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W e n n  es sieh, wie in den vorl iegenden Versuchen d~rum handel t ,  die un-  
mit te lbare  Wi rkung  yon  Stoffen auf die Gewebezelle zu studieren, so eignet sieh 
dazu die gew6hnlieh geiibte Methode, Gewebezellen in Blutp lasma zu ziiehten, 
nieht.  Denn  der Vorteil, der aus der Isotierung der Zetten aus dem Organismus 
erw/iehst, wird dadureh  aufgehoben, dag ma n  die Zellen in eine Gallerte ein- 
sehliegt. Die Wi rkung  experimentel l  der K u l t u r  zugesetzter Subst~mzen hSmgt 
dram yon den Eigensehaften der GMlerte ab (Ladung, Porenweite;  Sorption, 
Ionenaus tauseh ,  Mischung mit  dem Syns  u. ~.). Insbesondere k~nn man  
nieht  in der Plasmagal ler te  eingesehlossene Gewebezellen in unmi t te lbaren  
K o n t a k t  mi t  elektrolytfreien Medien, noeh mit  anderen genau definierten Stoff- 
mengen bringen.  Hierzu kommen  nur  fliissig geziiehtete Ku l tu r en  in Betraeht ,  
also solehe deren Medium im Versuehe jeweils ent fernt  und  neuer,~etzt werden 
k&nn. 

Methode 

Die ffir die Versuehe angesetzten Fibroblasten und Epithelkulturen werden naeh 
der Deekglasmethode fltissig gezfiehtet und ihr Medimn besteht aus EmbryonMextrakt 
und t~ingerseher L6sung im VerhMtnis yon 1 : 1,50, mit Zusatz yon destilliertem Wasser 
im Verhgltnis xon 1:7.  Naeh ungefghr 18--30stiindigem Wuehstum wird das Deekglas 
vom Objekttrgger abgehoben, das Zfiehtungsmedimn mit der Pipette sorgfgltig abgesaugt 
und mit der zu behandelnden Flfissigkeit mindestens dreim~l raseh naeheinander gewasehen. 
Hierauf wird die Kultur in einen nieht zu kleinen (damit Reste des Zfiehtungsmediums 
hinreichend verdfinnt werden) Tropfen des Versuehsmedimns gebraeht, fiber den Objekt- 
trgger umgestfilpt und umrandet. Dem Versuehsmedium wird oft NeutrMrot im Verhgltnis 
yon 1 : 10~--1:2 ;< 10 ~ zugesetzt. Die Kultur wird dann unter das im Ileizkasten befindliehe 
Mikroskop gebraeht und die unmittelbare Wirkung des Versuehsmediums auf die Zellen 
beobaehtet. Naeh beliebiger Zeit kalm das Versuehsmedium wieder abpipettiert und 
die Kultur entweder in ein anderes Versuehsmedium oder in das frfihere Ziiehtungs- 
medium gebraeht werden. Soll die Beobaehtung im Dunkelfeld gesehehen, so wird ein eng- 
spreehend dr'tuner Objekttrgger benutzt. Das pH des Versuehsnlediums mug jeweils, am 
besten ionometriseh, geprfift werden, die Eindeutigkeit der Ergebnisse hgngt davon ab. 

Versuehe 

1. Wird  nach obigem Verf~hren die Umgebung  der Gewebezellen m6glichst 
elektrolytfrei gemacht  und  die K u l t u r  in destilliertes Wasser gebracht,  so haben  
in der kurzen Zeit vom Abschlul~ des Versuches bis zum Ansehen der K u l t u r  
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im Mikroskop, also im Laufe yon etwa 30 Sekunden, bereits die meisten Zellen 
der Kultur Kugelgestalt angenommen und im Zytoplasma der Zellen sind s/*mt- 
lithe vorhandenen Granula und ,,Vakuolen" in lebhafte sehwingende Bewegung 
(Brownsehe Bewegung), die aueh im Hellfeld sehr gut siehtbar ist, geraten, wie 
man sie in der Zelle sonst nie zu sehen bekommt. Die gr6Beren Teilchen bewegen 
sich dabei langsamer als die kleineren - -  wie das ja bei Brownseher Bewegung 
zu erwarten ist. Nach weiteren Sekunden bis wenigen Minuten (die Zeit hgngt 
yore Verfahren beim Wegwasehen der Elektrolytreste des Ziiehtungsmediums ab), 
sind alle Zellen (mit Ansnahme nur von solehen, die vor dem Versuche nieht 
mehr gelebt hatten) kugelrund, wobei auch der Kern kugelige Gestalt 
angenommen hat. Die Brownsche Bewegung im Zytoplasma wird in den n/tchsten 
Minuten und Stunden immer lebhafter und kann zuweilen aueh am ngehsten 
Tage in gleieher Stgrke beobachtet werden. 

Im Dunkelfeld (Cardioid- oder Weehselkondensor) beobaehtet, zeigt sieh 
folgendes Bild: gleich zu Beginn der Abrundung erseheinen in vielen Zellen 
sehr groge Vakuolen, die abet bald darauf versehwinden. Es geraten zuerst 
(tie vorhanden gewesenen Granula und Vakuolen in Brownsche Bewegung von 
verschiedener Lebhaftigkeit je naeh ihrer GrSl3e. Jedoeh sind zu Anfang hier 
und da aueh kugelrunde aber trotzdem in ihrem Innern optisch leere ~) Zellen 
zu beobaehten. In den ngchsten Viertelstunden erseheinen in den Zellen neu- 
gebildete immer zahlreieher werdende Teilchen in Brownseher Bewegung, die 
mit der Zeit gr6ber werden. Ihr Durehmesser ist oft in den versehiedenen Zellen 
ein verschiedener, aber in einer und derselben Zelle anseheinend gleich. In den 
einen Zellen vermehren sich bald die Teilehen zusehends, in anderen werden sic 
nut grSber ohne sich in dein Mal3e zu vermehren. Die Teilehen sind also in ver- 
sehiedenen Zellen versehieden zahlreieh. Die Teilehen schwingen gleichmggig 
im ganzen Zytoplasma und reichen bis zu einer sehmalen Randzone desselben 
heran, an die sie in ihren 8chwingungen oft ansehlagen. Manchnml sind im 
Medium aufierhalb der Zelle z~hlreiehe schwingende Teilchen vorhanden, die 
offenbar yon geplatzten Zellen herrfihren. Nach einiger Zeit zeigen manehe 
Kugelzellen einen stark verkleinerten Durchmesser. 

Die Deutung des beschriebenen Bildes erseheint zuns nieht schwer :  
Es tritt Quellung und an~erdem nmximale Viskosit~ttsherabsetzung des Zyto- 
plasmas ein, die zur starken Brownsehen Bewegung der vorhandenen Teilchen 
fiihrt. Die Wasseraufnahme scheint jetzt bis zum Diffusionsgleichgewicht vor 
sich zu gehen. Bei zu rasch anwaehsendem Innendruck erfolgt ein Platzen der 
Zelle. Aul~erdem beginnt nachher im Zytoplasma eine Dispersits 
und fortschreitende Aggregation yon Teilchen, die in Brownsehe Bewegung 
treten, also ein KoagulationsprozeB. Wenn wir nns den zweiten Vorgang dureh 

1) Da~ bei stark her~bgesetzter Viskosit~t trotzdem im Dunkelfeld optisch leere 
Zellen - -  mit Ausnahme der Kernkontur - -  sich vorfinden, kSnnte schlie~en lassen, d~B 
die dispersen Teilchen des Protoplasmas amikronische GrSl]e haben, oder wenn sie sub- 
mikronisch sind, sie nach ihrem optischenVerhalten Emulsoidteilchen, nicht aber Suspensoid- 
teilchen sein kSnnen und dab andere Teilchen erst sekund~r im Laufe des Zellebens auftreten. 
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Ladungsverminderung zu erkl/~ren geneigt sind, so erseheint uns der erstere 
Vorgang auf den ersten Augenbliek lediglieh auf die profuse Wanseraufnahme 
der Zelle aus dest. Wasser zuriiekfiihrbar zu sein. 

2. Werden fliissig geziiehtete Kulturen naeh besehriebenem Verfahren 

n n Dextrosel6sung gebraeht, so bietet gewasehen und in eine elektrolytfreie 36 18 

sieh uns naeh wenigen Minuten folgendes Bild dar. Zu allererst bemerkt man 
eine deutlichere Abgrenzung und Hervortreten des Kernes. Gleiehzeitig, in den 
ersten 2--5 Minuten ein Zusammenballen der pr/tformierten Zytoplasmateilchen 
und deren Anhaften an den Kern, wie aueh zuweilen an die Innenfl/~ehe der 
Zellumgrenzung. Die Zellkon- 
turen sind dann, infolge des An- 
klebens der Teilehen an die Zell- 
umgrenzung, verwiseht und das 
Zytoplasma vieler Zellen un- 
durehsicht,ig. Brownsehe Be- 
wegung int noch jetzt im Hell- 
feld nieht siehtbar. In den 
n/tehstfolgenden Minuten be- 
ginnt nun die Brownsehe Be- 
wegung, die allms zmfimmt 
und zugleieh nehmen die Zellen 
eine immer regelm/s 
Kugelgestalt an, naehdem 
nmnehe zuvor noeh eifSrmiges 
Aussehen gezeigt lmtten. All- 
m/thlieh treten auch die zuerst 
um den Kern herum und tm die 
inhere Zellumgrenzung haften- 
den und zusammengebal!ten 
Teilchen in das Inhere des Zyto- 
plasmas, wo sie yon Brownscher 
Bewegung ergriffen werden. Fig. 1. Fibroblastenkultur in flfissigem Ziiehtungs- 
Nach 8--25 Minuten sind alle medium, vor dem Versuch. Zeiss Ok. 4 Imm. 1/v. 

