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A szazad els évtizedében kozolt nagyszami serodiagnostikai reakcidkat,
melyek egy részében ismeretessé valt a lipoidok szerepe, megkisérelték alkal-
mazni a rosszindulatd daganatok diagnosztikajaban és igazolni azok gyakorlati
értékét. Feltételezték, hogy ezen rak-reakcidk a szervezetben bekovetkezs zsir-
anyagcsere valtozassal magyarazhaték. A histo- és biokémiai eljarasok lehetdvé
tették a tumor zsirnemi anyagainak tanulmanyozasat.

Nagyobb szimi emberi tumoron 1929-ben kezdtem el a daganatok zsir-
morphologidjanak vizsgalatat (Kellner 1933, 1935). Vizsgalataim legfontosabb
eredménye: a rosszindulatd daganatokban nagy mennyiségt, valtozatos ossze-
tételd zsir talalhaté, a joéindulati tumorok tébbségében zsir nem mutat-
haté ki.

A morphologiai médszereknél megbizhatobb kvalitativ és kvantitativ
adatokhoz sziikséges biokémiai vizsgalatokat Bécsben E. Freund intézetében
végeztem, ahol elméleti meggondolasok és kisérleti adatok alapjan daganatos
betegeket hosszabb ideig zsir- és szénhidratmentes diétan tartottak, mely
Iényegében telitetlen zsirsavakboél és caseinbdl allt. — A klinikai kisérletek
kiértékelésére nem keriilt sor.

A diétas kezelés hatasossaganak bizonyitasira ugyanezen étrenddel tap-
laltunk Ehrlich s. c. oltott egereket. Az eredmény: az allatok élettartama két-
szeresére emelkedett, a tumorsily egyotodére csokkent (Freund, Lusztig,
Kellner 1932).

A tumorok részletes kémiai feldolgozasa miatt (Kellner, Lusztig 1932)
minimalis daganatszévet maradt szovettani és histokémiai vizsgalat céljaira,
ennek ellenére megallapithattam, hogy a tumor f§ témege elhalt, megtartott
daganatsejtek csak a ham-kot8szovet hataran és az erek mentén maradtak.

Dustin 1932-ben fedezte fel, hogy a Colchicum autumnale extractuma,
ill. az abbél el8allitott Colchicin metafazis blokkot hoz létre és az oszlasi orsét
elpusztitja. Experimentalis chemotherapias kisérleteirsl 1934-ben szamolt be.

* Székfoglalé eldadds: Elhangzott 1974. dprilis 19-én.
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214 KELLNER BELA

Ezt kévetGen mas kutaték is prébalkoztak klinikai, ill. experimentalis Colchicin
therapiaval.

Ezen adatok ismeretében 1941-ben kezdtem el Ehrlich— Putnoky-pat-
kéanytumor Colchicin kezelését azzal a céllal, hogy a daganatban és a szervek-
ben bekovetkezd szovettani, ill. cytolégiai valtozasokat dinamikusan kévessem.

Megallapitasom szerint a kezelés megkezdése utan néhany perccel emel-
kedni kezd az oszt6dé alakok szama, 3—12 6ra miilva érve el maximumat.
A mitézis zavart pyknotikus sejtpusztulas koveti, mely 24—96 ora kozott
éri el tetGfokat. A daganat szélén és az erek mentén — éppigy, mint a diétaval
kezelt Ehrlich-egértumorban — néhany megtartott struktiraval biré sejt volt
felfedezhet§. Ezek megindulé burjanzisa a daganat jbéli névekedéséhez
vezet, ezenkdzben torz polyploid mitézisok és nagyszamdi egy-, ill. tobbmagvi
oriassejtek lathaték. Néhany allatban — melyeket a szer LD, vagy annal
nagyobb dézisdval kezeltem — a tumor megkisebbedett, majd kilokédott.
A szervek koziil legrészletesebben a herét vizsgaltam, ahol is a spermiogenezis
csokkent, a tubulusham nagyrészt elpusztult és tobbmagvi oriassejtek jelentek
meg. — A bélben a sejtpusztulas dominalt.

A kisérleteket 1948-ban kezdtem folytatni, kiegészitve az id6kézben meg-
ismert djabb cytostatikus szerekkel (Podophyllin, Mustarnitrogén).

