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v i e r e n d e n  Meta l l ions  zeigt. Sie n i m m t  zun~ichst mi t  stei-  
g e n d e r  M e t a l l i o n e n - K o n z e n t r a t i o n  zu, u m  d a n n  nach  
D u r c h l a u f e n  e ines  O p t i m u m s  m i t  we i t e r s t e igender  [Me ~+] 
wieder  a b z u n e h m e n  ~. Die e rz i e lba ren  m a x i m a l e n  Akt ivi -  
tXten  s ind  z u s a m m e n  m i t  den  o p t i m a l e n  K o n z e n t r a t i o n e n  
in  de r  f o l g e n d e n  Tabel le  zusammenges t e l l t .  

Hexokinase-Aktivitfiten (Konzentrationen der Reaktionspartner im 
Endvolumen yon ~ ml: ATP ~ O,01 M, Fruktose 0,04 M, NaHCO~ 
0,02 M, Hexokinase 1 20 y/nfl-pH = 7,5 nach Sfittigung mit 5% 

CO~/95% N~, T=25,0 °C). 

Metatlion Optimale [Me z+] 
(Totalkonzentration) 

Mg2+ 
Co2+ 
Ni2+ 
Mn2+ 
Zn2+ 
Cd~-+ 

6. I0-a-2,5 -10 -2 
10 -~" -1,25-1() -~ 
10-z 
6 .10 -a 
6 '  lO-a-lO ~- 

6.1@a 

Maximale Aktivit~tt 

mm~CO~lmint % '  

8,8 100 
7,3 83 
5,8 66 
5,2 59 
4,8 55 
1,4 16 
0,2 2 

Die Tabel le  zeigt,  dass  die m i t  Mg 2+ erziel te  Akt iv i t / i t  
m i t  k e i n e m  a n d e r e n  de r  u n t e r s u c h t e n  Meta l l ionen  er- 
reicht wircl, dass  j e d o c h  einige Meta l l i onen  verg te ichbare  
A k t i v i t ~ t e n  h e r v o r z u r u f e n  vermGgen.  

Bei  a l l en  a k t i v e n  Meta l l i onen  zeigte sich, wie schon  er- 
w/~hnt, ein g le ichar t iger ,  g lockenfGrmiger  Ver lauf  der  
Akt ivi t~i t  als F u n k t i o n  yon  log [Me~+~. Dieser  Ver lauf  
I/~sst s ich v e r s t e h e n  aus  e iner  0 b e r l a g e r u n g  e iner  ak t i -  
v i e r e n d e n  u n d  e iner  - bei hGherer  [Mee+~ e inse t zenden  - 
h e m m e n d e n  VVirkung des Meta l l ions  (siehe s chema t i s che  
Abb i ldung) .  

dklivierun9 Hemmung 

/og [Me2*Y 
Zu beobachtendeAktivitSten ( ) fiir zwei versehiedene Me 2+ 

versehiedener Hemmwirkung ( . . . . . . .  ) und gleieher Aktivierung a 

Die u n t e r s c h i e d l i c h e n  Ak t iv i t~ t t smax im~  erkl / i ren sich 
a l s d a n n  d a d u r c h ,  dass  die H e m m u n g  des F e r m e n t s  bei 
d e n  v e r s c h i e d e n e n  Meta l l i onen  bei  ve r sch iedene r  Konzen-  
, r a t i o n  e insetz t .  

Die M e c h a n i s m e n  von  A k t i v i e r u n g  u n d  H e m m u n g  s ind 
im e inze lnen  noch  n i c h t  gekl~trt. Es  wird  j edoch  a l lgemein  
a n g e n o m m e n  4,", dass  die A k t i v i e r u n g  des F e r m e n t s  yon  

0ber  ~ihnliche Befunde bei andern Enzymcn beriehten : N. VAN 
THOAI, J. ROCHE und M. ROGER, Bioehem. biophys. Acta 1, 6I (19.17). 
- J. F. SPECK, J.biol. Chem. 178, 315 (1948}. - L. H. STIKLAND, 
Bioehem. J. 44, 190 (t949). - C. S. VAIDYANATIIAN und K. V. GIRl, 
Enzymol. 16, 167 (1953). - B. G. 31ALMSTROM, Arch. biochem, bio- 
phys. 58, 381, 398 (1955}. 

