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Elektronenmikroskop

und Biologie

Von Ed. Kellenberger

Die Biologie ist wohl eines der interessantesten
Anwendungsgebiete des Elektronenmikroskopes.
Seit etwas mehr als einem Jahrzehnt verfigt die
Forschung iiber dieses neue Instrument und hat
damit schon sehr wichtige Aufschliisse erhalten,
die neu und zum Teil umwilzend waren. So hat
man zum ersten Mal die Viren gesehen, jene Kor-
per, die einen Grenzfall zwischen totem und le-
bendem Stoff darstellen. Diese Erreger mannig-
faltiger Krankheiten bei Pflanzen, Tieren und

Menschen lassen sich nédmlich kristallisieren wie
chemische Substanzen und vermégen sich an-

dererseits auf einem Nihrboden zu vermehren
wie Lebewesen. Daneben hat man Aufschliisse
erhalten iiber die Feinstrukturen und ihre Ver-
dnderungen bei Bakterien, Zellwinden, Zell-
kernen, Chromosomen, Riesenmolekiilen u. a. Bei
allen diesen Untersuchungen ist aber zu beriick-
sichtigen, dafB3 biologisches Material ganz be-
sonders empfindlich ist auf die Einfliisse der Pri-
paration und der Elektronenbestrahlung. Man
kann sogar sagen, daf} in den Priparaten jedes
Leben aufhort, abgesehen von einigen Sonder-
fallen spezieller Resistenz. Wir diirfen aber nicht
vergessen, dal wir auch im Lichtmikroskop nur
in den seltensten Fillen unbehandeltes, lebendes
Material beobachten konnen, zumindest nicht
bei starken Vergroflerungen. Hier hat eigentlich
erst die Mikroskopie mit Phasenkontrast, eine
Errungenschaft der letzten zehn Jahre neue Ho-
rizonte gedffnet. Aus dem Gesagten ist ersicht-
lich, daB} es fiir die Anwendung des Elektronen-
mikroskopes auf biologische Probleme ganz be-
sonders wichtig ist, die prdparationstechnischen
Einfliisse auf die Objekte genau und in ihrem
ganzen Zusammenspiel zu kennen, wofiir ent-
sprechende Forschungsmethoden entwickelt wer-
den miissen. Vor allem diirfen wir uns nicht ver-
leiten lassen, Verfahren, die sich in der gewdhn-
lichen Mikroskopie bewihrt haben, einfach auf
die Elektronenmikroskopie zu iibertragen. Zum
Beispiel wirken sich viele Behandlungen wie
Fixieren und Firben, die in der Lichtmikroskopie
auf die Morphologie ohne sichtlichen Einflufl
bleiben, im Elektronenmikroskop besehen ganz
betrichtlich aus. So 'ergibt die Fixierung von

Bild 1: Inhalt eines Zellkernes aus der Speicheldriise einer
kleinen Fliege (Drosophila melanogaster). Der spiralig ge-
wundene Korper stellt mit sehr grofer Wahrscheinlichkeit ein
Chromosom dar. Pripariert auf Kollodium, beschattet mit

Gold. (M. Danon-Galland)



Bakterien mit Alkohol oder Formol ganz ver-
schiedene Bilder, die ihrerseits von dem der un-
behandelten Zelle stark abweichen. Lichtmikro-
skopie und Elektronenmikroskopie unterscheiden
sich aber naturgemif} am wesentlichsten durch
das verschiedene Verhalten der Stoffe gegeniiber
Licht und Elektronen. Wihrend die organischen
Priparate fiir Licht alle mehr oder weniger
durchsichtig sind und sich nur durch verschie-
dene Brechungsexponenten und Firbbarkeit
unterscheiden, stimmt dies gar nicht mehr fiir
Elektronen. Hier sind alle Stoffe gewissermafien
nur durchscheinend und dies auch nur in ganz
diinnen Schichten. Mit der Dicke nimmt bekannt-
lich die Méglichkeit, ein scharfes und damit ver-
groBerungsfihiges Bild zu erhalten, rasch ab.
Brauchbare Dicken liegen in der Groflenordnung
von einigen /100000 Mm; wird /500 mm iiber-
schritten, so ist das Priparat schon fast ganz un-
durchlissig fiir Elektronen. Die Elektronen wer-
den in diesem Fall so stark zerstreut und ver-
langsamt, dal} sie nicht mehr ein scharfes Bild
erzeugen konnen. Mit der Bremsung und Zer-
streuung ist auch eine verhiltnismifig starke
Erwiarmung verbunden, die notwendigerweise
das Priparat stark zu verindern vermag. Die
Erfahrung zeigt aber, dal der Einflufl der Elek-
tronenbestrahlung verschwindend klein wird, so-
bald die Kérper nicht wesentlich gréSer sind als
Bakterien. Dieser Einflul hingt natiirlich auch
ab von der Dauer der Bestrahlung und deren
Intensitit, und ist verschieden je nach dem ver-
wendeten Mikroskop-Typ. Arbeitet man mit An-
fangsvergroflerungen von iiber 10000 x, so
nimmt die Objektbelastung rapid zu. Die damit
verbundenen Schwierigkeiten lassen sich aber
ohne weiteres umgehen, denn eine scharfe Auf-
nahme im Maflstab 10000:1 von einem ge-
niigend diinn priparierten Objekt kann nach-
triglich mit Leichtigkeit auf optischem Wege
auf 100 000 : 1 vergrolert werden.

Wasser und alle Lésungen, die im Lichtmikro-
skop vollkommen durchsichtig sind, werden im
Elektronenmikroskop zu grauen und schwarzen
Verunreinigungen, und diese Tatsache bedingt
ebenfalls eine ginzlich andere Priparations-
methode. Allgemein werden wir bestrebt sein,
das zu untersuchende Objekt so weit als moglich
von allen umgebenden Bestandteilen zu trennen.
Da sich die meisten Korper in wisseriger Suspen-
sion befinden, so werden oft verschiedene Zentri-
fugationen zum Ziel fithren. Dabei ergibt sich
aber wieder eine neue Schwierigkeit, denn eine
Aufnahme in destilliertem Wasser verdndert in

Bild 2: Gewisse Einzeller z. B. Pantoffeltierchen (Paramae-
cium caudatum) vermégen bei Gefahr vorgebildete Geschosse
aus der Zellwand auszustofien, die einen Cytoplasmafaden
hinter sich herziehen, der koaguliert: Unser Bild zeigt eine
solche Trichocyste. Interessant ist die periodische Struktur
des Fadens, die erst durch das Elektronenmikroskop sichtbar
wurde. Pripariert auf Kollodium, beschattet mit Gold.

(M. Danon-Galland)

den meisten Fillen den Kérper sehr stark. Salz-
losungen kinnen wiederum nicht verwendet wer-
den, weil auf dem Priparat die bei der Auftrock-
nung entstehenden Kristalle sehr stérend wirken.
Um diese Schwierigkeiten zu umgehen, wurden
aber bereits geeignete Techniken entwickelt.

Es versteht sich von selbst, daf} wir als Objekt-
triger nicht Glas verwenden kénnen, zumindest
nicht in den gewohnten Dicken, sondern dafl wir
gezwungen sind, auf diinne Trigerfilme von eini-
gen /140 00 Mm zu priiparieren. Diese werden her-
gestellt aus den mannigfaltigsten Substanzen wie

Kollodium, Formvar, Aluminium, Beryllium,
Quarz, Siliziummonoxyd, Substanzen, die iibri-

gens auch bei den Abdruckverfahren zur Ver-
wendung gelangen. Dabei erzeugt man durch ver-
schiedene Arbeitsprozesse einen diinnen Film, der
genau die Form der Oberfliche des zu unter-
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suchenden Objektes annimmt. Man kennt heute
solche Abdruckverfahren, die fast keinen Einfluf3
auf das Priparat ausiiben und iiber die in einem
spiteren Heft berichtet werden soll.

