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Az ál latokban spontán fellépõ és különbözõ vegyszerekkel elõidézett 
pr imer ínájdaganatok histopathológiáját és histogenesisét elõszeretettel tanul -
mányozták, hogy ennek során hasznos információkhoz jussanak az emberi 
má j rákok histogenesisére vonatkozóan. Errõl jó áttekintést nyú j t anak Stewart 
és Snell (1957, 1959) összefoglaló közleményei. 

Az elektronmikroszkópos vizsgálatok a különbözõ daganatok histogene-
sisének jobb megismerését jelentõs mértékben elõsegíthetik. Nem véletlen 
tehá t , hogy az emberi májrákokat (Creemers és Jad in 1968; Ghadial ly és Par ry 
1966; Gonzalez-Crussi és Manz 1972; I to és Johnson 1969; Lapis és mtsai 1971; 
Ruebncr és mtsai 1967; Schaff és mtsai 1971; Smetana és mtsai 1972; Theron 
1965; Theron és Meckel 1964; Toker és Trevino 1966) és az ál latok spontán 
keletkezõ (Essner 1967; Ito és mtsai 1972) és kémiai carcinogenekkel elõidézett 
(Bannasch 1968; Brun i 1973; Dal ton 1964; Dal ton és Edwards 1942; de Man 
1960; Driessens és mtsa i 1959, 1962; Flaks 1968; Geil és mtsai 1968; Karasaki 
1969; Liebelt és mtsa i 1971; Ma és Webber 1966; Merkow és mtsai 1967, 1969, 
1972; Molbert és mtsa i 1962; Novikoff 1957; Reynolds 1972; Salomon és 
Jézéquel 1963; Sugihara és mtsai 1972; Svoboda 1964; Svoboda és Higginson 
1968; Svoboda és mtsai 1967) hepatomáit is számosan tanu lmányozták 
elektronmikroszkóposán. 

Jelen közleményben egy ú j hepatomára, éspedig az MC29 vírussal csir-
kékben elõidézett má j rákra vonatkozó elektronmikroszkópos vizsgálatokról 
számolunk be. A vírussal elõidézett kísérletes m á j d aganatok elmélyült és sok-
oldalú tanulmányozását különösen fontossá teszi az a körülmény, hogy má j -
rákos egyének szérumában nagy gyakorisággal mutatható ki a hepatit issel 
társu l t HAA antigen (Edmondson és Peters 1971; Tong és mtsai 1971; Vogel 
és mtsa i 1970), t ovábbá , hogy pathológiai megfigyelések is arra muta tnak rá, 

*  A vizsgálatok e g y része a Duke Medical Center Depa r tmen t of Surgery , Div is ion of 
E x p e r i m e n t a l Surgery labora tó r iumában t ö r t én t , ahol szerzõ 1972 fo lyamán m e g h í v o t t v is i t ing 
professzor i minõségben dolgozott . Ezen lehetõségekért a szerzõ e helyen is köszöne té t fe jezi 
ki a vendéglátó l abo ra tó r i um vezetõjének, J . W. Beard , M. D.-nek és m u n k a t á r s á n a k D. 
B e a r d n a k . 
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hogy a primer májdaganatok jelentõs hányada (a gyakoriságra vonatkozóan 
ugyan megoszlanak a vélemények) vírus hepati t ist követõ elváltozások ta-
la ján fejlõdik ki (Kendrey 1965; Korpássy és Sólyom 1961; MacDonald 1956; 
Sagebiel és mtsai 1963; Sheldon és James 1948; Steiner 1954). » 

Vírus ál tal kel tet t májdaganat f inomszerkezetére vonatkozó leírás — elte-
k intve az á l ta lunk ismertetendõ daganatra vonatkozó elõzetes jel legû közlé-
sektõl (Beard és mtsai 1970; Mladenov 1970) — még nincs az irodalomban. 
A csirkékben MC29 vírus fertõzéssel elõidézett pr imer májdaganatok fény-
mikroszkópos morphologiájáról korábban már beszámoltunk (Lapis és mtsai 
1973). 

E daganatok histogenesisének pontosabb tisztázásához azonban az 
elektronmikroszkópos vizsgálatok sem nélkülözhetõk. 

Jelen vizsgálat célja az MC29 vírussal elõidézett májdaganatok májsejt 
eredetének elektronmikroszkópos vizsgálat alapján történõ bizonyítása és a 
daganatok különbözõ histológiai t ípusaira jellemzõ finomszerkezeti vonások 
ismertetése. Az elektronmikroszkópos vizsgálatokkal tisztázni kívánjuk 
továbbá azt is, hogy e vírussal kel tet t daganatokban jelen vannak-e a kór-
okozó vírus-part ikulumok, és ha igen, milyen viszonyban állnak a daganat-
sejtekkel. 

Célul t ûz tük ki azt is, hogy e vírussal keltett májdaganatok f inomszerke-
zeti vonásait összehasonlítsuk az emberi máj rákok, valamint az ál latokban 
spontán keletkezõ vagy vegyszeresen elõidézett májdaganatok ul trastrukturál is 
sajátságaival . 

