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Graphische Auswertung der Versuchsdaten, Es h a t  sich 
gezeigt,  dass  es vo r t e i l ha f t  ist, anste l le  der  Loga r i t hmen  
der  D u r c h s c h n i t t e  de r  S t i chp roben  die Durchschn i t t e  der  
L o g a r i t h m e n  de r  E inze lwer t e  aufzu t ragen ,  da  diese log- 
arithmischen Durchschnitte die Gerade  besser  bes t immen .  

W~ihlen wir  ftir den  S t i c h p r o b e n u m f a n g  N i und  die 
S t i c h p r o b e n a n z a h l  M je die Zahl  4, so gel ten  folgende 
Bez iehungen :  

Yi log wii  + log wi~ + log win + log wi~ 
-- 4 

}'tl + Y*~ Yiz + Yii + 
2 2 

2 

und  

y _ Yl + Yz + Y3 + Y4 2 2 
4 2 

Dabe i  b e d e u t e n :  wi~ die Trockengewich te  der  Mycelien 
in rag, yij die L o g a r i t h m e n  der  Trockengewich te ,  yl den 
loga r i thmischen  D u r c h s c h n i t t  e iner  S t ichprobe ,  ~ den  
loga r i thmisehen  G e s a m t d u r c h s c h n i t t  der  v ier  St ich-  
p r o b e n  e iner  Regression.  

Mit  HilIe eines N o m o g r a m m e s  lassen sich diese ge- 
suchte l l  Mi t te lwer te  leicht  aus den  V e r s u c h s d a t e n  bes t im-  
men.  Das  N o m o g r a m m  b e s t e h t  aus fiinf paral le len,  in 
gle ichen Abst / inden  a n g e o r d n e t e n  Skalentr~igern a, b, 
e d,  und  e. b und  d s ind Hi l t sskalen  ohne  E in t e i lnng ;  a, 
c und  e t r a g e n  die F u n k t i o n  y = log w. Links  v o m  Skalen-  
tr i iger s ind die W e r t e  ffir y, r ech t s  d a v o n  d ie jenigen ftir w 
e ingeze ichne t  3. Wie  aus geomet r i schen  Gr i inden le icht  
e inzusehen  ist ,  l iefern die Hi l fsskalen  b bzw.  d den  
D u r c h s c h n i t t  der  F u n k t i o n s w e r t e  auf  a u n d c  bzw.  e und  
c, a n d  auf  der  Skala e k a n n  der  D u r c h s c h n i t t  de r  F u n k -  
t ionswer te  auf  b und  d abgelesen werden.  

U m  den  loga r i thmischen  D u r e h s c h n i t t  Yi e iner  St ich-  
p robe  zu be s t immen ,  gehen  wir  mi t  zwei W e r t e n  w;~ und  
wi, auf  den  Skalen a und  c ein;  dabe i  ben i i t zen  wir  die 
r ech ten  Ein te i lungen ,  da  es sich u m  die urspr t ingl ichen 

Messwerte  hande l t .  Durch  Verb inden  der  be iden  P u n k t e  
mi t  einer  Geraden  e rha l t en  wir  auf  b e inen Hi l fspunkt .  
In  ana loger  "~Veise b e s t i m m e n  wi t  mi t  wi3 und wi4 auf  e 
und  c e inen  H i l f s p u n k t  auf  d. De r  S c h n i t t p u n k t  der  
V e r b i n d u n g s g e r a d e n  der  be iden  Hi l f spunk te  mi t  der  
Skala e l iefert  uns  den  gesuch ten  F u n k t i o n s w e r t  Yi' 

Um den XVert ~ zu l inden,  gehen  wir in gleicher Weise 
mi t  den  vier  loga r i thmischen  D u r c h s c h n i t t e n  ~ . . .  _v4 auf  
den Skalen a, c und  e ein. Dabei  s ind die l inken E in te i -  
lungen zu beni i tzen,  da  es sich bei den Yi um L o g a r i t h m e n  
hande l t  (vgl. das  e ingeze ichne te  Beispiel  zu F igur  1). 

Mit  Hilfe dieser  n o m o g r a p h i s c h  b e s t i m m t e n  logar i th-  
mischen D u r c h s c h n i t t e  k6nnen  a l sdann  in e iner  g raph i -  
schen Dars te l lung die gesuch ten  P a r a m e t e r  der  Regres-  
s ionsgeraden geschS.tzt werden .  

Die nomograph i sch  e r m i t t e l t e n  loga r i thmischen  Durch-  
schn i t t e  weichen um weniger  als 0,01 v o m  be rechne t en  
W e r t  ab. und die g raph i sch  b e s t i m m t e n  S c h n i t t p u n k t e  
der  Regress ionsgeraden liegen i nne rha lb  der  Ver t r auens -  
grenzen nach  FIELLER fiir die I r r t u m s w a h r s c h e i n l i c h k e i t  
P =: 0,05. 

Summary.  A n o m o g r a m  has  been  cons t ruc t ed  for the  
es t imat ion  of the  logar i thmic  mean  of four  measu remen t s .  
This  nomogram makes  i t  possible  to t r a n s f o r m  tile 
empir ical  da t a  w i thou t  t ab les  and  w i t h o u t  compu t ing .  

H. TH6N! 

Botanisches tnst i tul  der Universitdt Bern (Schweiz), 
12. November 1962. 

a Die togarithmische Skala liisst sich leicht yon k'iiuflicbem loga- 
rithmischem Papier (Einheit -- I00 ram) fibertragen; die tineare 
Skala erhalt sodann eine mm-Einteilung. Ein einfacheres Nomo- 
gramm l~isst sieh unrnittelbar auf Papier mit einfaeher logarith- 
nfiseher Teilung herstellen, wobei Magstab und Bereich den Mess- 
werten angepasst werden kbnnen. Der logarithmisehe Durehsehnitt 
kann darauf jedoeh nieht direkt abgetesen werden, sondern nur der 
entspreehende Numerus. Die dem logarithmisehett Durebsehnitt 
entspreehende Strecke kann aber mit dem Zirkel auf die graphisehe 
Darstelhmg fibertragen werden. 

G e n e t i s c h e  und b i o c h e m i s c h e  U n t e r s u c h u n g e n  
fiber die  B e d e u t u n g  der  A m i n o -  und N u c l e i n °  
s i iuren  i m  U r s a c h e n g e f i i g e  v o n  N e o p l a s m e n  ( T u -  
m o r e n  und G a l l e n ) .  E in  D a u e r m o d i f i k a t i o n s -  

b z w .  P r l i d e t e r m i n a t i o n s p h l i n o m e n  ~ 

Bei den  Ause inande r se t zungen  fiber das  ~,Vesen der  
Neop la smen  * h a t  es s ich im Verlaufe  der  l e tz ten  J a h r e  
abgeze ichnet ,  dass  das  T u m o r p r o b l e m  u.a. ein P rob lem 
der  P r o t e i n s y n t h e s e  ist. Aus diesem Grunde  s t ehen  die 
AminosXuren als E iwe i s sbaus te ine  und  die Nucleins~iuren 
als H a u p t a k t e u r e  der  P r o t e i n b i o s y n t h e s e  im Mi t t e lpunk t  
vieler  neuere r  Arbe i t en  fiber die K r e b s e n t s t e h u n g  *-*. 

In  e igenen Arbe i ten  wurde  zunAchst nu r  die B e d e u t u n g  
der  s o g e n a n n t e n  freien Aminos~uren  fiir die Tumorbi l -  
d u n g  bei b e s t i m m t e n  Ar ten ,  Rassen ,  G e n o t y p e n  und 
deren B a s t a r d e n  bei T a b a k  (Nicoliana) ~, Zahnkarp fen  
(Poeciliidae) 8,9 und  Drosophi la*  un te r such t ,  wobei  wir  
uns  bemi ih ten ,  unnat f i r l iche  Eingriffe  in den Stoffwechsel  
zu ve rmeiden .  Dabei  k a m e n  wir  zu d e m  Ergebnis ,  dass  
die  freien Aminos~uren  im Ursachengef i ige  der  Tumor -  
b i ldung  unsere r  Versuchsob jek te  e inen so he rvo r r agenden  
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P l a t z  e i n n e h m e n ,  dass  eine a l lgemeine  E r h S h u n g  der  
A m i n o s / i u r e n k o n z e n t r a t i o n ,  die sowohl  gene t i s ch  als  a u c h  
mod i f ika to r i s ch  b e d i n g t  sein  k a n n ,  die T u m o r g e n e s e  aus-  
zulOsen u n d  zu f6 rde rn  ve rmag ,  w e n n  b e s t i m m t e  gene-  
t i sch  b e d i n g t e  w a c h s t u m s a k t i v e  Gewebe  v o r h a n d e n  s ind 
u n d  wei tere  gene t i sche  V o r a u s s e t z u n g e n ,  die sei t  l a n g e m  
b e k a n n t  s ind ~0-~ u n d  m e h r m a l s  erOrter t  w u r d e n  s.9, erfi i l l t  
s ind,  U m g e k e h r t  k a n n  die T u m o r b i l d u n g  bei  I n d i v i d u e n ,  
die au f  G r u n d  ih re r  gene t i s chen  K o n s t i t u t i o n  t u m o r d i s -  
pon ie r t  s ind,  d u r e h  eine a l lgemeine  gene t i seh  oder  modif i -  
ka to r i sch  bed ing t e  S e n k u n g  des Aminos~turenspiegels  
u n t e r d r i i c k t  ode r  wen igs t ens  g e h e m m t  werden .  E inge -  
hende re  Ana lysen  zeigten,  dass  h ie rbe i  o f f e n b a r  alle ge- 
f u n d e n e n  AminosAuren  be te i l ig t  s ind,  w e n n  auch  einige 
d a v o n ,  wie z u m  Beispiel  G lu t amins~u re ,  Aspa rag in s~u re  
u n d  Glykokol t  e ine V o r r a n g s t e l l u n g  e i n n e h m e n .  

Die fo lgenden  Ver suche  an  Z a h n k a r p f e n  zeigen nun ,  
dass  bei  de r  T u m o r g e n e s e  noch  ande re  S u b s t a n z e n ,  de ren  
B i l d u n g  oder  A k t i v i t ~ t  v o m  A n g e b o t  f re ier  A m i n o s g n r e n  
abhf ing t ,  a m  W e r k e  sind.  

W'enn m a n  z u m  Beispie l  b e s t i m m t e  B a s t a r d e  de r  b e i d e n  
Z a h n k a r p f e n a r t e n  P l a t y p o e c i l u s  mac~da tus  u n d  X i p h o -  
phorzts  helleri,  die d u r e h  M a k r o m e l a n o p h o r e n  b e d i n g t e  
Ze ichnungs f l ecken  t r a g e n  u n d  d e s h a l b  gewisse e rb l iche  
V o r a u s s e t z u n g e n  fiir die T u m o r b i l d u n g  erfiillenS, ~,naa, 
in ve rd f i nn t e s  Meerwasser  yon  0 ,25% Sa lzgeha t t  se tz t ,  
d a n n  s t e ig t  de r  Aminos~urensp iege l  der  Tiere  i n n e r h a l b  
weniger  S t u n d e n ,  u n d  schon  n a c h  3 bis  10 T a g e n  i s t  die 
Z u w a c h s r a t e  de r  M a k r o m e t a n o p h o r e n  so sehr  vergrTsser t ,  
dass  die Ze ichnungs f l ecken  a b n o r m  schnel l  a n  GrTsse 
z u n e h m e n  u n d  im Ver laufe  yon  3 bis  8 M o n a t e n  zu 
M e l a n o m e n  a u s w a c h s e n  s,~a~. N a c h  R i i ek f i i h rung  de r  
F i sehe  in Si isswasser  s i n k t  de r  Aminos~iurenspiegel  in 
wenigen  S t u n d e n  wieder  au f  den  N o r m a l w e r t .  Die e rhTh te  
Z u w a c h s g e s c h w i n d i g k e i t  de r  Fa rbze l l en  b t e i b t  j edoch  er-  
ha l t en ,  so dass  das  T u m o r w a c h s t u m  in d e m  e ingeschla-  
genen  T e m p o  a u t o n o m  weiter l / iuf t .  Die S a l z b e h a n d l u n g ,  
die den  Aminos~turenspiegel  h e b t  u n d  d a d u r c h  die T u m o r -  
b i l d u n g  in G a n g  se tz t ,  h a t  also e ine N a e h w i r k u n g ,  die 
n i c h t  au f  de r  vo r i i be rgehend  e r h T h t e n  Aminos~turenkon-  
z e n t r a t i o n  b e r u h e n  k a n n .  Aus d iesem G r u n d e  h a b e n  wi r  
zunf tchs t  in  A n l e h n u n g  a n  a n d e r e  gene t i s ch  o r i en t i e r t e  
A u t o r e n  ~s,ta a n g e n o m m e n ,  dass  bei  den  M a k r o m e l a n o -  
p h o r e n  eine i r revers ib le  E igenscha f t s~ inde rung  im Sinne  
e iner  ode r  m e h r e r e r  s o m a t i s e h e r  M u t a t i o n e n  e i n g e t r e t e n  
sei, die auf  alle fo lgenden  Toch te rze l l en  t i be r t r agen  wiirde. 

VVeitere m a n n i g f a c h  va r i i e r t e r  Ver suehe  zeigen indessen,  
dass  die N a c h w i r k u n g  bzw.  E i g e n s c h a f t s ~ n d e r u n g ,  die zu r  
A u t o n o m i e  des  T u m o r w a c h s t u m s  I i ihr t ,  wah r sche in l i eh  
eine ganz  a n d e r e  biologische G r u n d l a g e  ha t .  

W e n n  m a n  z u m  Beispiel  ~C 4 , /on X .  helleri  17, die v o n  
f t e ckenbed ingenden  X - S p e r m i e n  v o n  19. m a c u l a t u s  b e s a m t  
s ind u n d  d e s h a l b  b e s t i m m t e  e inhe i t l i ch  gef leekte  B a s t a r d -  
n a c h k o m m e n  gebi i ren  sol len ~,9, v o r t i b e r g e h e n d  in  ver -  
d i inn te s  Meerwasse r  s e t z t  a n d  d a d u r c h  den  Aminos i iu ren -  
spiegel h e b t  1~ d a n n  wird  die F l e e k e n b i l d u n g  de r  J u n g -  
t iere  d u r e h  eine E r h 6 h u n g  de r  M a k r o m e l a n o p h o r e n -  
zuwachsgeschwind igke i t  zu r  T u m o r b i l d u n g  ges te iger t ,  ob-  
wohl  diese j u n g e n  F i sche  n iemals  m i t  Meerwasser  in  
B e r i i h r u n g  g e k o m m e n  sind.  F i g u r  1 v e r a n s c h a u l i c h t  das-  
selbe an  R i i c k k r e u z u n g s b a s t a r d e n .  O b e n  i s t  ein 7 M o n a t e  
a l t e r  Kon t ro l l f i sch  da rges t e t l t ;  er  w u r d e  v o r  de r  Salz- 
b e h a n d l u n g  der  M u t t e r  geboren .  D a r u n t e r  b e f i n d e t  s ieh 
e in  3,5 M o n a t e  a l t e r  Versuchsf i sch ,  de r  n a c h  de r  Salzbe-  
h a n d l u n g  desse lben  M u t t e r t i e r e s  gebo ren  w u r d e ;  die 
mi i t t e r l i ehe  Keimzelle,  aus  de r  er  he rvorg ing ,  b e f a n d  s ich 
n o c h  in de r  En tw ick lung ,  als das  M u t t e r t i e r  in  ver -  
d i i n n t e m  Meerwasser  y o n  0 ,25% (94. bis  81. Tag  v o r  d e r  
G e b u r t  des  Versuchs t ieres)  u n d  0 ,5% S a l z k o n z e n t r a t i o n  

(81. bis 39. T a g  v o r  de r  G eb u r t )  g e h a l t e n  wurde.  - A l l e  
Kon t ro l l f i s che  dieses Ver suchs  b l i eben  das  ganze  Ind i -  
v i d u a l l eb en  h i n d u r c h  tumorf re i ,  w g h r e n d  die Ve r suchs -  
t iere  s chon  im J u g e n d a l t e r  M e l a n o m e  b i lde ten .  

I n  F i g u r  2 ist  ein e n t s p r e e h e n d e r  Versuch ,  d e r  m i t  
e i n e m  M u t t e r t i e r  u n d  dessert I47 gef leckten  N a c h k o m m e n  
e iner  1: 1 - S p a l t u n g  (ge f l eck t :ungef leck t )  au s  9 Wt i r f en  
d u r c h g e f i i h r t  wurde ,  g r a p h i s c h  darges te l l t .  Die e r s t e n  be i -  
d e n  Wfi r fe  d i e n t e n  als  K o n t r o l l e n ;  sic w a r e n  tumor f re i .  I m  
e r s t en  Tell  des Versuches  wurde  n u n  das  M u t t e r t i e r  w~ih- 
r e n d  de r  e r s t en  S e p t e m b e r h g l f t e  in  v e r d i i n n t e s  Meerwasse r  
yon  0 ,25% Sa lzgeha t t  i iber f i ihr t .  D a r a u f h i n  se tz t e  bei  d e n  
gef leckten  J u n g t i e r e n  des  3. u n d  4. Wurfes ,  also bei  
N a c h k o m m e n ,  die bis  zu 1,5 M o n a t e n  n a c h  de r  Salz-  
b e h a n d l u n g  d e r  M u t t e r  geboren  wurden ,  ein so s te i le r  
Ans t i eg  de r  M a k r o m e l a n o p h o r e n z u w a c h s g e s c h w i n d i g k e i t  
ein, dass  d iese lben  im Al te r  y o n  8,5 M o n a t e n  M e l a n o m e  
b i lde ten .  B e i m  5. u n d  6. W u r f  k l ang  die ges te iger te  

• 7 .  

Fig. 1. FsR-Geschwister iolgenden Kreuzungsganges: Platypoecilus 
maculatus x Xiphophorus helleri {Stamm *Gordon,0 x denselben × 
denselben x X .  helleri aus denl Rio Papaloapan x X .  helleri aus 
dem Belize River. - Die Fleckenbildung der Tiere beruht auf dem 
Gei~ *.Spo~ dorsal~ yon P. maculatus aus Mexiko, bei dem es im all- 
geineinen lediglich einen sehwarzen Fleck an der Dorsalflosse ver- 
ursacht; nach Einkrcuzung desselben Gens in X .  helleri wird die 
Fleckenbildung verstfirkt und greift auf die Sehwanzflosse fiber. - 
Oben: 7 Monate ares Kontrolltier. Unten: 3,5 Monate altes Versuehs- 
tier, das geboren wurde, naehdem die Mutter desselben voriiber- 
gehend in verd~nntem Meerwasser yon 0,25% bzw. 0,50% Salz- 
konzentration gehalten wurde. Die Versuchstiere haben Melanome 
gebildet; ausserdem sind sie starker pigmentiert als die Kontrollen. 
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Z u w a c h s g e s c h w i n d i g k e i t  der  M a k r o m e l a n o p h o r e n  wieder  
a u f  den  K o n t r o l l w e r t  ab.  - I m  zwei ten  Tell  des Versuches  
wurde  dasse lbe  M u t t e r t i e r  1/inger u n d  st~irker gereizt ,  in- 
d e m  es yon  J a n u a r  bis  Apri l  a b w e c h s e l n d  in v e r d i i n n t e s  
Meerwasse r  yon  0,25 u n d  0,5% Sa lzgeha l t  gese tz t  wurde.  
Das  E r g e b n i s  dieses zwei ten  Versuchs te i l s ,  das  in den  
K u r v e n b i l d e r n  des  7. bis 9. W u r f e s  da rges t e l l t  ist, zeigt 
e ine d e m  s t~ rke ren  Reiz  e n t s p r e c h e n d e  \Vi rkungss te ige-  
rung,  u n d  zwar  in zwei facher  H i n s i c h t :  Als ers tes  ist  die 
Zuwaehsgesehwind igke i t  de r  M a k r o m e l a n o p h o r e n  bet  den  
J u n g t i e r e n  j e t z t  noeh  m e h r  als n a e h  de r  f r t iheren ge- 
l i n d e r e n  S a l z b e h a n d t u n g  de r  M u t t e r  be sch l eun ig t ;  a m  
d e u t l i c h s t e n  is t  dies be im  7. W u r f  zu b e o b a c h t e n ,  der  
offel ls icht l ich a m  s tXrks ten  yon  de r  S a l z b e h a n d l u n g  de r  
M u t t e r  be t ro f fen  wurde  und  d e s h a l b  s chon  n a c h  3 Lebens-  
m o n a t e n  M e l a n o m e  bi ldete .  D a r t i b e r h i n a u s  is t  als zweites  
die  W i r k u n g  auf  nach fo lgende  Wtirfe,  die schon  im e r s t en  
Versuchs te i l  a u f t r a t ,  j e t z t  noch  n a c h h a l t i g e r  als zuvor  
u n d  e r s t r e c k t  s ich f iber  m e h r  als e in  J a h r ,  wie die T u m o r -  
b i l d u n g  bet  den  6 M o n a t e  a l t en  J u n g t i e r e n  des 9. Wurfes ,  
de r  f a s t  ein ha lbes  J a h r  n a c h  der  Sa l ze inwi rkung  au f  die 
M u t t e r  geboren  wurde ,  beweis t .  Al lerdings  is t  h i e r  ebenso  
wie im e r s t en  Versuchs te i l  ein A b k l i n g e n  de r  Nachwi r -  
k u n g  zu ve rze ichnen ,  u n d  n a c h  den  E r f a h r u n g e n  an  
modi f i z i e r t en  P a r a l l e l v e r s u e h e n  mi issen  wir  a n n e h m e n ,  
da s s  die n ~ c h s t e n  Wfirfe, die infolge vorze i t igen  A b g a n g s  
des V a t e r t i e r e s  n i c h t  m e h r  z u s t a n d e  k a m e n ,  wieder  
t u m o r f r e i  geb l i eben  w~ren  wie die Kont ro l lw/ i r fe .  Vier  
we i te re  Versuche ,  die ~ihnlich ange leg t  w a r e n  und  m e h r  
als ein J a h r  d a u e r t e n ,  s ind grunds~itzl ich genau  so ver-  
laufen.  S te t s  h a t  sich gezeigt ,  dass  die B e h a n d l u n g  der  
M u t t e r t i e r e  bet  den  N a c h k o m m e n  T u m o r b i l d u n g  aus l6s t  
u n d  dieselbe  f6rder t ,  wobei  die I n f o r m a t i o n  h ie rzu  schon  
in e inem Irf ihen O o g e n e s e s t a d i u m  gese tz t  werden  kann .  
D a b e i  ru fen  s tg rke re  und  l~nger  a n d a u e r n d e  Reize  auch  
st/~rkere und  n a e h h a l t i g e r e  \ V i r k u n g e n  hervor ,  die sich 
be t  den  J u n g e n  mani fes t i e ren .  

Diese T a t s a c h e n  lassen sich n u n  n i c h t  m e h r  m i t  der  
Vor s t e l l ung  w m  E i g e n s c h a f t s ~ n d e r u n g e n  im S inne  von  
s o m a t i s c h e n  M u t a t i o n e n  in E i n k l a n g  br in~en ,  wie dies 
bet  d e m  e ingangs  gesch i lde r t en  Ver sueh  noch  mSgl ich 
war .  D a r f i b e r h i n a u s  wird  die A n n a h m e  s o m a t i s c h e r  Muta -  
t i onen  bet  den  l e t z t en  V~'iirfen des  Versuchs  geradezu  
absu rd ,  d e n n  das  f l e c k e n b e d i n g e n d e  S e n ,  an  d e m  die 
M u t a t i o n  er fo lg t  sein miisste ,  wurde  e rs t  n a c h  der  Be- 
h a n d l u n g  de r  M u t t e r  d u r c h  das  v / i ter l iehe  X - S p e r m i u m  
in die sp~ttere Zygo te  e ingeff ihr t .  Es  b e s t e h t  ke in  Zweifel, 
dass  h ie r  u n d  wahr sche in l i ch  ~ a u c h  im e ingangs  be- 
s c h r i e b e n e n  Ve r such  ein v o n d e r  Reizst~irke abh~tngiger 
D a u e r m o d i f i k a t i o n s -  bzw. P rS .de te rmina t ionse f fek t  vor-  
liegt, de r  zwar  d u r e h  hohe  m e e r w a s s e r b e d i n g t e  Amino-  
s ~ u r e n k o n z e n t r a t i o n e n  angereg t ,  a b e r  n i c h t  rea l i s ie r t  wird. 
H i e r  muss  n e b e n  den  AminosS~uren, die n a c h  unseren  
f r t iheren  U n t e r s u e h u n g e n  eine Schl i i sse lposi t ion  bei der  
T u m o r b i l d u n g  e i n n e h m e n ,  e in  ande r e s  s toff l iches  Sys t em 
a m  W e r k e  seth, das  yon  f r i ihen  Oogeneses t ad ien  his zum 
e r w a c h s e n e n  Tier  d u r c h  eine vo r i i be r gehende  E r h S h u n g  
des Aminosf iurensp iege ls  a k t i v i e r t  oder  ve r s t / i rk t  wird 
u n d  s p M e r  g le i chsam aus  e igener  S c h w u n g k r a f t ,  also 
a u t o n o m ,  we i t e rw i rk t  und  T u m o r e n  p roduz ie r t .  Dabe i  
muss  d iesem S y s t e m  a u c h  die F ~ h i g k e i t  zur  Auto repro -  
d u k t i o n  u n d  die Fi ihigkei t ,  e in d u r c h  Ans toss  e rhSh tes  
T e m p o  de r se lben  ffir l ange  - w e n n  a u c h  grunds~itzl ich 
b e g r e n z t e  - Zei t  e i n z u h a l t e n ,  zuges p r ochen  werden.  Es  
l iegt  au I  de r  H a n d ,  dass  dieses S y s t e m  n i c h t  ers t  wAhrend 
de r  T u m o r b i l d u n g  a u f g e b a u t  wird,  s onde r n  a u c h n o r m a l -  
erweise  v o r h a n d e n  is t  u n d  d u r c h  das  no r m a l e  T e m p o  
se iner  R e p r o d u k t i o n  ftir die n o r m a l  b e g r e n z t e  Farbze l l -  
b i l d u n g  sorgt .  

N a c h d e m  n u n  in den  l e t z t en  J a h r e n  e r k a n n t  wurde ,  
dass  die B io syn the se  der  P ro t e ine  d u r c h  R ibonuc le insAuren  
ges teue r t  wird  20 23 l iegt  die V e r m u t u n g  nahe ,  dass  das  im 
P r A d e t e r m i n a t i o n s v e r s u c h  au fgedeck te  Gl ied  im U r s a c h -  
engeffige der  N e o p l a s m e n b i l d u n g  unse re r  Ver suchs -  
ob jek te  m i t  diesen S u b s t a n z e n  iden t i seh  ist. Die S y n t h e s e  
der  Ribonuc le insAuren  (RNS)  mtiss te  d a n n  - yon  Desoxy-  
r ibonucleins~iuren (DNS)  kon t ro l l i e r t  - in  h o h e m  Masse  
vom Angebo t  freier  Aminos~iuren abh / ingen ,  wobei  das  
Tempo  derse lben d u r c h  die jeweils  h 6 c h s t e n  Aminos / iu ren -  
konzen t r a t i onen ,  die de r  P e g e l s t a n d  des  Aminos / iu ren -  
pools zuvor  e r re i ch t  ha t ,  ftir I/ingere Zei t  vo rgesch r i eben  
wird. 

R N S  in Neop lasmen  s ind schon  of t  u n t e r s u c h t  worden ,  
wobei fas t  i m m e r  r e l a t i v  grosse G e s a m t m e n g e n ,  insbe-  
sondere  in de r  Kern f r ak t ion ,  geful lden wurden*,~,~*-*L 
Auch  die F i s c h t u m o r e n  d t i r f t en  m e h r  R N S  e n t h a l t e n  als 
gesunde Gewebe, wie o r i en t i e rende  cyto logische  Ve r suche  
nahelegen.  U m  jedoch diese S u b s t a n z e n  u n d  d e r e n  ver -  
mu t l i ehe  Abh/ ing igke i t  v o m  A n g e b o t  feeler AminosS~uren 
besser erfassen zu ki~nnen, als dies bet der  U n t e r s u c h u n g  
yon  Z a h n k a r p f e n t u m o r e n  m6gl ich  ist, w~ihlten wir  ffir 
die wei teren  Versuehe Neop la smen  ganz  a n d e r e r  Ar t ,  
nAmlich Pflanzengallen. Diese N e o p l a s m e n  s ind  unseres  
E r a c h t e n s  wegen ih re r  i ibe r s i ch t l i chen  E n t s t e h u n g s -  
u r sachen  und  der  MSglichkeit ,  Or t  und  Zei t  de r  I n d u k t i o n  
genau festzulegen, ein 5.usserst gi inst iges  O b j e k t  de r  
Tumor fo r schung ,  obwohl  sie au f  den  e r s t e n  Bl i ek  n u r  
wenig Bez iehungen  zum T u m o r p r o b l e m  e r k e n n e n  lassen.  
Es h a n d e l t  sich bet diesen ( )a l len  in sbesonde re  u m  krebs -  
ar t ige  Gewebswucherungen ,  die die Reb l aus  (I : i teus viti- 
[olii SHIMF.R = Phylloxera vastatrix) a m  B l a t t  gewisser  
G e n o t y p e n  der  Rebe  (Vitis) ve ru r sach t .  

Diese Neop lasmen  werden  d u r c h  ein h o e h k o n z e n t r i e r t e s  
Gemisch  mehre re r  freier Aminos / turen  induz ie r t ,  welches  
yore  Ga l len t i e r  in mer i s t ema t i s ches  W i r t s g e w e b e  per iod-  
isch in j iz ier t  wird;  h ie r  v e r d t i n n t  es sich au f  die o p t i m a l  
wi rksame K o n z e n t r a t i o n  2s. 24 bis 48 h sp~ te r  s ind die 
e r s ten  Neub i l dungen  bere i t s  m a k r o s k o p i s c h  w a h r n e h m -  
bar,  nach  4 bis 6 Tagen  h a b e n  sie s chon  e t w a  S t ecknade l -  
kopfgr6sse tibersclLritten (o ~ 1,5 mm)  umt  in 12 T a g e n  
sind sie - gu te  W a c h s t u m s b e d i n g u n g e n  w~rausgese tz t  
e twa  so gross wie ein Pfef fe rkorn  (o ~ 3 mm)  ; sic w a c h s e n  
wetter  solange der  Pa ras i t  lebt  u n d  Aminos / tu ren  in j iz ie r t  
und  er re ichen dabei  e twa  die ( ; r6sse e incr  f r i schen  Erbse .  
W e n n  m a n  nun  das  ( ;a l len t ie r  nach  Beg inn  de r  Gal len-  
b i ldung  e n t f e r n t  oder  die exp t . r imente l le  Z u f u h r  de r  
Aminos/ iuren,  die ebenfa l l s  N e u b i l d u n g e n  v e r u r s a c h t ,  
un te rb r i eh t ,  d a n n  w~ichst die Gal le  was  unseres  Wissens  
b i sher  i m m e r  t ibersehen wurde  - wen igs tens  noch  e t w a  
14 Tage lang in e inem i m m e r  l a n g s a m e r  w e r d e n d e n  T e m p o  
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wei te r ;  e r s t  d a n n  s te l l t  sie ih r  W a c h s t u m  ein. A u c h  ein 
e inmal ige r  Ga l l enb i ldungs re iz  gent igt ,  u m  e inen  Mecha-  
n i smus  in G a n g  zu setzen,  de r  m e h r  als 12 Tage  h i n d u r e h  
I u n k t i o n i e r t  u n d  dabe i  k le inere  N e u b i l d u n g e n  einsehliess-  
l ich de r  dazugeh6 r igen  E m e r g e n z e n  p roduz ie r t .  Es  l iegt  
also a u c h  h ie r  eine N a c h w i r k u n g  vor ,  wenng le i ch  diese 
n i c h t  so n a c h h a l t i g  is t  wie bei  den  Z a h n k a r p f e n t u m o r e n .  
A u c h  diese N a c h w i r k u n g  b e r u h t  unseres  E r a c h t e n s  au f  
e iner  - w e n n  a u c h  n u r  r e l a t i v  kurze  Zei t  w ~ h r e n d e n  - 
D a u e r m o d i f i k a t i o n  u n d  muss  e ine se lbs t~ndige  s tof f l iche  
G r u n d l a g e  h a b e n .  - D e r  U n t e r s c h i e d  zwisehen  den  h ie r  
u n t e r s u e h t e n  Gal len  u n d  T u m o r e n  b e s t e h t  also offen- 
s ich t l i ch  n u r  dar in ,  dass  die A m i n o s ~ u r e n  im e r s t e r en  
Fal le  exogen  u n d  im l e t z t e ren  endogen  be re i tges t e l l t  
werden.  A u s s e r d e m  ve r l au fen  I n d u k t i o n  u n d  W a c h s t u m  
bei  den  Gal len  wesen t l i ch  schne l le r  als bei  T u m o r e n ,  so 
dass  sich e rs te re  ffir die U n t e r s u c h u n g  de r  v e r m u t e t e n  
aminos i i u r enabh i i ng igen  R N S - B i l d u n g  g u t  e ignen.  

W i t  h a b e n  n u n  die e rs te  P h a s e  de r  G a l l e n i n d u k t i o n ,  die 
m i t  de r  Aminos~ iu ren in jek t ion  d u r c h  das  I n s e k t  ode r  den  
E x p e r i m e n t a t o r  b e g i n n t  u n d  bis  z u m  e r s t en  A u f t r e t e n  de r  
e r s t en  m o r p h o l o g i s c h e n  Anze i chen  e iner  Gewebswuehe -  
r u n g  (naeh  e twa  24 h) daue r t ,  cy to log isch  u n t e r s u c h t  (je 
Reizfeld  e t w a  2000 Zellen). Dabe i  h a b e n  wir  als ers tes  
fes tgestel l t ,  dass  die Nueleolen  im Reizfeld  der  A m i n o -  
s i iuren schon  n a c h  4 bis  6 h a b n o r m  ve rg r6sse r t  s ind  u n d  
au f  d e n  R N S - N a c h w e i s  m i t  M e t h y l g r f i n p y r o n i n  s t a r k  
reagieren.  S p a r e r  b l i then  sie s ich gewal t ig  au f  u n d  geben  
fo r tgese t z t  zu T r 6 p f c h e n  ge fo rmte  N u c l e o l a r s u b s t a n z  a n  
den  K e r n  ab,  wie s ehon  frf iher  a n  w a e h s e n d e n  GaUen 
b e o b a c h t e t  wurde2S'*L Es  b e s t e h t  ke in  Zweifel, dass  das  
yore  N o r m a l e n  a b w e i c h e n d e  V e r h a l t e n  de r  Nuc leo len  de r  
A u s d r u c k  e iner  d u r c h  die A m i n o s ~ u r e n i n j e k t i o n  ausser-  
o r d e n t l i e h  vers tS . rk ten  R N S -  u n d  - d a v o n  abhAngig  - 
P r o t e i n s y n t h e s e  is t  s°,~l, A u c h  das  V e r h a l t e n  de r  Meta -  
p h a s e c h r o m o s o m e n  sp r i c h t  ftir e ine v e r s t ~ r k t e  S y n t h e s e -  
ak t iv i tS& d e n n  sie schwel len  be re i t s  wS.hrend de r  e r s t en  
S t u n d e n  de r  I n d u k t i o n s p h a s e  an,  wobe i  sie g le ichsam ein  
e twas  glasiges A u s s e h e n  a n n e h m e n .  E r s t  6 bis 12 h n a c h  
I n d u k t i o n s b e g i n n  se tzen  d a n n  - als S e k u n d ~ r v o r g ~ n g e  - 
modi f iz ie r te  Mitoseabl / iufe  ein, die spS.ter u.a.  zu hoeh-  
g rad ige r  Endopo lyp lo id i e  f i ih ren  k S n n e n  2s. I n  die gleiche 
R i c h t u n g  weis t  a u c h  das  fr i ihe A u f t r e t e n  e ine r  v e r s t ~ r k t e n  
G r a n u l i e r u n g  des Cy top la smas ,  die i m  Ver laufe  de r  
b e g i n n e n d e n  G a l l e n b i l d u n g  so ges te iger t  w e r d e n  k a n n ,  
dass  m a n c h e  Zellen d i c h t  m i t  im  e inze lnen  u n d e u t l i c h e n  

G r a n u l e n  angef i i l l t  s ind  u n d  sp~tter zu Riesenze l len  an -  
schwel len  k6nnen .  - E t w a  14 Tage  n a c h  R e i z e n d e  h a t  
s ich die a b n o r m  i n t e n s i v e  cy to logische  A k t i v i t ~ t  wieder  
normal i s i e r t .  

D a  die uns  zur  Ver f f igung  s t e h e n d e n  cy to log i schen  
M e t h o d e n  n i c h t  dazu  gee igne t  sind,  das  A u s m a s s  de r  zu 
b e o b a c h t e n  R N S - P r o d u k t i o n s s t e i g e r u n g  a u c h  n u r  an -  
n i ihe rnd  genau  abzuschi~tzen,  h a b e n  wir  den  l ~ N S - G e h a l t  
yon  Tei len  schnel lwfichsiger  4 bis  14 Tage  a l t e r  Gal len ,  
die n n m i t t e l b a r  im Reizfeld  de r  Aminos~Luren s t a n d e n ,  
n a c h  MARKHAM az ( K e c h s a l z - E x t r a k t i o n }  b e s t i m m t .  Als  
BezugsgrOssen d i e n t e n  R N S - ] 3 e s t i m m u n g e n  des g e s u n d e n  
N a c h b a r g e w e b e s  a u s s e r h a l b  des  Reizfe ldes  des Ga l l en t i e r s  
u n d  a n d e r e r  gal lenfreier ,  schne l lwi ichs iger  B1/itter. Bei  
d iesen  A n a l y s e n  (Tabelle)  h a t  es s ich he rausges te l l t ,  class 
die R N S - K o n z e n t r a t i o n  im Reizfe ld  de r  AminosXuren  
e iner  j u n g e n  Gal le  e t w a  10mal  h S h e r  is t  als im  a n g r e n -  
z e n d e n  g e s u n d e n  Gewebe desse lben  B l a t t e s  u n d  wenig-  
s t ens  3mal  h S h e r  als in  ve rg l e i chba ren  ga l l enf re ien  ]31/~t- 
t e rn .  - Es  sei n o c h  erwAhnt ,  dass  die g e f u n d e n e n  u n d  in  
der  Tabel le  a n g e g e b e n e n  A b s o l u t w e r t e  wah r sche in l i ch  zu 
n iedr ig  l iegen, weil  a u c h  de r  13bers tand  der  RNS-FS.1- 
l u n g e n  n o c h  R N S  e n t h i e l t  ( B e s t i m m u n g  n a c h  CERIOTTI 33; 
freie Ribose,  die d u r c h  diese M e t h o d e  ebenfa l l s  e r fass t  
wird,  k o n n t e  p a p i e r c h r o m a t o g r a p h i s c h  n i c h t  nachge -  
wiesen  werden) .  Die a n g e g e b e n e n  Verh i i l t n i s zah len  wer-  
den  h i e r d u r c h  a l le rd ings  n i c h t  oder  doch  n u r  u n w e s e n t l i c h  
ve r s choben .  - A m  E n d e  de r  Vege t a t i onspe r iode  h a b e n  
wir  in  den  Gal len  n i c h t  m e h r  so h o h e  R N S - W e r t e  ge- 
f u n d e n  34 

Der  r e l a t i ve  R N S - G e h a l t  de r  j u n g e n  Gal len  i s t  ausser -  
o r d e n t l i c h  h o c h  u n d  i ibe r s te ig t  den j en igen  de r  m e i s t e n  an -  
de ren  Neoplasmena,~.24-27. W e n n  m a n  abe r  b e d e n k t ,  dass  
I n d u k t i o n  u n d W a c h s t u m  der  N e u b i l d u n g e n  bei  Ga l len  we- 

z9 Entsprecbende Beobachtungen machte auch E. WOLL, Planta 47, 
299 (1956). 

a0 T. O. CASPERSSO~¢, CelIGrowth and Cell Function (New York 1950). 
al j .  L. SIRL~N, Endeavour 20, 146 (1961). 
32 R. MARKHAr~, in PAECtz-TRAcY, Moderne Methoder~ der P/lanzen- 

analyse (Berlin, GSttingen, Heidelberg 1955), Bd. 4, p. 299; HOePE- 
SEYLER]THIERFELDER, Handbuch der physiologisch- und patho- 
logisch-chemischen Analyse, 10. Aufl. (Berlin, GSttingen, Heidel- 
berg 1960), Bd. 4/2. 

8~ G. CERmTTI, J. biol. Chem. 214, 59 (1955). 
34 Eine ausfiihrliche Publikation ist in Vorbereitung. 

Unvergallte Bl~itter Gesunder Anteil vergallter Blfttter Gallen (Alter 4-14 Tage) 

Troekengewicht 
(g je 100 g Frischmaterial) 

Gewieht tier RNS-Fiillungen naeh MARKHAM 
(mg je 100 g Frischmaterial) 
Verhfiltniszahlen : bezogen auf Frischgewieh t 

bezogen auf Trockengewicht 

Anteil an RNS in den Fiillungen nach MARKHAM 
(mg je I00 g Frischmaterial) 
Verh~iltniszahlen: bezogen auf Frischgewicht 

bezogen auf Trockengewieht 

Freie Ribose im ~Tberstand 
(papierchromatographischer Nachweis) 

RNS im 13berstand der Ffillungen naeh MARKnAr~ 
(Bestimmung naeh C~RIO~TI) 

Cytologischer Nachweis yon RNS 

31,75 33,05 19,80 

29,70 10,70 145,60 

2,8 1,0 13,6 
2,9 1,0 22,7 

12,65 4,78 49,30 

2,6 1,0 10,3 
2,7 1,0 17,2 

+ + + + + +  

+ + + + + +  
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sen t l i ch  schne l l e r  ve r l au fen  als bei  T u m o r e n ,  d a n n  werden  
die h i e r  g e f u n d e n e n  h o h e n  R N S & V e r t e  verst~indlich. Auf-  
faHend i s t  noch ,  d~ss de r  R N S - G e h a l t  in d e r  Spre i te  vergal l -  
t e r  BIXt te r  n iedr ige r  i s t  als  in  v e r g t e i c h b a r e n  u n v e r g a l l t e n  
Bl i i t t e rn .  V¢ir m ~ c h t e n  diese E r s c h e i n u n g  m i t  de r  i m m e r  
zu b e o b a c h t e n d e n  W a c h s t u m s d e p r e s s i o n  ve rga l l t e r  B ~ t t e r  
in  Z u s a m m e n h a n g  br ingen .  - Gle ichze i t ig  zeigt  sich, dass  
die a u s s e r o r d e n t l i c h  schnel le  S u b s t a n z z u n a h m e  de r  Gal len  
o f f e n b a r  au f  K o s t e n  de r  g e s u n d e n  U m g e b u n g  erfolgt,  was 
wi r  a u s s e r d e m  a u c h  bei  de r  T u m o r b i l d u n g  unse re r  F ische  
n a c h w e i s e n  k o n n t e n .  

De r  h o h e  R N S - G e h a l t  in Gewebea rea l en  j u n g e r  Gal len-  
s t ad i en ,  die h o h e n  A m i n o s l i u r e n k o n z e n t r a t i o n e n  ausge-  
se t z t  s ind,  s ag t  na t t i r l i ch  n i c h t s  f iber  die R N S - K o n z e n -  
t r a t i o n  aus,  die wenige  S t u n d e n  n a c h  de r  e r s t e n  A m i n o -  
s&uren in jek t ion  he r r s ch t .  ~Venn m a n  a b e r  die g e f u n d e n e n  
W e r t e  als Mal3stab fiir die z u v o r  gesch i tde r t en  cy to-  
logischen  B e f u n d e  h e r a n z i e h t ,  d a n n  e rg ib t  sich, dass  gleich 
n a c h  de r  e r s t en  AminosAuren in jek t ion ,  also wAhrend  de r  
I n d u k t i o n s p h a s e  de r  Galle, eine R N S - P r o d u k t i o n s s t e i g e -  
r u n g  e inse t z t  u n d  dass  die R N S - K o n z e n t r a t i o n  schon  
n a c h  4 bis  6 h u n g e w 6 h n l i c h  h o c h  ist.  

E i n  e r h 6 h t e s  A n g e b o t  freier  Aminosi~uren h a t  d e m n a c h  
eine ges te iger te  R N S - S y n t h e s e  zu r  Fotge,  w o d u r c h  Aus-  
t6sung  u n d  F 6 r d e r u n g  de r  N e o p t a s m e n b i l d u n g  u n t e r  d e m  
Ein f luss  exo-  ode r  endogen  zugef t ih r t e r  AminosAuren  
e r k l ~ r t  w e r d e n  k 6 n n e n .  D u r c h  diese Versuchse rgebn i s se  
u n d  d u r c h  die T a t s a c h e ,  dass  die R N S  als H a u p t a k t e u r e  
de r  P r o t e i n s y n t h e s e  e in  r e l a t i ve  s tab i les  S to f f sys t em 
dars te l l en ,  das  se lbs t  z~,zs o d e r / u n d  fiber D N S  a7,zs zur  
R e p r o d u k t i o n  fAhig ist, f i ihlen wir  uns  a u s s e r d e m  in der  
A n s i c h t  seh r  bes tArkt ,  dass  das  i m  b io logischen  Pr i ide ter -  

m i n a t i o n s -  bzw.  D a u e r m o d i f i k a t i o n s v e r s u c h  a u f g e d e c k t e  
Gt ied im Ursachengef f ige  de r  N e o p l a s m e a b i l d u n g  unse r e r  
V e r s u c h s o b j e k t e  m i t  t~NS i d e n t i s c h  ist .  

O b e r  den  W i r k u n g s m e c h a n i s m u s  d e r  A m i n o s ~ u r e n  
lassen s ich vo re r s t  n u t  V o r m u t u n g e n  ans te l l en .  Diese  
bas ie ren  darauf ,  dass  z u m  Beispie l  G l u t a m i n s ~ u r e  u n d  
Asparag ins~ure ,  die bei  de r  T r a n s a m i n i e r u n g  u n d  gegen-  
se i t igen  U m w a n d l u n g  yon  Aminos&uren  eine Schliissel-  
pos i t ion  ~'~° und  n a c h  unse ren  f r t iheren  U n t e r s u c h u n g e n  
bei  der  T u m o r b i l d u n g  eine V o r r a n g s t e l l u n g  e i n n e h m e n  ~, 
a n  der  B iosyn these  dei l r  Nuc leo t ide  be te i l ig t  s ind.  D e r  
P r~ ide te rmina t ionse f fek t  s p r i c h t  Mlerd ings  m e h r  ffir 
e ine (~katalytische~ W i r k u n g  d e r  A m i n o s ~ u r e n .  

Die  vorge leg ten  Ergebn isse ,  die a n  Z a h n k a r p I e n -  
t u m o r e n  u n d  P f l anzenga t l en  g e w o n n e n  w u r d e n  u n d  d ie  
noch  d u t c h  Be funde  a n  T a b a k -  u n d  D r o s o p h i l a t u m o r e n  
e rwe i t e r t  werden  k S n n t e n ,  f f ihren zu e iner  f i be r r a schend  
e infachen  K o n z e p t i o n  de r  Caneerogenese  unse r e r  Ver -  
suchsobjekte .  I m  M i t t e l p u n k t  d ieser  K o n z e p t i o n  s t e h e n  
n e b e n  e inem pr imi i r  w a c h s t u m s a k t i v e n  Gewebe  s,° Nu-  

aS J .  H.~.MMERLING, Int. Rev. Cytol. 2, 478 (1953); Biol. Zbl. 78, 703 
(1959). 

