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Bosartige Geschwilste kommen in allen Klassen der Wirbeltiere vor,
doch besteht ohne Zweifel beziiglich der Empfindlichkeit zwischen den Tieren,
ein grosser Unterschied. Carcinogene Reize gleicher Art kénnen bei einzelnen
Tierarten viel hdufiger Krebs verursachen als bei anderen. Nach der Feststellung
von Schiirch [1]ist die Haut der Ratten gegenuber carcinogenen Stoffen 3000mal
empfindlicher als die Haut des Hundes und des Meerschweinchens. Die Wild-
tiere sind weniger empfindlich als die Haustiere gleicher Art. Zum Beispiel
das Virus des Shopelsehen Papilloms verursacht bei Wildkaninchen gutartige,
bei Hauskaninchen dagegen unter gewissen Bedingungen bdsartige Geschwilste.
Nach meinen eigenen Untersuchungen ist der cancerogene Index der weissen
Ratten in Bezug auf die verschiedenen cancerogenen Stoffe (Benzpyren, Butter-
gelb usw.) viel hoher als der von Wanderratten.

Spontane Tumoren kommen bei Meerschweinchen &usserst selten vor
(Sabad [4]. Haranghy konnte wé&hrend 30 Jahren bei einem bleibenden Stand
von mindestens 100 Meerschweinchen keinen einzigen Tumor beobachten.
Die experimentellen Geschwilste gehdren ebenfalls zu den Seltenheiten. Euler
und Skarzynski [1] stellen in ihrer 1942 verdffentlichten Arbeit fest, dass
»man bei Meerschweinchen durch cancerogene Kohlenhydrate experimentellen
Tumor nicht zustande bringen kann«. Sabad [4] hatte im Jahre 1938 nach
intraperitonealer Einspritzung von Dibenzanthrazen von 25 Tieren bei 2 malignen
Tumor beobachtet und zwar ein polymorphzelliges Sarkom und ein malignes
Lipom mit Metastasen. Zugleich erwdhnt er, dass amerikanische Forscher
bereits in 1936 bei Meerschweinchen nach Benzpyreninjektionen die Ent-
wicklung bdsartiger Geschwilste gesehen haben. Nach den mir zur Verfugung
stehenden Literaturangaben blieben die Beobachtungen von Sabad isoliert.
In dem Institut fir medizinische Wissenschaften in Marosvasarhely haben
wir, im Jahre 1950, 39 Meerschweinchen mit verschiedenen krebserregenden
Stoffen geimpft. Bei vieren dieser Tiere bildete sich eine Geschwulst. Die Befunde
teilen wir im Folgenden mit :

Versuchstier 1 (aus der Versuchsreihe Nr. 51) : mé&nnliches weisses Meer-
schweinchen mit grauen Flecken, 340 gr schwer. Vom 1. VI. 1950 peroral
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wdchentlich zweimal 0,5 ml einer 1%-igen Sonnenblumendl— Buttergelb-
lI6sung und tdglich 0,5 ml einer 1%-igen Lanolin-, bzw. Sonnenblumendl—
Cholesterinlésung. Am 20., 27. Juli, ferner am 3. und 10. August 1950 wurden
je 1,5 ml von einer 6ligen Lésung von 3—4 Benzpyren (1,66 mg/ml eingespritzt
uzw. zuerst unter die Schenkelfalten der Extremitdten der linken Seite.
Die verabreichte Gesamtmenge des Benzpyrens betrug 9,96 mg. Am 5. August
1951, also etwa 1 Jahr spdter, bekam das Tier unter die Rickenhaut 1,0 ml
einer 0,1%-igen Benzpyrenlésung (1 mg Benzpyren). Das Tier zeigte wdéhrend
den Impfungen folgende Verdnderungen im Korpergewicht: (1. X. 1950)
430 gr, (11. X1.) 500 gr, (31. 1. 1951) 550 gr, (2. I1l.) 580 gr, (14. V.) 630 gr,
(5. VIIl.) 650 gr, (5. 1X.) 655 gr, (17. XI1.) 620 gr.

Abb. 1. Geschwulst des Meerschweinchens Nr. I. in der N&he der linken vorderen Schenkelbeuge

Am 11. November 1950 entstand in der N&he der ersten Benzpyren-
impfung unter der Haut ein erbsengrosses, sich fest anfuhlendes bewegliches
Gebilde, das bis zum Marz 1951 in unverdnderter Grosse bestehen blieb und
dann langsam verschwand. Am 10. November 1951 bemerkten wir an der
unteren Grenze der vorderen linken Schenkelbeuge ein neueres erbsengrosses
massives Gebilde, das rasch wuchs und bis zum 17. November 1951 zu einem
Tumor von der Grdsse einer grinen Nuss sich entwickelt hat.

Die Geschwulst liegt unmittelbar unter der Haut (Abb. 1) und hebt
dieselbe stark hervor. Die Grenzen sind gut bemerkbar. Der Tumor greift
anscheinend nicht in die Muskulatur der Brustwand uber. Die Geschwulst-
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Substanz hat eine grau-weisse Farbe, ist reich an Fasern, in der Mitte ist ein
etwa haselnussgrosses, scharf umrissenes, dunkelrotes hdmorrhagisches nekro-
tisches Gebiet zu sehen. Das histologische Bild der Geschwulst zeigt verschie-
denen Zellenreichtum und Faserngehalt. Neben stark zellreichen, wenig inter-
zellulare Substanz enthaltenden Gebieten sind an Fasern reichere, doch an
Zellen verhé&ltnisméssig &rmere Gebiete zu sehen. Die Grdsse und Form der
Zellen ist stark verschieden (Abb. 2—3). Von der Grodsse eines Fibroblasts
bis zu Zellen mit 30—60 Mikron Durchmesser sind die verschiedensten Grdssen
vertreten (Abb. 3). Ebenso wechselreich sind auch die Formen der Zellen.
Zellen mit ovalem Kern, lange verldngerte Zellen mit rundem Kern und Plasma,
vieleckige und pyramidenformige lassen sich ebenso beobachten, wie gelappt-
kernige. Das Verhdltnis von Kern und Plasma ist stark verschieden. Hypo-
chrome und hyperchrome Kerne kommen in buntem Wechsel vor. Mehrere
Kerne enthalten grosse azidophile Nukleolen. Der Uberwiegende Teil der Zellen
lauft in feinen Bindegewebsfibrillen aus oder schmiegt sich dicken Bindeln
an, es gibt aber auch abgerundete Zellen mit breitem Protoplasma. Teilungs-
formen, darunter atypische Formen sind verh&ltnismé&ssig reichlich vorhanden
(Abb. 2). In der Geschwulst sind zahlreiche dinnwandige Gefésse und winzige
Blutungen, ferner nekrotische Herde zu sehen. Die Geschwulst dringt bis in
die oberflachlichen Schichten der Muskulatur ein und an den Randteilen der
Geschwulst lassen sich die noch zuriickgebliebenen Muskelbiindel gut erkennen.
Diagnose : Sarcoma polymorphocellulare.