Das Elektronenmikroskop verlangt getrocknete
Priparate, da wir im Hochvakuum arbeiten, und
es ist klar, daBl auch diese Austrocknung ganz

wesentliche Einfliisse ausiibt, die schwierig zu
eliminieren sind. Wihrend nimlich die meisten
andern Verdnderungen des Objektes durch Ver-
gleich von verschieden hergestellten Priparaten
einigermaflen erkannt werden konnen, ist dies
schwer méglich fiir die Trocknung, denn selbst
das Abdruckverfahren bedingt in den allermeisten
Fillen ein getrocknetes Priparat.

Eine Erh6hung des Abbildungskontrastes kann
man erreichen durch das Verfahren der Beschat-
tung. Im Hochvakuum bedampft man das Pri-
parat schrig von der Seite mit Metall. Auf den
der Metallquelle (elektrischer Glithfaden mit
Goldtropfen) zugewendeten Stellen wird sich
Gold ablagern, wihrend die abgewandten Seiten
im «Schatten» bleiben. Da das verwendete Me-
tall (Gold, Chrom, Palladium) auch in sehr diin-
ner Schicht stark zerstreuend wirkt, ergibt sich
schluffendlich eine Wirkung, die der eines sonnen-
beschienenen Reliefs gleichkommt.
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Bild 3 links: Ein Bacillus subtilis, der mit Streptomycin be-
handelt wurde. Das auf dem Bild sichtbare kontraktierte Cyto-
plasma, das aus der geschwichten Zellwand austreten kann,
ist eine der spezifischen Wirkungen dieses Antibiotikums.
Prapariert auf Kellodium, beschattet mit Gold. (G. H. Werner)

Bild 4 rechts: Oberflichenbild des Bacillus subtilis. Man
erkennt eine eben beendete Trennung in der Mitte und zwei
Einschniirungen, die eine Teilung vorbereiten. Abdruck mit

dem Celluloid-Quarz-Verfahren. (G. H. Werner)

Die durch die Priparation auftretenden Un-
sicherheiten in der Deutung der Bilder verlangen,
daBl man die Forschungsmethoden entsprechend
anpalit. Um genaue, systematische Arbeiten ma-
chen zu kénnen, wird eine vergleichende Arbeits-
weise notwendig. Man vergleicht zum Beispiel
denselben Korper das eine Mal mit, das andere
Mal ohne einen bestimmten iduBleren Einfluf3.
Dieser Methode, die wir relativ nennen méchten,
steht die absolute gegeniiber, die aus wenigen
Priparaten sofort ihre Schliisse zieht. Bisher
wurde vor allem diese letzte Methode angewandt
und sie fithrte zur Entdeckung vieler neuer Er-
scheinungen. Die relative Methode wird aber im-
mer mehr Boden gewinnen, sobald es sich darum
handelt, Feinstrukturen systematisch zu unter-
suchen und das Elektronenmikroskop vom Ent-
deckungsmittel zum Untersuchungsmittel wird.
So zum Beispiel studiert man die Einfliisse der En-
zyme und anderer Stoffe auf Bakterien. Hier be-
kommt man erst giiltige Resultate, wenn wir die
verschiedenen Reaktionen der urspriinglichen
Zelle auf die diversen Behandlungen beim Pri-
parieren genau kennen, noch bevor sie irgend-
welchen speziellen EinfluB erlitten hat, den wir
eigentlich studieren méchten.

Alle diese Probleme haben eine merkwiirdige
Nebenerscheinung gezeigt, die wichtig ist. Die
heutige Forschung mit dem Elektronenmikroskop
spielt sich meistens in Form von Gruppenarbeit
ab. Leute verschiedener Ausbildung, wie zum
Beispiel Physiker und Biologen, helfen sich gegen-
seitig in ihrer Arbeit. Das vergangene Jahrhun-
dert hat ja darunter gelitten, daf3 sich alle Wissen-
schaften unabhiingig voneinander entwickelt ha-
ben, so daf} sieh heute die Wissenschafter ver-
schiedener Zweige nicht mehr verstehen. Erst das
gemeinsame Forschungserlebnis und der Aus-
tausch der Kenntnisse fithrt wieder zum gegen-
seitigen Verstindnis. Hoffen wir, da} diese Grup-
penarbeit, oder, wie es der Anglo-Amerikaner
nennt «teamwork», auch bei uns in Europa im-
mer mehr Boden gewinnt und seine Friichte tra-
gen wird.
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