Zellen kugelrund, die Teilchen sind gleichms im Zytoplasma in Brownseher 
Bewegung begriffen, die abet weniger stark ist als in Versueh 1. Die Zellen des 
Mi t te l s t i i ekes -  sofern sie besonders bei jungen Kultnren noeh gelebt h ~ t t e n -  
sind gleiehfalls kugelrund geworden. Dan hier beschriebene Bild ist also ganz 
/thnlieh demjenigen aus Versueh 1, zeigt aber gegen dasselbe folgende Unter- 
sehiede: 1. die v611ige Zellabrundung und die Brownsehe Bewegung treten 
in dextrosehMtigen Medien sp~ter auf aln in dextrosefreien Medien; 2. die 
Brownsehe Bewegung ist in dextrosehaltigen Medien weniger lebhaft; 3. ein 
Platzen der Zellen erfolgt hier entweder gar nieht, oder viel seltener und nut bei 
sehr geringem Anelektrolytgehalt; 4. die Kugelzellen seheinen dort, zuweilen, 
nieht immer, gr613er zu sein als die in dextrosehMtigen Medien. 

32* 
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n 
Fig. 2. Dieselbe Kultur wie in Fig. 1, 5 Minuten nach der Behandlung mit  3~ Dextrose 

in dest. Wasser. Zeiss Ok. 4 Imm. 1/~. 

n 
Fig. 3. Dieselbc Kultur wie in Fig. 1 und 2 nach Reversion durch 10 Natriumbromid- 

LSsung in dest. Wasser, dem Neutralrot 1 : l04 zugesetzt wurde. Das Pri~parat zeigt in allen 
Zellen regelm~fiig vitalgefgrbte Neutralrotgranula. Zeiss Ok. 4 Imm. 1/7. 
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Es wurden elektrolytfreie dextrosehaltige Medien von versehiedenem 
Molgehalte serienweise zu Versuehen der besehriebenen Art benutzt, aus denen 
sieh Durehsehnittswerte ergaben, die in folgender Tabelle zusammengestellt 
sind. Die Zellabrundung tritt  bei allen hier verwendeten Anelektrolytkonzen- 
trationen ein, rail, bedeutenden Untersehieden in der Gesehwindigkeit ihres 
Eintretens und in der Stgrke der Brownsehen Bewegung. 

Normaliti~t der 
Dextrose 

0 

n 

3~ 
n 

27 
n 

18 
n 

Fast Mle Zellen haben Kugelgestalt 
angenommen naeh Minuten 

1 
1 3  

6 

3 - - 8  

6--18 

10--30 

12---35 

Im Hellfeld siohtb~re 
Brown. Bew. i. Zytopl~sm~ 

sehr stark 

stark 

m~ftig stark 

weniger st~rk 

sehr gering 

n Dextrose zeigt zu starke Zellseh/tdigung. Die Gesehwindigkeit des Ein- 
9 

tretens der Erseheinungen ist tuber auch bei verschiedenen Zellen in ein und 
derselben Kultur etwas verschieden. Sie h/hlgt, wie es sieh weiterhin zeigte, aueh 
yore Alter der Zelle M) und tritt  zuweilen nahe am Mittelstiiek friiher ein als 
in der Peripherie. 

Die Rolle der Anelektrolyte beim Auftreten der besehriebenen Er- 
scheinungen ist also offenbar eine sekund~Lre: Die Abdiffusion der an der Zell- 
grenze befindlichen Elektrolyte in die Dextrosel6sung ist eine langsamere Ms 
in destilliertes Wasser, die minimMe fiir das Bestehen der Zellform offenb~r 
n6tige Elektrolytkonzentration bleibt daher l~ngere Zeit an der Zellgrenze 
erhMten Ms in dest. Wasser, was den sp/iteren Eintritt der Zellabrundung be- 
wirkt. Aul3erdem diirfte nach erfolgtem Elektrolytentzug bei h6heren Dextrose- 
konzentrationen ein Austritt  yon Wasser ins ~edium erfolgen, was durch Vis- 
kosit/ttserh6hung eine Verlangsamung der Brownsehen Bewegung in der Zelle 
zur Folge hat. 

3. Wird zur Erh6hung des osmotisehen Druekes des elektrolytfreien 
Versuehsmediums Ms Niehtleiter Harnstoff benutzt, so treten die beschriebenen 
Erseheinungen an der Zelle genau so auf, wie bei Verwendung yon blol3em 

n Harnstoff 5mdert sieh der Abl~uf destilliertem Wasser. Bei Zusatz yon bis 

der Erscheinungen und die St/trke der Brownsehen Bewegung unmerklieh. 

n bis n Erst bei h6herer Konzentration des Niehtleiehters, und zwar yon 5~ ~ tritt 

eine zunehmende bedeutende Verlangsamung der Brownsehen Bewegung ein. 
Das auffMlend versehiedene Verhalten von Harnstoff und Dextrose, indem 

n ersteres bis ~ die Ablaufgesehwindigkeit der Erseheinungen nur unmerklich 
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beeinflul]t, kommt vielleieht daher, dab der Harnstoff weniger die Zelle seh/~digt 
- -  offenbar spielt aber bier auch das bessere Permeieren des Harnstoffes in die 
Zelle eine Rolle. Wit sahen, dab Nichtleiter dutch rein osmotisehe Wirkung, 
die Erseheinungen, die durch Elektrolytsehwund an der Zelloberfl/~che auftreten, 
verz6gern. Die osmotisehe Wirkung eines Nichtleiters auf die Zelle mug aber um 

so geringer sein, je mehr 
er selbst in die Zelle ein- 
dringt. Permeieren die 
kleineren Molekfile des 
H~rnstoffes sehneller in 
die Zelle als diejenigen 
der Dextrose, so verzSgern 
sie das Eintreten der Wir- 
kung des Elektrolyt- 
m~ngels weniger als die 
der Dextrose. Man wird 
hierbei unwillk6rlieh an 
die gleichen Verhs 
bei der Plnsmolyse der 
Pflanzenzelle erinnert, bei 
der ~ber der Effekt natur- 
gemgf] ein mngekehrter 
ist, dab gut permeierende 
Substanzen die Plasmo- 
lyse nicht hervorrufen. 
Denn die Plasmolyse der 
Pflanzenzelle ist ja sehon 
die unmittelbare Folge 
der Druekerh6hung im 
Medium. 

4. fiber die minimale 
Elektrolytkon zentration 

im Medium, die n6tig ist, 
damit das besebriebene 

Fig. 4. Eine Fibroblastenkultur 8 Minuten naeh Behand- Ph~tnomen nieht auftritt, 

lung mit n Harnstoff in dest Wasser. Photogr. VergrSge- geben weitere Versuehe 
1 AufsehluB. Werden naeh 

rung 330 • griindlieherWasehung der 
Zellen diese in ein Ver- 

suehsmedium gebraeht, das 5 Teile einer Ringerl6sung auf 100 Teile dest. Wasser 
enth'~lt, so treten die gesehilderten Erseheinungen noeh genau so auf, aber 
in etwas verlangsamter Art. Die Zellzahl, die dureh Platzen verniehtet 
wird, ist dabei eine viel geringere als in dest. Wasser. In  Medien yon 10 bis 
20 Teilen RingerlSsung pro I-Iundert dest. Wasser, treten die Erseheinungen 
meist nieht mehr auf, in ihnen erfolgt nur starke Zellseh/tdigung anderer Art. 
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Wird Neutralrot solehen Medien zugesetzt,, die eine Elektrolytkonzentration 
von unterhalb einer 25proz. Ringerl6sung enthalten, so erfolgt keine Vita l  
f/trbung, die Zellen k6nnen aus solehen Medien kein Neutralrot aufnehmen. 
Aus einem yon 25proz. RingerlSsung aufw/~rts enthaltenden Medium nehmen 
erst die Zellen in normaler Weise Neutralrot auf. Dieses Verhalten der Zellen 
in den verdiinnten I~ingerlSsungen/tndert sieh nieht, wenn dem Medium Dextrose 
zugesetzt wird. 

o/ Ringer / o  

1 

5 

10 

Brownsche Bewegung im Zytoplasma und Kugelform der Zellen 

1 In g - -3  Minuten 

In 2--6 3/Iinuten 

Zuweilen in 10--20 Minuten teilweise Abrundung. Zuweilen in 
manehen Zellen ganz geringe Brownsehe Bewegung. Zellseh~di- 
gung. Oft Vakuolisierung. Keine gefgrbten NeutrMrotgranula. 

Keine Abmndung. Zellseh~digung. Oft Vakuolisiermlg. Keine ge- 
l5 

f~rbten Neutmlrotgranula. 
Keine Abrundung. Keine Brownsehe Bewegung im Hellfelde_ 

20 Zellsehg~digung. Keine gef~rbten NeutrMrotgranula. Oft Vakuoli- 
sierung. 

5. Werden Zellen, die naeh gew6hnliehem Verfahren in geronnenem 
Blutplasma geziiehtet werden und im Koagulum eingesehlossen sind, mit dest. 
Wasser, dem Neutralrot zugefiigt wurde, behandelt, so treten keine Zell- 
ver/~ndemmgen der besehriebenen Art auf, die Zellform bleibt unverSmdert, 
die Zellen nehmen aber aus diesem Medium kein Neutralrot auf. Wird derselben 
Kultur naeh einiger Zeit Neutralrot in Ringerl6sung zugesetzt, so nebmen dann 
noeh die Zellen in ganz normaler Weise Neutralrot auf. 

Werden im Plasmakoagulum eingesehlossene Zellen mit Neutralrot ent- 

n zugefiigt war, wie oben haltendem dest. Wasser, dem eine DextroselSsung 18 

behandelt, so /indern die Zellen ebenfMls ihre Form nieht und nehmen aueh 
kein Neutralrot aus diesem Medium auf, bleiben aber am Leben, denn naehher 
in Ringerseher L6sung zugesetztes Neutralrot bewirkt Vitalf/~rbung in typiseher 
Weise. Die Zellen der Plasmakulturen zeigen abet in den Versuehsmedien, aus 
denen sie kein NeutrMrot aufnehmen, Waehstumsstillstand. 