Na2ATP SIGMA Chem. Co. 
Mg2+-Aktivit~it = 100% gesetzt. 

s Eine ausfiihrliche Diskussion erfolgt an anderer SteIle. 
9 H. G. HERS, Biochem. biophys. Acta 8, 424 (1952). - C. Lff~- 

BECQ, Biochem. J. 5~, p. xxii (1953). - N. C. MELCmOR und J. B. 
,"4ELCHIOE, J. biol, Chem. 2:11, 609 (1958). 

der  A u s b i l d u n g  von  K o m p l e x e n  de r  A r t  I ode r  I I  ab-  
h~ingt. 

Enzym-Me~+-ATP E n z y m - A T P - M e  2. 
I I I  

Fi ir  die H e m m u n g  b e s t e h t  bei de r  A n n a h m e  e iner  Zwi- 
schens tufe  [ die MGglichkeit,  dass  m i t  der  E r h G h u n g  de r  
[Me2+ l die Ausb i ldung  w m  [ z u g u n s t e n  d e r  P a r t i k e l n  
Me2+-Enzym und  Me2+-ATP n a c h  de r  G le i chung  

Enzym-Me-°+-ATP+ Me 2+ ~,~ M e 2 + - E n z y m +  M&-+-ATP 

zurf ickgedrl ingt  wird. Bei Fal l  I I  is t  d e n k b a r ,  dass  Me 2+ 
mi t  e iner  f lmkt ionet len  G r u p p e  des E n z y m s  reagier t ,  die 
andererse i t s  - zum Beispiel  fiber H-Brf icken  - als H a f t -  
stelle ffir das  S u b s t r a t  in B e t r a c h t  k o m m t ;  d a d u r c h  
w/ i rde  die A u s b i l d u n g  y o n  I I  b e h i n d e r t ,  

Nach  den  Versuchsergebnissen  15sst sich n u n  die Son-  
ders te l lung  des Magnes iums d a d u r c h  erkKiren, dass  h ie r  
die Ak t iv i e rung  ers t  bei sehr  h o h e r  [Mc 2+] d u r c h  eine 
H e m m u n g  fiberlagert  wird. Es b e d e d t e t  dies, dass  de r  ftir 
die Reak t ion  en t sche idende  Komplex  I oder  I I  ffir Mg -~+ 
fiber e inen wesent i ich wei teren  K o n z e n t r a t i o n s b e r e i c h  
exis t ier t  als fiir die anderen  Meta l l ionen  (siehe Abb i ldung ,  
in der  die Kurve  ffir Metal l ion 2 dem V e r h a l t e n  des  Mg ~+ 
en t sp r echen  wiirde). 

Die aus  der  Tabel ie  abzulesende  Folge de r  Me ~+ zeigt  
keine  Bez iehung  zu einer  O r d m m g  der  Ionen  n a c h  s te igen-  
de r  Komplexs tabi l i t t t t ,  wie sic zuers t  yon  PFEIFFER l° an -  
gegeben worden  ist. 

Ffir  die Spezifit~it, die in der  "Fabelle zum A u s d r u c k  
k o m m t ,  ist d e m n a c h  n ich t  das  un te r sch ied l i che  K o m p l e x -  
b i ldungsvermGgen der  verschiedenen Meta l l ionen  v e r a n t -  
wort l ich,  sondern  es is, zu ve rmu tcn ,  (lass h ie r f i i r  das  
Ver t l~l tn is  zwischen der  Stabil i tAt des S u b s t r a t -  zu d e m  
des E n z y m - K o m p l e x e s  eines jeden Metal l ions  yon  Bedeu-  
t u n g  is,. Dieses Verh::iltnis k a n n  i n n e r h a l b  de r  e r w ~ h n t e n  
Pfeifferschen Ordnung  der  Meta l l ionen s t a r k  var i ie ren .  

H. BRINTZlNGER, 
S. FALLAB und  H. ERLENMEYER 

dns ta l t  /iir anorganische Chemie tier Universi tdt  Basel,  
19. Dezember 1958. 

S~tmmary 

The  ac t iv i ty  of hexokinase  has  been  d e t e r m i n e d  in the  
presence of d i f ferent  me ta l  ions. Besides Mg ~-+, the  ions 
Co 2+, Ni ~+, Mn ~-+, Zn °-+, and  Cd"+ show r e m a r k a b l e  ac t i -  
va t ion .  The  di f ferences are exp la ined  b y s u p e r p o s i t i o n  of an  
a c t i v a t i n g  and  an  inh ib i t ing  funct ion .  The  speci f i ty  p rob -  
lem is discussed. 

Io p. t)r~t~n;FEtz, H. THIELERT lllld H. GLASFR, J. prakt. Clwm. 
152, 145 (|939). - Siehe aueh It. 1RWNG m~d R, J. I ). \VILLIAMS, 
J. Brit. cimln. Soc. 1963, 3192. 

Die Wirkung  von H e r z g l y k o s i d e n  und K a l z i u m  

auf den K a l i u m t r a n s p o r t  i m  H e r z m u s k e l  

Von SZENT-Gv()RG¥I 1 und  HAJDU "%a wurde  gczeigt ,  
dass  be im F roschhe rzen  das  P h / t n o m e n  de r  B o w d i t c h s c h e n  
Treppe  sowohl  d u r c h  ka l iumfre ie  Ringer lGsung als a u c h  

* A. SZENT-G't'GRGYI, Chemical Physiology o/Contraction in Body 
and Heart Muscle (New Vork 195:1). 

2 S. HAJDU lind A. SZENT-(;Y/JRGYI, Amcr. J. Physiol, l a g  159, 
171 (195'2). 

a S. HAJDU, Airier. J. Physiol. 174, :171 (•953). 
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durch Herzglykoside  un te rdr i i ck t  werden  kann.  Die "vVir- 
kung des Glykosids wurde  gedeu te t  als eine H e m m u n g  
des ak t iven  Ka l iumt ranspor t e s  in der  Erholungsphase  des 
Kont rak t ionszyklus ,  wodurch  eine Anht tufung yon  in t ra -  
zellut/irem K a l i u m  v e r h i n d e r t  und  dami t  die ftir das 
Ac tomyos in  op t imale  K a l i u m k o n z e n t r a t i o n  n ich t  i iber- 
schr i t ten  wird. Andererse i t s  wiesen ~[OULIN und \V~L- 
BRANDT 4 nach, dass ebenso wie Ka l i ummange l  s u c h  
Kalz iumiiberschuss  das T r e p p e n p h g n o m e n  unterdr i ick t ,  
wobei  Ver / inderungen der  Ka lz iumkonzen t r a t i on  wesent-  
l ich st / irker wirken als verg le ichbare  Vert tnderungen der  
Ka l iumkonzen t ra t ion .  

Die von  SZENT-GYORGYI a vorgeschlagene D e u t u n g  der  
Moulinschen t3eobachtung,  class n~mlich Ka lz iumionen  
eine tihnliche W i r k u n g  aust iben kSnn ten  wie Herzg lyko-  
side, ist  bei der  bekann ten  Ahnl ichke i t  der  W i r k u n g e n  
yon  Herzg lykos id  und Kalz iumionen  zuniichst  denkbar ,  
bedar f  aber  der  exper imente l len  Prtifung. 

Die b ier  mi tge te i l t en  Un te r suchungen  dieneI1 dieser 
Pr i i fung.  

2 i l e lhod ih .  Die Versuche wurden  an isolierten, nach  
Langendor f f  per fundie r ten  Meerschweinchenherzen 
durchgef i ihr t .  De r  \Viders tandsdruck  der  Koronar ien  

