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Fig. 1. lmmuno61eetrophor6se eompar6e, d6velopp6e entre l'inmmn- 
s6rum de lapin antitumeur de Walker (cures longitudinales) et les 
extraits solubles dn foie de rat porteur de la tumeur (A), de rat normal 
(B), d'embryon de rat (C), de rat nouveau-n6 (D), de rate ge>tante (F) 

et de rat partieUement h6patectomis6 (F). 
A noter que l'antig6ne tumoral apparait uniquement dans le foie de 

rat porteur de la tnmeur de Walker {voir flbehe). 

Nous avons  aussi employ6 la m6thode  de prdc ip i ta t ion  
par  double  diffusion en milieu g61ifi61° dans  les 6 tudes  
pr61iminaires pour  d6celer la pr6sence de cet  ant ig6ne 
sp6cifique. 

Rdsultats. T o u s l e s  ex t r a i t s  solubles h6pa t iques  prove-  
n a n |  du groupe  5, c ' e s t  5. dire,  des  ra t s  po r t eu r s  d ' u n e  
t u m e u r  de W a lke r  depuis  15 jours,  r6agissent  posi t ive-  
ment ,  A la r6action de pr6c ip i ta t ion  par  double  diffusion 
en milieu g61ifi6, avec l ' immuns6 rum a n t i t u m e u r  purifi6; 
par  c o n | r e  aucun  pr6cipit6 n ' a  6t6 d6celable avec les ex- 
t ra i t s  h6pa t iques  p r o v e n a n t  d ' au t r e s  groupes,  l .a Figure 1 
et  2 d6mont re  i nd i s cu t ab l emen t  que seul l ' ex t r a i t  h6pa- 
t ique  soluble de ra t  po r t eu r  d ' u n e  t u m e u r  de Walker  
poss6de une  relat ion an t ig6nique  6troi te  avec t ' immu n -  
s6rum a n t i t u m e u r  purifi6, aucune  des cond i t ions  physio-  
logiques e t  pa tho tog iques  il lustr6es dans  l 'exp6rience n 'a  
laiss6 voir  une seule t race  de ce t te  antig6nicit6.  L ' i m m u n o -  
61ectrophor6se a, en outre ,  6claire|  la na tu re  a lbuminoide  
de l ' ant ig6ne t umora l  d6cel6. 

Discussion. Cette  recherche  mon t r e  donc  indiscutable-  
m e n |  la hau te  sp6cificit6 g In t u m e u r  de Walke r  de cet  
ant ig6ne h6pat ique .  I1 n ' e s t  en effet  pr6sent  que chez le rat  

Fig. "2. hn|mmodlectrophor6~,e conlpar&e, d&velopp&, entre I'inmlun- 
s6rum de lapin antitumeur de Walker (euves hmgitudinalcs) et le~ 
extraits protdiques solubles du foie de rat normal (A), de rat arthri- 
tique (B), de rat porteur d'une inflammation aiR|re (C) et de rat 

porteur de la tumeur de Walker (1)). 
A rioter que seul t'extrait h6patique soluble de rat porteur de ta 
tumeur poss6de la r6aetivit6 antig6nique spdeifique (vc~ir flbehe). 

pu r t eu r  de la greffe tumora le .  Ceci le dissocie done du 
fac teur  prot6 ique  du s6rum de ])AR('Y 6 et Hl,:l~l 7 et pro- 
b a b l e m e n t  aussi du fac teur  hdpa t ique  de SAYRE et al. | | ,  
fac teur  qui joucra i t  un r61e dans  la croissance t issulaire e t  
la diff6renciat ion.  

E t a n t  donn6,  c e p e n d a n t ,  l 'h6t6rogdn6it6 de la t u m e u r  
de Walker ,  il se pour ra i t  que  cet  an t ighne  en soit  Ia s igna- 
ture  et  cor responde  ~ une rdact ion d ' incompat ib i l i t6 .  
Aussi nous  avons  en t repr i s  ties recherches  avec d ' au t r e s  
t u meu r s  isologues dans  le but  d'61iminer ce t t e  l imi ta t i |m t~ 