Das in diesen Versuehen den Plasmakulturen zugesetzte dest. Wasser 
nimmt also, ehe es an die Kulturzellen gelangt, aus dem Plasmakoagulum Elektro- 
lyre auf und wirkt auf die Zellen nieht als elektrolytfreie, sondern als elektrolyt- 
anne bezw. aueh hypotonisehe Fliissigkeit. Da die Wirkung yon den Plasma- 
kulturen zugesetztem dest. Wasser auf die Zellen eine ganz /~hnliehe ist, wie die 
Wirkung einer 20proz. Ringerl6sung auf freiliegende fl/issig geziiehtete Zellen, 
so ergibt sieh daraus, dal3 das zugesetzte dent. Wasser ungef/~hr 20 ~o des 
Elektrolytgehaltes einer RingerlSsung aus der GMlerte und dureh Misehung 
mit dem Syn/~retikum 1) bekommt. Wegen der Diffusionsverlangsamung in 

i) H. Grossfeld, Zeitsehr. Zellf. 20, 730 (1934). 
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Gallerten nimmt natiirlieh der Elektrolytgehalt  der Fltissigkeit mit  der Zeit 
langsam zul). Jedenfalls bleibt bier der Elektrolytgehalt des die Zellen unmittelbar 
erreiehenden Mediums in einem Konzentrationsbereich, in dem die oben an 
freien Gewebezellen besehriebenen Erseheinungen nieht auftreten, die Aufnahme 
yon Neutralrot aber nieht erfolgt. 

6. {]ber das Verhalten einzelner Elektrolyte sei hier folgendes kurz 

n n Natrimnebloridl6sung nehmen fliissig geztiehtete erwghnt. Aus einer ~ und 10 

und nach obigem Verfahren behandelte Kulturen in normaler Weise Neutralrot 
auf, zeigen abet dann eine etwas kfirzere Lebensdauer als in gleieher Weise mit  

n iX~atriumchloridl6sung ruft  RingerlSsung behandelte Kontrollkulturen. Eine 20 

keine Zellabrundung hervor und l~tl?t noch zuweilen sehwaehe aber normale 

n NatriumchloridlSsm~g Neutralrotfgrbung zu, bewirkt Zellsehgdigung. Eine 50 

in dest. Wasser tuft  nut manehmal Abkugehmg der Zellen herbei bei nut schwacher 
Brownseher Bewegung der Teilehen. 

Aus einer n Natriumbromidl6sung erfolgt eine Fgrbung yon Neutralrot- 
10 

n Kaliumehloridl6sungen bewirken manehma] ganz kurzdauernde granula, l 0  

Farbaufnahme. Naeh einigen Minuten t r i t t  EntIgrbung, Abrundung und oft 

Brownsehe Bewegung auf. n KaliumehloridlSsung bewirkt ganz rascbe Ze|l- 
50 

abrundung mi~, sehr starker Brownseher Bewegung von Zytoplasmateilehen. 

n Calciumehloridl6sungen erfolgt keine Neutralrotaufnahme, (lie Aus 16 

anfangs sieh zuweilen zeigende Brownsehe Bewegung im Zytoplasma hSrt sehr 

n Caleiumehloridl6sung. n Calcium- bald a uL In  ghnlieher Weise wirkt meist 2-0 50 

ehlorid ruft  rasehe Abkugelung mit Brownseher Bewegung herbei. 

n NaCI-, KC1- und CaC12-Lo~ ~ "sungen zu gleichen Teilen Gemisehe yon je 5~ 

bewirken ebenfalls ziemlieh raseh Abrundung und Brownsche Bewegung, wobei 

letztere in Gegenwart yon ,~n00 NaC1 geringer ist. l~Tber das Eindringen yon Elektro- 

lyten in Abwesenheit des equilibrierten Elektrolytgemisehes wird an anderer 
Stelle beriehtet. 

7. Werden fliissig geztiehtete Epithelkulturen (es wurden Magen- und 
Leberepithelkulturen benutzt) naeh dem beschriebenen Verfah~;en mit  elektrolyt- 
freien Medien behandelt, so erfolgt ebenfalls eine raseh eiusetzende Abkngelung 
der Zellen, die vom Auftreten starker Brownseher Bewegung im Zytoplasma 
begleitet ist. In  flfissigem Medium iiberlebende Leukozyten nahmen prompt  
Kugelgestalt unter dem EinfluG von dest. Wasser an, aueh dann, wenn letzterem 

n Dextrose zugesetzt wurde. Brownsehe Bewegung wurde hierbei nieht beobaehtet. 
18 

l) tt. Grossfeld,  Arch. exp. Zellf. 14, 317 (1934;. 
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8. W u r d e n  in fli issigem Medium gezi ichtete  Gewebezellen am zweiten 
n n 

Zi ich tungs tage  in ein e lekt rolyt f re ies  Versuehsmedium gebracht ,  das  36 18 

n Harns to f f  enth/~lt, und is t  vollst/~ndige Abkuge lung  der Zellen Dext rose  oder bis 

nfit lebhaf ter  Brownseher  Bewegung im Z y t o p l a s m a  berei ts  e ingetreten,  so kaml  
m~m dureh Zuffihrung yon E l ek t ro ly t en  die Ri iekverwandlung  der  Kugelzel len in 
normMe F ib rob las tml  bzw. Epi the lze l len  herbeifi ihren.  Man muB dabei  einige Mi- 

Fig. 5. Leberkultur in fliissigem Ziichtungs- 
medium vor dem Versueh. Zeiss Ok. 4 lmm.1/v. 

Fig. 6. Dieselbe Kultur wie in Fig. 5, 3 Mi- 
nut, en nach Behandlung mit dest. Wasser. Zeiss 

Ok. 4 Imm. 1/7. 

Fig. 7. Eine Stelle aus derselben Kultur wie in Fig. 5 und 6 nach Reversion durch Ringer- 
16sung. Zeiss Ok. 4 Imm. 1/7. 
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nuten n~eh Eintri t t  der Abkugelung d~s erste Versuehsmedium dureh Abs~ugen 
mit der Pipette entfernen und die Knl tur  in ein elektrolyth~ltiges Versuehsmedium 
bringem ~m besten in eine Ringersche Flfissigkeit, der eine NeutralrotlSsung 
zugesetzt wurde. Es tr i t t  d~nn sehr rasch, meist noeh ehe m~n die Kultur  unter 
d~s geheizte Mikroskop gebracht hat, die Wieder~ufnahme der normalen bi- oder 
multipolaren Fibroblastenform ein, die Brownsche Bewegung ist bereits voll- 
st~ndig verschwunden, lind eine allmi~hlieh zunehmende typische Rot,f~trbung 
von Neutralrotgranula zeigt das Leben der rfickverwandelten Zellen (Fig. 3) an. 
Aueh in einer Jamlsgriinl/Ssung yon 1 : 2 • 104 zeigte sieh eine Vitalf~rbung der 
Mitoehondrien. In  den meisten F~l[en sind jetzt viele Vakuolen in den normal~ 
geformten Zellen erschienen. 

Es wurde in einigen F~llen die Reversion an einer und derselben Fibre- 
blastenkultur mehrmals hervorgerufen. Nach eingetretener Wiederanfnahme 
der Fibroblastenform kann n/imlieh ein elektrolytfreies Medium neuerdings 
Kugelfo~'m der Zellen und Brownsche Bewegung nnd eine reehtzeitige Zufuhr 
von Elektrolyten abermalige Reversion herbeiffihren. Der Zeitpunkt, in dem die 
dutch Elektrolytmangel hervorgerufenen Veritnderungen noeh dureh Elektrolyt- 
zusatz reversibel sind, h/ingt nieht nut von der Ablaufgeschwindigkeit der Ver- 
/*nderungen ab, sondern auch von der Beschaffenheit der Kulturzellen im 
Ziiehtmlgsmedium. Dieser Zeitpnnkt nmB also danaeh gew~hlt werden und ist 
von Kultur  zu Kultur  etwas versehieden. Er hgngt auch deutlieh veto Anelektro- 
lytgehalt des ersten Versuehsmediums ab. Ein zu niedriger osmotiseher Druck 
desselben bewirkt einen zu rasehen Ablauf der Vergnderungen, insbesondere 
ein zu rasehes Eintreten des offenbar irreversiblen Koagulationsprozesses im 
hmern  der Zelle und aui~erdem ein Versehwinden zahlreieher Kugelzellen dutch 
Platzen derselben: ein zu hoher osmotiseher Druek des ersten Versuehsmedium~, 
insbesondere wenn er yon zellsehgdigenden Substanzen herriihrt, ersehwert die 
Reversion infolge irreversibler Zellsehgdigung. Die Reversion hal  nur dann 
als echt zu gelten, wenn nieht nur die urspriingliehe Zellform mit einem Sehlage 
wieder hergestellt ist, sondern wenn aueh aus dem zweiten Versuehsmedium 
eine Vitalfgrbung mit Neutrah'ot oder mit  Janusgrfin in typiseher Weise erfolgt. 
Es sei e,'w/*hnt, dab bei Zusatz verschiedener osmotiseh wirkender Stoffe die 
Kugelzellen oft auch geringe Streekung mit Verzerrung der Zellform aufweisen, 
was mit Reversibilil, gt niehts zu tun hat. Sie erfolgt lediglieh infolge von Ent-  
quellung und zeigt dann nie Vitalf/~rbung. A n S e r d e m  t r i t t  sie e n t s e h i e d e n  
l a n g s a m e r  e in ,  man kann diese Formgnderung gut verfolgen, w/*hrend  fi ir  
d ie  e e h t e  R e v e r s i o n s s t r e e k u n g  de r  Z e l l e n  g e r a d e  ihr  s e h r  r a s c h e s  
E i n t r e t e n  b e s o n d e r s  k e n n z e i c h n e n d  ist .  Eine Wiederaufnahme der 
normalen Zellform bei Elektrolytzusatz tr i t t  entweder sehr raseh oder gar nicht 
mehr ein, eine naehher erfolgende geringe Zellstreekung ist nur die ]~'olge der 
Erh/Shung des osmotisehen Druekes im Medium. 

9. Die Reversion der normalen Zellform wnrde bisher dnreh Zusatz yon 
Ringerl6sung herbeigefiihrt. Es galt aber die Frage zu beantworten, ob aueh 
einzelne Elektrolyte und welehe eine eehte Reversion der besehriebenen Zell- 
vergnderungen herbeiznfiihren verm/Sgen. Zu diesem Behufe wurden als zweites 
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Versuehsmedium 10 - !  mohre  LSsungen der versehiedenen Elektrolyte in dest. 
Wasser benutzt. Als die Kulturen unter Einwirkung elektrolytfreier Versuehs- 
medien Kugelform der Zellen und Brownsehe Bewegung aufwiesen, wurden 
einige mit einer 10 -1 molaren Natriumchloridl6sung und die anderen Kontroll- 
kulturen mit  einer Ringersehen Fliissigkeit behandelt, in beiden F~llen unter 
Zusatz yon Neutralrot  zum Medimn. Alle so behandelten Kulturen zeigten 
eine eehte Reversion mit typiseher Fs der Neutralrotgranula. Erst  naeh 
6 1 8  Stunden zeigte es sieh aber, dab die mit  10 -1 molarem Natriumehlorid 
behandelten Zellen friiher abstarben als die mit  RingerlSsung behandelten. 

n 
Als Kulturen naeh Behandlung mit einem 36 Glukose enthaltendem elektrolyt- 

n NatriumehloridlSsung gebraeht wurden, war eehte freiem Medium in eine 20 

Reversion nieht zu erzielen, und in den meisten Zellen war noeh 1/~ngere Zeit 
Brownsehe Bewegung zu sehen. 

Als in ganz analoger Weise in einer Versuehsreihe als zweites Versuehs- 

medium eine n Natriumbromidl6sung benutzt  wurde, zeigte sieh dasselbe Bild 
10 

wie hei Benutzung einer u NaC1-L6sung, die Zellen zeigten naeh der Behandlung 
10 

normales Aussehen und nornmle Neutralrotfgrbung und waren von den mit 
Ringerl6sung behandelten Kontrollkulturen nieht zu unterseheiden (Fig. 3). 
Erst  naeh 8 Stunden stellte sieh an ihnen Zellsehgdigung und Zelltod frfiher ein 
als bei den mit RingerlSsung naehbehandelten Kontrollkulturen. 

n Nat  riumjodidlSsung benutzt, Wurde als zweites Versuehsmedimn eine 10 

so t ra t  weder eine Reversion der Fibroblastenform der Zellen, noeh eine normale 
Fgrbung von Neu/,ralrotgranula auf. Es fanden sieh keine anderen Elektrolyte, 
(lie als 2. Versuehsmedium benutzt, eine Reversion herbeizufiihren verm6ehten. 
Sie wirkten alle, und jeder auf eigener Art, in gr68erem oder geringerem Grade 
sehgdigend auf die Zelle ein und gnderten nut  den besehriebenen Ablauf des 
Phgnomens in elektrolytfreien Medien. So war in KC1- und KBr-L6sungen die 
Brownsehe Bewegung im Zytoplasma weiter sehr lebhaft, dagegen in gleieh- 
molaren LiC1-, MgCI.,-, Na2SO4-LSsungen hSrte (tie Brownsehe Bewegung sofort 
auf. Eine genauere Behandlung der Wirkungsweise dieser Elektrolyte kann 
jetzt  noeh nieht erfolgen. 

10. Werden die dureh das 1. Versuehsmedium kugelrund gewordenen 
n 

Zellen mit  Brownseher Bewegung im Zytoplasma der Einwirkung einer 1~) 

AmmoniumehloridlSsung unterworfen, so treten uns folgende Erseheinungen 
entgegen: Die kugelrunden Zellen vergrSBern sieh zusehends meist ganz be- 
deutend, die Brownsehe Bewegung wird wom6glieh noeh lebhafter, es erseheinen 
im Zytoplasma ganz groBe Vakuolen, wie sie sonst nie gesehen werden, maneh'e 
Zellen mehrere soleher Vakuolen enthMtend, geben ihre Kugelform zugunsten 

n Ammonium- einer unregelm/~Bigen Gestalt auf. - -  Wird eine ebensolehe 10 

ehloridl6sung in dest. Wasser als erstes Versuehsmedimn freien Gewebezellen 
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einer fliissigen Kul tur  zugesetzt, so treten die bei Verwendung elektrolytfreier 
Medien beschriebenen Ver~nderungen hier ill besonders ausgepr~gter Weise auf, 
(lie schleunigst sich abkugelnden und Brownsche Bewegung der Teilchen zeigenden 
Zellen sind meist merklich gr68er als in elektrolytfreien Medien, und es erscheinen 
in den Zellen Riesenvakuolen, wie sie vorhin beschrieben wurden. 

n AmmoniumchloridlSsung in l~ingerscher Fliissigkeit als Wird eine 10 

1. Versuchsnledium benutzt, so treten an den Zellen keine der beschriebenen 
Ver~nderm~gen auf, die Zellen behalten ihre normale Fibroblastenform u n d  es 
zeigt sieh keine Brownsche Bewegung. Das Ammoniumchlorid kann also jetzt  

seine stark quellende Wirkung auf die 
Zelle nicht entfalten. Das heiBt, das 
NH4C1 kann nur in Abwesenheit des 
normalen Elektrolytgemisches in die 
Zelle eindrfilgen, um sie zur Quellung 
zu bringen, nicht aber in Gegenwart 
des letzteren. Werden freie Zellen 
fliissig geziiehteter Kulturen in ein 
Versuchsmedium yon gleichen Teilen 

n Natriutnchloridl6sm~g und einer 1,5 

n Ammoniumchloridl6sung ge- einer 15 

bracht, so zeigen die Zellen zun~chst 
Zeichen yon Quellung, werden aber 
gar nicht abgerundet und sehr bald 
erscheint das ganze Zytoplasma fein- 
granuliert, die Zellform bleibt er- 
ha lten. 

Werden abet ebensolche Zellen 
in ein Versuehsmedium yon gleichen 

Teilen einer n Kaliumbronfidl6sung 
15 

Fig. 8. Fibrobl~stenkultur in fliissigem Ztich- n 
und einer Anmloniumehlorid- tungsmedium vor dem Versuch. Zeiss Ok. 4 15 

Imm. 1/7. 
n Calcium- 16sung, oder auch einer 15 

51 
chloridl6sung und einer ~ Ammoniumehloridl6sung gebracht, so zeigen die Zellen 

sogleich die Erscheinungen der Abkugelung mit Brownscher Bewegung, der 
Quellung und Vakuolisierung, wie sie dureh die Einwirkung des Ammonium- 
chlorids zu erwarten sind. Es ist also offenbar dus Natriumchlorid, das das 
ungest6rte Eindringen dos Ammoniumchlorids in die Zelle verhindert. 

11. Werden freie flfissig geztichtete Gewebezellen in ein Versuchsmedfinn 

n Natriumphosphatl6sung in dest. Wasser gebraeht, so treten sofort einer 10 

Zellabkugelung, starke Brownsche Bewegung, bedeutende Zellvergr68erung und 
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gahlreiehe Riesenvakuolen in den Zellen auf; werden dagegen ebensolehe Zellen 
n 

in ein Versuehsmedium einer 10 Natriumphosphatl6sung in Ringerseher Fliissig- 

keit gebraeht, der aueh Neutralrot zugesetzt wurde, so erleiden die Zellen gar 
keine Ver~tnderung, die Zellform bleibt ganz normal und Neutralrot wird in 

n 
ganz normMer Weise aufgenommen. In  einer 10 Natriumphosphatl6sung ver- 

B . . 
halten sich also die Zellen ganz genau so, wie in einer 10 AmmonmmchlomdlSsung. 

12. Es wurden mehrere Tage alte Kulturen in fltissigem Medium zuerst 
mit Neutralrot  in Ringerl6sung vitalgef/trbt und dann der Einwirkung yon 
elektrolytfreien Medien unterworfen. 
Diejenigen Kulturen, deren Zellen 
normalgef/h-bte Neutralrotgranula 
aufwiesen, zeigten in elektrolytfreien 
Medien regelreeht die besehriebenen 
Erseheinungen. Die Kulturen da- 
gegen, an denen Vitalf/~rbung nieht 
mehr auftritt ,  zeigten ein versehie- 
denes Verhalten. Die einen zeigten in 
keiner Weise mehr die besehriebene 
Wirkung des elektrolytfreien Me- 
diums, die anderen aber seheinbar 
toten Kulturen, noeh immer. Aus 
weiteren Versuehen ergab sieh aber, 
dab die besehriebenen Wirkungen 
des elektrolytfreien Mediums nut  an 
noeh lebenden Zellen auftreten, tote 
Zellen abet  in salzionenfreiem Me- 
dium weder Kugelform annehmen 
noeh Brownsehe Bewegung~im Zyto- 
plasma zeigen. (Wie sollten denn 
Erseheinungen, die dureh Ladungs- 
rtiekgang Viskositgtsherabsetzung Fig. 9. Dieselbe Kultur wle in Fig. 8 nach Be- 

n und Koagulation herbeifiihren, bei handlung mi~ 10 Ammonimnchlorid in dest. 
toten bereits entladenen und 
koagulierten Zellen auftreten ?) Wasser. Starke Zellvergr6gerung und groge 
Daraus ergab sieh' abet, dab Zellen, Vakuolen. Zeiss Ok. 4 Imm. ~/~. 

die wir naeh ihrem Aussehen und ihrem Verhalten Neutralrot gegeniiber (diffuse 
Rotf/~rbung; Kernf/trbung) fiir tot  zu halten pflegen, es noeh nieht immer sein 
miissen. Das Auftreten oder Niehtauftreten der beschriebenen Erseheinungen 
im salzfreien Medimn kann als endgiiltige Probe fiir das Leben der Zellen benutzt  
werden. Es zeigte sieh ferner, da6 die Ablaufgesehwindigkeit der Erseheinungen 
in salzfreien Medien yore Alter und Zustande der Zellen abh~ngt. In  jungen, 
ungeseh~digten Kulturen verlaufen sie siehtlieh sehneller als in ~lteren und 
geseh~digten. Bei letzteren ist aueh die Brownsehe Bewegung im Zytoplasma 
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eine tr/~gere. Es gibt aueh hier und da Zellen, die aus unbekannten Grfinden 
sieh im sMzfreien Medium nieht abrunden, alle :anderen Erseheinungen aber, 
wie Brownsehe Bewegung im Zytoplasma usw. aufweisen. 

13. Wir wollen an dieser Stelle aus einer anderen Reihe yon Versuehen 
einige Ergebnisse mitteilen, weil sie geeignet sind, in gewissem Sinne zur Be- 
leuchtung der besehriebenen Erscheinungen beizutragen. Wir haben bisher (lie 
elektrolytfreien Versuehsmedien bei einer gleiehen AnzMfl yon Wasserstoff- und 
Hydroxylionen also bei neutrMem pI-I benutzt. Versuehe bei versehiedenem pH 
zeigten nun, dab ein Uberwiegen der Anzahl der OH'-Ionen fiber die Anzahl der 
H'-Ionen die beschriebenen Erscheinungen in sMzfreien Medien ganz enorm f6rdert. 
Mit dem Waehsen des Verh~ltnisses der OII '-Ionen zu den H'-Ionen im sMzfreien 
Medium nimmt die Geschwindigkeit des Eintrittes der Zellabkugelung und der 
Brownschen Bewegung deutlich zu, um bei h6herem pH in fiberstfirzter Weise zu 
verlaufen. Bei Benutzung von Versuehsmedien mit immer steigendem pH gelangen 
wir zu einer Hydroxylionenkonzentration, bei der eine neue Erseheinung sieh den 
oben besehriebenen zugesellt. Naeh sehneller Abkugelung der Zellen fangen 
sie an naeheinander zu platzen, wie Seifenblasen, und aus der geplatzten Stelle 
der Kugelzelle ergiel3t sieh nach einer Riehtung ein flfissiger ZellinhMt mit 
zahlreiehen in ihm suspendierten Teilehen (die aueh auBerhMb der Zelle ihre 
Brownsehe Bewegung bewahren). Naeh dem Platzen der Hfillen und Aussehiitten 
des fliissigen InhMtes sind meist nur noeh im Medium schwimmende Partikelehen 
in Brownseher Bewegung zu sehen. Es wurde abet 6fters beobaehtet, dM3 eine 
Kugelzelle, naehdem ihre HHfille an einer Stelle aufreil3t und ein Teil des InhMtes 
ausgesehiittet wird, sie sich gleJch darauf wieder abrundet und ganz ihr friiheres 
Aussehen annimmt, meist aber dann sehon mit merklieh geringerer Brownseher 
Bewegung der Teilehen. Solehes AufreiBen der Zelle mit teilweisem Aussehfitten 
yon Zellinhalt und Wiederabrundung, spielt sieh zuweilen an einer und derselben 
Zelle mehrInals hintereinander ab und bewirkt dann eine Verkleinerung des 
Zelldurehmessers. Die Zeitspanne zwisehen dec Abkugehmg der Zelle und ihrem 
Platzen h~ngt vonder  H6he des loll des Mediums ab. Bei sehr hohem Hydroxyl- 
ionengehMt ist der Verlauf der Erseheinungen so iiberstfirzt, dM3 sie sieh dec 
Beobaehtung fast ganz entziehen, so z .B.  bei einer 10 -2 molaren Natrium- 
hydroxydl6sung, welche einem pH 12 entsprieht. Bei pH 10--pII  11 kann man 
die beiden Prozesse, die Annahme der KugelgestMt mit Brownseher Bewegung 
Jm Zytoplasma und das sp~ttere ein- oder mehrmMige Aufreil3en der Kugelhfille 
mit Ausschfitten yon ZellinhMt gut auseinanderhMten. Denn es dauert dann 
oft mehrere Minuten bis der letztere Vorgang auftritt. Ein niedrigerer Hydroxyl- 
ionengehMt, einem pII  etwa 9 entspreehend, besehleunigt den ersteren Prozel3 
der Zellabrundung, bewirkt aber kein Aufl6sen (Verseifen) der Zellhiillel). 

1) Es wurde gelegenr beobaehtet, dM3 bei mit NeutrMrot zuvor vitMgef~rbten 
und naehher mit NatICOs behandelten Fibroblasten, ein Platzen der kugelf6rInig gewordenen 
Zellen eintrat, ohne vorangegangenes Versehwinden der Is in der Zelle, also ohne 
vorheriges Eindringen yon OH'-Ionen in die Zelle, also offenb~r nur dureh Einwirken der 
Ott'-Ionen ~uf die Zellhiille. 
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Nun zeigten aber andere Versuche, dag ein hoher Hydroxylionengehalt 
nicht nur in salzfreien Medien, sondern im normalen elektrolythaltigen Medium 1) 
- -  im letzteren Falle nur bei noeh h6herem OH'-Gehalt - -  genau dieselben 
obenbesehriebenen Erseheinungen an Gewebezellen hervorruft, also sowohl die 
Zellabrundung mit Brownscher Bewegung im Innern, wie aueh bei noeh h6herem 
pH das besehriebene Platzen der Kugeln mit Aussehiitten ihres Inhaltes. Wir 
ersehen daraus, dab die Erseheinungen der Zellabrundung und maximaler Vis- 
kosit/~tsherabsetzung sowohl dutch Elektrolytentzug allein, als aueh dutch 
Hydroxylionen Mlein herbeigeffihrt werden k6nnen und dab beim Zusammen- 
wirken beider Momente die Wirkungen sieh addieren und die Erseheinungen 
raseher auftreten, dab dagegen der zweite Vorgang der L~sion der Kugelhiille 
yon den Hydroxylionen herbeigefiihrt wird2). Ein hoher Hydroxylionengehalt 
in einem normalen salzhaltigen Medium kann ~lso ein die Zelladung sehiitzendes 
Moment aufheben und Zellabrundung mit maximaler Viskosit~tsherabsetzung 
bewirken. 

D i s k u s s i o n  

Die bisherigen Versuehe dr/Lngen zu der Annahlne, d~f~ an den dureh den 
Elektrolytentzug auftretenden Vorg~Lngen neben einer eventuellen Wasser- 
verschiebung durch osmotisehe Krgfte, noeh ein anderes Moment sieh beteiligen 
mug, dan aber aueh mit der Wirkung osmotiseher Krs in irgendeiner Weise 
zusammenh~ngt. Denn erstens ist sehon die Abrundung der Zelle nicht ohne 
weiteres dutch vermehrte Wasseraufnahme zu erkl/~ren, denn wit beobaehten 
oft sts Grade yon Zellquellung ohne Abrundung der weiter lebenden Zellen, 
jedenfalls st/~rkere Grade der Quellung ~ls sie osrnotisehe Kr'Mte in einem Medimn 

n n DextroselSsung zulassen. Dagegen gentigen 10 ~ des equflibrierten yon 1 2 - , 9  

Elektrolytgemisehes, nm die Abrundung der Zellen zu verhindern, trotzdeln in 
diesem Medium die Zellen sehr stark geseh/~digt werden. Bei Zusatz zu stark 
sehs Stoffe, besonders soleher, die auf das Protoplasma koagulierend 
wirken, wie z. ]3. maneher Elektrolyte in h6heren Konzentrationen tritt allerdings 
die Zellabrundung nieht ein. Die fs Wirkung soleher Stoffe tritt meist 
so raseh ein, dab die besehriebenen Vorg~nge der Zelb~brundung und Viskosit/Lts- 
verminderung dutch Entzug des ectuilibrierten Elektrolytgemisehes nieht mehr 
in Erseheinung treten k6nnen. Werden aber solehe Stoffe in geringen Kon- 

n n CaCI~ u. a., so kann zentrationen dem Versuehsmedium zugesetzt, z. B. als ~ -  30 

noch die f~[lende Wirknng des zugesetzten Stoffes kurze Zeit nach dem Ein- 
treten der Abrundung und Viskosit/~tsherabsetzung in Erscheinung treten. 

Auch die maximale Viskosit/~tshembsetzung des Zytoplasnms, deren Aus- 
druck das Auftreten der starken auch im Hellfeld sichtbaren Brownschen Be- 

1) Bei evtl. Mischung yon Puffer16sungen mit l~ingerfltissigkeit mug das pit korrigiert 
werden. Es sind hier auch besonders Nebenwirkungen yon Puffersubstanzen auf die Zelle 
auszuschlieBen und zu vermeiden, dab das Medium hypertonisch wird. 

2) ]:)as Platzen yon Zellen in dest. Wasser bei neutrMem pH infolge zu raschen 
Anwachsens des Zellinnendruckes gehSrt nicht hierher. 
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wegung der Granula nnd Vakuolen ist, kann dureh bloge Wasseraufnahme kaum 
erkl/~rt werden. Besonders nieht in den F~llen, wo bei st/irkeren Anelektrolyt- 
konzentrationen, also ungesehw~Lehtem osmotisehem Druek, die lebhafte Brownsehe 
Bewegung dennoeh aueh im Hellfeld zu sehen ist. Am wenigsten abet kann das 
Ph/inomen der sparer einsetzenden Aggregation von Protoplasm~teilehen, die 
in Brownsehe Bewegung treten und immer zahlreieher bzw. immer gr6ber werden, 
dureh Wasseraufnahme Mlein erkl/irt werden. Von blotter Wasseraufnahme, bei 
Ausbleiben anderer Ver/~nderungen w/~re ja eher eine Dispersit/itserh6hung zu 
erwarten, w/ihrend wir hier augenseheinlieh eine Dispersit/ttsverminderung, eine 
Teilehenaggregation vor uns haben. 

Die M6gliehkeit, datt trotz maxinlaler Viskosit/~tserniedrigung des Zyto- 
plasmas, in dem (lie lebhafteste Brownsehe Bewegung gut im Hellfeld sieht- 
bar wird, dennoeh die KugelgestMt der Zelle gut erhalten bleibt, kann bier nut  
davon herriihren, datt die Zelle jetzt yon einer dem Ausflietten des Zellinhaltes 
verhindernden Hfille umgeben ist, und nieht etwa davon, datt das Dispersions- 
mittel des Zellinhaltes mit  Wasser unmisehbar ist: denn beim Platzen der Hfille 
ergiettt sieh der Inhal t  sofort ins Auttenmedimn. 

Diese Hfille ist offenbar nieht identiseh mit der Grenznehieht der intakten 
Zelle, sondern ihr Entstehen int eine der Ver~nderungen, die in den Komplex 
der Erseheinungen gehSren, die der Elektrolytentzug naeh sieh gezogen hat. 
Es dfirfte sieh aber bier vielleieht eine M6gliehkeit darbieten aus der jetzt ent- 
standenen, ver/tnderten Zellhfille eine Einsieht in den Bau der frfiheren normalen 
Zellgrenzsehieht zu gewinnen. 

Halten wir an der Tatsaehe fest, dag der ganze besehriebene Komplex 
von Erseheinungen - -  Zellabkugelung, maximale Viskosittttserniedrigung, all- 
nl'~hliehe Koagulation des Zellinhaltes, Entstehung einer relativ h6hervisk6sen 
Zellhtille usw. - -  nur infolge Untersehreitung eines Minimums an equilibriertem 
Elektrolytgemineh im Medium entstehen kann, mit  Ausnahme dan einen Fallen 
einer hohen COIl im Medium, der im gleiehen Sinne wie Elektrolytmangel wirkt. 
Was wir dann im Laufe yon Stunden bei Elektrolytnmngel im Medium - -  zumal 
im Dunkelfeld - -  beobaehten, ist ganz augenseheinlieh ein langsamer Koagu- 
lationsprozeg. Dieser Koagulationsprozel3 fiihrt in der Grenzsehieht, an der (tie 
oberfltiehenaktiven Stoffe, wie Phosphatide u .a .  angesammelt sein Infissen, zu 
einem anderen Ergebnis als im Zellinnern. Die an der Zellgrenzsehieht ange- 
reieherten Phosphatide u. a. sind im elektrolyt,freien Medium ansgefallen und 
koaguliert. An der intakten Zelle im elektrolythMtigen Medium waren sie offenbar 
dispergiert. Es ergibt sieh yon selbst die Annahme, dab die Kraft ,  die die Teilehen 
der Zellgrenzsehieht friiher normalerweise in dispergiertem Zustand gehalten 
hat, eben die fehlenden Elektrolyte sind. 

Die Vorstellung, die wit uns dabei fiber das Zustandekommen dieses Diaper- 
sionszustandes mit  Hilfe der Elektrolyte maehen k6nnten, w~tre sehr einfaeh. 
Die entspreehenden Elektrolyte bauen an den Zellkolloiden wahrseheinlieh eine 
elektrisehe Doppelnehieht auf, die den Attraktionskr/tften der Teilehen ent- 
gegenwirkt. Diese Doppelsehieht wehrt aueh das Eindringen vieler Subntanzen 
in das Zellinnere ab. Die yon ihr gesehaffene Potentialdifferenz erteilt diesen 
Teilehen eine Ladung, vielleieht ein Ladungsmaximum gerade im Neutralpunkt,  
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und Elektrolytentzug bewirkt hier durch Aufhebung des Potentialsprunges die 
Entladung und Aggregation der Teilchen - -  gerade umgekehrt,  wie wir das 
besonders bei lyophoben Solen meistens zu sehen gewohnt sind. Die Aufladung 
der Oberfl~chen amphoterer KSrper durch Ionen entsprechender Elektrolyte 
wtirde in unserem Falle die Teilchen peptisieren - -  und ihre Entladung durch 
Entzug der Elektrolyte ihre Aus{~llung bewirken. (Die Frage, ob wir uns durch 
Elektrolytentzug dem I E P  n~hern oder einem andern Ladungsminimum, wie 
auch die M6glichkeit einer Beeinflussung der Lage des I E P  selbst durch die 
Elektrolyte, soll bier nicht er6rtert werden.) - -  Wir miissen uns aber fragen, 
in w e l c h e r  W e i s e  die von den entsprechenden Elektrolyten wahrschein- 
lich aufgebaute Doppelschicht im elektrolytfreien Versuehsmedium sogleich 
zerst6rt und eine Teilchenentladung herbeigefahrt wird. Wir sind gen6tigt 
anzunehmen, dab die die Doppelschicht bildenden Elektrolyte, bei den Gewebe- 
zellen locker genug an die Teilchen gebunden sind, dab sie in zu stark hypo- 
tonisches bzw. elektrolytfrei gemachtes Medium abdiffundieren massen. Bei 
hSherer als einer 5proz. RingerlSsung entsprechenden Elektrolytkonzentration 
im AuBenmedium, ws das Haften der Elektrolyte an die Teilchen noch 
stark genug, um dem jetzt  geringeren osmotischen Druck zu widerstehen. 
Genauer warden wir uns die Verh~ltnisse folgendermal~en vorstellen. Wenn 
die Chlornatriumionen mit praktisch nicht diffllsiblen Protoplasmateilchen in 
irgendeiner Verbindung stehen, und wenn normalerweise infolge des Nichtdiffun- 
dierens der Protoplasmateilchen nach aul3en, ein Donnangleichgewicht besteht 
(es ist ja far die Anwendung des Donnanprinzips gleiehgaltig, ob und in welcher 
Weise der Elektrolyt  an das nicht diffusible Teilchen gebunden ist), also auBen 
mehr Chlornatriumionen sich anh~ufen, als es dem van t 'Hoffschen Gesetze 
entspricht, so miil~te bei einer sehr starken Verdannung des Chlornatrium- 
gehaltes im Aul]enmedium ein neues Gleiehgewicht sich einstellen. (Wir sehen 
dabei der Einfachheit halber yon der Anwesenheit anderer Elektrolyte ab.) 
Denn das Endgleichgewieht bei starker Verdannung des diffusiblen Ions ist 
ja d~nn bekanntlich ein solches, dab das ganze Chlornatrium sich in der AuBen- 
fltissigkeit befindet. Dieser fast vSllige Verlust des Chlornatriums durch die 
Protoplasmateilchen bewirkt ihren La.dungsrackgang und involviert das be- 
schriebene Ph~nomenl ) .  

Fa r  die Art der Bindung der in Frage kommenden den Zellen im Versuch 
entzogenen Stoffe an die Protoplasmateilchen, sind wohl folgende Tatsachen yon 
Belang: 

1. Die durch Elektrolytentzug hervorgerufenen Vergnderungen sind in 
gewissen Zeitr~umen prompt  reversibel; 

2) Wenn die beka~mten Versuche an Einzellern ergeben haben, daB letztere ein 
Medium yon dest. Wasser ohne Sehaden vertragen, so muB daraus geschlossen werden, dab 
an ihnen die dutch Elektrolyte unterhaltene Doppelschicht fester in die Teilchen eingebaut 
ist als an Gewebezellen. Dies ist aueh begreiflieh, wenn man bedenkt, dab die Gewebe- 
fliissigkeit, der die Osmoregulation obliegt, mit in das System des Vielzellers geh6rt und dab 
eben dadureh die Gewebezelle ein mehr offenes System darstellt, in das ihr AuBemnedium 
in mancher Beziehung mit hineingeh6rt. 

Protoplasma. XXVI 33 
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2. Die beschriebenen Erscheinungen, die Elektrolytmangel im Medium 
an den Gewebezellen hervorrufen, wie aueh die Reversion der Erscheinungen 
bei Elektrolytzus~tz treten mit gro~er Geschwindigkeit ein; 

3. Die Reversion bei Elektrolytzusatz tr i t t  sichtlich noch vim r~scher 
ein Ms die Ver~nderungen ~m den Zellen beim Elektrolytentzug. Letztere Tat- 
sache kann ja nur davon herriihren, dM~ eine sehr geringe Stoffmenge, etwa 
eine diinnste Schicht schon zur Erzielung eines vollen Effektes hinreieht, und dM~ 
diese minimMe Stoffmenge bei Elektrolytzusatz natiirlich frfiher aufgenommen 
wird, d~gegen bei Elektrolytentzug erst sparer, denn ganz zuletzt ~bgegeben 
wird. Nach diesen in Mlen F~llen hervortretenden Tatsachen zu urteilen, w~irde 
es sich im Mlgemeinen um eine Adsorption yon Elektrolyten handeln. 

Kommen wir jetzt  auf die Deutung der Einzelphasen des beschriebenen 
Ph~tnomens zuriick. D~s stundenlang (oft bis 24 Stunden) dauernde Stadium 
der Koagulation der Protoplasmateilchen nach Elektrolytentzug ist offenbar 
durch Entladung der Teilchen bewirkt und zeigt uns die Rolle der Elektrolyte 
im Aufbau der aufl~denden Doppelschicht. 

Die Viskosit~tsherabsetzung des Zytoplasmas, die sich in unserem Ph~nomen 
dutch das Sichtbarwerden der Brownschen Bewegung auch bei Hellfeldbeleuchtung 
kundgibt, weist g~nz verschiedene Grade auf in Abh~ngigkeit yore osmotischen 
Druck des Versuchsmediums. Der Grad der Viskosit~tsherabsetzung ist bei 
gleicher Teilchengr6ite direkt an der St~rke der Brownschen Bewegung ablesbar. 
Letztere schwankt zwischen knum sichtbarer bei Verwendung isotonischer 
elektrolytfreier Medien und ~Lutterst lebhafter bei Verwendung yon dest. Wasser 
oder bei Zusatz yon ~uellungsfSrdernden Mitteln wie Ammoniumchlorid und 
Natriumphosphat. Die W~sseraufnMmm spielt also hierbei fiir die St~rke der 
Brownschen Bewegung sicherlich eine grof3e Rolle, k~nn ~ber nicht, wie oben 
erw~Lhnt wurde, Ms aussehliel~liches ~oment  ffir die Viskosit~tsherabsetzung 
im Zytoplasma gelten. Die Viskosits in den hier in Betracht kommenden 
Systemen ist ja bekanntlieh, auger yon dem Ges~mtdurchmesser der Teilehen, 
noch von dem an ihnen bestehenden elektrokinetischen PotentiMsprung ~b- 
h~ngig, also yon der dureh die Elektrolyte aufgebauten Doppelschicht. Die 
Viskosit~t sinkt j~ bekanntlich zu einem Minimum herab, wenn der elektro- 
kinetisohe PotentiMsprung an den Teilchen, z. B. im isoelektrischen Punkt  yon 
EiweiB15sungen zerstSrt ist. Wir erw~hnten, dM3 in unserem FMle eine Ladungs- 
hShe der Teilchen im NeutrMpunkt yon dem durch ~dsorbierte Elektrolyte 
aufgebauten elektrokinetischen PotentiMsprung herrfihren mfiBte. Wird dieser 
durch Abwanderung der Elektrolyte mehr oder weniger zerstSrt, so bewirkt eine 
L~dungsverminderung aueh eine Herabsetzung der Viskosit~Lt und vSllige Ent- 
l~dung ein Viskosit~tsminimum. Hierbei diirfte eine gleichzeitige Wasserauf- 
n~hme das AultmM3 der Viskosit~tsverminderung verst~Lrken. 

Wir erw~hnten schon, da~ es ~uch nicht befriedigen kann, die W~sser- 
aufn~hme Mlein fi~r die Erscheinung der Zellabkugelung in unserem Ph~nomen 
verantwortlich zu machen, schon mit Rficksicht darauf, dab die Abkugelung 
in isotonischen Medien gleichfMls eintritt. Es sei auch dar~uf hingewiesen, 
dM~ absterbende Zellen iiberhaupt sehr h~ufig Kugelform annehmen, insofern 
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die Viskositgt ihres Protoplasmas dies zulgBt, d. h. insofern das Absterben nieht 
unter Umstgnden stattfindet,  die eine Gelifikation des Protoplasmas verursaehen. 
Eine Abkugelung des Protoplasmas der Zellen muB nat/irlich immer dann ein- 
treten, wenn die Zelle nieht in ihrer friiheren Form gelifiziert worden ist und wenn 
6rtliehe Oberflgchenspannungsdifferenzen nicht bestehen. Mehr k6nnen wir 
nieht wissen solange wir die Krgfte nieht kennen, die Bewegungen yon Teilen 
der Zelloberflgehe bewirken. Wir diirfen h6ehstens aus unseren Versuehen all- 
gemein sehlieBen, dab die Form der embryonalen Gewebezellen mit der Ladung 
der Teilehen an der Zelloberflgehe zusammenhgngt.  Vielleieht ist die Elektrolyt- 
adsorption an der Zelloberflgehe eine ungleiehmgBige. Die Oberflgchenspannung 
wird ja dureh Elektrolyte sieher vergndert. Dureh Aufladung, die die Teilchen 
voneinander abst6Bt, wird die Oberflgchenspannung als KohgsionskrMt herab- 
gesetzt, und dureh etwaige ungleichm/~Bige Aufladung vielleicht 6rtlieh ver- 
schieden herabgesetzt. 

In  unseren Versuehen konnten Gewebezellen in einem 1. Versuehsmedium, 
n das ausehlieBlieh ~ Natriumchloridl6sung enthielt, einige Zeit gut leben, aber 

nicht so gut wie im equilibrierten Elektrolytgemiseh. Aus der ganz normalen 
Neutralrotf/~rbung im Natriumehloridmedium zu sehlieBen, diirfte aueh in diesem 
Medium eine nornmle Stoffaufnahme m6glich sein. Als 2. Versuehsmedium 

n n NaBr-L6sung angewandt, bewirken sowohl ]0 NaCl-L6sung als auch eine 

die Reversion der Kugelzellen. Andere Kationen, auch einwertige, k6nnen das 
Natriumion nicht ersetzen, wghrend das Chlorion dureh das Bromion gut ersetz- 
bar ist. Die Unersetzbarkeit  gerade des Natrimnions fiir einen Aufbau der elektro- 
kinetischen Doppelschieht ergibt sich wohl aus der Natur  des adsorbierenden 
Teilchens, in die wir bisher noch keine Einsieht haben. In  diesem Zusammenhang 
erscheinen uns die Beflmde aufschluBreich, die sich bei der Anwendung von 
Versuchsmedien yon h6heren Coil ergeben haben. Wir fanden ja, dab es gerade 
die Hydroxylionen, und nur diese, sind, welche nicht nur im elektrolytfreien 
Medium das besehriebene Phgnomen auBerordentlich besehleunigen, sondern 
aueh in sonst normalem elektrolythaltigem Medium bei bestimmter Konzen- 
trat ion das gleiche Phgnomen regelmgBig hervorrufen. Es vermag also sowohl 
die Wirkung des Elektrolytnmngels auf die Zelle zu versts ~ls auch diese 
Wirkung allein herbeizufiihren. Wir diirfen wohl annehmen, daB es sieh hierbei 
um eine Entladung der Teilchen durch ZerstSrung der Doppelschieht durch die 
ungewShnlieh stark beweglichen Hydroxylionen handelt. Bei der vorliegenden 
Adsorption des Elektrolyten ist d~nn auch das Kation, das Natriumion, 
das nach auI3en gerichtete Ion der Doppelschicht. Hydroxylionen in ent- 
sprechender Konzentrat ion k6nnen also hier als entgegengesetzte Ionen die 
Doppelsehicht und damit  den Potentialuntersehied vernichten. Im  Gegensatz 
dazu finden wir, dun Chlorammonium nur das dm'ch Elektrolytentzug ein- 
tretende Phgnomen zu besehleunigen und zu verstgrken, nieht aber das Phs 
selbstgndig hervorzurufen vernmg. Demgemgl3 sind such dis Zellvergnderungen 
bei hoher Co~i andere als die unter der Einwirkung von Chlorammonium ent- 

33* 
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standenen. I m  letzteren Falle zeigen die Zellen enorme Quelhmg, VergrSGerung 
und Vakuolisierung, w~hrend bei der Einwirkung yon Medien mit  hoher Cog 
rasehe Abkugelung, aber keine sichere ZellvergrSi~erung gefunden wird. Denn 
in diesen Medien wird die Entladung durch Vernichtung der Doppelschicht 
herbeigefiihrt, wKhrend Ammoniumchlorid nur eine Zellquellung herbei- 
fiihrt, wenn es nach Vernichtung der Doppelsehicht durch das Fehlen des 
equilibrierten Elektrolytgemisches am Eindringen in die Zelle nieht mehr ver- 
hindert wird. Steigern wir noch weiter die CoR des Mediums, sowohl in dest. 
Wasser wie aueh in l~ingerseher Flfissigkeit, so begegnen wir der besehriebenen 
Erscheinung des Platzens der Zellhiille mit  Ausschfitten von fliissigem Zellinhalt. 
Dieses Platzen der verdiehteten Zellhiille ist bier nach soeben gesagtem nicht 
die Folge starker Quellung allein, sondern seheint dureh Einwirkung der Alkalien 
auf die lipoidhaltige Zellhiille (Verseifung) zu erfolgen. Denn im Falle yon 
Chlorammonium begegnen wir dieser Erseheinung trotz starker Quellung nieht. 

Dagegen kommt  hs ein Platzen von kugelfSrmigen Zellen vor bei Ver- 
wendung yon nur dest. Wasser als Versuehsmedium und bei griindlieher Weg- 
spiilung der am Explantat  vom Ztichtungsmedium zuriickgebliebenen Elektrolyte. 
Hier ist das Platzen der Zellhiilie nur eine Folge des starken und zu raseh an- 
waehsenden Innendruckes der Zelle. Dieser Vorgang ist nun ganz analog dem- 
jenigen, wie er bei der Hypotoniehs der roten BlutkSrperchen vorkommt,  
wo ebenfalls durch ein Platzen der Erythrocytenmembran Blutfarbstoff, d. h. 
Zellinhalt der Erythrocyten,  ausgesehiittet wird. 

Wir diirfen nun in allgemeiner Art feststellen, daG die HypotoniehKmolyse 
der Erythrocyten nur ein Spezialfall eines allgemeinen Zellph~nomens ist, dessen 
Ablauf an den tierischen Gewebezellen dureh die vorliegenden Versuche mit- 
geteilt wurde. 

Zusammenfassung 
1. Mit Hilfe der in den vorliegenden Versuchen angewandten Methode 

kann man die unmittelbare Wirkung yon Stoffen auf die Gewebezelle genau 
so wie an frei lebenden Zellen beobachten. 

2. Werden Gewebezellen aus ihrem fliissigen Ziichtungsmedium nach 
griindlicher Waschung in ein elektrolytfreies Versuchsmedium gebracht, so t r i t t  
im Laufe yon wenigen Sekunden folgendes aus drei Hauptvorgs zusammen- 
gesetztes Ph~nomen auf. 

a) Die Abkugelung der Zellen. 
b) ]:)as Auftreten yon lebhafter Brownscher Bewegung der Gr~nula und 

Vakuolen im Zytoptasma als Ausdruck einer starken Viskosits 
Nach einiger Zeit t r i t t  hinzu: 

c) Ein l~ngsamer Koagulationsprozei~ im Zytoplasma, der sich im Er- 
scheinen neuer immer zahlreicher werdender Teilchen in lebhafter Brownscher 
Bewegung kundgibt. 

3. An manchen kugelfSrmigen Zellen erfolgt hier und da ein Platzen der 
Zellhiille mit  Ausschiitten yon fliissigem Inhalte mit  Teilchen in Brownscher 
Bewegung. 
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4. Wird als Versuchsmedium eine 5proz. Ringerl6sung benutzt, so treten 
die beschriebenen Vorg/inge - -  mit Ausnahme des zuletzt genannten Platzens 
der Zellhiille - -  genau so auf wie oben, haben aber einen um 1--3 Minuten 
langsameren Ablauf. 

5. Desgleichen treten die genannten Erscheinungen auf, wenn dem elek- 
trolytfreien Versuchsmedium Anelektrolyte in verschiedener, die Zelle nicht so- 
gleich vernichtender Konzentration zugesetzt werden, also etwa eine sogar 
1 n Harnstoffl6sung oder entsprechende DextroselSsungen. 

n n In elektrolytfreien ~ bis ]~ dextrosehaltigen Versuchsmedien treten die 

Erscheinungen genau so auf, wie oben beschrieben, erleiden aber in ihrem Ab]auf 
eine der Konzentration des Anelektrolyten proportio~lale Verlangsamung. Die 
Lebhaftigkeit der Brownschen Bewegung nimmt mit steigender Anelektrolyt- 
konzentration ab. 

6. In einer 10proz. RingerlSsung in dest. Wasser treten die genannten 
Vorg/~nge schon nicht mehr oder nur vereinzelt auf, dagegen starke Zell- 
sch/~digung. 

Aus einer bis 20proz. RingerlSsung tr i t t  kein Neutralrot in fliissig ge- 
ziichtete Kulturzellen ein. Die Zellen der Plasmakulturen nehmen aus zuge- 
setztem dest. Wasser kein Neutralrot auf, zeigen aber keine Spur der oben be- 
schriebenen Erscheinungen. Das Plasmakulturen zugesetzte dest. Wasser nimmt 
also aus dem Plasmamedium anfangs ungef/ihr einen Elektrolytgehalt einer 10 
bis 20proz. Ringerschen Flfissigkeit auf. 

7. Es ergibt sich daraus, dal~ das beschriebene Ph/~nomen sowohl dutch 
osmotische Druckdifferenz als auch - -  was ebenfalls mit letzterem zusammen- 
h/ingt - -  in unmittelbarer Weise durch die Abdiffusion yon Elektrolyten in das 
elektrolytfreie Versuchsmedium hervorgerufen wird. Es muf3 d u r c h  s t a r k e  
H e r a  b s e t z u n g  des  E l e k t r o l y t g e h a l t e s  in de r  Au[3enf l f i s s igke i t  ein 
neues Gleichgewicht sich einstellen: Bei starker Verminderung des Elektrolyt- 
gehaltes in der Umgebung nicht diffusibler Teilchen wandert bekanntlich der 
ganze Elektrolytgehalt nach der Aul~enfliissigkeit. Der Elektrolytverlust bewirkt 
durch Ladungsverminderung eine Viskositi~tsherabsetzung (Brownsche Bewegung), 
die durch vermehrte Wasseraufnahme nur verst/~rkt wird. Weiter fortschreitende 
Entladung ffihrt die langsame Koagulation im Zellinnern herbei. 

Die an der Zellgrenze angereicherten oberfl/~chenaktiven Substanzen 
verdichten sich nach dem Elektrolytverlust zur Zellhfille. Diese lipoid- und 
fetts/iurehaltige Zellhiille wird durch alkalihaltige Versuchsmedien prompt 
aufgelSst (verseift), wodurch ein rasches Platzen der Hfillen mit Ausschfitten 
des Zellinhaltes erfolgt. Au{~erdem erfolgt 5fters auch im Neutralpunkt bei 
elektrolytfreien und stark hypotonischen Medien, ein Platzen der Zellhiille, 
das hier dureh rasche Drucksteigerung, die die Elastizit/~t der entstandenen 
Zellhiille nicht ausgleichen kann, herbeigefiihrt wird. Diese letztere Erscheinung 
ist ganz analog dem 1)latzen der Erythrozyten mit Ausschiitten ihres Zellinhaltes, 
des H/~moglobins, bei der Hypotonieh~molyse. 
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8. Das beschriebene Ph~nomen ist reversibel. Wird also zu einem be- 
s t immten Zeitpunkte anseheinend dann, wenn die Koagulation noch nieht 
begonnen, oder die waehsenden Teilchen noeh nicht eine gewisse GrSBe erreieht 
haben, die Kultur  in ein zweites elektrolythMtiges VersuchsmediuIn gebraeht, 
so nehmen die Zellen ~ugerst raseh ihre frfihere normMe Zellform wieder an, 
bei gleiehzeitigem sofortigem AufhSren der Brownschen Bewegung im Zyto- 
plasma. Is t  dem zweiten Versuehsmedium Neutralrot zugesetzt worden, so 
erfolgt bald eine normMe VitMf~rbung der Granula. Desgleiehen erfolgt eine 
normMe F~rbung der Mitoehondrien mit Jamlsgriin. 

9. Die Reversion kann nieht nut dureh RingerlSsung, sondern aueh durch 
n n 

eine ~ NatriumehloridlSsung und ebenso dureh eine 10 Natriumbromidl6sung 

prompt  herbeigefiihrt werden. Auch die VitMf~rbung der Zellen erfolgt dann 
aueh aus diesen L6sungen genau so wie aus RingerlSsung. Dagegen kann die 
Reversion nieht herbeigefiihrt werden dutch NaJ ,  KC1, KBr,  K J ,  LiC1, NH~C1, 
CaC12, MgCl~, Na3PO 4, Na2SO 3. 

10. Die Reversibilit~tt der Erscheinungen, die groge Gesehwindigkeit 
ihres Eintretens wie aueh der Umstand,  dM3 die Reversion bei Elektrolytzusatz 
noeh viel sehneller eintritt als die Erseheinungen bei Abdiffusion der Elektrolyte 
zeigen, dM3 es sieh um mit Adsorptionsvorg~ngen verbundenen Erseheinungen 
handeln diirfe. 

Werden Gewebezellen aus ihrem flfissigen Ziiehtungsmedium in eine 

n n Ammoniumehloridl6sung gebraeht, so treten die unter 1. und 2. be- 
10 15 
sehriebenen Vorggnge in verstgrktem MM3e auf. 

Es tr i t t  n/~mlieh zu der Zellabkugelung und Viskosit/~tsverminderung 
eine besonders starke Zellquellung hinzu. Die einen Zellen vergrSgern sieh 
zusehends, in den anderen erseheinen zahlreiehe Riesenvakuolen. 

Wird eine ebensolehe AmmoniumehloridlSsung einem equilibrierten Elektro- 
lytgemisehe zugesetzt und Ms Versuehsmedium benutzt,  so zeigen die Zellen 
in demselben keinerlei Ver/~nderungen der besehriebenen Art. Die Zellen/~ndern 
ihr normMes Aussehen nieht. Das Ammoniumehlorid kann also in Gegenwart 
des equilibrierten Elektrolytgemisehes nieht in die Zellen eindringen, um in ihr 
seine quellende Wirkung zu entfMten. 

11. Werden Gewebezellen aus i!~rem fliissigen Ziiehtungsmedium in ein 
n 

Gemiseh yon gleiehen Teilen einer 15 Ammoniumehloridl6sung und einer n15 

Natriumehloridl6sung gebraeht, so treten an den Zellen gleiehfMls keinerlei 
Ver/~nderungen in oben besehriebenem Sinne a uf. 

n 
Wird aber ein Versuehsmedium yon gleiehen Teilen einer ]5 NH~C1-L6sung 

n 
und einer 15 KBr- oder CaC12-L6sung benutzt,  so treten sogleieh Abkugelung, 

Brownsehe Bewegung im Zytoplasma und enorme Quellungserseheinungen auf. 
Es sind also die Elektrolyte des Natriumehlorids, die dem Ammoninmehlorid 
das Permeieren in die Zelle verwehren. Die Ersetzbarkeit  dew Anoins nieht aber 
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des Kations weisen auf die besondere Bedeutung des Kations, des Natriumions, 
ftir die Abwehr vor dem Eindringen yon Stoffen in die Zelle hin. Ein ganz/thn- 
liches Verhalten wie das Ammoniumchlorid zeigt such das Natriumphosphat. 

12. Werden fliissig geziichtete Gewebezellen in ein elektrolytfreies Medium 
mit hohem Hydroxylionengehalt gebracht, etw~ entsprechend einem pH 10, 
so treten die unter 1. und 2. geschilderten Erscheinungen mit grolter Beschleuni- 
gung und Heftigkeit ~uf. (Bei noch hSherem pH tri t t  dann das beschriebene Ver- 
seifen und Platzen der Lipoidhiille auf.) Die Wirkung der OH'-Ionen ist offenbar 
gleiehsinnig mit der des elektrolytfreien Mediums und verst/trkt die letztere. 

13. Werden fliissig geziightete Gewebezellen in eine Ringersehe Fliissigkeit 
mit hohem Hydroxylionengehalt gebraeht, etwa entsprechend einem pH 11, 
so treten die unter 1. und 2. geschilderten Erscheinungen prompt und mit grol3er 
Geschwindigkeit auf. 

Ist dabei die Hydroxylionenkonzentration nicht zu stark, so bleibt die 
ZerstSrung der Lipoidhiille aus. Die Hydroxylionen vermSgen also auch in 
Gegenwart eines equilibrierten Elektrolytgemisches das Ph~tnomen prompt 
herbeizufiihren. 

14. Das besehriebene Ph/tnomen tr i t t  nieht nur an fliissig geziiehteten 
Fibroblastenkulturen, sondern in gleieher Weise an Epithelkulturen und ebenso 
such an in fliissigem Medium iiberlebenden Leukozyten auf. 

15. An gesehgdigten Zellen treten die beschriebenen Vergnderungen in 
verlangsamter Weise auf. Tote Zellen zeigen das Ph/*nomen natiirlich nieht. 
Ersg das Ausbleiben des besehriebenen Phgnomens ist ein sieheres Zeiehen des 
Zelltodes. 


