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I n f o r m a t i o n s  - I n f o r m a t i o n e n  - I n f o r m a z i o n i  - N o t e s  

S T U D I O R U M  P R O G R E S S U S  

Zur Chemie des Zellkerns 
yon K. FELIX 1, Frankfurt 

Eine Arbeitsr ichtung in der physiologischen Chemie 
lehnt  sich immer  mehr an die Morphologie an und sucht 
zu ergriinden, wie die einzelnen Gebilde, die man mit  
dem Mikroskop in der Zelle wahrnehmen kann, chemisch 
aufgebaut  und welche Funkt ionen  ihnen fibertragen 
sind. Das grbsste Interesse beansprucht  der Kern, well 
er fiir Leistung und Vermehrung der Zelle sowie ffir die 
~be r t r agung  der Erbanlagen unentbehrl ich ist. Die er- 
sten Anhal tspunkte  fiber seine Zusammensetzung gaben 
uns die alten Untersuchungen yon MIESCHER ~ und 
HOPPE-SEYLER 3 fiber die Kerne der Ei terk6rperchen 
und der Fischspermatozoen.  

In neuerer Zeit sind diese Untersuchungen wieder auf- 
genommen worden, weil inzwischen Methoden ausge- 
arbei tet  worden sind, welche die Kerne v o n d e r  iibrigen 
Zellmasse abtrennen.  

Das erste Verfahren hat  BEHRENS 4 entwickelt .  Er  
t rocknet  die Organe erst mi t  Azeton und -~ther und pul- 
verisiert  sie dann. Dieses Pulver  wird in einer geeigneten 
Mischung organischer L6sungsmit tel  suspendiert,  deren 
spezifisches Gewieht so gewAhlt werden muss, dass die 
Kerne zu Boden sinken, die anderen Part ikelchen aber 
suspendiert  bleiben. 

Ein  anderes Verfahren haben BENSLEY und HOER 5 
ausgearbeitet .  Sie bedienen sich der Zentrifuge und 
t rennen die Zellpartikelchen nach der Kraft ,  die n6tig 
ist, sie auszuschleudern. Ftir die Kerne genfigen bereits 
10 rain der 600fachen Erdbeschleunigung. 

Die Kerne der Fischspermatozoen 

Viel einfacher kann man die Kerne der Fischspermato-  
zoen gewinnen, wenn man diese in desti l l iertem Wasser 
suspendiertL Unte r  dem Phasenkontras tmikroskop ist 
dabei zu beobachten,  wie der Zelleib quil l t  und sich 
schliesslich yore Kern abl6st. Ffir die Darstel lung kann 
man dieses Abl6sen beschleunigen, wenn man die Suspen- 
sion ganz kurz homogenisiert .  

Die folgenden Bilder zeigen einzelne Stadien der Plas- 
molyse. Sie sind yon Herrn Dr. HuG vom Max-Planck- 
Ins t i tu t  fiir Biophysik in Frankfur t  mit  dem Elektronen-  
mikroskop aufgenommen und auf das gleiche Mass ver- 
gr6ssert worden, e twa 9350fach. 

Das erste Bild zeigt die Spermatozoen der Regen- 
bogenforelle, das zweite dieselben Spermatozoen naeh 
schrAger Bedampfung mi t  Chrom. Das dri t te  und vierte 
demonstrieren, wie der Plasmaleib quillt, die Fibril len 
im Schwanz sich schlingen und beide sich yore Kern 
abl6sen. 

1 Aus dem Institut ffir vegetative Physiologie der Universit~it 
Frankfurt. 

2 F. MIESCHER, Hoppe-Seylers med.-chem. Untersuch. H. 4, 411 
(1871}; Verb. Basler naturforsch. Ges. 6, 138 (1874). 

3 F. HOPPE-SEYLER, Med.-chem. Untersueh., H. 4, 486 (1871); 
Physiol. Chem., Berlin, 1. Aufl. (1881), S. 84. 

4 M. BEHRENS, Z. physiol. Chem. 209, 59 (t932). 
5 R. R. BENSLEY und N. HOER, Anat. Rev. 60, 449 (1934). 

K. FELIX, H. FISCHEr, A. KREKELS und R. MOHR, 1. Mitt. Zs. 
physiol. Chem. 287, 224 (1951); 2. Mitt. ebenda 289, 10 (1951); 
3. Mitt. ebenda, 289, 127 (1952). 

Fi i r  die prfiparative Darstet lung geht  man dann so 
weiter, dass man die homogenisierte Suspension zentri- 
fugiert. Hierbei  setzen sich die Kerne als reinweisses, 
lockeres Sediment  ab. Die fiberstehende Fltissigkeit ent- 
hal t  sAmtliche Bestandtei le des Zytoplasmas.  Zur wei- 
teren Reinigung werden die Kerne noch mehrmals  in 
desti l l iertem Wasser suspendiert,  kurz homogenisiert 
und yon neuem abzentrifugiert .  Das Kernsediment 
haben wir meistens gleich weiter verarbei tet ,  einen Tell 
nu t  zur Analyse mit  Azeton getrocknet.  

Abb. 1. Spermien der Regenbogenforelle. 13bersiehtsbild. Salnen- 
fliissigkeit mit physiologischer NaC1-L6sung verdfinnt, osmium- 

fixiert. 

Abb. 2. Spermien der Regenbogenforelle. ~bersichtsbild. Zweitauf- 
nahme yon Abb. 1 nach Chrombeschattung. 

.o 

Abb. 3. Spermien I0 rain in destilliertem H20 , osmiumfixiert. 
9350fach. 
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Abb. 4. Spermien 30 rain in destilliertem H20, osmiumfixiert. 
9350faeh. 

I m  f t i n f t en  Bi ld  s ind  die i so l i e r t en  K e r n e  zu sehen ,  
Sie h a b e n  ih re  F o r m ,  op t i s che  D i c h t e  u n d  K o n t u r  n i c h t  
ver~inder t ;  a u c h  de r  D u r c h m e s s e r  i s t  de r  g le iche gebl ie-  
ben.  N u r  i m  l e t z t e n  Bi ld  i s t  de r  R a n d  l e i ch t  gewel l t ,  das  
s ind die g e t r o c k n e t e n  K e r n e .  U n t e r  d e m  E i n f l u s s  des 
A z e t o n s  s ind  sie e t w a s  g e s c h r u m p f t .  Die  K e r n e  s ind  fiir 
die A u f n a h m e n  m i t  O s m i u m s ~ u r e  I i x i e r t  w o r d e n .  O h n e  
diese B e h a n d l u n g  s c h m e l z e n  sie i m  E l e k t r o n e n m i k r o -  
skop,  wobe i  sie e t w a s  d u r c h s i c h t i g e r  we rden ,  a b e r  n o c h  
ke ine  S t r u k t u r  e r k e n n e n  lassen .  