Summary .  By means  of sys t ema t i c  c |~mparat ive im- 
munoe tec t rophore t i c  analysis ,  it has  been shown t h a t  the  
an t igenic  mater ia l  appea r ing  in the  liver of a Walker  
t u m o u r  bear ing  ra t  is h ighly  specific to the  tuna|mr.  In fact 
we have  been unable  to de t ec t  such an an t igen  e i ther  in 
embryon ic  neonata l ,  r egenera t ing  or in the liver of acute  
i n f l ammat ions  bear ing  rats.  
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Cytoloi~ische BeobachtunI~en an Rindererythro- 
cyten mit H~imoglobin-Antikgrpern 

In  d iesem J a h r h u n d e r t  e rsch ienen  zahlreiche Arbei ten ,  
die m e h r  oder  weniger  versch iedene  Methoden  zur t t e r -  
s te l lung der  E r y t h r o c y t e n m e m b r a n e n  oder  der  S t roma-  
prote ine  empfah len .  In  der  Mehrzahl  dieser  Arbei ten  
wurde  angefi ihr t ,  dass  die isolierten Membranpr / i pa ra t e  
wechselnde Mengen yon H/tmoglobin enth ie l ten ,  Nur  

wenigen Auto ren  gelang es, die F . r y t h r o c y t e n m e m b r a n  
p rak t i sch  h~tmoglobinfrei herzustel len.  

Wir  h a b e n  w g h ren d  ca. 20 au fe inander fo lgenden  \Vochen 
mi t  ve r sch iedenen  Methoden  aus jeweils fr ischen Rinder-  
e r y t h r o c y t e n  und  w/ihrend einiger Wochen  aus Menschen-  
und S c h a f e r y t h r o c y t e n  Membranen  herges te l l t  I Alle 
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unsere Membranpr/~parate enthielten HXmoglobin. Wit  
haben uns die Frage gestellt: Sind die HS.moglobinmole- 
kfile in irgendeiner Membranschicht strukturell eingebaut, 
oder aber werden sic erst w~ihrend der Herstellung der 
Membranen, durch diese, gebunden ? 

Die zweite H~lfte dieser Frage k6nnte mit dem folgen- 
den Beispiel aus dem Gebiet der Mikrobiologie illustriert 
werden. Ein spezifisches Polysaccharid wurde in B. a.n- 
thracis 2, sp/iter auch in den isolierten Zellwandprgparaten 
dieses Bazillus a nachgewiesen. Andere Autoren beschrie- 
ben ein zweites Polysaccharid 4, welches aber nur aus 
Milzbrandbazillen, die auf einem spezietlen N/ihrboden 
geziichtet wurden, isoliert werden konnte und nichtspezi- 
fische Prgzipitinreaktionen ergab a. Das zweite Poly- 
saccharid (Hefe-Mannan) wurde yon den sich vermehren- 
den Milzbrandbazillen aus dem Hefeextrakt  enthaltenden 
N/ihrboden aufgenommen und derartig stark gebunden, 
dass dieses trotz mehrmaligem \Vaschen mit  physiologi- 
scher NaC1-L6sung nicht entfernt werden konnte ~. Lyso- 
zym-behandelte B. megaterium-Sporen binden das Lyso- 
zym derart stark, dass sic selbst nach fiinfmaligem 
VVaschen in Kaninchen auch Lysozymantik6rper produ- 
zieren 5. 

In Vorversuchen zur vortiegenden Arbeit konnten wir 
das H~imoglobin aus unseren Erythrocytenmembran-  
pr~iparaten dutch mehrmaliges Waschen nicht entfernen. 
pH-2knderungen setzten das Hiimoglobin aus den Mem- 
branen nicht frei. Doch erhielten wir anl~isstich der Immu- 
nisierung von zahlreichen Kaninchen mit Membranen 
/*usserst selten eine ganz geringfiigige H/imoglobin-Anti- 
k6rperproduktion. 

Zu den weiteren Immunisierungen w/ihlten wir kristal- 
lisiertes Rinderh/imoglobin (Armour, USA). Kaninchen 
wurden sowohl nach der Freundschen Adjuvans-Methode 
mit  20/o, H{imoglobinl6sung subkutan als auch ohne Adju- 
vantien mit 0,1-2°o HS.moglobinl6sung (in physiologi- 
schem NaC1) intraven6s behandelt. Mit der Freundschen 
Depotmethode wurden Antik/Srper nach 3 bis 7 Injek- 
tionen, mit der einfachen intraven6sen Methode nach 7 bis 
10 lnjektionen in geniigender Menge produziert. 

Die Immunsera gaben eine HS.magglutination mit 
trypsinisierten Rindererythrocyten in einer Verdtinnung 
bis 1 : 400 bzw. bis 1 : 6400. l)as Hgmoglobin wurde dureh 
diese Immunsera h6chstens in einer Verdfinnung von 
1 : 64 000 spezifisch pr~tzipitiert. 

Der betrS.chtliche H/imagglutinationstiter durch unsere 
~,H/imoglobinantisera* war fiir uns iiberraschend und 
gleichzeitig bedenklich. Deshalb wurde eine gr6ssere 
Menge der H~imoglobinl6sung in einer Ktihlzentrifuge bei 

6000 U lange Zeit zentriiugiert. Es entstand ein geringes 
Sediment, in dem phasenoptisch Erythrocytenmembranen 
festgestellt werden konnten. Die letzteren wurden durch 
Seitzfilter entfernt. Dieses klare H~imoglobinfiltrat wurde 
wiederum zur Vorbehandlung von Kaninchen verwendet. 
Diesmal wurden nur pr~zipitierende Antik6rper gegen das 
H~moglobin und keine agglutinierenden Antik6rper gegen- 
fiber trypsinisierten Rindererythrocyten gebildet. 

Diskussion. Wenn das H/imoglobin einen Bestandteil 
der Erythrocytenmembran - mindestens in die tiefere 
semipermeable Schicht eingebaut - bilden wiirde, sollte 
mit entsprechend pri/parierten Erythrocyten eine H~imag- 
glutination entstehen. Am einfachsten k6nnen die tiefer 
liegenden Schichten der Erythrocytenmembran mit  einer 
vorsichtig durchgefiihrten Trypsin- oder Papainverdau- 
ung treigelegt werden. 1)a die derartig vorbehandelten 
Erythrocyten mit H~imoglobinantik6rpern allein nicht 
agglutiniert werden k6nnen, kann das t-I~imoglobin nicht 
in die Membran der intakten Erythrocyten strukturetl  ein- 
gebaut sein. Der H~tmoglobingehalt der isolierten Erythro- 
cytenmernbranen ist wahrscheinlich auf eine Absorption 
zurfiekzuffihren, die bei der hypotonischen Hg.molyse ent- 
steht. Ein H~imoglobinpr~iparat, welches mit  kleinen 
Mengen yon Membranen verunreinigt ist, produziert in 
Kaninchen zwei Antik6rper. Der eine, der Hgtmoglobin- 
antik6rper, gibt nut mit H/imoglobin eine Pr~izipitin- 
reaktion, der andere, der Membranantik6rper, spielt allein 
eine Rolle in der H~imaggtutination. 

Summary .  A commercial crystallised beef-haemoglobin 
preparation, freed from membranes, produced in rabbits 
an immune-serum which gave a specific precipitation 
reaction with haemoglobin and did not agglutinate the 
trypsin-treated erythrocytes. The haemoglobin is not a 
structural element ot the erythrocyte membrane but it is 
absorbed to these secondarily during their preparation. 
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D ie  W i r k u n g  v o n  S p i r o l a c t o n e n  u n d  v o n  H e r z -  
g l y k o s i d e n  au f  d e n  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  a n  E r y t h r o c y t e n *  

Es wird heute allgemein angenommen, dass der hohe 
Zeltkalium- und der niedrige Zellnatriumgehalt durch 
einen Pumpmechanismus aufrechterhalten wird, der 
stS.ndig gegen den Konzentrationsgradienten Kalium in 
die Zellen hinein und Natr ium aus den Zellen hinaus 
pumpt,  l)ieser aktive Transport  kann durch Herzglyko- 
side gehemmt werden 2-4. POST et  al. und DUNttAM und 
GLYNN zeigten an Versuchen mit  Erythrocytenschat ten,  
dass diese Hemmung mit  einer Verminderung eines be- 
s t immten Anteils der ATP-ase-Aktivit / i t  in den Erythro-  
cytenmembranen zusammenh/ingen k6nnte 5,6. 

KAGAWA prtifte die Wirkung verschiedener von CELLA 7 
synthetisierter Substanzen, den Spirolactonen, die sowohl 
den Corticosteroiden (im Grundgertist), wie den Herz- 
glykosiden (im Lactonring), s t rukturel l / ihnl ich sind. Sic 
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