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Some Species-Specif ic  Tumours  in Fishes 

R e c e n t l y  we h a v e  o b s e r v e d  th r ee  species-specif ic  tu -  
mour s  in  fishes, viz.  a c h r o m o p h o b e  a d e n o m a  of t he  
p i t u i t a r y  g land  in  Mollienisia veil/era, a n  ocu la r  m e l a n o m a  
in Anoptichthys ]ordani a n d  a m e l a n o m a  of t h e  sk in  in  
the  h y b r i d  of Lebistes reticulatus a n d  Mollienisia sphenops. 

The  c h r o m o p h o b e  a d e n o m a  of t h e  p i t u i t a r y  g l and  in 
Mollienisia, w h i c h  occu r red  in six i nd iv idua l s  of a l i t t e r  of 
84, was  c o m p o s e d  of c h r o m o p h o b e  cells, w h i c h  h a d  a n  
a lveo la r  or  s t r and - l i ke  a r r a n g e m e n t .  T he  nucle i  were oval ,  
spher ica l  or  more  or  less p o l y m o r p h o u s .  Owing  to  t he  
e n l a r g e m e n t  of t he  p i t u i t a r y  gland,  t h e  c h i a s m a  o p t i c u m  
was i n v a r i a b l y  s o m e w h a t  d isp laced  in t h e  c ran ia l  direc-  
t ion,  w h i c h  p r e v e n t e d  i t  f rom be ing  poss ib ly  d a m a g e d .  As 
t he  t u r n o u t - b e a r i n g  an ima l s  h a d  t h e  a p p e a r a n c e  of com- 
p le te  in te r sexes  w i t h  t he  ma le  co lour  p a t t e r n  a n d  t he  
female  shape  of t h e  body ,  i.e. e x t e r n a l  p roper t ies ,  w h i c h  
are  u n d o u b t l y  r egu l a t ed  endocr in ica l ly ,  t h e s e  cases sup-  
p o r t  t~USSFIELD'S ~ hypo thes i s ,  a cco rd ing  to  w h i c h  t h e  
c h r o m o p h o b e  ceils can,  u n d e r  c e r t a i n  s t imul i ,  become  
e i t h e r  ac idophi l i c  or  basophi l ic .  

T h e  ocu la r  m e l a n o m a  in  Anoplichthys, occur r ing  in 
f ive i nd iv idua l s  be long ing  to  t h e  s ame  l i t ter ,  cons i s ted  of 
un i l a te ra l ,  da rk-co loured ,  i r r egu la r  masses  a t  t h e  loca t ion  
of t h e  eye a n d  was b u i l t  u p  of a f ine c o n n e c t i v e  t i s sue  
s t r oma ,  m e t a n o b l a s t s ,  m e l anocy t e s ,  m e l a n o p h o r e s  a n d  
m e l a n o p h a g e s  (i.e. large  m e l a n i n - l a d e n  mac rophages ) .  
E x t r a c e l l u l a r  as wel l  as  i n t r a c e l l n l a r  m e l a n i n  g ranu les  
were p resen t .  As  t r a n s i t i o n  s tages  were  p r e s e n t  b e t w e e n  
t u m o u r  cells devo id  of  m e l a n i n  p i g m e n t  a n d  t u m o u r  cells 
w i t h  a n  a b u n d a n c e  of m e l a n i n  p i g m e n t ,  t h e  m e l a n i n  
g ranu les  are fo rmed  secondar i ly .  

T h e  eyes  of Anoptichthys are fo rmed  e m b r y o n a l l y  a n d  
are  p r e s e n t  a f t e r  h a t c h i n g  as sma l l  m o v a b l e  o rgans  ~. I t  
a p p e a r s  t h a t  d u r i n g  g r o w t h  t he  eyes are  o v e r l a p p e d  b y  
sk in  folds a n d  t e n d  to  s ink  i n to  t he  d e p t h  of t h e  o r b i t a l  
cavi t ies .  I n  th i s  process  t h e  lens a n d  t he  pup i l l a r  open ing  
m a y  d i s a p p e a r  a n d  d e g e n e r a t i o n  is to  be  obse rved  in t h e  
r e t ina .  The  eyes  of AnopIichthys are c o n s e q u e n t l y  o rgans  
w h i c h  are p r edes t i ned  to involu te .  I n  ou r  f ive cases th i s  
i n v o l u t i o n  was e v i d e n t l y  a c c o m p a n i e d  b y  such  d i s t u r b -  
ances  t h a t  t he  p i g m e n t  cells of t h e  r e t i n a  b e g a n  to  pro-  
l i fera te  w i t h  d e v e l o p m e n t  of t h e  m e l a n o m a  as t he  u l t i m a t e  
resul t .  T h e  m e l a n o m a  of t h i s  a l m o s t  p i g m e n t - f r e e  f ish 
m a y  h a v e  to  be  c o m p a r e d  w i t h  t h e  c u t a n e o u s  m e l a n o m a ,  
w h i c h  f r e q u e n t l y  occurs  especia l ly  a t  t h e  ta i l  or  pe r inea l  
o rgans  of  o ld  g rey  horses .  

