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p o r a t i o n  of p r o t e i n  hydro lysa te -C14  does no t  differ  
g rea t ly  f rom t h e  i n c o r p o r a t i o n  of t h e  controls .  Puro -  
m y c i n  induces  a m a r k e d  inh ib i t i on  of i n c o r p o r a t i o n  of 
p ro t e in  hydro lysa te -C14.  L i t h i u m  chlor ide  i nh ib i t s  b o t h  
processes:  t he  r ibosome  syn thes i s  a n d  t h e  p ro t e in  
h y d r o l y s a t e  incorpora t ion .  

To t e s t  t he  n a t u r e  of LiC1 act ion,  w h i c h  appea r s  as 
non-specif ic  on  t h e  grad ien t ,  a p r e p a r a t i o n  of r a b b i t  
l iver  r ibosomes  was  t r e a t e d  o v e r n i g h t  w i t h  d a u n o m y c i n  
or  p u r o m y c i n  or LiC1 a t  t h e  same c o n c e n t r a t i o n s  as 
those  used to o b t a i n  d e v e l o p m e n t a l  m a l f o r m a t i ons .  The  
suspens ion  v i scos i ty  r ead  on  the  Os twa ld  v i scos imete r  
was  : u n t r e a t e d  r ibosomes  *]sp 0.082 ; d a u n o m y c i n - t r e a t e d  
r ibosomes  *b 0 0 9 3  p u r o m y c i n - t r e a t e d  r ibosomes  *bp 

; 0  " ' . . 

0.098 ; L iCl - t rea ted  r ibosomes  U~p 0.107, t h a t  ~s an  Increase  
in v iscos i ty  of 30.5% induced  b y  LiC1. Th i s  increase  can  
be  r e l a t ed  to  a large  w a t e r  coa t  of t h e  L i  b o u n d  to  t h e  
r ibosomes .  Consequen t ly  LiC1 ac t ion  on  p r o t e i n  syn thes i s  
seems to  be  t h e  ac t ion  d iscovered  b y  RANZI5 on  p ro t e in  
molecules  t r e a t e d  w i t h  LiCI. 

Riassunto. L ' a c t i n o m i c i n a  D, la p u r o m i c i n a  e il LiC1 
p roducono ,  agendo  nei  p r i m i  s tad i  dello sv i luppo  del- 
l ' e m b r i o n e  di pollo, m a l f o r m a z i o n i  c a r a t t e r i s t i c h e  diffe- 
r en t i  nei 3 casi. I d i a g r a m m i  di s ed imen taz ione  di pre-  
p a r a t i  di  r i bosomi  d i m o s t r a n o  l ' az ione  d e l l ' a c t i n o m i c i n a  D 
e del la  d a u n o m i c i n a  sul la  s in tes i  de] R N A  e del la  pu ro -  
mic ina  sul la  s in tes i  pro te ica .  I1 LiC1 agisce invece  i n i b e n d o  
e n t r a m b i  i processi  con  u n  meccan i smo  che s e m b r a  cor- 
re la to  a l l ' a lone  di i d r a t a z i o n e  che i suoi  ioni  d e t e r m i n a n o  
i n to rno  ai r ibosomi .  
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Beeinflussung der Borstendifferenzierung und 
melanogaster 

Das A n t i b i o t i k u m  M i t o m y c i n  C b lock ie r t  die D N S -  
Syn these  u n d  d a m i t  die Zell tei lung,  w~thrend die R N S -  
und  die P r o t e i n s y n t h e s e  z u n g c h s t  unbee in f lu s s t  b le iben  z. 
D a  die T r a n s d e t e r m i n a t i o n s f r e q u e n z  ~ in Imag ina l sche i -  
b e n b l a s t e m e n  v o n  Drosophila m i t  de r  Pro l i fe ra t ions -  
l e i s tung  pos i t iv  korre l ie r t  i s t  ~, schien  die F rage  yon  
Interesse ,  ob  u n d  wie das  M i t o m y c i n  die D e t e r m i n a t i o n s -  
und  Dif ferenz ierungsprozesse  von  h n a g i n a l a n l a g e n  w~h- 
r end  der  M e t a m o r p h o s e  ver~tndere. 

V e r p u p p u n g s r e i f e n  Drosophila-Larven (ca. 100 h nach  
E iab lage  bei  25~ v o m  W i l d s t a m m  <~Sevelen~> wurde  
ca. 0,1 [,1 e iner  i so ton i schen  L6sung  von  M i t o m y c i n  C 
inj izier t .  Die ve r sch i edenen  K o n z e n t r a t i o n e n  va r i i e r t en  
von  0,01-1 mg/ml ,  w g h r e n d  in K o n t r o l l v e r s u c h e n  eine 
gleiche Menge R inge r l6sung  in die L a r v e n  in j iz ie r t  wurde.  
Wie die Tabel le  zeigt, s i n k t  die 17ber lebensra te  mi to-  
m y c i n b e h a n d e l t e r  Tiere m i t  s t e igender  K o n z e n t r a t i o n  
bet rAcht l ich .  Bei  der  h 6 c h s t e n  v e r w e n d e t e n  K o n z e n t r a -  
t ion  v o n  1 m g / m l  v e r m o c h t e  ke ine  einzige Fliege ihr  
P u p a r i u m  zu ver lassen.  Wie  sich abe r  bei  der  Sek t ion  
der  P u p p e n  zeigte, i i be r l eb ten  die Tiere  die Opera t ion ,  
u n d  die ve r sch iedenen  Teile des F l i egenk6rpe r s  wa ren  
in den  me i s t en  F/il len v611ig ausdi f ferenzier t .  Dabe i  
m a c h t e n  wir  die f ibe r raschende  Fes t s te l lung ,  dass  fas t  
alte B o r s t e n  sockellos s ind (F iguren  l a  u n d  2 a), Bei  de r  
st~trksten v e r w e n d e t e n  K o n z e n t r a t i o n  v o n  1 m g / m l  wird  
die Di f fe renz ie rung  von  Bors t ensocke ln  m i t  A u s n a h m e  
weniger  ~,Durchbrenner}> vo l l s tgnd ig  un te rd r i i ck t .  Das  
M i t o m y c i n  v e r h i n d e r t  die Socke lb i ldung  bei  fo lgenden  
I n t e g u m e n t s t r u k t u r e n :  Kopf,  A n t e n n e n ,  Thorax ,  Fliigel, 
Beine  u n d  ~ussere Geni ta l ien .  Merkwii rd igerweise  j edoch  
wird  die Normogenese  v o n  A b d o m i n a l b o r s t e n  bei  de r  
gew/ihl ten  V e r s u c h s a n o r d n u n g  n i ch t  beeinf luss t .  Alle 
B o r s t e n o r g a n e  sind,  sofern sich A b d o m i n a l s t r u k t u r e n  bei  
der  h o h e n  M i t o m y c i n k o n z e n t r a t i o n  i i b e r h a u p t  noch  zu 
d i f ferenzieren  ve rm6gen ,  v611ig n o r m a l  ausgebi lde t .  Die 
Di f fe renz ie rung  sockelloser  t3ors ten  b e r u h t  au I  der  spe- 
zif ischen W i r k u n g  des Mi tomycins .  Wie  noch  unve r6 f f en t -  
l i ch te  Be funde  aus  uns e r em  I n s t i t u t  4 zeigen, f t ih r t  ein 
anderes  E x p e r i m e n t  zum selben R e s u l t a t :  Be i n - I m ag ina l -  
sche iben  aus  v e r p u p p u n g s r e i f e n  L a r ven ,  die in  Mito-  
myc in l6sung  i iber f i ih r t  u n d  anschl iessend  in die Leibes-  

Musterbildung durch Mitomycin bei Drosophila 

h6h le  v o n  W i r t s l a r v e n  i m p l a n t i e r t  wurden ,  d i f fe renz ie ren  
ebenfa l ls  sockellose 13orsten. 

Ar is ten ,  T a r s a l k l a u e n  sowie H a a r e  (Tr ichome)  werden  
vol ls t / indig  n o r m a l  u n d  a n s c h e i n e n d  unbee in f lu s s t  d u r c h  
das  v e r w e n d e t e  M i t o m y c i n  ausgebi lde t .  Dagegen  fehlen  
m i t  den  Sockeln  auch  die n e b e n  den  B o r s t e n  der  d i s t a l en  
Bein te i le  u n d  der  basa l en  Fl i igelcosta  a u f t r e t e n d e n  
S c h u p p e n  0~bracts,) .  Da  das  Gen ~mmltiple wing  hairs~> 
(mwh) ausser  den  H a a r e n  der  Fl i igelspre i te  u n d  des 
i ibr igen  I n t e g u m e n t e s  a u c h  die <~bracts~ modif iz ier t ,  s ind  
T r i c h o m e  u n d  <,bracts~ als homologe  S t r u k t u r e n  zu 
d e u t e n  5. Zwischen  der  Ausb i ldung  von  Bor s t ensocke ln  
und  <~braets~ b e s t e h t  aber ,  wie die F igur  3 belegt ,  eine 
sehr  enge Bez iehung .  Bei  der  v e r w e n d e t e n  M i t o m y c i n -  
k o n z e n t r a t i o n  v o n  0,1 m g / m l  s ind ca. 70% der  Bein-  
bo r s t en  sockellos. S / imt l ichen  soekellosen Bor s t en  fehlen  
abe r  auch  die <~bracts~>, w/ ihrend  vo l l s tgnd ig  n o r m a l  dif- 
ferenzier te  B o r s t e n  d i s ta le r  Bein te i le  in der  Regel  yon  

Einfluss verschiedener Mitomycinkonzentrationen auf die Schltipf- 
rate von Imagines 

Konzentration Anzahl Anzahl 
der injizierten injizierter geschlfipfter 
Mitomycinl6sung Larven Fliegen 
mg/ml n % 

0,01 23 43 
0,1 26 19 
1 34 0 

Kontrolle : 30 94 
RingerlSsung 
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Fig. 2. Ver~nderung der Borstendifferenzierung und Musterbildung 
auf dem m~nnlichen Vorderbein nach Mitomycinbehandlung. 
(a) Nach Injektion von Mitomycin, (b) Kontrolle. GK, Geschlechts- 
kamm; TR, Borsten der Transversalreihen auf Tibia und Tarsus; 
S, Sockel; br, <~bract~. 

Fig. 1. Beeinflussung der Borstendifferenzierung auf dem dorsalen 
Thorax nach Injektion von ca. 0,1 [xl einer isotonischen L6sung von 
Mitomycin C (Konzentration 1 mg/ml) in verpuppungsreife Larven. 
(a) Sockellose Borsten Ilach Mitomycinbehandlung. (b) Kontrolle. 

e inem <~bract~> beg le i t e t  s ind.  Diese T a t s a c h e  is t  de s h a l b  
von  b e s o n d e r e m  Interesse ,  well  aus  f r f iheren B e f u n d e n  
he rvo rgeh t ,  dass  de r  <~bract~> n i c h t  d u r c h  <<cell-lineage~> 
aus  b o r s t e n b i l d e n d e n  Zellen e n t s t e h t  8. Die exper imen te l -  
len Ergebn i s se  k 6 n n e n  a m  e in fachs t en  m i t  der  A n n a h m e  
i n t e r p r e t i e r t  werden,  dass  die b o r s t e n b i l d e n d e  Zelle in 
der  b e n a c h b a r t e n  Ep ide rmisze l l e  e inen  <~bract, induzier t .  
Die vor l i egenden  Be funde  lassen n u n  zus~itzlich v e r m u t e n ,  
dass  e n t w e d e r  de r  Sockel  a l le in  oder  ein vollst~indiges 
B o r s t e n o r g a n  die no twend ige  V o r a u s s e t z u n g  fiir die 
I n d u k t i o n  yon  <<bracts, dars te l l t .  

M i t o m y c i n  beeint r~icht ig t  schliessl ich a u c h  die Mus te r -  
b i ldung .  Zuni ichs t  d i f fe renz ieren  sich in al len Fiillen, wo 
die v e r w e n d e t e  K o n z e n t r a t i o n  sockellose B o r s t e n  ver-  
u r sach t ,  weniger  B o r s t e n  als in  Kont ro l len .  Ausse rdem 
w e r d e n  abe r  c h a r a k t e r i s t i s c h e  ]3ors t enmus te r  entschei -  
d e n d  ver i tnder t .  N0rmale rwe i se  s t ehen  auf  der  I n n e n s e i t e  
der  T ib ia  des e r s ten  B e i n p a a r e s  die T ransve r sa l r e i h en -  
b o r s t e n  in 6 Re ihen .  Auf  d e m  e r s t en  Tarsa lg l ied  I i nden  
wir  s o d a n n  be im Mi innchen  5 lReihen T r a n s v e r s a l b o r s t e n  
u n d  den  G e s c h l e c h t s k a m m  (Figur  2b). N a c h  Mito-  
m y c i n b e h a n d l u n g  w i rd  dieses Mus te r  sowohl  auf  der  
T ib i a  als auch  au f  d e m  e r s t en  Tarsa lg l ied  n i c h t  m e h r  
o rgan i s ie r t :  Sockellose B o r s t e n  s t ehen  in m e h r  oder  
weniger  / / qu id i s t an t en  Abst /~nden nebeneiaa~lder .  A u c h  
das  G e s c h l e c h t s k a m m u s t e r  is t  of t  v611ig ve r~nder t .  Die 
Gesch lech t skammz~ihne  s t e h e n  zwar  wohl  noch  an  der  
ffir die G e s c h l e c h t s k a m m d i f f e r e n z i e r u n g  vo rgeseh en en  

Fig. 3. Basale Tibia nach Injektion von Mitomycin C (Konzentration 
0,1 mg/ml) in die verpuppungsreife Larve. Sockeltragende Borsten 
differenzieren einen *bracts> (br}, wShrend die sockellosen Borsten 
keinen <,bracts> ausbilden. 

Stelle, doch  s ind sie n i ch t  m e h r  in e iner  Re ihe  a n g e o r d n e t  
(Figur  2 a). 

U n t e r s u c h u n g e n  fiber sensible  Phasen ,  organspezi f i sche  
Sch / td igungsmus te r  sowie f iber W i r k u n g e n  des Mito-  
myc ins  auf  die T r a n s d e t e r m i n a t i o n  s ind im Gang.  

Summary. I n j e c t i o n  of m i t o m y c i n  C in to  la te  t h i r d  
i n s t a r  l a r v a e  of Drosophila leads  d u r i n g  m e t a m o r p h o s i s  
to  t h e  d i f f e r en t i a t i o n  of br is t les  w i t h o u t  sockets  a n d  
brac t s ,  a n d  to  al tered,  b r i s t le  p a t t e r n s  in s t ruc tu res  of 
t h e  i n t e g u m e n t .  
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