Der Wirbeltierkopf
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Mit 38 Abbildungen

Der Kopf der Wirbeltiere wird von der Wissenschaft in der verschie-
densten Weise betrachtet: die Anatomie untersucht seine duflere Gestaltung
und Art, Bau und gegenseitige Lage der ihn zusammensetzenden Organe
und Gewebe; die vergleichende Anatomie betrachtet die Kopfe der ver-
schiedenen Vertebraten unter dem Gesichtspunkt der Phylogenese und unter
Zuziehung der Ontogenese; die Physiologie untersucht seine Funktion und
die Leistung seiner Teile, und die Entwicklungsgeschichte beschreibt die Aus-
gestaltung und Differenzierung seiner Organe und Gewebe. — Zu diesen
althergebrachten klassischen Betrachtungsweisen kommen die der gene-
tischen Wissenschaften (Vererbung, Anthropologie, Eugenik usw.) und die
Entwidklungsphysiologie. Beide fragen nach der Art und Wirkungsweise
der inneren und dufleren Ursachen, welche die Ausbildung des Kopfes und
seiner Teile bedingen. Die genetischen Wissenschaftszweige blicken dabei im
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Abb. 1 und 2. Kopf einer Molchlarve von dorsal (1) und ventral (2).

besonderen auf die Erbfaktoren als innere Ursachen und auf die dufleren
Entwicklungsbedingungen. Die Entwicklungsphysiologie faflt dagegen die
einzelnen Vorginge ins Auge, die bei der Entwicklung ablaufen, und sucht
ihre kausalen Zusammenhinge aufzukliren. Sie hofft dabei, die Entwick-
lungsgeschichte neu zu beleben, fiir die vergleichende Anatomie neue Tat-
sachen beizubringen und auch fiir die Frage nach der Wirkung der Gene
einen Beitrag zu liefern.
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Die entwicklungsphysiologische Analyse des Wirbeltierkopfes wird heute
an vielen Instituten der ganzen Welt bearbeitet. Dieser kleine, dem An-
thropologen EuGeN FiscHER 1944 gewidmete Aufsatz macht keinerlei An-
spruch auf Vollstindigkeit; er behandelt hauptsichlich eigene Experimente
an Urodelen.

Der voll differenzierte Kopf einer jungen Tritonlarve, dem klassischen
Objekt der Entwicklungsmechanik, zeigt das in den Abb. 1 und 2 gegebene
Bild. Bei nahezu quadratischem Umriff sehen wir links und rechts die
beiden groflen Augen, in der Mediane das Gehirn, von dem die Medulla
oblongata besonders deutlich ist, und dessen Vorderende beiderseits durch
eine Nasengrube flankiert wird. Rechts und links iiber dem Gehirn und
neben der dorsalen Mediane ziehen die Pigmentstreifen entlang. Hinter
den Augen erkennt man im lebenden Zustand die beiden Labyrinthe und
hinter diesen wiederum beiderseits je 3 Kiemenstimmchen, die auf 3 Kie-
menbbgen aufsitzen. Ventrocaudal direkt hinter den Augen liegen die
Haftfiden und ventral der grofle hufeisenformige Mund. Ventralmedian
unmittelbar an den Kiemenkorb anschliefend liegt der Herzbeutel mit
dem Herzen, bedeckt durch eine Gruppe von Melanophoren, dem Herz-
pigment.

Im frithen Neurulastadium umfafit die Kopfanlage etwa gerade die
vordere Hilfte des Keimes (Abb. 3, 4, 5). Sie besteht aus den 3 Keim-
blittern, von denen das Ectoderm schon in Medullarplatte, Medullar-
wiilste und praesumptive Epidermis gegliedert ist, dem Entoderm, das

Abb. 3. Neurula eines Molchkeimes von dorsal. — Abb. 4. Medianer Lings-
schnitt durch eine Neurula. — Abb. 5. Querschnitt durch Neurula im vorderen Bereich.

im wesentlichen diinnwandig die weite Vorderdarmhéhle ventral, lateral
und cephal umgibt und dem Urdarmdach, in dem die Chordaanlage
median bis ungefihr unter die Mitte der Gehirnplatte nach vorn zieht und
sich vorn in den praechordalen Medianstreif fortsetzt. Rechts und links der
Chorda und des praechordialen Medianstreifs liegt das Entomesoderm, das
dorsolateral und caudal am dicksten ist, dem Entoderm aufliegt und
nach vorn und ventrocephal allm#hlich auskeilt. Unter dem Entomesoderm
schliefen sich beiderseits an die Chorda und den praechordalen Median-
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streif die Rinder des rinnenférmigen Entoderms an. Zu diesem Entomeso-
derm tritt noch das Ectomesoderm, das mit seiner Hauptmasse in den
lateralen Medullarwiilsten liegt und wihrend der Neurulation, aus diesen
auswandernd, sich zwischen dem Ectoderm und Entomesoderm in Streifen
nach ventral zicht, um schliefilich Mesenchym, die Pigmentzellen des Kop-
fes und einen groflen Teil des Viscerocraniums zu bilden. Diese 3 Ele-
mente: Ectoderm + Ectomesoderm, Urdarmdach (= Chorda + Entomeso-
derm) und Entoderm arbeiten nun bei der Ausgestaltung des Kopfes zu-
sammen, bilden seine Gewebe und Organe und geben ihm seine charakte-
ristische Form. — Die Bedeutung des Ectomesoderms wurde von der des-
criptiven Entwicklungsgeschichte lange unterschitzt und mufl auch bei ver-
gleichend-anatomischen Betrachtungen Beriicksichtigung finden.

