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Die vorliegende Arbeit beschéftigt sich mit der autoradiographischen Mikroverteilung von 47Pm
in einigen Organen der weilen Maus bis zu 30 Tagen nach i.v. und i.p. Injektion von 47Pro-
methiumchlorid. Die stiarkste Ablagerung des Radionuklids erfolgt zuerst in der Leber, und zwar
in den Kupfferschen Sternzellen und in den Leberzellen. Thr folgt der Femur mit einer an-
dauernden Speicherung vorwiegend in der organischen Knochenmatrix, speziell im osteoblastischen
Gewebe des Perichondriums und in der primédren Spongiosa, verbunden mit lokalen Aktivitits-Kon-
zentrierungen im Knochenmark. Die iibrigen Organe, wie Milz, Pankreas, Duodenum, Niere,
Ovarien, Hoden und Lunge, speichern sowohl nach i.v. als auch nach i.p. Applikation ebenfalls mehr
oder weniger stark Radiopromethium, teils diffus verteilt oder in Form von lokalen Aktivitits-
Konzentrierungen. Die Resorption der durch die i.p. Injektion gesetzten Aktivitdtsdepots an den
Organen erfolgt im Laufe der Beobachtungszeit iiber deren Oberfliche. Ein Vergleich der Ergeb-
nisse nach den beiden Applikationsarten ergibt, dafl zwar zu den verschiedenen Versuchszeiten ge-
wisse Unterschiede in der Ablagerung des Radionuklids in den entsprechenden Organen bestehen,
sich jedoch die Mikroverteilung im allgemeinen @hnlich verhilt.

In einer weiteren Abhandlung wird im Zusammen-
hang mit den Untersuchungen von Gexsicke ¢ auto-
radiographisch auch die Mikroverteilung von Radio-
promethium nach intravenéser und intraperitonealer
Applikation studiert. Derartige Untersuchungen tiber
die Ablagerung radioaktiver Stoffe in den Organen
und Geweben bieten die Moglichkeit, ihre biologi-
sche Wirkung im Organismus abzuschétzen. Dabei
kommt besondere Bedeutung den energiearmen
Betastrahlern sowie Alphateilchen zu, deren Energie
in den Organen fast vollstandig absorbiert wird oder
deren Energieabsorption sich z. T. nur auf lokale
Bezirke beschrinkt. Die Ermittlung der zeitlichen
Verteilung eines Radionuklids im Organismus er-
moglicht es, zu erwartende Strahlenspétschdaden in
Abhéngigkeit von der inkorporierten Aktivitats-
menge vorauszusagen. Kennt man auBlerdem noch
den Stoffwechsel dieser Ablagerungsstatten, so kann
man Untersuchungen iiber Strahlenfrithreaktionen
gezielter durchfithren.

Schliefllich soll mit der vorliegenden Arbeit in An-

lehnung an die mikroautoradiographischen Studien

* Staatliche Zentrale fiir Strahlenschutz, Abt. Biologie, p. A.
Institut flir angewandte Isotopenforschung der Deutschen
Akademie der Wissenschaften, 1115 Berlin-Buch, Linden-
berger Weg 70.

nach Inhalation® auch eine gewisse Vollstandigkeit
der Kenntnis iiber die Speicherung von inkorporier-
tem Radiopromethium im Saugetierorganismus er-
reicht werden.

Methodik

Zum Studium der Mikroverteilung applizierten wir
i.v. bzw. i.p. weillen M&usen eines institutseigenen In-
zuchtstammes jeweils 10 uC *7Pm als Promethium-
chlorid. Diese Aktivitit wurde in 0,2 ml Fliissigkeit
(pu 3,5) pro Tier verabfolgt. Dreiflig Min. sowie 6
und 24 Stdn., 7, 14 und 30 Tage nach der Injektion
wurden die Tiere getotet, Lunge, Leber, Milz, Pankreas,
Niere, ein Teil des Duodenums, Ovarien bzw. Hoden
und Femur herauspripariert, in mit Phosphat gepuf-
fertem Formalin (4-proz.) fixiert und in der iiblichen
Weise zum Schneiden in Paraffin eingebettet. Die
Organschnitte, deren Dicke 5 bzw. 7,5 um betrug, wur-
den mit dem ORWO-Strippingfilm K 105 iiberzogen
und 14 bzw. 16 Tage exponiert, danach entwickelt,
fixiert und mit Hématoxylin-Eosin gefdarbt. Einige
Femora wurden nach der Fixierung in einer 0,1-n. ge-
pufferten Ameisensdure (pp 4.,9) dekalzifiziert, in
Paraffin eingebettet und 10 bzw. 15 um dick geschnit-

* Herrn Dr. G. Vormum, Direktor des Instituts fiir ange-
wandte Isotopenforschung der Deutschen Akademie der
Wissenschaften, Berlin-Buch, mochten wir fiir seine Unter-
stiitzung danken.

5 F.Hovzer u. F. Gexsicke, Strahlentherapie 128, 396 [1965].

% F. Gensicke, Z. Naturforschg. 21 b, 567 [1966].
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ten. Bei dieser Behandlung ging ein geringer Teil des
im Knochen abgelagerten Promethiums verloren. Zur
Kontrolle wurden 35 bis 40 um dicke, nicht dekalzifi-
zierte Gefrierschnitte des Femurs angefertigt und auto-
radiographiert (Kontaktautoradiographie).

Ergebnisse

Mikroverteilung von *"Pm nach i.v. und i.p.
Injektion

Gelangen leicht hydrolysierbare Metallionen direkt
in den Blutkreislauf, wie z. B. nach i.v. Injektion, so
kommt es in mehr oder weniger starkem Mafle im
Blut zur Bildung von Metallhydroxid-Kolloiden.
Fir die Beurteilung des Verhaltens der applizierten
Radionuklide im Organismus entscheidet in diesem
Falle vorwiegend der Dispersitatsgrad der entstande-
nen Kolloide 1.

So werden Kolloide mit grolem Teilchendurch-
messer schon nach wenigen Passagen durch die
Leber aus dem Blut abgefangen, wihrend kleinere
Teilchen vorwiegend in der Milz und im Knochen-
mark gespeichert werden. Dieses Verhalten trifft
auch fiir Radiokolloide zu, die z. B. unmittelbar nach
der Injektion von leicht hydrolysierbaren trager-
freien Radionukliden im Blut entstehen. Nach i.v.
Applikation von Radiopromethium werden diese
Radiokolloide hauptsichlich in den Organen des
RES abgelagert. Wéahrend nach i.v. Applikation das
Radionuklid unmittelbar in den Blutkreislauf ge-
langt, miissen nach i.p. Injektion die gelegten Aktivi-
titsdepots zur Resorption grofltenteils erst in eine
dialysable Form tuberfithrt werden. Dies geschieht
hauptsichlich iiber eine Metallchelatbindung 1. Wir
finden also nach i.p. Injektion von leicht hydrolysier-
baren und dann schwerloslichen Verbindungen an
den Organoberflachen eine starke, iiber ldngere Zeit
andauernde Aktivitdtsablagerung und eine ver-
zogerte Resorption.

Sowohl nach i.v. wie auch nach i.p. Injektion wird
Radiopromethium in bedeutendem Malle in der
Leber abgelagert. Bis zum 7. Tag findet eine erhohte
Speicherung in den K up f f e r schen Sternzellen und
z. T. in den Leberzellen statt, die erst 14 Tage nach
der Applikation langsam abnimmt. Dreiflig Min.
nach i.v. Injektion von 47PmCl; zeigt die Leber
histoautoradiographisch auf Grund der bereits er-
folgten Ablagerung des Radionuklids und der da-
durch hervorgerufenen Schwirzung des Filmes ein

1 A. Catsch, Naturwissenschaften 43, 242 [1956].
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Bild, das dem einer mit Tusche i.v. injizierten Leber
ahnlich sieht. Neben einer homogenen Speicherung
iber dem gesamten Organschnitt tritt deutlich eine
Anreicherung in dem aus Endothelzellen bestehen-
den Syncytium und in den Kupfferschen Stern-
zellen hervor. Sie ist besonders stark um die Vena
centralis und wird zur Peripherie des Leberlapp-
chens hin schwicher. Nach 6 Stdn. lassen auBer den
Kupfferschen Sternzellen fast alle Leberzellen
auch in ihren Kernen eine Aktivitdtserh6hung er-
kennen, die sich nach 24 Stdn. noch verstarkt
(Abb. 1 *).

Lokale Aktivitdts-Konzentrierungen sind in eini-
gen Gallengéingen zu finden. Mit der Erhohung der
Radiopromethium-Konzentrierung in der Leber nach
7 Tagen nimmt auch die Aktivitatsspeicherung in
den Leberzellkernen zu. Lokale Aktivitdts-Konzen-
trierungen findet man vor allem an den Wandungen
der Vena interlobularis (Abb. 2). Sieben Tage spa-
ter, also 14 Tage nach der Injektion, nimmt die
Aktivitdt bis zum Versuchsende hin ab. Die Ver-
minderung des Radionuklids beschrinkt sich vor-
nehmlich auf die in den Leberzellkernen abgelagerte
Aktivitdt. Wie nach i.v. Injektion findet auch nach
i.p. Applikation eine deutliche Speicherung von
Radiopromethium in der Leber statt. Neben einer
mittelmédfBigen homogenen  Aktivitatsablagerung
scheinen sich nach 30 Min. die Radiopromethium-
Konzentrationen in den Kup f f e r schen Sternzellen
und den Leberzellkernen zu verstarken. Am Leber-
rand sind einzelne lokale Aktivitdts-Konzentrierun-
gen sichtbar. Nach 6 und 24 Stdn. gleicht die Ab-
lagerung des Radionuklids weitgehend derjenigen
nach i.v. Injektion bis auf das Einwandern starker
Randkonzentrierungen, besonders nach 24 Stdn.
(Abb. 3). Nach 7 Tagen ist wie nach i.v. Applika-
tion eine Erhohung der Speicherung festzustellen,
wihrend die Randkonzentrierungen abnehmen
(Abb. 4). Vierzehn und 30 Tage nach der i.p. In-
jektion zeigen sich keine wesentlichen Veranderun-
gen in der Leber gegeniiber denen nach i.v. Applika-
tion.

In der Milz wird eine starke Ablagerung von
147Pm schon 30 Min. nach der i.v. Injektion in der
roten Pulpa sichtbar. Aufler in Kapsel und Balken
finden wir das Radionuklid besonders in den Reti-
culumzellen wieder. Die weille Pulpa speichert nur
sehr wenig Aktivitat, lediglich in ihrer Zentralarterie
liegen mitunter einige lokale 147Pm-Konzentrierun-

* Abbn. 1, 2, 4—13 und 15 s. Tafel S. 574 a, b.



farht). Vergr. 78-fach.

gen. In der Art der Ablagerung sind nach 6 und
24 Stdn., abgesehen von einer geringen Abnahme der
Gesamtaktivitat, keine Unterschiede zu beobachten.
In der folgenden Versuchszeit nimmt die Radiopro-
methium-Konzentration in der Milz weiter ab. Nach
30 Tagen finden sich nur noch kleine lokale #"Pm-
Konzentrierungen an den Milzsinus. Dreilig Min.
nach i.p. Injektion ist nur eine mafige diffuse
Aktivititsverteilung in der roten Pulpa zu beobach-
ten. Starke Aktivitatskonzentrierungen liegen jedoch
adsorptiv an der Milzkapsel und scheinen bereits
nach 24 Stdn. in die Milzbalken und die rote Pulpa
einzuwandern. Die ibrige Aktivitdtsverteilung in
der Milz entspricht im groflen und ganzen der nach
i.v. Applikation. Die an der Organoberflache liegen-
H47Pm-Depots lockern sich nach 14 Tagen all-
mihlich auf und sind nach 30 Tagen vollig aufgeldst.

Beim Pankreas ist nach i.v. Applikation anféng-
lich eine diffuse Aktivititsablagerung iber das ge-
samte Gewebe zu beobachten. Im Laufe der Ver-
suchszeit laft das exokrine und endokrine Pankreas-
gewebe eine unterschiedliche Affinitat fiir Radiopro-
methium erkennen. Nach 6 und 24 Stdn. kann man
besonders in den Langerhansschen Inseln eine
Aktivitatszunahme feststellen. Die Wandungen der
Arteriae interlobulares pankreaticae sind zu jenem
Zeitpunkt ebenfalls mit dem Radionuklid beladen.
Gelegentlich liegen in ihrer Wandung, sowohl in der
Media wie in der Adventitia, lokale 1#"Pm-Konzen-
trierungen. Nach 7 und 14 Tagen nimmt die Aktivi-
tat insgesamt nicht zu, vielmehr ist ein Rickgang des
Radionuklids aus dem exokrinen Gewebe bei gleich-
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' zeitiger geringer ErhGhung in den Langerhans-

schen Inseln zu beobachten (Abb. 5). Die Kerne des
interlobuldren Bindegewebes enthalten ebenfalls
147Promethium. Dreiflig Tage nach der Injektion
findet man das Radiopromethium fast nur noch in
den Inselzellen und im Bindegewebe der Gefifle. Das
Pankreas zeigt nach i.p. Injektion von *7PmCl, zu
allen Versuchszeiten, unabhingig vom prozentualen
147Pm-Anteil im Organ, im wesentlichen den gleichen
Speicherungsmodus wie nach i.v. Applikation, ab-
gesehen von den hier wiederum vorliegenden Rand-
konzentrierungen. Diese werden bereits nach 7 und
14 Tagen schwicher, sind jedoch nach 30 Tagen
immer noch nachzuweisen.

Der Diinndarm speichert nach i.v. Injektion rela-
tiv wenig 47Pm. Nach anfinglicher homogener
Speicherung im ganzen Darmquerschnitt findet eine
geringfiigige Anreicherung in der Lamina propria
statt. Zum Versuchsende hin nimmt die Promethium-
Aktivitdt langsam ab, so dali nach 30 Tagen keiner-
lei Aktivitat mehr nachgewiesen werden konnte. Im
Dinndarmlumen sind nach 6 Stdn. gelegentlich
Aktivitdts-Konzentrierungen in Schleimzellen zu be-
obachten. Die Muscularis mucosae sowie die Lamina
propria der Zotten erfahren nach 24 Stdn. eine ge-
ringe Erhohung der Ablagerung, welche sich 7 Tage
nach der Injektion besonders im reticuldren Binde-
gewebe der Zotten verstirkt. Die anfanglich schwache
homogene Speicherung des Radionuklids im Duode-
num nach i.p. Injektion erfahrt im Laufe der Zeit
deutliche Anderungen. Die schon nach 30 Min. und
6 Stdn. besonders an der Serosa des Darmes beob-
achteten massiven Aktivitits-Konzentrierungen ver-
lagern sich zwischen 1 und 7 Tagen und fithren zu
einer *"Pm-Erhohung in der Muscularis mucosae
und im Stroma der Zottenspitzen. Nach 14 Tagen
erkennt man starke Konzentrierungen an der Serosa
und eine mittelmédflige Ablagerung iiber dem ge-
samten Schnitt. Im retikuliren Bindegewebe der
Zotten treten teilweise starke Aktivitdts-Konzentrie-
rungen auf (Abb. 6). Nach 30 Tagen sind im
Duodenum nur noch geringe Aktivitdtsmengen nach-
zuweisen.

In der Niere wird der weitaus grofite Teil der
Aktivitdt in der Rinde abgelagert. 30 Min. nach der
i.v. Injektion findet man neben einer schwachen
homogenen Ablagerung von *"Pm lokale Aktivitats-
Konzentrierungen vor allem in den Columnae
renales, in den Aa. interlobulares und z.T. in den

Vasa afferentia. Einige Glomerula enthalten eben-
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Abb. 1. Leber 24 Stdn. nach i.v. Injektion von *7PmCl; (ge-
farbt). Vergr. 310-fach.

Abb. 2. Leber 7 Tage nach i.v. Injektion von "PmCl; (ge-
farbt). Vergr. 620-fach.

Abb. 4. Leber 7 Tage nach i.p. Injektion von *"PmCl; (ge-
farbt). Vergr. 155-fach.

Zeitschrift fiir Naturforschung 21 b, Seite 576 a.

Abb. 5. Langerhanssche Insel 24 Stdn. nach i.v. Injek-
tion von #7-PmCly (gefarbt). Vergr. 310-fach.

Abb. 6. Duodenumzotten 14 Tage nach i.p. Injektion von
147PmCly (gefdarbt). Vergr. 155-fach.

Abb. 7. Niere 6 Stdn. nach i.p. Injektion von "PmCl; (ge-
farbt), Vergr. 155-fach.



Abb. 9. Ovarium 24 Stdn. nach i.v. Injektion von "PmCl,
(gefdarbt) . Vergr. 310-fach.

Abb. 10. Ovarium 14 Tage nach i.p. Injektion von “7PmCl,
(gefarbt). Vergr. 78-fach.

Abb. 11.

Hoden 24 Stdn. nach i.v. Injektion von *"PmCl,
(gefdarbt) . Vergr. 155-fach.

Zeitschrift fiir Naturforschung 21 b, Seite 576 b.

Abb. 12. Femur (Diaphyse) 24 Stdn. nach i.v. Injektion von
HiPmCl, (gefdrbt). Vergr. 23-fach.

Abb. 13. Gelenkknorpel der Epiphyse des Femurs 30 Min.
nach i.v. Injektion von ¥7"PmCl, (gefdrbt). Vergr. 163-fach.
Abb. 15. Femur (Epiphysenfuge) 24 Stdn. nach i.p. Injektion
von "7PmCly (ungefdrbt). Vergr. 78-fach.
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falls lokale *4"Pm-Konzentrierungen, die sich am Ge-
faBpol, in den Glomerulumkapillaren oder an der
Bowmannschen Kapsel befinden. Die Haupt-
stiicke lassen nur eine homogene Anreicherung er-
kennen. Nach 6 Stdn. beschrankt sich die homogene
Ablagerung des Radionuklids vorwiegend auf die in
der Rinde liegenden Glomerula und ableitenden
Harnginge, wihrend nach 24 Stdn. in den Haupt-
und Mittelstiicken, besonders an der Mark-Rinden-
grenze, stirkere Aktivitatsablagerungen zu verzeich-
nen sind. Die 7 Tage post injectionem gewonnenen
Priparate sind durch eine Abnahme der Aktivitit im
Nierengewebe und durch eine 47Pm-Speicherung im
Nierenbeckenepithel gekennzeichnet. Eine weitere
Verminderung der Radiopromethium-Ablagerung ist
gegen Ende des Versuches in der Niere zu beobach-
ten. Dreilig Min. nach der i.p. Injektion erfolgt
neben den Aktivitdts-Konzentrierungen an der
Nierenkapsel eine schwache homogene Speicherung
des Radionuklids in der Rinde. Deutlich erhoht sich
die Ablagerung nach 6 Stdn., und zwar in Form von
lokalen Aktivitits-Konzentrierungen in den Arterio-
len, einigen Glomerula und den Arteriae interlobu-
lares (Abb. 7). Eine mifige homogene Radiopro-
methium-Ablagerung ist in der gesamten Rinden-
und Marksubstanz zu erkennen, wobei eine erhohte
Speicherung im AuBlenstreifen des Nierenmarks zu
beobachten ist. Der Ductus papillaris zeigt eine
homogene Aktivitatsablagerung mit einzelnen loka-
len Aktivitdts-Konzentrierungen. Nach 24 Stdn. ist,
wie nach i.v. Injektion, die Mark-Rindengrenze deut-
lich durch die unterschiedliche Aktivitatsspeicherung
im mikroautoradiographischen Bild abgesetzt (Abb.

Abb. 8. Niere 24 Stdn. nach i.p. Injektion von #7PmCl; (un-
gefdarbt). Vergr. 23-fach.
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8). Nach 7 Tagen ist auch hier eine merkliche Ab-
nahme der Aktivitat zu beobachten.

In den Ovarien wird bereits 30 Min. nach der i.v.
Injektion im Epithel der Tertidrfollikel eine starke
Speicherung des Radionuklids sichtbar. Primar- und
Sekundirfollikel zeigen eine etwas schwichere Ab-
lagerung. Eine weitere Erhohung von Radiopro-
methium findet man 24 Stdn. nach der Applikation
besonders in noch jungen Tertidrfollikeln. AuBer-
dem tritt eine Anreicherung in den Zellen des Cor-
pus luteum auf. Die Oozyte mit Nucleus erfahrt eine
schwache Aktivititsaufnahme, die im Nucleolus
etwas erhoht zu sein scheint (Abb. 9). 30 Min.
nach ip. Applikation findet eine mallige homo-
gene Ablagerung von Promethium in der Rinde
des Ovariums statt, die zum Mark hin etwas ab-
nimmt. Das Follikelepithel speichert nur sehr wenig
Aktivitat. Nach 7 Tagen erfahren Sekundér- und
Tertidrfollikel eine geringe Erhohung von 147Pm.
Lokale Konzentrierungen des Radionuklids befinden
sich in einigen im Stroma ovarii liegenden Gefaflen.
Dieser Befund gilt auch fir Gefdle des Ovariums.
Die Gelbkorper, insbesondere die jiingeren, lassen
eine Erh6hung von Radiopromethium erkennen, und
auch einige atretische Follikel zeigen Aktivitats-Kon-
zentrierungen. Sogar noch 14 und 30 Tage nach der
Injektion sind lokale Konzentrierungen in der
Rinden- und Marksubstanz erkennbar (Abb. 10).
Weitere Ergebnisse hierzu werden ausfihrlich in
einer anderen Publikation mitgeteilt. Im Hoden fin-
det vorwiegend im interstitiellen Bindegewebe eine
Speicherung von !#"Pm statt, welche schon nach
6 Stdn., aber auch noch nach 30 Tagen zu erkennen
ist. Eine homogene Ablagerung im interstitiellen
Bindegewebe der Hodenkanilchen sowie in den Ge-
faBwandungen wird bereits 6 Stdn. nach der Injek-
tion sichtbar, wihrend 18 Stdn. spéter in den ge-
nannten Geweben und speziell in den L ey d i g schen
Zwischenzellen einzelne lokale Aktivitdts-Konzentrie-
rungen auftreten (Abb.11). Im Keimepithel der

S Hodenkanilchen sind nur Spuren von 47Pm zu fin-

den. Die im Rete testis liegenden Spermien speichern
nur gering Radiopromethium. Die Aktivitatsspeiche-
rung nach i.p. Injektion im Hoden verlduft bis auf

* die schon bei den anderen Organen erwihnten hohen

Randkonzentrierungen an der Kapselaulenflache

dhnlich der nach i.v. Applikation.

Die Lunge erfahrt nach i.v. Injektion eine relativ
geringe 147Pm-Ablagerung. So kann man nach
30 Min. eine schwache Anreicherung in den Wan-
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dungen der Bronchien und Bronchuli sowie in den
Alveolarwandungen beobachten; in den GefdBen
treten gelegentlich sehr starke Aktivitdts-Konzentrie-
rungen auf. Im Interstitium, im Lungenparenchym
und in den pulmonalen Lymphknéotchen erkennt man
6 Stdn. nach dem Versuchsbeginn eine méafige #"Pm-
Speicherung und gelegentlich schwache lokale Ak-
tivitatsanhdufungen. In den Alveolarwandungen
werden nur Spuren von homogen verteiltem
147Pm sichtbar. Der Trachealknorpel speichert sehr
stark Radiopromethium. Eine Zunahme der homo-
genen Aktivitatsanreicherung im Interstitium und im
Parenchym der Lunge findet man in den Préparaten,
die 24 Stdn. nach der Injektion erhalten wurden.
Sieben, 14 und 30 Tage nach i.v. Applikation nimmt
der Radionuklidgehalt im Lungengewebe fortlaufend
ab. Nach i.p. Injektion von Radiopromethium kommt
es, wie bereits fir die i.v. Injektion beschrieben, in
Pleuranihe ebenfalls zu einer schwachen homogenen
147Pm.-Speicherung in der Lunge und zu vereinzelten
schwachen lokalen Aktivitdts-Konzentrierungen. Die
Radiopromethium-Speicherung nimmt im allgemei-
nen nach 6 und 24 Stdn., wie auch nach i.v. Injek-
tion zu beobachten war, zu und gegen Versuchsende
hin wieder ab.

Kontaktautoradiographien von Femurschnitten
lassen bereits nach 30 Min. und 6 Std. eine sehr
starke Ablagerung von Radiopromethium erkennen.

Die Mikroautoradiographien (30 Min. und 24 Stdn.)

Abb. 14. Femur 24 Stdn. nach i.v. Injektion von 7PmCl,
(ungefdrbt). Vergr. 4,4-fach.

2 P. W. Dursiy, Hlth. Phys. 8, 665 [1962].
1% Yv. J. Moskarev, Med. Radiol. [Moskau] 6, 73 [1959].
7 B. Kawiy, Experientia [Basel] 14, 373 [1958].
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zeigen nach i.v. Injektion eine deutliche Speicherung
des Radionuklids im Bereich der Diaphysen, speziell
im osteoblastischen Gewebe des Perichondriums, in
den Haversschen Kanilen, im auskleidenden Ge-
webe des Markraumes und an den Balkenoberflachen
(Abb. 12). Auch in der proximalen Epiphyse erfolgt
eine sehr starke Aktivitdtsablagerung. Die im
Knochenmark liegenden lokalen Radiopromethium-
Konzentrierungen sind wahrscheinlich den Mega-
karyocyten zuzuordnen. Fast frei von Aktivitit
bleibt die distale Epiphysenfuge, wihrend die
Knochenbélkchen eine sehr starke !*"Pm-Anreiche-
rung erfahren. Der verkalkende Streifen des Gelenk-
knorpels speichert schon nach 30 Min. vorwiegend in
der Interzellularsubstanz Radiopromethium (Abb.
13). Eine Ubersicht der Ablagerung des Radio-
nuklids ldBt die ungefarbte Femurschnitt-Autoradio-
graphie deutlich erkennen (Abb. 14). Kontaktauto-
radiographien 7 und 30 Tage nach der i.v. Applika-
tion bestdtigen eine anhaltende Speicherung von
147Pm im Femur. Nach i.p. Injektion erhalten wir in
den Femurschnitten die gleiche Ablagerung wie nach
i.v. Applikation, d. h. selektive Speicherung des
Radionuklids in der organischen Knochenmatrix und
z. T. im Knochenmark, wihrend der Wachstums-
knorpel der Epiphysenfuge fast frei von Aktivitat
bleibt (Abb. 15).

Diskussion

Die vorliegenden Untersuchungen wie auch die
Arbeiten von MoskaLev 1%, Kawix 7, Dursin 2 und
McCLELLAN ® zeigen, daf} sich nach i.v. Injektion der
groBte Teil des Radionuklids in der Leber ablagert.
Dies gilt ebenso fiir die i.p. Injektion. In der Leber
findet bevorzugt eine Speicherung der Aktivitdt in
den Kupfferschen Sternzellen und den Leber-
zellen selbst statt. Die Untersuchungen von Macnus-
son ? iiber die subzellulire Verteilung von 47Pm in
der Rattenleber stimmen in der ersten Zeit des Ver-
suchsverlaufes mit unseren mikroautoradiographi-
schen Ergebnissen iiberein. Nach einer anfinglich
mehr oder weniger homogenen Ablagerung von
Radiopromethium in den Leberzellen erfolgt im wei-
teren Verlauf des Versuchs eine erhchte Speicherung
in den Leberzellkernen. Die ungleichmiflige Ver-
teilung der Aktivitat auf die Leberzellen wie auch

8 R. 0. McCrerLrax, US-AEC-HW-76000 (1962).
® G. Macnusson, Acta pharmac. int. [Copenhagen] 1963, 20,
Suppl. 2.
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auf die Kupfferschen Sternzellen hingt mog-
licherweise mit ihren unterschiedlichen physiologi-
schen Funktionszustinden zusammen. Nach i.p.
Applikation ist die Aufnahme der Aktivitat in die
Leber noch besonders durch eine starke Einwande-
rung der adsorptiv an der Oberfliche gebundenen
Aktivitat gekennzeichnet. Im Laufe der Versuchszeit
verlafit ein Teil des Promethiums wahrscheinlich
iiber die Galle die Leber und wird iiber den Kot aus-
geschieden. Macnusson ? erhielt nach i.v. Applika-
tion von 47PmCl; bei Ratten nach 20 Min. ein
Aktivitaitsmaximum in der Gallensekretion von
0,19% der injizierten Dosis, welches jedoch schon
nach Stdn. auf 0,01% absinkt.

Die Milz 148t nach i.v. wie nach i.p. Injektion in
den Maschen des Reticulums sowie in den Sinus der
roten Pulpa eine starke Ablagerung von Radiopro-
methium erkennen, die fast kaum auf die weile
Pulpa iibergreift. Ewarpson ¢ stellte ebenfalls fest,
daf} sich *7Pm vornehmlich in der roten Pulpa kon-
zentriert. Evtl. wirkt bei der Milz das aus Reticulum-
zellen gebildete Netz fiir das Radionuklid als physio-
logischer Filter. Die Promethium-Konzentrierungen
der Organoberflache scheinen nach i.p. Applikation
im Laufe der Versuchszeit z. T. iiber die Milzbalken
in die rote Pulpa einzuwandern.

Im Pankreas findet nach i.v. wie nach i.p. Injek-
tion von Promethium eine bevorzugte Speicherung
in den Langerhansschen Inseln statt. Nach i.p.
Applikation sind die Duodenalschlinge und das Pan-
kreas adsorptiv stark mit Aktivitat beladen, die z. T.
in das peripher gelegene Driisengewebe Eingang fin-
det. Obwohl zu den verschiedenen Zeitpunkten pro-
zentual relativ wenig ¥7”Pm im Pankreasgewebe ge-
funden wird ¢ und die stirkste Ablagerung aufler-
dem in den Inselzellen liegt, kann auch eine Aus-
scheidung tiber das exokrine Pankreasgewebe an-
genommen werden.

Das im Diinndarmlumen gefundene Radiopro-
methium kann einerseits vom Gallensaft, vom exo-
krinen Anteil des Pankreas oder auch von der Magen-
sekretion 9 herrithren, andererseits ist durch eine
verstirkte Ablagerung im reticuldren Bindegewebe
der Zotten und z.T. des Zottenspitzenepithels, be-
sonders nach i.p. Injektion zu beobachten, eine Aus-
scheidung iiber abgestoflene Epithelzellen gegeben.

MoskaLev 10 berichtet, dafl 16 Tage nach i.v. In-
jektion von Radiopromethium bei Ratten die Aus-
scheidung iiber Harn und Kot 59,85% der injizierten
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Dosis betragt, wobei der grofite Teil iiber den Kot
ausgeschieden werden soll.

In der Niere findet sich nach i.v. wie nach i.p. In-
jektion der Hauptanteil des Radiopromethiums in
der Rinde, und zwar anfangs auf die Columnae
renales beschriankt und spater auf die ableitenden
Harnkanile iibergreifend. In den Uberleitungs- und
Mittelstiicken an der Markrindengrenze wird eine
besonders starke homogene Anreicherung sichtbar,
die auf eine verstarkte Riickresorption von #7Pm in
diesem Teil des Harn-ableitenden Kanalchensystems
deutet. Nach beiden Injektionsarten ist in den Haupt-
stiicken, im Nierenbeckenepithel wie im Lumen des
Harnleiters Aktivitdt nachzuweisen. Die Ausschei-
dung iiber den Harn ist relativ gering. Fir die i.v.
Injektion betrdgt sie nach MoskaLev 10 fiir Ratten
innerhalb von 6 Tagen 4,02% und liegt nach
Macnusson ? schon nach den ersten 3 Stdn. bei 0,5%
der injizierten Dosis. Nach i.p. Injektion betragt
nach Gensicke 8 die Ausscheidung iiber den Harn
innerhalb von 2 Tagen etwa 4% der injizierten
Dosis. Im Laufe der Versuchszeit verringert sich die
147Pm-Exkretion iiber den Harn. Die dufleren Kon-
zentrierungen des Radionuklids an der Nierenkapsel
verlagern sich schliefilich in die Rinde.

Die Gonaden, insbesondere die Ovarien, zeigen
ebenfalls nach i.v. und i.p. Injektion eine betricht-
liche Aktivitdtsaufnahme. Im Hoden wird 4’Pm vor-
wiegend im interstitiellen Bindegewebe, besonders in
den Kapillaren und in den L ey d i g schen Zwischen-
zellen, abgelagert, wihrend im Ovarium das Nuklid
vor allem von dem physiologisch stark aktiven
Follikelepithel der Tertiarfollikel gespeichert wird.
Nach 24 Stdn. findet aulerdem eine schwache homo-
gene Anreicherung im Stroma ovarii statt, wiahrend
im Corpus luteum eine deutliche Konzentrierung von
47Pm wahrnehmbar ist. EwaLpson # beschreibt fir
147Pm eine bevorzugte Speicherung in den Follikeln.
Das Ovarium 1t nach i.p. Applikation eine etwas
abweichende Aufnahme der Aktivitdt erkennen. Im
umkleidenden Peritonealepithel des Ovars befinden
sich sehr starke !4"Pm-Ablagerungen. Von diesen
Depots am Rande des Ovars wandert ein Teil in die
Rinde ein, wihrend gleichzeitig in den Gefdflen des
Stroma ovarii lokale Aktivitats-Konzentrierungen,
z. T. auch in einigen atretischen Follikeln, festzu-
stellen sind. Erst spater erfahren die Sekundér- und

4 B. Ewarpson u. G. Macxussoy, Acta radiol. Ther. Phys.
Biol. 2, 65 [1964].
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Tertidrfollikel sowie die Gelbkorper, insbesondere
die jungeren, eine gewisse Aktivitdtsanreicherung.

In die Lunge findet Radiopromethium nach i.v.
wie nach i.p. Injektion vor allem von den Gefdflen
her Eingang und wird z. T. in den Kapillaren, wahr-
scheinlich als kolloidale Fraktion, abgefangen. Da-
durch treten mitunter starke lokale Aktivitdts-Kon-
zentrierungen in der Lunge auf. Ferner konnen mog-
licherweise mit Aktivitdt beladene Zellen auch in das
Lungengewebe einwandern.

Innerhalb der ersten Zeit nach i.v. wie nach i.p.
Applikation gelangt ein bedeutender Teil des Radio-
nuklids iiber den Blutkreislauf in die Knochen und
wird hier vor allem im osteoblastischen Gewebe des
Perichondriums und in dem den Markraum aus-
kleidenden Gewebe gespeichert. Die Trabekelober-
flichen im Bereich der Diaphysen und Epiphysen
sind stark mit 47Pm beladen, wihrend der Wachs-
tumsknorpel der Epiphysenfuge frei von Aktivitit
bleibt. Vergleicht man die histo-autoradiographi-
schen Ergebnisse nach i.v. und i.p. Applikation auf
Grund der Schwérzungsintensitdt mit anderen Litera-
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turergebnissen, so konnen diese bestitigt werden.
Die bei den Autoren gefundene relativ hohe Streu-
ung der Werte nach i.p. Injektion von Promethium
und sonstigen Seltenen Erden liegt, wie auch aus den
vorliegenden Ergebnissen zu ersehen ist, in der
unterschiedlichen adsorptiven Ablagerung des #7Pm
an den Organoberflichen ® 6 10, Beim Vergleich mit
der Mikroverteilung nach Inhalation von Radiopro-
methium ist festzustellen, dal unabhéngig von der
zeitlichen Verteilung in der Leber eine mehr oder
weniger schwache homogene Speicherung vorherrscht
und im Femur eine &hnliche Mikroverteilung wie
nach i.v. und i.p. Applikation zu beobachten ist?®.
Obwohl sich nach intravendser und intraperitonealer
Applikation Unterschiede in der prozentualen Ver-
teilung und z. T. auch in der Mikroablagerung des
Radionuklids in den verschiedenen Organen er-
geben 6, fiihren die Ergebnisse zu einem gemein-
samen Endresultat, d. h. Einbau der Aktivitit in die
Leber und dann selektive Speicherung im Knochen.
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