Semmelweis Orvostudomdnyi Egyetem I. sz. Kérbonctani Intézet, Budapest

MC29 VIRUS ALTAL CSIRKEBEN ELOIDEZETT
MAJTUMOROK FINOMSZERKEZETI VONASATI III.

LAPIS KAROLY
az MTA levelezi tagja*

Kozlésre érkezett: 1974. VIIIL. 2.

Az allatokban spontan felléps és kiilonbozd vegyszerekkel elSidézett
primer majdaganatok histopatholégiajat és histogenesisét el@szeretettel tanul-
méanyoztak, hogy ennek soran hasznos informaciékhoz jussanak az emberi
majrakok histogenesisére vonatkozéan. Errdl j6 attekintést nydjtanak Stewart
és Snell (1957, 1959) 6sszefoglalé kozleményei.

Az elektronmikroszképos vizsgalatok a kiillénb6zd daganatok histogene-
sisének jobb megismerését jelent8s mértékben el8segithetik. Nem véletlen
tehat, hogy az emberi méajrakokat (Creemers és Jadin 1968; Ghadially és Parry
1966; Gonzalez-Crussi és Manz 1972; Ito és Johnson 1969; Lapis és mtsai 1971;
Ruebner és mtsai 1967; Schaff és mtsai 1971; Smetana és mtsai 1972; Theron
1965; Theron és Meckel 1964; Toker és Trevino 1966) és az allatok spontan
keletkezd (Essner 1967; Ito és mtsai 1972) és kémiai carcinogenekkel elidézett
(Bannasch 1968; Bruni 1973; Dalton 1964; Dalton és Edwards 1942; de Man
1960; Driessens és mtsai 1959, 1962; Flaks 1968; Geil és mtsai 1968; Karasaki
1969; Liebelt és mtsai 1971; Ma és Webber 1966; Merkow és mtsai 1967, 1969,
1972; Molbert és mtsai 1962; Novikoff 1957; Reynolds 1972; Salomon és
Jézéquel 1963; Sugihara és mtsai 1972; Svoboda 1964; Svoboda és Higginson
1968; Svoboda és mtsai 1967) hepatomdit is szdmosan tanulméanyoztik
elektronmikroszképosan.

Jelen kézleményben egy ) hepatoméra, éspedig az MC29 virussal esir-
kékben elGidézett majrakra vonatkozé elektronmikroszképos vizsgalatokrél
szamolunk be. A virussal el6idézett kisérletes majdaganatok elmélyiilt és sok-
oldali tanulményozasat kiilsnosen fontossa teszi az a kériilmény, hogy maj-
rakos egyének szérumaban nagy gyakorisiggal mutathaté ki a hepatitissel
tarsult HAA antigen (Edmondson és Peters 1971; Tong és mtsai 1971; Vogel
és mtsai 1970), tovabba, hogy patholégiai megfigyelések is arra mutatnak ra,
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hogy a primer majdaganatok jelent6s hanyada (a gyakorisigra vonatkozéan
ugyan megoszlanak a vélemények) virus hepatitist kovetd elvaltozasok ta-
lajan fejlédik ki (Kendrey 1965; Korpassy és Sélyom 1961; MacDonald 1956;
Sagebiel és mtsai 1963; Sheldon és James 1948; Steiner 1954). -

Virus altal keltett majdaganat finomszerkezetére vonatkozé leiras — elte-
kintve az altalunk ismertetendd daganatra vonatkozé elGzetes jellegli kozlé-
sektél (Beard és mtsai 1970; Mladenov 1970) — még nincs az irodalomban.
A csirkékben MC29 virus fertGzéssel elidézett primer majdaganatok fény-

s

mikroszképos morphologiajardl korabban mar beszamoltunk (Lapis és mtsai
1973).

E daganatok histogenesisének pontosabb tisztazasihoz azonban az
elektronmikroszképos vizsgalatok sem nélkiilozhetdk.

Jelen vizsgalat célja az MC29 virussal elGidézett majdaganatok majsejt
eredetének elektronmikroszképos vizsgalat alapjan torténd bizonyitasa és a
daganatok kiilonb6z6 histolégiai tipusaira jellemz§ finomszerkezeti vonasok
ismertetése. Az elektronmikroszkopos vizsgalatokkal tisztazni kivéanjuk
tovabba azt is, hogy e virussal keltett daganatokban jelen vannak-e a kor-
okozé virus-partikulumok, és ha igen, milyen viszonyban allnak a daganat-
sejtekkel.

Célul tiiztiik ki azt is, hogy e virussal keltett majdaganatok finomszerke-
zeti vonasait Osszehasonlitsuk az emberi méjrakok, valamint az allatokban
spontan keletkezd vagy vegyszeresen el8idézett majdaganatok ultrastrukturalis
sajatsagaival.

Anyag és médszer

Duke Leghorn 15 csibéket 1—5 napos korban MC29 virussal fertfztiink
korabbi kézleményiinkben kozslt médon (Lapis és mtsai 1973). Az allatokban
daganatok alakultak ki. Az ily médon ante finem allapotba keriilt allatokat
elhullasuk elGtt szivpunkcidval elvéreztettiik. Az allatok méjaban észlelt koriil-
irt tumoros csomékbdl a kérnyezd ép majsziovettel egyiitt fény- és elektron-
mikroszképos vizsgélatra szévetmintakat vettiink. Az elektronmikroszképos
vizsgélat céljara az anyag egy részét Palade (1952) szerint Veronal pufferrel
készitett 29,-0s OsO,-ba régzitettik 0— -4 C°-on 2 6ran at. A szdévetminta
mas részét foszfat pufferrel készitett (pH 7,4) 3,59%-0s glutaraldehydben rogzi-
tettik 0—+4 C°-on 2 6ran at. Ezutan az anyagot a glutaraldehyd rogzité
folyadék elkészitéséhez hasznalt pufferoldatban tobb izben atmostuk, majd
a Palade szerint készitett 29,-0s 0sO, oldatban 0— -4 C®on 1 6ran at uté-
rogzitettiik. Rogzités utan az anyagokat felszallé (30, 50, 70, 90, 1009,-o0s)
alkoholsorban és propylenoxidben viztelenitettiik és Durcupan ACM-be agyaz-
tuk. A blokkokbél félvékony metszeteket készitettiink, melyeket toluidin-

Orvostudomdny 25 1974



MAJTUMOROK FINOMSZERKEZETI VONASAI III. 279

kékkel festettiink. A félvékony metszetek fénymikroszképos vizsgalata alapjan
kivalasztott és befaragott blokkokbél LKB ultramicrotommal ultravékony
metszeteket készitettiink. Az ultravékony metszeteket uranyl-acetat telitett
vizes oldataval 30 percig ,festettiik’’, majd Reynolds-féle (Reynolds 1963)
eljaras szerint olomcitrattal kontrasztoztuk. A metszeteket Siemens-10A
Elmiscoppal, JEM 7A és JEOL 100B tipusi elektronmikroszképpal vizsgaltuk
és fényképeztiik.

Eredmények

A kiilonbozd histologiai tipusii mdjdaganatok ultrastrukturalis organizdcidja

Az MC29 virus altal indukalt majdaganatok tobbsége szévettanilag
trabecularis tipusi majraknak felelt meg. Elektronmikroszképosan j6l meg-
figyelhetd, hogy a valtozé szélességii, tobb sejtsorbél felépiil§ trabekulidkban
a daganatsejtek sliriin egymas mellett helyezkednek el, szabalyos elrendezé-
désre utal6 orientacié nem lathaté. A trabeculikat sinusoidok 6vezik. A daga-
natos gécokban megfigyelhet sinusoidok falanak szerkezete azonban tobb-
nyire eltér a maj normaélis sinusoidjainak szerkezetétsl. A sinusoid és a daga-
natos trabeculdk széli sejtsora kozotti kiszélesedett szovetréshen basalmemb-
ranszertd szemcsés anyag tobb rétegben rakédott le, nemcsak a sinusoid kériil,
hanem a daganatos trabekulak széli sejtsordnak sinusoid felé tekintd felszinén
is. A szélesebb, t6bb sejtsorbél felépiil§ trabekulakban gécosan unicellularis
necrosis jelei figyelhet6k meg (1. abra).

A majdaganatok masik, kevésbé gyakori tipusat a mirigyes felépitésii
majrakok képezik. Elektronmikroszképos vizsgalat soran is felismerhet§, hogy
az ilyen daganatok valtozé nagysagi mirigyjaratokbdl épiilnek fel. A mirigy-
szerd struktirakat a daganatsejtek 2 vagy tobb sejtsorban bélelik és a sejtek
elnyilt, polygonalis, hengerded alakiak, sajatosan orientaltak, hossztengelyiik
mintegy vertikilis a mirigylumen kozéppontjara. Az acinusok kiils8 sejtsorat
alkoté sejtek szélesebb bazisukkal basalmembranon iilnek, melyet elnyilt
ovalis alaki sejtek mintegy korkorosen koriilolelnek. Kollagen fibrillumok
nem, vagy gyér szamban fordulnak el§. A mirigylumenben részint pusztulo
sejtkomponensek, részint virusrészecskék figyelhet8k meg (2., 16., 29. 4bra).

A tagabb mirigyjaratok hambélése olykor redéket alkot, melyek a
lumenbe papillaszerti képzédmények forméajaban emelkednek be. Elektron-
mikroszképosan j6l megfigyelhetd, hogy az ilyen papillakat alkotd, elnyilt
hengerded sejtek sajatosan orientaltak, basisukkal lamina basalison iilnek,
apexiikkel a mirigy-lumen felé tekintenek. A szorosan egymashoz simulé sejtek
osszekapcsolasat az apex kozelében helyet foglalé desmosomaszeri sejtkap-
csolé struktira biztositja (2. abra).

A szévettani vizsgalat szerint anaplastikusnak mindsiil6 majrakokban
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elektronmikroszképos vizsgalattal is feltind a sejtek, s kisebb mértékben
a sejtmagvak valtozé alakja és nagysaga, a sejtmagvak erdsen tagolt egyenet-
len felszine. Megfigyelhet§, hogy a sejtek szabalyos orientédcié jelei nélkiil
rendezetlen dsszevisszasagban helyezkednek el egymas mellett. A sejtek a pola-
rizacié jeleit elvesztették, sem a biliaris, sem a vascularis polus nem ismerhetd
fel rajtuk, csokevényes epecapillarisok sem figyelhet8k meg kozottiik (3. abra).
Elszortan egy-egy sejt nekrosisa, ill. annak eredményeként kialakult pseudo-
lumen figyelhet§ meg, benne leépiild sejtkomponensek, sejtdetritus marad-
vanyai lathaték. Olykor a daganatsejtek kozott voros vérsejtek figyelhetdk meg.

Fénymikroszképos vizsgalat alapjan elkiilonitettiik az anaplasticus maj-
rakok egyik sajatos altipusaként az din. mozaik szerkezetll anaplasticus tumo-
rokat. Osszhangban a fénymikroszkopos leletekkel, e daganatokra elektron-
mikroszképos vizsgalatok szerint is az jellemzd, hogy egymastdl izolalédott,
széles intercellularis terekkel elvalasztott sejtekbdl épiilnek fel, melyek mint
mozaikdarabkak helyezkednek el egymas mellett. A sejtek valtozatos nagy-
sagiak, tobbnyire polygonalis alakiak, a sejtfelszin erfsen tagolt, gyakran
hosszi nyulvanyokkal rendelkezik. A majsejtekre jellemz§ polarizalt organi-
zaci6 kialakuldsa hianyzik: biliaris és vascularis polus rendszerint nem ismer-
het§ fel (4. abra). Gondos kereséssel azonban rendszerint taldlhatunk az ilyen
mozaik szerkezetd anaplasticus rakok differencialatlan sejtjei kozott egy-egy,
par sejtbdl all6 sejtesoportot, melyek differencialtabb sejtekbdl allnak, s a cyto-
plasma sajatos organizaciéja alapjan azok majsejt eredete biztosan felismer-
hetd, olykor még csokevényes epecanaliculusok is megfigyelhet8k e sejtek
kozott, mikrobolyhokkal és desmosomakkal (5. abra).

Nem sokban tér el el6bbi daganatféleségétdl az anaplasticus majtumorok
masik sajatos varidnsanak, az orsésejtes maj carcinoméanak organizaciéja sem.
A sejtek ugyancsak izolaltak, sejtkapcsolé struktirak nem alakultak ki, az
intercellularis terek tagak. A sejtek zéme erdsen megnyult. A valtozé nagysagi,
szabélytalan alakd sejtmag rendszerint a hosszira nydilt sejt egyik végében
talalhaté. A keskeny, elnyiilt sejtek kozott egy-egy bdségesebb cytoplasmaval
rendelkezd polygonalis sejt is eléfordul. Ezekben a cytoplasma majsejtekére
emlékeztet$ organizaciéja jobban felismerhetd (6. abra).

A daganatsejtek organellumait érinid elviltozdasok

Elgz6kben a virusindukalt majrakok kiilonboz§ histolégiai tipusira,
fé6ként azok organizaciéjara, architektirajara vonatkozé fontosabb ultra-
strukturilis megfigyeléseket ismertettiik. A tovabbiakban e daganatokat alkoté
sejtek ultrastrukturalis vonésait ismertetjiik. Az ultrastrukturélis vonasok
ismertetése soran gy jarunk el, hogy e virusindukalt majtumorok legtipuso-
sabb és leggyakoribb formajat a trabecularis szerkezetdi majrakot felépitd
daganatsejtek organellumait érint§ finomszerkezeti alteraciékat irjuk le rész-

Orvostudomdny 25 1974



MAJTUMOROK FINOMSZERKEZETI VONASAT IIL 281

letesen, és csak roviden utalunk arra, hogy a tébbi histolégiai tipusba tartozé
majrakokat alkoté sejtek ultrastrukturalis vonasai mennyiben térnek el, miben
kiilsnboznek attol.

A sejtmagvak megnagyobbodtak, a trabecularis és mirigyes felépitésti
daganatokban (1., 2. dbra) atmetszetiik kerekded, ovalis alaki, mig a majrak
differencialatlanabb tipusaiban szabalytalanabb polygonilis alaki, olykor
lebenyezett sejtmagvakat figyelhetiink meg (3., 6. abra).

A magfelszin kontirja a differencialtabb tumorokban enyhén egyenetlen
(1., 2. abra), mig a differencidlatlan daganatok esetében rendszerint erdsen
karéjozott, gyakran kifejezetten szabalytalan (3., 4., 6. dbra). A magillo-
manyban nem ritkan kisebb-nagyobb invaginalt cytoplasma részletek atmet-
szetei figyelhetGk meg. Az invaginatumokat rendszerint kettds membran
vélasztja el a karyoplasmatél (9. abra). Olykor csak a maghartya belsd memb-
ranja invaginalédik a magallomanyba (10. abra). Sokkal gyakoribb, csaknem
allandé6 jelenség a maghartya kiils6 membranjanak hosszabb-révidebb szaka-
szon a cytoplasma felé torténd kishlssodése, kiboltosulasa, olykor ezen kishlo-
sodésekben kisebb cytoplasma-inclusiékat is megfigyelhetiink (9., 10. dbra).
A magallomanyban glycogen inclusiékat sohasem, lipideseppeket is ecsak
elvétve észleltiink. A sejtmagvak — ésszhangban a fénymikroszképosan észlelt
megjelenéssel — chromatin szegények, a chromatin rendszerint egyenletes
eloszlasd, durvabb rogokbe torténd osszecsapzdédasat, ritkan észleltiik. A chro-
matin maghartya mentén és cytoplasmatikus invaginatumok kériil térténd,
valamint perinucleolaris megtémoriilése viszont gyakori, csaknem 4llandé
jelenség (1., 2., 8., 10., 16. abra). Erdekes, hogy a maghartyan a pérusok
helyén nem halmozédott fel chromatin azon sejtmagvakban sem, ahol egyéb-
ként a chromatin maghartya mentén térténé megtomaoriilése szembetling volt
(15., 16. abra). Interchromatikus granulumok laza halmazokban felismerhetk
voltak mind az OsO,-ben, mind a kett8sen rogzitett sejtek magvaban (1., 8.,
9., 10., 23. dbra). Kiilonésen azon sejtmagvakban, ahol a chromatin allomany
jobban megtémériilt, a karyoplasmaban is eléfordultak ésszecsapzédott chro-
matinbdl all6, kiilonb6z6 nagysagi, szabalytalan, denz régok (1., 2., 8. abra).
A hepatoma sejtek szembetiinden megnagyobbodott nucleolusa a magban
tobbnyire kissé perifériasan helyezkedett el. A nucleolusok, bar organiza-
cijukban, dsszetételiikben mutatkozott némi véltozatossag, megjelenésiikben
meglehetdsen monomorphak voltak. Altalaban kompaktabbak voltak, mint
a normal majsejtek nucleolusai. A nucleolusokban a fibrillaris komponensek
altal elfoglalt teriiletek kiterjedése csokkent, a nucleolonema fonatai azonban
a nucleolusok tobbségében jél kirajzolédtak (8., 10. abra). Gyakran a nucleolo-
nema fonatai darabokra toredezettek, foltos, spotted kiillemd nucleolusok
azonban nem alakultak ki és a fibrillaris, granularis komponensek szegrega-
ciéjat sem igen észleltiik. A nucleolusokban rendszerint megfigyelhetdk voltak
kisebb-nagyobb, szabélytalan kérvonali, kérnyezetiiknél 1ényegesen kisebb
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elektrondenzitasi teriiletek, melyek a nucleolus alloményaba invaginalédott
karyoplasma-részletek atmetszeteinek felelnek meg (1., 3., 8., 10. abra).

A cytoplasma organizacigja és a cytoplasmaticus sejtorganellumok finom-
szerkezeti vonasai a kiilonbozg8 differencialtsagi és histolégiai tipusi maj-
rakokban meglehet§sen eltérd.

A differencialt trabecularis majrakok esetében a cytoplasma organiza-
ci6ja a normal majsejtekéhez hasonléan komplex és a cytoplasma kiilonb5z8
sejtorganellumokban igen gazdag. A majrikok kevésbé differencialt tipusaiban
a cytoplasma organellumokban elszegényedik és ezzel parhuzamosan organi-
zaciéja is egyszeribbé valik.

A ribosomaktél és polysoméaktél eltekintve a mitochondriumok képezik
a daganatos méjsejtek cytoplasmajaban a legallandébban megfigyelhetd sejt-
organellumot. A mitochondriumok szamosabbak a hepatomak differencialtabb
tipusaiban, mint a kevésbé differenciilt majrakokban. A mitochondriumok
alakja és nagysiga meglehetGsen valtozatos. Megfigyelhettiink kerekded, ovalis,
elnyilt palcika és silyz6 alaki mitochondriumokat és teljesen szabalytalan,
elagaz6dé mitochondriumok is eléfordultak (5., 8., 10., 11., 15., 16., 30. dbra).

A differencialatlan daganatok sejtjeiben kevesebb mitochondrium lat-
haté, s azok is gyakran asejttest koriilirt teriiletén, rendszerint a mag egyik
pélusaval szomszédos teriileten koncentralédnak (9., 10. dbra). Kivétel ebben
is eléfordul. A mozaik szerkezeti anaplasticus rakok egyes sejtjeiben nagy-
szam, és a cytoplasméaban egyenletesen eloszlott mitochondriumokat talalunk.
E sejtekben gyakran még a mitochondriumok és durva felszind endoplasmas
reticulum (rEr) egymashoz valé viszonya is erdsen emlékeztet a normal maj-
sejtekben megszokott viszonyhoz (5. abra).

A mitochondriumok bels§ szerkezete nemcsak a kiillonb6z8 histolégiai
tipusd daganatokban, de az egyes daganatok kiilonb6z4 sejtjeiben, s6t olykor
azonos sejt kiilsnb6z8 mitochondriumaiban is meglehet8sen eltérd.

A majsejt eredetli daganatsejtekre elég jellegzetes vonasnak talaltuk,
kiilonésen a differencialtabb tumorsejtekben, a mitochondriumok és durva
felszinli endoplasmas reticulum sajatos viszonyat, tarsulasat. Ez a sajatos
viszony abban all, hogy a durva felszinii endplasmés reticulum cysternai mint-
egy koriilolelik a mitochondriumokat, rasimulnak azok felszinére (11., 30.
abra). Kevésbé kifejezett formaban ez a jelenség a differencialatlanabb tumo-
rokban is megfigyelhet§. Ilyenkor azonban a mitochondrium felszinének csak
egy-egy szakaszahoz simul durva felszinli endplasmas reticulum (8., 9. dbra).

A mitochondriumok matrixa kézepes elektrondenzitasd (9., 10., 11., 23.,
30. abra). Gyakori jelenség azonban, hogy a matrix allomany kériilirt, szabaly-
talan teriileteken még ezt a kozepes elektrondenzitasat is elveszti. E teriiletek
rendszerint cristakat sem tartalmaznak, illetve azok feltéredezése, pusztulasa
figyelhet8 meg (9., 15., 16., 24., 25., 26. dbra).

Dense granulumokat aranylag ritkin és nem nagy szamban taldlunk
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a mitochondrialis matrixban (10., 11.,23. abra). Nagyobb denz zarvanyok
— valészintileg tébbnyire a mitochondriumokbdl kialakul6, apré myelin figu-
rak — még ritkabban fordulnak el8 (11. abra).

A mitochondriumok cristas tipusiak, a cristak kiilsnboz§ hosszisagiak,
olykor a mitochondrium hossztengelyére nagyjabol meréleges elhelyezkedéstek
(8., 23. abra), tobbnyire azonban rendkiviil véaltozatos, szabalytalan orienta-
ciéjuak (11., 30. abra).

A cristak egy-egy szakaszon dilatalnak és gyakori a cristak részleges fel-
toredezése (10.,15., 16., 24., 25., 26. abra). Olykor szokatlan alakd, kér alaki
cristak is kialakulnak (24. abra). Paracristalloid tipusi mitochondrialis zarva-
nyokat nem észleltiink.

A virusindukélt majtumorok sejtjeinek endoplasmas reticulum alloméanya
— mind mennyiségét, mind organiziciéjat tekintve — eltéréseket mutat a nor-
mal méajsejtekhez képest. Jelentls eltérések vannak e tekintetben a kiillonbozd
differencialtsagi majrakoek kozott is. Ily médon a majrakokban az endoplasmas
reticulumot érint§ elvaltozasoknak igen széles skéldja figyelhetd meg.

A differencialt, trabecularis és adenomatosus majrakok sejtjei b@séges
durva felszinti endeplasmaés reticulummal rendelkeznek. Az endoplasmas reti-
culum normél majsejtekben megszokott, magas foki organizaciéja, egymassal
parhuzamos cysternak forméjaban valé rendezfdése, szervezfdése azonban
még a legdifferencialtabb tumorok sejtjeiben sem figyelhet§ meg.

A trabecularis szerkezetd hepatomak sejtjeiben a gazdag durva felszint
endoplasmas reticulum alloméany rendszerint a mitochondriumokat koriilslels
cysternak formajaban figyelhet6 meg (7., 11., 30. abra). A mitochondriumokat
szinte beburkolé endoplasmas reticulum cysternék lumene szakaszosan gyakran
dilatalt. A lumen tébbnyire iiresnek tiinik, vagy egészen csekély elektrondenzi-
tastd, pelyhes anyagot tartalmaz. A mitochondriumokat kériil6leld endoplasmas
reticulum cysternak felszine mind a konkav, mind a konvex oldalon rendszerint
fedett volt ribosomakkal. Legfeljebb egy-egy szakaszon, f6leg a concav oldalon,
volt a ribosomak hidnya megfigyelhetd (11., 15.,30. abra). Durva felszind
endplasmas reticulumot a trabecularis szerkezetli daganatok sejtjei tartalmaz-
tak legnagyobb mennyiségben, a mirigyes felépitésli rakok sejtjei mar keve-
sebbet, legkevesebbet pedig az anaplasticus daganatok sejtjeiben talaltunk.
A kevésbé differencialt daganatokban nemecsak a durva felszinli endoplasmas
reticulum mennyisége volt kevesebb, hanem ezekben mar a durva felszind
endoplasmas reticulum organizacidja is alig hasonlitott a normal méajsejtekben
megfigyelhetd patternhez. Az endoplasmas reticulum és a mitochondriumok fen-
tebb leirt sajatos kapcsolata is kevésbé kifejezett, vagy megszint (7., 9., 10.
abra).

E daganatok sejtjeiben a durva felszint endoplasmas reticulum szabalyos
orientaciét nem mutaté, hosszabb-révidebb, gyakran elagazédé cysternak,
tubulusok formajaban fordult el6 (1., 2., 3., 6., 7., 8., 9., 10., 15. dbra). Gyak-
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ran a cysterndk erfsen kanyarulatos lefutasiak és szeszélyes elagazédasok
figyelheték meg (1., 2., 9. dbra). A cysternak egy része sziik lument, gyakran
viszont a cysternak egy-egy szakasza, nem ritkén pedig teljes hossza dilatalt
(1.,2.,8.,15., 16. abra). A cysternak iirege tébbnyire iires. Gyakori jelenség
a cysterna falanak a cysterna tag iiregébe boltosulasa, invaginalédasa. Elé-
fordul, hogy az invaginalt cytoplasma részletek a metszés sikjaban teljesen
leftiz6dottnek téinnek, s mint szabadon allé kisebb-nagyobb inclusiék figyel-
hetdk meg a dilatalt cysternak iiregében (1., 16. abra).

A dedifferencialt daganatokban a durva felszinl endoplasméas reticulum
alloméany megkevesbedésével parhuzamosan jelentsen megndtt a szabad ribo-
soma és polysoma allomany mennyisége (3., 4., 23., 25., 26. abra).

A polysoma allomany azonban olykor a mirigyes felépitésii daganatok
sejtjeiben is rendkiviil gazdag. A polysomak 5—6 ribosomalis egységhdl épiil-
nek fel és félkdrivben hajlott struktirak formajaban figyelhet6k meg (28. abra).

A differencialt, trabecularis és mirigyes felépitésti daganatok sejtjeiben
tébbnyire fejlett, a mag kozelében elhelyezkedd Golgi-zéna figyelhetd meg,
mely ivben meghajlott, de egymashoz képest parhuzamosan elrendezett saccu-
lusokbél és tobb-kevesebb vesiculumbél és vacuolumbél épiil fel (1., 8., 27., 28.,
33. abra). Utébbi komponensek rendszerint a Golgi-zéna periféridjan helyez-
kednek el. A Golgi-késziilék komponenseinek lumene tébbnyire iiresnek tiéinik.
Olykor a Golgi-regiéban sajatos, denz fonatokbél all6 — jelenleg szamunkra
ismeretlen természetli — zarvanyszeri képlet foglal helyet (28. abra). A miri-
gyes felépitésti tumorokban a Golgi-késziilék rendszerint a sejtek apicalis
polusa kozelében helyezkedik el (2.,29. abra). Az anaplasticus daganatok
sejtjeiben a Golgi-zéna is csokevényes (10. abra).

Glycogen a tumorsejtekben rendszerint nem fordul els. Olykor egyes
differencialtabb daganatok egy-egy sejtjében, a cytoplasma kériilirt teriiletén
durva, rogos glycogen aggregatumok megfigyelheték (30. abra).

Lipidcseppek kisebb-nagyobb szidmban a differencialt daganatok sejt-
jeinek cytoplasmajiban is elGfordultak (1.,2.,9.,16. abra), az anaplasticus
majrakok sejtjeiben szamuk kifejezetten megszaporodott (6., 37. dbra), lipo-
somaéakat viszont nem észleltiink. A normal méajsejtekhez képest nem nétt meg
a denz microbodyk szima a daganatsejtekben, s lipofuscin tipusi képletek sem
fordultak eld (11. abra). A daganatsejtek jelentds hanyadaban viszont focalis
cytolysis jelei, s valészintileg ennek kapesan kialakult kisebb-nagyobb autophag
vacuolumok voltak megfigyelhet8k valtozé elektrondenzitasi heterogén tarta-
lommal (30., 31., 34. abra). Egy-egy daganatsejtben kisebb-nagyobb myelin
figurak is eléfordultak (32., 33. 4bra). Elszértan a daganatsejtek kozott necro-
biosis-necrosis jeleit mutaté tumorsejtek is elgfordultak.

A hepatoma sejtek finomszerkezetében legnagyobb foki viltozatossag
a sejtfelszin organizaciéjaban, differencidlédasaban mutatkozott. A kiilonb6z6
hisztolégiai tipusui és differencialtsagi fokd majrakok kozott is a legszembe-
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tiinébb eltérések a daganatsejtek felszinének organizaciéjaban, a daganatot
felépits sejtek egymashoz valé viszonyaban voltak megfigyelhet6k. A leg-
inkdbb hasonlitott a sejtfelszin organizaciéja és a sejtek egymashoz valé
viszonya a normal majban megfigyelhetd képhez a differencialt, trabecularis
tipusi majrakokban, kiilonosen a trabeculak kiilsd sejtsorait alkoté sejtek
esetében. Ezeknél tobbnyire a biliaris, lateralis és a vascularis (sinusoidalis)
felszin tobbnyire jol felismerhet§ volt, vagyis a sejtfelszin normal majsejtekben
észlelhetd polarizalt differencialédasa is véghement. Eltéréen azonban a normal
majban szokasos képtdl, itt egy-egy epecapillaris falat tobbnyire nem két,
hanem tobb sejt alkotta (11., 15., 30. abra).

A canaliculusok d4tméréje még ugyanazon daganatban is valtozénak bizo-
nyult. A daganatsejtek epecapillaris felé tekintd felszinén gyakran szabalyos,
a normal majban megszokott szaimui és alakd microvillus is kialakult. Tébb-
nyire azonban a daganatsejtek altal hatarolt epecapillarisokban lényegesen
lecsokkent a microvillusok szama, olykor pedig a hatéarolé sejtfelszin hosszi
szakaszokon elsimult, s csak alig néhany zéméok, vaskos sejtnyidlvany volt
megfigyelhetd (12.,13., 14., 15., 30. abra). Az epecapillarisokat a hatarolé
daganatsejtek kozotti intercellularis terek felé tébbnyire éppen tigy desmosoma
tipusu sejtkapcsolé struktirak zartak le (7., 11.,12., 13., 14. adbra), mint a nor-
mal majban. A desmosomak szerkezetében azonban gyakran rendellenességek
mutatkoztak, részint hosszabbak voltak, mint a normal majsejtek kozott,
mésrészt a hatarolé sejtek sejthartyajanak szeszélyes lefutasat kovetve olykor
V vagy Y alakban mintegy eldgazédni latszottak (15., 30. abra). A cytoplasma
a canalis biliaris szomszédsagaban keskeny savban kissé megtomariilt, elektron-
denzitasa valamivel nagyobb, mint a cytoplasma tébbi részéé.

A virusindukalt majtumorok kéziil a normalis majban szokvanyos sinu-
soidnak megfelel§ struktirakat csak a differencialt, trabecularis szerkezetd
méjrakokban, azok koziil is csak egyesekben, és a daganat egy-egy teriiletén
észleltiink (1. abra). A majsejtek sinusoid felé tekint8 vascularis pélusan val-
toz6 alakid és hosszisigi sejtnyilvanyok figyelhet6k meg. A Disse-térben
a basalmembrant alkot6 anyagra emlékeztets kozepes elektrondenzitasi anyag-
halmazok és leépiilében levd sejtorganellumok, sejtkomponensek és tébb-
kevesebb collagen fibrillum atmetszetei lathaték. Ilyen sejtkomponensek a
sinusoidokban is el6fordulnak. A Disse-terekben virus részecskék is eléfordul-
nak. A daganatok tébbségében basalmembrannal rendelkezd capillarisok biz-
tositjak a vérellatast, melyek szerkezete nem tér el a capillarisok megszokott
szerkezetétdl.

A trabecularis majrakokban a daganatsejtek egymas felé tekintd,
tun. lateralis felszinének megfelelden a szomszédos sejtek sejthartyaja parhuza-
mos lefutasi, epecanaliculus kialakulasa koradntsem 4allandé jelenség, sejt-
kapcsolé struktiirat is kivételesen figyelhetiink meg csokevényes desmosoma
formajaban.
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Gyakori jelenség, hogy a trabeculakat alkoté daganatsejtek kozott
viszonylag széles, de egyenetlen tagassagi kanyarulatos intercellularis tér
hizédik, melyben gyakran tdmegesen virusok figyelheték meg. Erdekes jelen-
ség, hogy ilyenkor a sejtek intercellularis tér felé tekint§ felszine mentén sza-
balyos lamina basilaris alakul ki, collagen fibrillumok viszont rendszerint nem
mutatkoznak (1., 10., 24. abra).

A mirigyes felépitésii rakokban sejtkapcsolé struktira jelenléte gyako-
ribb, kiilésndsen a sejtek mirigylumen felé tekint§ apicalis pélusanak kozelé-
ben. E tumorokban viszont az epecapillarisok, és az Gket lezar6 desmosoma
tipusi sejtkapesolé struktirak kidifferencialédasa hidnyzik (2., 8., 29. dbra).

A virusok eldfordulasira és lokalizdacidjara vonatkozé megfigyelések

A daganatsejtek kozotti epecapillarisban gyakran nagyszami virus volt
jelen (12.,13., 14. abra), olykor budding jelenségére utalé elvéltozasok:
a membran félkorivben térténé el6boltosulasa, elektrondenzitasanak jelentds
megnovekedése is megfigyelhetd volt a daganatsejtek epecapillarist hatarolo
felszinén (14. abra). Az epecapillarisokban talalhaté virusok 1100—1200 A
atméréjt, kett8s membrannal hatarolt kerekded, C-tipusi particulumok,
melyeknek centralisan elhelyezkedd, nagy elektrondenzitasi, 430 A atmérdjt,
szabilyos kerekded nucleoidjuk van. Kiérett C-tipusi particulumok azonban
nemesak az epecapillarisokban, hanem gyakran nagy tomegben megfigyelheték
voltak mashol is a kiszélesedett intercellularis terekben (2., 9., 10.,22., 24.
abra), a Disse-térnek megfelel§ spatiumokban trabecularis és anaplasticus maj-
rakokban egyarant. Az adenomatosus szerkezet(i daganatokban pedig gyakran
a mirigyjaratokban figyelhettiik meg ket (16., 29. abra). A mirigyes rakokban
olykor a daganatsejtek acinus felé tekint§ felszinén, és a sejtek egymas felé
tekintd lateralis felszinén is megfigyelhet8 volt a budding jelensége (29. abra).
Az acinusok lumenében a virus particulumokon kiviil tsbbféle, a leépiilés kiilon-
b6z8 stadiumaban levs sejtorganellumok, organellum maradvanyok voltak
megfigyelhet8k (29. abra). Virusokat intracellularisan ritkan észleltiink, a par-
ticulumok ilyenkor is tébbnyire egy-egy vesiculum, vacuolum lumenében
helyezkedtek el (21. abra). Ezek éppolyan kiérett C-tipusi részecskék voltak,
mint a sejten kiviil helyet foglalé, az epecapillarisokban vagy intercellularis
terekben megfigyelhet§ virusok. Az intracellularis vacuolumokban talélt virus
particulumok valészintileg éppigy a budding folyamat révén képzddtek, mint
az extracellularis virusok. Erre utal a hasonlé szerkezeten kiviil az is, hogy
a budding jelenségét intracellularisan is tobbszor megfigyeltik. Ugy tiint,
hogy a budding folyamata az endoplasmas reticulum membréanjanak vala-
melyik szakaszan indul meg, és a folyamat eldrehaladasaval parhuzamosan
alakul ki a vesiculum is, mely a budding révén képz8dstt particulumokat
végiil is magaban foglalja.
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A daganatos oridssejtek finomszerkezeti vondsai

A virusindukalt majrakok anaplasticus tipusaban, kiilonésen az tn.
mozaik szerkezetli anaplasticus rakokban gyakran nagy szamban fordultak
el§ tobbmagvi daganatos ériassejtek. Ezek kiillonb6z6 nagysagid, atmérdjd,
polygonalis synplasma-szeri képletek, melyek valtozé szami 6— 30, valtozatos
alakd és kiilonb6z8 nagysigi sejtmagvat tartalmaznak. A sejtmagvak tobb-
nyire a synplasma-szeri képletek centrumaban rendezetlen halmazokban talal-
hatok. Ritkabban bizonyos mértéki orientalt elrendezddés jelei figyelhetdk
meg, amikor is a sejtmagvak inkabb a sejttest periféridjan — olykor mintegy
koszori alakban — sorakoznak fel. Ilyenkor a sejtmagvak alakja és nagysaga
is kevéshé valtozatos és az ovoid sejtmagvak egyik pélusukkal a sejtcentrum,
a masikkal a sejthartya felé tekintenek. A sejtmagvak 6ssztomege igen nagy,
a sejtmagvak foglaljak el a sejttest volumenének nagyobb részét. A sejtmagvak
jelent8s része elnytlt ovoid alakd, masok egészen szabalytalan alakiak és fel-
sziniik erdsen tagolt, karéjozott. A maghartya kiilsé lemezének zsebszeri
kiboltosulasai az 6riassejtek magvain is gyakran megfigyelhet8k. A sejtmagvak
chromatin alloméanya csekélynek tiinik, és az részben a maghartya mentén meg-
tomaoriilve, részint a hélyagos kiillemti, csekély elektrondenzitasi karyoplas-
méban elszért, denz halmazok formajaban fordul el§. A sejtmagvak nagyobb
hanyadaban a transzformalt méajsejtekre jellemz6nek talalt er6sen megnagyob-
bodott nucleolus is a metszés sikjaba keriilt. Organizaciéjuk nem tér el az egy-
magvi daganatos majsejtekben észlelt nucleolusokétsl (35., 36. abra).

Az oriassejtek a sejtmagvak Ossztomegéhez képest kevés cytoplasmaval
rendelkeznek. A cytoplasma organellumokban elszegényedett. Durva felszinti
endoplasmas reticulum e sejtekben vigyszélvan alig figyelhet§ meg. Az a kevés,
ami el8fordul, rendszerint a mitochondriumok koézelében elhelyezkedd tagult
tubulusok vagy vesiculumok formajaban lathaté. Szabad ribosoma és polysoma
viszont annal nagyobb béségben talalhaté a cytoplasmaban. A mitochond-
riumok szama relative csekély, alakjuk és nagysaguk valtozé, benniik hasonlé
alteraciok ismerheték fel, mint az egymagvi daganatsejtek mitochondriu-
maiban.

E sejtek tobbnyire kis kiterjedést, csokevényes Golgi-késziilékkel ren-
delkeznek. Megfigyelhet6k még a cytoplasmaban kisebb-nagyobb szimban
lipid cseppek, valamint sima felszin{i membrannal hatarolt, valtozé nagysagi
vesiculumok és vacuolak.

Egy-egy oriassejtben olykor egyik-masik sejtmag koriil fragmentalodas,
feloldodas jeleit mutaté sejthartya maradvanyok ismerhetdk fel. Az éridssejtek
felszinén valtozé alaku és nagysagi sejtnyilvanyok lathaték, vascularis vagy
biliaris pélus iranyaban torténé differencialédas jelei azonban nem mutat-
koznak. .
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Megbeszélés

Az elektronmikroszképos vizsgalatok — megerdsitve fénymikroszképos
leleteinket — igazoltak az MC29 virussal fert6zott csirkék majaban kialakult
daganatok hepatocellularis jellegét és eredetét.

Fontosnak tartjuk e vizsgalatokat azért is, mert mig az emberi maj-
rakokat (Creemers és Jadin 1968; Ghadially és Parry 1966; Gonzalez-Crussi és
Manz 1972; Ito és Johnson 1969; Lapis és mtsai 1971; Ruebner és mtsai 1967;
Schaff és mtsai 1971; Smetana és mtsai 1972; Theron 1965; Theron és Meckel
1964; Toker és Trevino 1966) és allatok spontan (Essner 1967; Ito és mtsai
1972) és kémiai carcinogénekkel elGidézett (Bannasch 1968; Bruni 1973;
Dalton 1964; Dalton és Edwards 1942; de Man 1960; Driessens és mtsai 1959,
1962; Flaks 1968; Geil és mtsai 1968; Karasaki 1969; Liebelt és mtsai 1971;
Ma és Webber 1966; Merkow és mtsai 1967, 1969, 1972; Molbert és mtsai 1962;
Novikoff 1957; Reynolds 1972; Salomon és Jézéquel 1963; Sugihara és mtsai
1972; Svoboda 1964; Svoboda és Higginson 1968; Svoboda és mtsai 1967) maj-
daganatait szimosan tanulmanyoztak elektronmikroszképosan, virus altal
indukalt majdaganatok finomszerkezetére vonatkozé leirds nincs az irodalom-
ban, eltekintve ezen altalunk vizsgalt csirke hepatomaékra vonatkozé el§zetes
jellegli kozlésektsl (Beard és mtsai 1970; Mladenov 1970). Az emberi majrak,
valamint az allatok spontéan és kiilonb6z6 médon indukalt majdaganatainak
6sszehasonlité, patholégiai tanulméanyozasa, s ennek keretében finomszerkezeti
vonasaik osszehasonlitasa pedig igen fontos, mert e vizsgalatok elGsegitik
a maéajrakok pathogenezisének jobb megismerését. Ezt kivintuk elGsegiteni
az MC29 virussal csirkékben indukalt méjrikok finomszerkezeti vonasainak
részletes ismertetésével is.

Vizsgélataink alapjan megallapithat6, hogy a virus éltal indukalt maj-
rakok differencialt tipusaiban a trabecularis és mirigyes hepatomékban a
daganatsejtek finomszerkezeti vonasaik tekintetében alapvetSen hasonlitanak
a normalis majsejtekhez. Ezen észlelés dsszhangban all az dllatok spontan és
kémiai carcinogénekkel elidézett majdaganataira vonatkozéan tett megfigye-
lésekkel. E daganatokra vonatkozéan is azt talaltak ugyanis, hogy nincsenek
specifikus kiilsnbségek a normal majsejt és a malignus hepatoma sejtek ultra-
strukturalis vonasaiban. Az észlelt kiilonbségek csak quantitativ és nem quali-
tativ természetliek (Liebelt és mtsai 1971; Salomon és Jézéquel 1963). A virus-
sal indukalt majdaganatok anaplasticus tipusaira viszont mar korantsem
helytallé a fenti megallapitas. Ezen anaplasticus majrikok esetében a daganat-
sejtek ultrastrukturalis vonéasai nem, vagy alig emlékeztetnek a normal maj-
sejtekére, tehat qualitative is eltérnek a normal majsejtekétsl. E daganatok
majsejt eredetét gyakran csak a sejtek egy része kozott kialakult, csak gondos
kereséssel kimutathaté abortiv epecanaliculusok jelenléte alapjan lehet meg-
allapitani.
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Az ilyen anaplasticus daganatok sejtjeinek finomszerkezeti vonasai nem-
csak a normal majsejtek, hanem ugyanezen virus altal el§idézett, differencialt
tipusi méjrakok sejtjeinek finomszerkezeti sajatossagaitdél is alapvetden kiilon-
béznek. Az eltérés a cytoplasma organizaciéjaban szembetiing, mig a sejtmag
és nucleolus sajatossagai a virussal indukalt majrakok differencialt és anaplas-
ticus tipusaiban lényegében megegyeznek. A spontan létrejové és a vegy-
eserekkel indukalt majrakokkal kapcsolatban egyarant kiemelik a daganat-
sejtek polymorph megjelenését (Merkow és mtsai 1972; Svoboda és mtsai 1967).
A virussal el§idézett majrakok differencialt tipusainak sejtjei tavolrél sem
polymorphak. A polymorphizmus az anaplasticus méjrakok esetében is csak
a sejtek viltozatos alakjaban, nagysagaban jut kifejezésre, a sejtmagvak
viszont nem polymorphak. Hangsiilyoznunk kell, hogy ennek ellenére e daga-
natok biolégiai viselkedésiikben igen malignusak. Elegend§ itt, ha csak az
attétképzésiikre és transplantalhatésagukra utalunk (Lapis és mtsai 1974).

Mijtumorainkban a sejtmagvak megnagyobbodtak, a normal méjsejtek-
hez képest a daganatsejtekben a mag-plasma ardny a mag javara tolédott el.
Ez az anaplasticus majrikok sejtjeiben volt kiilonosen kifejezett. A sejt-
magvak megnagyobbodésat nemcsak a kiilonb6z6 eredetd hepatomak (de Man
1960; Lapis és mtsai 1971; Theron 1965), hanem a legkiilonb6zdbb egyéb
daganatok esetében is megfigyelték (Bernhard 1958, 1963; Bernhard és Gran-
boulan 1963), de a mag megnagyobbodasa nemcsak daganatsejtekre jellemzé
(Bernard és Granboulan 1963). Amig human hepatoméakban és kiilonbozd
carcinogénekkel létrehozott majtumorokban a magpolymorphia jél ismert
jelenség (de Man 1960; Lapis és mtsai 1971; Merkow és mtsai 1972; Schaff
és mtsai 1971; Theron 1965), virussal indukélt majtumorainkban kifejezett
mag-polymorphia nem fordult eld. A magfelszin tagolt, karéjozott volta
viszont virus eredetli majdaganataink esetében is allandé jelenségvolt. A mag-
zarvanyok kiilonb6z6 tipusai (Leduc és Wilson 1959), ha nem is olyan gyakran
és nem is olyan kifejezett formaban mint a human hepatoméakban (Lapis és
mtsai 1971; Schaff és mtsai 1971; Theron 1965) és carcinogénekkel elgidézett
majtumorokban, de elég gyakran eléfordultak. Kifejezett és allandé elvaltozas
volt viszont, virus eredetdi méajtumoraink kiilonb6z8 tipusaban egyarant,
a kiils§ maghértya egyes szakaszainak cytoplasma felé térténd kiboltosulasa
az 1in. pocket képzd8dés, amit vegyszeresen elGidézett majrakokban ugyancsak
megfigyeltek (de Man 1960). Nem észleltiik viszont e virussal keltett hepato-
méakban sem intranuclearis, sem cytoplasmatikus annulate lamellak eléfordu-
lasat, melyet pedig emberi (Lapis és mtsai 1971; Schaff és mtsai 1971) és
allati daganatos sejtekben (Hruban és mtsai 1965b; Ma és Webber 1966;
Svoboda 1964), praeblastomatosus elvaltozédsokban (Merkow és mtsai 1967,
1969, 1972), s6t normal szévetekben is gyakran leirtak és gyakori el6fordulasat
a fokozott sejtproliferaciéval hoztak kapcsolatba (Merkow és mtsai 1972).
Az annulate lamellae hidnyat a virussal indukalt hepatomakban — melyeket
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pedig igen rapid kifejlddés és gyors niovekedés jellemez — nem tudjuk mivel
magyarazni.

Két- vagy tobbmagvi daganatsejtek human majrakokban is eléfordul-
nak (Lapis és mtsai 1971; Schaff és mtsai 1971). Olyan sok maggal rendelkezd
synplasma jellegli 6riassejteket, mint amilyenek mozaik struktiraji hepato-
mainkban nagy szamban eléfordultak, emberi majdaganatokban nem észlel-
tiink és masok sem figyeitek meg. Ugy tlnik, ez a daganatok virus eredetével
osszefiiggl sajatos vonas. Keletkezésiik feltehetGen a sejtek fusijaval, ossze-
olvadésaval kapcsolatos. Szimos tanulmanybél ismeretes ugyanis, hogy kiilon-
boz48 allati virusok syncytiogen tulajdonsagiak, a sejtfusio induktoraiként
viselkednek (Dales 1973).

Hepatoma sejtjeink jelent8sen megnagyobbodott prominens nucleolust
tartalmaztak. Prominens nucleolusok jelenléte emberi és vegyszeresen indukalt
allati majrakok sejtjeire is jellemz8 (Busch és Smetana 1970; de Man 1960;
Driessens és mtsai 1962; Lapis és mtsai 1971; Merkow és mtsai 1972; Schaff
és mtsai 1971; Smetana és mtsai 1972; Theron 1965; Unuma és mtsai 1967).
Mig azonban e daganatokban a nucleolusok rendkiviil valtozatos megjelenéstiek
(Lapis és mtsai 1971; Merkow és mtsai 1972; Schaff és mtsai 1971; Smetana
és mtsai 1972), a virussal indukalt hepatoma sejtekre inkabb a nucleolusok
monomorph megjelenése volt a jellemz§. A nucleolusok a normél méajsejtek
nucleolusainal kompaktabbak voltak. A nucleolus allomanyanak megtomo-
riillése azonban nem érte el azt a fokot, mint amilyenrdl human hepatoma sej-
tekben beszamoltak (Smetana és mtsai 1972).

A nucleolusok kompakt velta, a granularis componens tilsilya és a
nucleolus allomanyt athaté karyoplasma invaginatumok b&sége mind olyan
vonasok, melyek fokozott biosyntheticus aktivitds jeleként értékelhetdk
(Busch és Smetana 1970). A virussal indukalt majrakok kiilonb6z6 differen-
cialtsagd tipusaiban a cytoplasma ultrastrukturalis organizaciéja rendkiviil
eltérének bizonyult. Kiiléndsen az endoplasmas reticulumot érintd elvaltozasok
igen széles skalajiak. A durva felszint endoplasmas reticulum mennyisége a
differencialt tumortipusok sejtjeiben is csokkent, az anaplasticus tumorok
sejtjeiben pedig alig fordult el§. A durva felszin{i endplasmas reticulum meny-
nyiségét a vegyszeresen indukalt majrakokban is csokkentnek talaltak (Pitot
1969; Pitot és Peraino 1964; Smuckler és Arcasoy 1969; Steiner és mtsai 1964b;
Stenger 1970), ott azonban ez rendszerint a sima felszin{i endoplasmas reticulum
mennyiségének megniovekedésével jart egyiitt, mig virus indukalt tumorainkban
a sima felszini endoplasmas reticulum felszaporodéasat nem észleltiik.

A sima felszinli endoplasmas reticulum felszaporodasanak funkcionalis
jelentGsége, a malignus transformaciéval valé kapcsolata azonban a vegy-
szeresen indukalt majrakokban sem tisztazott. Ismert ugyanis, hogy a sima
felszinil endoplasmas reticulum felszaporodasa és a cytoplasma koriilirt terii-
letén valé felhalmozédasa nem carcinogen vegyiiletek hatasa kapesan is els-
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fordul a majsejtekben (Fouts és Rogers 1965; Herdson és mtsai 1964; Hruban
és mtsai 1965a; Meldolesi 1967; Orrenius és Ericsson 1966a, 1966b; Ortega
1966; Rouiller 1964). Mélyrehat6 elvaltozasok mutatkoztak a durva felszind
endoplazméas reticulum organizéaltsigaban is. Ez csakdigy, mint a human
hepatoméak és a vegyszeresen indukalt majrakok sejtjei esetében a magasan
organizalt lamellaris szerkezet elvesztésében, a cysternik fragmentalédasaban,
irregularis tagulataban, vesicularis atalakulasaban nyilvanult meg (Emmelot
és Benedetti 1961).

A durva felszinl endoplasmés reticulum mennyiségének megkeveshedése
és dezorganizéciéja mellett rendszeresen megfigyelhetd jelenség volt a maradék
durva felszin{i endoplasmas reticulum alloméanynak a mitochondriumokkal valé
szoros tarsulasa. Hasonl6 jelenséget human hepatocellularis carcinomédkban
(Theron 1965; Theron és Meckel 1964) és a vegyszeresen indukalt hepatomak-
ban is (Merkow és mtsai; Sugihara és mtsai), valamint transplantalt hepato-
makban (Hruban és mtsai 1972a)is megfigyeltek. Igaz ugyan, hogy David és
Nogon (1969) vizsgalatai szerint normal majsejtekben is tarsulas van mintegy
a mitochondriumok 749;-a és a durvafelszin{i endoplasmas reticulum kozott,
és utébbi a mitochondriumok felszinének mintegy 509,-4t fedi. Hruban és
mtsai (1972a) szerint azonban a hepatomakban észlelt ezen tarsulasban sajatos
abnormalitds mutatkozik, mert mig normal majsejtekben a mitochondriumok-
kal szoros kontaktusban 4116 endoplasmas reticulum felszine sima, addig hepa-
tomakban ezt ribosomakkal fedettnek talaltak (Hruban és mtsai 1972a).
Virussal indukalt majtumorok sejtjeiben a durva felszinti Er-membrant ugyan-
csak ribosomakkal fedettnek talaltuk. Az endoplasmas reticulum fingerprint,
ill. Nebenkern elnevezéssel illetett sajatos felépitésti formacidinak el6fordulasat
a virussal indukalt méajrakokban nem észleltiik. Ilyen képletek eléfordulasardl
pedig human hepatoméakban (Bernhard 1958; Ghadially és Parry 1966; Lapis
és mtsai 1971; Rouiller 1957; Schaff és mtsai 1971), egerek spontan hepatoma-
jaban (Fawcett és Wilson 1955), vegyszeresen indukalt hyperplasias csomék
és majrakok sejtjeiben és transplantalt hepatomakban (Hruban és mtsai 1972a)
egyarant beszamoltak.

Fingerprint formaciok kialakulasat cycloheximid (Driessens és mtsai
1959), diethylnitrosamin (Benedetti és Emmelot 1960, 1966; Emmelot és
Benedetti 1960) és thioacetamid (Kendrey 1968; Rouiller és Simon 1962;
Salomon és Jézéquel 1963; Thoenes és Bannasch 1962) hatasa kapcsan is meg-
figyelték, s a morpholégiai alteraciékkal parhuzamosan a protein synthesis
csokkenését észlelték (Driessens és mtsai 1959; Steiner és mtsai 1964a; Stenger
1966). Nyilvan ezen megfigyelések alapjan vontdk le Emmelot és Benedetti
(1960) azon kévetkeztetésiiket, miszerint a carcinogen hatas altal érintett elsd
organellum az endoplasmas reticulum lenne. Az a kériillmény, hogy virussal
indukalt méajtumorainkban az endoplasmaticus reticulum 4llomény ilyen
mélyrehaté valtozasat nem észleltiik, arra utal, hogy a virus-carcinogenesis
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soran nem az endoplasmas reticulum az elsGdlegesen érintett organellum,
és valészinli a fehérje anyagcsere zavarok sem elsddleges fontossagiak e
daganatok kifejlgdésében.

A virussal indukalt majrakok sejtjeiben a durva felszinli endoplasmas
reticulum csokkenésével parhuzamosan nétt a polysomak és szabad ribosomak
mennyisége. A daganatok anaplasticus tipusaiban ez kiilonésen nagymértéki
volt, és ezekben mar durva felszind endoplasmas reticulumot nem is talaltunk.
Hasonlé jelenséget transplantalt hepatomékra vonatkozéan irtak le (Malick
1972; Novikoff és Biempica 1966) és az elektronmikroszképos megfigyeléseket
biokémiai vizsgalatokkal is megerdsitették (Fiala és Fiala 1967).

A durva felszinl endoplasmas reticulumnak a szabad polysomék és ribo-
somak felszaporodasatél kisért megkevesbedését az intracellularis produktu-
mok, az endogen proteinek fokozott szintézisének jeleként (Hay 1963; Hruban
és mtsai 1972a) tekintik és differencidlatlan, gyorsan burjanzé sejtek jelleg-
zetességének tartjak (Birbeck és Mercer 1961; Palade 1955; Usui 1967).
Az ergastoplasma leirt elvaltozasai minden bizonnyal virus eredetii hepato-
mainkban is a protein synthesis quantitativ és qualitativ valtozasait tiikkrozik,
és e daganatok gyors kifejlédésében és novekedésében is szerepiik lehet.

Az irodalomban mind a primer human hepatoméak (Creemers és Jadin
1968; Lapis és mtsai 1971; Schaff és mtsai 1971; Tanikawa 1968; Toker és
Trevino 1966), mind vegyszeresen indukalt majdaganatok (Bernhard 1958,
1963; de Man 1960; Howatson és Ham 1955, 1957; Merkow és mtsai 1972;
Rouiller és Jézéquel 1963) mitochondrium elvaltozasait illetden meglehetdsen
ellentétes adatokat talalunk. Mar Bernhard is megallapitotta,a daganatsejtek-
ben a mitochondriumok azok, amelyek leggyakrabban szenvednek karosodast,
de mindjart arra is ramutatott, hogy tavolrél sem specifikus alteraciékrél van
sz6, az elvaltozasok a daganatszévet vascularizaltsagatél, a daganatsejtek O,
és tapanyagellatasatél nagymértékben fiiggenek. A virusindukalt méjrakok-
ban is allandé jelenség volt a mitochondriumok elvaltozasa. A mitochondriu-
mok szdma, nagysaga, eloszlasa, belsé szerkezete nemcsak daganat tipusként,
hanem szinte sejtrél sejtre nagy valtozatossagot mutatott. Altalanos vonasként
csupan azt emelhetjiik ki, hogy szamuk kevesebbnek tiint, mint a normal maj-
sejtekben és tobbségiik kisebb is volt a normal méjsejtekben talalhaté mito-
chondriumoknal, bar nem ritkan erfsen duzzadt, lekerekedett mitochondriu-
mok is el6fordultak. A crista dllomany karosodasa, a cristak részleges feltore-
dezése is allandé jelenség volt, s nem ritkdn norméal majsejtekben sohasem
latott circularis cristak kialakulasat figyeltiikk meg. Nem talaltunk azonban
Osszefiiggést az emlitett mitochondrium altericiék eléfordulésa és a daganat
differencialtsagi foka, szévettani tipusa kozott. Transplantalt hepatomakban
viszont a kiilonb6z8 névekedési rataji daganatok mitochondrium allomanyét
érint8 elvaltozasokban bizonyos kiilsnbségeket regisztraltak (Bruni 1962;
Hruban és mtsai 1972b; Porter és Bruni 1959, 1964).
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A virusindukalt tumorokban érdekes jelenség volt, hogy a Golgi-zéna
kiterjedése és sejten beliili elhelyezkedése is valtozott a daganat differencialt-
sdga, szovettani tipusa szerint. A differencialt tumorokban jobban fejlett,
az anaplasticus tumorokban csokevényes Golgi-késziiléket talaltunk. Ez 6ssz-
hangban all a transplantilt hepatomakon tett azon megfigyeléssel, hogy a
lassan névé tumorokban fejlett és secretios aktivitas jeleit mutaté, mig a
gyorsan névS tumorokban kis kiterjedésii Golgi-késziiléket figyeltek meg
(Malick 1972; Porter és Bruni 1959, 1964). A vegyszeresen keltett hepatomak-
ban a Golgi-zéna kiterjedése, gy latszik, a daganat elGidézésére hasznalt
kémiai carcinogen természetétdl fiiggSen eltérd (Merkow és mtsai 1972; Salomon
és Jézéquel 1963). Eltérd adatokat talalunk a Golgi-késziilék human hepatoma
sejtekben valé viselkedésére vonatkozoéan is. Szerz8k tobbsége (Creemers és
Jadin 1968; Ghadially és Parry 1966; Lapis és mtsai 1971; Schaff és mtsai 1971;
Tanikawa 1968) a normal majsejtekéhez képest a tumorsejtek Golgi-késziilé-
kében nem talélt elvaltozast, masok (Ghadially és Parry 1966) viszont a daga-
natos majsejtekben a Golgi-zéna kiterjedésének, ill. szdméanak névekedését
észlelték, st a Golgi-késziilék karosodasat is megfigyelték (Toker és Trevino
1966). Sajatos jelenség, hogy mig a majsejtekben és a majsejt eredetii daganat-
sejtekben altalaban iuxta-nuclearis elhelyezkedésii a Golgi-késziilék, addig
a virussal indukalt mirigyes tumorok sejtjeiben a lumen felé tekinté apicalis
felszin kozelében talaljuk azt. Virussal indukalt tumorainkban a Golgi-késziilék
komponenseinek szerkezete nem tért el lényegesen a normal majsejtekétdl,
eltekintve az egy-egy sejt Golgi-zénajaban észlelt denz fonatokbdl all6, egye-
I6re ismeretlen természeti és funkecioji inclusiok elGfordulasatél. Miutan e
daganat sejtjeiben virustermelés folyik, nem zarhaté ki, hogy a széban forgé
képlet ezzel all osszefiiggéshben. A spontan hepatomakban fejlett és intenziv
secretios tevékenységre utalé juxtanuclearis elhelyezkedésti Golgi-késziilék
el6fordulasarsl szamoltak be (Salomon és Jézéquel 1963).

A virussal indukalt majdaganatok kéziil csak a differencialt daganatok-
ban, azokban is csak ritkan, kis mennyiségben, s egy-egy sejtben figyeltiink
meg glycogent. Osszhangban 4ll ez a vegyszeresen keltett kisérletes majdaga-
natokra (Bannasch 1968; Sugihara és mtsai 1972) és a human hepatomakra
(Lapis és mtsai 1971; Schaff és mtsai 1971; Theron 1965) vonatkozé meg-
figyelésekkel, melyekben a normél majhoz viszonyitva szintén csak kis meny-
nyiségben talaltak glycogent. Az, hogy mi okozza a glycogentartalom csokke-
nését, illetve a tumorsejtek tobbségébdl teljes eltlinését a virusindukalt tumo-
rokban, nem tudjuk. Nem ismert azonban a glycogen metabolizmus zavaranak
lényege a vegyszeresen indukalt hepatomak esetében sem, melyek pedig régéta
sokoldali hisztokémiai és biokémiai kivizsgalas targyat képezik nemcsak a
glycogentartalom, hanem a glycogen metabolizmusban szerepet jatszé enzy-
mek aktivitasvaltozasa szempontjabél is (Bannasch 1968). A vegyszeres maj-
carcinogenesissel kapcsolatban, kiilondsen a rikot megel5z6 majkarosodasokat
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és praeblastomatosus elvaltozasokat illeten, a glycogentartalom valtozéasairél
sok ellentétes adat jelent meg: glycogentirolasrél és glycogenkiiiriilésrél
egyarant olvashatunk (Bannasch 1968; Sugihara és mtsai 1972).

A kémiai hepatocarcinogenesis esetén nehéz szétvalasztani, hogy a gly-
cogen anyagesere észlelt zavarai koziil melyek a carcinogen cytotoxikus hata-
saval, és melyek a méjsejt malignus transformaciéjaval kapesolatos valtozasok.
Tény, hogy mind az anabolikus, mind a katabolikus folyamatok érintettek.
Az irodalomban mutatkozé ellentmondasokat Bannasch (1968) azzal igyekszik
feloldani, hogy bizonyitja az acinocentralis és acinoperiférids majsejt popula-
ciéknak a glycogen metabolizmus szempontjabél valé eltérd viselkedését a car-
cinogen hatas alatt.

A glycogen metabolizmus tanulmanyozasa a virussal torténd hepato-
carcinogenesis soran kiilonosen érdekesnek, és pathogenetikai szempontbél
sokat igérdnek latszik, mert ez esetben a nem specifikus toxikus sejtkarosodas
zavard hatasaval nem kell szimolnunk.

Lipidcseppek el8fordulasat, azok gyakorisidgat és egyéb sejtorganellu-
mokhoz valé viszonyat kilonosen transplantalt hepatomakban (Hruban és
mtsai 1972a) tanulményoztik részletesen. Kémiai hepatocarcinogenesissel kap-
csolatban is leirtak (Bannasch 1968), hogy a glycogen megkevesbedését olykor
a cytoplasma atmeneti zsiros infiltraciéja kiséri. Human hepatomasejtek
ugyancsak jelent§s mennyiséghben tartalmazhatnak lipideseppeket. Szabad
lipideseppek a virussal indukalt, differencidlt tumorok sejtjeinek cytoplasma-
jaban is eléfordultak, az anaplasticus rdkokban pedig gyakran nagy témegben
halmozédtak fel. Membrannal hatarolt lipidszeri anyagot tartalmazé képle-
teket, liposomakat — melyek felszaporodisa egyes transplantalhaté hepato-
makban szembeting (Hruban és mtsai 1972a) — nem észleltiink. A multi-
vesicularis testek, microbocdyk szdmaban, eloszlasaban és belsd szerkezetében
— melyeket kiilondsen transplantalt hepatomaban gondosan tanulmanyoztak
(Mochizuki és mtsai 1971) — egyik daganatféleségben sem észleltiink jellegzetes
elvaltozasokat. Focalis cytolysis (Hruban és mtsai 1963) jelei és ezzel kapcso-
latban kialakult nagy autophag vacuolumok, heterogen bels§ szerkezetili denz
testek gyakran megfigyelhet§k voltak a legkiilsnb6z6bb szoveti folépitési
daganatok sejtjeinek jelentds hanyadéaban. Myelin figurdk ugyancsak gyakran
fordultak elg. E jelenségeknek, illetve folyamatoknak bizonyara jelentds sze-
repe van a virussal indukalt kiilonb6z8 felépitésti majrakokban gyakran meg-
figyelhetd szétszort unicellularis jellegi sejtnecrosisok kialakuldsaban. Hasonlé
elvaltozasok a transplantélt hepatomakban szokvanyos jelenségek (Hruban és
misai 1972b; Malick 1972) és human hepatomakban (Gonzalez-Crussi és Manz
1972; Lapis és mtsai 1971; Schaff és mtsai 1971) is el6fordulnak. Membranosus
felépitésii, vagy amorph anyagot tartalmazé, nagy autophag vacuolum jellegi
secunder lysosomak el6fordulasardl vegyszeres maj-carcinogenesis kapcsan is
beszamoltak (Merkow és mtsai 1972).
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A kézelmiltban jelentdsen kibgviiltek ismereteink a sejthartyanak a sejt-
proliferacié szabalyozasidban jatszott szerepére és a malignus transzformaciéval
kapcsolatos viltozasaira vonatkozéan (Baldwin és Glaves 1972; Hakomori
1973; Inbar és mtsai 1972; Martinez-Palomo és mtsai 1969; Morgan 1968;
Parsons és Subjeck 1972; Schnebli 1971; Wallach és mtsai 1973). Ezen 4j isme-
retek fényében kiilonos érdekldéssel vizsgaltuk a sejthartya és sejthéartya
derivatumok valtozasait a virussal indukalt majtumorokban. Megallapithats,
hogy a széban forgé képletek viselkedése és elvaltozdsai a majtumorok kiilén-
boz6 differencialtsagi tipusaiban igen eltérdek voltak. A differencialt daganat
tipusokban a daganatsejtek a sejtfelszin majsejtekre jellemz§ polarizaltsagat
viszonylag jo6l megérizték. A sejtfelszini polarizacié6 nyomai abortiv epecanali-
culus képzGdés formajaban még az anaplacticus carcinomak egyes tipusaiban
is felismerhetGk.

Sinusocid jellegli struktirak csupan a differencialt trabecularis carcino-
makban voltak felismerhetSk. Ezeknél is basalmembréan kialakuldsaval a
capillarisatio jelensége volt megfigyelhets, mely egyébként cirrhosis kapesan
is kialakul (Okazai és mtsai 1973; Schaffner és Popper 1963). A sinusoidok
hidnya nem meglepd, mert még a magasan differencialt human hepatoblasto-
mak esetében is a valédi sinusoidok hianyarél szamoltak be (Ghadially és
Parry 1966; Gonzalez-Crussi és Manz 1972), bar magunk (Lapis és mtsai 1971;
Schaff és mtsai 1971) médosult, capillarizalt sinusoidokat human hepatomak-
ban is rendszeresen megfigyeltink. Human hepatomakban a vascularis pélus
viselkedése igen variabilis (Lapis és mtsai 1971; Schaff és mtsai 1971), a micro-
villusokat egyes szerz6k (Creemers és Jadin 1968; Toker és Trevino 1966)
normalisnak talaltak, masok (Tanikawa 1968) gyengén fejlett irregularis mikro-
bolyhok jelenlétérél szamoltak be. A virussal indukalt tumorokban a méj-
sejtek capillarizalt, sinusoid felé tekint§ felszine tobbnyire elsimult, és az elsi-
mult felszinen vékony réteghen basalmembranszerd anyag rakédott le. Basal-
membranszert anyag lerakédasat kiillonben nemecsak a vascularis péluson,
hanem az intercellularis tér kiszélesedése esetén, olykor a méijsejtek egymas
felé tekint§ lateralis felszinén is megfigyeltiik. Microvillusok kialakulasa a
lateralis sejtfelszineken — amely cirrhoticus majban gyakori jelenség (Phillips
és Steiner 1965, 1966) daganatokban ritkan fordult el6. A sejthartyaval intim
kapcsolatban allé amorph basalmembranszeri anyag lerakédasat differen-
cialatlan human hepatoblastomédkban (Gonzalez-Crussi és Manz 1972) és
ethioninnal indukalt kisérletes hepatomakban (Merkow és mtsai 1972) is
megfigyelték.

A daganatok differencialt tipusaiban a sejtek kozott kialakultak desmo-
soma tipusi sejtkapcsolé struktidrak. Ismeretes, hogy e struktirak jelentds
szerepetl jatszanak a szovet specificus sajatsagainak fenntartasdban (Campbell
és Campbell 1971). A desmosomak szama még a differencialt tumor-tipusokban
is csokkentnek tiint a normal majban észlelt (Pavel és mtsai 1967) szamukhoz
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képest. Desmosomak az anaplasticus méajrakokban csak elvétve, annak mozaik
szerkezetl és orsésejtes altipusaban pedig egyaltalan nem fordultak eld. Ham
eredetli malignus tumorokban altalaban a sejtkapcsolé struktirak szamanak
csokkenésérdl, vagy éppen hianyarél szamoltak be (McNutt és Weinstein 1969).
Human hepatomakban a desmosomaik eléfordulasira vonatkozéan ellentétes
adatokat taldlunk. Szdmos mas szerz6vel o6sszhangban magunk (Lapis és
mtsai 1971; Schaff és mtsai 1971) rendszeresen megfigyeltilk desmosomak el6-
fordulasat human hepatomékban is, kiilsnésen epecanaliculusokkal kapcso-
latban. Ghadially és Parry (1966) viszont nem lattak desmosomakat az altaluk
vizsgalt majrakokban. Transplantalhaté hepatomak lassi novekedési tipu-
saiban tébb (Malick 1972), gyors niévekedést tipusaiban kevesebb (Dalton
1965; Malick 1972; Murray és mtsai 1968) sejtkapcsolé struktira jelenlétét
figyelték meg, de szamukat mindkét tipusban csokkentnek talaltik a normal
szoveti viszonyokhoz képest. A desmosomak megkevesbedését tartjak nagy-
részt felelésnek a sejtek kozotti csokkent adhaesiéért, mely a daganatokra
jellemz§ sajatsag (Abercrombie és Ambrose 1962; Easty és Mercer 1960;
Martinez-Palomo 1970).

A virussal keltett majrakok differencialt tipusaiban epecanaliculusok
nagy szamban kialakulnak. Eltéréen azonban a normal majszovettél, az epe-
canaliculusokat a tumorokban nem két, hanem tobb, 5—6 sejt hatarolja.
Hasonlé jelenséget human hepatomdkban magunk (Lapis és mtsai 1971;
Schaff és mtsai 1971) és masok is (Tanikawa 1968) megfigyeltek, és kémiailag
indukalt kisérletes majdaganatokban is leirtak (Tremblay és Babai 1972).
Epecanaliculus kialakulasat elvétve még egyes anaplasticus rdkokban is meg-
figyeltiik, ezekben azonban csak két sejt vett részt a canaliculus alkotasiaban.

Az epecanaliculusok, mind a kiilsnb6z8 human és kisérletes primer és
transplantalt hepatomakban altaldban (Hruban és mtsai 1972b; Ito és mtsai
1972; Lapis és mtsai 1971; Schaff és mtsai 1971; Tanikawa 1968; Theron 1965)
egyebekben is eltértek a normal majbeli epecapillarisoktél. A canaliculusok
szdma, nagysaga daganat tipusonként igen eltérd volt. A rendszerint tagult,
gyakran megcsavarodott epecanaliculusokat hatéarol6 sejtfelszineken, a hata-
rolé sejtek biliaris pélusan a microvillusok szidma erdsen megkeveshedett,
a maradék microvillusok igen nagy alak- és nagyséagbeli eltéréseket mutattak.
Ki kell emelniink, hogy az alteralt epecanaliculusokat is rendszerint jél fej-
lett, sokszor az epecanaliculus szabalytalan kanyarulatossaga miatt szokat-
lanul elagaz6dé ypszilon alakzatokat 61t6 desmosoméak zartak le.

Minden mas eddig leirt humén és kisérletes hepatomaétol eltérg sajatos
vonésa volt e virussal indukalt majtumorokban megfigyelhetd epecanaliculu-
soknak, hogy lumeniikben gyakran érett, C tipusii virus particulumoknak meg-
felel§ (Dalton 1972) elektrondenz, centralisan vagy olykor kissé excentrikusan
elhelyezkedé nucleoiddal rendelkezé virusok voltak megfigyelhetdk sokszor
igen nagy tomegben. Egyes epecanaliculusokban a hatéarolé sejthartyan olykor
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még budding jelenségnek megfeleld elvaltozasok is megfigyelhet6k voltak.
Virus particulumok azonban ezen tumorokban nemcsak az epecanaliculusok-
ban, hanem a tagult intercellularis terekben, a mirigyes felépitést majrakokban
pedig a mirigyjaratok lumenében is nagy tomegben eléfordultak. A budding
jelensége pedig a lateralis, valamint a mirigylumen felé tekintd sejtfelszineken
sokkal gyakrabban volt megfigyelhetd, mint az epecanaliculusokat hatarolé
sejtmembranon. Virusszerd particulumok esetleges elforduldsara human és
allati hepatomak elektronmikroszképos tanulmanyozasa soran egyarant nagy
figyelmet forditottak. Egyes szerz6k (Ma és Blackburn 1966; Theron és mtsai
1962) emberi hepatoma sejtekben 80—100 nm kériili, egyszeres membrannal
korilvett részecskéket észleltek és azokat virusnak mindsitették. Masok
(Creemers és Jadin 1968) véleménye szerint ezen particulumok secretiés granu-
lumok lennének. Magunk (Lapis és mtsai 1971; Schaff és mtsai 1971) virusnak
mindsithet§ particulumokat az altalunk vizsgalt human méajtumorokban nem
talaltunk.

Kisérletes és spontén allati primer hepatomakban nincs mind ez ideig
komoly bizonyiték virusok elgfordulasara (Fawcett és Wilson 1955; Salomon
és Jézéquel 1963). Ujabban Mori és mtsai (1973) sziriai aranyhércsogok intra-
hepatikus epeutakbél kiindulé transplantalhaté carcinoméjaban és hepatoma-
jaban 90—100 nm nagysagi virusszerli particulumokat mutattak ki. A parti-
culumok a transplantalhaté daganatokban a 9. passage soran jelentek meg, igy
felmeriil a gyand, hogy csupan passenger virusokrél van szé. A particulumok
kiilonben kiilsnbéznek a C tipust virusoktél, és az elészor Bernhard és Tournier
(1964) altal megfigyelt, majd méasok (Shipman és mtsai 1969; Thomas és mtsai
1967) altal részletesen jellemzett ,,type-R virus-like particles”’-nek felelnek meg.

A Mori és mtsai (1973) altal transplantalt tumorokban észlelt particulu-
mok kizarélag sejten beliil, a durva felszinti endoplasmas reticulum cysternain
beliil voltak megfigyelheték, az extracellularis térben nem jelentek meg.
Az altalunk észlelt C tipusi virus particulumok viszont elsGsorban az extra-
cellularis terekben voltak megfigyelhetk tomegesen, intracellularisan ritkab-
ban, és akkor is csak sima felszin{i vesiculumok iiregében fordultak eld. I:Tgy
véljik a csirkék most leirt, elsdleges méjrakjaiban megfigyelt virus particu-
lumok aetiolégiai szerepéhez nem férhet kétség. A particulumok azonban
a virus eredetdi primer majrakokbél kialakitott transplantalhaté hepatomak-
ban is jelen vannak, kiilonb6z6 csibetorzsbe torténd szdmos passage utan is.
Jelen vannak a virusok a transplantilhaté hepatomékbél kialakitottin vitro
tenyészthetd sejtvonalban is (Langlois és mtsai 1974).
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Szerzé leirta a csirkékben MC29 virussal eldidézett elsGdleges majdaga-
natok kiilonb6z8 differencialtsagi tipusainak ultrastrukturalis vonasait.
A daganatsejteket alacsony elektrondenzitasid, nagy mag, er6sen megnagyob-
bodott, szembetling nucleolus jellemezte, mig a cytoplasma organellum gaz-
dagsaga és organizaltsagi foka a daganat hisztolégiai tipusa szerint valtozé volt.
A differencialt tumorok sejtjeinek cytoplasmaja bdven tartalmazott durva
felszinti endoplasmas reticulumot, az anaplasticus rakok sejtjeiben pedig a
szabad ribosoma és polysoma éallomany szaporodott fel, és jutott tulsilyra.
Eltér6en a kémiai carcinogénekkel indukalt hepatomaktél, e virussal keltett
majdaganatok sejtjeiben a sima felszinii endoplasmas reticulum felszaporodasa
nem fordult el§. A Golgi komplex — kiilondsen a differencialt tumorokban —
meglehetGsen fejlett volt. Glycogen a differencialt majrakokban is csak ritkan
és elvétve, egy-egy sejtben, az anaplasticus rakok sejtjeiben pedig egyaltalan
nem fordult eld. Lipidcseppek a daganatsejtekben rendszeresen elGfordultak,
s szamuk a daganat differencialtsdganak csékkenésével parhuzamosan nétt.
A differencialt tumorokban megfigyelhetd sinusoid jellegii struktirak a capilla-
rizacié jeleit mutattak. Elvaltozasokat szenvedett a sejtek vascularis és biliaris
pélusa. Epecanaliculusok a differencialt daganatokban rendszeresen el6fordul-
tak, az anaplasticus rakokban viszont csak elvétve voltak megfigyelhetdk.
Az epecanaliculusokat j6l fejlett desmosomak zartak le az intercellularis tér
felé. Desmosoma tipusi sejtkapesolé struktirak a differencialt daganatokban
az epecanaliculusoktél fiiggetleniil is el6fordultak, az anaplasticus rdkokban
viszont tobbnyire hianyoztak. Az anaplasticus rakok mozaik szerkezeti és orso-
sejtes tipusaban a daganatsejtek teljesen izolalodtak egymastol. A daganatok-
ban f6ként az epecanaliculusokban, a tagult intercellularis terekben és a mirigy-
jaratok lumenében 110—120 nm nagysagi C-tipusd virus particulumok nagy
szamban fordultak eld. Intracellularisan ritkan észleltiink virusokat, s azok
sima felszini vesiculumok iiregében foglaltak helyet. A daganatsejtek mirigy-
lumen felé tekint8 és lateralis sejtfelszinén, valamint biliaris pélusan a virus
budding jelensége szintén megfigyelhetd volt.

Szerzé a discussioban a virussal indukalt majdaganatok ultrastrukturalis
vonasait dsszehasonlitja az emberi és spontan éllati hepatomak, a vegyszeresen
eléidézett elsdleges majdaganatok, valamint a transplantalhaté hepatomak
finomszerkezeti jellegzetességeivel.
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1. dbra. (35347 lemezszam). Trabecularis carcinoma atnézeti képe. Tébb sejtsorbél 4ll6 tra-

becula egyik oldaldn sinusoid részlet, a trabecula és sinusoid kozitti kiszélesedett Disse-tér-

ben basalmembrénszerli anyag tobb rétegben, valamint virusparticulumok. A trabeculdkat

alkot6 sejtek polygonailisak, szorosan egymds mellé rendezettek, ovilis magvukban szembe-

tiiné nagy elektrondenz nucleolus foglal helyet. Egy-egy sejtben a Golgi-zéna is megfigyel-
hets. 9600 x

2. dbra. (35363 lemezszam). Mirigyes, pontosabban adenopapillaris felépitésii carcinoma d4tné-

zeti képe. A daganatsejtek elnytlt, hengerded alaktak, ovdlis maggal, szembeti{ing nucleolus-

sal. Bazisukkal basalis membranon nyugszanak, apexiik lumen felé tekint. Egy-egy sejtben

az apex kozelében Golgi-zona. Apicalis pélus kizelében a sejtek kozott sejtkapesolo struktarak

figyelhet6k meg. Az intercellularis térben virus particulumok lathaték. Egyik-masik daganat-
sejt szamos lipideseppet tartalmaz a szokvdnyos sejtorganellumokon kiviil. 6400 x

3. dbra. (35623 lemezszam). Anaplasticus majrak dtnézeti képe. A daganat polygonilis sejtek-
bal épiil fel, a sejtmagvak alakja és nagysdga igen viltozé, felsziniik er§sen tagolt. Szembet{ing
nucleolus figyelhetd meg a magvakban. A sejtek valtozé mennyiségii cytoplasmaval rendelkez-
nek, némely sejtben jol felismerheté a madjsejtekre jellemzi ultrastrukturdlis organizécio,
a sejtek tobbsége viszont endoplasmds reticulumban elszegényedett szabad ribosomdt b&sé-
gesen tartalmaz. 6400 x
4. dbra. (36147 lemezszam). Mozaik szerkezetii anaplasticus mdjrak. A daganat polygonalis
sejtekbdl épiil fel, melyek izoldltan széles intercellularis terektdl elvdlasztva foglalnak helyet
egymads mellett. A viéltozatos alaki nagy magok tobbségében szembetiiné megnagyobbodott
nucleolusok figyelheték meg. A cytoplasma szabad ribosomdkban gazdag, de durva felszinii
endoplasmds reticulum is eléfordul olykor parhuzamos cysterndk formdjaban. Az intercellu-
laris térben sejtdetritus elemei figyelhetdk meg. 6400 x

5. abra. (36149 lemezszam.) Mozaik szerkezetli anaplasticus rikszovetben differencialtabb

sejtcsoport, a cytoplasma sajatos orgnizaciéja alapjan e sejtek majsejt eredete biztosan fel-

ismerhetd, kozottiik abortiv epecanaliculus is kialakult, melyet a szomszédos sejteket egybe-
kapecsolé desmosomdk zdrnak le. Microbolyhok is megfigyelhetdk. 9600 x

6. dbra. (36453 lemezszdm.) Anaplasticus carcinoma orsésejtes tipusa. Az elnytlt polygonalis

sejteket széles intercellularis terek valasztjdk el egymastdl, a sejtek teljesen izolalodtak

egymastol, a sejtmagvak vailtozatos alaktak, és nagysagaak. Némelyikben a megnagyobbo-

dott nucleolus is a metszés sikjaba keriilt; a sejtek cytoplasmadjiban nagyszama lipidcsepp
figyelhetd meg. 7400 x

7. @bra. (80528 lemezszdm.) Trabecularis felépitésii majrdk részlete. A tobb sejtsor szélességii
trabeculat alkot6 sejtek elektrondenzitdsaban felt{iné nagy kiilonbség van. Szorosan egymds
mellett Gn. vildgos és siotét sejtek ismerhetdk fel. A kisebb elektrondenzitasi vildgos sejtek
cytoplasmadja ribosomédban gazdag, durva felszinli endoplasmas reticulumot kis mennyiségben
tartalmaz. A durva felszinii endoplasmas reticulum cisterndi szabédlyos orientdcid, organizalt-
sdg nélkiil, elszortan foglalnak helyet a cytoplasmaban. Sotét sejtben valamivel béségesebb
a durva felszinii endoplasmds reticulum allomédny, és a mitochondriumokkal valé tarsuldsa
kifejezett. Az 4abrdn ldthaté epecanaliculus falinak alkotdsdban Gn. sotét tipusa daganatos
majsejtek vesznek részt 6370 X
8. dbra. (35292 lemezsziam.) Mirigyes felépitésti majrak részlete, a hengerded sejtek elnylt,
ovilis magvdban a chromatin maghartya mentén torténd megtomoriilése és halmazokba
val6 sszecsapzéddsa figyelhetd meg, a maghan szembetiing nucleclusok lathaték, a maghartyédn
zsebszerii kiboltosuldasok. A cytoplasmédban bséges szabad ribosoma, kevés tubularis jellegi
durva felszinti endoplasmas reticulum figyelhetd meg. A mag kozelében kis kiterjedési Golgi-
zéna. Valtozé nagysdgad mitochondriumck szabdlytalan orientdcioja, részben feltoredezett
crista-allomdnnyal. Az intercellularis térben néhdny virus particulum. Megfigyelhets, hogy
a maghdartya poérusoknak megfelels szakaszain ninecs chromatin megtomoriilés. 22400 x

9. dbra. (35512 lemezszam.) Trabecularis carcinoma részlete, a daganatsejtek kozott nagyobb
elektrondenzitdst aktivalédott sinus endothel sejt is megfigyelhets. Az intercellularis térben
virus particulumok. A daganatos madjsejtek kerekded, ovilis maggal rendelkeznek, egyik
magban invagindlt cytoplasma részlet atmetszete figyelhetd meg, a maghartya kiils¢ membran-
jan zsebszeri kiboltosulds figyelhetd meg, benne cytoplasma inclusio lathaté. A sejtmagvak
chromatin-szegények, a csekély chromatin a maghdrtya mentén tomdoriilt, de a pérusoknak
megfelel§ szakaszokon nines chromatin-felhalmozédds. A cytoplasmdban a durva felszini
endoplasmds reticulum kanyarulatos, tdgult tubulusok, cysterndk formdjiban van jelen.
A cytoplasmdban szdmos lipidesepp figyelheté meg. A daganatsejtek kozott basalmembrin-



szerli anyag rakoédott le tobb rétegben, helyenként szorosan a daganatsejtek felszinéhez
simulva. 22400 x

10. dbra. (35515 lemezszdm.) Atnézeti kép, kevéssé differencialt trabecularis tipustt majrak-
r6l. A trabeculdk tobb sejtsorbdl épiilnek fel, a daganatsejtek polygonalisak, nagy, karélyozott
felszini magvuk van, a chromatin-allomdny a maghdrtya mentén megtomgriilt, tobb magban
a megnagyobbodott nucleolusok is a metszés sikjdba keriiltek, némelyik maghan a nucleolus
koriil perichromatikus granulumok laza halmazai ismerhetk fel. A daganatsejtek cytoplas-
madja durva felszin{i endoplasmads reticulumot kis mennyiségben tartalmaz. Egyes sejtekben
lipideseppek megfigyelhetik, egyik sejtben a mag kizelében centriolumok és csikevényes
Golgi-zéna lathaté. A tdgult intercellularis térben nagyszamban figyelhetiink meg virus parti-
culumokat. Figyelemre mélt6, hogy a daganatos madjsejtek intercellularis tér felé tekintd
felszinén baselmembranszeri anyag rakddott le vékony rétegben. 16 000 <

11. dbra. (45365 lemezszam.) Differencialt trabecularis szerkezetii majrik részlete. A kép
centrumdban epecanaliculus lathaté, melynek alkotasdban tobb sejt vesz részt. Az epecanali-
culust desmosomdk zirjdk le az intercellularis tér felé. A microbolyhok szima [megkevesbe-
dett, epecanaliculus részlet megfigyelhet az dbra szélén is. Az epecanaliculusokat hatdrolo
mdjsejtek cytoplasmdja durva felszini endoplasmas reticulumot bGségesen tartalmaz, az azon-
ban tagult cysternik és vesiculumok formajaban van jelen, és szembetiing a mitochondriumok-
kal valé szoros tarsuldsa. Az endoplasmas reticulum cysterndi valésdggal koriilolelik a mito-
chondriumokat. A mitochondrium-allominy gazdag, mitochondriumok viltozé alakuak és
nagysagiak, a matrix csokkent elektrondenzitasi, a crystdk valtozé orientdciéjuak, egy részik
feltoredezett. Egyik madjsejt biliaris pélusin kozvetlen az epecanaliculus szomszédsdagaban
centriolumok lathaték. Mas sejtekben mitochondriumokndl kisebb, nagy elektrondenzitasn,
an. microbodyk figyelheték meg. 16 000

12. dbra. (69105 lemezszam.) Trabecularis carcinoma részlete, tobb sejt altal hatdrolt epecana-

liculus, melyben a microvillusok szama megkevesbedett, a hatdrolé membran hosszi szaka-

szon elsimult, az epecanaliculusban nagy tomegben virus particulumok lithaték, epecana-

liculust az intercellularis terek felé desmosoma zarja le. 34 125 x

13. dbra. (69110 lemezszam.) Epecanaliculus részlete nagyobb nagyitdassal. A canaliculusban

szabdlyos C tipust virusparticulumok figyelhet6k meg. Lathatok a megmaradt microvillusok.
valamint az epecanaliculust az intercellularis tér felé lezaré desmosoma. 66 500 x

14. dbra. (70748 lemezszam.) Epecanaliculus részlete trabecularis felépitési majrdkban és

nagyobb nagyitassal. A canaliculusban szabdlyos C tipus virusparticulumok liathaték. Jol

lathaté a particulumok denz nucleoidja. Megfigyelheté néhiany megmaradt microvillus. Az

epecanaliculus egyik szakaszdn félkorivhen a membrin megvastagoddsa, erésen elektron-
denzzé valasa lithaté, mely a virus budding jelenségével kapesolatos. 84 000 x

15. dbra. (35361 lemezszdm.) Hepatocellularis majrik sejtjeinek epecanaliculussal hatdros
részlete. A maghdrtya mentén a maghdrtya pérusainak megfeleld teriiletek kihagydsdval
a chromatin megtomoriilt, marginizilédott. A cytoplasmdban vdltozé alaki és nagysiga
mitochondriumok, kozepes mennyiségii durva felszinii endoplasmads reticulum, sok szabad
ribosoma és polysoma figyelhetd meg. A durva felszin{i endoplasmads reticulum tdgult tubulu-
sokat, vesiculumokat képez. Az epecanaliculust hatdrolé sejtfelszinen csikkent szimban val-
toz6 nagysagt microvillusok lathaték. A canaliculus lumenében 1 —2 virusparticulum is meg-
figyelhet6. Az epecanaliculust az intercellularis tér felé Y alakban eligazodé desmosomaik
zarjak le. A biliaris polus kzelében taldljuk a Golgi-késziiléket és a centriolumokat is. 30 000 x
16. dbra. (35291 lemezszam.) Mirigyes felépitésii majrak részlete, a mirigyeket alkoté6 daganat-
sejtek lumen felé tekintG apicalis része. A lumenben kozepes elektrondenzitdst anyagba dgyazva
virusparticulumok lathatok, a cytoplasma polysomdkban gazdag, kevés durva felszinii endo-
plasmads reticulumot tartalmaz tagult cysterndk formdjaban, vdltozé alakti mitochondriumok
lithatok az apex kozelében, a crista-dllomdnyuk részben pusztult. T6bb lipidesepp figyelhetd
meg. A maghartya kiilsé lemezének zsebszerti kiboltosulasa észlelhet. A chromatin-allomany
a maghdrtya mentén megtomoriilt. 22 400 <

17. abra. (70750 lemezszam) 122 500 <

18. abra. (70795 lemezszam) 122 500 x

19. abra. (70902 lemezszam) 110 950 x
20. dbra. (70749 lemezszam) 103 250 <. A 17., 18., 19., 20-as dbrdkon a virusparticulumok
képzodésével kapcsolatos budding folyamat kiilonb6z6 fdzisai lathaték. A budding folyamat

az intercellularis tér felé torténik
21. dbra. (69213 lemezszim). Jellegzetes C tipust virusparticulumok intracytoplasmaticus
vesiculumban. Egyikben a nucleoid centralis, mdsikban kissé excentrikus elhelyezkedésti.
73 100 X<



22. abra. (35315 lemezszdm). Daganatsejt részlet kornyezs intercellularis térrel, trabecularis
carcinomabél. Az intercellularis térben C tipust virusparticulumok. A daganatsejtek az inter-
cellularis tér felé tekintd felszinén basalmembranszerii anyag lerakéddsa figyelheté meg.
Léathaté még a maghdrtya kiilsé membranjdnak zsebszerii kiboltosuldsa. 21 000 x
23. dbra. (35942 lemezszdm.) Viszonylag jol megtartott mitochondrium-szerkezet figyelhetd
g meg. 19 200 x
24. dbra. (35317 lemezszam.) Hepatocellularis carcinoma sejtrészlete. Valtoz6 nagysdgii mito-
chondriumok, circularisan rendezett crista-allomany. A tag intercellularis térben virusparti-
culumok. A daganatos majsejt intercellularis tér felé tekint felszinén vékony rétegben basal-
membranszerli anyag lerakédasa figyelhetd meg. 15 000 x
25. abra. (35319 lemezszam)
26. abra. (35319 lemezszdm.) Duzzadt elektrondteresztd matrixt mitochondriumok. A cristak
részleges vagy teljes feltoredezése .ldthaté. 28 800 x

27. dbra. (44467 lemezszdm) 22 400 x

28. dbra. (80524 lemezszdm) 16 500 X
29. dbra. (45183 lemezszam). 32 000 X . A tabl6 dbrdin a daganatos méjsejtben a Golgi-késziilék
alterdciéit mutatjuk be. A Golgi-késziilék dltaliban a mag kizelében foglal helyet, a mirigyes
szerkezetli médjrakokban pedig a sejtek apicalis pélusdn, a lumen kézelében figyelhetjiik meg.
A trabecularis carcinomikban kiterjedt Golgi-zéna észlelhets. A mirigyes rdkok apicalis pélusa
kozelében taldlhaté Golgi-zona kis kiterjedésti, és elsGsorban saccularis elemekbdl épiil fel.
Ugyancsak csokevényes fejlettségii Golgi-zénat taldlunk az anaplasticus méjrdakok sejtjeiben
is. A 28. abran a Golgi-zéndban a szokvdnyos komponensek mellett szemecsés denz inclusiék
figyelhet6k meg. A 29. dbrdan a mirigyes rdkbél szdrmazé felvételen az acinus lumenében
virusparticulumok lathaték, egyik sejt apicalis felszinén a budding folyamat is megfigyelhetd.
A sejteket az apex kozelében desmosoma tipust sejtkapesold struktirdk kotik 6ssze. Desmo-
soma tipust sejtkapcsolé struktariak megfigyelhet6k a 27. dbrdn is. A mirigyes felépitésii

rakbol szarmazé felvételen az egyik sejt apicalis p6élusdban centriolum is megfigyelhetd

30. abra. (35255 lemezszam.) Differencialt trabecularis szerkezetii mdjrak sejtjeinek részlete.
Tobb sejt alkot egy epecanaliculust, melyben a microvillusok szdma megkevesbedett, egyéb-
ként az epecanaliculust szabdlyos desmosomadk zirjak le az intercellularis terek felé. A cyto-
plasmdban aggregilt glycogen granulumok figyelhet6k meg kisebb mez&kben. Megfigyelhetd
egy mitochondriumnal nagyobb vacuolum is, amelyben sejtdetritus elemei lathaték. A durva
felszinti endoplasmds reticulum mennyisége megkevesbedett, és jellegzetes médon a mitochon-
driumokkal szoros tdrsuldssal, azokat mintegy koriilolelve lathatok az endoplasmds reti-
culum cysternai. 19 200 x
31. dbra. (45368 lemezszam.) Trabecularis carcinoma sejtjének cytoplasma-részlete. A cyto-
plasmaban megfigyelhetiink egy szemcsés belsd szerkezetii elektrondenz, mitochondrium
nagysagrendii képletet, microbodyt, valamint egy kettés membrdnnal hatérolt vacuolumot,
amelyben elektrondenz szemcsés anyag, sejtdetritus elemei figyelheték meg. Focalis cytolysis
jelei is megfigyelhetdk. 18 800 x
32. d@bra. (35633 lemezszam.) Anaplasticus mdjrék sejtjeinek részlete. A cytoplasma nagy terii-
letét lamellaris felépitésii, koncentrikus lamellakb6l all6 myelin figura foglalja el. A sejt
cytoplasmajaban emellett elektrondtereszté vacuolumok, lipidcseppek figyelheték meg. Az
abran mag és nucleolus részlet is lithato.

33. abra. (35634 lemezszam.) Mirigyes felépités{i mdjrak sejtjének részlete. A cytoplasmiban
lemallaris felépitésii elektrondenz myelin figura lathaté, szomszédsdgdban Golgi-késziilék
részlete. 16 000 <
34. dbra. (36013 lemezszdm.) Anaplasticus m4djrak sejtjének részlete. A cytoplasmdban nagy
autophag vacuolumok, melyek lumenét kiilonb6z8 denzitdst szerkezet nélkiili anyag, sejt-
detritus tolti ki. A kornyezd cyatoplasméban lipideseppek is megfigyelhetsk. 16 000

35. dbra. (44463 lemezszim.) Multinuclearis daganatsejt részlete. A sejtmagvak erdsen karé-
lyozott felszintiek, a cytoplasma ribosoméban és polysoméban gazdag, mitochondriumot
keveset tartalmaz, eléfordul benne néhdny lipidesepp és tobb kisebb-nagyobb vesiculum.
16 000 x
36. dbra. (44464 lemezszdm.) Multinuclearis daganatsejt részlete. A sejt szdmos maggal
rendelkezik, egyik-mdsik sejtmagban a nucleolus is belekeriilt a metszési sikba, a cytoplasma
ribosomaban és polysomdban gazdag, durva felszinfi endoplasmds reticulumot alig tartalmaz,
viszonylag kevés szamt mitochondrium ldthaté; megfigyelhetd viszont szdmos kisebb-nagyobb
vesiculum a cytoplasmaban. Helyenként a sejtmagvak koziott egyenes lefutdst fragmentalt
membrin-részletek figyelhet6k meg, mely esetleg arra utal, hogy a tébbmagvi sejt sejtek
fazidja révén alakulhatott ki. 16 000 x




ABRAMAGYARAZAT* **

* Az abrdkon hasznalt jelolések magyarazata:
aM = alteralt mitochondrium
aVa = autophag vacuolum
Be = epecanaliculus
Bm = basalmembran
Bp = budding process
C = centriolum
Chr = chromatin
D = desmaosoma tipust sejtkapcsolé struktira
Dsp = Disse-tér
E = erythrocyta
Fe = focalis cytolysis
G = Golgi-késziilék
Gi = Golgi-inclusio
Gly = glykogen
1 = invagindlt cytoplasma részlet
igr = interchromatikus granulum

Is intercellularis tér

K = Kupffer-sejt

L = lipid csepp

Lu = mirigy lumen

M = mitochondrium

Mb = microbody

Mi = mitochondrialis inclusio

Mv = microvillus

My = myelin figura

N = nucleus

Necr = necrobiosis

N1 = nucleolus

Np = maghartya zsebszerii kioblosodése
P = polyribosoma

rEr = durvafelszini endoplasmas reticulum
Si = sinusoid

Vnuc = virus nucleoid

Vp = virusparticulum

** A kozleményben szereplé dbrdk kett8sen rogzitett (phosphat pufferrel készitett
39,-0s glutaraldehyd és Palade szerint készitett 29%,-0s osmium-tetroxid) anyaghél késziiltek.
Kontrasztozds moédja: uranylacetat telitett vizes oldata (30 perc), majd Reynolds-féle 6lom-
citrattal torténd kezelés.



	25. kötet / 3-4. sz.���������������������������
	LAPIS KÁROLY: MC29vírus által csirkében előidézett májtumorok finomszerkezeti vonásai III.�������������������������������������������������������������������������������������������������

	Oldalszámok������������������
	277����������
	278����������
	279����������
	280����������
	281����������
	282����������
	283����������
	284����������
	285����������
	286����������
	287����������
	288����������
	289����������
	290����������
	291����������
	292����������
	293����������
	294����������
	295����������
	296����������
	297����������
	298����������
	299����������
	300����������
	301����������
	302����������
	303����������
	304����������
	305����������
	306����������


