
Ri . . . . . . . .  3 

A n z a h l  de r  D u r c h s c h n i t t s  - 
L e b e n d g e b o r e n e n  g e w i c h t e  i n  g 

0 
o 
0 

2,60 
2,35 
2,70 

Bei allen fibrigen Tieren starben die Frfichte im Uterus ab und 
wurden d~ resorbiert; die Gewichtskurve dieser Tiere zeigte kleinere 
stnfe~Srmige Senkungen, die dem Absterben der Feten und der nach- 
folgenden Aufsaugung derselben entsprechen. Der Anstieg der Kurve war 
verspi~tet und verlangsamt. Die Gewichtskurven der 3 fibrigen Weibchen 
mit den Totgeburten zeigten ~hnliche Schwankungen, wie wir sie bei der 
ersten Trs in E-Vitaminose beobachtet haben. 

Um nachzuprtifen, wie sich die Rattenweibchen nach zweimaligen 
mil~lungenen Triichtigkeitcn verhalten, wenn man ihnen WeizenS1 
zufiihrt, haben wir bei 6 Weibchen zur Zeit des Wiederauftretens der 
Brunstzeit die Grundkost mit WeizenSlzusatz erg~nzt und wir liel~en 
sie yon normalen Rat~enms beffuchten. Der Tag der Paarung fiel 
mit 4em Anfange der Fiitterung mit E-vitaminreicher Nahrung ungef~hr 
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zusammen. Auek bei diesem Versuch wurden Gewieh~skurven der 
Mu~tertiere aufgenommen und alas Ergebnis der Paarungen in der Tabelle 5 
veransehaulicht. 

Tabelle 5. 

F&. 
[~o. 
La. 
El. 
[-Jo. 
Va. 

A~zahl 4er Anzahl der Durchschnitts- 
~Iut~t~er tier Tag des geworfenen L e b e n d -  gewiehte 

Wurfes Jungen geborenen in g 

32. 
33. 
29. 
32. 
0 

30. 
Zusammen 32 

7 
6 
5 
5 
0 
7 

30 

5,0 
4,7 
5,1 
4,9 

4,6 
4,8 

Die Gewichtskurven der Weibchen zeigten/~hnliche Schwankungen, 
wie die des Muttertieres Mi. (Abb. 1) and somit aueh /ihaliche Gesetz- 
miiBigkeiten. Nur beim Weibchen Lo. vermigten wir diese Schwan- 
kungen der Gewicktskurve, 4a dieses Tier zum zweiten Male, aus ffir 
arts unbekan~tea Griinden, unbefruehtet blieb, obwohl es normal ent- 
wiekelt war, normale sekundi~re Geschlechtsmerkmale uad eia gesundes 
Aussehen zeigte. 

Tabelle 6. 

Durchsclmittsgeschwindigkeit in g tier Ju~gen vom Mut~tertier Tage nach 
Fa. Ho. La. El. Lo. La dem Wurf 

6,2 
7,5 
9,5 

13,6 
18,5. 
23,0 
26,3 

5,2 
7,0 
8,4 

11,8 
13,6 
18,5 
22,5 

6,5 
8,4 

11,5 
15,8 
19,7 
24,2 
29,6 

6,0 
8,0 

10,5 
13,6 
17,2 
21,3 
24,8 

6,4 
8,5 

12,0 
16,5 
21,4 
26,2 
32,5 

3~ 
6. 
9. 

12. 
15. 
18. 
21. 