Das Tier wurde am 17. November 1951 in Athernarkose getdtet. Bei
der Sektion fanden wir Fettleber, auffallend grosse Nebennieren, vergroésserte
Milz und mesenteriale Lymphknoten, sowie Hirnédem. Die Aorta zeigte keine
Verédnderung. Die Geschwulst brach nicht in die Brusthéhle ein. Metastasen
fanden wir keine. Sdmtliche Organe wurden mikroskopisch untersucht. Von
den Befunden heben wir die folgenden hervor: Die Leber zeigt in hohem Masse
diffuse Verfettung. Die Leberzellen sind mit Schultz-negativen feinen Fett-
Tropfchen ausgeflllt. Die verschieden grossen Zellkerne sind infolge starkerer
oder minderer Wasseraufnahme dusserst hell und aufgedunsen. Die Nebennieren-
rinde ist stark verbreitert und zeigt in ihrer vollen Dicke einen hohen Lipoid-
gehalt. In der Milz und den abdominalen Lymphknoten ist eine starke retikuldre
Mobilisation zu beobachten. Zwischen den Reticulumzellen sind Eisen- und
Fett-Tropfchen enthaltende aktive Elemente und Riesenzellen zu finden. Die
Sinuszellen im Lymphknoten weisen Wucherung auf. Im Knochenmark ist
eine madssige reticuloendotheliale Mobilisation zu sehen. Im Hoden hatte die
Spermiogenese an kleineren umschriebenen Gebieten aufgehdrt. Das bindege-
webige Gerust ist im allgemeinen madssig verbreitert. Im Uberwiegenden Teil
der Hodenkanélchen zeigt die Spermiogenese ein normales Bild. Das Hirn-
gewebe ist ddematds durchtrdnkt. In den tUbrigen Organen waren keine patholo-
gischen Verdnderungen zu beobachten.
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Abb. 2m Sarcoma polymorphocellulare des Meerschweinchens Nr. I. Teilungsformen. Okular
15X, Objektiv 45X

Abb. 3. Polymorphozellulares Sarkom des Meerschweinchens Nr. l. Riesenzellen. Okular 15X
Objektiv 45 X



BEOBACHTUNGEN AN EXPERIMENTELLEN TUMOREN BEI MEERSCHWEINCHEN 15

Von der Geschwulst haben wir 25 Meerschweinchen pfefferkorngrosse,
oder etwas grossere Partikel unter die Riickenhaut implantiert. Von den 300— 500
gr schweren, ménnlichen Meerschweinchen blieb die Implantation bei 21 erfolg-
los. In vier Tieren begann das Implantat langsam zu wachsen, erreichte bis
zum 1. Dezember 1951 die Grdsse einer Haselnuss und fuhlte sich sehr fest
an. Von diesen Geschwilsten haben wir einen Tumor histologisch untersucht,
und zwar fanden wir 21 Tage nach der Implantation folgendes : Das Gebilde
ist von der Umgebung scharf abgegrenzt (Abb. 4.). Die Geschwulstist tberall
reich an kollagénén Fasern, verhéltnismassig arm an Zellen und enthalt wenig

Abb. 4. Die Geschwulst des |. Meerschweinchens 21 Tage nach der Uberpflanzung. Die iber-
pflanzte Geschwulst hatte sich in ein faseriges Gebilde umgewandelt. Okular 15x, Objektiv 10x

Gefésse. Die Zellen entsprechen im allgemeinen typischen Fibrozyten. Stellen-
weise sind Fibroblasten zu sehen. Teilungsformen sind nicht vorhanden. Zeichen
einer Zellenatypie fehlen. Die Geschwulst ist an Gefdssen verhé&ltnisméssig
arm, die Gefésse entsprechen erweiterten Kapillaren. Zwischen den die Geschwulst
kreisformig umhullenden grobfaserigen Bindeln sind nur spdarlich Wander-
zellen zu finden. Eine direkte Verbindung zwischen den Gefdssen der Umgebung
und den Kapillaren der Geschwulst ist lediglich an einer Stelle zu beobachten.
Das zum préakapillaren Typ gehdrende Blutgefédss des umgebenden Gewebes
setzt sich hier in die Randteile der Geschwulst fort, ist jedoch weiter nicht zu
verfolgen.

Bei den Ubrigen 3 Tieren begann die Geschwulst nach dem 1. Dezember
erst langsam, dann schneller kleiner zu werden, um zuletzt zu verschwinden.
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Versuchstier 11 (aus der Versuchsreihe Nr. 54) : Schwarzes, rostbraun
geflecktes, 320 gr schweres méannliches Meerschweinchen. Das normal gefitterte
(Heu, Ruben) Tier erhielt ausser Benzpyren kein sonstiges Versuchsmittel.
Vom 2. Juli 1950 bis zum 10. August bekam das Tier, gleich dem Versuchstier
I. insgesamt 9,96 mg Benzpyren in gleicher Weise eingespritzt. Ein Jahr spdter
(5. August 1951) haben wir unter die Rickenhaut wieder 1 mg Benzpyren
injiziert. Das Tier nahm an Kdrpergewicht langsam zu. Pathologische Symp-
tome waren nicht zu beobachten. Am 28. Dezember 1951 erschien ein (ber
die ganze linke Flanke des Tieres sich ausbreitendes fluktuierendes Gebilde
an dessen dem Kopfe zufallenden Ende, in der N&he der vorderen linken Schenkel-
beuge ein ziemlich fester Knoten, von der Grdsse einer kleinen Nuss, zu fiihlen
war. Das Gebilde wurde am 29. Dezember 1951 erdffnet (Abb. 5.). Es war
mit etwa 40 ccm, Gewebstrimmer enthaltendem, flussigem Blute gefillt. Die
Wand der Hohle war mit Gewebsfetzen bedeckt. Der erwdhnte konsistentere
Gewebsteil bestand aus grau-rotlichem, stark brockeligem Tumorgewebe, das
sich auch auf die Brustwand erstreckte. Das Tier ging bei der Operation ein.

Histologisch zeigte die Geschwulst, abgesehen von den zahlreichen Blu-
tungen und nekrotischen Herden ein recht einheitliches Bild. In dem mit Hdmato-
xylin-Eosin gefdrbten Schnitt sieht man zumeist runde oder oval geformte
Zellen mit grossem, hellem Protoplasma und zwischen den Zellen ein feines
Fasernetz (Abb. 6.). Die Zellkerne sind chromatinreich, farben sich dunkel,
besitzen keinen Nukleolus. Zerstreut findet man Teilungsformen. Die Zellen
enthalten kein Glykogen. Das Protoplasma ist mit winzigen Fett-Tropfchen
ausgefillt, die die Schultz'sehe Cholesterinreaktion nicht geben und sich mit
Sudan orangegelb farben. Die Geschwulst ist reichlich mit dinnwandigen Gefdssen
versehen und an zahlreichen Stellen nekrotisch. Die benachbarten Gewebe
sind durch die Geschwulst ausgebreitet infiltriert. In den Randteilen der Ge-
schw'ulst sind Muskelinseln zu beobachten. Diagn. : Liposarkom.

Die Sektion zeigte, dass die Geschwulst weder in die Bauchhdhle, noch
in die Brusthéhle eingedrungen war. Metastasen wurden keine gefunden. Die
Leber war vergrdssert und diffus verfettet. Nebennieren, Milz, abdominale
und inguinale Lymphknoten waren vergréssert. Die Ubrigen Organe w-aren
blutarm. S&mtliche Organe wurden mikroskopisch untersucht. Die mikros-
kopischen Ver&dnderungen der Nebennieren, Milz und Lymphknoten waren
jenen des Tieres Nr. I vollkommen gleich. In den Ubrigen Organen, auch den
Hoden einbegriffen, waren keine pathologischen Verdnderungen zu sehen.