36 H. HARRIS nnd J. W. WArts, Proc. Royal Soc. Ser. B 156, 109 
{196~). 

37 R. P. PERRY, i .  HELL u n d  M. ERRARA, Proe. 10th In t .  Coagress  
Cell Biol. {Paris 1960), p. 110. 

38 M. ZALOKAR, Nature 183, 1330 (1959). 
39 D. RITTENBERG, Harvey Lectures 44, '200 (1948149). 
40 R. SCHOENHEIMER, The Dynamic State o] Body Constituents (Har- 

vard Univ. Press, Cambridge, Mass., 1947). 
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Fig. ~. Zuwachsgeschwindigkeit der Makromelanophoren (=  prospektive Tumorzellen) bet 147 Geschwistertieren aus 9 Wfirfen, deren Mutter 
vorfibergehend in verdfinntem Meerwasscr gehaltcn wurdc. Die dicke waagrechte Linic untcr dcm Diagramm gibt den Auienthalt des Mutter- 
ticres in Meerwasser an (einfache dicke Linie = 0,~5% Satzkonzentration; doppelte Dicke = 0,5%). ])as Mnttertier stammte aus ether 
X.-kelleri-Inzucht aus dem Belize River. Es wurde von einem F3R@, das aus der Kreuzung und Rfickkreuzung eines P.-maculatus(Mexiko)-~ 
mit X. helIeri (Stature ~Gordon~) hervorgegangen war und ein Gen fiir Makromelanophorenbildung (Spot dorsal) yon P. maculatus besass, 
besamt. - Jede Kurve steUt die durchsehnittliehe Zuwachsgeschwindigkeit der Makromelanophoren eines Wurfes dar. Sie ergibt sich aus 
der Einordnung der Fleckengr6sse bzw. TumorausprSgung in einer auf Erfahrung beruhenden Klasseneinteilung {Ordinate) wShrend 
des Individuallebens (Abszisse) yon 1 (kleiner Fleck) fiber 4 {Beginn der Entartung des Fleckes zum Melanom) bis 7 (Krebstod), Die Zahlen 
an den Kurven geben jeweils das Alter der Tiere in Tagen und die Sternchen am Anfang der Kurven den Zeitpunkt der Geburt an. - Punk- 
tierte Kurve = Kontrollwfirfe vor der Salzbehandlung dot Mutter. Ausgezogcne Kurvcn ~ Versuchstiere, die wdkrend und hack der Salz- 
einwirkung auf das Muttertier geboren wurden. - Steigerung des Tumorwachstums bis zum Krebstod ist mSglich, wurde jedoch hier nicht 
untersucht. - Die Ermittlung der Zuwachsgeschwindigkeit der Makromclanophoren wurde bcreits ausffihrlich dargestellt ~. Einzelheiten im 

Text. 
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cleinsfiuren als Hauptakteure der Pr0tein-Biosynthese 
und der inter- und intrazelluliire Aminos~urenpool, der - 
als eine ausserordentlich erb- und umweltvariable 
Gr6sse 0,41 _ in einer Art Riickkopplungsverhliltnis zu den 
ihm bei der Proteinsynthese iibergeordneten Nuclein- 
s/inren steht : Ein  allgemein oder 6rtlich erh6htes Angebot 
freier Aminos~uren, das zum Beispiel dutch erh6hte Salz- 
konzentration im Kul turmedium 8, niedrige Zuchttemper- 
aturen 9,14, schwache UV-Strahlung 9,14 und vermutlich 
viele andere Faktoren, wie chemische, mechanische, radio- 
logische, hormonelle, ernAhrungsphysiologische, bakteri- 
elle, vir6se und sonstige Reize bedingt sein kann, wiirde 
demnach eine altgemeine oder t~rtliche Steigerung der 
RNS-Produktion bewirken, so dass alle verfiig- und 
brauchbaren Aminos~uren in abnorm gesteigertem Masse 
zum Protein verkniipft  werden k6nnen;  letzteres steht 
mit  dem auffallenden Schwund freier Aminos~turen in 
schnell wachsenden Tumoren und deren Nachbargeweben 
in gutem Einklang. Solange Bausteine fiir den Tumor 
vorhanden sind bzw. herbeigeschafft werden k6nnen, 
wird auch deren Konzentrat ion in der wachsenden Zelle 
zeitweilig immer wieder relativ hoeh sein, so dass die 
RNS-Produktion framer wieder aufs neue angeregt and  
damit  die abnorm gesteigerte Proteinsynthese in Gang 
gehatten wird. - Die abnorrnen chromosomalen, atmungs- 
physiologis-chen und sonstigen VorgAnge, die fiir Tumoren 
charakteristisch sind, nehmen unseres Erachtens seknn- 
diixe Positionen im Ursachengeflige der Cancerogenese 
ein,  die yon der amino- und nucleins~turenbedingten 
fibersteigerte~ Proteinsynthese abh~ngig sind. 

Es besteht kein Zweifel, dass ein solches vornehmlich 
aus Amino- und Nucleins~nren bestebendes System, das 
m6glicherweise universell ist nnd  auch bei anderen nor- 
malen biologischen Wachstumserscheinungen in einer 
iihnlichen Form vorhanden ist, in mannigfacher \¥eise 
and  an vieten Stellen seines Gefiiges durch Erb- und 
Umweltfaktoren beeinflusst werden kann. Es bleibt zu 
priifen, ob sich auch andere als die hier untersuchten 

Objekte dem dargelegten IZonzept der Neoplasmen- 
bildung einordnen lassen. 

Summary. If certain hybrids of Platypoecilus maculatus 
and Xiphophorus helleri (viviparous platyfish and sword- 
tails) are cultivated in diluted sea-water (0.25 or 0.5% 
salt concentration), tile amount  of free amino acids in-  
creases and the growth of macromelanophores, which 
normally only form certain black spots at  the dorsal fin, 
is accelerated. Therefore melanomas arise. After changing 
salt water for fresh water, growth of macromelanophores 
remains accelerated. The same effect is seen in progenies 
which have been in an oocytic or embryonic state, when 
their mother was cultivated for some weeks in diluted 
sea-water (Figures 1 and 2). A similar effect has been 
observed in plant  galls produced by  Phylloxera (Viteus 
viti[olii) in the genus Vitis. W'hen the parasite, which 
injects amino acids into the tissue of the host in order to 
produce galls, is removed, gall formation goes on sIowly 
for some days. I t  is shown that  a few hours after injection 
of amino acids--before formation of neoplasms begins--  
the concentration of ribonucleic acids is increased. RNS- 
(and therefore protein-)biosynthesis in neoplasms may be 
dependent on concentration of free amino acids. A simple 
concept for the formation of neoplasms in hybrids of 
ptatyfish and galls of Phylloxera is discussed. 
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Third European Regional Conference on 
Electron Microscopy 

Prague, August 2 6 -  September 3, 1964 

The Conference o n E l e c t r o n  Microscopy in Prague will 
deal, as usal, with physics and construction of electron 
microscopes, as well as biological, medical, chemical, 
metallurgical and. technological subjects connected with 
electron microscopy, related fields such as electron diffu- 
sion and interferometry, ion emission and x-ray micro- 
scopy will also be welcome. Exhibits  of electron micro- 
graphs as well as commercially available equipment  for 
use in electron microscopy and related fields are planned. 

Persons interested in participating are kindly requested 
to apply not  later than June 30, 1963, to the following 

address: The Organizing Committee, 3rd European Re- 
gional Conference on Electron Microscopy, Prague 1964, 
Albertov 4, Prague 2 (Czechoslovakia). 
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