Auch dieser Paarungsversuch zeigte, dab nach eiaer 2. miBlungenen 
Befruch~ung die Rat~enweibchen die F/~higkeR, neue Generationen 
zu erzeugen, sofort zuriickgewiuaen, wean man ihnen eatsprechende 
Meagen WeizenS1, als Quelle des E-Vitamins, zuffihrt. Da die Wieder- 
herstellung der Zeugungstfiehtigkeit aueh nach dem 2. miBlungenen 
Versuck, w/~krend der E-Vitaminose lebende Junge zu erzeugen, mit 
der Zufuhr des WeizenSles gleichzeitig eingetreten ist, erhielt unsere 
Vermutung, dab eiae E-Mangelkrankheit der 1VfutSertiere gar nicht 
vorlag, eine weitere StStze. Die geworfenen Jungen waren you normaler 
Gr61]e und normalem Gewieht and wurden bei weiterer Zufuhr des 
Weizen51es w/ihrend der ganzen Stillzeit unter gewShnliehen Umst/inden 
aufgezogen. Die Tabelle 6 zeigt die WachsmmsverhMtnisse der Jungen, 
die den normalen aahe s~ehen. 2 Junge 4es Weibchens Ho. sin4 schoa 
vor oder gleich nach 4er Geburt gestorben; sie warden jedenfalls am 
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33. Versuchs~ag tot  aufgefunden. 2 andere lebendgeborene Junge 
starben in den folgenden 2 Tagen, ein drifter am 8. Tag der Stillzeit. 
Ebenso starben 3 Junge des Muttertieres Va. am 3., 5. bzw. 12. Tage 
der Stillzeit. Alle iibrigen Jungen wurden ohae EntwicklungsstSrungen 
aufgezogen und ihre Gewichtskurven haben wir bis zum 21. Lebenstage 
verfolgt (Tabelle 6). 

Um die bisherigen Erfahrungen mit weiteren zu bereichern und 
unsere Annahme fiber die Wirkungsart des E-Vitaminmangels welter 
zu kliiren, hubert wir bei unseren letzten 8 Tieren den I Mangelversueh 
for~gesetzt und zwisehen den 7. und 8. Monat liei~en wir die brfinstigen 
Tiere wiederum mit normalen Mi~nnchen paaren. Aus diesen Paarungen 
kam es nicht mehr zu Wfirfen, wohl aber zu Befruehtungen und einer 
anfi~nglichen Entwicklung der Frfichte. Die Embryonen starben jedoch im 
Uterus ab, wo sie auch resorbiert wurden. Es lag uns nur noch daran, 
zu bestimmen, ob in einer Zeit der Mangelerscheinungen, wo  fiber- 
haupt  kein Wurf mehr stattfindet, die normale Fruchtbarkeit  der Weib- 
chen durch Zufuhr yon E-Vitamin wieder zu gewinnen sei. Es sei hierzu 
zu bemerken, 4ai~ diese Weibchen seit 7--8 Mon~ten mit E-vitaminfreier 
Kost erni~hr~ waren. Unter den erwiihnten Bedingungen wurde also 
ein neuer Pa~rungsversuch vorgenommen, mit gleiehzeitiger Zufuhr 
yon WeizenS1 (30/0 des N~hrungsgemisches). Zu 4ieser Versuehsreihe 
haben wir wieder 6 Weibchen gew~hlt, wie dab aus der Tabelle 7 zu er- 
sehen ist. 

Tabelle 7. 
! 

Anzahl der Anzahl der I Durchschnitts- 
~Vlut/~er tier geworfenen Leben4- I gewichte Tag des 

J~mgen geborenen in g Wurfes 

Ld. 
)o. 
d. 

!i. 

Zusammen 

6 6 
5 2 
4 4 
5 4 
3 0 
7 6 

30 J 22 

5,0 
4,2 
4,5 
4,6 
4,3 
4,4 

4,5 

32. 
30. 
33. 
36. 
33. 
3l .  

Ausgenommen das Weibchen Ci., (lessen Frfichte am Tage nach 
dem Wurf tot  aufgefunden wurden and 3 anderer Jungen ~us dem 
Wurfe des Weibchens Do., die am 2., 3. bzw. l l . T a g e  tier Stillzeit 
und eines Jungen des Weibchens Na., das am 14. Tage der Stillzeit starb, 
hubert alle Muttertiere ihre Jungen normalerweise und ohne Entwick- 
lungsstSrungen aufziehen k6nnen, Die folgende Tabelle 8 veransehau- 
licht die WachstumsverhMtnisse tier Jungen dieser 6 genannten Weib- 
chen. Ein auffallender Unterschied in der Wachstumsgeschwindigkeit 
dieser und in der Tabelle 3 un4 6 aufgez~hlten Jungen wurde also 
nicht vermerkt. Es ist nur zu bemerken, da~ bei diesen letzten 6 Mutter- 
tieren, die 2 Tr~chtigkeiten in E-Vitaminose durchgemacht haben, bei 
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der 3. Befrachtung nebst Zufuhr yon E-Vitamin, ein Wurf sich ergeben 
hat, bei welchen die Anzahl der lebendgeborenen Jungen and die KSrper- 
gewiehte dieser Jungen niedrigere Werte ergeben haben als bei Mutter- 
tieren, die nur weniger Sehwangersehaften in E-Avitaminose dareh- 
gemaeht haben. 

Tabelle 8. 

Durchschnittsgewichte in g aller Jungen der ~Weibchen Tag nach 
dem Wurf Ad. Do. ~1. Pa. Ci. Na. 

3. 
6. 
9. 

12. 
15. 
18. 
21. 

6,2 
8,0 

10,8 
13,4 
16,8 
21,0 
24,4 

5,5 
7,2 
8,5 

11,6 
14,2 
18,8 
23,0 

5,2 
6,9 
8,2 

10,8 
13,5 
18,0 
21,4 

6,3 
8,5 

12,2 
15,5 
19,2 
23,1 
28,2 

6,0 
8,2 

11,5 
14,4 
18,7 
22,3 
25,6 

Die GewiehtsverhMtnisse 4er Muttertiere entsprachen don normalen 
w/~hrend der Stillzeit, indem ein geringes Sinken der Gewiehtskurve 
zu verzeichnen war; in der 3. Woche ring die Kurve jedoeh steil zu 
steigen an. Die Abnahme des KSrpergewichtes w/~hrend der Stillzeit 
ist stets proportional mit  cter Anzahl der gestfllten Jungen. 

Wenn wir die Tabello 2, 5 und 7 miteinander vergleichen, so f/~llt 
uns vor allem auf, dab je mehr Wfirfe in E-Avitaminose vorausgingen, 
desto kleiner die Zahl der bei Zufuhr yon E-Vitamin lebendig ge- 
borenen und aufgezogenen Jungen ist. Die 6 Rattenweibchen der Ta- 
belle 2 hat ten einen Waf t  in E-Avitamiaose hinter sieh; beim 2. Waf t  
unter Zufuhr yon E-Vitamin warren die 6 Weibchen insgesamt 42 Jun- 
gen, deren 31 aufgezogen warden. Die Weibehen, die in E-•vitaminose 
2 Tr/~chtigkeiten mitgemacht haben, warfen in der 3. bei Zufuhr yon 
E-Vitamin insgesamt 30 lebende Jungen, yon welehen nur 22 aufgezogen 
werden konnten. En41ieh die Weibchen, 4ie dureh 3 Tr~chtigkeiten mit 
E-vitaminfreier Kost  ern~hrt wurden, warren bei Zufuhr yon E-Vitamin in 
der 4. Schwangerschaft nur noch 22 lebende Jungen, yon denen nur 18 
aufgezogen warden. 

Auch die Durchsehnittswerte der Gewichte der Neugeborenen nahmen 
mit  der Zahl der in E-Avitaminose vorausgegangenen Tr/~ehtigkeiten 
stetig ab. In  tier Tabelle 2 ist der Durchschnittswert der Gewichte aller 
Geborenen nahe 5,1 g, in tier Tabelle 5 schon 4,8 g und endlieh in der 
Tabelle 7 nut  noch 4,5 g. Da der Unt~rschied nicht allzu gro$ ist, wiirde 
man denken, da$ er vernachl/~ssigt werden kann, da solche Untersehiede 
in den Bereich tier Fehlerquelle gehSren. Da aber zwischen 5,1 und 4,5 g 
der Unterschied schon 12% ausm~cht ,  konnte er wohl aueh auf ana- 
lysierbare Ursaehen zuriiekgefiihrt werden. Noch auffallender ist jedoch 
der Unterschied in der Generationsausbeute am 21. Tag nach dem Wurfe. 
Naeh einer Tr/~ehtigkeit in E-Avitaminose haben 6 Rattenweibehen bei 
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Zufuhr von E-Vitamin 31 Jtmgen atdgezogen, mit einem Durchschnitts- 
gewieht yon 29,84 g am 21. Lebenstag. Nach 2 Schwangerschaften in 
E-Avitaminose ist die Gesamtzahl der aufgezogenen Jtmgen 22, mit einem 
Durchschnittswert der K6rpergewichte yon 27,14 g am 21. Tug nach dem 
Wurfe, w~hren4 nach 3 Schwangersehaften in E-Avitaminose bei Zafuhr 
yon Weizen61 nur noch 15 Junge aufgezogen wurden mit einem Durek- 
schnittswert der K6rpergewichte von 24,52 g. 

Nebon diesen Unterschieden in der absoluten Generationsausbeute 
�9 ist noch auf eine bemerkenswerte Tatsache hinzuweisen. Es warden 

n/~mlich bei den ersten Tr/ichtigkeiten iiberwiegend mehr Weibchen ge- 
woffen als M~nnchen. Bei dem ersten Wttrf in E-Avitaminose warfen alle 
22 Muttertiere (Tabelle 1) nut  weibliche Neugeborene lebendig, w~hrenc[ 
m/~nnliehe Neugeborene nur unter den toten Friichten gefunden 
wurden. Die 22 Versuehstiero warren im Laufe tier E-Vitaminose beim 
ersten Wurf 82 Junge, davon 28 Lebendgeborene. Von den 82 gungen 
waren nur 13 m/innliche Frfichte uad 69 weibliche. Diese Tatsachen 
machen die Annahme naheliegend, dab m/~nnliche Frfiehte dem Mangel 
an E-Vitamine gegoniiber empfindlicher sind als die weiblichen; sie 
sterben intrauterin frfiher ab  und kommen meistens nicht mekr lebendig 
zur Welt. 

Es blieb noeh die Frage zu entseheiden, wie sich das Rattenweibchen 
verh/~lt, wenn es 1/ingere Zeit ~n E-vitaminfreier Kost gehalten war, 
ohne in c[em Zeitabsehnitt tier Avitaminose Tr~cktigkeiten fiberstanden 
zu haben. Wird bei erneuter Zufukr yon E-Vitamin die Generations- 
ausbeute die gleiehen Werte aufweisen, als wenn es in der Avitaminose 
befruchtet gewesen w/~re ? Dabei lag uns die Annahme nahe, dub 
nicht nur das 1/~ngere Zeit vermil]te Vitamin die in den sehon beschriebenen 
Versueksreihen die Verminderung der Generationsausbeute bedingt 
haben mochten, sondern es konn~e irgendwie au ch  die iibers~andene 
Tr/~chtigkeit die Generationswerte beeinflussen. Diese Annahme lag uns 
deshalb auch schon n~he, da wir in anderen Versuchen, diesem Problem 
nicht bewuBt gegenfiberstehend, bei Ratten, die nach einer 1/~ngeren Avita- 
minosezeit das Vitamin zugeffihrt erhalten haben, keine yon d.en aorm~len 
abweiehenden Verh~ltnissen in der Generation beobachtet haben. Dabei 
konnten uns jedoeh geringere Untersehiede wohl unbemerkt bleiben, be- 
sonc~ers da die Generationswerte yon s Bedingungen stark ab- 
h~ngen und um vergleiehbare Werte zu erhalten, man gieiehm~Bige 
Bedingungen schaffen muB. Wenn unsere Annahme also Recht behalten 
sollte, so muBte trotz cter l~nger fortgesetzten E-Avitaminose, wenn 
in dieser Periode keine Tr/~chtigkeiten /iberstanden wurden, die Gene- 
rationsausbeute die normalen Werte zeigen. Um ctiese Frage zu be- 
antwor~en, fiit terten wir 5 Monate lang 6 Rat~enweibehen mit u ~e re r  
E-vi~aminfreien Grundkost. Am Anfange des 6. Monats wurclen die 
Rattenweibchen, unter den vorher beschriebenen Versuchsbedingungen 
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durch normale l~attenm/~nncken befrachtet, gleichzeitig w~rde diesen 
Tieren Weizen61 als Quelle des E-Vitamins zugeffihrt. Diese Versuchs- 
reihe ergab eine Generationsausbeute, die zahlenm~ti3ig and naeh den 
Mittelwerten tier K6rpergowichte aller Jungen tier normalen gleich- 
zustellen ist (Tabelle 9). 

Tabelle 9. 

~r 

Io 
2. 
3. 
4. 
5. 
6. 

Zusammen 

Anzahl der 
geworfenen ffungen 

46 

Anzabl der 
Lebendgeborencn 

45 

Durchscimitts- 
gewichte in  g 

5,6 
5,2 
5,2 
5,0 
5,3 
5,5 
5,3 

Von den 45 lebendgeborenen Jangen wurden mu" 32 aufgezogen, 
jodoch am 21. Tag hatten die Jangen einen Dttrchschnittswert der 
K6rpergewichte yon 31,5 g. Wenn auch von einer einzigen Versachs- 
reihe keine sicheren Schlfisse zu ziehen sind, schein~ doch wahrschoin- 
lich, zu sein, daft die Rat~enweibchen, wenn sie in E-Avitaminose 
Tr/~chtigkeit iiberstanden haben, in ihrer Generationsttichtigkeit irgend- 
wie beeintri~chtigt werden. Die Beeintr/~chfigung zeigt sich nut in tier 
verh/~ltnism/iBig geringeren Generationsausbeute, es entspricht ihr jedoch 
kern morphologisch nachweisbares Substrat. Die relative Beeintrach- 
tigung der Generationstiichtigkeit bleibt trotz langdauernder Avita- 
minose fort, wenn die Tiere in tier Mangelperiode keine Schwanger- 
sch~ften zu fiberstehen batten. 

Es ware hierzu noch eine Anzahl voff Fragen zu beantworten, vor 
allem das Verhalten tier irmersekretorischen Drfisensysteme in tier 
Mangelzeit. Unsere histologischen Untersachangen haben morpho- 
logische Ver/~nderungen der innersekretorischen Driisen, wie das ander- 
warts berichtet wurde, hie ergeben, doch blieb, die Frage noch often, 
ob solche doch nicht eintreten, wenn die Muttertiere in der Mangelzeit 
tr~chtig werden. 

SchlulJbetraehtungen. 

Wenn wir die wichtigsten Punkte unserer Ergebnisse botrachten, so 
kommen wir zur SchluBfolgerung, dab unsere Erfahrungen bei/ihnlicher 
Versuchstechnik mit denen yon Evans and Burr mehr oder weniger 
fibereinstimmen. Wit k6nnen unter anderem die Tatsache best~tigen, dab 
Rattenweibchen, die mit E-vitaminfreier Kost' ern/ihrt werden und yon 
normalen Rattenm/~nnchen befruchtet werden, am Anfange des Avita- 
minoseversuches lebendige Junge weffen k6nnen. Die Zahl der lebendigen 

Virehows ~rehiv. Bd. 282. 44 
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Neugeborenen ist nur ein Bruchteil des ganzen Wurfes, dessen bedenten- 
derer Teil aus toten Frfiehten besteht. Beim zweiten Wurf derselben 
Tiere in E-Avitaminose, warden keine lebendigen Jungen mehr geworfen 
und end]ich - -  in unseren Versuchen - -  kommt es in der 3. Schwanger- 
sehaft, gleiehfM]s noch in E-Avitaminose, iiberhaupt nicht mehr zum 
Wurf, die Feten sterben intranterin ab und werden hier aueh resorbiert. 
Ein Tell der Feten stirbt sehon bei der 1. Beh'uehtung intrau~erin ab, 
bei der 2. Befruchtung betrifft  das intrauterine Absterben die meisten 
Feten und nur bei wenigen kommt es zum Wurf. Jedenfalls unab- 
h~ngig yon 4er Dauer der Avitaminose bleiben die Rattenweibehen 
konzeptionsfi~hig, sie werden befruehtet. Eigentiimlicherweise sprechen 
die amerikanisehen Autoren, solange es sich um lebendgeborene Friichte 
handelt, yon einer anf~ngliehen Fruchtbarkeit  (initial fertility) und 
beim Wurf yon toten Jungen oder beim intrauterinen Absterben der 
Feten wird dieses abnormale Verhalten der Tiere als ,,SteriliZer" be- 
zeichnet. Wir haben in unseren friiheren Mitteilungen darauf hingewiesen 
- -  und darin sind die amerikanischen Forseher aueh einig - -  dab bei 
den Rattenweibehen w~hrend der E-Avitaminose eine normale Ovulation 
und Eiimplantation stattfindet. Unserer Auffassung naeh kann keine 
Rede von Sterilits sein, we eine Befruehtung stattfindet;  die beiden 
Begriffe, Befruehtung mid Sterilitiit, sehlieBen sieh gegenseitig aus. 
Wir haben aaf Grund dieser Tatsaehen abgelehnt, bei unseren Avita- 
minoseweibchen yon einer ,,Sterilits zu reden; eine Sterilits ent- 
steht als Folgezustand bei langdaurendem Mangel an E-Vitamin nur 
bei den t~attenlni~nnchen. Bei Weibchen ist eine derartige Seh~digung 
der Fortpflanzungsfunktionen nicht nachgewiesen worden. Der Giiltigkeit 
unserer Auffassnng geben die hier beschriebenen Ergebnisse eine wevt- 
volle experimentelle Stiitze. Es w~re keinesfalls zu erwarten, dab bei 
Unterbreehung des Avitaminosezustandes die normalen Verhi~ltnisse 
ohne eine Latenzperiode pl6tzlieh sieh herstellen lie~en, wenn eine 
funktionelle Sch/~digung tats/~chlich eingetreten w/ire. DaB bei den 
M/tnnehen zur Wiederherstellung der Fortpflanzungsfunktionen, inwie- 
wei~ dies bei den geseh/s Hoden noch m6glich ist, aueh bei Zu- 
ftthr yon gr6f3eren Mengen des E-Vitamins eine 1/~ngere Latenzperiode 
notwendig ist, darauf sei nur hingewiesen. Die Avitaminosesch/idigung an 
t~attenhoden ist ein, unter Umst~nden umkehrbarer Vorgang, dessen 
riickg~ngiger Ablauf fast so viel Zeit in Anspruch nimmt, als die Ent- 
stehung der Veri~nderungen selber. Eine l%egeneration tier geseh~digten 
Rattenhoden ist nur dann mSglich, wenn die ZerstSrung der Kan&lchen 
noch nicht sehr fortgesehritten ist. 

Dennoeh kSnnen wit auf Grund unserer Erfahrungen nicht aus- 
sehlieBen, da~ im Organlsmus der an E-vitaminfreier Kost gehaltenen 
Rattenweibchen gewisse Veriinderungen aufgetreten sind. Wir haben 
gesehen, dab sich bei jedem weiteren Wurf in der E-Avitaminose eine 
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geringere Generationsausbeute herausstellte. 
Verhiilt~lisse veranschauliehen. 

Tabdle 10. 

Die Tabelle 10 laI~t diese 

Anzah l  der Schwangerscha f t en  
in  Au  

1 Wurf Versuchsreihe 1 . . . 
2 Wtirfe Versuchsreihe 2 . . 
3 Wfirfe Vers~lchsreihe 3 . . 

Wiirfe bei Zu fuh r  yon  E -Vi t amin  

Anzah l  IAnzahl der I Anzah l  I lVHttlere Mitt lere 
der ge- Lebend-  der auf-  ] ~;:i~rper- KSrper-  

worfenen geborenen gezogenen gewicbte  gewichte 
JUllgen J u n g e n  be im Wur f  am  21. Tag  

I 

42 42 31 5,1 g 
32 30 22 4,8 g 
30 22 15 4,5 g 

29,84 g 
27,14 g 
24,52 g 

Auf welehe Ursaehe diese Her~bminderung der Generationstiichtigkeit 
der Rattenweibehen bei Erlls mit  E-vitaminfreier Kost  zttrfick- 
zuffihren isL wissen wir noch nicht. Ob eine derartige l~eduktion der Gene- 
r~tionsausbeute nur vorget~uscht ist dutch FM~toren, die uns ell~g~ngen 
sind, k5nnen wir nicht mit  Sicherheit allssehlie~en. Es ist bekannL daf~ 
die Vermehrungsf~higkeit der Rat ten  yon verschiedenen Bedingungen ab- 
hi~ngt. Wir sllehten die Bedingungen stets gleichms zlt gestalten, es ist 
jedoch immer noctl mi t  unbeaehteten Aul~enweltf~ktoren zu reehnen; ob 
solche tatsiiehlich eine Ro]le bei diesen Begebenheiten gespielt haben, 
werden llnsere zukiillftigen Erfahrungen entscheiden kS~nen. Es be- 
steht jedoch auch die MSglichkeit, dal~ die verminderte Generations- 
ausbeute unserer beh~ndelten Rattenweibchen auf Vorg~nge zurfiek- 
zuffihren ist, die mit  dem Vitaminstoffweehsel zusammenk~ngen. Dies 
seheint tins doshMb aueh sehon wahrseheinlich zu sein, cl~ unsere Versuche 
stets ganz eindeutige Ergebnisse gebracht haben, die von mlbedeatenderen 
Aul~enweltumst~nden seheinbar nieht wesentlieh zu beeinflussen waren. 
Es w~re vor allem daran zu denken, daf~ dutch die Tri~ehtigkeit der Ver- 
braueh der Vitaminrfieklage, deren Vorh~ndensein wir in unserer 3. Mit- 
teilung naehgewiesen haben, im KSrper des Weibehens betri~ehtlich grSBer 
ist als normalerweise. Der heranwachsende fetale Organismus reiBt diese 
Reserve, im Sinne der Ehrlichschen Lehre fiber die Atrepsie etwa, das zell- 
gebundelle Vitamin an sieh mid entleert um so z~t sagei1 den mfitterlichen 
Org~nismus. Je4enfalls werden die Frtichte soleher Weibchen E-Avita- 
minose gegenfiber empfindlicher wie die Frfichte yon Avitaminoseweibehen, 
die in der Mangelperiode keine Sehwangerschaften durehzumaehen batten.  
Es bleibt noeh die Fmge  offen, wie w~re die Generationsausbeute eines 
2. Wurfes nach der unterbrochenen Avitaminoseperiode ? Ebenso 
bleibt noch zu beantworten, ob nicht bei bedeatend l~nger fortgefiihrter 
Behandlang tier l~ t tenweibchen mit  E-vitaminfreier Kost, eventuell 
kombilliert mit  mil31ungenen Tr~ehtigkeiten, nicht grSbere, histologiseh 
nachweisbare Ver~nderungen auftreten ? Dies seheint jedoch tmwahr- 
scheinlieh, cla eine Belaandlungsdauer yon 8--10 Monaten beiRat ten immer 

44* 



678 A. Juhs 

noch einen bedentenden Teil tier ganzen Lebenszeit bedeutet. Wenn wir 
jetzt die hochgradige Empfiudlichkeit der Rattenhoden mit dem re- 
frakt~ren Verhalten der Eierst6cke vergleichen, so wird die absolute 
Unempfindliehkeit des Ovariums fast fraglich erscheinen. Eine vermut- 
liche Empfindliehkeit der Eierst6cke gegeniiber E-Avitaminose wurde 
jedoch bis jetzt nicht naehgewiesen. 

Unsere Annahme, die bei anseren Tieren beobaehtete Verminderung 
der Generationsausbeute sei mit den iiberstandenen Schwanger- 
schaften in Beziehung zu bringen, gewinnt dutch die Versnche eine 
Stfitze, in welehen wit unseren Mangeltieren nach 5 Monaten E-Avita- 
minose das Vitamin wiederholt zugefiihrt haben und die Weibehen dutch 
normale M/~nneken befruehten liel~en. In diesem Falle war die Generations. 
aasbeate (Tabelle 9) eine der normalen entsprechende. Somit ist ge- 
zeigt worden, da6 nieht die L~nge der Mangelzeit fiir die Iterabsetzung 
der Generationsausbeute allein in Verantwortung zu ziehen ist, sondern 
wahrscheinlich die in E-Avitaminose fiberstandene Tr/~chtigkeit. 

Es bleibt often die Frage, warum besonders tier ferule und der heran- 
waehsende jugendliche Organismus dieses Vitamin nicht entbehren 
kann und warum umgekehrt der erwachsene Organismus, ohne grSl~ere 
Seh/~den sich zuzufiigen, auf ihn verzichten kann. Ebenso ist noeh 
zu beantworten, warum die beiden Keimdrfisen, der Hoden und der 
Eierstock, aft[ den Vitaminmangel versehieden reagieren. Wit hubert 
in unseren frfiheren Versuehe~ darauf hingewiesen, da$ dieser Unter- 
sehied im Verhalten der Gewebe dureh ihre versehieden hohe Waehs- 
tumsfi~higkeit bedingt wird. D a e s  uns aueh gelungen ist, die waehs- 
tumf6rdernde Wirkung des E-Vitamins in vitro naehzuweisen, liegt 
die Annahme nahe, daf3 die kr/~ftigeren Gewebsteile dieses Vitamin 
zn ihren elementarsten Lebensleistungen benStigen, Funktionen, die 
vielleicht unmittelbar mit dem Waehstum zusammenh~ngen oder aber 
mittelbar; ohne sie mfissen sie die manifesten Lebenserscheinungen, die 
Wucherung, einstellen. 

Zusammenfassung. 
Die vorliegende Arbeit zeigt, daf3 t~attenweibchen bei E-vitaminfreier 

Ern/~hrung yon Rattenm/~nnchen, die mit normaler, vitaminreicher 
Kost ern/~hrt wurden, befruchtet werden. Somit entsteht bei l~atten- 
weibchen durch 5/[angel an E-Vitamin keine Unfracktbarkeit. Werm die 
Weibekea gleiek am Anfang des Avitaminoseversuches befruchtet werden, 
kSnnen sie noch lebendige Jungen werfen, jedoeh sind die Jungen nieht 
mehr lebensf/~hig, sie sterben in den ersten Lebenstagen ab. Die grSftere 
Zahl der geworfenen Jungea ist schon bei der Geburt tot, eine kleine 
Zahl der Friickte stirbt intrauterin ab und wird bier resorbiert. Bei 
einer folgenden Befruchtung werden keine lebendigen Jungen mehr ge- 
worfen, die Zahl der intrauterin resorbierten Feten nimmt betr~ehtlich zu. 
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Die 3. Tr~chtigkeit derselben Rattenweibchen, tinter den gleichen Be- 
dingungen, fiihr~ nicht mehr zum Wurf ; alle Feten sterben intrau~erin ab. 

Unabhiingig yon der Dauer des Avitaminoseversuches, auch nach 
mehreren mil~lungenen Schwangerschaften, wenn man den Mangel- 
weibchen Weizen51 als Quelle des E-Vitamins zufiihrt, werden sie sofort 
generationstfichtig, tragen ihre Frfichte aus und werfen lebendige Jungen, 
die sie ohne EntwicklungsstSrungen der letzteren aufziehen. Auf Grund 
dieser Tatsachen ist es anzunehmen, dal3 bei den Weibchen keine Ver- 
~nderungen im Sinne einer Mangelkrankheit aufgetreten sind, da solche, 
auch wenn sie umkehrbare Vorg~nge wiiren, nicht ohne eine Latenzperiode 
riickg~ngig gemacht werden kSnnten. Es gibt nur Mangelkrankheit der 
Frucht  und nicht die des Muttertieres. Jedoch zeigte sich die eigen- 
tfimliche Erscheinung, dab abhs davon, wieviel miBlungene Tr~chtig- 
keiten die Rat~enweibchen in E-Avitaminose fiberstanden haben, die 
Generationsausbeute eine geringere war. Die Anzahl der bei Zufuhr yon 
E-Vitamin (nach einer Mangelperiode) geworfenen und aufgezogenen 
Jungen ist mit  der Anzahl der in E-Avitaminose iiberstandenen, miB- 
lungenen Schwangerschaften umgekehrt  proportional. 
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