4 M. MOULIN und ~V. WILBRANDT, Exper. 11, 72 (1955). 
s A. SZENT-GYORGYI, General Views on the Chemistry o/ Muscle 

Contraction. Adv. Cardiol. Bd. I (Karger, Basel und New York 1956}, 
p. 6-51. 
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be t rug  bei der von  uns ve rwende ten  Methodik  6, 7 zwischen 
30 und 20 m m  Hg. Als Perfusionsfl i issigkeit  diente eine 
mi t  Sauers toff  ges~ittigte Tyrode l6sung  mi t  1/40 Volumen 
Pferdeserum.  Die Zuiuhr  der  zu !priifenden Subs tanzen  
und die Berechnung  ihrer  E n d k o n z e n t r a t i o n  im Herzen  
erfolgten nach  der  fr i iher  beschr iebenen MethodeL  In  
b e s t i m m t e n  zei t l ichen In te rva t l en  wurde  die du rch  das 
Herz  geflossene Perfusionsfifissigkeit  gesammel t  und deren 
Ka l iumgehMt  f l ammenpho tome t r i s ch  b e s t i m m t  (Zeiss- 
Spek t r a lpho tome te r  mi t  F lammenzusa tz ) .  Die Berech-  
nung der  Ka l iumabgabe  bzw. K a l i u m a u f n a h m e  des Mus- 
kels (Ne t to -Ka l iumf lux  nach  VICK und KAHN 8) in txEq/ 
rain erfolgte du tch  Mul t ip l ika t ion  der  Differenz zwischen 
den K a l i u m k o n z e n t r a t i o n e n  der  einfl iessenden und der  
ausfl iessenden Tyrodel6sung (in (~Eq/ml) mi t  dem Per-  
fus ionsvolumen V (in ml /min) .  

R e s u l t a t e .  Sowohl  das ve rwende te  Herzglykos id  (K- 
St rophanthos id)  als such  erh6hte  Ka lz iumkonzen t r a t i on  
en t fa l t e t en  die bekann te  pos i t iv  ino t rope  Wirkung .  Ge- 
messen an der  A m p l i t u d e n z u n a h m e  des Mechanogramms  
be t rug  sie bis zu 100%. Bei Ste igerung der  Kon~en t ra t ion  
bewi rk ten  beide eine Kon t r ak tu r ,  die sich un te r  Herzgly-  
kosid langsam, un te r  Ka lz ium sehr  rasch entwickel te .  

6 H. RYsER und W. WILBRANDT, Arch. int. Pharmaeodyn, 96 r 131 
0953). 

2 \V. I7][EIMANN und ~vV. WILBR&NDT, Helv. physiol. Acta 12, g30 
(195,1). 

s R. L. VIcK und J. B. KAH~, J. Pharmaeol. exp. Therap. ]2Z, 
389 (1957). 

Kontraktur 

K-Slrophanlhosid 

Vergleieh der Wirkung yon k-Strophanthosid (unten) ulld Kalzium (oben) in steigenden Konzentrationen auf die Kalimnabgabe des nach 
LANGENDORFF perhmdierten Meersehweinehenherzens. 

Ordinate: [~Eq.K/min. Negative Werte bedeuterL Kaliumaufnahme des Muskels (Ahnahme in der Perfnsionslgsung). Abszisse: Zeit in rain 

1 2 3 4 5 6 7 6 g 10 I I  "12 13 IX, 15 16 mitt 
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I n  bezug  auf  die K a l i u m a b g a b e  ve rh ie l t en  sich dagegen 
Gtykos id  u n d  K a l z i u m  ganz  verschieden .  Die Abb i ldung  
ze ig t  e inen  t y p i s c h e n  Versuch .  Glykos id  bewi rk t  bier  e ine 
bei  3 , 6 ×  10 -6 g / m l  beg innende ,  m i t  de r  K o n z e n t r a t i o n  
a n s t e i g e n d e  u n d  bei  7,2;4 10 -6 g /ml  ein M a x i m u m  errei-  
c h e n d e  S t e i g e r u n g  der  N e t t o - K a l i u m a b g a b e .  Die Grenz-  
k o n z e n t r a t i o n  ffir m a x i m a l e  W i r k u n g  auf  den  Ka l ium-  
v e r l u s t  l iegt  t ie fer  als d ie jenige  fiir die K o n t r a k t u r .  Kal-  
z ium dagegen  b e w i r k t  se lbs t  in  k o n t r a k t u r e r z e u g e n d e n  
K o n z e n t r a t i o n e n  ke ine  g le ichs innige  Ver l inderung.  

Die A n n a h m e  e iner  digi tal is~thnl ichen W i r k u n g  von  
K a l z i u m i o n e n  au f  den  K a l i u m t r a n s p o r t  a m  Herzmuske l  
h a t  s ich d e m n a c h  n i c h t  be s t~ t igen  lassen,  was  m i t  Be- 
f u n d e n  a n  E r y t h r o z y t e n  -~, a m  r u h e n d e n  Ske le t tmuske l  t° 
u n d  a n  S t r e i f e n p r / i p a r a t e n  r e c h t e r  Vent r ike l  junger  
R a t t e n  ~t i i b e r e i n s t i m m t .  

Auf  G r u n d  dieses n e g a t i v e n  I3efundes gewinn t  die yon  
WILBRANDT 12 vo rgesch lagene  D e u t u n g ,  dass n i ch t  die 
E r n i e d r i g u n g  der  I n n e n k o n z e n t r a t i o n  a n  Kal ium,  son- 
d e r n  die E r h O h u n g  de r  K a l z i u m - I n n e n k o n z e n t r a t i o n  ffir 
die m u s k u l ~ r e  G l y k o s i d w i r k u n g  en t s che i dend  ist, an  
W a h r s e h e i n l i c h k e i t .  Sie s t t i t z t e  s ich  n e b e n  den  b e k a n n t e n  
P a r a l l e l e n  zwischen  K a l z i u m w i r k u n g e n  u n d  Digitalis-  
w i r k u n g e n  v o r  a l l em au f  die sehr  ausgesprochene  W i r k u n g  
n ied r ige r  K a l z i u m k o n z e n t r a t i o n e n  auf  A k t o m y o s i n t a  

Die  G l y k o s i d w i r k u n g  auf  die N e t t o - A b g a b e  des Ka-  
l iums  i s t  in e r s t e r  LiMe als H e m m u n g  des a k t i v e n  Kal ium-  
t r a n s p o r t s  in  die H e r z m u s k e l f a s e r  h ine in  aufzufassen  ~a,s 
E i n  Z u s a m m e n h a n g  zwischen dieser  W i r k u n g  u n d  der  
p o s t u l i e r t e n  E r h O h u n g  de r  K a l z i u m - I n n e n k o n z e n t r a t i o n  
wS.re z u m  Beispiel  d a n n  d e n k b a r ,  w e n n  auch  a m  Herz-  
m u s k e l  e ine K o p p e l u n g  zwischen  a k t i v e m  N a t r i u m -  u n d  
K a l i u m t r a n s p o r t  in  de r  E r h o l u n g s p h a s e  des Er regungs-  
zyk lus  b e s t e h t  (was wah r s che i n l i ch  erschein t )  u n d  wenn  
N a t r i u m  u n d  K a l z i u m  u m  d e n  Ausw~i r t s t ranspor t  kon-  
kur r i e ren ,  was  n a c h  e x p e r i m e n t e l l e n  Befunden ,  die auf  
k o m p e t i t i v e  Bez i ehungen  zwischen  N a t r i u m  und  K a l z i um  
a m  H e r z m u s k e l  h inweisen~,~% m6gl ich  schein t .  

Das  Herzg lykos id  wt i rde  d a n n  pr im/ t r  den  ak t i ven  Ka-  
l i u m - N a t r i u m t r a n s p o r t  h e m m e n ,  wtirde so zu in t razel lu-  
l~trer Na t r iumanh~Lufung  f i ih ren  u n d  d a d u r c h  sekundbLr 
k o m p e t i t i v  den  K a l z i u m a u s t r i t t  ve r l angsamen .  

F. SULSER* 

Pharmakologisches In s t i t u t  tier Universiti i t  Bern,  31. Ok- 
tober 195& 

S u m m a r y  

I n  i so la ted  pe r fused  gu inea  pig  hear t s ,  b o t h  s t r o p h a n -  
t h i n  a n d  ca l c ium p r o d u c e d  pos i t ive  ino t rop ic  effects and  
c o n t r a c t u r e  inc reas ing  w i t h  the  c o n c e n t r a t i o n  of the  drugs.  
S t z o p h a n t h i n  caused  a n e t  loss of po ta s s ium from the  
h e a r t  to  t he  pe r fus ing  fluid wherea  s ca lc ium did no t  inter-  
fer in  t he  same  w a y  w i t h  p o t a s s i u m  exchange .  The  d a t a  
are c o n s i s t e n t  w i t h  t he  v iew t h a t  the  pos i t ive  inot ropic  
effect  of ca rd iac  glycosides depends  m a i n l y  on  t he  in- 
c reased  i n t r ace l l u t a r  ca l c ium concen t r a t i on ,  pe r haps  due 
to  i n h i b i t i o n  of t h e  ac t ive  p o t a s s i u m  a n d  sod ium t r anspor t .  