Von der Geschwulst haben wir pfefferkorngrosse Partikel in Meerschwein-
chen implantiert und zwar in 25 Tiere von 300—500 gr Kdrpergewicht. Von
den Transplantaten hatte nur das eine zu wachsen begonnen, das bis zum
15. Januar 1952 die Grosse einer Haselnuss erreichte und dann in einigen Tagen
-verschwand.

Versuchstier 111 : weisses, gelb-braun geflecktes, maénnliches Meer-
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Abb. 5. Geschwulst des Meerschweinchens Nr. Il. Héhle der eroffneten Geschwulst. In der Néhe
der Schenkelbeuge des vorgezogenen linken Beines ein fester Geschwulstteil

Abb. 6. Liposarkom des Meerschweinchens Nr. Il. Okular 15x, Objektiv 45x

2 Aria Morphologlca 1J1/1.
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schweinchen, von 350 gr Ko&rpergewicht aus der Versuchsreihe Nr. 46. Die
Versuchsreihe Nr. 46 wurde am 9. Januar 1950 mit 6 Meerschweinchen begonnen.
Die Tiere erhielten wochentlich zweimal von einer aus primédrem Leber-Melano-
sarkom mit 8%-iger Natriumcarbonatlésung hergestellten Melaninlgsung,
deren pH unmittelbar vor der Injizierung auf 7,5 eingestellt wurde, in die Ndhe
der Extremitdtenfalten abwechselnd 0,3 ml eingespritzt. Dabei erhielten sie
tdglich peroral 0,5 ml 1%-iges Lanolin-Sonnenblumendl, und ein Jahr spéter
peroral 0,5 ml 1%-iges bestrahltes Cholesterin-Sonnenblumendél. Am 20. und
27. Juli, ferner am 3. und 10. August 1950 haben wir an der linken vorderen
Schenkelfalte beginnend, der Reihe nach in die Extremitdtenfalten 1,5 ml
einer 3—4 Benzpyren-Ollésung (1,66 mg in 1 ml) injiziert. Das in diesem Jahr
verabreichte Benzpyren machte insgesamt 9,96 mg aus. Am 5. August 1951,
also etwa ein Jahr spdter, wurde ein einziges Mal 1 ml einer dligen Benzpyren-
I6sung eingespritzt (1 mg in 1 ml). Demnach betrug die Gesamtmenge des Benz-
pyrens 10,90 mg. Das Tier zeigte wahrend des Versuches folgende Gewichts-
verédnderungen ; (1. Il11. 1950) 400 gr, (1. V. 1950) 500 gr, (22. VIII. 1950)
525 gr, (4. 111. 1951) 590 gr, (14. V. 1951) 650 gr, (12. X1. 1951) 700 gr, (3. IV.
1952) 610 gr, (28. IV. 1952) 540 gr.

Die Geschwulst entwickelte sich in folgender Weise : Am 28. April 1952
war in der rechten hinteren Schenkelbeuge ein erbsengrosses festes Gebilde zu
fuhlen. Bis zum 4. Mai wurde es hohnen-, bis zum 9. Mai haselnussgross. Von
dem in Fettgewebe gebetteten grau-roten Gebilde wurde am 9. Mai ein bohnen-
grosses Stuck exstirpiert und die Wunde zusammengendht. Nach 3 Tagen
fielen die Nahte heraus, die Wundrander o6ffneten sich und aus der Wund-
hohle entleerten sich Gewebsteile. Demnach schwoll die Umgebung der Wunde
nussgross an. Am 20. Mai wurde das Tier in Athernarkose getdtet und die Schwel-
lung erdffnet. Es zeigte sich, dass das Gebilde aus auf die Schenkelmuskulatur
Ubergreifendem Tumorgewebe besteht, in dessen Mitte sich eine, nekrotisches
Material enthaltende Hohle befindet (Abb. 7.).

Die 5 cm lange Geschwulst nimmt mit ihrer L&ngenachse in der Richtung
der Schenkelbeuge Platz. Die Geschwulst ldsst sich nicht gut abgrenzen, breitet
sich auf die Schenkel- und Bauchwandmuskulatur aus und ist damit stark
verwachsen. Die Schnittfliche der konsistenten faserreichen Geschwulst ist
an einzelnen Stellen grau-rot, mit Blutungen stark durchsetzt, an anderen
Stellen grau-weiss, in der Mitte ist ein hdmorrhagisches nekrotisches Gebiet
zu sehen. Das histologische Bild zeigt wechselnden Zellenreichtum und Fasern-
gehalt. Zellenreiche und an diinnwandigen Kapillaren reiche Gebiete wechseln mit
faserreichen. An den zellenreichen Gebieten sind neben in die Ladnge gezogenen,
ovalen oder stdbchenférmigen Kern und gedehntes Protoplasma enthaltenden
Zellen (Abb. 8.) unregelméssig geformte, breites Protoplasma aufweisende
Zellen zu finden. Die Zellkerne haben im allgemeinen eine feine, staubartige
Chromatinstruktur, obgleich eine grobe, schollige ebenfalls vorkommt. Die
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Zellen besitzen nur vereinzelt einen Nukleolus. Das Plasma féarbt sich mit
verschiedener Intensitat. Teilungsformen kommen in geringer Zahl vor. Zwischen
den Zellen befinden sich neben feinen Fibrillen grobere bindegewebige Bindel.
Die zellreichen Gebiete sind &usserst reich an dunnwandigen Gefdssen, die
aus einigen, zirkuldr angeordneten Fasern aufliegenden Endothelschichten
bestehen. In der Ndhe der Gefdsse sind zahlreiche Blutungen zu sehen. An vielen
Stellen liegen die Zellen ganz unregelmdssig durcheinander, anderorts wieder

Abb. 7. Erdffnetes Fibrosarkom in der rechten hinteren Schenkelbeuge des Meerschweinchens
Nr. 111

sind die Zellkerne parallel angeordnet und bilden Bindel. Die Bindel liegen
an einzelnen Stellen ausdriicklich den grosseren Gefdssen an, anderorts wieder
bilden sie ein einander Uberquerendes Biindelsystem, in welchem sie kndtchen-
formige Gebilde formen (Abb. 9), oder eine wirbelférmige Anordnung zeigen.
Vereinzelt sieht man auch palisadenartige Anordnung der Zellkerne. Alle diese
Zellen und Biindel farben sich nach van Gieson ausdriicklich rot. An den faser-
reichen Gebieten findet man an einzelnen Stellen zwischen den Bindeln zahl-
reiche winzige Hohlungen und ausdricklich 6dematése Durchtrdnkung. An ande-

2*
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Abb. 8. Fibrosarkom des Meerschweinchens Nr. Il1l. Okular 15x, Objektiv 20x

Abb. 9. Fibrosarkom des Meerschweinchens Nr. I11. Kndtchenférmig angeordnete Tumorzellen
Okular 15x, Objektiv 20x
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ren Stellen bilden sich dickere faserige Bilndel und es entstehen verhdéltnis-
massig zellarme Gebiete. Die Geschwulst dringt tief zwischen die benachbarten
Muskelbindel ein. An gewissen Stellen lassen sich ausgebreitete regressive
Verdnderungen beobachten. Diagn. : Fibrosarkom.

Bei der Sektion fanden wir Fettleber, 0,8 gr schwere Nebennieren mit
breiter Rindensubstanz und eine vergrdsserte Milz. Die Aorta zeigte keine
Verdnderungen. Metastasen waren keine zu finden. Von den histologischen
Befunden sind folgende hervorzuheben : Der Herzmuskel ist diffus verfettet.
Die Zellkerne im Leber lassen Zeichen einer starken Wasseraufnahme erkennen
und das Protoplasma ist mit feinen Fettkdrnchen ausgefullt. Die Nebenniere
ist lipoidreich. Die Keimzentren in der Milz sind klein. Die Pulpe ist reich
an Zellen und weist lebhafte Mobilisierungserscheinungen auf. Von den Zellen
enthalten zahlreiche Fett-Tropfchen und Eisenpigment. In den stark erweiterten
Sinushdéhlen sieht man zahlreiche aktivierte retikuldre Elemente. Im Hoden
sieht man morphologische Merkmale von beginnender Ausldschung der Sper-
miogenese. Die Ubrigen Organe weisen keine pathologischen Verédnderungen auf.

Versuchstier 1V. Das weisse, gelbfleckige, méannliche Meerschweinchen
wog 400 gr und gehorte gleichfalls zu der Versuchsreihe Nr. 46. Das Tier erhielt
vom 9. Januar 1950 die gleiche Menge Melanin und Cholesterin, wie das I11I.
Versuchstier. Allein es wurde im Juli 1950 nicht mit Benzpyren geimpft, sondern
erhielt lediglich am 5. August 1951 an der linken Seite, in der Ndhe des Schulter-
blattes unter die Riickenhaut 1 ml einer 3—4 Benzpyren-Ollésung injiziert.
Das Tier bekam daher insgesamt 1 mg Benzpyren. Wé&hrend des Versuches
zeigten sich im Kdrpergewicht des Tieres folgende Verdnderungen : (1. 111. 1950)
460 gr, (1. V. 1950) 550 gr, (22. V1Il. 1950) 650 gr, (4.111. 1951) 640 gr, (14.
V. 1951) 690 gr, (12. XI. 1951) 745 gr, (3. IV. 1952.) 770 gr, (28. IV.
1952) 690 gr.

Die Geschwulstbildung ging folgenderweise von statten :

Am 28. April 1952 palpierten wir in der rechten hinteren Schenkelbeuge
ein erbsengrosses Gebilde. Ungefédhr 10 Tage blieb das Gebilde unverédndert,
begann dann langsam zu wachsen und erreichte bis zum 31. Mai die Grdsse
einer Haselnuss. An dem gleichen Tage haben wir die ziemlich gut abgegrenzte,
grau-weisse feste Geschwulst exstirpiert. Bei der flichtigen histologischen
Untersuchung erwies sich das Gebilde als zellenreiches Fibrosarkom. Von der
Geschwulst haben wir pfefferkorngrosse und noch kleinere Stiicke in 20 méann-
liche Meerschweinchen von 100— 150 gr Korpergewicht implantiert. An der
Stelle der exstirpierten Geschwulst bildete sich zwei Tage spater wieder eine
Gewebsverdichtung, die sich rapid vergrésserte. Am 7. Juli, bei der in Ather-
narkose durchgefuhrten neuerlichen Tumorexstirpation ging das Tier ein.

Der bei der zweiten Operation aus der rechten hinteren Schenkelbeuge
exstirpierte Tumor war 3 cm lang, oval und nahm mit der Ldngenachse in
der Linie der Schenkelbeuge Platz. Die Grenzen des Gebildes waren ver-
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schwémmen und sowohl mit der Schenkel-, wie auch mit der Bauchwandmus-
kulatur verwachsen. Die Substanz der Geschwulst war consistent, brichig,
von grau-weisser Farbe und mit zahlreichen Blutungen und gelblichen linsen-
grossen nekrotischen Gebieten bedeckt.

Mikroskopisches Bild : Die Geschwulst ist im allgemeinen reich an Zellen,
die einen ovalen oder stdbchenférmigen Kern, schmaéleres oder breiteres spindel-
formiges oder verzweigendes Protoplasma besitzen (Ahb. 10.). Die Kerne haben
in der Regel eine feine, staubartige Chromatinstruktur und gewdhnlich keinen
Nukleolus. Viele Zellkerne besitzen ein groberes Chromatinnetz. Das Proto-

Abb. 10. Fibrosarkom des Meerschweinchens Nr. 1V. Okular 15x, Objektiv 45x

plasma farbt sich mit Eosin im allgemeinen lebhaft. Bei der van Giesen’sehen
Férbung férbt sich sowohl das Plasma, wie auch die Fasern lebhaft rot. Die
Zellen haben dusserst feine Fortsdtze, an anderen Stellen laufen sie in grdberen
Fasern aus. Teilungsformen sind in geringer Zahl vorhanden. Die Zellen sind
an vielen Stellen in Bilndeln geordnet, die sich facherartig ausbreiten (Abb.
11.). An einzelnen Stellen liegen sie von einander entfernt, fast isoliert, mit
dazwischenliegendem lockerem Netzgewebe. Die Geschwulst ist tUberall reich
an dinnwandigen Geféssen. An zahlreichen Stellen sind kleinere oder grdssere
Blutungen und Nekrosen zu beobachten. Diagn. : Fibrosarkom.

In der Ndhe der Geschwulst, jedoch auch an entfernteren Gebieten,
sieht man gut abgegrenzte, Gruppen bildende, mit Lipoidtropfen ausgefullte
Histiozyten. In dem subkutanen Bindegewebe der Falten der vorderen und
hinteren Schenkelbeuge sind gruppenweise, mit braunen Farbstoffschollen
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Abb. 11. Fibrosarkom des Meerschweinchens Nr. IV. Fécherartig sich aiisbreitende Bundel bil
dende Tumorzellen. Okular 15x, Objektiv 20x

Abb. 12. Meerschweinchen Nr. IV. Pigment enthaltende Histiozyten und Fremdkdrper-Riesen-
zellen im subkutanen Bindegewebe. Okular 15x, Objektiv 20x
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(Melanin) ausgefullte Histiozyten und zahlreiche, Fremdkdrper-Riesenzellen
zu sehen (Abb. 12.).

Die bei der Sektion des Tieres gefundenen Verdnderungen stimmten
mit den bei dem IIl. Versuchstier gemachten Beobachtungen uberein. Die
Nebenniere wog 0,9 gr. Die Geschwulst brach nicht in die Bauchhdhle ein,
M etastasen wurden keine gefunden. Die histologischen Verdnderungen samt-
licher Organe waren den beim Versuchstier 111 gefundenen Verédnderungen gleich.

Wie vorhin, haben wir auch in diesem Falle von der Geschwulst kleine
Teile implantiert, und zwar in 20 junge Meerschweinchen. Bei 16 Tieren bildete
sich keine Geschwulst. Bei 4 Tieren begann das Transplantat zu wachsen. Von
diesen wurde ein Tumor in 11 Tagen kirschengross, drei Geschwilste erbsen-
gross. Die erste Geschwulst und eines der erbsengrossen Tumoren haben wir
am 14. Mai exstirpiert, die Ubrigen zwei blieben unter Beobachtung. An der
Stelle der exstirpierten Geschwulst entstand kein neuer Tumor. Die Ubrigen
zwei Geschwilste hérten auf zu wachsen, um dann in etwa 20 Tagen zu ver-
schwinden.

Die 14 Tage spéter exstirpierten zwei Transplantate zeigten gleichartig
das folgende histologische Bild : Die Mitte der Geschwulst besteht in etwa
einem Drittel aus scharf umgrenztem nekrotischen Material. Die wohlbe-
haltenen Geschwulstteile sind reich an kollagénén Biindeln, doch an Zellen
und Geféssen verhdltnisméssig arm. Die Zellen bestehen zum grdsseren Teil
aus typischen Fibroblasten. Dazwischen sind charakteristische Fibrozyten zu
finden. Teilungsformen sind keine vorhanden. Das Transplantat ist von der
Umgebung scharf abgegrenzt, ein Eindringen der Gefédsse und Fasern des
umgebenden Gewebes in die Geschwulst ist nicht zu beobachten.

Einleitend haben wir bereits erwé&hnt, dass die experimentellen Geschwul-
ste bei Meerschweinchen 4dusserst selten sind. Die erfolgreichen Ergebnisse
unserer Versuche gehdren daher zu den Ausnahmen, die einer Erklarung
bedirfen. Aus diesem Zwecke wollen wir die Umstdnde unserer Versuche
zusammenfassen.

Das I. Versuchstier erhielt seit dem 1. Juni 1950 tiaglich in Ol gelstes
Buttergelb und Cholesterin. Am Anfang wurden, auf 21 Tage verteilt, in 4 Dosen
insgesamt 9,96 mg Benzpyren gegeben. 360 Tage spdter wurde 1 mg Benz-
pyren eingespritzt. An der Stelle der ersten Benzpyreninjektion bildete sich
nach 114 Tagen eine erbsengrosse Gewebsvermehrung, die 163 Tage bestehen
blieb. Die bdsartige Geschwulst trat nach der ersten Einspritzung in 478 Tagen
auf, nach der letzten in 97 Tagen. Diese Zahlen stellen natiirlich bloss anndhernde
W erte dar, da der genaue Zeitpunkt der Entstehung der Geschwulst nicht
mit der Flhlbarkeit derselben zusammenféllt.

Das Il. Versuchstier bekam vor der Benzpyrenbehandlung keine Vor-
behandlung. Dosierung und Verabreichung des Benzpyrens waren gleich, wie
in dem vorigen Falle. Die Geschwulst entwickelte sich 526 Tage nach der ersten
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Injektion (48 Tage spéter als beim ersten Tier) und 145 Tage nach der letzten
Einspritzung. Eine Kdorpergewichtsabnahme konnte bei den Tieren nur in der
Geschwulstentstehung unmittelbar vorangehenden Zeit beobachtet werden.
Ansonsten entwickelten sich die Tiere den gesunden Tieren dhnlich.

Bei der Sektion war bei beiden Tieren Fettleber, Hyperplasie der Neben-
nieren und aktivierter Zustand des reticuloendothelialen Systems zu beobachten.

Die Geschwiilste erwiesen sich bei beiden Tieren als Sarkome, die ein
rasches und infiltratives Wachstum zeigten. Die Geschwulst des Il. Versuchs-
tieres fihrte zu einer méachtigen Blutung. Beide Geschwuilste gingen von der
Stelle der ersten Benzpyrenimpfing aus und entwickelten sich nach sehr langer
Inkubation.

Bezlglich der Entxvickhmg der Geschwulste bei dem IIl. und IV. Meer-
schweinchen stellen wir folgendes fest :

Beide Tiere gehdrten zu der aus 6 Tieren bestehenden Versuchsreihe
Nr. 46, in welcher die sechs Versuchstiere seit dem 9. Januar 1950 wdchentlich
zweimal Melaninldsung und téglich 6lige Cholesterinldsung erhielten. Das
Ill. Versuchstier bekam im Jahre 1950 insgesamt 9,96 mg, im Jahre 1951 1 mg
Benzpyren. Das IV. Tier erhielt nur einmal 1 mg Benzpyren. Beim IIl. Tier
trat die Geschwulst 840 Tage nach dem Beginn des Versuches auf, d. h. nach
mehr als 2 und % Jahren, 648 Tage nach der ersten Benzpyreninjektion, d. h.
etwa nach 1 und % Jahr, 267 Tage nach der letzten Injektion, also etwa nach
einem dreiviertel Jahr. Die Geschwulst des Tieres Nr. IV. erschien gleichzeitig
mit der Geschwulst des Ill. Tieres, nur zeigte sie sich in ihrem Wachstum
langsamer. Dieses Tier wurde mit Benzpyren nur im Jahre 1951 geimpft und
der Tumor entwickelte sich 267 Tage, d. h. etwa % Jahr nach der Impfung.
Bei dem Ill. Versuchstier ging die Geschwulst von der Stelle der zweiten Benz-
pyreninjektion aus. Das IV. Tier hatte an der Stelle der Geschwulst iberhaupt
keine Benzpyrenimpfiing erhalten.

Sé&mtliche im Jahre 1950 begonnenen Meerschweinchenversuche sind in
der untenstehenden Tabelle zusammengefasst.

Die Angaben der Tabelle zeigen, dass bis zum 1. Juni 1952 durch Teer-
pinselung, Futterung mit Paradimethyl-Aminoazobenzol, (Buttergelb), Mela-
ninimpfung und Cholesterinfutterung auch bei gemeinsamer Anwendung dieser
Mittel keine Tumorbildung ausgeldst werden konnte. Von den Geschwilsten
w'urde eines durch Buttergelb- und Cholesterinfiitterung und Benzpyren-
impfung gemeinsam hervorgerufen. Zwei Geschwilste traten infolge von Mela-
ninimpfungen und Cholesterinfitterung nach Benzpyrenimpfungen auf. Eine
Geschwulst entwickelte sich nach 2 Jahre dauernder Benzpyrenbehandlung.
Auf Grund dieser Beobachtungen kann folgendes festgestellt werden. Laut
unseren an Ratten durchgefuhrten Versuchen [2] wirkt Cholesterinfiitterung
auf die Geschwulstbildung fordernd. Demnach liesse sich denken, dass die
Geschwulstbildung bei den Tieren I, 11l und IV mit der Cholesterinvorfutterung
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J Zahl d.
Aa H eingegan- —a Zahl
Anfang hU h Art des gen-n dﬁr ﬁe-
des Versuches 1> N Versuch's Tiere schwiilste
H®
3 950 51 52 22 1051 1052
9. 1. 1950 .... 43 6 Teerpinselung ... 4 2 - - - -
9. 1. 1950 .... 44 6 Teerpinselung u. Cholesterin-
FULEruNg oo 1 1 - 4
5 VI. 1950 ... 42 3 P. A. B. u. Cholesterin-Fitterung — 3 - - — —
5. VI. 1950 ... 51 10 P.A.B.u. Chol.-Fitt. Benzpyren-
IMPFUNG .o - 1 2 6 I —
9. 1. 1950 .... 45a 3 Melaninimpfung —_ = 1 2 — —
9. 1. 1950 .... 45b Melaninimpfung u. Cholesterin-
1 2
9. 1. 1950 .... 46 6 Melaninimpfung u. Cholesterin-
Futterung, Benzpyrenimpfung. . 1 1 2 2
20. VII. 1950 . 54 2 Benzpyrenimpfung (in 2 nachein-
ander folgenden Jahren) ... - — 1 | I
Insgesamt .... 139 6 10 4 15 2 2

in Zusammenhang stehe. Da aber das Il. Versuchstier keine Cholesterinbehand-
lung bekam und ferner, da Sabad [4] bei Meerschweinchen ohne Cholesterin-
behandlung Geschwulstbildung in &hnlichem Verhéltnis beobachten konnte,
gibt die Cholesterinfutterung fir sich allein keine Erklarung fir die Geschwulst-
bildung.

Nach wiederholter Einspritzung von cancerogenen Kohlehydraten kann
es zu Entwicklung von gelber Leberatrophie, oder eines sonstigen schweren
Leberleidens, zu Milzvergrésserung, zu AKktivierung des reticuloendothelialen
Systems, zu Atrophie der Genitaldriisen kommen. Diese Krankheitserscheinungen
traten auch bei unseren Tieren auf und bei drei Tieren setzte auch die begin-
nende Atrophie der Hoden ein. Demnach war in unseren Versuchen die Benz-
pyrenschddigung pathologisch-anatomisch nachweisbar. Da Sabad und die
amerikanischen Forscher [4] ebenfalls durch Benzpyren Geschwilste herbeige-
fihrt haben, kénnen wir die erwdhnte Il. Geschwulst fir die Folge der Benz-
pyrenschadigung betrachten. Das Benzpyren bringt jedoch bei Meerschweinchen
nur sehr ausnahmsweise Geschwilste zustande und der Erfolg des Il. Versuches
ist scheinbar mit der besonderen Weise der Verabreichung des Benzpyrens
zu erkldaren. Die Tiere erhielten nach Einspritzung von nahezu 10 mg Benz-
pyren erst ein Jahr spdter wieder Benzpyren, also erlitt der Organismus die
letzte cancerogene Injektion bereits wahrend der sich langsam entfaltenden
Benzpyrenschddigung. Es scheint, dass die qualitative Verdnderung, die bei
dem 1l. Versuchstier die Entstehung der Geschwulst zustande brachte, das
Kesultat der zur Zeit der bereits entwickelten cancerogenen Wirkung gegebenen
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neueren Injektion war. Es ist eine in der experimentellen Geschwulstforschung
bekannte Tatsache, dass eine mit Unterbrechungen stattfindende Verabreichung
der cancerogenen Stoffe zu besseren Erfolgen fuhrt, als eine fortgesetzte
Dosierung. Das Gesagte steht daher mit den bisherigen Ergebnissen der experi-
mentellen Tumorforschung in Einklang. Ziemlich unklar ist jedoch der Umstand,
warum die Benzpyrenwirkung sich nur in sehr wenigen Meerschweinchen ent-
wickelt. Die geringe Benzpyrenempfénglichkeit dirfte mit den eigenartigen
Stoffwechselverhdltnissen des Tieres in Zusammenhang stehen. Womit es zu
erkléren ist, dass das Benzpyren auch in relativ grésseren Dosen und bei fraktio-
nierter Dosierung bei Meerschweinchen nur sehr selten Geschwulst zustande-
bringt, das werden weitere Versuche entscheiden.

Nach unseren eigenen Forschungen ist das Tumor-Melanin ein schwacher
cancerogener Stoff. Die kumulative Wirkung der cancerogenen Stoffe kann zur
Entstehung von Geschwilsten fuhren. Unsere an Meerschweinchen durchgefiihrten
Versuche, in welchen nach gemeinsamer Verabreichung von Tumor-Melanin und
Benzpyren ein Sarkom entstand, ist ein neuer Beweis dieser Feststellung. Besonders
hervorzuheben ist dies in dem Falle des IV. Versuchstieres, wo die Menge des
Benzpyrens derart gering ivar) (1 mg ein einziges Mal), dass diese Dosis beim
Meerschweinchen die Entstehung des Sarkoms allein nicht erkldren kann. Es sind
bisher kaum einige an Meerschweinchen beobachtete Geschwiilste bekannt und
somit kénnen die bei den 6 Tieren nach Melanin und Benzpyrenimpfung ent-
standenen zwei Geschwilste (bei den Tieren Nr. IIl und 1V) durchaus nicht
als Zufalle betrachtet werden. Unsere Versuche bestdrken aufs neue die Auf-
fassung, dass die Kumulation von exogenen und schwaclwn endogenen cancerogenen
Faktoren, besonders im Rahmen einer Cholesterinfutterung, sogar auch bei stark
tumorrefraktdren Tieren imstande ist Geschwulstbildung herbeizufiuhren.

Die Geschwulstbildung bei dem mit Cholesterin erndhrten, mit Butter-
gelb gefutterten und nachtrdglich mit Benzpyren geimpften Tier Nr. I, l&sst
sich in der gleichen Weise erkldren. Das Buttergelb ist ein schwdacherer kanzero-
gener Stoff, dessen Wirkung mit dem Benzpyren verbunden, sogar auch in
dem tumorrefraktdren Meerschweinchen Geschwulstbildung ausléste. Allem
Anschein nach hatte die dauernde Cholesterinflitterung die Entwicklung des
Tumors geférdert und dadurch entstand die dusserst seltene Erscheinung, dass
das gegeniber Geschwilsten ausserordentlich widerstandsfédhige Tier geschwul-
stig erkrankte.

Beidem I. Tier ging der Geschwulstbildung an der Stelle der ersten Injektion
eine ldngere Zeit bestehende Gewebevermehrung voran, die wahrscheinlich
einem Olgranulom entsprach. Die bdsartige Geschwulst entwickelte sich an
der Stelle der ersten Injektion. Es scheint demnach, dass die lokalen Vorbedin-
gungen der Geschwulstbildung sich bereits gelegentlich der ersten Benzpyren-
injektion entfaltet haben, jedoch die Entwicklung des Tumors erst dann einsetzte,
als die chronische Benzpyrenvergiftung, bzw. der geschwulstige Stoffwechsel zustande-
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kam. Dass die Geschwulstbildung bei vielen Tieren ausbleibt, l&dsst sieb, wie
wir bereits erwahnt haben, wahrscheinlich eben dadurch erklaren, dass die
chronische Benzpyrenvergiftung nur bei verh&ltnisméssig wenigen Meerschwein-
chen zur Entwicklung kommt. Dass aber in der Entstehung des Tumors nicht
der lokale Faktorderwichtigste ist,sehen wir bei der Geschwulst des I11. Tieres, die
sich nicht an der Stelle der ersten Benzpyrenimpfung entwickelt hatte und im
Falle des IV. Tieres, wo die Geschwulst an einer Stelle entstand, wo das Tier
Uberhaupt kein Benzpyren erhielt.

In unseren Versuchen ist eine weitere Erscheinung hervorzuheben. Die
erwédhnten Geschwiilste traten nach anderthalb bis zwei Jahren auf. Berechnet
man die Lebendauer eines Meerschweinchens im Durchschnitt mit 6—8 Jahren,
d. h. betrachtet man sie mit grober Schéatzung fur den Zehntelteil des mensch-
lichen Lebens, so entspricht die Inkubation der Geschwulst bei diesem Tiere
auf den Menschen berechnet einer Inkubationszeit von etwa 15—20 Jahren.
Die Inkubation der Geschwulst kann demnach beim Meerschweinchen von
&usserst. langer Dauer sein und es ist eine Frage, ob die Entwicklung der Ge-
schwulst in &hnlichen Versuchen nicht durch die frihzeitige Unterbrechung
derselben verhindert wurde. Besonders gilt dies fir die mit schwachen canceroge-
nen, wie z. B. mit Tumor-Melanin durchgefiihrten Versuche, wo von den einige
Monate laufenden Versuchen schon von vornherein keine Erfolge erwartet
werden kdnnen.

Wie bereits erwdhnt, haben wir Meerschweinchengeschwilste in je 25,
bzw. 20 Tiere transplantiert, doch erwiesen sich letzten Endes, &hnlich wie
bei Sabad [4], keine als transplantabel. Die implantierten Tumorteile begannen
sich zwar in 9 Tieren zu entwickeln, nachdem sie aber die Grdsse einer Erbse,
Haselnuss oder Kirsche erreicht haben, trat die Ruckentwicklung ein. Es ist
jedoch die Tatsache hervorzuheben, dass die in Entwicklung begriffenen
Geschwilste eine zellarme, faserige benigne Form annahmen und wir einem
entgegengesetzten Prozess der Umwandlung, bzw. Dedifferenzierung der gutarti-
gen Geschwulst in bdsartige Geschwulst, das heisst einer Umwandlung und
Ultradifferenzierung der bdsartigen Geschwulst in eine gutartige Geschwulst
gegenlber standen. Die Erscheinung l&dsst sich wahrscheinlich dadurch erklédren,
dass die Stoffwechselverhdltnisse des mit Benzpyren behandelten Organismus
die maligne Wucherung begiinstigen. Demgegenuber bleibt bei dem Meerschwein-
chen mit normalem Stoffwechsel die die Gewebsbildung und sonstige physiologi-
sche Prozesse hemmende W irkung des Benzpyrens aus, demzufolge das trans-
plantierte lebensfadhige, unreife Gewebe zu differenziertem Gewebe ausreift.
Diese Erscheinung deutet auf einen engen Zusammenhang zwischen der Ge-
schwulstbildung und dem allgemeinen Stoffwechsel und weist auf die Mdglich-
keit hin, dass die Art und Weise und der Rhythmus der Tumorentwicklung sich
durch den Stoffwechsel beeinflussen lasst. Sollte diese Feststellung auch beziglich
der menschlichen Geschwiilste bewiesen werden, so miisste man die auf die Heilbe-
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Handlung der Geschwilste gerichteten Forschungen auch in diese Richtung aus-
breiten.

Zwecks weiterer Beurteilung der Frage haben wir folgenden Versuch
durchgeftihrt. In 25 mé&nnliche Meerschweinchen von etwa 300 gr Kdrperge-
wicht, wurden pfefferkorngrosse Stickchen eines experimentellen Rattentumors
implantiert (von dem im Institut fir medizinische Wissenschaften in Maros-
vasarhely zustande gebrachtem Sarcoma rotundocellulare). Von den Geschwiil-
sten hatte sich kein einziges entwickelt. Nach 14 Tagen haben wir die Implanta-
tionsstelle von 5 Tieren aufgearbeitet und an der Stelle der Geschwulst fanden
wir eine kleine Zahl von Leukozyten und Histiozyten enthaltenden kdrnigen
Detritus. Tumorzellen konnten keine nachgewiesen werden. Sodann haben wir
in 9, verschiedenartig vorbehandelten Meerschweinchen ein etwa pfefferkorn-
grosses Stick einer gleichen experimentellen Rattengeschwulst transplantiert.
Von den 9 Tieren bekamen 4 vom 10. Juni 1950 und 4 vom 5. Juni t&glich peroral
1 ml einer 1%-igen bestrahlten Sonnenblumendl-Cholesterinlésung. Von
diesen wurden zugleich zwei Tiere ein Jahr hindurch mit Teer gepinselt.
Zwei andere Tiere erhielten wdchentlich zweimal 1 cm Tumor-Melaninlésung.
Vier Tiere bekamen in der bereits mitgeteilten Weise Buttergelb. Ein Tier erhielt
kein Cholesterin, nur Tumor-Melanin.

Die Implantationen wurden am 16. Februar 1951 durchgefihrt. Nach 9
Tagen ging ein mit Teer -)- Cholesterin behandeltes Tier ein. Das an der Implan-
tationsstelle gefundene erbsengrosse Gebilde wurde histologisch gepruft. Von
den Ubrig gebliebenen 8 Tieren war bei 4 (2 mit Cholesterin -j- Tumor-Melanin
2 mit Cholesterin -(- Buttergelb behandelt) nach 12 Tagen je ein erbsengrosses
festes Gebilde zu fuhlen. Einen dieser Herde haben wir nach 13 Tagen exstirpiert
und histologisch untersucht. Die anderen drei Herde erreichten in 16 Tagen die
Grosse einer kleinen Haselnuss, am 17. Tage begannen alle drei Gebilde kleiner
zu werden. Am 19. Tag sind zwei davon vdllig verschwunden, das dritte verklei-
nerte sich zu der Grosse einer Erbse und schliesslich verschwand auch dieses.

Die beiden exstirpierten Materiale (aus dem Tier : Cholesterin -(- Teer
und aus dem Tier : Cholesterin -f- Tumor-Melanin) zeigten ein einheitliches
Bild. An den Randteilen der in der Mitte des Operationsfeldes befindlichen
implantierten Geschwulst ist hie und da ein schmaler nekrotischer Saum zu
sehen, doch der grdsste Teil der Geschwulst farbt sich gut. Zwischen den Tumor-
zellen kann man zwar mitunter eine im Absterben begriffene Zelle finden, aber
im grossen und ganzen scheinen die Tumorelemente intakt zu sein. Teilungs-
formen sind nicht zu beobachten. Mitder an ihrer urspriinglichen Stelle infiltrativ
wachsender Geschwulst zusammen wurden bei der Transplantation auch Mus-
kclteile Uberpflantz, diese sind aber nur mehr als homogenisierte, abgestorbene
Zelltrimmer aufzu'inden. In der scharf abgegrenzten Geschwulst finden sich
nur Kapillaren. Eine Eindringung der Gefésse der umgebenden Gewebe ist
nicht zu beobachten.
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Die Geschwulst ist von scharf abgegrenztem, zellreichem Gebiet umgeben.
Die ZePen bestehen fast ausschbesslich aus Bindegewebszellen. An einzelnen
Stellen sieht man zwischen den dicht nebeneinander liegenden Fibroblasten
lediglich feine Bindegewebsfasern, an anderen Stellen sind auch Fibrozyten
enthaltende, an grobere Fasern reichere Gebiete zu beobachten. Die Fibroblasten
weisen bedeutende Gidssenunterschiede auf und mitunter sieht man auch
Fibroblasten mit dusserst grossem Kern. Die Kernstruktur neigt hie und da
zur Hyperchromie. Teilungsformen sind nicht zu sehen. Leukozyten und Histo-
zyten haben wir nur nach langerem Suchen gefunden. Das an Zellen und Geféssen
reiche Gewebe hédngt mit dem Bindegewebe der benachbarten Muskulatur
zusammen.

Auf Grund der obigen Befunde l&dsst sich Folgendes feststellen. Von den
in die Gewebe der 9 mit Cholesterin behandelten Meerschweinchen Uberpflanz-
ten artfremden Geschwilsten hatten finf sogar nach 9, bzw. 13 Tagen nicht
nekrotisiert, obgleich die mit der Geschwulst zusammen ubertragenen Muskel-
zellen zu dieser Zeit bereits abgestorben waren. 3 belassene Herde wuchsen in
16 Tagen zur Haselnussgrdsse, waren also sicher nicht abgestorben. In der
Erscheinung spielt wahrscheinlich die lange Cholesterinflitterung der Tiere und
die damit zusammenhdngende Stoffwechselverdnderung eine Rolle. Die eigen-
artige Beschaffenheit der in der Umgebung der Geschwulst sich abspielenden
Gewebsreaktion, das Fehlen der leukozytdren, histiozytdren Mobilisation, die
fast ausschliesslich fibroblastische Gewebsvermehrung dirfte wahrscheinlich
ebenfalls mit den besonderen Stoffwechselverhéltnissen des Versuchstieres
(Cholesterin-Tumor-Melaninbehandlung, bzw. Futterung mit Buttergelb) in
Zusammenhang gebracht werden. So v;el steht jedenfalls fest, dass bei Meer-
schweinchen, zwischen gewissen Stoffwechselverhdltnissen, in relativ vielen
Tieren (von 8 cholesterinbehandelten Tieren bei 5) sogar artfremde Tumoren
9— 16 Tage lang am Leben bleiben kénnen. In unseren Versuchen ist zwar die
Geschwulst durch die in ihrer Umgebung entstandene Gewebswucherung mor-
phologisch abgegrenzt, welche an der Ausgestaltung der schmalen nekrotischen
Zone des benachbarten Geschwulstrandes beteiligt sein kann, doch wird die
Geschwulst tiefgehend nicht beeinflusst. Im Gegenteil, es scheint, dass die lebhafte
fibroblastische Wucherung in der Umgebung durch von der Geschwulst ausge-
henden Wirkungen erregt wurde. Im Falle einer Geschwulstiberpflanzung aus
einem mit Cholesterin behandeltem Tiere in ein normales Tier gleicher Art,
machten wir die entgegengesetzte Erfahrung, indem das lebensfdhige Tumorge-
webe unter dem Einfluss des Stoffwechsels der Umgebung sich zu Bindegewebe
differenziert hatte und die Geschwulst die Struktur des umgebenden Gewebes
annahm.

All dies zusammenfassend durften wir zu der Schlussfolgerung gelangen,
dass jene, sich auf die Wirkungen der Umgebung beziehenden, Prinzipien von
Mitschurin und Lissenko, dass der Stoffwechsel der ineinander U(berpflanzten
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Gewebe von einander wechselseitig beeinflusst wird, auch in der Geschwulst-
Uberpflanzung zur Geltung kommt. Bei Tieren mit normalem Stoffwechsel wird
die Ausgestaltung des Uberpflanzten Tumorgewebes durch die Stoffwechselver-
héaltnisse der Umgebung bestimmt. Nach unser en Beobachtungen besteht in diesem
Falle die Mdglichkeit, dass die Eigenschaften des Tumorgewebes durch den Stoffwech-
sel der Umgebung in die Richtung der normalen Gewebe verschoben wird. Beieinem
Tier mit pathologischem Stoffwechsel dagegen k6 nnen die von der Geschwulst aus-
gehenden Wirkungen in den Vordergrund treten und in den umgebenden Geweben
kann eine Gewebswucherung von eigenartigem Geprdge einsetzen. Welcher der
Einflusse bei der wechselseitigen Wirkung des implantierten Tumorgewebes
und des aufnehmenden Organismus die Oberhand gewinnt, das wird jeweils
durch die gegebenen Verhéltnisse, die intakte oder pathologische Beschaffen-
heit des Stoffwechsels, durch nervése und sonstige Faktoren bestimmt.
Dementsprechend kommt es zu einer volligen Uberhandnahme, bzw. zur Riick-
bildung der Geschwulst.

Zusammenfassung

1. Es werden Geschwilste bei vier Meerschweinchen beschrieben. Ein polymorphzelliges
Sarkom entstand nach Cholesterin- und Buttergelbfutterung und Benz pyrenimpfung, ein Lipo-
sarkom nach fraktionierter Benzpyrenverabreichung, zwei Fibrosarkome nach Melaninbehand-
lung, Cholesterinfitterung und nachtraglicher Benzpyrenimpfung.

2. Die als ausserordentlich selten zu betrachtende Entstehung der Geschwilste bei
den Meerschweinchen — besonders in dem Falle des IV. Versuchstieres — ldsst sich mit der
kumulativen Wirkung des Tumor-Melanins,des Buttergelbs und des Benzpyrens erklaren, wobei
die lange Cholesterinfltterung von Wichtigkeit war. Die Geschwulst des Il. Versuchstieres
durfte mit der verzdégerten Benzpyrenverabreichung in Zusammenhang stehen.

3. Ein Teil der Sarkome der mit Cholesterin gefiitterten Meerschweinchen wurde bei der
Ubertragung in normale Tiere in faserige Gebilde umgewandelt. Die Verfasser erklaren diese
Erscheinung mit der Verschiedenheit des Gewebsstoffwechsels der normalen und der mit Cho-
lesterin behandelten Tiere.
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HABNOAEHUA HAJL O3KCMNEPUMEHTANIbHBIMW OMNYXOAAMU Y MOPCKUX
CBUHEN

3. lapaHrun, ®. Obepaban, A. AHTanbpu
Pestome

3n0KayecTBEHHble OMYXONW Yy MOPCKUX CBUHel HabnogalTcid O4YeHb peako.

ABTOpPbI COO6WAOT 0 4-X CAy4Yyasax 3KCNepUMMeHTaNnbHON CapKoOMbl Y MOPCKWX CBUHEN :
B OAHOM cfly4ae nosBMNacb NMOAMMOP(OKNETOYHAasA capkoma, B O4HOM NuUMoufHas capkoma u
B ABYX Cny4yaax (ubpocapKoMbl.
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MepBas OMNyxonb BO3HWK/AA NOCAe KOPMIEHWA NOLOMNbITHOIO XWUBOTHOTO X0NEeCTEPUHOM
N MacnaHbiM XenTbiM U nocne nogayu 6eH3nMpeHa B ABYX Nepuogax ; BTopas nocne TaKoro
Xe NnevyeHWs OAHUM GeH3NMpPeHOM, TpeTbA W YeTBEPTaA OMYXOAM BO3HWUKAW Nocne KOPMAeHUs
XONeCTEPUHOM W Nle4eHUs MeNnaHWHOM a TakXe NPUBUBKWM 6GeH3nupaHa B TeuyeHue 840 fHeid.
ABTOpbl 06BACHAIOT BO3HWKHOBEHME ONYXONW KYMynsauuein AeAcTBNA KaHLEPOTEeHHbIX BELLECTB.
C 3TO TOYKMW 3peHWA OHW NOAYEPKMBAIKOT, YTO YeTBEpPTas MOPCKas CBMHbKA MOAyuynMna Nullb
04YeHb Heb60NbHOe KonuyecTBOo GeH3nupeHa (1 mr). Tak Kak MOpPCKWe CBUHbW, UMEeKOT BoOOLLe
BbICOKY COMPOTUBAAEMOCTb B OTHOLIEHME K paKy, BO3HWKaeT MWUCAb, YTO capkoMa 06pa3oBbl-
BaeTCA BCNEACTBME KYMYNALWW [elACTBUA HeGONbLIOrO KONW4yecTBa CWMALHOIO KaHLeporeHa
6eH3nupeHa n 6onblWwero KonuyecTBa cnaboro KaHleporeHa — OMyX01eBOro MenaHuHa.
ABTOpbl B CBA3M C 3TUM NOAYEPKMBAIOT UTO AANTENbHOE KOPM/EeHWe XO0NecTepuHOM Cnocob-
CTBYeT BO3HMKHOBEHMIO onyxoneil. YacTb CapKOM KOPMJ/IEHHbIX XONEeCTEPUHOM MOPCKUX CBU-
Hell Mpu nepeHoCe Ha XWBOTHble [epXaHHble Ha HOpManbHOW AueTe, — npeobpasoBanach B
BONOKHMCTOe obpa3oBaHune. O6bACHAA nocneaHee fBNeHMEe aBTOPbl YKasbiBalOT Ha pasHuLUy B
o6MeHa BeL,ecTB HOPManbHbIX XWBOTHbIX, U XWBOTHbIX, KOPMAEHHbIX XONECTEPUHOM.
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