Abb. 5 Spermienk6pfe nach Plasmolyse, 30 nfin abzentrifugiert. 
9350fach. 

ID 

Tabelle I 
Analyse der Kerne 

Salmo irideus, Re- 
genbogenforelle . 

Salmo [ontinalis 
Milch., Saibling.  

Salmo trutta, Bach- 
forelle 

19,67 

19,78 

19,80 

5,87 

5,88 

5,72 

N:P 

3,35 

3,36 

3,46 

Arg 

30,44 

i30,42 

P:Arg 

1:0,94 

1:0,947 

MIRSKY u n d  POLLISTER 1 h a b e n  als e r s t e  b e o b a c h t e t ,  
dass  s ich  die N u k l e o p r o t e i d e  d e r  K e r n e  v e r s c h i e d e n e r  
G e w e b e  in  1 0 %  NaCl-LtSsung aufl/Ssen. Die  K e r n e  u n -  
se re r  F o r e l l e n s p e r m a t o z o e n  g a b e n  e ine  s eh r  v i sk6se  L6- 
s u n g  u n d  h i n t e r l i e s s e n  k e i n e n  R f i c k s t a n d .  

N u k l e o p r o t a m i n e  einziges E i w e i s s  der Spermatozoenkerne  ? 

Giess t  m a n  diese L 6 s u n g  d e r  K e r n e  in  des t i l l i e r t e s  
W a s s e r  e in ,  d a n n  f~l l t  e ine  faser ige  Masse  aus ,  die m a n  
l e i c h t  u m  d e n  G l a s s t a b  wicke ln  n n d  m i t  W a s s e r  w a s c h e n  
k a n n .  M u t t e r l a u g e  u n d  W a s c h w a s s e r  w a r e n  p r a k t i s c h  
frei  v o n  S t i c k s t o f f  u n d  y o n  o r g a n i s c h e r  T r o c k e n s u b -  
s t a n z .  Also i s t  d a s  g e s a m t e  K e r n m a t e r i a l  in  d e r  F a s e r -  
masse  w i e d e r  e n t h a l t e n .  D as  bewe i sen  a u c h  die A n a -  
lysen.  Die  W e r t e  fi ir  S t icks tof f ,  P h o s p h o r  u n d  A r g i n i n  
h a b e n  s ich  n i c h t  ge~nde r t ,  a u c h  die Verh / i l t n i s se  S t i ck -  
s tof f  zu P h o s p h o r  u n d  P h o s p h o r  zu A r g i n i n  s ind  gleich 

Tabelle I I  
Analy~e der Fasermasse 

geb l i eben .  

Regenbogenforelie.  
Saibling 
Bachforelle . . . .  

5,65 
5,73 
5,71 

19,52 
19,67 
19,67 

N:P 

3,43 
3,43 
3,44 

Arg, P : Arg 

30,60 1:0,96 
30,15 1:0,94 
30,20 1:0,94 

Abb. 6. Spermienk6pfe mit Azeton getrocknet. 9350fach. 

AuI  die b e s c h r i e b e n e  Weise  h a b e n  wi r  die K e r n e  aus  
den S p e r m a t o z o e n  de r  R e g e n b o g e n -  u n d  Bach fo re l l e  so- 
wie des Sa ib l ings  d a r g e s t e l l t  u n d  in  g e t r o c k n e t e n  P r o b e n  
St ickstoff ,  P h o s p h o r  u n d  A r g i n i n  b e s t i m m t ;  f e rne r  F a r -  
b e n r e a k t i o n e n  a u f  e in ige  A m i n o s / i u r e n  anges t e l l t .  Da-  
nach  w a r e n  Z y s t i n ,  T y r o s i n  u n d  T r y p t o p h a n  n i c h t  vor -  
handen .  D e r  G e h a l t  a n  S t i cks to f t ,  P h o s p h o r  u n d  A r g i n i n  
war be i  a l i en  d r e i  K e r n a r t e n  y o n  d e r  g le i chen  GrSssen-  
o rdnung ,  wie die e r s t e  Tabe l l e  zeigt .  D a s  Verh~i l tn is  
N : P  w e c h s e l t  i n n e r h a l b  e n g e r  G r e n z e n ;  d a s  v o n  P h o s -  
phor  zu A r g i n i n  i s t  d u r c h w e g  f a s t  wie 1 : 11 

i Es ist nicht genau gleich 1, sondern immer etwas weniger 
Arginin vorhanden, das heisst, nicht jeder Phosphorsfiurerest der 
Nukleins~iure ist dureh Arginin neutralisiert. Der eine oder andere 
Phosphors/iurerest ist vielleicht durch die Aminos~iure an den Amino- 
enden der Peptidketten (vorwiegend Prolin) neutralisiert. Einigen 
Phosphors/iureresten steht wahrscheinlich keine basische Gruppe des 
Protamins gegenfiber. Im Clupein des Herings und wahrscheinlieh 
auch in den anderen argininreiehen Protaminen kommt die Kom- 
bination yon 4 Argininresten nebeneinander h/iufig vor, aber da- 
zwisehen sind Dipeptide aus Monoaminos/iuren geschaltet. Die diesen 
gegenfiberstehenden Phosphors/iurereste werden nicht neutralisiert. 

Aus  d e n  we i t e r en ,  s p a r e r  n o c h  zu e r 6 r t e r n d e n  A n a -  
lysen  d e r  F a s e r m a s s e n  g e h t  h e rv o r ,  da s s  sie aussch l i ess -  
l ich au s  P r o t a m i n  u n d  D es o x y r i b o n u k l e i n s ~ i u r e  bes te -  
h e n  ; d a s  b e d e u t e t ,  dass  a u c h  d e r  K e r n  se lbs t  als e inziges  
E iweiss  n u r  N u k l e o p r o t a m i n  enth~il t .  E i n e  E i n s c h r A n -  
k u n g  m u s s  a l l e rd ings  e i n g e r ~ u m t  w e r d e n  ; es k 6 n n t e  sein,  
da s s  bei  de r  P l a s m o l y s e  e in  wasse r l6s l i ches  P r o t e i n  her -  
a u s d i f f u n d i e r t  is t .  W i t  h a b e n  a b e r  da f t i r  his  j e t z t  n o c h  
k e i n e  A n h a l t s p u n k t e  g e f u n d e n .  L ipo ide ,  die in  a n d e r e n  
K e r n e n  regelmXssig  n a c h g e w i e s e n  w u r d e n ,  s c h e i n e n  i m  
S p e r m a t o z o e n k e r n  n i c h t  o d e r  h 6 c h s t e n s ,  in  g a n z  min i -  
m a l e n  S p u r e n  v o r z u k o m m e n  ; d e n n  d a s  A z e t o n ,  m i t  d e m  
wir  die K e r n e  g e t r o c k n e t  h a b e n ,  h i n t e r l i e s s  b e i m  Ver -  
d u n s t e n  n u t  e inen  m i n i m a l e n  R f i c k s t a n d .  

So sch l iessen  wir  aus  u n s e r e n  B e f u n d e n ,  dass  d e r  
S p e r m a t o z o e n k e r n  n u t  aus  N u k l e o p r o t a m i n  b e s t e h t .  I n  
e ine r  S u s p e n s i o n  y o n  K e r n e n  des  Sa ib l ings  h a b e n  w i t  in 
a l i q u o t e n  Te i len  d e r e n  A n z a h l  u n d  d en  P - G e h a l t  be-  
s t i m m t  u n d  d a r a u s  d en  G e h a l t  e ines  e inze lnen  K e r n s  a n  
N u k t e i n s ~ u r e  e r m i t t e l t ,  v~rir f a n d e n  5 , 5 .  10 -~  >'. Die  

x A.E. MIRsK~" and A.W.PoLHSTER, Proc. nat. Acad. Sei. U.S.A. 
28, 344 (1942). 
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Zahl ist yon der gleichen Gr~Sssenordnung wie jene, zu 
denen die beiden VENDRELY 1 sowie ~¢~IRSKY und RIS ~ 
bei der Analyse der Kerne verschiedener t ierischer Ge- 
webe gekommen sind. Spermatozoen sollen allerdings 
nach den franz6sischen Autoren nur  3,3.  10~G~ ent-  
halten,  weil sie nur  den halben Chromosomensatz be- 
sitzen. Das t r i f f t  auf die Fischspermatozoen,  die wir 
untersucht  haben, nicht  zu. Abet  man darf  auf diese 
Zahlen kein grosses Gewieht legen, denn bei der Z~thlung 
der Kerne k6nnen zu leicht Fehler  unterlaufen.  

C h r o m o s o m i t t  

Mit unserer Ansicht, dass die Spermatozoenkerne nur  
aus Nukleoprotamin bestehen,  widersprechen wir ver-  
schiedenen Autoren.  

Da sind zunitchst einmal die beiden STEDMANS a, die 
annehmen, dass die Kerne aus drei Komponenten  auf- 
gebaut  sind : Protamin,  NukleinsRure und Chromosomin. 
Letzteres soil ein Protein sein und etwa 10 % der Kern- 
masse ausmachen. Sie kamen zu dieser Vermutung,  weil 
in ihren Versuchen die Bilanz nieht  aufging. Die Sper- 
matozoenktipfe haben sie mit  Zitronensiture oder ver-  
di innter  EssigsAure gef~tllt, aus dem Niederschlag das 
Pro tamin  mi t  verdi innter  SehwefelsAure und die Nu- 
kleinsiiure mi t  verdfinnter  Natronlauge extrahier t .  Der 
unl6sliche Rest  soil das Chromosomin sein, dessen reinsfe 
Pr~parate  noch 8 % Nukleins~ure enthielten. Nach un- 
seren Versuchen handel t  es sich dabei um nichts anderes 
als um ein denaturier tes  Gemisch aus Protamin,  Nuklein- 
sAure und einem Eiweiss des Zytoplasmas,  das durch die 
ZitronensAure oder die EssigsAure mi t  gefiillt worden ist. 

In  unseren Arbeiten fiber das Clupein, das Pro tamin  
des Heringsspermas,  haben wir nlimlich ebenfalls die 
K6pfe yon den Schw~nzen dutch Essigs~ure getrennt  *. 
In dem getrockneten Material, das wir vor  dem Krieg 
gesammelt  haben, kann man unter  dem Phasenkontras t -  
mikroskop erkennen, wie der Kern noch yon einem 
schmalen Saum Zytoplasma umzogen ist. Es  tiegen also 
keine reinen Kerne vor. Da tum geben sie auch noch die 
Reakt ionen auf Zystin, Tyrosin und Tryptophan,  Ami- 
nos~uren, die im Clupein nicht  vorkommen,  Wenn man 
aber die getrockneten,  durch Essigsiiure gefiillten Sper- 
matozoenkSpfe mi t  10% NaC1 ext rahier t  und den fil- 
t r ier ten E x t r a k t  in destilliertes Wasser eingiesst, so be- 
kommt  man die gleiche Fasermasse wie aus dem Forel- 
lensperma, das auch ungefiihr ebensoviel Stickstoff, 
Phosphor  und Arginin enthiilt. Phosphor verhiilt  sich zu 
Arginin wieder ungefiihr wie 1:1, die I leakt ionen auf 
jene anderen Aminos~uren sind negativ 5. 

Wenn  man aber die t roekenen Sperlnatozoenk6pfe 
des Herings direkt  erst mi t  Sehwefelsii.ure und dann mi t  
Natronlauge extrahier t ,  dann bleibt noch ein unl6slicher 
Riickstand,  der e twa 4,5% Nukleins/iure und viel Ar- 
ginin sowie Zystin, Tyrosin und Tryp tophan  enth~ilt, 
also ungefahr  dem Chromosomin der STEDMA~'S ent-  
spricht. 

Nukreoprotamine  yon Salm und St6r 

Zu demselben Resul ta t -kamen wit, als wir getrocknete 
SpermatozoenkSpfe des Salms und des St/Srs untersuch- 

1 R. VENDRELY" und C. VENDRELY, 1st Internat, Congr. Biochem. 
Cambridge 1949; Exper. 4, 4~24 (1949). 

2 A. E. MIRSKY und H. RIs, Nature 163, 665 (1949). 
3 E. und E. STEDMAN, Cold Spring tlarbor Sympos. Quantitative 

Biol. 12, 224 (19.47). 
4 K. FELIX und A. MAGER, Z. physiol. Chem, 249, 11 (1937). 

K. FELIX, H. FISCHER, A. KREKELS und R. MOHR, I. Mitt. Z. 
physiol. Chem. 287, ~224 (1951); ~.Mitt. ebenda P,89, 10 (1951); 
3. Mitt. ebenda, im Druck. 

ten, die seinerzeit noch yon KOSSEL dargestell t  worden 
waren und die uns ProL I{UTSCtIER freundlicherweise 
iiberlassen hatte.  In der Tabelle I I I  sind die Analysen 
der Kernfasermassen aus den K6pfen der Herings-, 
Salm- und St6rspermatozoen zusammengestelt t .  

Tabelle I H  
Anal}sen der Kernfasermassen yon Hering, Salm und St0r 

Clupeus harengus, 
Hering. 

Salmo salar, Salm. 
Acipenser sturio, 

StOr 

N 

19,57 
20,25 

19,72 

P I N:P 

5,68 3,44 
5,39 3,57 

5,47 3,60 

Arg ] P:Arg 

30,77 1:0,96 
29,01 1:0,96 

23,51 1:0,76 

Sic enthal ten ungefiihr gleichviel Stickstoff und Phos- 
phor wie jene der Forellen. Das Verh~tltnis Stickstoff zu 
Phosphor  ist auch yon der gleichen Gr6ssenordnung. Im 
Nukleosalmin verhAlt sich Phosphor zu Arginin wieder 
wie 1 : 1. Im  Nukleosturin,  das neben Arginin noch Histi- 
din und Lysin enth/ilt, kommt  dagegen auf ein Atom 
Phosphor bedeutend weniger als ein Molekfil Arginin. 
]~in Teil der Phosphors~urereste der Nukleinsiiure wird 
dutch die beiden anderen Hexonbasen neutralisiert .  

R e s i d u a l c h r o m o s o m  

Sehr viel schwerer wiegen aber die abweichonden Be- 
funde yon MIRSKY und RIs  1. Auch sie nehmen drei Be- 
standtei le des Zellkerns an:  Pro tamin  oder Histon, Nu- 
kleins~ure und ein t ryptophanhal t iges  Protein.  Sie haben 
ganze Gewebe, Salmerythrozyten  und anch Salmsper- 
matozoen mi t  NaC1-L/Ssung extrahier t ,  wobei ihnen ein 
unl6slicher Rest  verblieb, der faserig war und zum gr~Sss- 
ten Teil aus einem t ryptophanhal t igen  Protein mi t  etwas 
Nukleins/ture bestand. MIRSKV sieht diesen Rest  als Be- 
standtei l  der Chromosomen an und bezeichnet  ihn als 
~ Residualchromosom ~,, ist aber vielleicht nicht  immer 
von reinen Kernen ausgegangen. Es k6nnte diesen noch 
Eiweiss aus dem Zytoplasma beigemischt gewesen sein. 
Denn auch in unseren Versuchen mi t  den trockenen 
K~Spfen der Heringsspermatozoen blieb jenes zystin-, 
tyrosin- und t ryp tophanhal t ige  .Eiweiss im nnl6slichen 
Rfickstand. 

A ndere Zellkerne 

VCie sich die Frage mit  dem Residualchromosom zu- 
ktinftig auch kl~ren mag, eines ist  unbedingt  j e t z t  schon 
sicher : die Zellkerne der einzelnen Gewebe sind verschie- 
den aufgebaut.  V~Zas am S p e r m a t o z o e n k e r n  geiunden 
worden ist, darf  nicht  ohne weiteres auf die Kerne an- 
derer Gewebe und Zellen i ibertragen werden. 

Bei jenen sind die Verh~ltnisse sehr viel giinstiger. 
Der Spermatozoenkern liegt in einer Zelle, die nur wenig 
Zytoplasma enthlt l t  und nur kurze Zeit lebt. Die Zelle 
ha t  nur die eine Aufgabe, eine Eizelle zu befruchten und 
die v~iterlichen Merkmale auf die Nachkommen zu fiber- 
tragen. Darauf  ist sie spezialisiert, 

Ganz anders ist die Situation bei einer Leber- oder 
einer Driisenzelle, die beide viel mehr zu leisten haben. 
Jene ist zum Beispiel an der Synthese der Blutproteine 
beteiligt,  diese an der Produkt ion eines fermentreichen 

1 A. E:MIRsKY und H. RIs, J. Gen. Physiol. 81, 1 (1947). 
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Sekretes. Die gr6ssere Mannigfal t igkeit  der Aufgaben, 
die einer Zelle i ibertragen sind, wirkt  sich nicht  nu t  auf 
das Zytoplasma,  sondern auch aut den Zellkern aus. Mari 
sieht das schon zum 13eispiel darin, dass der Gehalt  des 
einzelnen Kerns an Desoxyribonukleins~ure noch unge- 
f~hr so gross ist wie derjenige der anderen Zellen. Aber 
bezogen auf die Einhei t  der Kernmasse ist er bedeutend 
geringer gewordenL Der Kern enth~lt  mehr  Eiweiss und 
andere Substanzen, wie zum Beispiel Lipoide, Fermente ,  
freie Aminos~uren und sogar Vitamine ~, wobei es aber 
immer  fraglich ist, ob das in den Kernen aufgefundene 
Material  wirklich ein integrierender  Bestandtei l  dersel- 
ben ist oder ob es nur aus dem Zytoplasma heriiber- 
diffundiert  oder absorbiert  ist. 

Eines abet  wird allgemein angenommen,  n/imlich dass 
zweierlei Nukleoproteide im Kern vorkommen ; eines mi t  
Desoxyribonukleins~iure und das andere mi t  Ribo- 
nukleins~iure als prosthet ischer Gruppe. Das erste findet 
sich bei der Zellteilung in den Chromosomen wieder, das 
zweite soll nicht  regelm~tssig vorhanden sein und nnr im 
KernkiSrperchen auf t re ten ,  das ebenfalls nicht immer  in 
den Kernen nachzuweisen ist. 

Wir  ve rmuten  heute, dass die Nukleins~iuren fiir die 
Eiweisssynthese notwendig sind ~. Die Desoxyribonu-  
kleins~iure soil es nur mi t  dem Eiweiss der Chromosomen 
zu tun  haben, die Ribonukleins~iure mi t  dem des Zyto- 
plasmas und der Sekrete. RibonuMeoproteide t re ten 
nicht nu t  im Kern,  sondern vorzugsweise im Zytoplasma 
auf. Offenbar wird das Eiweiss des Zytoplasmas nicht  
nur in diesem, sondern auch im Kern erzeugt.  Im  allge- 
meinen weisen nach den Versuchen mi t  rad ioakt ivem 
Phosphor die Ribonukleoprote ide  einen viel lebhafteren 
Umsatz  auf als die DesoxyribonukleoproteideL Nur  
wenn es auI die Zellteilung zugeht, wenn also zum Eel- 
spiel viel  Lebergewebe zu regenerieren ist, dann werden 
auch mehr  Desoxyribonukleoproteide umgesetzt .  

Das Eiweiss in diesen Nukteoproteiden ist noch nicht  
genau bekannt .  Jedenfal]s enth/i l t  es bedentend mehr  
Aminosliuren als die Protamine.  Eine Gruppe dieser 
Kerneiweisse gleicht aber noch den Pro taminen  durch 
ihren hohen Gehal t  an basischen Aminosiiuren. Es sind 
dies die Histone.  Das erste His ton wurde aus den Kernen 
der roten Vogelblutk6rperchen isoliert. Am besten unter-  
sucht ist das aus der Thymusdrfise.  Nach den Ergeb- 
nissen yon MIRSIZy und Mitarbei tern s scheint aber in 
allen Zellkernen t ierischer Gewebe ein His ton vorzu- 
kommen. Einige Fischar ten enthal ten fibrigens in ihren 
Spermatozoen ebenfalls Histone. Wahrscheinl ich ist das 
Histon der Eiweissk6rper, der mit  der Desoxyribo- 
nukleins~ture salzartig verbunden ist. Somit dtirfte das 
Nukleohiston das Eiweiss der Chromosomen, das heisst 
dem 2¢ukleoprotamin homolog sein. 

iVhRsKY ha t  in einigen His tonen die AminosAuren be- 
st immt. Es  f/illt auf, dass sie unabh~ngig yon der Her-  
kunft ziemlich gleichmiissig zusammengesetz t  sind. Allen 
fehlt das T ryp tophan  ~. 

Das zweite Nukleoproteid  der Zellkerne mi t  der Ribo- 
nukleins/iure als prosthet ischer Gruppe ist  noch ganz 
unhekannt.  V~rahrscheinlich enthii l t  es noch mehr Amino- 

1 H. RIS und A. l~. ~[IRSKY, J. Gen. Physiol. 33, 125 (1949). 
2 A. L. DOUNCE, G. H. TISttKOFF, S. R. BARNETT und R. M. FREER, 

J. Gen. Physiol. S3, 629 (1950). 
3 R. M. CAMPBELL und H.W. t{OSTERLITZ, J. Physiol. 106, 1~ 

(1947). - J. N. DAVlDSON, Cold Spring Harbor Sympos. Quantitative 
Biol. 1. ° , 50 (1947). 

4 E. HAMMARSTEN und G. HERESY, Aeta physiol, scandin. 11, 
335 (1946). 

i; M. M. DALE, A.E.  ~IIRSKY und H. R~s, J. Gen. Physiol. 34, 
439 (1951). 

s~uren als das Histon, unter  ihnen vielleicht auchTrypto-  
phan, abet  die basischen AminosAuren iiberwiegen nicht  
mehr. So kommt  es, dass das Protein nicht nur salz- 
artig, sondern noch irgendwie apolar an die Nuklein- 
s~iure gebunden ist. Diese Nukleoproteide tassen sich 
nicht  durch verdi innte  S~uren und Alkalien oder Koch- 
sMz in die beiden Komponenten  zerlegen. 

F e r n l e n t e  des S p e r m a t o z o e n k e r n s  

Es sei noch einmal aui  den Fermentgeha l t  der Kerne 
hingewiesen. In  den meisten hat  man, neben manchen 
anderen,-eine Phosphatase aufgefunden. Sie fehlt  aber 
in den Kernen der Forellen- und verwandten Spermato-  
zoen. Die ganze Phosphataseaktivit~it  derselben findet 
sich in der Zytoplasmaffakt ion und nicht in den Kernen. 

Kerne yon Saiblingsspermatozoen verzehrten im War-  
burgversuch keinen Sauerstoff. 

Nukleoprolamin als Oberlrtiger der Erbanlagen 

Wenn wir mit  unserer Ansicht  recht  behalten sollten, 
dass der Kern der yon uns untersuchten Fischspermato-  
zoen nur  aus Nukleoprotamin besteht,  dann miisste die- 
ses in seiner Zusammensetzung die Unterschiede zwi- 
schen den einzelnen Fischarten wiederspiegeln. 

A priori kOnnten sich die Nukleoprotamine schon im 
Verh~tltnis yon Nukleins~ure zu Pro tamin  unterschei- 
den. Wir haben dasselbe bis je tz t  nur bei dem Nukleo- 
protamin des Herings, dem Nukleoelupein, bes t immt  
bzw. aus dem Phosphor- und Arginingehalt  sowie aus 
dem Gehalt  an Desoxyribose berechnet.  Es tiegt bei 
e twa 60:40. Da  auch in anderen Nukleoprotaminen auf 
ein Phosphor  ein Arginin kommt,  dtirfte bei diesen das 
VerhAltnis ungefAhr das gleiche sein. 

Wel ter  kSnnte die Nukleins/ture jeweils anders zu- 
sammengesetz t  sein. Sie soil ja  einen wesentlichen An- 
tell an der Genfunkt ion haben. 

Die Desoxyribonukleinsiiuren k6nnen sich dutch  den 
Gehalt  an Purin- und Pyrimidinbasen unterscheiden, 
wahrscheinlich aber noch dureh andere Momente, die 
wir zur Zeit nicht  recht  fibersehen. Mit der Analyse der 
Nukleinsiiure in den Spermatozoenkernen haben wir 
erst begonnen, Stickstoff und Phosphor best immt,  und 
ungefAhr bei allen Ahnliche Werte  gefunden. Im Ultra-  
violet t  absorbieren sie das Licht  in der gleichen Weise 
wie alle anderen Nukleins~iuren verm6ge des Gehaltes 
an Purin-  und Pyrimidinbasen,  Das Molekulargewicht 
de r Nnkleins~iure ans den Spermatozoen des Herings 
liegt nach der Sedimentat ion in der Ultrazentr ifuge bei 
800000L 

Etwas  mehr  kann dagegen tiber die Pro tamine  berich- 
te t  werden. Wir  haben sie aus den Nukleoprotaminen 
mi t  verd~nnter  SalzsAure extrahier t ,  aus dem E x t r a k t  
die Protaminhydrochlor ide  durch Azeton gef/illt, wieder 
in wenig Wasser gel6st und im gefforenen Zustand ge- 
t rocknet .  Sie enthal ten alle ungef~ihr gleich viel Stick- 
stotf, unterscheiden sich abet  im Gehalt  an Aminos~turen 
voneinander.  

Glykokoll  fehlt  beim Meting, kommt  aber in den ftinf 
anderen Pro taminen  vor. Alanin und Serin fanden wit  
in allen, Prolin und Valin in fiinf Protaminen,  nicht  abet  
im Stur in;  Threonin nur im Clupein und im Sturin. 
Isoleuzin t r i t t  in den Protaminen des Herings, der Regen- 
bogen- und Seeforelle auf. Zweifellos ist diese Verteilung 
der Aminos~uren charakterist isch fiir die betreffenden 
Fischarten und reicht offenbar aus, um mit  der Nuklein- 
siiure zusammen die Erbfaktoren  des Fischvaters  auf die 

1 B. DAIMLER, Diss. Frankfurt a.M. (1051). 
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Nachkommen  zu iibertragen. In diesem Zusammenhang 
sei daran erinnert ,  dass Saibling und BachforelIe sieh 
mi te inander  kreuzen lassen, vielleicht deswegen, weil 
ihre Pro tamine  so /ihnlich zusammengesetzt  sind. Man 
ist etwas entt~uscht ,  dass dem komplizierten Vorgang 
der Vererbung ein so einfaches, Substrat  zugrunde liegen 
soll. Wir  wissen Mlerdings noch nicht, welchen Anteil  die 
Nukleins~iure daran n immt.  Nach neueren Ansichten 
soll auch das Zytoplasma hier mitwirken. 

Tabelle I V  

Zusammensetzung verschiedener Protamine 
(molekulares Verh~iltnis der Aminos/iuren) 

Regen. Bach- 
bogen-forelte 
forelle 

Glykokoll . . . 
Serin 
Alanin 
Threonin . . . 
Valin 
Prolin 
Isoleuzin . . . 
Glutaminslture. 
Arginin 
Lysin 
Histidin . . . 

2 
3 
2 

4 
5 
1 

50 
2 

2 
3 
2 

5 
5 

50 

Saib- 
ling 

2 
3 
2 

5 
5 

50 

Hering 

6 
4 
2 
4 
5 
1 

Laths 

3 
5 
2 

4 
5 

55 

Stgr 

2 
3 
5 
1 

2 
1 

35 
9 
7 

Eine Frage diirfen wir wohl schon streifen, n~imlich 
die, ob und wie in dem Nukleoprotamin die Chromoso- 
men abgegrenzt  und vorgebildet  sind. Beantwor ten  k6n- 
nen wir sie gegenw~rtig noch nicht, aber wenigstens das 
Nukleoprotamin auf seine Gliederung hin iiberprtifen. 
Eingangs erw&hnte ieh, dass der Kern wie ein homogenes 
Gel aussieht, das jedoch die F~thigkeit hat,  in den fase- 
rigen Znstand tiberzugehen, und vielleicht wird yon die- 
ser F/thigkeit bei der Ausbildung der Chromosomen Ge- 
brauch gemacht.  

Diese FAhigkeit, Fasern zu bilden, ve rdankt  das Nu- 
kleoprotamin zweifetlos der Nukleins~iure und ihrem 
hohen Molekulargewicht.  

Naehdem dieses ungefAhr 800 000 and der Antei l  der 
Nukleins~iure am Nukleoprotamin e twa 60% betr~igt, 
kommt  le tz terem ein Molekulargewicht yon e twa 
1,3 • 10 s zu, und wenn unsere Zahl 5,5 • 10 -8 ;~ Nuklein- 
s~ure pro Kern nach Versuehen mit  Saiblingssper- 
matozoen richtig ist, dann enthielte ein Kern e twa 
4,5" l0 s Molektile Nukleins/iure bzw. Nukleoprotamin;  
also gentigend, um jedes Gen wenigstens mit  einigen 
1000 Molekiilen auszustat ten.  

Da die Forellen 24 Chromosomen haben, k/imen auf 
ein Chromosom etwa 190 000 Molekfile Nukleoprotamin.  
Soweit ich orientiert  bin, weiss man noch nieht, wieviel 
Erbanlagen bzw. Gene sie besitzen. Bei der Drosophila 
kennt  man his je tz t  e twa 280, beim Menschen 1000. 
N immt  man fiir die Forelle ebenfalls 1000 Gene an, dann 
tr~ifen auf ein einzelnes e twa 4500 Molekfile Nukleo- 
protamin. Solche Rechnungen sind selLstverst/indlich 
noch verfriiht,  k6nnen abet einen ungef~ihren Anhal t  
Ifir die Gr/Sssenordnungen geben. ]Bei 4500 Molekfilen 
ist yore statist ischen S tandpunkt  aus wahrscheinlich 
noch nicht garantiert ,  dass eine t~eaktion in bes t immter  
Richtung abl~iuft, zum Beispiel ein Gen in das ihm zu- 
geordnete Fe rmen t  umgewandel t  wird. LTm den Zufall 

auszuschalten oder weitgehend einzuschr'gnken, muss 
somit  eine strukturel le Ordnung vorgesehen sein. 

Die Gliederung des Protamins  haben wir bis je tz t  erst 
am Clupein untersuchen k6nnen, bei den anderen reichte 
alas Material nicht  aus. Nach den Ergebnissen der Elek- 
trophorese und der Ultrazentr ifuge ist selbst das scho- 
nendst  dargestell te Pri iparat  ein Gemisch aus mehreren 
Komponenten,  die sehr ~Lhnlich zusammengesetzt  sind 
und auf eine MonoaminosAure immer  zwei Molektile Ar- 
ginin enthMten. Deswegen sind sie so schwer voneinander 
zu trennen. Ihr  Molekulargewicht dtirffe yon 2000 bis 
10000 wechseln und im groben Durchschni t t  5000 be- 
tragen. Mit einem Molekiil Nukleinsiiure w'~ren somit 
rund 100 3/[olekiile Clupein verbunden.  

In noch nicht  ver6ifentl ichten Versuchen haben 
RAUEN und STAM~ das Clupein mit  der Gegenstromver- 
tei lung frakt ioniert  und mehr als 10 Komponenten  ge- 
funden. Es ist nicht  ausgeschlossen, dass es noch mehr 
sind, ja  dass wom6glich die Zahl der Chromosomen er- 
reicht  wird. 

Die einzelnen Komponenten  dfirften sich nicht  nur 
durch das Molekulargewicht,  sondern noch durch den 
Gehalt  an Monoaminos~iuren unterscheiden. Die in ge- 
ringer Konzentra t ion vorhandenen,  wie zum 13eispiel das 
Isoleuzin und das Threonin, k6nnen nur in wenigen 
Komponenten  auftreten. In dieser Hinsicht  w~re eine 
gewisse Mannigfalt igkeit  m6glieh, die der Chromosomen- 
zahl gerecht wiirde; weitere Variat ionen ergeben sich 
aus der Anordnung der Aminos~Luren in der Pept idket te .  
Nun sind die Protamine  immer  mi t  Nukleins~iure ver- 
bunden, und hieraus erwachsen wieder neue M6glich- 
keiten zur VieIfalt, je nachdem, welche Protanfinkom- 
ponenten mit  der Nukleins~ure verbunden und wie sie 
entlang ihrer Ket te  angeordnet  sind. Jedem Gen eines 
Chromosoms k6nnte eine bes t immte Kombinat ion ent- 
sprechen. 

Eine Komponente  mit  einem Moleku]argewicht von 
4470 haben wit  noch daraufhin untersucht,  in welcher 
Ordnung die Aminos~kuren in ihr aufgereiht sind. Am 
Aminoende steht  ein Prolinrest  and am Karboxylende 
Arginyl-arginin. Ausserdem haben wir bereits vor  dem 
Krieg das Clupein mit  S&uren und Fermenten  partiell 
hydrolysier t  und die Spal tprodukte  soweit wie m6glich 
voneinander  ge t rennth  Je t z t  haben wir die Versuche 
wiederhott  und die Ergebnisse etwas erweitert .  Die wich- 
t igsten bis je tz t  isolierten Bruchstficke sind ein Di- 
pept id  aus Monoaminosiiuren, AlanyI-Manin, ArginyI- 
arginin, Alanyl-arginyl-arginin,  Seryl-arginyl-arginin, 
Triarginyl-arginin.  

Da e twa 34 % des gesamten Clupeinstickstoffs in dem 
Tet rapept id  aus Arginin enthal ten waren, muss diese 
Kombinat ion  yon 4 Argininmolekiilen h~ufiger vor- 
kommen, 

Auch die neuen Ergebnisse passen noch in die Formel, 
die wir ftir das Clupein aufgestell t  hatten.  Nach ihr be- 
ginnt die Ket te  mi t  einem Prolylrest  (Prol), und dann 
wechseln regelm/issig 4 Arginin- mit  2 MonoaminosSure- 
resten (M) mite inander  ab, und die Ke t te  endet mit 
2 Argininresten [Prol- (Arg-Arg-Arg-Arg-M-M)**-Arg-  
ArgO. 

Je  nachdem, wo die Spal tung durchgeht,  entstehen 
Tet rapept ide  aus Arginin, Dipeptide aus Monoamino- 
sguren, Tripept ide aus einer Monoaminosiiure und 2 Mo- 
lekfile Arginin oder Arginyl-arginin. 

Da die Forel lenprotamine ebensoviel Arginin enthal- 
ten wie das Clupein, diirften auch bier Arginyl-arginin 
und Triarginyl-arginin vorkommen.  

1 K. FEt.lx und A. MAGER, Z. physiol. Chem. 249, 11 (1937k 
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Ents tehung der Protamine  

Aus den unre i fen  Tes t ike ln  k a n n  m a n  weder  mi t  S~ure 
ein P r o t a m i n  noch  m i t  Lauge  eine Nukle ins i iure  ex t ra -  
hieren.  H ie r  sche in t  die Nukleins~ture m i t  e inem kompl i -  
z ier ten P ro t e in  n i ch t  dissoziabeI v e r b u n d e n  zu sein. Die-  
ses P r o t e i n  di i r f te  zweifellos mehr ,  v ie l le icht  sogar  alle 
Aminos~iuren en tha l t en .  W e n n  n u n  die S p e r m a t o z o e n  
ausgebi lde t  we rden  und  heranre i fen ,  d a n n  wird  dieses 
Eiweiss  u m g e f o r m t ,  v ie le  Aminos~uren  ve r schwinden  
aus ihm,  bis schl iessl ich eine I~ombina t ion  i ibr igble ibt ,  
die ausre icht ,  die E r b e i g e n s c h a f t e n  zu t iber t ragen.  M6g- 
l icherweise t r i t t  au f  e inem Zwischens t ad ium der  U m -  
f o r m u n g  ein H i s t o n  auf.  

Es  v e r s chwinden  v o r  a l tem die fiir  den  Be t r i eb  wich-  
t igen Aminos~uren :  T r y p t o p h a n ,  Meth ionin ,  P h e n y l a l a -  
nin, Tyros in ,  AsparaginsAure  und  Glutamins~ture.  Ubr ig  
bleiben m e h r  oder  weniger  ~tr~ge~, Aminos~.uren.  Da  
nach Ans ich t  der  G.enetiker der  Kern  der  Eizel le  wahr -  
scheinl ich ebenso e infach  g e b a u t  ist  wie der  der  S a m e n -  
zelle, drAngt  sich die F rage  auf, wie aus' d iesem e infachen  
Subs t ra t ,  das nach  der  bier  en twicke l t en  Ans ich t  den 
Genen zugrunde  l iegen soll, die kompl i z i e r t en  F e r m e n t -  
prote ine  a u f g e b a u t  werden.  Diese e n t h a l t e n  sehr  viele  
Aminos~iuren, vo r  a l lem Tyros in ,  das  i i be rhaup t  ke inem 
wi rksamen  Eiweiss  fehlt ,  Das  Mater ia l ,  m i t  d e m  die 
Gene z u m  F e r m e n t  ergi inzt  werden,  be f inde t  sich im 
Zy top l a s m a  d e r ' E i z e l l e ;  ware  an sich auch  im Zy to -  
p lasma der  Samenze l le  en tha l t en .  Aber  le tz te res  sche in t  
ffir d i e  B e f r u c h t u n g  und  E n t w i c k l u n g  n ich t  n6 t ig  zu 
sein. D e n n  es ge lang  uns, Saibl ingseier  m i t  i sol ier ten  und  
gri indl ich gewaschenen  Sa ib l ingskernen  k i ins t l ich  zu be- 
f ruch tenL  Sie haben  sich wie na t i i r l i ch  b e f r u c h t e t e  en t -  
wickelt ,  und  die j u n g e n  Fischle in  un t e r sch i eden  sich 
weder  in de r  Ges ta l t  noch  in der  F a r b e  n o c h  in der  Mun-  
t e rke i t  yon  den anderen .  W e n n  wir  den Vorg/ ingen  nach-  
gehen, wie eine Aminos~iure n a c h  der  a nde ren  aus d e m  
Z y t o p l a s m a  ein Gen zu e inem F e r m e n t  erg~inzt, b i e t e t  
sich uns  eine neue  Gelegenhei t ,  e twas  yon  d e m  *vVirken 
jenes u n b e k a n n t e n  Pr inz ips  zu er fahren,  das  die Lebens-  
vorg~nge ordne t .  

S T U D I O R U M  P R O G R E S S U S  

Electrophoretic Studies  of Milk 

Investigations on centri/uged milk  o[ dairy cows 

By G. V. HEYNDRICKX and A. DE VLF.ESCUAWWte I, Ghent 

Introduction, - The  resul ts  of t he  e l ec t rophore t i c  in-  
ves t iga t ions  on co los t rum,  which  appea red  in t he  f i rs t  
pub l i ca t ion  of th is  series 2, showed t h e  presence  of e igh t  
f rac t ions  (A to  H)  in the  mi lk .  I n  v i ew of t he  resul ts  
ob ta ined ,  we ascr ibed  a casein c h a r a c t e r  to  t he  B and  
G c o m p o n e n t s  and  a g lobul in  cha rac t e r  to  the  H compo-  
nent .  I t  was no t  possible to de t e rmine  the  specific n a t u r e  
of the  o the r  pro te in  f rac t ions  (A, C, D,  E and  F)  and  
the  p lace  of the  a l b u m i n  peak  or  peaks  in the  e lec t ro-  
phoresis  d iagrams.  The  ob jec t  of th is  i nves t i ga t i on  was 
to ob ta in  add i t iona l  i n fo rma t ion  on these  problems.  

3¢ethods. - By high-speed  cen t r i fug ing  of mi lk ,va r ious  
por t ions  of the  casein are  s epa ra t ed  out,  accord ing  to 
the i r  con t en t  in the  mi lk  and  the  appl ied  cen t r i fuga l  
force. U s i n g  this  pr inciple ,  th ree  tes ts  were  carr ied  out ,  
two  on no rma l  mi lk  and  one on co los t rum.  Before  d ia ly-  
sis the  mi lk  was cen t r i fuged  a t  7 000; 25 000 and  38 000 × 
g r a v i t y  respec t ive ly .  The  mi lk  as well  as the  sera pre-  
pared  in th is  w a y  were  d ia lysed  as usual  aga ins t  MICHAE- 
l.IS ve rona l - sod ium buffer  a of p H  8 and  ionic s t r eng th  
0.1. E tec t rophores i s  was car r ied  o u t  a t  2°C wi th  a 
cu r r en t  s t r eng th  of  25 mA.  F o r  th is  purpose  we used  
the  S t r i ib in  appara tus* ,  descr ibed  in de ta i l  in t he  nu-  
merous  pub l i ca t ions  of VqIEDEMANN 5. I n  add i t i on  to  
t he  e lec t rophores is  tes ts ,  the  casein  c o n t e n t  on n o r m a l  
mi lk  samples  was  de te rmined ,  whi le  comple t e  chemica l  
f r ac t iona t ion  was car r ied  ou t  on the  co los t rum sample ,  
accord ing  to  t he  m e t h o d  of ROWLAND% b u t  w i th  t h e  
dif ference t h a t  t h e  a l b u m i n  was ca lcu la ted  f rom t h e  
dif ference be tween  the  t o t a l  p ro te ins  and  the  casein plus  
globulin.  

S u m m a r y  

The nuclei  of s p e r m a t o z o a  f rom severa l  species of 
trout,  herr ing,  s tu rgeon  and  sa lmon  consis t  of nucleo-  
p ro tamines  only.  

The  ra t io  of phosphorus  to  a rg in ine  a lmos t  reaches  
1:1 in n u c l e o p r o t a m i n e  of t rou t ,  s a lmon  and  herr ing.  
Some of t he  phosphor ic  acid  res idues  in nuc leo-s tur ine  
are neu t ra l i zed  b y  o the r  bas ic  a m i n o  acids. 

The  nucle ic  acid  of t he  nucle i  is exc lus ive ly  of t he  
desoxyribose type .  R ibonuc le i c  acid  occurs  in c y t o p l a s m  
of the s p e r m  only.  

The  molecu la r  we igh t  of nuc l eop ro t amine  is a b o u t  
1-3 X 10% One  single nucleus  of a ce r t a in  t r o u t  species 
(Saibling) consis ts  of 4-5 × t0 ~ n u c l e o p r o t a m i n e  mole -  
cules as r o u g h l y  ca lcu la ted .  

Eggs of a t r o u t  species h a v e  been  a r t i f i c ia l ly  fer t i l ized,  
and f r o m  those  eggs y o u n g  f ish could  be ra ised which  
behaved and  looked  no rma l ly .  

1 K. 12ELIX, J. I~ARTLEIB und A, KREKELS, Z. physiol. Chem. 
(ira Druck). 

Exper imenta l  results and discussion 

The  resul ts  of t he  e l ec t rophore t i c  e x a m i n a t i o n  show 
in t he  f irs t  p lace  t h a t  the  q u i c k l y - m o v i n g  c o m p o n e n t  ,4 
(only 1 - 2 %  of t he  t o t a l  d iagram) ,  which  was also 
found in t he  fo rmer  inves t iga t ion ,  is iden t ica l  w i t h  t he  
~ -componen t  found  by  MOORE and  LYNN 7, and  is 
consequen t l y  no t  to  be cons idered  as a n o r m a l  p a r t  of 
the  d iagram.  A t  any  rate ,  th is  does n o t  m o d i f y  t h e  con-  
clusions d r a w n  f rom the  fo rmer  i n v e s t i g a t i o n .  To  avo id  
a n y  confusion,  t he  des igna t ions  of t he  d i f fe ren t  com-  
ponen t s  (A-H)  h a v e  n o t  been changed,  t h o u g h  the  
c o m p o n e n t  A was  n o t  inc luded  in t he  r e l a t ive  pe rcen t -  
ages. 

I n  Tab le  I t h e  resul ts  of the  chemica l  f r a c t i o n a t i o n  
are  shown,  and  in Tab le  I I  t hose  of t h e  e l ec t rophore t i c  
e x a m i n a t i o n  of  t he  two  n o r m a l  mi lk  samples .  
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