Munkatarsaimmal részletesen vizsgaltuk 150—200 grammos patkanyok
szerveit, osszehasonlitva azokat a Guerin-tumorban bekévetkezett elvalto-
zasokkal.

Az alkaloidak a beadést kévetden néhany perc milva, a mustarnitrogén
3—6 oran beliil okoz silyos elvaltozasokat a daganatban és a szervekben
(Kellner, Matké 1953; Holczinger, Kellner 1953; Sugar, Kellner 1953; Haraszti,
Kellner 1955; Kellner 1956).

A Guerin-tumorral oltott patkinyok — melyekben a daganat elérte
a diényi nagysagot — egy alkalommal LD, koriili dézisban kaptak a vizsgalt
szereket. A daganatot legnagyobb atmérGjében agyaztuk be. A necrosis kiter-
jedését, mely a kezeletlen tumor kozépsé részén is megtalalhaté, csak becslés-
szerlien lehet megallapitani, mert a centralis necrotikus részen kiviil kisebb
elszort gocok és egyes sejtek is elhalnak. A pusztulé sejtek szamat a szervekben
sem lehet leolvasni. Az 0szt6d6 és ériassejtek szama ezer—kétezer sejtre vonat-
koztatva leolvashaté. A sejt- és magatmérSt okular mikrométerrel mértiik.

Vargha és mtsai altal szintetizalt 1,6-bis-(2-chlorethylamino)-1,6-dideoxy-
D-mannitol-dihydrochlorid (BCM, Degranol, Mannomustin) volt az elsé hatasos
4j cytostatikum, melynek experimentalis farmakolégiai vizsgélatat intéze-
tinkben végeztiikk (Kellner, Németh 1959). A klinikumban is alkalmazasra
keriilt j vegyiiletek kozott legnagyobb szaimban a cukoralkoholok mustar-,
mesyl- és bromszarmazékai szerepelnek (Németh, Kellner 1963; Kellner,
Németh, Institorisz, Horvath 1967; Sellei, Eckhardt, Németh 1960; Somfai,
Németh, Gal, Kellner 1972). Szasz és Jovanovits, valamint Tyihak kivontak,

Orvostudomdny 25 1974



DAGANATGATLO SZEREK 215

majd atalakitottak a Vinca rosea alkaloidait, melyek daganatgatlé hatésat és
hatasmechanizmusat hosszi ideje vizsgaljuk (Németh, Débrossy, Gal, Németh
jr. 1965; Németh, Somfai, Gal, Kellner 1970; Somfai, Németh, Gil, Kellner
1972). Tyihak szamos olyan nyers és tisztitott noévényi extractumot, leg-
nagyobbrészt alkaloidat allitott el8, amelyek szovettenyészetben kifejezett
contact hatdst mutattak, allatkisérletekben azonban érdemleges eredményt
nem sikeriilt elérni (Palyi, Tyihak, Palyi 1965). Az ismert és altalanosan hasz-
nalt szerekkel rendszeresen elvégeztiik a dinamikus morphologiai vizsgala-
tokat (Actinomycin-D, Mercaptopuryn, Mitomycin, Bleomycin stb.).

A hormonhatas kiértékelése nehézségekbe titkozik. Eddig nem talaltunk
olyan médszert, amely a gyakorlati igényeket mindenben kielégitené (Lapis,

Stark 1960).

A szdvettani, ill. cytolégiai vizsgalat szamos figyelemremélté adatot
szolgaltatott. A legtébb hatasos cytostatikum a sejt, a mag és a nucleolus
megnagyobbodasat hozza létre (Gati, Inke, Bajtay, Gyarfas 1957; Gati, Inke,
Palkovits 1957).

A szerek mellékhatasarél a szervek vizsgalata értékes felvildgositast
nydjt. A legtébb szervben a teljes restitutio korabban kévetkezik be, mint
a daganatban. Az életfontossagi szerveket (maj, vese, sziv, idegrendszer stb.)
karosité vegyiiletek gyégyszerként nem johetnek szamitasba.

Szervenként kiilonboznek a morphologiai elvaltozasok. Mitézis zavar
legkorabban a duodenumban jelentkezik. A lekerekedett, cytoplasma szegéllyel
koriilvett chromatin részeket makrophagok kebelezik be. A sejtszétesés és a
gombsejtes beszlir6dés kovetkeztében a nyilkahartya struktiraja szabaly-
talanna valik, egy-egy tébbmagvy sejt is képz8dik. A nyalkahartya szoveti
felépitése két-harom napon beliil normalizalédik.