P. LUNDSC, AARD-HA~'SI~N, Arch. exp. Path. Pharmak. o31, 577 
(1957). 

~o p. N. WITX, J. Pharmacol, exp. Therap. 119, 195 (1957). 
x~ M. REtTEd, Abstr. XX. Internal, Physiol. Kongress, Brfissel 

1956. 
1~ ~¥. WILBRANDT, Wien. reed. Wsehr. 108, 809 (1958). 
~a E. BOZLER, Amer. J. Physiol. 167, 276 (1951}. 
~ B. RAYNER und M. WEAT~{ERALL, Brit. J. Pharmacol. 12, 371 

(1957). 
~ R. NXE~R~ERKE und H. LCTTC.AU, Nature 179, 1066 (1957). 
~ W. WIL~rtA~T und H. KOLLER, Helv. physiol. Acta 6, 208 

(19,~8). 
* Z. Zt. National Heart Institute, Laboratory of Chemical Phar- 

macology, Bethesda (Maryland). 

The Coexistence 
of Haploidy and Diploidy in Yeasts 

Haplo id  a n d  diploid cells of t he  same  s t r a i n  t.~. h a v e  b e e n  
repor ted  as coexis t ing  in cu l tu re s  of d i f fe ren t  species  of 
yeasts .  An  example  is Saccharomyces cerevisiae ( 'Zygo-  
saccharomyces  pr ior ianus ' )  3. Osci l la t ions  b e t w e e n d i p l o i d y  
and  hap lo idy  occur  in S. marx ianus  a, S. rouxi i  ~, a s t r a i n  
of S. cerevisiae var .  ellipsoideus ( 'S. p a r a d o x u s ' )  ~, a n d  
Hansenu la  wingei~. So a n o r m a l  v e g e t a t i v e  p o p u l a t i o n  of 
yeas ts  in n a t u r e  and  in cu l tu re  m a y  be a m i x t u r e  of 
haplo id  and  diploid cells 7-L 

Hap lo id  v e g e t a t i v e  cells are fo rmed  f rom ascospores  
and  the i r  descendants ,  w h e n  the re  is no  fus ion b e t w e e n  
ceils. Diploid cells are p roduced  b y  t he  c o n j u g a t i o n  of 
two haploid  cells. 

WlCKmmAM ~0. xl has  a rgued  t h a t  hap lo idy  is p r i m i t i v e  
in yeas ts  and  of m a j o r  i m p o r t a n c e  t axonomica l ly ,  t he  
ra t io  of haploid  to diploid cells bcdng ind ica t ive  of t he  
' level of evo lu t iona ry  d e v e l o p m e n t ' .  T h u s  he  cons idered  
t h a t  diploid yeas ts  have  evo lved  f rom p r i m i t i v e  hap lo id  
ones. 

Now yeas ts  are c o m m o n l y  found  in r ap id ly  c h a n g i n g  
hab i t a t s ,  where t hey  mu l t i p ly  fas t  t2-t4. T h u s  a poss ible  
a l t e rna t ive  to WICKE:RttAM'S idea is t h a t  the  s i m u l t a n e o u s  
exis tence of haploid  and  diploid cells could  be  of p a r t i c u l a r  
a d v a n t a g e  to such yeasts .  W i t h  diploid  cells, m u t a n t  re- 
cessive genes can spread,  masked  by  the  wi ld - type  in t he  
heterozygote.  In  this  way d ip lo idy  m a y  p rov ide  a s t a b l e  
p h e n o t y p e  a longwi th  the  poss ib i l i ty  of genet ic  v a r i a t i o n  ~5. 
Ano the r  a d v a n t a g e  of d iploidy is t h a t  i t  gives a n  oppor -  
t u n i t y  for heterosisl~: the  cond i t ion  wlmre h e t e r o z y g o t e s  
are f i t te r  t h a n  the  cor responding  homozygotes .  On  t h e  
o the r  hand ,  haploid  cells would  m a k e  possible  t he  r a p i d  
appea rance  of m u t a n t  cha rac t e r s  ~ wh ich  are  m a s k e d  in 
diploids:  a m u t a n t  gene, on ly  of p o t e n t i a l  a d v a n t a g e  in 
he terozygous  diploids, would sp read  i m m e d i a t e l y  if i t  
were present  in haploid  cells. This  i n t e r p r e t a t i o n  of t h e  
role of hap lo idy  m a y  be compared  w i th  the  sugges t ion  b y  
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