Im frithen Gastrulastadium (Abb. 6) liegen die Anlagen der 3 Keim-
blitter des Kopfes in 2 Keimbezirken gesondert: 1. Das gesamte Ectoderm
(Ect.) mit den Anlagen der Kopfepidermis, der Linsen, der Labyrinthe,
der Kiemenepidermis, des Gehirns, der Augen und der Nasen nimmt die
animale Kuppe der Gastrula ein; 2. die Vorderdarmanlage und die prae-
chordale Platte (Vd.) liegen um den sich gerade bildenden Urmund herum

Abb. 6. Friilhe Gastrula von Triton von links; Ect. = praesumptives Kopf-
ectoderm; Urd. = praesumptives Urdarmdach des Kopfes; V.d. = praesumptiver
Kopfdarm. — Abb.7. Exp.1. Praesumptives Kopfectoderm der frithen Gastrula
(Abb. 6, Ect.) isoliert in physiologischer Lsung geziichtet: bewimpertes, sich all-
mihlich auflésendes Epithel. — Abb. 8. Exp. 2. Praesumptives Urdarmdach des
Kopfes und praesumptiver Kopfdarm aus der frilhen Gastrula isoliert geziichtet
(Abb. 6, ungefihr Urd + V.d.) bildet: Cherda, Muskulatur, Kopfdarm, Epider-
mis, Gehirn, Auge, Labyrinth u.a. (HoLTFRETER 1938, S.548).

und die Chorda mit dem Kopfmesoderm direkt dariiber (Urd.). Wihrend
der Gastrulation wandert der Bezirk 2 (Vd.+Urd.) ins Keiminnere und
schiebt sich unter das animale Feld, wobei die beiden Bezirke in die oben
tir die Neurula beschriebene Lage gelangen.

Von diesen beiden Bezirken enthilt der zweite, urmundnahe die fiir

die Kppfbildung entscheidenden Faktoren (Kopforganisator). Isoliert man
nimlich das animale Feld der frithen Gastrula und ziichtet es in einer phy-
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siologischen Lésung (Exp. 1, Abb.7), so zeigt es keine Spur der fiir den
Kopf so charakteristischen Organe, sondern bildet nur ein lockeres Ephitel
mit wimpernden Zellen, das nach 3—4 Wochen sich auflést und zerfillt.
Im Gegensatz dazu liefert der urmundnahe Bezirk (Vd.+Urd.) als Isolat
(Exp. 2, Abb. 8) die Organe und Gewebe des Kopfmesoderms und Ento-
derms, die seiner prospectiven Bedeutung entsprechen, also Chorda, Musku-
latur, Bindegewebe und Vorderdarmephitel, und dariiber hinaus Organe
und Gewebe, die es normalerweise gar nicht gebildet hitte. Indem es sich
abkugelt, bildet niamlich sein dufleres Ephitel Epidermis, Gehirnfragmente,
Augen mit Linsen, Nasen, Labyrinthe und Melanophoren. Es hat offenbar
versucht, etwas Ganzes zu bilden. Wird der Bezirk 2 (Vd.+Urd.) im
Transplantationsversuch unter die praesumptive Epidermis der frithen Ga-
strula gebracht, so entwickelt er sich selbst im wesentlichen seiner prospek-
tiven Bedeutung entsprechend (Vorderdarm, Chorda, Urwirbel) und indu-
ziert in der praesumptiven Epidermis die ectodermalen Organe und Ge-
webe des Kopfes (Gehirn, Nasen, Augen, Labyrinthe, Haftfiden, Pigment,
Kiemen mit Stimmchen, Mundbucht u. 2. m.). Es ensteht also im wesent-
lichen ein Kopf, der sich hiufig caudalwirts durch einen Rumpf und
Schwanz erginzt, so dafl ein mehr oder weniger vollstindiger Embryo
gebildet wird.

Das Experiment 3 (Abb. 9—12) zeigt einen solchen Fall. Die obere Ur-
mundlippe einer friihen Gastrula (Abb.9) war einer zweiten Gastrula
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Abb. 9—12. Exp. 3. Transplantation der oberen Urmundlippe der Gastrula
ins Blastocoel der Gastrula. — Abb. 9. Frithe Gastrula von links, transpl. obere

Urmundlippe punktiert. — Abb. 10. Frithe Gastrula median. Transpl. punkt.,
durch Schnitt im Blastoderm ins Blastocoel gesteckt. Orientierung vorn nach
vorn, Innenfliche gegen Blastoderm. — Abb. 11 und I12. Larve mit induziertem
(sekundirem) Kopf im Gesicht des primiren und mit verkriippeltem Rumpf (1943,
F 206, Original). — Abb. 11. Rechte Seite (bez. auf prim. Larve), prim. Gehirn
links, sekund. rechts liegend, beide vorn verschmolzen und rostral etwas nach
rechts gebogen. 1 Auge kombiniert aus prim. und sekund., Kiemenkorb mit 2 prim.
und 1 sekund. Stimmchen. — Abb. 12. Linke Seite (bez. auf prim. Larve) ein
ungefihr normales Gesicht darstellend mit: 2 Augen, 2 Haftfiden, 1 Kiemenkorb
mit beiderseits 3 Stimmchen. Diese Organe in Abbildung rechts jeweils primiren,
links jeweils sekundiren Ursprungs. Sec. Rumpf verkriippelt mit 2 Schwinzchen.



DER WIRBELTIERKOPF 9

(Abb. 10) durch einen Schlitz in das Blastocoel unter die praesumptive Epi-
dermis geschoben worden. Das Implantat induzierte einen secundiren Kopf
(Abb. 11, 12), dessen Gehirn dem des primiren ungefihr gegeniiber liegt.
Rostral gehen die beiden Gehirne ineinander iiber. Beiderseits von ihnen
ist je ein Gesicht entstanden; das rechte (bezogen auf den primiren Kopf,
Abb. 11) besitzt ein Auge, entstanden durch Verschmelzung des rech-
ten primiren und des linken secundiren, einen guten Kiemenkorb mit 2
Kiemenstimmchen vom primiren und 1 vom sekundiren Kopf, und eine
gut abgesetzte Opercularfalte. Das linke Gesicht (Abb. 12) ist vollstindiger.
Es zeigt 2 Augen, 2 Haftfiden, 1 Unterkiefer, 1 schtnen Kiemenkorb
beiderseits mit 3 Kiemenstimmchen, 1 schéne Opercularfalte und Herz-
pigment, unter dem im lebenden Zustand ein normales Herz schlug. Der
sekundire Kopf setzt sich caudalwirts durch einen verkriippelten Rumpf
mit 2 verkriippelten Schwinzchen fort. — Wie im vorliegenden Fall be-
obachtet man bei diesem Experiment hiufig, dafl der sekundire Kopf{ auf
der Hohe des primiren liegt und diesem gleichgerichtet ist. Es konnen aber
auch Kopfe entstehen, die in ihrer Lage und Orientierung keinerlei Be-
ziehung zum primiren aufweisen (s. Abb. 18, S. 10).