A csontvelében a sejtszétesés dominal olyan mértékben, hogy alig talal-
haté normalis alakelem. A legsilyosabb sejtartalom idején az erek sinus-
szerlien tagultak és el6térbe lépnek a reticularis elemek. Kéros oszt6das elvétve
lathaté. (1. tabl.)

A 1ép Malpighi-tiiszdiben kéros mitézis, sejtszétesés, majd reticulumsejt
szaporulat jelzik a szerhatast. Emellett kiterjedt a sinusendothelsejt szétesés is.
Egyes szerek hatasara (pl. DBD) a reticulumsejtek fibroblast-szertivé vilnak.

A here karosodasa egyes szerek beaddsa utdn nem mutathaté ki; altala-
ban késik és legeldszor a spermiogenesis elmaradasa, majd a tubulusham siilyos
kéarosodasa figyelhetd meg. A spermatogoniumok osztédésa iitjan oriassejtek
képzédnek.

Solid tumorban — mint emlitettiik — a sejtszétesés foka, stilyossaga nem
mérhet§. Ascites tumorokban a folyadékképz8dés és a sejtszam csokken.
Leszamolhaté az A és B sejtek aranya, az ésszsejt-volumen. A karosodott sejtek
acridin-orange felvétele megvaltozik, ami fluorescenszmikroszképpal kénnyeb-
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1. tablazat

Cytomorpholégiai viltozdsok
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I. Di-brém-dulcit 500 mg/kg i.p. (LD;, = 500 mg/kg i.p.)
II. Vincristin 1 mg/kg i.p. (LD;, = 1,2 mg/kg i.p.)

ben értékelhetd, mint toluidinkék vagy eosin-fest8dés alapjan (Sugér, Gati
1956; Sugar 1965, 1970) (1. abra). (1. 218. old.)

Szamos solid transplantalt és indukalt tumort ascites formaban tartunk
fenn. NK/Ly (Németh, Kellner 1961), Gal-féle myeloid és lymphoid leukémia
(Somfai, Németh, Gal 1971; Gal, Somfai, Szentirmay 1973), Guerin asc. tumor
(Somfai, Gal, Németh 1971). Az ascitificalt myeloid leukémia sejtjei nagy
mennyiségi glycogént halmoznak (Holczinger, Gal 1974).

Szévettenyészetben a sejtek morphologiai valtozasa, majd pusztulasa
minimalis anyagmennyiséggel kimutathaté. A contact hatds novényi extrac-
tumok, antibiotikumok, intermedier termékek vizsgélatakor nélkiilozhetetlen.
A mitochondriumok karosodasanak jellege és silyossiga is explantatumban
vizsgalhaté a legeredményesebben (Palyi 1966, 1967, 1969, 1972) (2. tabl.).
(L. 219. old.)

A tébbmagvi sejtek képzGdése mikrokinematografiaval biztosan kévet-
hetd. A sejtkannibalizmus kimutatésara is ez a médszer bizonyult a legalkalma-
sabbnak (Palyi 1967). A kérosodott sejtek rovid id8 alatt elpusztulnak, az élet-
képesek clonokat képeznek, amelyek leszamolhaték (cloning efficiency). A cyk-
lus és a fazisok (G,, S, G,?, M) id6tartaménak meghatarozasahoz, tovabba
a szinkronizalas egyes kérdéseinek tisztazasihoz a sziévettenyésztési metodika
nélkiilozhetetlen.
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idébeli lefolydsa
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Necrosis (pyknomitézis) kiterjedése, a duodenum és csontveld elviltozas silyossagi foka-
nak megitélése becslésszerii.

A mitézis és éridssejt szdzalékos ardnya 200—1000 sejt leszdmoldsdval, a sejtdtmérs meg-
hatdrozdsa okuldr mikrométerrel tortént.

Az 1) vegyiiletek kiprobalasa alkalmaval intézetiinkben rutinszeridien
a kovetkez§ vizsgalatokat végezziik:

a) toxicolégiai,

b) szovettenyészetre kifejtett hatas,

c) el@screenelés harom-négy egértorzson; aspecifikus hatast mutatéd
anyagoknal

d) tumorspectrumon a daganatgatlas kvantitativ kiértékelése,

e) dinamikus morphologiai vizsgélat; ezen kisérleti adatok birtokdban
keriil sor a klinikai kiprébalasra és egyidejlileg megkezdddik

f) a tumorgatlé hatas fokdnak meghatarozasa kiilsnb6z6 dézisokkal
(Kellner, Palyi, Gati 1967),

g) indukalt egér- és patkanytumoron a névekedésgatlas és a morpho-
logiai valtozasok vizsgélata (Sugar 1964, 1966; Sugar, Kellner 1959).

Cytostatikus szerek kis doézisanak chronikus adagoldsaval indukalt
rezisztencia hozhaté létre, melynek kimutatasara ascites tumorok a legmeg-
felelébbek (Gati 1963). A vegyiilet kémiai szerkezetének és hatasanak 6ssze-
fiiggésére a keresztrezisztencia tanulmanyozisa értékes felvilagositast nydjt
(Gati 1960, 1965, 1968) (2. abra.). (1. 220. old.)

A morphologiai valtozasok dinamikajanak ismeretében hatarozzuk meg
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218 KELLNER BELA

a schedule-t, az optimalis szerkombinéciét, a minimalis efficiens és a maximalis
toleralt dézist (Holczinger, Kellner 1957) (3. abra.). (l. 221. old.)

A morphologiai médszer szamos kutatasi irany alapjat képezi, ezek koziil
legtobb varakozassal az elektronmikroszképos vizsgalatok elé tekintettiink
(Lapis, Mercer 1963; Lapis, Guba 1964). E médszerrel silyos elvaltozasok
mutathaték ki; legszembettinébb a mitochondriumok kirosodasa (crystolysis,
vacuolisatio). Az endoplasmas reticulumrél levilnak a ribosomaszemesék, majd
aggregalédva polysomakat képeznek. Az ergastoplasma és a Golgi-apparatus
vesiculosussa vilik. A cytoplasmaban gyakran megjelend autophag vacuolumok
afelszivodas zavarara utalnak. A szerhatas kezdetén, majd a restitutiv szakban
a lysosomak felszaporoddsa, a hatas maximuma idején azok eltdinése, ill.
szamuk csokkenése figyelhetd meg. A maghartya pérusai kitagulnak, a peri-
nuclearis rés szélesebbé valik. A chromatin egy része marginalizalédik, masik
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1. dbra. Degranol hatdsa Yoshida ascites tumorra (dézis: 80 mg/kg i.p.)
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DAGANATGATLO SZEREK 219

része szabalytalan gobok alakjaban tomoriill. A nucleolus feltiinden meg-
nagyobbodik, dlloméanya segregalédik, a széli rész sotétebb, a kizéptaj vilagos.
A cytoplasmabél mély indentatiék hatolnak a magba, melyek helyenként
a nucleolusig kovethetSk. A restitutio idején gyakori a karéjozott mag és a
tobbmagvi sejt. E kett§ elég nehezen kiilonboztethetd meg. Kezelés hatasara
a latens allapotban jelenlevd virusok a maghban és a cytoplasmaban egyarant
felismerhet6vé valnak, azonban kérokozé szerepilk mem tisztazhatd, ezért
tobbnyire virus-szert testként (virus-like body) emlitik a szerzdk. A sejthartya
mucopolysaccharidjai alkotta szegély (coat) a malignus tumorokban kiszéle-
sedik (Csuka, Sugar, Olah 1972). Az ATP-ase mennyisége viszont ugyanitt csok-
ken. Chemotherapias szerek sejthartyara kifejtett hatasanak vizsgalata folya-
matban van (Sugér, Csuka, Téth 1968).

A sejtosztédas zavarat mar Dustin idejében az orséképzddés karosoda-
saval magyaraztak. Az elektronmikroszképos vizsgalatok szerint az orsét nem
vonalak, hanem 240 mikron atmérsji csdvecskék képezik, amelyeket radio-
mimetikus anyagok elpusztitanak, vagy azok képzddését megakadalyozzak.
A cytoplasmaban az actinhoz hasonlé tubularis proteineket fedeztek fel,

2. tablazat

Cytostatikumok dltal eléidézett mitosis-zavarok

A mitosis-zavarok tipusai Alkaloidok Alkylez8 szerek

Arretalt metafdzis

a) Scattering I =

b) Star metafizis ++ L

¢) Ball(pykno)mitosis e +
Trois groupes mitosis S el
Stickiness = gt
Lagging = Y
Bridge = S
Chromosoma aberratiok
Translocatio — S
Break = St
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220 KELLNER BELA

melyekbdl sziamos struktiraelem képzddik. Ilyenek vesznek részt az ideg-
ingeriilet tovabbitasiban, a phagocytalt anyagok, mitochondriumok, lyso-
somak, secretiés granuldk, melaninszemesék tovavitelében, a csilloszdros és
a pseudopodialis mozgasban.

A tubularis protein a Vincristin hatasara myoepithelialis sejtekben és
a daganatsejtekben 30 A periodicitast mutatd microfilamentumokba, 0szt6dé
sejtekben viszont csovecskékbe rendezédik; Vincristin nagy dézisanak hata-
sara kristalyosan kicsapédik. Megfelels pH mellett alciankékkel festve a jelleg-
zetes felépitésli kristalyokat fénymikroszképpal is ki lehet mutatni. Ilyenkor
a cytocentrumok nem vandorolnak el a pélusok felé, microtubulusokkal, ill.
chromosomakkal korilvéve a sejt kozepe tajan maradnak (Sugéar, Csuka,
Somosy, Palyi 1973).

Az S-ethyl-carbamoil-cystein (Somfai, Németh, Kellner, Bognar 1973)
a solid tumor sejtjeit disszocialja, melyek felszinén magas protuberanciak, ill.
microvillik lathaték.

Chemotherapias hatasra a kett§sfénytorés megvaltozik. Az egy sejtre
szamitott szarazanyag-tartalom emelkedik, koncentraciéja azonban valtozat-

REZISZTENS ES ERZEKENY NK/LY ASC. TUMOR

DEGRANOL MANNIT-MYLERAN

LD,,=100mg/kg ip) (LD;=1000 mg/kg ip.)

R R E
30000 (2%b% e FODED. (RHOD
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DIBROM - (LDgp=3mglkg ip.)
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(LD, =1000mg/kg ip.)
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2. dbra. Degranol rezisztens (R), ill. érzékeny (E) NK/Ly asc. tumorsejtek cytomorpholégiai
viltozdsai kiilonboz szerek egyszeri nagy dézisdnak (LD;,) hatdsira
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DAGANATGATLO SZEREK 221

lan marad (Sugar 1963, 1966; Sugar, Gati 1963; Palyi, Gyesko, Sugar 1969;
Sugar, Palyi, Gyeské 1971; Szentirmay, Gyeské 1972) (4. abra.). A chromoso-
makon vialtozatos aberratiék jonnek létre (Palyi 1967, 1969; Palyi, Palyi 1969).

Zonailis centrifugalassal az ascites tumorokban kiilonb6z6 fajsilyt frak-
cik mutathaték ki. A fajsily és a bioldgiai viselkedés kozotti osszefiiggés tisz-
tazasara kiterjedt vizsgalatok folynak (Holezinger 1972a, b).

I. v. transplantalt daganatsejtek a vérben csak percekig mutathaték ki,
majd latszélag eltiinnek. A méasodik héten erdsen felszaporodnak (Débrossy

PUSZTULO RESZEK

A SCHEDULE VALTOZTATASAVAL
GUERIN SLD. TU., DEGRANOL
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3. @bra Degranol kezelés hatisira Guerin sld. tumoron bekévetkezd sejtpusztulds mértéke
(Kezelés kezdete az atoltaskor 1100 ill. 2 X 50 mg/kg dézissal, kiilonbézé idépontokban)
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222 KELLNER BELA

1966). Megtelepedésiik a legtobb daganat esetében a tiidében varhaté, ahol
a képzd8dé csomék haematogén metastasisra emlékeztetnek, emiatt a sejtek
i, v. transplanticiéja a haematogén metastatizalas legjobb modelljének tekint-
hetd. A megtelepedett, burjanzé tumorsejtcsoportok cytostatikumokkal szem-
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4. dbra Ascites tumorsejt-mag térfogatdnak, szdrazanyag-tartalmdnak, ill. koncentrdciéjdnak és

optikairetardaciéjanak dinamikus viltozédsa cytostatikus kezelés hatdsdra (Degranol — NK/Ly

Vineristin — Ehrlich asc. Dézis: LD;,/10) Meghatdrozds 200 sejten. Szdrazanyag-tartalom

és koncentrdcié Leitz interferencia mikroszképpal; optikai retardicié Rivanol festés utdn
Opton polarisatios mikroszképpal Kohler kompenzitorral tortént
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ben rezisztensebbek az egyenként allé sejteknél. A sejtbevitellel egyidében,
vagy rovid id6 milva megkezdett kezelés gyakori gyégyulist eredményez
(Lapis, Németh 1957; Kellner 1966, 1971; Kellner, Németh 1966, 1972).

A sejtek DNS, ill. bazikus protein-tartalma nemcsak a magelvaltoza-
sokrél nyujt felvilagositast, de alkalmas a cyklus meghatarozasara is (Sugar,
Gyeské 1970; Sugar, Palyi, Gyeské 1971; Palyi, Olah, Palyi 1971; Olah,
Pokorny 1972; Szentirmay, Gyeské, Sugar 1972a,b). Az elébbi Feulgen,
az utébbi fast green festéssel hatarozhaté meg Barr— Stroud-cytofotométerrel
(5. abra.). Ujabban heparin kezelés utin a sejtek acridin-orange felvétele val-
tozésanak vizsgalataval kovetjilkk a histonok mennyiségét, amely altalaban
a DNS tartalommal parhuzamosan valtozik.

A cyklus meghatarozasara hasznaltuk ezenkiviil a filmezést (Palyi 1966),

DNS TARTALOM
DEGRANOL VINCRISTIN

o T T e T T T A T T T T T T
2C 4C 8C 16C 32C 64C 128C 256C 2C 4C 8C 16C 32C 64C 128C 256C512C
=

304
0 NAP 0 NAP
204 :
10 ' -
A I. ll L& ¢ ll .l.Y T T g g
230_ -
4L NAP 4L NAP
<<
204 X
N
o 101 = ll ' "
= A n B
T T T
Wi 6 NAP | 6 NAP
. 14 NAP
0 20 30 40 50 60 70 0 20 30 40 5 60 70 80

5. @bra. DNS-tartalom meghatdrozdsa Feulgen festés utdn Barr —Stroud-microdensitometerrel.
Az értékek arbitririus egységben, normilis' leukocytdkra vonatkoznak. (2C = diploid, 4C =
tetraploid stb.)

Orvostudomény 25 1974



224 KELLNER BELA

a triciummal jelzett thymidin incorporatiéjat (Palyi 1969), a Colchicin,
Vincristin hatasara az oszt6d6 sejtek szaimanak valtozasat.

Szinkronizéalassal sem contact testben, sem éllatkisérletben eddig nem
sikeriilt megjavitani a szerkombinaciéval elérhet§ eredményeket.

A daganatgatlo szerek okozta cytomorphologiai valtozasok tanulmanyo-
zasa munkaigényes, az eredmények kiértékeléséhez — annak minden fazisa-
ban — nagy gyakorlatra van sziikség, azonban tapasztalataim szerint olyan
adatokkal egésziti ki az experimentalis médszereket, amelyek felhasznalhaték
a kliniko-farmakolégiai vizsgalatok soran.

IRODALOM

Csuka, 0., Sugar, J., Olih, E.: EACR Symp. Budapest Abstr. pp. 65 (1972).
Débrossy, L.: Fourth Hung. Conf. for Ther. and Pharm. Res. Budapest (1966).
Dustin, A. P.: Acad. Roy. Med. Belg. 14, 487 (1934).

Freund, E., Lustig, B., Kellner, B.: Z. Krebsforsch. 37, 355 (1932).

Gal, F., Somfai, Zs., Szentirmay, Z.: Acta Haemat. (Basel) 49, 281 (1973).
Gati, E.: Z. Krebsforsch. 63, 372 (1960).

Gati, E.: Bull. Cancer 50, 455 (1963).

Gati, E.: Z. Krebsforsch. 66, 460 (1965).

Gati, E.: Int. J. Canc. 3, 260 (1968).

Gati, E., Inke, G., Bajtai, A., Gyarfas, J.: Acta morph. Acad. Sci. hung. 7, 343 (1957).
Gati, E., Inke, G., Palkovits, M.: Acta morph. Acad. Seci. hung. 7, 335 (1957).
Gyeské, A., Szentirmay, Z., Sugdr, J.: Z. Krebsforsch. 78, 90 (1972).

Gyesko, A., Szentirmay, Z., Sugar, J.: Neoplasma (Bratist.) 20, 37 (1973).
Haraszti, A., Kellner, B.: Acta morph. Acad. Sci. hung. 5, 191 (1955).
Holczinger, L.: Europ. J. Cancer 8, 577 (1972).

Holczinger, L.: EACR. Symp. Budapest Abstr. pp. 40, (1972).

Holczinger, L., Gdl, F.: Z. Krebsforsch. (In press.)

Holczinger, L., Kellner, B.: Acta morph. Acad. Sci. hung. 3, 305 (1953).
Holczinger, L., Kellner, B.: Z. Krebsforsch. 62, 90 (1957).

Kellner, B.: Frankfurt. Z. Path. 45, Band (1933).

Kellner, B.: Frankfurt. Z. Path. 47, Band (1935).

Kellner, B.: Acta morph. Acad. Sci. hung. 7, 215 (1956).

Kellner, B.: Acta Un. int. Cancr. 16, 80 (1960).

Kellner, B.: Prevention of metastases; theoretical aspects and experimental results. — In:
Twenty-five Years in the Fight Against Cancer. Ed.: State Oncol. Inst. Budapest
(1966).

Kellner, B.: Die Ausbreitung des Krebses. Invasion und Metastasierung. Akadémiai Kiadé,
Budapest — Urban und Schwarzenberg, Miinchen (1971).

Kellner, B., Lustig, B.: Biochem. Z. 254, 214 (1932).

Kellner, B., Matké, L.: Acta morph. Acad. Sci. hung. 3, 125 (1953).

Kellner, N., Németh, L.: Brit. J. Cancer 13, 469 (1959).

Kellner, B., Németh, L.: Z. Krebsforsch. 68, 250 (1966).

Kellner, B. Németh, L.: Orvostudomany 23, 121 (1972).

Kellner, B., Németh, L., Institéris, L.: Nature (London) 213, 402 (1967).

Kellner, B., Pilyi, I., Gati, E.: Gann Monograph 2, 105 (1967).

Kellner, B., Sugar, J.: Acta Un. int. Cancr. 20, 43 (1964).

Lapis, K., Mercer, E. H.: Cancer Res. 23, 676 (1963).

Lapis, K., Guba, F.: Acta Un. int. Cancr. 20, 180 (1964).

Lapis, K., Németh, L.: Bull. Cancer 44, 519 (1957).

Lapis, K., Stark, E.: Acta Un. int. Cancr. 16, 199 (1960).

Németh, L., Dobréssy, L., Gdl, F., Németh, L. jr.: Neoplasma (Bratisl.) 12, 357 (1965).

Németh, L., Kellner, B.: Neoplasma (Bratisl.) 8, 337 (1961).

Németh, L., Kellner, B.: Neoplasma (Bratisl.) 10, 149 (1963).

Németh, L., Somfai, Zs., Gil, F., Kellner, B.: Neoplasma (Bratisl.) 17, 345 (1970).

Orvostudomdny 25 1974



DAGANATGATLO SZEREK 225

Oléh, E., Pokorny, E.: EACR Symp. Budapest, Abstr. pp. 68 (1972).
Oléh, E., Pokorny, E., Somosy, Z., Sugdr J.: Magy. Onkol. (In press.)
Palyi, I.: Screening method for antineoplastic agents by tissue culture. — In: Twenty-five
Years in the Fight Against Cancer. — Ed.: State Oncol. Inst. Budapest (1966).
Palyi, I.: Phase cinémicrographic studies of the cytological effects of Degranol on HeLa
cell cultures. — IV. Hung. Conf. pro Ther. and Pharm. Res. — Akad. Kiadé, Buda-
pest (1968), pp. 307.

Palyi, I.: Neoplasma (Bratisl.) 14, 159 (1967).

Palyi, I.: Antibiotic News 4, 8 (1967).

Pailyi, I.: Kand. ért. Budapest (1969).

Palyi, I.: MTA. Biol. Oszt. Kézl. 12, 125 (1969).

Pdlyi, I.: EACR Symp. Budapest, 1972. Abstr. pp. 67.

Palyi, I., Gyeské, A., Sugdr, J.: Cancer Chemother. Rep. 53, 115 (1969).

Palyi, I., Kellner, B.: Acta morph. Acad. Sci. hung. 14, 358 (1966).

Palyi, I., Oldh, E., Pdlyi, V.: VIL. Internat. Congr. of Chemother. Prague, 1971. Abstr. pp.
B-5/1.

Palyi, I., Pdlyi, V.: Naturwiss. 56, 287 (1969).

Padlyi, I., Tyihik, E., Palyi, V.: Naturwiss. 52, 209 (1965).

Pokorny, E., Szentirmay, Z.: Morph. és Ig. Orv. Szle. (In press).

Sellei, C., Eckhardt, S., Németh, L.: Chemotherapy of neoplastic diseases. Akad. Kiadé, Buda-
pest (1970).

Somfai, Zs.,(Gdl. )F., Németh, L.: 5. Congr. of Hung. Haemat. Soc. Budapest, 1971. Abstr.
pp. 86.

Somfai, Zs., Németh, L., Gil, F.: VII. Internat. Congr. of Chemother. Prague, 1971. Abstr.
B-2/6.

Somfai, Zs., Németh, L., Gal, F., Kellner, B.: EACR. Symp. Budapest, 1972. Abstr. pp. 23.

Somfai, Zs., Németh, L., Kellner, B., Bogndr, R.: 8. Int. Congr. of Chemother. Athenes. Abstr.
B. pp. 171 (1973).

Sugdr, J.: Kand. ért. Budapest (1956).

Sugar, J.: Acta histochem. 16, 382 (1963).

Sugdr, J., IV. Hung. Conf. pro Ther. and Pharm. Res. — Akad. Kiadé, Budapest pp. 309
(1968).

Sugar, J.: Ei'fect of Degranol and Vincaleukoblastine (Vr-8) on the birefringence and fluores-
cence of nucleic acids. Twenty-five Years in the Fight Against Cancer. — Ed.: State
Oncol. Inst. Budapest (1966).

Sugdr, J.: Acta morph. Acad. Sci. hung. 14, 318 (1966).

Sugar, J.: Virchows Arch. path. Anat. Abt. B. 5, 209 (1970).

Sugadr, J., Csuka, O., Somosy, Z., Pdlyi, I.: Magy. Pharm. Téars. Chemother. Sec. kiadvianya
(1973).

Sugar, J., Czuka, 0., Téth, J.: J. Histochem. Cytochem. 16, 678 (1968).

Sugar, J., Galbraith, W., Mayhew, E., Roe, E. M.: Brit. J. Canc. 17, 738 (1964).

Sugar, J., Gati, E.: Z. Krebsforsch. 61, 381 (1956).

Sugar, J., Gati, E.: Z. Krebsforsch. 65, 551 (1963).

Sugdr, J., Gyeské, A.: Virchows Arch. path. Anat. Abt. B. 5, 70 (1970).

Sugar, J., Kellner, B.: Acta morph. Acad. Sci. hung. 3, 233 (1953).

Sugdr, J., Kellner, B.: Magy. Onkol. Suppl. I. 36 (1959).

Sugdr, J., Pilyi, I., Gyeské, A.: V. Hung. Conf. for Ther. and Pharm. Res. Akad. Kiadé,
Budapest pp. 517 (1971).

Szentirmay, Z., Gyeské, A., Sugdr, J.: Z. Krebsforsch. 78, 82 (1972).

Szentirmay, Z., Gyeské, A., Sugdr, J.: Neoplasma (Bratisl.) 20, 31 (1972).

Orvostudomény 25 1974



	25. kötet / 3-4. sz.���������������������������
	KELLNER BÉLA: Daganatgátló szerek hatására bekövetkező cytomorphologiai változások�����������������������������������������������������������������������������������������

	Oldalszámok������������������
	213����������
	214����������
	215����������
	216����������
	217����������
	218����������
	219����������
	220����������
	221����������
	222����������
	223����������
	224����������
	225����������


