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Agar eine viel kleinere Diffusionslinge besitzen.
Die Vermutung liegt nahe, daf} ihre Bewegung durch
das feste Agargeriist behindert wird. Wir nehmen
an, daf} sie voriibergehend durch den Agar fest-
gehalten werden, ,,g-Wert“ bei kleinen Dosen.
Unter der Annahme, dal} die Ausbeute bei der
Erzeugung der inaktivierenden Agarmolekiile durch
Roéntgenstrahlen die gleiche ist wie bei der Erzeu-
gung durch o-Strahlen, folgt nach l.c.! aus allen
Daten, daf} bei dquivalenten Agarbestrahlungen rund
10-mal mehr inaktivierende Molekiile nach Rontgen-
bestrahlung des Agars zu den Coli-Zellen diffundie-

ren als nach a-Bestrahlung. Dabei wurden bei bei-
den Strahlenarten gleiche Diffusionsldngen ange-
nommen. Nachdem nun festgestellt ist, dal} die Dif-
fusionslinge bei Anwendung der a-Strahlen hoch-
stens 30% der Diffusionslinge bei Anwendung der
Rontgenstrahlen betragt, konnen wir schlielen, dal}
im ersteren Fall mindestens 30-mal mehr inaktivie-
rende Agar-Molekiile zur Coli-Zelle diffundieren als
im letzteren Fall.

Der Deutschen Forschungsgemeinschaft
danken wir fiir Unterstiitzung der Arbeit.

Uber den Einflul} der Kulturbedingungen auf die Strahlenempfindlichkeit

der Glucoseoxydation in Bacterium cadaveris™
Von H. Paury

Aus dem Max-Planck-Institut fiir Biophysik, Frankfurt am Main
(Direktor: Prof. Dr. Dr. h. c. Dr. h. ¢. B. Rasewsky)
(Z. Naturforschg. 18 b, 23—25 [1963] ; eingegangen am 6. Juni 1962)

Bei B. cadaveris, die in einem an organischen Substanzen reichen Medium kultiviert wurden,
nimmt der O,-Verbrauch pro Zeiteinheit bei Glucoseveratmung mit der Rontgenstrahlendosis ab,
wihrend bei Bakterien, die in einem Salzmedium gewachsen sind, die Atmung bis zu einer Dosis
von 2—3 Mr erst ansteigt, um erst bei héheren Dosen abzufallen. Die Atmung wird erst bei Dosen
in der GroBenordnung von 1 Million r merklich beeinfluf3t.

Die Atmung der Bakterien ist damit unter den hier untersuchten Bedingungen noch strahlen-
resistenter als die Gewebeatmung von Sdugetierzellen 4—12,

In einer fritheren Mitteilung ! wurde gezeigt, daf}
1. die Glucoseveratmung von E. coli sehr rontgen-
strahlenresistent ist und erst durch Dosen in der
GroBlenordnung von 1 Million r gehemmt wird,

und dal}

2. die Dosiseffektkurven von den Kulturbedingun-
gen abhingen. Die Dosisabhingigkeit konnte
interpretiert werden auf Grund der Annahme,
daf} die Rontgenstrahlen einige der bei der Glu-
coseoxydation beteiligten Enzyme inaktivieren.
In einer weiteren Mitteilung > mufte jedoch auf
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Grund einer Erhchung der Atmung geschlossen wer-
den, dall Rontgenstrahlen den Stoffumsatz sowohl
durch die Inaktivierung der Enzymmolekiile selbst
als auch durch Anderung des intrazelluliren Mi-
lieus, d.h. der Geschwindigkeitskonstanten der be-
teiligten katalytischen Prozesse zu beeinflussen ver-
mogen.

In dieser Arbeit wird gezeigt, dal man je nach
Kulturbedingungen entweder eine Erhohung oder
eine Hemmung der Glucoseveratmung in Bacterium
cadaveris nach Rontgenbestrahlung messen kann.
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Methodik

Bakterienstamm und Kultur-
bedingungen

Bacterium cadaveris (National Collection of Type
Cultures, London, Nr. 6578) wurde in 2 verschiedenen
Medien kultiviert.

1. Bacto-Tryptone

Das an organischen Stoffen (Peptone und andere Ei-
weillabbauprodukte) reiche Medium enthielt in 1/ dest.
Wasser 30 g DIFCO-Bacto-Tryptone, 3 g DIFCO-Yeast-
Extract und 20 g Glucose, die separat sterilisiert und
beim Beimpfen zugesetzt wurde.

2. Salz-Medium

Es handelt sich um ein von organischen Stoffen prak-
tisch freies Salzmedium, das zur Untersuchung der In-
duktion der Lysin-Decarboxylase entwickelt wurde 2.
Das Medium enthielt in 1/ 2 g NH, L 7.5¢
Na,HPO,-2 H,0, 3 ¢ KH,PO, und 4 g Glucose. Auller-
dem wurde als Spender von Spurenstoffen 0,5 g
DIFCO-Yeast-Extract zugesetzt.

Die Kulturen wurden 15 Stdn. bei 30 °C kriftig be-
liftet. Die Kultur befand sich dann am Ende der ex-
ponentiellen Wachstumsphase. Die Ausbeute betrug
5 mg Bakterien-Feuchtgewicht pro ml B-Tryptone und
1 mg Feuchtgewicht pro ml Salz-Medium. Die Bakterien
wurden abzentrifugiert, 2-mal in der Kilte mit m/100-
Phosphat-Puffer in 0,5-proz. NaCl gewaschen und als
dicke Suspension (200 mg Feuchtgewicht pro ml) be-
strahlt.

Bestrahlungsbedingungen

Die Bestrahlung wurde mit einer Berylliumfenster-
Réhre (Dermopan von Siemens-Reiniger) vorgenom-
men, die bei 45 kV, 25 mA und einer zusitzlichen Filte-
rung von 0,057 mm Al in einem Fokusabstand von
2 c¢cm eine Dosisleistung von 3-10% r/Min. besaR.

Bestimmung der Sauerstoffaufnahme

Die Oy-Aufnahme wurde in iiblicher Weise bei 30 °C
in der Warburg- Apparatur gemessen. Etwa 30 mg
Bakterienfeuchtgewicht wurden in 3 ml m/15-Phosphat-
puffer py 6,8 mit Zusatz von 100 uMolen Glucose sus-
pendiert. Zwischen Bestrahlung und Beginn der mano-
metrischen Messung vergingen 30 Minuten. Im An-
schlufy daran wurde der O,-Verbrauch in 10-Minuten-
Intervallen iiber 60 Min. abgelesen.

Die Atemgeschwindigkeit der unbestrahlten Bakte-
rien in B-Tryptone betrug:

Q0,=63%4,5mm® O, pro mg
Bakterientrockengewicht pro Stde. und in Salz-Medium
Qo, =43 12,8 mm® O, pro mg

Bakterientrockengewicht pro Stunde.
Als Fehler ist hier und in Abb. 2 der mittlere Fehler

der Einzelmessung angegeben.
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Abb. 1. O,-Verbrauch pro Zeiteinheit in Abhingigkeit von
der Inkubationszeit im Reaktionsgefdl mit 100 #Molen Glu-
cose in 3 ml m/15-Phosphatpuffer py 6.8 bei 30 °C. Ordinate
in % der fiir die jeweilige Dosis extrapolierten Anfangswerte

(s. Text).
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Abb. 2. Atmung in Abhdngigkeit von der Dosis (s. Text).

Ergebnisse

Die in der Warburg- Apparatur im Abstand
von 10 Min. gemessene Atmung wurde mit der Zeit
kleiner. Der zeitliche Abfall hing sowohl vom Kultur-
medium als auch von der Dosis ab. Abb. 1 zeigt
den 0,-Verbrauch pro Zeiteinheit fiir eine be-
stimmte Bakterienmenge in Abhangigkeit von der
Inkubationszeit. Um die Zeitabhingigkeit besser
vergleichen zu konnen, wurde als 100%-Wert der
Atmung der fiir die jeweilige Dosis auf den Zeit-
punkt O extrapolierte Wert eingesetzt. Man erkennt,
dafl bei den in Bacto-Tryptone kultivierten Bakte-
rien sowohl die Atmung der unbestrahlten als auch
die der mit 1.2 Mr und 6 Mr bestrahlten Bakterien
abnimmt, und zwar in gleicher Weise. Die im Salz-
medium kultivierten Bakterien zeigen dagegen bei
der Kontrolle eine zeitlich konstante Atmung, wih-
rend mit steigender Dosis die Atmung mehr und

mehr abfallt.
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Bildet man den Mittelwert des O,-Verbrauchs
wihrend 60 Min. und trdgt die Mittelwerte gegen
die Dosis auf, so erhilt man die in Abb. 2 darge-
stellten Dosiseffekt-Kurven. Wihrend die Atmung
der in Bacto-Tryptone kultivierten Bakterien nach
1 Million r auf 70% gefallen ist, wird der O,-Ver-
brauch bei den im Salzmedium kultivierten Bakte-
rien sogar bis 3 Mr grofler als die Kontrolle. Eine
Zeitmittlung tber ein kleineres Intervall dndert die-
sen Befund praktisch nicht.

Die Versuche zeigen somit, da} die Abhangigkeit
des Effektes von der Rontgenstrahlendosis von den

Kulturbedingungen und der dadurch beeinflulliten
Enzymausstattung und dem ,,inneren Milieu® stark
abhéngt.

Im Hinblick auf die in dieser Untersuchung beno-
tigten hohen Rontgenstrahlendosen ist es selbstver-
standlich nicht erlaubt, Riickschliisse auf strahlen-
biologische Effekte, die an Sdugetieren mit Dosen
im therapeutischen Bereich gewonnen wurden. zu
ziehen. Immerhin ist es bemerkenswert, daf} man
schon bei so relativ einfachen Stoffwechselfunktionen
in primitiven Organismen v6llig verschiedene Strah-
lenreaktionen erzielen kann, je nach der ,,Reaktions-
lage® der Zelle.

Schutzstoffe gegen ionisierende Strahlung

Mitt. [II'. Zerfallsgleichgewichte und Zerfallsgeschwindigkeiten
von 2-substituierten Thiazolidin-4-carbonsiuren

Von R. RiemscuNEIDER u. G.-A. HovyEr

Aus dem Institut fiir Biochemie der Freien Universitdt Berlin-Dahlem 2
(Z. Naturforschg. 18 b, 25—30 [1963] ; eingegangen am 13. September 1962)

In unsere Untersuchungen iiber Schutzstoffe gegen ionisierende Strahlung und iber Antimuta-
gene haben wir Derivate des Thiazolins bzw. Thiazolidins mit einbezogen, nachdem sich gezeigt
hatte, dal auch Thiazolidin-4-carbonsdaure (I) und Aminothiazolin einen gewissen Schutzeffekt be-
sitzen, wenn sie Ratten kurzzeitig vor der Bestrahlung intraperitoneal verabreicht werden 3. Um
die Zahl der Tierversuche von vornherein einzuengen, stellten wir vor den Bestrahlungsversuchen
qualitative und quantitative Stabilitdtspriifungen mit den synthetisierten 2-substituierten Thiazoli-
din-4-carbonsduren (I-Derivaten) an. Von 10 wasserloslichen I-Derivaten wurden die Zerfallsgleich-

gewichte und Zerfallsgeschwindigkeiten bestimmt.

Die  untersuchten Thiazolidin-4-carbonsduren
(I - XXII*) sind in Losung mehr oder weniger sta-
bil. Speziell in wilBrigen Losungsmitteln erfolgt
Hydrolyse gemifl Gl. (1) bis zur Einstellung eines
Gleichgewichts. Der hydrolytische Zerfall 1aBt sich

Rq S CH. R
el | s N0=0+
Rz/ \NH*(‘H T H,0 R
: (1)
COOH
HS—CH,

|
H.N—CH—COOH
qualitativ durch Reaktion des gebildeten Cysteins
mit FeCl; bzw. Nitroprussidnatrium (NPNa) nach-

T 1. Mitt.: Z. Naturforschg. 16 b, 75 [1961].
2 Anschrift fiir den Schriftverkehr: Prof. Dr. R. Riemscu~er-
peRr, Berlin-Charlottenburg 9, Bolivarallee 8.

weisen, wobei das zuletzt genannte Reagenz emp-

findlicher ist (vgl. Tab. 1). Die wichtigsten Ergeb-

nisse sind:

1. Temperaturerhohung fordert die hydrolytische
Spaltung, denn die Farbreaktionen sind nach
dem Aufkochen durchweg stirker als in der
Kilte.

2. Die Farbreaktion vertieft sich, wenn das Hydro-
lysemittel langer einwirken kann.

3. Die 2.2-dialkyl-substituierten I-Derivate zerfal-
len unter vergleichbaren Verhaltnissen durchweg
stirker als die 2-alkyl- bzw. 2-aryl-substituier-
ten. XVII verhilt sich in dieser Beziehung wie
ein 2.2-Dialkyl-Derivat.

3 T zeigt im Gegensatz zum Aminothiazolin bei Miusen nur
einen geringen Schutzeffekt: 2. Mitt. (bisher unveroffent-
licht).

4 Bedeutung der romischen Ziffern s. Tab. 1; zur Synthese
4. Mitt., Z. Naturforschg. 17b, 765 [1962].