The  m e l a n o m a  of t h e  sk in  in  t h e  h y b r i d  Lebistes × Mol- 
lienisia occur red  in  s ix cases of a l i t t e r  of 14 fishes a n d  
was p r e s e n t  as nodu la r ,  l o b u t a t e d  masses  in  t h e  sk in  of 
t h e  head ,  t h e  t r u n k  a n d  t h e  ta i l  base ,  cove red  b y  a 
t h i c k e n e d  epidermis .  The  t u m o u r  was  b u i l t  u p  of me lano-  
cytes ,  me lanophore s ,  m e l a n o p h a g e s  a n d  a f ine c o n n e c t i v e  
t i ssue  s t roma .  Also in t h i s  case i n t r ace l l u l a r  as well as 
ex t race l lu la r  m e t a n i n  p i g m e n t  was  p r e s e n t  in  t he  t u m o u r  
tissue, t he  l a t t e r  be ing  v e r y  s t rong ly  c o n c e n t r a t e d  in t h e  
s u r r o u n d i n g s  of t h e  b lood  vessels.  One t u r n o u t  was  found  
to  c o n t a i n  a large nodu le  in  w h i c h  a cys t  was  p re sen t .  
These  m e l a n o m a s  were p r o d u c e d  b y  a g r o w t h  of me lano-  
cytes,  wh ich  t r a n s f o r m  in to  m i c r o m e l a n o c y t e s  in  c o n t r a -  
d i s t inc t ion  w i t h  the  m e l a n o m a s  of the  Platypoecilus × X i -  
phophorus hybr ids ,  wh ich  are fo rmed  a f t e r  a t r a n s f o r m a -  
t ion  of me lanocy te s  in to  m a c r o m e l a n o p h o r e s .  I n  genera l  

x A. B. RUSSFIELD, Endocrine system: adenohypophysis, in R. C. 
MELLORS, Ed., Analytical Pathology (Me Graw-Hill Book Co., Inc., 
New York 1957), p. ~93. 

O. Kt~H~" and J. KXHLLn~, Exper. I0, 385 (1954). 

t h e  m e l a n o m a s  co r re spond  sa t i s fac to r i ly  w i t h  t h e  melano- 
m a  descr ibed  b y  GHADIALLI a n d  GORDON 3 in  t h e  Lebistes 
× l'klollienisia h y b r i d .  A. STOLK 

Histological Laboratory, Free Universi@, Amsterdam, 
March 28, 1958. 

Zusammen]assung 

B e s c h r e i b u n g  y o n  drei  a r t spez i f i schen  Geschwti ls ten in 
F i s c h e n :  c h r o m o p h o b e s  A d e n o m a  der  H y p o p h y s e  in 
Mollienisia yell/era, M e l a n o m a  de r  A u g e n  in Anoptichthys 
]ordani u n d  M e l a n o m a  de r  H a u t  in  H y b r i d e n  y o n  Lebistes 
reticulatus u n d  2Ylolienisia sphenops. 

F. N. GIIADIALLY and M. GORDON, Cancer Research 17, 597 
(1957). 

Kal ium-Austausch  zwischen Plasma und 
Erythrozyten be im Karzinom 

Es  is t  w iede rho t t  b e o b a c h t e t  worden ,  dass  die roten 
B l u t k 6 r p e r c h e n  im k r e b s k r a n k e n  O r g a n i s m u s  eine ver- 
k i i rz te  L e b e n s d a u e r  au fwe i sen l .  Aus  d iesen a n d  anderen 
A r b e i t e n  g e h t  he rvor ,  dass  diese Lebensdauerverk i i rzung  
z u m  Tel l  e inem im P l a s m a  v o r h a n d e n e n  F a k t o r  zuzu- 
s ch re iben  ist. 

Zweck de r  vo r l i egenden  U n t e r s u c h u n g  wa r  die Fest- 
s te l lung,  ob  ro te  ]3 Iu tk6rpe rchen  aus  k r e b s k r a n k e n  Orga- 
n i s m e n  ihre  Ka l ium- ,  N a t r i u m -  u n d  P h o s p h a t i o n e n  mit 
d e n e n  des  P l a s m a s  m i t  n o r m a l e r  Geschwind igke i t  aus- 
t a u s c h e n  ode r  n ich t .  Zu d iesem Zwecke  i n k u b i e r t e n  wir 
a) K a r z i n o m e r y t h r o z y t e n  in K a r z i n o m p t a s m a ,  b) Kar- 
z i n o m e r y t h r o z y t e n  in K o n t r o l l p l a s m a ,  c) Kontrol lerythr0-  
z y t e n  in  K o n t r o l l p l a s m a  u n d  (t) K o n t r o l l e r y t h r o z y t e n  in 
K a r z i n o m p l a s m a .  

Experimentelles. M~tnnlichen weissen  M~usen  wurden 
2 -6  × 10 G Zellen y o n  Ehr l i ch -  bzw.  Ehrl ich-Landschfi tz-  
A s z i t e s t u m o r  in  phys io log i scher  NaC1-L6sung iutra- 
m u s k u l ~ r  ins r ech te  H i n t e r b e i n  inj iziert .  Die durchschnit t -  
l iche ~ b e r l e b e n s d a u e r  de r  Tiere  b e t r u g  n a c h  der  Tumor- 
i n j e k t i o n  35-40 Tage.  N a c h  v e r s c h i e d e n e n  Zeitabstitnden 
w u r d e n  G r u p p e n  yon  10 bis  15 K a r z i n o m -  u n d  Kontr011- 
t i e r en  d u r c h  P u n k t i o n  des  re t rooku lAren  Sinus, mit 
t I e p a r i n  als  A n t i k o a g u l a n t i u m ,  in  N e m b u t a l - N a r k o s e  ent- 
b lu t e t .  De r  n iedr igere  H ~ m a t o k r i t  des  B lu tes  de r  Krebs- 
t ie re  w u r d e  d u r c h  P l a s m a e n t n a h m e  d e m  des Kontrotl- 
b lu t e s  angegl ichen .  Vor  B e g i n n  des  E x p c r i m e n t e s  wurde 
das  ]glut  im  W a s s e r b a d  be i  37°C 15 bis  20 ra in  vorge- 
w~trmt. D a n a c h  w u r d e  eine i so tonische ,  m i t  K 4~ markierte 
KC1-L6sung (5 /*c /mgK)  d e m  B l u t e  in  so lcher  Menge zu- 
gesetz t ,  dass  de r  K a l i u m g e h a l t  y o n  1 m l  B l u t  u m  66 Y (1,6 
m equ.  14/1) e r h b h t  wurde .  N a c h  sofor t iger  Vermischung 
w u r d e  das  B l u t  15 m i n  bei  37°C i m  W a s s e r b a d  in Luftat- 
m o s p h / i r e  l a n g s a m  gescht i t te l t .  N a c h  B e e n d i g u n g  der  Inku- 
b a t i o n  w u r d e n  die P r o b e n  so io r t  in  E i swasse r  gekt ihl t  uud 
D o p p e l p r o b e n  zur  ] 3 e s t i m m u n g  d e r  Vol tb lu tak t iv i t i t  
e n t n o m m e n .  Die  v e r b l e i b e n d e  lnkuba t ionsmischung  
wurde  bei  3°C zen t r i fug ie r t  u n d  die E r y t h r o z y t e n  dreirnal 
m i t  e i ska l t e r  phys io log i scher  KochsMzl6sung  gewaschen 
u n d  D o p p e l p r o b e n  zur  Messung  de r  R a d i o a k t i v i t ~ t  ent- 
n o m m e n .  Die P r o b e n  w u r d e n  gewogen,  m i t  destiltiertem 
W a s s e r  au I  10 ml  aufgefii l l t ,  gu t  v e r m i s c h t  u n d  in einem 
Fl i i s s igke i t s -Sz in t i l l a t ionsz / ih le r  gemessen.  Jedes  Experi- 
m e n t  wurde  im D u p l i k a t  du rchgef i ih r t .  