Wenn man das Material des Bezirks 2 (Abb. 6) nach Ablauf der Ga-
strulationsbewegungen aus der Neurula entnimmt, i}t sich klar nachwei-
sen, dafl das Induktionsvermégen seiner beiden Abschnitte verschieden ist.
Bei diesem Versuch (Exp. 4 und 5) wird das 1. bzw. 2. Viertel der Medul-
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Exp. 4.

Abb. 13—15. Exp.4. Die Unterlagerung des 1.Medullarplattenviertels der
Neurula entnommen (Abb. 13) und der frithen Gastrula (Abb. 14) ins Blastocoel
transplantiert. Resultat: Larve mit ventralem Hécker, vom Implantat Darm, Mus-
kulatur und Mesenchym enthaltend und als Induktion Haftfiden, Mesenchym
und Sinnesknospen zeigend. Ges. = Gesichtsepidermis; Haftf. = Haftfaden indu-
ziert (ManNGoLp 1933, Embryo 1931, bal. 699).

larplatte hochgeklappt, die darunter liegende Unterlage entnommen und
einer frilhen Gastrula durch einen Schlitz im animalen Feld ins Blastocoel
gesteckt. Wihrend der Gastrulation des Wirtskeims gelangt es dann unter
die praesumptive Rumpfepidermis und induziert in dieser bestimmte Lei-
stungen. Die Unterlagerung des ersten Medullarplattenviertels, selbst aus
dem praechordalen Medianstreif, dem praechordalen Entomesoderm und
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dem dorsolateralen Entoderm bestehend, induziert ein Gesicht mit Haft-
fiden, Mundbucht, Sinnesknospen und Frontdriisen (Abb. 13, 14, 15). Sel-
ten enthilt die Induktion Nasen, Vorderhirn und Augen, also die vorder-
sten neuralen Organe. Das 2. Urdarmdachviertel, das die Anlagen der
Chordaspitze, der ersten Urwirbelpaare und des entomesodermalen Kopf-
mesenchyms enthilt, induziert schdne Képfe mit Nasen, vollstindigen Ge-
hirnen, Augen, Labyrinthen, Haftfiden, Sinnesknospen und Seitenlinien,
aber ohne Kiemen (Abb. 16, 17, 18). Es lassen sich also in dem Urdarm-
dach des Kopfes im Hinblick auf die Induktionsfihigkeit mindestens 2 Ab-
schnitte unterscheiden, von denen der vordere die Anlagen der Nasen, der
Augen und der vordersten Gehirnabschnitte unterlagert und Gesichtsorgane
induziert, der hintere, unter den Anlagen des Mittelhirns, des Hinterhirns

Exp. .

Abb. 16—18. Exp.5. Urdarmdach unter dem 2. Medullarplattenviertel wird
herausgenommen (Abb. 16) und ins Blastocoel der frithen Gastrula (Abb. 17) ver-
pflanzt. Resultat: Larve mit ventralem, induziertem Kopf, der vom Implantat
Chorda, Muskulatur und Mesenchym enthilt und als Induktion 1 Gehirn, Gang-
lien, 1 Nase, 1 cyclopisches Auge mit Linse, 1 doppelten Haftfaden, 1 Gehérblase,
Sinnesknospen, Frontdriisen, griines und schwarzes Pigment und Mesenchym zeig
(Mangorp 1933, Embryo 1932, bal. 1167).

und des Nachhirns liegend und die Chordaspitze enthaltend, dagegen die
Bildung ganzer Kopfe veranlaflt. — Transplantiert man das vor der Me-
dullarplatte liegende Entoderm der frithen Neurula wie bei Exp.4 und 5
in das Blastocoel der Gastrula, so erhilt man auf der Bauchseite des Wirts
anfangs wohl starke Hocker, die aber im Laufe der Entwicklung klein und
flach werden und keine Induktionen zeigen.

Mit diesen Versuchen sind wir in die Analyseder Kopfanlage
der Neurula eingetreten. Wir stellen nun die Frage: Welchen Deter-
minationszustand haben die verschiedenen Teile der Kopfanlage in der
Neurula nach dem Erscheinen der Medullarplatte erreicht? Wir betrachten
zuerst Isolationsexperimente.

a) Die isolierte Ziichtung der gesamten Kopfepidermis mit den Anlagen
der Mundbucht, der Linsen, des Labyrinths, der Epidermis des Haftfadens
und der Kiemen in einer physiologischen Salzldsung zeigt, daff diese wih-
rend der Gastrulation durch die Unterlagerung des praesumptiven Vordet-
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darms nicht viel gelernt hat. Sie verhilt sich wie das animale Feld der
Gastrula, d. h. sie bildet ein wimperndes Ephitel, das sich nach ca. 3 Wochen
auflost und zerfille (Abb. 7). Es ist aber dem animalen Material der frithen
Gastrula nicht mehr gleichwertig, denn die Transplantionen der beiden Ma-
terialien in andere Keimbereiche zeigt, dafl das animale Material der frii-
hen Gastrula noch nahezu alle Gewebe des Embryo bilden kann, wihrend
die Potenzen der Kopfepidermis der Neurula auf Epidermis und deren
Anlagen beschrinkt sind. Ganz anders als die praesumptive Epidermis ver-
hilt sich die Medullarplatte.

b) Isoliert man in der frithen Neurula die vordere Hilfte der Gehirn-
platte (Abb. 19—24) mit einem schmalen Streifen Epidermis, so erhilt man
in der Regel nacktes Gehirnmaterial, das hiufig verschiedene Abschnitte
unterscheiden 13fit, und Augen. Die Augen unterscheiden sich dabei

&xp. 6.

Abb. 19—24. Exp. 6. Isolation des rostralen Viertels der Medullarplatte mit
Wulst und einem schmalen Epidermisstreifen, ohne Unterlagerung. — Resultat:
meist nackte Gehirnteile (in Natur briunlich) mit deutlich abgesetzten Augen (in
Natur milchigweifl). Epidermis gelegentlich auf Boden der Zuchtschale ausgewach-
sen (Abb.24, Epid.) spiter aufgelost. — Abb.20. Isolat (1933, H 115) 5 Tage
alt; ohne Zpidermis, mehrere nackte Gehirnteile und 2 abnorm geformte Augen
weit auseinanderliegend und durch Gehirnmasse und ein flaches, neurales Epithel
miteinander verbunden. Einzelne Pigmentzellen in Oberfliche und Tiefe. — Abb. 21.
Isolat (1933, H 94) 5 Tage alt, ohne Epidermis, mehrere nackte Gehirnteile mit
2 Augenbechern, je mit Linsen, beide mit ihren Linsen dem Gehirnteil zugewendet.
Nur wenige Pigmentzellen (Original). — Abb. 22. Isolat (1933, H 92) 14 Tage alt,
ohne Epidermisbedeckung; starker Synophthalmus, wahrscheinlich mit 2 innen-
liegenden Linsen. Ziemlich viel Pigmentzellen, meist im Innern des Isolats, zwischen
den Augen. — Abb. 23, Isolat (1933, H 256) einer ganz jungen Neurula entnom-
men, 9 Tage alt. Augen als hohle Blase entwickelt; an Ansatzstelle mit eindringen-
dem neutralem Pfropf und wenig Pigmentepithel. Dunkler Teil enthilt mehrere
Gehirnabschnitte und einen ungefihr kugeligen Komplex degenerierender Epider-
mis, teilweise von Gehirn umschlossen (Original). — Abb. 24. Isolat (1933, H 213)
aus einer ganz jungen Neurula entnommen, 11 Tage alt; enthilt eine kugelige
Augenblase, mehrere Gehirnkomplexe und reichlich mehrschichtige Epidermis mit
slfarker Basallamelle. Die Augenblase besitzt ein gleichstarkes neurales Epithel,
einen kugeligen Hohlraum, kein Pigmentepithel und keine Linse (Original).
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von den Gehirnabschnitten durch ihre milchig-weifle Farbe, die von der
briunlich-grauen der nervdsen Substanz deutlich absticht. Die Zellen des
Pigmentephitels sind nur selten pigmentiert. Die Augen kénnen in Zwei-
zahl (Abb. 20, 21), in verschmolzenem Zustand (Abb. 22) und in Einzahl
(Abb. 23, 24) auftreten, d.h. sie zeigen alle Uberginge vom schwachen
Synophthalmus bis zur Cyclopia perfecta. Die Medullarplatte ist also
weitgehend determiniert, wobei aber die Augenanlage gegen das Gehirn
noch nicht scharf abgegrenzt ist. Das Medullarplattenmaterial hat zweifel-
los starke formbildende Fihigkeiten, kann aber doch im reinen Isolat seine
Formbildung nicht vollstindig durchfithren. Es zeigt zwar ziemlich regel-
miflig eine bilaterale Ordnung, erreicht aber nicht die normale Breiten-
entwicklung, sondern entwickelt sich zum Synophthalmus und zur Cyclo-
pie. Bei den Fillen mit starker Cyclopie (Abb. 23, 24) war das Isolat aus
der Neurula vor dem Auftreten der Wiilste entnommen worden.

c) Das Urdarmdach des Kopfes ist sicher ebenfalls weitgehend deter-
miniert. Es liefert als Isolat Chorda, Muskulatur, entomesodermales Binde-
gewebe und eventuell Vorderdarm.

d) Das Entoderm der Neurula 1388t sich relativ leicht ziemlich rein er-
halten, wenn man das Ectoderm und Mesoderm in der Mitte des Keims
giirtelférmig durchschneidet (Exp.7, Abb. 25) und nach vorn und hinten

()
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&p. 7.

Abb.25—27. Exp. 7. Isolation des Entoderms der frithen Neurula. — Abb. 25.
Oper. Ectoderm- und Mesodermmantel werden quer zur Lingsachse in der Mitte
um den ganzen Keim herum durchschnitten, nach cephal und caudal abgezogen
und das Entoderm isoliert geziichtet. — Abb.26. Entodermales Isolat (1936,
L 142, ai, alp.) 18 Tage geziichtet; oben der blasige, hantelférmige und diinn-
wandige Vorderdarm, unten der kompakte, grobzellige, kugelige bis ellipsoide
Mitteldarm. — Abb. 27. Entodermales Isolat (1936, L 1001, alp.) 19 Tage geziich-
tet, zeigt die Aufldsung des Mitteldarms (ManGoLp 1936).

Vord.d.

abstreift. Das Entoderm bildet nach der Entnahme eine Dotterkugel, iiber
die breit rinnenférmig die Ephitelien des Kopfdarms und des Mitteldarms
wegziehen. Diese werden aber in dem Zuchtmedium schnell zuriickgebildet,
so dafl das Ganze eine glatte Kugel darstellt. Im Laufe von 3 Wochen setzt
sich an ihr ein diinnwandiger blasiger Vorderdarm ab, der auch einige
Formbildung aufweisen kann, aber keine Kiementaschen ausbildet (Abb. 26).
Die Mitteldarmanlage bleibt kugelig bis elipsoid und Ist sich schlieflich in
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einzelne Zellen auf (Abb. 27). Auch der Vorderdarm zerfillt nach ungefihr
4 Wochen. Wihrend dieser Zeit hitte der Darm in der Larve sich lang-
gestreckt und seine volle Funktionsfihigkeit erreicht. Sowohl die Form-
bildung als auch die Differenzierung ist im entodermalen Isolat aus der
Neurula sehr mangelhaft.

Die Isolationsexperimente im Neurulastadium zeigen also, daf} die An-
lagen der Kopforgane in verschieden hohem Grad determiniert sind; am
stirksten ist wohl die Determination des Urdarmdachs, besonders die der
Chordaanlage, etwas weniger stabil die der Medullarplatte und des Vorder-
darms vollzogen. Urdarmdach, Medullarplatte und Kopfdarm zeigen eine
weitgehende Selbstdiffernzierungsfihigkeit und konnen sich auch nicht
mehr gegenseitig ersetzen. Aus dem Potenzenschatz der praesumptiven
Epidermis sind die Potenzen fiir Medullarplatte, Augen, fiir die mesoder-
malen und entodermalen Organe ausgeschieden, ohne daff damit die Fihig-
keit zur Selbstdifferenzierung der ectodermalen Kopforgane (Linse, Laby-
rinth u. a.) ihres Bereichs gewonnen worden wire; auch die Differenzierung
als Epidermis ist abnorm.

Zur Ausgestaltung und Ausdifferenzierung des Kopfes sind also auch
nach der Gastrulation noch ursidchliche Beziehungen der
verschiedensten ArtzwischendenKeimblitternund
ihren Teilen notwendig, die nun dadurch dargestellt werden sollen,
dafl die Kopfanlage in der Neurula in verschieden vollstindiger Zusam-
mensetzung isoliert und untersucht werden soll.

Ehe ich diese Experimente betrachte, muf} ich aber noch kurz auf
folgende wichtige und iiberraschende Tatsache hinweisen. Zu dem Urdarm-
dach als determinierendem Bezirk ist mit dem Erscheinen der Medullar-
platte ein zweiter Abschnitt mit starken induktiven Fihigkeiten gekom-
men, die Medullarplatte und ihre Wiilste. Thre Anlage enthielt im Gastrula-
stadium noch keinerlei induktive Faktoren; sie hat diese erst wihrend der
Gastrulation erworben und es ist wahrscheinlich, dafl sie auch in der
Normalentwicklung von Bedeutung sind. Verpflanzt man nimlich ein
Stiick der vorderen Medullarplatte wie im Exp.5 ins Blastocoel einer
jungen Gastrula, so erhilt man, wie beim Exp. 5, induzierte Képfe, und
zwar beim vordersten Medullarplattenviertel Vorderkdpfe, beim zweiten
Hinterkdpfe. Wie das erste Medullarplattenviertel wirkt auch ihr vorderer
Querwulst, und zwar recht stark; wihrend die lateralen Wiilste der Ge-
hirnplatte weder sekundire Medullarplatten noch sekundire Képfe indu-
zieren. Dies ist iiberraschend, da das Material der lateralen Wiilste als
Ectomesoderm nach dem Schluff der Gehirnplatte in die lateralen und ven-
tralen Partien des Kopfes wandert und dabei wahrscheinlich gewisse In-
duktionswirkungen ausiibt. Diese sind aber offenbar etwas anders als
die des Urdarmdaches und der Medullarplatte auf die praesumptive Epi-
iel:énis der frithen Gastrula nach der Implantation ins Blastocoel (Exp. 5,

.17).
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Wir betrachten nun zuerst die Entwicklungsleistung des cephalen Drit-
tels des Ectoderms der Neurula (Exp. 8, Abb. 28—32), das innerhalb der
Medullarplatte die Anlagen des Vorderhirns, des Zwischenhirns, des Mittel-
hirns und der Augen, in der Epidermis die Anlagen der Epidermis der
Nasen, der Linsen, der Mundbucht, der Haftfadenepidermis und mancher

Tlase
:

Exp. 8.

Abb. 28—32, Exp. 8. Isolation des vorderen Drittels des Ectoderms der friihen
Neurula ohne Unterlagerung, bestehend aus ungefihr der vorderen Hilfte der
Gehirnplatte und der Gesichtsepidermis. — Abb. 28. Operat. — Abb. 29—32. Die
ectoderm. Isolate (1943, F 39, 50, 51, 52) 16—17 Tage nach Oper. Nase, Augen
mit Linsen, Vorderhirn, Zwischenhirn mit Epiphyse und Teile des Mittelhirns vor-
banden. Nase stets einheitlich, bei F 52 (Abb. 32) mit 2 benachbarten Nasenl6chern.
Augen und Gehirn Cyclopia perfekta (Abb.29), imperfekta (Abb.30), starker
Synophthalmus (Abb. 31) und mifliger Synophthalmus (Abb. 32) (Originale).

Sinesorgane der Seitenlinie enthilt. Im Medullarwulst liegen zudem die
Anlagen des Ectomesoderms, d. h. der vordersten Teile des Visceralskeletts,
der Melanophoren und einiger Ganglien. Solche Isolate schlieflen ihre Me-
dullarplatte sehr schon und runden sich zur Blase ab (Abb. 29—32). Die
Blasen sind meist prall gespannt und lassen stets Pigment, Augen, Nasen
und Gehirnfragmente erkennen. Hiufig sind auch Haftfiden entwickelt.
Diese Organe zeigen aber stets in verschiedenem Grade unpaare Ent-
wicklung. Bei den Augen finden wir alle Abstufungen von nahezu voll-
kommener Einfachbildung (Cyclopia perfecta, Abb. 29) bis zum schwachen
Synophthalmus (Abb. 32). Alle Augen haben Linsen, die aber nach guter
Ausdifferenzierung zur Degeneration neigen. Die Vereinheitlichung der
Nasen ist noch vollstindiger. Thre Plakode ist stets einheitlich, zeigt aber
manchmal 2 dicht benachbarte Einginge (z. B. im Fall der Abb. 32) (Mono-
rhinus perfectus und imperfectus). Im Gehirn ist das Vorderhirn einheit-
lich. Das Zwischenhirn hat eine Paraphyse, eine Epiphyse und einen Nervus
opticus gebildet. Das Zwischenhirn und das anschliefende Mittelhirnfrag-
ment sind ziemlich blasig entwickelt. An Haftfiden ist meist nur ein
median liegender entstanden, wenn zwei vorhanden sind, liegen sie dicht
beieinander. Sie sind typisch differenziert, d. h. sie zeigen eine einschichtige,
eine Rohre bildende Epidermis, die distal stark klebende Zellen enthilt
und basal eine starke Stiitzlamelle entwickelt hat. 1hr Lumen ist mit ecto-
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dermalem Mesenchym locker ausgefiillt. Solches Mesenchym ist im Bereich
der Gehirnteile und der Augen in mehreren Schichten vorhanden; es unter-
lagert weiterhin allmihlich diinner werdend die anschliefende Epidermis.
Knorpelige Anlagen weist es nicht auf. Die Epidermis zeigt, da wo sie
durch ectomesodermales Mesenchym unterlagert wird, typisch epidermalen
Bau, d. h. 1 bis 2 Schichten flacher Zellen; an den nicht unterlagerten Stel-
len ist sie einschichtig und ihre Zellen sind dicker. In der Nihe des Ge-
hirns treten auch einige Sinnesknospen auf. Entsprechende Experimente,
die auch die Gehdrregion umfassen, zeigen, dafl bei Vorhandensein von
Medullarplatte, Medullarwulst und Epidermis auch Labyrinthe entstehen
konnen. Den Isolaten fehlt stets die Mundbucht. Auch konnnen derartig
zusammengesetzte Isolate keine Kiemen bilden, wie andere Experiment-
serien beweisen. Gegeniiber den reinen Gehirn- und Epidermisisolaten zei-
gen die eben beschriebenen allgemein eine bessere Differenzierung. Neu
aufgetreten sind das Pigmentephitel der Augen, die Linsen, die Haftfiden,
die Sinnesknospen, die Labyrinthe und die normal differenzierte Epider-
mis. In der Blasenbildung erkennen wir auch ein erhdhtes Formbildungs-
vermdgen. Die Neigung zur Cyclopie ist aber ebenso bedeutend wie bei
den nackten Medullarplattenisolaten (Abb. 20—24).

Zur Isolation der cephalen Hilfte mit dem Urdarmdach, d.h. der
Chordaspitze, ihrer Verlingerung bis zum Querwulst (Medianstreif) und

33

&p. 9.

Abb. 33—35. Exp. 9. Isolation der vorderen Hilfte des Ektoderm- und Meso-
dermmantels der Neurula, enthaltend vordere Hilfte der Medullarplatte und
der Epidermis, Chordaspitze, Medianstreif und vordere Hilfte des Entomesoderms.
— Abb. 33, Schema der Oper. — Abb. 34, Isolat 14 Tage nach Oper. (1936, L 126a,
Trit. alp.) — Abb. 35. Querschnitt durch Kopf der Abb. 34 in Labyrinthregion.
Lab. = Labyrinth; Med. obl. = Medulla oblongata; Per. = Pericard (nach Man-
GoLp 1936; Abb. 35, Original).

dem Entomesoderm (Exp. 9, Abb. 33—35), wird wie bei Exp.7 das Ecto-
derm und Mesoderm in der Keimmitte giirtelartig durchschnitten und der
cephale Teil des Ectoderm- und Mesodermmantels abgezogen. Solche Iso-
late bilden schéne Képfe von annihernd normaler Form mit 2 Nasen,
2 Augen, 2 Haftfiden, gut entwickelten Gehirnabschnitten (Vorderhirn,
Zwischenhirn, Mittelhirn, Hinterhirn), 2 schénen Labyrinthen (Lab.), nor-
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mal gelagertem Pigment und Sinnesknospen des Seitenliniensystems. Es
fehlen aber die Kiemenstimmchen. Querschnitte (Abb.35) zeigen, dafl die
Mundhohle fehlt. An Stelle der Mundéffnung zeigt das oberflichliche Epi-
thel starke Faltungen und Verdickungen, anscheinend mit Zahnanlagen
und Lippen. Das Mesenchym, hier vom Ectoderm (Medullarwulst) und
vom Entomesoderm abstammend, ist sehr locker differenziert. Rechts und
links iiber derChorda finden sich kleine Muskelfragmente. Ventral von der
Chorda liegt ein grofles zweiteiliges Lumen, offenbar das Pericard (Per.).
Schwach entwickelte Knorpel, zum 1. Visceralbogen gehérig, sind nur im
Bereich der Munddffnung vorhanden, die anderen Visceralbogen fehlen,
ebenso die Kiemenspalten. — Die Beigabe des Urdarmdachs zum Ectoderm
hat also normal geformte Kdpfe entstehen lassen und die Neigung zur
Cyclopie nabezu vollstindig unterdriickt. Neu aufgetreten sind der 1. Vis-
ceralbogen, die Chorda mit Muskeln, reichlich Mesenchym, das den ganzen
Kopf durchsetzt und offenbar einen Herzbeutel bildet. Es fehlen immer
noch die Kiemen.

Liflt man den Kopfisolaten auch noch die Anlage des Vorderdarms, so
erhilt man vollkommene K&pfe, die auch die bis jetzt noch anormal aus-
glebildeten bzw. fehlenden Organe in bester Entwicklung zeigen. Bei dem

Exp. 70.

Abb. 36—38. Exp. 10. Isolation der vollstindigen vorderen Hilfte der Neu-
rula + der caudalen Hilfte des Entoderms. — Abb. 36. Schema der Oper. —
Abb. 37. Isolat 5 Tage nach Oper. (1936, L. 118a, Trit. alp., Original). Kopf normal;
Rumpfentoderm ungefihr auf halbe Linge gestreckt, vorn iiberwachsen, hinten
frei. — Abb. 38. Isolierter Kopf 19 Tage nach Oper. (1936, L 116aa, Trit. alp.),
vollstindig, stark hydropisch, mit freier Entodermscheibe dorsocaudal (Ent.) (nach
MancoLp 1936).

Experiment (Exp. 10, Abb. 36—38) wurde der Ectoderm- und Mesoderm-
mantel wieder in der Mitte ringartig durchschnitten (Abb. 36) und dann
der caudale Teil abgezogen. Der Restkeim bestand dann noch aus einer
vollkommenen Kopfanlage und der caudalen Hilfte des Entoderms. Der
Kopf bildet sich vollkommen normal aus, wird aber infolge des gestdrten
Stoffwechsels stark hydropisch. Das caudale Entoderm wird von vorn her
teilweise vom Ectoderm und Mesoderm iiberzogen und streckt sich etwas
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(Abb. 37). Ventral entstehen einige Blutinseln. Spater 16st sich aber der
nicht bedeckte Teil des Entoderms auf und fillt ab. Eine runde, stark
durchblutete Scheibe wahrscheinlich entodermalen Epithels bezeichnet noch
seine Ansatzfliche (Abb. 38, Ent.). Herz- und Leberregion sind infolge
der Hydropie gestdrt. Der Kopf hat sich wahrscheinlich regulativ etwas
verlingert. Auch Vorderextremititen sind noch vorhanden.

Im Hinblick auf die grofle Bedeutung, die die Kiemenregion mit
dem Visceralskelett fiir die vergleichende Anatomie des Wirbeltierkopfes
besitzen, ist die entwicklungsphysiologische Analyse der Entwicklung ge-
rade dieser Region von besonderem Interesse. Der Kiemendarm mit seinen
Kiemenbogen, -spalten und -stimmchen stellt eine komplexe Bildung dar,
an der das Ectoderm durch die Epidermis, das Ectomesoderm durch das
Skelett, das Entomesoderm durch das Mesenchym und seine Muskeln und
das Entoderm durch sein Epithel im Darmlumen, an den Kiemenbogen und
die axialen Zellelemente in den Kiemenstimmchen (GrieL 1906, SHEN 1934,
1936) beteiligt sind. Da ohne Entoderm keine Kiemenbogen und -spalten
und keine Kiemenstimmchen entstehen, miissen die determierenden Ur-
sachen fiir die Entwicklung des Kiemendarms im Entoderm liegen. Die
visceralen Teile des Wirbeltierkopfes und die ani-
malen, d. h. das Gehirn und die Sinnesorgane (Nasen,
Augenund Gehorblasen) werdenalsovon 2verschie-
denen ,Aktionssystemen® determiniert; die visce-
ralen Teile vom Kopfentoderm, die animalen vom
Urdarmdach. Bemerkenswert ist aber, daf} das isolierte Kopfentoderm
nicht in der Lage ist, die Form des Kiemendarms auszubilden (s. Exp. 7),
und dafl es dazu, wie Versuche von HOLTFRETER zeigten (1933), des Ento-
mesoderms bedarf.

Fiir die vergleichende Anatomie ist dariiber hin-
aus noch wichtig, daff der 1. Visceralbogen anschei-
nend vom Urdarmdach, die Visceralbégen des Kie-
menbereichs dagegen vom Entoderm determiniert
werden. Man wird im Hinblick auf diesen Unter-
schied die Frage aufwerfen miissen, ob man die Vis-
ceralbdgen noch als homolog betrachten kann

Da fiir die Form und die Ausgestaltung des Kopfes der Augenabstand
und die Breitenentwidsilung von einschneidender Bedeutung sind, sei auf
die Synophthalmus-und Cyclopiebildung noch besonders
hingewiesen. Ich habe sie in einer Abhandlung iiber die Determination des
Auges eingehend dargestellt, mochte also hinsichtiich der Einzelheiten und
der Literatur auf diese verweisen und mich hier nur auf einige Hinweise
beschrinken. In den dargestellten Experimenten wurde gezeigt, dafl Sy-
nophthalmus und Cyclopie bei rostralen Ectodermisolaten der Neurula
auftreten, denen das Urdarmdach (praechordale Platte, Kopfchorda und
Kopfentomesoderm) fehlt. Entsprechende Resultate erhilt man auch, wenn

2
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man in der frilhen Neurula das vorderste Medullarplattenviertel nach
caudal aufklappt, seine Unterlagerung entfernt, und das Medullarplatten-
viertel zuriickklappt und wieder einheilt (vgl. Abb. 13). Es entstehen dann
Larven mit synophtalmen bzw. cyclopischen Képfen (MancoLp 1930, S.
365, v. Aursess 1941, S.258). Es liegt nahe, anzunchmen, daff mit dem
Wegfall des unterlagernden Urdarmdachs ein ,speziell“ fiir die Deter-
mination der Augen und des Vorderhirns wichtiger Induktionsreiz weg-
fallen, und dafl die anormale synophthalme Entwicklung infolge Unter-
determination entstanden sei. Dies kann aber nicht zutreffen, da das vor-
derste Urdarmdachmaterial ja die Fihigkeit Augen, Nasen und rostrale
Gehirnabschnitte zu determinieren nicht, bzw. nur in sehr geringem Mafle
besitzt (Exp. 4, Abb.13—15), die Induktionsfaktoren fiir diese Organe
vielmehr im zweiten Urdarmdachviertel liegen (Exp. 5, Abb. 16—18). Wird
das zweite Urdarmdachviertel, wie oben fiir das erste Viertel geschildert,
entfernt, so entstehen keine Defekte in den Augen und rostralen Gehirn-
region, nur die Groflenentwicklung der Augen und der vorderen Gehirn-
abschnitte ist etwas unternormal. Bei dem Wegfall des unterlagernden
Urdarmdachs im vorderen Medullarplattenbereich muff also eine Schidi-
gung allgemeiner Art den Synophthalmus verursacht haben. Man konnte
dabei einfach an den Wegfall der mechanischen Stiitze denken, die das
Urdarmdach den rostralen Medullarplattenbezirken wahrscheinlich ge-
wihrt. Ich glaube aber nicht, daff die Sache so einfach liegt; wenn auch die
riumlichen Verhiltnisse, in denen embryonale Anlagen zueinander liegen,
tiir die Determination und die Entwicklung recht hoch eingeschitzt werden
miissen. Man wird bei den Correlationen zwischen der Medullarplatte und
dem Urdarmdach mechanische, chemische ja elektrische Erscheinungen in
Rechnung stellen miissen. Fiir die Bedeutung der mechanischen Verhiltnisse
spricht allerdings der Umstand, daff nach einer meiner Experimentserien,
die von meiner Schiilerin v. Aursess (1941, S. 254) ausgewertet wurde, das
rostrale Medullarplattenviertel, mit Medullarwulst und Urdarmdach iso
liert, ebenfalls eine stark gestorte Lagerung der Augen und Gehirnab-
schnitte aufwies, obgleich das Urdarmdach, allerdings in gestdrter rdum-
licher Ordnung, auf die Medullarplatte wirken konnte.

Wenn wir also bei der abnormen Entwicklung des Augenabstandes bei
unseren Isolationsexperimenten zu der Auffassung gelangen, dafl eine
Schidigung allgemeiner Art die Ursache darstellt, so kommen wir zu
demselben Schlufl, den ich einst bei der iibersichtlichen Betrachtung der
gesamten Cyclopieerscheinungen ziehen mufite, seien sie durch Bastardie-
rung, mechanische Stérung des Keims, lokale Entziindungsprozesse, chemi-
sche Einfliisse, schlechte Ernihrung des Embryo, abnorme Temperaturen
oder andere Umstinde hervorgerufen (Mangorp 1930, S.66 ff.). Die
Schidigung allgemeiner Art konnte natiirlich die Reaktionsfihigkeit des
Ectoderms oder die Induktionsfihigkeit des Urdarmdachs oder beides
betreffen (s. dazu BUcHNER 1948).



DEerR WIRBELTIERKOPF 19

Damit sind wir bei der Frage nach der Art der Mittel ange-
kommen mitdenendie Keimbezirkeihre korrelative
Wirkung ausiben. Bei der Untersuchung der Organisatorwirkung
(Exp. 3, Abb. 9—12) durch SPEMANN und seine Mitarbeiter ergab sich, dafl
die Induktionsmittel nicht artspezifisch, nicht organspezifisch, nicht auf ein
bestimmtes Entwicklungsstadium beschrinkt und nicht ans Leben gebunden
sind. Chemische Stoffe tierischer und pflanzlicher Herkunft, ja sogar syn-
thetischen Ursprungs, z.B. Olsdure, Linolensiure, Nucleinpriparate aus
Thymus und Pankreas, Muskeladenylsiure u.a. wiesen Induktionsfihig-
keit auf, d. h. sie veranlafiten, ins Blastocoel der friihen Gastrula gesteckt
(wie Exp. 3, Abb. 9 u. 10), die praesumptive Rumpfepidermis primir eine
Medullarplatte zu bilden, die dann secundir zu einer sehr komplexen
Induktion wie einem Kopf oder einem Rumpf mit Schwanz sich entwickeln
konnte. Das Induktionsmittel wirkt offensichtlich nur auslosend, indem
es eine Potenz oder eine Gruppe von Potenzen, die neben anderen in dem
embryonalen Material bereit liegen, zur Entfaltung bringt. Dabei ist fiir
manche Induktoren, besonders fiir lebendes embryonales Material, gesichert,
dafl sie bestimmte Potenzen zur Entfaltung bringen, also spezifisch wirken,
z. B. fiir die verschiedenen Urdarmdachabschnitte, von denen wir im Exp.
4 u. 5 das erste und zweite Viertel kennenlernten (Abb. 13—15 u. 16—18).

Der allgemeine, nicht artspezifische Charakter der Induktionsmittel ist
eine der iiberraschendsten Entdeckungen der entwicklungsphysiologischen
Forschung; sie filhrt zu der Auffassung, dafl diejenigen Prozesse und Po-
tenzen, die den artspezifischen Charakter eines Organismus hinsichtlich
seiner Form und Leistung bedingen, im reagierenden Material liegen miis-
sen. Ein klassisches Experiment von SPEMANN und seinen Mitarbeitern
bestitigt auch diese Auffassung. Tauscht man zwischen Gastrulen vom
Frosch und Molch praesumptive Bauchepidermis gegen praesumptive Ge-
sichtsepidermis in beiden Richtungen, so bildet die Bauchepidermis im Ge-
sicht wohl Gesichtsepidermis, zeigt aber nie die Gesichtsorgane des Wirts,
sondern stets die der eigenen Art: also Tritonepidermis im Froschgesicht
Haftfiden und echte Zihne, Froschepidermis im Molchgesicht Saugnipfe
und Hornzihnchen. Die Reaktionsfihigkeit des embryonalen Materials
wird von seiner genetischen Konstitution bestimmt.

Die Frage ist nun, ob man aus dieser Tatsache den Schluf} ziehen muf,
dafl die Vorginge und Mittel, auf denen die artspezifische Reaktion des
Materials beruht, generell verschieden sind von den Induktionsmitteln, die
ja nicht artspezifisch sind. Ich habe bisher diese Auffassung vertreten
(ManNGoLp 1942, S.133), ziehe aber heute eine andere Auffassung in
Erwigung, die das Wesen der Artspezifitidt iiberhaupt zur
Diskussion stellt. Der Entwicklung eines Organismus, wie wir sie in dem
Formwechsel, der Differenzierung der Organe und Gewebe und der man-
nigfaltigen Funktion der Teile vor uns sehen, liegen zweifellos zahllose
Vorginge der verschiedensten Art zugrunde. Es wird nun angenommen,
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daf keiner dieser Vorginge nur einer bestimmten Art zukomme, also
artspezifisch sei, sondern daf alle letzten Endes unspezifisch seien, und
dafl die Artspezifitit der Vorginge durch die in jedem Fall wechselnde
Kombination bestimmter unspezifischer Vorginge zustande komme. In
fortschreitender Analyse miifite es also moglich sein, den Komplex der art-
spezifischen Entwicklungsvorginge mehr und mehr in unspezifische aufzu-
l6sen. Bei der Analyse der Frithentwicklung wire es durch die Ermittlung
des nichtspezifischen Charakters der Induktionsmittel gelungen, einen
Stein aus dem komplizierten Komplex der ungeheuren Zahl nicht artspe-
zifischer Entwicklungsvorginge herauszubrechen. Dabei mag darauf hin-
gewiesen werden, dafl die Forschung auch auf anderen biologisch-medizi-
nischen Gebieten die Erfahrung machte, daf sich Entwicklungsprozesse
hochster Komplikation durch verschiedene nicht artspezifische Mittel aus-
l6sen lassen. Ich erinnere z.B. an die Auslosung der Entwicklung bei der
kiinstlichen Parthenogenese, an die Hormone der inneren Sekretion, an
die phaenotypische Geschlechtsbestimmung bei Bonellien und an die
kiinstliche Ausldsung der Krebsbildung beim Menschen; ja selbst bei
Genen lief§ sich die Wirkung durch nicht artspezifische Mittel nachweisen
(s. »Wirkstoffe® bei Kun 1939).

Diese Aufldsung der Artspezifitit fithrt aber zu einer groflen grund-
sitzlichen Frage, wenn wir versuchen, sie uns an Beispielen des praktischen
Lebens verstindlich zu machen. Unsere Dome, Paliste, Wohnhiuser,
Briicken, Denkmiler sind alle Gebilde grofler Eigentiimlichkeit, und doch
lassen sie sich in einfache unspezifische Teile wie Backsteine, Sandsteine,
Eisenstangen, Mortel usw. zerlegen. Je nach der Art wie diese unspezifi-
schen Mittel zusammengefiigt werden, entstehen dann Gebilde von der
arteigentiimlichen, ja sogar individuellen Gestaltung unseres Freiburger
Miinsters, des Miinchener Rathauses, des Schlosses Sanssouci usw. Charak-
teristisch ist aber, dafl bei der Entstehung solcher Bauten die unspezifischen
Grundelemente sich nicht selbst zusammenfiigen kénnen, daff vielmehr ein
Meister notwendig ist, der ihre Verwendung einem bestimmten Plan unter-
ordnet und im Entwerfen dieses Planes zum Schépfer der Bauwerke wird.
— Wer ordnet die unspezifischen Vorginge in der
Entwicklung der Organismen planmidflig zusammen;
sind es die Energien, diein der Materie wirken, oder
isteseiniberihnenstehender Meister?
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