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Bevezetés

Korabbi kézleményeinkben leirtuk a csirkékben MC-29 virusfert8zéssel
elGidézett majrakok bioldgiai, histolégiai(Lapis és mtsai 1973.)ésfinomszerkezeti
(Lapis, 1974.) sajatossagait. Ismertettiik e virussal el6idézett majrakokbdl kia-
lakitott transplantalhaté csirkehepatoma niévekedési sajatossagait és histolégiai
vonasait is (Lapis és mtsai, 1974., Lapis és mitsai, 1975.).

Jelen kozlemény célja e transplantalhaté hepatoma finomszerkezeti vona-
sainak leirdsa az els6 10 passage-bol szarmazé szévetmintik vizsgalata alap-
jan, tovabba annak ismertetése, hogyan valtoztak a széban forgé hepatoma
finomszerkezeti vonésai két éves fenntartéas folyaman, a sorozatos transplanta-
ciék soran.

Anyag és mdodszer

Vizsgalatainkat MC-29 virussal csirkékben el§idézett primaer majrakokbél
(Lapis és mtsai, 1973.) kialakitott transplantalhat6 hepatoma torzsbél (Lapis és
misai, 1974., Lapis és misai, 1975.) vett szévetmintakon végeztiik. A kialakitott
virus eredetii atolthaté hepatomabdl az elsd 15 passage mindegyikébdl tortént
anyagvétel elektronmikroszképos vizsgalatra. A tovabbiakban pedig minden 5.
tovabboltas kapcesan vettiink szévetmintakat elektronmikroszképos vizsgalat
caljara. A hepatoma torzset Durhamben (North Carolina) 12 passage-on at
tartottuk fenn, ezt kovetGen a mélyfagyasztott allapotban félretett daganat-
szovetbdl Budapesten Hunnia hibrid csibékre tortént az atoltds és e budapesti
torzs sorozatos atoltassal torténd fenntartasa soran jelenleg az 58. passage-nal
tartunk. Szévetmintakat az elsd 10 passage soran intraperitonealisan, subcutan
és intramuscularisan oltott daganatokbél egyarant vettiink, a késébbiekben

* Szerz6 e helyen is koszonetét fejezi ki Professor J. W. Beardnek és D. Beardnek a
Duke Medical Center (USA, North Carolina) Department of Surgery, Division of Experimen-
tal Surgery vezetSjének, illetve munkatdrsdnak, hogy laboratériumukban 1972. folyaméan
meghivott visiting professzori mindségben dolgozhatott. Kiilon koszonet illeti Sket azért is,
hogy a szerz6 4ltal ott kialakitott hepatoma torzs Magyarorszdgra torténd attelepitését elo-
segitették.
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subcutan oltva tartottuk fenn a torzset. Kézleményiinkben a durhami elsé 10
passage-bo6l szarmazé szovetmintikon tett megfigyeléseinkrél és a budapesti
torzs 44— 58. atoltasbél szarmazé szévetmintikra vonatkozé megfigyeléseink-
r6l szamolunk be (I. tablazat). Palade (1952.) szerint, részben pedig 3,59,-0s

1. tablazat

A kézlemény targydat képezd elektronmikroszképosan tanulmdnyozott dtolthaté hepatomdk tabldzatos

attekintése
Oltés médja Vizsgalt
Csirketorzs Passage —_— hepatomik
szama Intra- Intra- szdma
peritonedlis Subcutan muscularis Gsszesen
Fehér leghorn i 2 4 2
15 és IT1. 2 2 3
Shaver fehér TLIL. 1 2 2
leghorn TV. i} 2 1
(Durham) Ve 2 3 2 46
VI. 1 2 —
YLL; 2 — 2
VIII. 2 -
IX. 1 1
X. 1 1
Hunnia hibrid XLIV. — 3
(Budapest) XLVIIIL — 2 —
LI. — 2 — 12
LIV, ' — 3 —
LVIII. — 2 —

glutaraldehidben és OsO,-ben rogzitett szévetmintak elektronmikroszképos
célra torténd feldolgozasa korabbi (Lapis, 1974.) kozlésiinkben leirt eljaras sze-
rint tértént. Az uranyl acetét telitett vizes oldataval 30 percig ,,festett”, majd
Reynolds (1963.) szerint 6lomcitrattal kontrasztozott ultravékony metszeteket
JEM 7 A és JEOL 100 B tipusi elektronmikroszképpal vizsgaltuk és fényké-
peztik.

Elektronmikroszkdpos megfigyelések
A daganatsejtek finomszerkezeti vondsat az elsé néhany dtoltas soran

A transplantalt tumor szorosan egymashoz simulé polygonalis daganat-
sejtekbdl all. A sejttesthez képest a sejtmagvak nagyok, alakjuk valtozatos:
kerekded vagy polygonalis. A chromatinszegény sejtmagvak tobbségében erd-
sen megnagyobbodott nucleolusok téinnek szembe. Helyenként az intercellularis
terekben vorosvérsejtek foglalnak helyet (1. dbra).

Az egymaissal szomszédos daganatsejtek kozott tobbnyire csak igen kes-
keny intercellularis rések hizédnak és a szomszédos sejtek parhuzamos lefu-
tasdsejtmembranjan tagoltsag,sajatos differencialédas jelei hosszu szakaszokon
nem mutatkoznak. Az elsd 10 passage sordn a transplantalt tumorokban még
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rendszeresen megfigyelhetd volt elszértan epecanaliculusszerii struktirak kiala-
kulasa (2., 3. abra). Olykor microvillusok is kiképz8dnek, maskor microvillusok
ugyan nem alakulnak ki, de az intercellularis tér lacunaszertien kitagult szaka-
szAt a normal epecanaliculusokra jellemz§ desmosoma tipusi sejtkapesolé struk-
tirak zarjak le. Szokatlanul tag epecanaliculusok is el6fordultak (2. abra),
ezeket rendszerint tobb daganatsejt hatarolta, s a hatarol6 sejtfelszinek rend-
szerint elsimultak s csak helyenként volt egy-egy abortiv microvillus-csonk
megfigyelhet§. A szomszédos intercellularis terek felé az ilyen erdsen tag epe-
canaliculusokat is desmosomak zarjak le, bar azok egy része csokevényes fej-
lettségli. Az epecanaliculusokban csakigy, mint az intercellularis terekben
gyakran viruspartikulumok voltak megfigyelhetdk kisebb-nagyobb szamban
(3., 4. a, b, c. abra). Nem ritkan a virusbudding képe is megfigyelhetd volt
(4. b, c. abra). Olykor az epecanaliculusszerii formaciék iiregét finom filamentu-
mok rendezetlen halmazaibél 4116 elektrondenz szalcsas anyag t6lti ki és a virus-
partikulumok ezen anyagba dgyazva foglalnak helyet (4. a. dbra).

Az elsd 10 passage soran a daganatsejtek a majsejtekhez hasonléan vi-
szonylag hdséges és sejtorganellumokban gazdag cytoplasméaval rendelkeztek.
Nagy szamban figyelhettiink meg valtozé alaki és nagysagi mitochondriumo-
kat (5. abra). A mitochondriumok matrixa csokkent elektrondenzitisd, a
cristaallomany fejlettsége egyugyanazon sejt mitochondriumaiban is meglehe-
tésen eltérd. Némelyik mitochondriumban annak hossztengelyére verticalisan
all6 nagyszamu crista lathaté, masokban viszont alig néhany crista-csonk
figyelhetd meg. A cytoplasma a sok ribosoma és polysoma mellett bdségesen
tartalmaz durvafelszini endoplasmas reticulumot. A durvafelszind endoplas-
mas reticulum valtozé hosszisagu és valtozé tagassigi tubulusok, cisternak
forméjaban van jelen (5. abra). Az endoplasmas reticulumnak a primaer maj-
tumorokban oly gyakran észlelt mitochondriumokkal valé tarsulasa itt nem
igen fordult el8, gyakori volt viszont a tubulusok, cisternak eldgazédasa.
Egy-egy cisterna lacunaszertien kitagult iiregében néha lefliz6dstt cytoplasma-
részletek voltak megfigyelhetdk. E leftizédott cytoplasma-részleteket a kiilsd,
iireg felé tekint§ felszinén sima, mig a masik oldalan ribosomaktal fedett memb-
ran hatarolta (5. abra). Multivesicularis testecskék és lipideseppek is rendszere-
sen elGfordultak kisebb-nagyobb szamban, olykor a cytoplasma kériilirt teriile-
tére halmozott formaban. A Golgi késziilék viszonylag fejlett és nagy kiterje-
désti volt, s rendszerint a mag koézelében helyezkedett el (6. a. abra). A Golgi-
zona komponenseitél eltekintve simafelszinii membran-struktirakat nem észlel-
tiink a daganatsejtekben. Glycogen granulumok ugyancsak nem fordultak el8.
Eléfordultak a daganatsejtekben kis szamban kiilénb6z3 nagysagui nagy elek-
trondenzitasi kerekded, ovalis alakd microbodyk is (7. b. abra). Ezek a biliaris
polus, illetve ahol ez nem alakult ki, a lateralis sejtfelszin kézelében foglalnak
helyet. Némely sejt cytoplasmajaban egy-egy kisebb-nagyobb autophag

vacuolum is el6fordult, leépiilében levd sejtkomponensek maradvanyainak
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megfelelS elektrondenz tartalommal (7. a. abra). Olykor virusparticulumok is
felismerhet8k voltak az autophag vacuolumokban. Maskor az intracellularis
virusparticulumok egyszeri elektronatereszt§, sejtdetritust nem tartalmazé
vacuolumokban helyezkedtek el (7. c. abra).

A daganatsejtek egy részében sajatos, hullimos lefutasi elektrondenz
membranok halmazabél allé zarvanyszeri képlet is el6fordult a cytoplasmaban,
rendszerint a mag kozelében és az endoplasmas reticulum allomannyal szoros
osszefiiggésben (5., 6. a., 9. abra).

A daganatsejtek magva megnagyobbodott, chromatinszegény, a chroma-
tinallomany egyenletes eloszlasi. Az elektronatereszt maghan az interchroma-
tikus granulumhalmazok jél felismerhetdk (6. a. abra). Feltting és allandé vo-
nasuk e daganatsejteknek az erdsen megnagyobbodott nagy elektrondenzitasi
nucleolus. A nucleolusok alakja meglehet8sen valtozatos a transplantalt hepa-
toma sejtjeiben (1., 2., 5., 6. a., 7. a. abra). Allandé vonés viszont, hogy a hyper-
trophiis nucleolusokban a granularis komponens erdsen felszaporodott. A nucle-
olusok egy részében a nucleolonema fonatai is felismerhetdk, olykor annak fel-
toredezése figyelhetd meg (8. a., b. abra). Rendszeres jelenség, hogy a nucleolus
allomanyat vilagos, kisebb elektrondenzitasi mez8k szovik at; ezek invaginalt
karyoplasma-részletek atmetszeteinek felenek meg. Ritkan eléfordulnak gytird
alakid nucleolusok is. Transplantilhaté hepatoméinkban eléfordultak két vagy
tébbmagvi daganatsejtek is, ezek ultrastiukturalis organiziciéja azonban 1é-
nyegében megegyezett az egymagvu daganatsejtekével.

A daganatsejtek finomszerkezeti vondsai sorozatos dtoltasokkal torténd két éves
fenntartdas utdn.

A Hunnia hibrid csirkékre atvitt és sorozatos transplantaciéval tobb, mint
két éve fenntartott daganattérzs morpholégiai vonasainak alakulasat altalaban
minden 5. atoltasbél torténd mintavétellel és azok vizsgalataval kovettiik.
Alabbiakban az utolsé félévben a 44— 58. passage-okbdl szarmazé mintak elek-
tronmikroszképos vizsgalata alapjan ismertetjiik réviden, hogy valtoztak e
virus eredetii transplantalhaté hepatoma sejtjeinek ultrastrukturalis vonasai a
két éves fenntartas folyaman.

Ezen vgynevezett késdipassage-okban a mag - plasma ardny méginkabb a
mag javara tolédott el. A cytoplasma organellumokban elszegényedett, ultra-
strukturalis organizaciéja leegyszertsodostt. Legfelttinébb a durvafelszind
endoplasmas reticulum allomany jelent§s megkevesbedése. Durva felszintd
endoplasmas reticulum csak néhany révid tubulus formajaban fordul els. Ezzel
parhuzamosan viszont nagymértékben megnétt a cytoplasma szabad ribosoma,
de féként polysoma tartalma (9., 10. a., c., d., 11. a. abra). A polysomak hajtd,
vagy spiralszertien meghajtott fonal mentén elhelyezked 6—8 granulumbél

Orvostudomény 26, 1975




MC-29 VIRUSSAL MAJRAKBOL KIALAK{TOTT TRANSZPLANTALHATO HEPATOMA 161

allnak (10. d. abra). A mitochondriumok szima is megkevesbedett, a Golgi-zéna
kisebb kiterjedési (9., 10. abra). A lipidcseppek szama nem valtozott, a micro-
bodyk szdma viszont csokkent a daganatsejtekben. Autophag vacuolumok
valamivel gyakrabban fordulnak el§, mint az elsé 10 passage soran. A sajatos
hullimos lefutasd elektrondenz membranok halmazabél allé6 zarvanyszeri for-
maciék a dedifferencialédott daganatban is szdmos sejtben megfigyelhetSk
(9., 10. a. abra). A mag és nucleolus organizaciéjaban nem észlelhetd lényeges
valtozas a korabbi passage-ok daganatsejtjeinek magjahoz és nucleolusihoz
képest (12. b. abra).

A polygonalis sejtek szorosan egymashoz simulnak, a szomszédos sejtek
plasmamembranjai parhuzamos lefutasiak. A sejtek kozott kisszamd, valtozo
fejlettségi, tight junction tipusi desmosomak laza osszekittetést biztositanak
(10. a., b. abra). Az intercellularis tér koriilirt tagulatai ugyan eléfordulnak,
epecanaliculusszerdi képletek kialakuldsa azonban nem észlelhetd. Virusszerd
particulumok az intercellularis térben kis szimban a késébbi passage-ok soran
is megfigyelhetdk (10. c. abra).

Toébbmagvi daganatsejtek a kés6bbi passage-ok sordn is eléfordultak a
transplantalt hepatomékban. E sejtek ultrastrukturalis organizaciéja éppen
gy leegyszertisodott és cytoplasmaja éppen tigy elszegényedett organellumok-
ban, mint az egymagvi daganatsejtek esetében (12. a. abra) tortént.

Az atolthaté hepatomakban a vérellatast capillarizélt sinusoidoknak vagy
valédi capillarisoknak mingsithet vascularis halézat biztositja (9., 11. b. abra).
A kisgécos necrosisok gyakorisaga a daganat vigynevezett késGi passage-aiban
gyakoribba valt, s azt olykor a daganat gécos bevérzése kisérte. Elektron-
mikroszképosan az unicellularis vagy kisgécos necrosisoknak megfelelgen telje-
sen j6l megdrzott finomszerkezett, ép daganatsejtek szomszédsagéaban az elhalt
daganatsejtek helyén sejtdetritus elemei, kiilonb6z6 leépiilében levd sejt-
organellumok, lipidcseppek, myelin figurak lathaték, s olykor kotdszoveti ele-
mek; basalmembran- és fibrinszerd anyag lerakdédasa, s helyenként collagen
fibrillumok megjelenése is megfigyelhetd (12. b. abra).

Megbeszélés

A daganatos szévet biokémiai jellegzetességeinek tanulmanyozasara ira-
nyulé vizsgalatokban elGszeretettel hasznaljadk a transplantalt hepatomakat
(Weber, 1966., Murray és misai, 1968., Moyer és mtsai, 1970., Weber, 1973.). Le-
het8ség nyilik ugyanis annak dsszehasonlitasara, hogy a hepatomaknal vizs-
galt paraméterek hogyan viselkednek az ép, nyugvé és regenerilédé maj-
szovetben, valamint a maj praeblastomatosus elvaltozasaiban, és ez az észlelt
elvaltozasok értékelése, pathogenetikai jelent8ségének megitélése szempont-
jabal igen fontos (Weber, 1966., Hruban és mtsai. 1972.).
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Nagyszamii kiillonb6z8 eredet(i, spontan keletkez§ és kiilonb6z8 vegysze-
rekkel elgidézett primaer majrakbol kialakitott atolthat6 hepatoma térzs léte-
zik, koziilik talan a Morris (Morris és Wagner, 1968.), Reuber (Reuber, 1961.,
Reuber, 1966.), Novikoff (Novikoff, 1957.), Yoshida (Odashima, 1964., Yoshida,
1956., Yoshida, 1957.) és Zajdela (Augé és mtsai. 1972.) hepatomak valtak legis-
mertebbekké és legelterjedtebbekké. Kiilonosen a Morris és Yoshida hepatomak
esetében, azok kiilonb6z8 novekedési sebességii selectalt vonalait is kialakitot-
tak (Usui, 1967., Moyer és mtsai. 1970., Urban és mtsai.1972.). Azeltéré nsvekedé-
si sajatossagokkal rendelkez§ torzsekre vonatkozé osszehasonlité vizsgalatok
soran egyértelmiien megallapitdst nyert, hogy a hepatomak névekedési sebes-
ségének fokozoédasival egyiitt jar a tumorsejtek metabolikus folyamatainak,
enzym patternjének és cytoplasma organiziciéjanak leegyszerlisodése (Bruni,
1962., Dalton, 1964., Porter és Bruni, 1964., Dalton, 1965., Weber, 1966., Usui,
1967., Moyer és mtsai.1970., Hruban és mtsai.1972/a., Malick,1972.). Ugyanakkor
az is vilagossa valt azonban, hogy végeredményben minden hepatoma megdriz
bizonyos individualitast — éspedig histolégiai, finomszerkezeti és biokémiai
vonasok tekintetében egyarant —, titkkrézvén a kialakulasukban szerepet jat-
sz6 individualis genetikai és a kornyezeti faktorok egyiittes meghatarozé szere-
pét (Weber, 1966., Hruban és mitsai, 1972/a., Hruban és misai, 1972/b., Weber,
1973.).

A sokoldalian tanulminyozott atolthaté hepatomak kozétt egy sincs,
mely virus eredetdi majrakbél szirmazna. Eppen ezért egy virus eredetd maj-
rakbdl kialakitott dtolthat6 hepatoma torzsnek az egyéb eredetd, mar sokolda-
Idan kivizsgalt és jol ismert hepatoméakkal térténd tobbiranyd ésszehasonlitasa
alapvet§en fontosnak tekinthetd.

Az MC-29 virussal indukalt primaer majtumorbdél (Lapis és mtsai, 1973.,
Lapis, 1974.) kialakitott transplantalt hepatoma (Lapis és mtsai, 1974., Lapis és
mtsat, 1975.) els§ 10 passage-ban torténd elektronmikroszképos tanulmanyo-
zasa révén elsGsorban arra kerestiink valaszt, mennyiben ismerhetd fel ultra-
strukturalis jegyek alapjan a transplantalhaté tumor méajrak eredete, sejtjeinek
majsejt jellege.

Elektronmikroszképos vizsgalataink szerint az elsd 10 passage soran a
szoban forgé transplantalhat6é tumor majrak-eredete biztonsaggal megallapit-
haté. Legmegbizhatébb jelnek e tekintetben epecanaliculusok jelenlétének
kimutatasa bizonyult. Csékevényes fejlettségt, abortiv epecanaliculusok az elsg
10 passage sordan mindig fellelhetdk voltak a daganatokban. Az epecanaliculu-
sok észlelt elvaltozasai lényegében azonosak voltak az epecanaliculusoknak
primaer majrakokban megfigyelt és leirt (Lapis és mtsai, 1971., Schaff és misai,
1971., Lapis, 1974.) elvaltozasaival.

A transplantélt hepatomak, kiilsnésen a Morris hepatomak tébbségében a
sejtek polarizaltak, vagyis a sejtfelszinen eltérd differencialtsigi szakaszok:
az epecapillarisokat hatarolé canalicularis, lateralis, valamint a vérerek felé
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tekintd vascularis felszinszakasz kiilonithet8 el (Hruban és mitsai, 1972/b.).
Valédi epecanaliculusra emlékeztets struktirik kialakulasat a késdi passage-
okban e tumorokban is ritkan észlelték (Hruban és mtsai, 1972/b., Urban és
mtsai, 1972.). Morris hapatomékban az intercellularis terek kiszélesedett vol-
tat jellemzének talaltak, s ezzel kapcsolatban sajatos microvillus-pinocytosis
komplex eléfordulasarél szamoltak be (Hruban és mtsai, 1972/b.). Az ismertetett
gyors novekedésti csirke-hepatoma az elsé 10 atoltas soran még tartalmazott
epecanaliculus jellegii struktirakat, késdi passage-aiban azonban felismerhetd
epecanaliculusok nem voltak megfigyelhetdk. Az intercellularis terek szakaszos
lacunaris tagulata ugyan el6fordult, igynevezett microvillus pinocytosis komp-
lex kialakulasat szérvanyosan észleltiik, de az tavolrél sem volt olyan allandé,
vagy gyakori jelenség, mint Morris hepatomaban leirtik (Hruban és mitsai,
1972/b.). Kozos vonasa viszont e csirke-hepatomanak mas ismert hepatoma
torzsekkel (Hruban és mtsai, 1972., Hruban és mtsai, 1972/b.), hogy nincsenek
benne sinusoidok. A daganatok vérellatasat basalis membrannal rendelkezd,
tgynevezett capillarizalt sinusoidoknak, de még inkabb valédi capillarisoknak
megfelel§ képletekbdl all6 vascularis halézat biztositja.

A sejtfelszin epecanaliculusok formalasaban megnyilvanulé sajatos
differencialédasa mellett bizonyos mértékig a tumorsejiek egyéb finomszerke-
zeti vonasai is hasznosithaték azok majsejt-eredetének megallapitasaban.
Dalton (1964, 1965.) a magasan organizalt ergastoplasmat, a glykogenolysis
teriileteit representalé simafelszini endoplasmas reticulum mezdk, tipusos
mitochondriumok, denz core-val rendelkez6 microbodyk és secretids aktivitast
mutaté Golgi késziilék jelenlétét tekinti ilyen vonasoknak. _

Transplantalt hepatomank sejtjei a korai passage-okban viszonylag
béségesen tartalmaztak durvafelszint endoplasmas reticulumot, annak organi-
zéltsdga azonban tavolrél sem érte el a normalis méjsejtekben szokasos magas
fokot, de még a primaer majtumorok differencialtabb formaiban (Lapis, 1974.)
észlelhetd organizaltsagi fokot sem. Ez érthetd, a vizsgalt tumor ugyanis a gyors
novekedést hepatomak kozé tartozik, és mas hepatomakra vonatkozé vizsgalat-
b6l mar ismeretes, hogy organizaltabb ergastoplasma el6fordulasa csak a las-
stibb névekedésti hepatomakra jellemz§ és altalaban a tumor novekedési rataja
és a finomszerkezeti differencialtsag megtartottsaga kozott forditott viszony all
fenn (Bruni, 1962., Essner és Novikoff, 1962., Hoshino, 1963., Dalton, 1964.,
Porter és Bruni, 1964., Dalton, 1965., Novikoff és Biempica, 1966., Pitot, 1969.,
Moyer és mtsai, 1970., Hruban és mtsai, 1972/a.).

Emlitést érdemel viszont, hogy a transplantalt hepatomaink sejtjeiben az
els6 10 passage soran a durva felszinli endoplasmas reticulum mennyisége na-
gyobb volt, mint a virusindukalt primaer majrakok differencialatlanabb tipusai-
nak sejtjeiben (Lapis, 1974.). Erdekes ugyanakkor, hogy a durvafelszini endo-
plasmas reticulum membranoknak a primaer méjrakokban (Lapis, 1974.), s6t
bizonyos atolthaté hepatomakban is (Hruban és mitsai, 1972/a) megfigyelt
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— mitochondriumokkal valé szoros tirsuldsa e transplantalhaté hepatoma
sejtjeiben nem alakult ki. Sima felszinii endoplasmas reticulumot transplantalt
hepatomink sejtjeiben nem észleltiink, tobb ismert transplantilt hepatoma
torzsben — kivéve a gyors novekedésili hepatoméakat — viszont a sima felszint
endoplasmis reticulum frakcié névekedését észlelték a normal majhoz képest
(Hruban és mtsai, 1965., Moyer és mtsai, 1970., Hruban és mtsai, 1972/a.). Hang-
silyoznunk kell azonban, hogy eltérden a kémiai carcinogenekkel elSidézett
majrakoktél, (Pitot és Peraino, 1964., Steiner és mitsai, 1964., Pitot, 1969.,
Smuckler és Arcasoy,1969., Stenger, 1970.) a sima felszinli endoplasmas reticu-
lum szaporulatat atolthaté hepatoma torzsiink kiindulasat képezd primaer maj-
rakokban sem észleltiik (Lapis, 1974.), és ezt a tumorok viruseredetével kap-
csolatos eltér§ pathogenesissel magyaraztuk. Microbodyk mar az els§ néhany
passage sordn is gyér szimban fordultak elé a hepatoma sejtekben, ez szintén a
daganat gyors novekedésével lehet kapcsolatos, mert a microbodyk hidnyat
mas rapidan név6 hepatomakkal kapcsolatban is kiemelik (Dalton, 1965.),
mig a microbodyk komplex formaiinak jelenlétét lassii novekedési hepato-
makra tartjak jellemzdnek (Essner és Novikoff, 1962.). Fejlett és secretios akti-
vitéasra utalé jeleket mutaté Golgi-késziilék jelenlétét f6ként a kozepes noveke-
dési sebességli hepatomakra tartjak jellemzdnek (Essner és Novikoff, 1962.,
Malick, 1972.). Meglepé ezért, hogy a gyors novekedésii hepatoméank sejtjeiben,
legalabbis az elsé 10 passage soran tobbnyire jél fejlett nagy kiterjedést Golgi-
z6énat talaltunk, igaz viszont, hogy secretios jeleket nem észleltiink benniik.
A sorozatos atoltas soran a Golgi-zéna csokevényessé valt, miként az mas gyors
ndvekedést hepatomakra is jellemz3 (Hruban és mitsai, 1972/b., Malick, 1972.).
Glycogent a hepatoma sejtekben nem észleltiink, de azt a virussal indukalt pri-
maer majrakok sejtjeiben is csak elvétve és kis mennyiséghen figyeltiik meg
(Lapis, 1974.).

Elektronmikroszképosan szdmos atolthaté hepatoméban taldltak glyco-
gent, méasokban viszont annak teljes hianyat észlelték. A glycogen — jelenléte
esetén — a sima felszinii endoplasm is reticulummal szoros kapcsolatban all és a
daganatokban gyakrabban monoparticularis, mintsem rosetta forméaban fordul
eld (Hruban és mtsai, 1972/a.). Altalaban tgy vélik, hogy féként a rapid noveke-
désti hepatomakbél hianyzik a glycogen. Ugy latszik azonban, ez sem 4ltalano-
sithaté toérvényszertiség, mert a gyors novekedésti Novikoff ascites hepatoma
sejtekben, cytoplasmaban és magban egyarant glycogen particulumok allandé
jelenlétét mutattak ki (Karasaki, 1971.). Az atolthaté hepatomak, gy latszik,
kifejezetten szeszélyesen viselkednek glycogen tarolas és glycogenolysis szem-
pontjabol, mert m-gfigyelték, hogy azonos hepatoma torzs sejtjeibdl eltiint,
majd djra megjelent benniik a glycogen (Hruban és misai, 1972/a.). Carcinogen
vegyiiletek adagolasat kovet8en is egészen eltér6 moédon valtozhat a maj
glycogen tartalma (Hruban és mtsai, 1972/a.). E virus eredetd hepatomak talin
kedvezbbb objektumnak bizonyulnak a daganatos proliferacié és szénhidrat
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anyagcsere vialtozasok osszefiiggéseinek tanulmanyozisira, mert ez esetben
legalabb a vegyszeres karosodis kovetkezményeivel nem kell szimolnunk.

A daganatsejtekben korai és késdi passage-okban egyarint megtalalhaté
elektrondenz, unduldlé membranokbél allé, cytoplasmatikus zarvanytest
genesisével és jelentGségével kiilon kozleményben (Schaff és mtsai, 1975.) fog-
lalkozunk. '

A transplantilt hepatoma sejtek magjanak és nucleolusinak szerkezete
hasonlé volt a virussal indukalt primaer majrakokra jellegzetesnek talalt (Lapis,
1974.) sejtmagok és nucleolusok szerkezetéhez. A transplantalt hepatomékban
a nucleolust altalaban megnagyobbodottnak talaltak, s gyakran a hepatoma
sejtekben tobb nucleolus jelenlétérdl szamolnak be (Usui, 1967., Hruban és
mitsai, 1972/a., Hruban és mtsai, 1972/b., Malick, 1972.). A Morris hepatoméaknal
(Hruban és mtsai, 1972/a.) leirt iigynevezett spotted nucleolusok kialakulasat,
vagy a nucleolaris komponensek kifejezett segregacigjat esetiinkben nem ész-
leltiik, jollehet spotted nucleolusok kialakulasat virusfertézott sejtekben egyéb-
ként is gyakori jelenségnek tartjik (Bernhard és Granboulan, 1968.). A granula-
ris komponens hepatomank nucleolusaiban észlelt tilsilyra jutdsat kisérletes
(Smetana és mtsai, 1968., Unuma és mtsai, 1968.) és emberi hepatocellularis rak
sejtjeiben is leirtak (Smetana és mtsai, 1972.), és azt a 45 S RNS rapidan bur-
janzé daganatokban észlelt felgyorsult atalakulasaval magyaraztak.

A mais, gyorsan n6v3 hepatomak sejtjeiben gyakran megfigyelt cytoplas-
ma invaginatumok (Hoshino, 1961., Karasaki, 1970.) és a maghartya belsé
lemezének invaginiciéi e tumor sejtjeiben viszonylag ritkan fordulnak el8.
A Novikoff hepatoméaban leirt intranuclearis canaliculusoknak (Karasaki,
1970.) és intranucleolaris tubularis struktiraknak (Babai és mtsai, 1969.) meg-
felels képletek kialakulasat nem észleltiik.

Attekintve e virus eredetii hepatoma sejtjeinek ultrastrukturalis vonasait,
tapasztalataink abban 6sszegezhetdk, hogy az els6 néhany passage soran a sej-
tek subcellularis organizaciéja még elég jellegzetes maradt ahhoz, hogy akar e
epecanaliculusok jelenléte nélkiil is tampontot nyijtson a tumorsejtek majsejt
eredetének felismeréséhez. Legmegbizhatobb jel azonban e tekintetben ilyenkor
is az epecanaliculusok jelenléte, ha mégoly abortiv, vagy alteralt canaliculusok
is azok. Epecanaliculusok jelenlétén kiviil Dalton (1964., 1965.) szerint minde-
nekelGtt a sejtek gazdag durva felszinl endoplasmas reticulum allomanyat,
fejlett Golgi-zéna, valamint microbodyk eléfordulasat tekinthetjiilk majsejt
eredet tovabbi bizonyitékaiként.

A transplantalt hepatomék sejtes osszetétele mar az elsé néhany passage
soran is — a primaer tumoroktél eltérGen — meglehetdsen homogénnek bizo-
nyult. A sejtpopulacié homogénebb voltat az elsGdleges majtumorokat alkoté
sejtpopulacié nagyfoki valtozatossigaval szemben mas elektronmikroszképo-
san tanulmanyozott transplantalhat6 hepatoma toérzsekkel kapcsolatban is
kiemelik (Salomon és Jézéquel, 1963., Dalton, 1964., Dalton, 1965., Hruban
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és mtsai, 1965., Locker és mtsai, 1968., Hruban és mtsai, 1972/a., Hruban és mtsai,
1972/b.).

Két éven at tarté sorozatos transplantacié utidn a hepatomak finomszer-
kezeti vonasaiban lényeges valtozasokat észleltiink. Ezek kéziil az epecanali-
culusok és desmosomak eltlinése a legszembetiingbb. Ismeretes, hogy a malig-
nus hameredetii daganatokban a sejtkapcsolé struktirak szama csokken, a
csdkkenés azonban nem egyforma mértéki a sejtkapesolé struktirdk kiilon-
boz6 tipusai esetében (Farquhar és Palade, 1963., Usui, 1967., Hruban és misat,
1972/b., Malick, 1972., Tremblay és Babai, 1972.). A sejkapcsolé struktirak
megdrzottsége, differencialtsigi foka és szama tekintetében a kiilonb6z6 emlés
hepatoma torzsek kozott is lényeges kiilonbségeket észleltek és kiemelték e
struktirak fontos szerepét a hepatomik morpholégiai stabilitisanak megdrzé-
sében (Campbell és Campbell, 1971., Hruban és misai, 1972/b., Kojima és Mae-
kawa, 1972., Tremblay és Babai, 1972.).

A sejtfelszini specializalédas jelentds besziikiilése mellett a sorozatos
transplantécié soran a tumorsejtek cytoplasméjanak ultrastrukturalis organi-
zaltsaga is lényegesen leegyszerlisodott. A sejtek sejtorganellumokban elszegé-
nyedtek, kiilonésen a durvafelszint endoplasmas reticulum allomany nagymér-
vii megkevesbedése volt feltiinG, mely a szabad ribosoma és polysoma allomany
felszaporodasaval jart egyiitt. Morris és Reuber hepatomak esetében a szabad
kotott ribosoma arany megnovekedésérdl szamoltak be (Webb és misai, 1964.,
Webb és mitsai, 1965., Moyer és mitsai, 1970.). A sorozatos passzalas folyaman ez
esetiinkben is bekovetkezett. Mas hepatomékra vonatkozé vizsgéalatok alapjan
tgy vélik, hogy a daganat névekedésének gyorsulasa, fokozédo dedifferencialé-
dasa, és a szabad ribosoma allomany megniévekedése kozott szoros kapesolat
van (Moyer és mtsai, 1970.). Ezzel a nézettel sajat leleteink is 6sszhangban all-
nak. A mitochondriumok szimanak megkevesbedése, a microbodyk szamanak
tovabbi csokkenése és a Golgi-komplex megkisebbedése is a daganatsejtek
dedifferencidlédasa mellett sz6l. Kétéves passzalas utdn a hepatomik sejtes
osszetétele teljesen homogénnek és igen allandénak bizonyult. A tumorok olyan
leegyszertlisodott ultrastrukturalis organizaltsagi sejtekbdl épiilnek fel, melyek-
nél a cytoplasma ultrastrukturalis vonasai mar nemcsak hogy a normalis maj-
sejtek cytoplasmajanak finomszerkezetére nem emlékeztettek, de nem hason-
litottak azok ugyanezen hepatomakat az els§ 10 passage soran felépitd sejteké-
hez sem. A mag és nucleolus szerkezete viszont a sorozatos passzalas soran is
lényegében valtozatlan maradt. A megnagyobbodott chromatinszegény sejt-
magban az erdsen megnagyobbodott elektrondenz nucleolus a virussal keltett
majriakok (Lapis, 1974.) és a belé8le kialakitott transplantalhaté hepatomik
legalland6bb morpholégiai vonasanak bizonyult.

Vizsgélataink alapjan megallapithaté, hogy a széban forgé tumor soroza-
tos transplantéciéja soran a hepatoma sejtek fokozatos dedifferencialédasanak
eredményeként e hepatoma torzsre jellemzd, konstans, homogén sejtpopulacié

Orvostudomdny 26, 1975



MC-29 VIRUSSAL MAJRAKBOL KIALAK{TOTT TRANSZPLANTALHATO HEPATOMA 167

alakult ki. A sorozatos transplantécié utan a tumort alkoté dedifferencidlédott
sejtek olyan ultrastrukturilis vonasokkal rendelkeztek, melyeket a rapidan
burjanzé szovetek kizarélag struktir proteineket szintetizalé sejtjeire irtak le
jellemzdnek. (Birbeck és Mercer, 1961., Mercer és Easty, 1961.).

RNS tartalmi C tipusd partikulumok kisebb-nagyobb szimban a trans-
plantéalt hepatomakban sorozatos atoltas utan is mindig fellelhetdk, éspedig
hasonlé lokalizaciéban, mint a primaer tumorokban és a budding jelensége a
transplantalt tumorokban is megfigyelhets volt. Virusparticulumok megjelené-
sét egyes transplantalhaté hepatoma térzsekben leirtak (Locker és mtsai, 1968.,
Hruban és mtsai, 1972/a., Hruban és mtsai, 1972/b., Mori és misai, 1973.). A
kimutatott particulumokrél azonban korantsem bizonyitottak, hogy azoknak a
transplantalhaté hepatoma torzs forrasaul szolgalé primaer majrakok létre-
jottében oki szerepe lett volna, inkabb un. passenger virusoknak bizonyultak.

Az altalunk kialakitott atolthat6 hepatomanak az adja meg a jelentGségét,
hogy eddigelé, ez az egyetlen ismert virus eredetd tumorbél szarmazo hepatoma
(Lapis és mtsai, 1974., Lapis és mtsai, 1975.). Erdekességét csak fokozza, hogy
benne az eredeti kéroki agensek, az RNS tartalmi MC-29 virusok reprodukaléd-
nak. El8zetes tapasztalat szerint attol fiigg8en, hogy az atoltas egy napos vagy
idésebb csirkékre torténik, a daganat gyorsabban, vagy lassabban névekedik.
Megvan tehat a lehet8sége e hepatoma torzsbdl eltérd novekedési sebességi
vonalak kialakitasanak is. Az egyik transplantélt hepatomabél transplantal-
haté in vitro sejtvonal kialakitasa is megtortént (Langlois és mtsai, 1974.).

Reméljiik, hogy e daganat finomszerkezeti vonasainak leirasaval, vala-
mint korabbi, a tumor névekedési sajatossagaira és a fénymikroszképos sajat-
sagaira vonatkozé koézléseinkkel (Lapis és misai, 1973., Lapis és mtsai, 1974.,
Lapis és mtsai, 1975.) el8segitjiik, hogy széles skalaji osszehasonlité biokémiai
vizsgalatok bontakozzanak ki ezen virus eredete tekintetében jelenleg egyediil-
allé és ezért feltehetden érdeklédést kivalté 1j atolthaté hepatoma torzsre
vonatkozéan.

Osszefoglalds

Szerzd ismerteti az MC-29 RNS virussal csirkékben el8idézett majrakbol
kialakitott transplantidlhaté hepatoma finomszerkezeti vonasait és annak val-
tozasat sorozatos atoltassal t6rténd 2 éves fenntartas soran.

Az els6 10 passage soran a daganat majrak-eredete még biztonsaggal meg-
allapithat6 a benne jelenlev8 epecanaliculusok alapjan, melyek ugyan koéros
elvaltozasokat mutatnak vagy abortiv jellegtiek, de jél felismerhetdk. Ilyenkor
a daganatsejtek sejtorganellumokban gazdagok, durva felszinii endoplasmas
reticulumot b8ven tartalmaznak, ésfejlett Golgi késziilékiik van,cytoplasmajuk-
ban sok mitochondrium és lipidesepp, s kevés microbody figyelhet§ meg, szabad
ribosoma és polysoma allomanyuk is bgséges.
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A sorozatos atoltas soran a hepatoma sejtek erdsen dedifferencidlédnak:
epecanaliculusok még abortiv formaban sem fordulnak el3, a sejtek organellu-
mokban elszegényednek; a durva felszinli endoplasmas reticulum &alloméany
minimélisra csékken, megnd viszont a szabad ribosomak és polysomak mennyi-
sége. A mitochindriumok és microbodyk szima megfogyatkozik, a Golgi-zéna
is csokevényessé valik.

Az dtolthaté hepatoma torzs sejtes osszetétele a két éves fenntartas soran
meglehetdsen homogénné valt és allandésult. A daganatsejtek legallandébb
vonasanak a megnagyobbodott chromatinszegény mag és a zémében granularis
komponenshdl allé, elektrondenz hypertrophias nucleolus bizonyult.

A sejtmag és nucleolus jellege a sorozatos transplantacié utan is olyan
maradt, mint amilyennek a virussal keltett primaer majrakok sejtjeiben talal-
tak. C tipusi virusparticulumok a transplantalhat6 hepatoma térzsben két éves
fenntartas utan is — gyérebb szamban ugyan — de rendszeresen eléfordulnak,
és ritkdan a budding jelensége is megfigyelhetd volt.
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10/b. dbra. Subcutan oltott hepatoma, Hunnia hibrid csirkéken, 51. passage. Parhuzamos le-
futdstt membrannal rendelkez6 két szomszédos sejt kozott csokevényes fejlettségii desmosoma
tipust sejtkapcsolé struktara biztositja a kapesolatot. Alapnagyitds: 6 700 X . Végs6 nagyitas:
20 770 %
10/c. dbra. Subcutan oltott hepatoma, Hunnia hibrid csirkéken, 51. passage. A tagult inter-
cellularis térben sejtdetritus elemei, C tipusa virus particulumok figyelheték meg. A sejtek
cytoplasmdja b&ven tartalmaz szabad ribosomat és polysomit, egy-egy kanyarulatos lefu-
tast, durva felszinii endoplassmatikus reticulum (rEr) cysterna is megfigyelhetd, tovabba
zsircseppek ldathatok. Alapnagyitas: 5000 <. Végs6 nagyitas: 15500 %
10/d. dbra. Subcutan oltott hepatoma, Hunnia hibrid csirkéken, 51. passage. A cytoplasma
gazdag szabad ribosoma (Ri) és polysoma allomédnya nagyobb nagyitassal. A polysomak
(Ps) hajtii-, vagy spirdlszeriien meghajlott fonal mentén elhelyezkedd, 6 —8, olykor szamosabb
granulumbél épiilnek fel. Alapnagyitds: 6 700 x. Végs6 nagyitas: 20 770 <




11/a. dbra. Subcutan oltott hepatoma Hunnia hibrid ecsirkékben, 51. passage. A daganat-
sejtek cytoplasmdja gazdag szabad ribosoma (Ri) és polysoma (Ps) dllomdnnyal rendelkezik
és kevés durva felszin{i endoplasmas reticulumot (rEr) tartalmaz, mely tubularis megjelenésii.
Mitochondriumok (M) mellett lipidesepp (L) is megfigyelhets. A magfelszin karélyozott.
Alapnagyitds: 5000 x. Végsd nagyitds: 15 500 x
11/b. @bra. Subcutan oltott hepatoma Hunnia hibrid csirkékben, 51. passage. A basalmembran-
nal (Bm) rendelkezd, ellapult endothel sejtekkel (En) bélelt capillarissal (Ca) szomszédos
daganatsejt vascularis pélusin a plasmamembran elmosédott, a pericapillaris tér (pCas)
sejttormeléket (Cd) tartalmaz. A cytoplasméban a gazdag ribosoma (Ri) és polysoma (Ps)
allomédnyon kiviil néhdny mitochondrium (M) és durva felszini endoplasmas reticulum cys-
terna (rEr) is megfigyelhets. Alapnagyitdas: 6 700 <. Végs6 nagyitas: 20 770 x




12/a. dbra. Subcutan oltott hepatoma Hunnia hibrid csirkéken, 51. passage. Tébb magvi
daganatsejtek (MNc) részlete. A sejtmagvak (N) egy részében hypertrophids elektrondenz
nucleolus (NI) lithat6, a cytoplasma béséges szabad ribosoma és polysoma allomédnnyal ren-
delkezik, emellett benne elszortan véltozé nagysdgi mitochondriumok (M) és kis mennyi-
ségben tubularis jellegli, durva felszin{i endoplasmds reticulum (rEr) figyelheté meg. Alapna-
gyitas: 2700 <. Végsd nagyitds: 8 370 x
12/b. @bra. Subcutan oltott hepatoma, Hunnia hibrid csirkéken, 51. passage. J6l megtartott
jellegzetes megjelenésii ép daganatsejtek szomszédsigdban sejtnecrosis eredményeként sejt-
detritus (Cd) elemei, kozottiikk pedig fibrin (fi) szdlesik és collagen fibrillumok (cf) dtmet-
szetei lathatok. Alapnagyitds: 2000x. Végsé nagyitds: 6 200 x







1. dbra. Subcutan oltott hepatoma, IV. passage. Szorosan egymiéshoz simulé polygonalis

daganatsejtek. A megnagyobbodott magvak (N) tobbségében hypertrophids prominens

nucleolusok (N1) figyelheték meg. A daganatsejtek kiozé ékelddve extravascularisan voros-
vérsejtek (E) lithatok. Alapnagyitds: 2000 . Végss nagyitas: 5200




2. dbra. Subcutan oltott hepatoma, IV. passage. A polygonalis daganatsejtek kozott helyen-

ként csokevényes fejlettségii epecanaliculusok (Bc) ismerhet8k fel. Ezeket desmosomdk(D)

zarjak le a helyenként kiszélesedett intercellularis terek (Is) felé. FEgyik epecanaliculusban

(Be) mikrobolyhok (Mv) dtmetszetei is megfigyelhetdk. Az intercellularis térben egy-egy vi-

rus partikulum (Vp) laithat6. A daganatsejtek cytoplasmdjaban lipideseppek (L) t{innek szem-

be. A sejtmagvakban (N) hypertrophids prominens nucleolusok (NI) lithaték. Alapnagyitds:
5000 <. Végsd nagyitas: 12 500 x




3. d@bra. Subcutan oltott hepatoma IV. passage. Tdg epecanaliculus, (Bc) melyet tobb daganat-

sejt hatdarol. Az epecanaliculust szabdlyos desmosoma (D) tipust sejtkapesolé struktarak

zarjak le. A canaliculus lumenében denz, amorph anyag, sejtdetritus elemei (Cd) figyelhetk
meg. Alapnagyitas: 6 700 <. Végs6 nagyitds: 16 750 X




4./a. dbra. VIIIL. passage, intramuscularisan transplantdlt hepatoma. A daganatsejtek kozott
kialakult tdg epecanaliculus jellegii (Bc) intercellularis tér iiregét szilesds szerkezetii, koze-
pes elektrondenzitdsa anyag tolti ki, melyben szabélyos C tipust virus partikulumok lathaték
elszértan. Alapnagyitds: 10 000 x. Végsé nagyitds: 25 000 x
4/b. dbra. Virus budding jelensége (Vb) lateralis sejtfelszinen az intercellularis tér (Is) felé.
Alapnagyitds: 27 000 x. Végsé nagyitdas: 73 700 X
4/c. abra. Virus budding jelensége mellett az intercellularis térben (Is) szabédlyos C tipusi
partikulum (Vp) figyelheté meg. Alapnagyitds: 13 000 x. Végsé nagyitas: 40 300 x




5. d@bra. VIII. passage, intramuscularisan oltott transplantalt hepatoma. A polygonalis daga-
natsejtek szorosan egymdshoz simulnak. A chromatinszegény elektrondtereszté magban
(N) hypertrophids elektrondenz nucleolusok (NI) figyelheték meg. A cytoplasma organellumok-
ban gazdag, béségesen tartalmaz durva felszinii endoplasmds reticulumot is (rEr), hosszabb-
rovidebb, kanyargés lefutdsi, vialtozé mértékben tdgult cysterndk formajdban. Az erGsebben
tdgult cysterndk lumenében invagindlédott és leftiz6dott cytoplasma részletek (—) dtmet-
szetei lathatok. A mitochondriumok (M) viltozé nagysdghak, crysta dllomdanyuk kdrosodott.
Lipideseppeken (L) kiviil egyvik sejtben elektrondenz, hullimos lefutdsi membrinok halma-
zabol allo, zarvanyszerii képlet (Ib) is lithaté a cytoplasméaban. Alapnagyitas: 5000 x. Végso
nagyitas: 15 000 x



6/a. abra. VIIL. passage, intramuscularisan transplantdlt hepatoma. Az organellumokban
gazdag cytoplasmdban az el6bbi dbrdn bemutatott sejtorganellumokon kiviil a mag kizelé-
ben elhelyezkedd fejlett, Golgi-zona (G) figyelhetd meg. A chromatinszegény sejtmagban
(N) prominens, elektrondenz nucleolus (NI) és interchromatikus granulum (Igr) halmazok
lathaték. Masik sejt cytoplasmdjdban elektrondenz, hullimos lefutdst membranokbél 4llo
zarvanyszeri képlet (Ib) figyelhetd meg. A szomszédos sejtek koziott keskeny intercellularis
tér, elszértan desmosoma (D) tipust sejtkapesolé struktara lathaté. Alapnagyitds: 5000 x.
Végs6 nagyitds: 15 000 x
6/b. @bra. A daganatsejtek parhuzamosan futé membranjait egybekapesolé sejtkapesolo struk-
tara (Ij) nagyobb nagyitdssal. Alapnagyitds: 5500 x. Végsé nagyitas: 17 050 x



7/a. dbra. VIII. passage, intramuscularisan transplantdlt hepatoma. A daganatsejtek cyto-
plasmajaban a kordbbi dbrdkon is bemutatott sejtorganellumoken kiviil nagyszimban lipid-
cseppek (L) és kiilonb6z8 belsé szerkezetet mutaté elektrondenz autophag vacuolumok (Ava)
figyelheték meg. Alapnagyitds: 5000 <. Végsé nagyitds: 15500 x
7[b. dbra. Intraperitonealisan oltott hepatoma, V. passage. A cytoplasmdban Golgi-zéna ele-
mei, lipideseppek (L) mellett véltozé nagysdgt, kiozepes elektrondenzitist kerekded, ovdlis
képletek n. microbody-k (Mb) ldthaték. Alapnagyitds: 5000 x. Végsé nagyitds: 15 000 x
7[c. @bra. VI. passage, intramuscularisan transplantdlt hepatoma. Intracellularisan, vacuolu-
mok (Va) iiregében jol megtartott, és leépiilében levé C tipust virus partikulumok (Vp) ldt-
haték. Alapnagyitas: 17 000 x. Végsé nagyitds: 52 700 x



8/a. dbra. Subcutan transplantdlt hepatoma IV. passage. A chromatinszegény magban (N)
hypertrophids, elektrondenz prominens nucleolus (Nl), mely zomében granularis komponen-
sekbdl épiil fel. A nucleolus (NI) dllomanyédt kisebb elektrondenzitdsi mez8k, invaginalt
karyoplasma (Iv) részletek hatjak dat. Alapnagyitds: 6700 x. Végsd nagyitds: 14 740 <
8/b. dbra. VI. passage, intramuscularisan oltott hepatoma. A magbhan (N) er6sen megnagyob-
bodott, hypertrophids elektrondenz nucleolus (NI), mely talnyomoérészt granularis kompo-
nensbdl épiil fel, a nucleolushan helyenként a fibrillaris komponensbdl all, kissé elektronden-
zebb nucleolonema (Nuc) fonatai is felismerheték. A nucleolus dllomanyat karyoplasma
invaginatumok (Iv) hatjak at. Alapnagyitas: 8 900 x. Végsé nagyitas: 27 590 x




9. dbra. Subcutan oltott hepatoma, Hunnia hibrid esirkéken, 51. passage. A daganat szorosan
egymishoz fekvd polygonalis sejtekbdl épiil fel. A sejtek kozott keskeny intercellularis terek
htzédnak. A megnagyobbodott chromatinszegény elektrondtereszts sejtmagvak (N) egyiké-
ben elektrondenz nucleolus részlete (NI) lithaté. A cytoplasma sejtorganellumokban elszegé-
nyedett, durva felszinti endoplasmas reticulumot (rEr) alig, s csak tubularis formdban tartal-
maz. A cytoplasma ugyanakkor béséges szabad ribosoma és polysoma dllomédnnyal rendelke-
zik. Megkevesbedettnek tiinik a mitochondriumok (M) szdma is. Elszértan lipideseppek (L),
egyik sejtben pedig csokevényes Golgi-zéna (G) és elektrondenz hullimos lefutdst membra-
nokbél dllé cytoplasmaticus zdrviny is ldthaté. Az dbra jobb alsé sarkdban capillarizalt
ssinusoid” részlete (cSi) lithaté, basalmembrdnnal (Bm) collagen fibrillumokkal (Cf) kiriil-
véve. Alapnagyitds: 2700 <. Végsé nagyitas: 8 370 x




10/a. dbra. Subcutan oltott hepatoma, Hunnia hibrid csirkéken, 51. passage. A sejteket kes-

keny intercellularis tér (Is) vdlasztja el. A cytoplasma kevés tubularis jellegti durva felszinii

endoplasmds reticulumot (rEr) tartalmaz. a szabad ribosoma és polysoma dllomdny béséges.

Cstkevényes Golgi-késziilek (G) és lipideseppek (L) mellett hulldmos lefutdst, elektrondenz

membranokbél &ll$ cytoplasma zdrviny (Ib) figyelhets meg. Alapnagyitds: 5000 x. Végss
nagyitas: 15 500 x
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