i J. F. Ross, C. L. CROCKET and C. P. EMERSON, J. clin. Invest. 
30,668 (1951). - G. A. HYMAN und J. L. HARVEY, Blood 9, 911 (19M}; 
Amer. J. Med. 19, 350 (1955). - A. MILLER, R. B. Clio~os, C. P. 
F.MERSON und J. E. Ross, J. clin. Invest. 36, I°~48 (1956). - G, D.~L 
SANTO, Acta ohstet, gynec, scand. 36, t50 {1957), 
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Resultate. \Vie Abbi ldung  1 zeigt, weisen die mi t  Ehr -  
l ich-Aszi tes tumor  in j iz ier ten  M~use bereits  16 Tage nach 
der In jek t ion ,  vergl ichen mi t  den Kontro l l t ie ren ,  einen 
deutl ich hSheren I f a l i umumsa t z  in ihren ro ten  Blutk6r-  
perchen auf. Nach  24 Tagen  betr~igt der Unterschied fast 
das Dreifache des Norma len  (Abb. 1). 
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Abb. 1. Vcrtcihmg des t,: 4"~ zwischcn Erythrozyten und Plasma nach 
15 rain Inkubation bei 37°C. 

Links: Ehrlich-Aszitestumor 16 Tage alt. Mitre: Ehrlich-Aszitestumor 
o4 Tage alt. Rechts: Ehrlich-Landschiitz-Aszitestnmor 7 Tage alt. 

Be im Ehr l i ch-Landsch i i t z -Asz i t es tumor  ist der  Ka l ium-  
umsatz  der  ro ten  Btu tkSrperchen  berei ts  7 Tage  nach der  
Tumor in jek t ion  gegenfiber  dem Normalen  verdoppe l t  
(Abb. 1). Gle ichgear te te  Versuche  mi t  P3~-Orthophosphat  
und Na  ~4 ergaben nega t ive  Resul ta te .  

Die Blu tzuckerwer te  waren  bei Kontrol l -  und Karzi-  
nomt ie ren  gleich hoch. E rh6hung  der  Plasma-Glukose-  
konzent ra t ion  von  130 rag% auf  350 rag% ha t  keinen 
nennenswer ten  Einfluss  auf  den Unterschied  zwischen 
Karz inom-  nnd  Kont ro l lb lu t .  Der  ICaliumumsatz im Kon-  
t rol lblut  e rh6h t  sich geringfiigig. 
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Abb. 2.--Verteilung des I( 42 zwischen Erytbrozyten und Plasma 
nach 15 rain Inkubation bei a7°C. Ehrlieh-Aszitestumor 18 Tage alt. 

Suspendier t  m a n  K a r z i n o m e r y t h r o z y t e n  in t (ontrol l -  
plasma, so b le ib t  ihr  Ka l i umumsa t z  ebenso hoch wie in 
ihrem Eigenplasma.  Nach  Einbr ingen  yon I(ontrol l-  
e ry th rozy ten  in Karz inomplasma  zeigen diese jedoch 
einen e rh6hten  Ka l iumaus tausch  (Abb. 2). Die ro ten  
Blutk6rperchen waren  vo r  Beginn des Exper imen tes  
20 min bei 37°C in K o n t a k t  mi t  dem Fremdplasma.  

F l a m m e n p h o t o m e t r i s c h e  Bes t immung  des Ka l ium-  
gehaltes ergab 86,1 m equ. K/1 in den t (ont ro l te ry thro-  

zy ten  und 97,6 m equ. K / l  in den K a r z i n o m e r y t h r o z y t e n  
(8,2 m equ. K/1 Kontrol l - ,  10,6 m equ.  K]I Karz inom-  
Plasma).  

Die P l a sma-Ka l iumkonzen t r a t i onen  (urn 10 m equ. K/l) 
wurden in unsern Versuchen durch  den Zusatz  d~r radio- 
ak t iven  KCI-L6sung nur  geringftigig e rh6h t  (1,6 m equ. 
K/l}. Die Unte r suchungen  wurden  somi t  in e inem I n k u b a -  
t ionszeit-  und  IKonzentrat ionsbereich durchgef t ihr t ,  in 
dem nach den Ergebnissen versch iedener  Au to ren  ~- de r  
Ka l iumaus tausch  wei tgehend  konzen t ra t ionsunabh i tng ig  
ist. 

"Wir fanden den Ka l iumumsa tz  der  E r y t h r o z y t e n  einer  
an einem Carcinoma corporis uter i  und einer  an e inem 
Carcinoma colli u ter i  S t ad ium I I [  le idenden Pa t i en t in  
n icht  gr6sser als bei Gesunden.  

Diskussion. R o t e  Blu tk6rperchen  yon  M/iusen, denen  
Aszi tes tumor  in t ramuskul / i r  inj iziert  wurde,  in ihrem eige- 
nen Plasma inkubiert ,  tauschen in der  Zei te inhei t  mehr  
Kal ium aus als Kont ro l l e ry th rozy ten .  Der  Unterschied  
w/tchst mi t  der Gr6sse des Karz inoms.  

Die Erh6hung  der Umsatzgeschwindigke i t  des Kal iums  
ist st/irker ausgepr~igt beim Ehr l ich-Landschi i tz -Asz i tes -  
tumor.  

Karz inomery th rozy ten  ve rb | e iben  aueh im I(ontrol l -  
plasma auf ihrem hohen Umsa tzn iveau .  Daraus  folgt, dass 
die Ver/inderung, die die roten BIutk6rperchen  im Krcb:> 
organismus erleiden, irreversibel ist. Inwiewei t  ausserdem 
beim Karz inom eine abnorme  E r y t h r o z y t e n p o p u l a t i o n .  
vorhanden  ist, ist bisher ungekl~rt  a. 

Dass auch ein im Plasma vo rhandene r  F a k t o r  ausreicht ,  
um eine ~nde rung  des Ka l iumumsa tzes  hervorzurufen ,  
geht  daraus hervor,  (lass Kon t ro l l e ry th rozy ten  schon 
nach 20 min Bert ihrung mi t  Karz inomplasma  einen er- 
h6hten  Ka l iumumsa tz  zeigen. 

Da  ein Zusammenhang  zwischen dem Eindr ingen  yon 
I (a l ium und Glukose in die E r y t h r o z y t e n  besteht*, un te r -  
suchten wir, ob eine E rh6hung  der  Glukosekonzen t ra t ion  
des Plasmas auf  fiber das Doppet te  die Austauschge-  
schwindigkei t  des Kal iums  in den E r y t h r o z y t e n  zu be- 
einflussen vermag.  Wir  konnten  keinen Unterschied  fest- 
stellen. Es ist bekannt ,  dass die E r y t h r o z y t e n  des Karz i -  
nomblutes  eine erh0hte  Glykolyse aufweisenL 

1 ) .  L O C K N E F . *  

Insti lut  /iir Organische Chemic und Biochemie, Universi- 
tfit Stockhobn, 2. Apr i l  1958. 

Summary  

The ery throcytes  of mice inocula ted wi th  Ehrl ich-asci tes-  
t umor  growing in t he  solid form in terchange thei r  potas-  
s ium ions wi th  those of the  pIasma a t  a more  rapid  ra te  
than  the  e ry th rocy tes  of controls.  This  difference is also 
observed when the e ry th rocy tes  of t u m o r  mice are  incu- 
ba ted  in normal  plasma. 

When  normal  e ry th rocy tes  are incubated  in p lasma of 
t umor  mice, an accelerated potass ium in terchange  is 
also observed.  

2 E .  J .  H A R R I S ,  Transport and AccumuIation in BioIogicMSystems 
(Butterworth scientific Publications, L o n d ( m  1 9 5 6 ) ,  p .  8 7 .  - J .  M .  

GLVNt¢, J. Physiol. 134, 278 (195t~). 
a G. v. EURENSTEXN, Aeta physiol, seand. (ira Druck). 
4 E. J. HARRIS, Transport and Accumulation in Biological Systems 

(Dutterworth scientific Publications, London 1956), p. 87. 
5 j .  E. ULTMANN, (]. A. HWIAN, J. L. HARVEY und A. R. DENTE, 

Blood 12, 1114 (1957). 
* Der Dank des Vcrfassers gilt Herrn Prof. G. v. HErEsy ffir sein 

fSrdcrpdes Intcrcssc und dcr Riksf6rcningen mot cancer fiic die 
Unterst/itzung dieser Untersuchungcn. 