Anyag és módszer 

Duke Leghorn 15 csibéket 1 — 5 napos korban MC29 vírussal fertõztünk 
korábbi közleményünkben közölt módon (Lapis és mtsa i 1973). Az ál latokban 
daganatok alakul tak ki. Az ily módon ante f inem állapotba kerül t ál latokat 
elhullásuk elõtt szívpunkcióval elvéreztettük. Az ál latok májában észlelt körül-
í r t tumoros csomókból a környezõ ép májszövettel együtt fény- és elektron-
mikroszkópos vizsgálatra szövetmintákat vet tünk. Az elektronmikroszkópos 
vizsgálat cél jára az anyag egy részét Palade (1952) szerint Veronai pufferrel 
készített 2%-os 0s04 -ba rögzítettük 0 1-4 C°-on 2 órán át. A szövetminta 
más részét foszfát pufferrel készített (pH 7,4) 3,5%-os glutaraldehydben rögzí-
te t tük 0 C°-on 2 órán át. Ezután az anyagot a glutaraldehyd rögzítõ 
folyadék elkészítéséhez használt puf feroldatban több ízben á tmostuk, majd 
a Palade szerint készí tet t 2%-os Os04 oldatban 0 (-4 C°-on 1 órán át utó-
rögzítettük. Rögzítés u tán az anyagokat felszálló (30, 50, 70, 90, 100%-os) 
alkoholsorban és propylenoxidben víztelenítet tük és Durcupan ACM-be ágyaz-
tuk . A blokkokból félvékony metszeteket készí tet tünk, melyeket toluidin-
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kékkel festet tünk. A félvékony metszetek fénymikroszkópos vizsgálata alapján 
k iválasztot t és befaragot t blokkokból LKB ul t ramicrotommal ultravékony 
metszeteket készí tet tünk. Az u l t ravékony metszeteket uranyl-acetát telített 
vizes oldatával 30 percig „ fes te t tük " , majd Reynolds-féle (Reynolds 1963) 
el járás szerint ólomcitráttal kontrasztoztuk. A metszeteket Siemens-10A 
Elmiscoppal, JEM 7A és JEOL 100B típusú elektronmikroszkóppal vizsgáltuk 
és fényképeztük. 

Eredmények 

A különbözõ histologiai típusú májdaganatok ultrastrukturális organizációja 

Az MC29 vírus által induká l t májdaganatok többsége szövettanilag 
trabecular is típusú májráknak felel t meg. Elektronmikroszkóposán jól meg-
f igyelhetõ, hogy a változó szélességû, több sejtsorból felépülõ t rabekulákban 
a daganatsej tek sûrûn egymás mel le t t helyezkednek el, szabályos elrendezõ-
désre utaló orientáció nem látható. A trabeculákat sinusoidok övezik. A daga-
natos gócokban megfigyelhetõ sinusoidok fa lának szerkezete azonban több-
nyire eltér a máj normális sinusoidjainak szerkezetétõl. A sinusoid és a daga-
natos trabeculák széli sejtsora közöt t i kiszélesedett szövetrésben basalmemb-
ránszerû szemcsés anyag több rétegben rakódott le, nemcsak a sinusoid körül, 
hanem a daganatos trabekulák széli sejtsorának sinusoid felé tek in tõ felszínén 
is. A szélesebb, több sejtsorból felépülõ t rabekulákban gócosan unicelluláris 
necrosis jelei f igyelhetõk meg (1. ábra) . 

A májdaganatok másik, kevésbé gyakori t ípusát a mirigyes felépítésû 
máj rákok képezik. Elektronmikroszkópos vizsgálat során is fel ismerhetõ, hogy 
az i lyen daganatok változó nagyságú mirigyjáratokból épülnek fel. A mirigy-
szerû s t ruktúrákat a daganatsejtek 2 vagy több sejtsorban bélelik és a sejtek 
elnyúlt , polygonális, hengerded a lakúak, sajátosan orientáltak, hossztengelyük 
mintegy vertikális a mirigylumen középpont jára. Az acinusok kü lsõ sejtsorát 
alkotó sejtek szélesebb bázisukkal basalmembránon ülnek, melyet elnyúlt 
ovális alakú sejtek mintegy körkörösen körülölelnek. Kollagen fibrilluinok 
nem, vagy gyér számban fordulnak elõ. A mirigylumenben részint pusztuló 
sejtkomponensek, részint vírusrészecskék figyelhetõk meg (2., 16., 29. ábra). 

A tágabb mir igyjáratok hámbélése olykor redõket a lkot , melyek a 
lumenbe papillaszerû képzõdmények formájában emelkednek be. Elektron-
mikroszkóposán jól megfigyelhetõ, hogy az ilyen papil lákat a lkotó, elnyúlt 
hengerded sejtek sajátosan or ientál tak, hasisukkal lamina basalison ülnek, 
apexükkel a mirigy-lumen felé tek in tenek. A szorosan egymáshoz simuló sejtek 
összekapcsolását az apex közelében helyet foglaló desmosomaszerû sejtkap-
csoló s t ruktúra biztosí t ja (2. ábra). 

A szövettani vizsgálat szerint anaplast ikusnak minõsülõ máj rákokban 
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elektronmikroszkópos vizsgálattal is feltûnõ a se j tek , s kisebb mértékben 
a sej tmagvak változó a lak ja és nagysága, a se j tmagvak erõsen tagol t egyenet-
len felszíne. Megfigyelhetõ, hogy a sejtek szabályos orientáció jelei nélkül 
rendezetlen összevisszaságban helyezkednek el egymás mellett. A se j tek a pola-
rizáció jeleit elvesztették, sem a biliaris, sem a vascular is pólus nem ismerhetõ 
fel ra j tuk , csökevényes epecapillarisok sem f igyelhetõk meg közöttük (3. ábra). 
Elszórtan egy-egy sej t nekrosisa, ill. annak eredményeként k ia lakul t pseudo-
lumen figyelhetõ meg, benne leépülõ sejtkomponensek, sej tdetr i tus marad-
ványai láthatók. Olykor a daganatsej tek között vörös vérsejtek f igyelhetõk meg. 

Fényniikroszkópos vizsgálat a lapján elkülönítettük az anaplasticus máj-
rákok egyik sajátos al t ípusaként az ún. mozaik szerkezetû anaplast icus tumo-
rokat. Összhangban a fénymikroszkópos leletekkel, e daganatokra elektron-
mikroszkópos vizsgálatok szerint is az jellemzõ, liogy egymástól izolálódott, 
széles intercelluláris terekkel elválasztott sejtekbõl épülnek fel, melyek mint 
mozaikdarabkák helyezkednek el egymás mellett. A sejtek vál tozatos nagy-
ságúak, többnyire polygonális a lakúak, a sejtfelszín erõsen tagol t , gyakran 
hosszú nyúlványokkal rendelkezik. A májsejtekre jellemzõ polarizált organi-
záció kialakulása hiányzik: biliaris és vascularis pólus rendszerint nem ismer-
hetõ fel (4. ábra). Gondos kereséssel azonban rendszer int ta lá lhatunk az ilyen 
mozaik szerkezetû anaplasticus rákok differenciálatlan sejtjei közöt t egy-egy, 
pár sejtbõl álló sejtcsoportot, melyek differenciáltabb sejtekbõl ál lnak, s a cyto-
plasma sajátos organizációja alapján azok májse j t eredete biztosan felismer-
hetõ, olykor még csökevényes epecanaliculusok is megfigyelhetõk e sejtek 
között, mikrobolyhokkal és desmosomákkal (5. ábra) . 

Nem sokban tér el elõbbi daganatféleségétõl az anaplasticus máj tumorok 
másik sajátos var iánsának, az orsósejtes máj carcinomának organizációja sem. 
A sejtek ugyancsak izoláltak, sejtkapcsoló s t ruk tú rák nem alakul tak ki, az 
intercelluláris terek tágak. A sejtek zöme erõsen megnyií l t . A vál tozó nagyságú, 
szabálytalan alakú sej tmag rendszerint a hosszúra nyúlt sejt egyik végében 
található. A keskeny, elnyúlt sejtek között egy-egy bõségesebb cytoplasmával 
rendelkezõ polygonális sejt is elõfordul. Ezekben a cytoplasma májsejtekére 
emlékeztetõ organizációja jobban felismerhetõ (6. ábra). 

A daganatsejtek organellumait érintõ elváltozások 

Elõzõkben a vírusindukált májrákok különbözõ histológiai típusára, 
fõként azok organizációjára, archi tektúrájára vonatkozó fontosabb ultra-
strukturál is megfigyeléseket ismertet tük. A továbbiakban e daganatokat alkotó 
sejtek u l t rastrukturá l is vonásait ismertet jük. Az ul t rastrukturál is vonások 
ismertetése során úgy járunk el, hogy e vírusindukált máj tumorok legtípuso-
sabb és leggyakoribb formáját a trabeculáris szerkezetû má j ráko t felépítõ 
daganatsej tek organellumait ér intõ f inomszerkezeti alterációkat í r juk le rész-
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letesen, és csak röviden utalunk arra, hogy a többi histológiai t ípusba tartozó 
máj rákokat alkotó sejtek ul t rastrukturál is vonásai mennyiben térnek el, miben 
különböznek attól. 

A sej tmagvak megnagyobbodtak, a trabecularis és mirigyes felépítésû 
daganatokban (1., 2. ábra) átmetszetük kerekded, ovális alakú, míg a májrák 
differenciálatlanabb t ípusaiban szabálytalanabb polygonális a lakú, olykor 
lebenyezett sej tmagvakat f igyelhetünk meg (3., 6. ábra). 

A magfelszín kontúr ja a differenciáltabb tumorokban enyhén egyenetlen 
(1., 2. ábra), míg a differenciálatlan daganatok esetében rendszerint erõsen 
karéjozott , gyakran kifejezetten szabálytalan (3., 4., 6. ábra). A magállo-
mányban nem r i tkán kisebb-nagyobb invaginált cytoplasma részletek átmet-
szetei f igyelhetõk meg. Az invaginatumokat rendszerint ket tõs membrán 
választ ja el a karyoplasmától (9. ábra). Olykor csak a maghártya belsõ memb-
rán ja invaginálódik a magál lományba (10. ábra). Sokkal gyakoribb, csaknem 
állandó jelenség a maghár tya külsõ membránjának hosszabb-rövidebb szaka-
szon a cytoplasma felé tör ténõ kiöblösödése, kiboltosulása, olykor ezen kiöblö-
södésekben kisebb cytoplasma-inclusiókat is megfigyelhetünk (9., 10. ábra). 
A magállományban glycogen inclusiókat sohasem, lipidcseppeket is csak 
elvétve észleltünk. A sej tmagvak — összhangban a fénymikroszkóposan észlelt 
megjelenéssel — chromatin szegények, a chromatin rendszerint egyenletes 
eloszlású, durvább rögökbe történõ összecsapzódását, r i tkán észleltük. A chro-
mat in maghártya mentén és cytoplasmatikus invaginatumok körül történõ, 
valamint perinucleolaris megtömörülése viszont gyakori, csaknem állandó 
jelenség (1., 2., 8., 10., 16. ábra). Érdekes, hogy a maghártyán a pórusok 
helyén nem halmozódott fel chromatin azon sej tmagvakban sem, ahol egyéb-
ként a chromatin maghár tya mentén történõ megtömörülése szembetûnõ volt 
(15., 16. ábra). Interchromatikus granulumok laza halmazokban felismerhetõk 
vol tak mind az 0s04 -ben, mind a kettõsen rögzített sejtek magvában (1., 8., 
9., 10., 23. ábra). Különösen azon sej tmagvakban, ahol a chromatin állomány 
jobban megtömörült, a karyoplasmában is elõfordultak összecsapzódott chro-
matinból álló, különbözõ nagyságú, szabálytalan, denz rögök (1., 2., 8. ábra). 
A hepatoma sejtek szembetûnõen megnagyobbodott nucleolusa a magban 
többnyire kissé perifériásán helyezkedett el. A nucleolusok, bár organizá-
ciójukban, összetételükben mutatkozot t némi változatosság, megjelenésükben 
meglehetõsen monomorphak voltak. Általában kompaktabbak vol tak, mint 
a normál májsej tek nucleolusai. A nucleolusokban a fibrillaris komponensek 
által elfoglalt területek kiterjedése csökkent, a nucleolonema fonata i azonban 
a nucleolusok többségében jól k irajzolódtak (8., 10. ábra). Gyakran a nucleolo-
nema fonatai darabokra töredezettek, foltos, spot ted küllemû nucleolusok 
azonban nem alakultak ki és a fibri l laris, granuláris komponensek szegregá-
cióját sem igen észleltük. A nucleolusokban rendszerint megfigyelhetõk voltak 
kisebb-nagyobb, szabálytalan körvonalú, környezetüknél lényegesen kisebb 
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elektrondenzitású terü letek, melyek a nucleolus ál lományába invaginálódott 
karyoplasma-részletek átmetszeteinek felelnek meg (1., 3., 8., 10. ábra). 

A cytoplasma organizációja és a cytoplasmaticus sejtorganellumok finom-
szerkezeti vonásai a különbözõ differenciáltságú és histológiai t ípusú máj-
rákokban meglehetõsen eltérõ. 

A differenciált t rabeculars má j rákok esetében a cytoplasma organizá-
ciója a normál májsejtekéhez hasonlóan komplex és a cytoplasma különbözõ 
sejtorganellumokban igen gazdag. A máj rákok kevésbé differenciált t ípusaiban 
a cytoplasma organellumokban elszegényedik és ezzel párhuzamosan organi-
zációja is egyszerûbbé válik. 

A ribosomáktól és polysomáktól eltekintve a mitochondriumok képezik 
a daganatos májsej tek cytoplasmájában a legállandóbban megfigyelhetõ sejt-
organellumot. A mitochondriumok számosabbak a hepatomák dif ferenciáltabb 
t ípusaiban, mint a kevésbé differenciált máj rákokban. A mitochondriumok 
alakja és nagysága meglehetõsen vál tozatos. Megfigyelhettünk kerekded, ovális, 
elnyúlt pálcika és súlyzó alakú mi tochondr iumokat és teljesen szabálytalan, 
elágazódó mitochondriumok is elõfordultak (5., 8., 10., 11., 15., 16., 30. ábra). 

A differenciálatlan daganatok sejtjeiben kevesebb mitochondrium lát-
ható, s azok is gyakran a sejttest körül í r t területén, rendszerint a mag egyik 
pólusával szomszédos területen koncentrálódnak (9., 10. ábra). Kivétel ebben 
is elõfordul. A mozaik szerkezetû anaplasticus rákok egyes sej t je iben nagy-
számú, és a cytoplasmában egyenletesen eloszlott mi tochondr iumokat találunk. 
E sej tekben gyakran még a mitochondriumok és durva felszínû endoplasmás 
ret iculum (rEr) egymáshoz való v iszonya is erõsen emlékeztet a normál máj-
sej tekben megszokott viszonyhoz (5. ábra). 

A mitochondriumok belsõ szerkezete nemcsak a különbözõ histológiai 
t ípusú daganatokban, de az egyes daganatok különbözõ sej t je iben, sõt olykor 
azonos sejt különbözõ mitochondriumaiban is meglehetõsen eltérõ. 

A májsej t eredetû daganatsej tekre elég jellegzetes vonásnak talál tuk, 
különösen a differenciáltabb tumorsej tekben, a mitochondriumok és durva 
felszínû endoplasmás reticulum sa já tos viszonyát, társulását. Ez a sajátos 
viszony abban áll, hogy a durva felszínû endplasmás reticulum cysternái mint-
egy körülölelik a mi tochondr iumokat, rásimulnalc azok felszínére (11. , 30. 
ábra). Kevésbé k i fe jezet t formában ez a jelenség a differenciálat lanabb tumo-
rokban is megfigyelhetõ. Ilyenkor azonban a mitochondrium felszínének csak 
egy-egy szakaszához simul durva felszínû endplasmás reticulum (8., 9. ábra). 

A mitochondriumok matrixa közepes elektrondenzitású (9., 10., 11., 23., 
30. ábra) . Gyakori jelenség azonban, hogy a mat r ix állomány körül í r t , szabály-
talan területeken még ezt a közepes elektrondenzitását is elveszti. E területek 
rendszerint cristákat sem tar ta lmaznak, illetve azok feltöredezése, pusztulása 
f igyelhetõ meg (9., 15., 16., 24., 25., 26. ábra). 

Dense granulumokat aránylag ritkán és nem nagy számban találunk 
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a mitochondriális matr ixban (10. , 11., 23. ábra). Nagyobb denz zárványok 
— valószínûleg többnyire a mitochondriumokból kialakuló, apró myelin figu-
rák — még r i tkábban fordulnak elõ (11. ábra). 

A mitochondriumok cristas t ípusúak, a cristák különbözõ hosszúságúak, 
olykor a mitochondrium hossztengelyére nagyjából merõleges elhelyezkedésûek 
(8., 23. ábra), többnyire azonban rendkívül változatos, szabálytalan orientá-
ciójúak (11., 30. ábra). 

A cristák egy-egy szakaszon di latálnak és gyakori a cristák részleges fel-
töredezése (10., 15., 16., 24., 25., 26. ábra). Olykor szokatlan alakú, kör alakú 
cristák is kialakulnak (24. ábra). Paracristalloid típusú mitochondriál is zárvá-
nyokat nem észleltünk. 

A vírusindukált máj tumorok sej t je inek endoplasmás reticulum ál lománya 
— mind mennyiségét, mind organizációját tekintve — eltéréseket muta t a nor-
mál májsej tekhez képest. Jelentõs eltérések vannak e tek intetben a különbözõ 
differenciáltságú májrákok között is. I ly módon a máj rákokban az endoplasmás 
ret iculumot érintõ elváltozásoknak igen széles skálája f igyelhetõ meg. 

A differenciált, t rabecu la rs és adenomatosus máj rákok sejt jei bõséges 
durva felszínû endoplasmás ret iculummal rendelkeznek. Az endoplasmás reti-
culum normál májsej tekben megszokott, magas fokú organizációja, egymással 
párhuzamos cysternák formájában való rendezõdése, szervezõdése azonban 
még a legdifferenciáltabb tumorok sejt jeiben sem f igyelhetõ meg. 

A trabecularis szerkezetû hepatomák sejtjeiben a gazdag durva felszínû 
endoplasmás reticulum ál lomány rendszerint a mitochondriumokat körülölelõ 
cysternák formájában f igyelhetõ meg (7., 11., 30. ábra). A mitochondr iumokat 
szinte beburkoló endoplasmás reticulum cysternák lumene szakaszosan gyakran 
di latált. A lumen többnyire üresnek tûnik , vagy egészen csekély elektrondenzi-
tású, pelyhes anyagot tar ta lmaz. A mitochondriumokat körülölelõ endoplasmás 
reticulum cysternák felszíne mind a konkav, mind a konvex oldalon rendszerint 
fedett volt r ibosomákkal. Legfeljebb egy-egy szakaszon, fõleg a concav oldalon, 
volt a ribosomák hiánya megfigyelhetõ (11., 15. ,30. ábra) . Durva felszínû 
endplasmás reticulumot a trabecularis szerkezetû daganatok sejtjei tar ta lmaz-
tak legnagyobb mennyiségben, a mirigyes felépítésû rákok sejt jei már keve-
sebbet, legkevesebbet pedig az anaplasticus daganatok sejt jeiben ta lá l tunk. 
A kevésbé differenciált daganatokban nemcsak a durva felszínû endoplasmás 
reticulum mennyisége volt kevesebb, hanem ezekben már a durva felszínû 
endoplasmás reticulum organizációja is alig hasonlított a normál májsej tekben 
megfigyelhetõ patternhez. Az endoplasmás reticulum és a mitochondriumok fen-
tebb leírt sajátos kapcsolata is kevésbé kifejezett, vagy megszûnt (7., 9., 10. 
ábra). 

E daganatok sejt jeiben a durva felszínû endoplasmás reticulum szabályos 
orientációt nem mutató, hosszabb-rövidebb, gyakran elágazódó cysternák, 
tubulusok formájában fordul t elõ (1., 2., 3., 6., 7., 8., 9., 10., 15. ábra). Gyak-
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rai l a cysternák erõsen kanyaru latos lefutásúak és szeszélyes elágazódások 
figyelhetõk meg (1., 2., 9. ábra) . A cysternák egy része szúk lumenû, gyakran 
viszont a cysternák egy-egy szakasza, nem r i tkán pedig tel jes hossza di latált 
(1., 2., 8., 15., 16. ábra). A cysternák ürege többnyire üres. Gyakori jelenség 
a cysterna fa lának a cysterna tág üregébe boltosulása, invaginálódása. Elõ-
fordul , hogy az invaginált cytoplasma részletek a metszés síkjában tel jesen 
lefûzõdöttnek tûnnek, s mint szabadon álló kisebb-nagyobb inclusiók figyel-
hetõk meg a di latált cysternák üregében (1., 16. ábra). 

A dedifferenciált daganatokban a durva felszínû endoplasmás reticulum 
ál lomány megkevesbedésével párhuzamosan jelentõsen megnõt t a szabad ribo-
soma és polysoma állomány mennyisége (3., 4., 23., 25., 26. ábra). 

A polysoma állomány azonban olykor a mirigyes felépítésû daganatok 
sejt jeiben is rendkívül gazdag. A polysomák 5 — 6 ribosomalis egységbõl épül-
nek fel és félkörívben haj lott s t ruk túrák formájában f igyelhetõk meg (28. ábra). 

A differenciált, t rabeculár is és mirigyes felépítésû daganatok sejt jeiben 
többnyire fe j le t t , a mag közelében elhelyezkedõ Golgi-zóna figyelhetõ meg, 
mely ívben meghaj lo t t , de egymáshoz képest párhuzamosan elrendezett saccu-
lusokból és több-kevesebb vesiculumból és vacuolumból épül fel (1., 8., 27., 28., 
33. ábra). Utóbbi komponensek rendszerint a Golgi-zóna perifériáján helyez-
kednek el. A Golgi-készülék komponenseinek lumene többnyi re üresnek tûnik . 
Olykor a Golgi-regióban sa já tos , denz fonatokból álló — jelenleg számunkra 
ismeretlen természetû — zárványszerû képlet foglal helyet (28. ábra). A miri-
gyes felépítésû tumorokban a Golgi-készülék rendszerint a sejtek apicalis 
pólusa közelében helyezkedik el (2., 29. ábra). Az anaplast icus daganatok 
sejt jeiben a Golgi-zóna is csökevényes (10. ábra). 

Glycogen a tumorsej tekben rendszerint nem fordul elõ. Olykor egyes 
differenciáltabb daganatok egy-egy sejt jében, a cytoplasma körülírt területén 
durva, rögös glycogen aggregátumok megfigyelhetõk (30. ábra). 

Lipidcseppek kisebb-nagyobb számban a differenciált daganatok sejt-
je inek cytoplasmájában is elõfordultak (1., 2., 9., 16. ábra), az anaplasticus 
májrákok sej t je iben számuk kifejezetten megszaporodott (6., 37. ábra), lipo-
somákat viszont nem észleltünk. A normál májsej tekhez képest nem nõt t meg 
a denz microbodyk száma a daganatsej tekben, s lipofuscin t ípusú képletek sem 
fordultak elõ (11. ábra). A daganatsej tek jelentõs hányadában viszont focalis 
cytolysis jelei, s valószínûleg ennek kapcsán kialakult kisebb-nagyobb autophag 
vacuolumok vo l tak megfigyelhetõk változó elektrondenzitású heterogén ta r ta -
lommal (30., 31., 34. ábra). Egy-egy daganatsej tben kisebb-nagyobb myelin 
f igurák is elõfordultak (32., 33. ábra). Elszórtan a daganatsej tek között necro-
biosis-necrosis jeleit mutató tumorsej tek is elõfordultak. 

A hepatoma sejtek f inomszerkezetében legnagyobb fokú változatosság 
a sejtfelszín organizációjában, differenciálódásában muta tkozot t . A különbözõ 
hisztológiai t ípusú és differenciáltsági fokú májrákok közöt t is a legszembe-
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tûnõbb eltérések a daganatsej tek felszínének organizációjában, a daganatot 
felépítõ sejtek egymáshoz való viszonyában voltak megfigyelhetõk. A leg-
inkább hasonlított a sejtfelszín organizációja és a sej tek egymáshoz való 
viszonya a normál m á j b a n megfigyelhetõ képhez a differenciált, trabecularis 
típusú májrákokban, különösen a trabeculák külsõ sejtsorait alkotó sejtek 
esetében. Ezeknél többny i re a biliaris, lateralis és a vascularis (sinusoidalis) 
felszín többnyire jól fel ismerhetõ volt, vagyis a sejtfelszín normál májsej tekben 
észlelhetõ polarizált differenciálódása is végbement. El térõen azonban a normál 
májban szokásos képtõl , i t t egy-egy epecapillaris fa lá t többnyire nem két, 
hanem több sejt alkotta (11., 15., 30. ábra). 

A canaliculusok á tmérõ je még ugyanazon daganatban is változónak bizo-
nyult. A daganatsejtek epecapillaris felé tekintõ felszínén gyakran szabályos, 
a normál májban megszokott számú és alakú microvillus is kialakult. Több-
nyire azonban a daganatsej tek által határol t epecapillárisokban lényegesen 
lecsökkent a microvillusok száma, olykor pedig a határo ló sejtfelszín hosszú 
szakaszokon elsimult, s csak alig néhány zömök, vaskos sej tnyúlvány volt 
megfigyelhetõ (12., 13., 14., 15., 30. ábra). Az epecapillarisokat a határoló 
daganatsej tek közötti intercellularis terek felé többnyire éppen úgy desmosoma 
típusú sejtkapcsoló s t ruk tú rák zárták le (7., 11., 12., 13., 14. ábra), mint a nor-
mál má jban . A desmosomák szerkezetében azonban gyakran rendellenességek 
mutatkoztak, részint hosszabbak vol tak, mint a normál májsejtek között , 
másrészt a határoló se j tek se j thár tyá jának szeszélyes lefutását követve olykor 
Y vagy Y alakban mintegy elágazódni látszottak (15., 30. ábra). A cytoplasma 
a canalis biliaris szomszédságában keskeny sávban kissé megtömörült , elektron-
denzitása valamivel nagyobb, mint a cytoplasma többi részéé. 

A vírusindukált má j tumorok közül a normális m á j b a n szokványos sinu-
soidnak megfelelõ s t ruk tú ráka t csak a differenciált, trabecularis szerkezetû 
májrákokban, azok közül is csak egyesekben, és a daganat egy-egy területén 
észleltünk (1. ábra). A májse j tek sinusoid felé tekintõ vascularis pólusán vál-
tozó alakú és hosszúságú sej tnyúlványok figyelhetõk meg. A Disse-térben 
a basalmembránt alkotó anyagra emlékeztetõ közepes elektrondenzitású anyag-
halmazok és leépülõben levõ sejtorganellumok, sejtkomponensek és több-
kevesebb collagen f ibr i l lum átmetszetei láthatók. I lyen sejtkomponensek a 
sinusoidokban is elõfordulnak. A Disse-terekben vírus részecskék is elõfordul-
nak. A daganatok többségében basalmembránnal rendelkezõ capillarisok biz-
tosít ják a vérellátást, melyek szerkezete nem tér el a capillarisok megszokott 
szerkezetétõl. 

A trabecularis máj rákokban a daganatsejtek egymás felé tekintõ, 
ún. lateralis felszínének megfelelõen a szomszédos sejtek se j thár tyá ja párhuza-
mos lefutású, epecanaliculus kialakulása korántsem ál landó jelenség, sejt-
kapcsoló s t ruktúrát is kivételesen f igyelhetünk meg csökevényes desmosoma 
formájában. 
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Gyakori jelenség, hogy a t rabeculákat alkotó daganatsej tek között 
viszonylag széles, de egyenetlen tágasságú kanyarulatos intercellularis tér 
húzódik, melyben gyakran tömegesen vírusok figyelhetõk meg. Érdekes jelen-
ség, hogy i lyenkor a sejtek intercellularis tér felé tekintõ felszíne mentén sza-
bályos lamina basilaris alakul ki, collagen f ibr i l lumok viszont rendszerint nem 
mutatkoznak (1., 10., 24. ábra). 

A mirigyes felépítésû rákokban sejtkapcsoló struktúra jelenléte gyako-
r ibb, különösen a sejtek mir igylumen felé tek in tõ apicalis pólusának közelé-
ben. E tumorokban viszont az epecapillarisok, és az õket lezáró desmosoma 
t ípusú sejtkapcsoló s t ruktúrák kidifferenciálódása hiányzik (2., 8., 29. ábra). 

A vírusok elõfordulására és lokalizációjára vonatkozó megfigyelések 

A daganatsej tek között i epecapillarisban gyakran nagyszámú vírus vol t 
jelen (12., 13., 14. ábra), olykor budding jelenségére uta ló elváltozások: 
a membrán félkörívben tör ténõ elõboltosulása, elektrondenzitásának jelentõs 
megnövekedése is megfigyelhetõ volt a daganatsej tek epecapil larist határoló 
felszínén (14. ábra). Az epecapil larisokban ta lá lható vírusok 1100—1200 A 
átmérõjû, ke t tõs membránnal határolt kerekded, C-típusú part iculumok, 
melyeknek centrál isán elhelyezkedõ, nagy elektrondenzitású, 430 Â átmérõjû, 
szabályos kerekded nucleoidjuk van. Kiérett C-típusú part iculumok azonban 
nemcsak az epecapil larisokban, hanem gyakran nagy tömegben megfigyelhetõk 
voltak máshol is a kiszélesedett intercellularis terekben (2., 9., 10., 22., 24. 
ábra), a Disse-térnek megfelelõ spat iumokban trabecularis és anaplasticus má j -
rákokban egyaránt . Az adenomatosus szerkezetû daganatokban pedig gyakran 
a mir igyjáratokban f igyelhettük meg õket (16., 29. ábra). A mirigyes rákokban 
olykor a daganatsej tek acinus felé tekintõ felszínén, és a sej tek egymás felé 
tekintõ lateral is felszínén is megfigyelhetõ volt a budding jelensége (29. ábra). 
Az acinusok lumenében a vírus part iculumokon kívül többféle, a leépülés külön-
bözõ s tád iumában levõ sejtorganel lumok, organellum maradványok vol tak 
megfigyelhetõk (29. ábra). Vírusokat intracellularisan r i tkán észleltünk, a par-
ticulumok i lyenkor is többnyi re egy-egy vesiculum, vacuolum lumenében 
helyezkedtek el (21. ábra). Ezek éppolyan kiéret t C-típusú részecskék vol tak, 
mint a sej ten kívül helyet foglaló, az epecapillarisokban vagy intercellularis 
terekben megfigyelhetõ vírusok. Az intracellularis vacuolumokban talált vírus 
part iculumok valószínûleg éppúgy a budding folyamat révén képzõdtek, m in t 
az extracellularis vírusok. Er re utal a hasonló szerkezeten kívül az is, hogy 
a budding jelenségét intracellularisan is többször megfigyeltük. Úgy t û n t , 
hogy a budd ing folyamata az endoplasmás reticulum membrán jának vala-
melyik szakaszán indul meg, és a fo lyamat elõrehaladásával párhuzamosan 
alakul ki a vesiculum is, mely a budding révén képzõdött part iculumokat 
végül is magában foglalja. 

Orvost udomány 25 1974 



MÁJTUM OROK F I N O M S Z E R K E Z E T I V O N Á S A I I I I . 2 8 7 

A daganatos óriássejtek finomszerkezeti vonásai 

A vírusindukált májrákok anaplasticus t ípusában, különösen az ún. 
mozaik szerkezetû anaplasticus rákokban gyakran nagy számban fordultak 
elõ többmagvú daganatos óriássejtek. Ezek különbözõ nagyságú, átmérõjû, 
polygonális synplasma-szerû képletek, melyek vál tozó számú 6 — 30, változatos 
alakú és különbözõ nagyságú se j tmagvat tar ta lmaznak. A se j tmagvak több-
nyire a synplasma-szerû képletek centrumában rendezetlen halmazokban talál-
hatók. Ri tkábban bizonyos mér tékû orientált elrendezõdés jelei figyelhetõk 
meg, amikor is a sej tmagvak inkább a sejttest peri fér iáján — olykor mintegy 
koszorú alakban — sorakoznak fel. I lyenkor a sej tmagvak a lak ja és nagysága 
is kevésbé változatos és az ovoid sej tmagvak egyik pólusukkal a sej tcentrum, 
a másikkal a se j thár tya felé tek in tenek. A se j tmagvak össztömege igen nagy, 
a se j tmagvak foglal ják el a sejttest volumenének nagyobb részét. A sejtmagvak 
jelentõs része elnyúlt ovoid alakú, mások egészen szabálytalan a lakúak és fel-
színük erõsen tagol t , karéjozott. A maghártya külsõ lemezének zsebszerû 
kiboltosulásai az óriássejtek magvain is gyakran megfigyelhetõk. A sejtmagvak 
chromat in állománya csekélynek tûn i k , és az részben a maghártya mentén meg-
tömörülve, részint a hólyagos kü l lemû, csekély elektrondenzitású karyoplas-
mában elszórt, denz halmazok fo rmá jában fordul elõ. A se j tmagvak nagyobb 
hányadában a t ranszformált májse j tekre jellemzõnek talált erõsen megnagyob-
bodot t nucleolus is a metszés s ík jába került. Organizációjuk nem té r el az egy-
magvú daganatos májsej tekben észlelt nucleolusokétól (35., 36. ábra) . 

Az óriássejtek a sejtmagvak össztömegéhez képest kevés cytoplasmával 
rendelkeznek. A cytoplasma organellumokban elszegényedett. D u r v a felszínû 
endoplasmás ret iculum e sejtekben úgyszólván alig figyelhetõ meg. Az a kevés, 
ami elõfordul, rendszerint a mitochondriumok közelében elhelyezkedõ tágult 
tubulusok vagy vesiculumok fo rmá jában látható. Szabad ribosoma és polysoma 
viszont annál nagyobb bõségben ta lá lható a cytoplasmában. A mitochond-
r iumok száma relatíve csekély, a lak juk és nagyságuk változó, b e n n ü k hasonló 
alterációk ismerhetõk fel, mint az egymagvú daganatsej tek mitochondriu-
maiban. 

E sejtek többnyi re kis k i ter jedésû, csökevényes Golgi-készülékkel ren-
delkeznek. Megfigyelhetõk még a cytoplasmában kisebb-nagyobb számban 
lipid cseppek, va lamint sima felszínû membránnal határolt , vál tozó nagyságú 
vesiculumok és vacuolák. 

Egy-egy óriássejtben olykor egyik-másik se j tmag körül f ragmentálódás, 
feloldódás jeleit m u t a t ó sej thártya maradványok ismerhetõk fel. Az óriássejtek 
felszínén változó a lakú és nagyságú sej tnyúlványok láthatók, vascularis vagy 
biliaris pólus i rányában történõ differenciálódás jelei azonban nem mutat-
koznak. 
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Megbeszélés 

Az elektronmikroszkópos vizsgálatok — megerõsítve fénymikroszkópos 
leleteinket — igazolták az MC29 vírussal fertõzött csirkék má jában kialakult 
daganatok hepatocellularis jellegét és eredetét. 

Fontosnak t a r t j u k e vizsgálatokat azért is, mer t míg az emberi máj-
rákoka t (Creemers és Jadin 1968; Ghadially és P a r r y 1966; Gonzalez-Crussi és 
Manz 1972; Ito és Johnson 1969; Lapis és mtsai 1971; Ruebner és mtsai 1967; 
Schaff és mtsai 1971; Smetana és mtsa i 1972; Theron 1965; Theron és Meckel 
1964; Toker és Trevino 1966) és ál latok spontán (Essner 1967; I t o és mtsai 
1972) és kémiai carcinogénekkel elõidézett (Bannasch 1968; Bruni 1973; 
Dal ton 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 mtsa i 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) máj-
daganata i t számosan tanu lmányozták elektronmikroszkóposán, vírus által 
indukál t májdaganatok f inomszerkezetére vonatkozó leirás nincs az irodalom-
ban , eltekintve ezen általunk vizsgált csirke hepatomákra vonatkozó elõzetes 
jel legû közlésektõl (Beard és mtsai 1970; Mladenov 1970). Az emberi májrák, 
va lamin t az állatok spontán és különbözõ módon indukált má j daganatainak 
összehasonlító, pathológiai tanulmányozása, s ennek keretében finomszerkezeti 
vonásaik összehasonlítása pedig igen fontos, m e r t e vizsgálatok elõsegítik 
a máj rákok pathogenezisének jobb megismerését. Ezt kívántuk elõsegíteni 
az MC29 vírussal csirkékben induká l t májrákok f inomszerkezeti vonásainak 
részletes ismertetésével is. 

Vizsgálataink a lapján megállapítható, hogy a vírus által indukál t máj-
rákok differenciált t ípusaiban a trabecularis és mirigyes hepatomákban a 
daganatsej tek f inomszerkezeti vonásaik tekintetében alapvetõen hasonlítanak 
a normális májsej tekhez. Ezen észlelés összhangban áll az ál latok spontán és 
kémiai carcinogénekkel elõidézett m á j daganataira vonatkozóan t e t t megfigye-
lésekkel. E daganatokra vonatkozóan is azt ta lá l ták ugyanis, hogy nincsenek 
specifikus különbségek a normál má jse j t és a mal ignus hepatoma sejtek ultra-
strukturál is vonásaiban. Az észlelt különbségek csak quant i tat iv és nem quali-
ta t iv természetûek (Liebelt és mtsai 1971; Salomon és Jézéquel 1963). A vírus-
sal indukál t májdaganatok anaplast icus t ípusaira viszont má r korántsem 
helytál ló a fenti megállapítás. Ezen anaplasticus má j rákok esetében a daganat-
sejtek ul t rastrukturál is vonásai nem, vagy alig emlékeztetnek a normál máj-
sejtekére, tehát qual i tat ive is el térnek a normál májsejtekétõl . E daganatok 
májse j t eredetét gyakran csak a se j tek egy része közö t t kialakult, csak gondos 
kereséssel k imuta tható abortiv epecanaliculusok jelenléte alapján lehet meg-
ál lapítani. 
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Az ilyen anaplasticus daganatok sejt jeinek f inomszerkezeti vonásai nem-
csak a normál májse j tek, hanem ugyanezen vírus által elõidézett, differenciált 
t ípusú májrákok sejt jeinek finomszerkezeti sajátosságaitól is alapvetõen külön-
böznek. Az eltérés a cytoplasma organizációjában szembetûnõ, míg a sejtmag 
és nucleolus sajátosságai a vírussal indukált máj rákok differenciált és anaplas-
t icus típusaiban lényegében megegyeznek. A spontán létrejövõ és a vegy-
szerekkel indukált máj rákokkal kapcsolatban egyaránt kiemelik a daganat-
sejtek polymorph megjelenését (Merkow és mtsai 1972; Svoboda és mtsai 1967). 
A vírussal elõidézett máj rákok differenciált t ípusainak sejt jei távolról sem 
polymorphak. A polymorphizmus az anaplasticus máj rákok esetében is csak 
a sejtek változatos a lak jában, nagyságában ju t kifejezésre, a sej tmagvak 
viszont nem polymorphak. Hangsúlyoznunk kell, hogy ennek ellenére e daga-
natok biológiai viselkedésükben igen malignusak. Elegendõ i t t , ha csak az 
áttétképzésükre és t ransplantálhatóságukra utalunk (Lapis és mtsai 1974). 

Májtumorainkhan a sej tmagvak megnagyobbodtak, a normál májsej tek-
hez képest a daganatsej tekben a mag-plasma arány a mag javára tolódott el. 
Ez az anaplasticus máj rákok sejt jeiben volt különösen kifejezett. A sejt-
magvak megnagyobbodását nemcsak a különbözõ eredetû hepatomák (de Man 
1960; Lapis és mtsai 1971; Theron 1965), hanem a legkülönbözõbb egyéb 
daganatok esetében is megfigyelték (Bernhard 1958, 1963; Bernhard és Gran-
boulan 1963), de a mag megnagyobbodása nemcsak daganatsej tekre jellemzõ 
(Bernard és Granboulan 1963). Amíg human hepatomákban és különbözõ 
carcinogénekkel létrehozott máj tumorokban a magpolymorphia jól ismert 
jelenség (de Man 1960; Lapis és mtsai 1971; Merkow és mtsai 1972; Schaff 
és mtsai 1971; Theron 1965), vírussal indukált máj tumora inkban kifejezett 
mag-polymorphia nem fordult elõ. A magfelszín tagol t , karéjozott volta 
viszont vírus eredetû májdaganata ink esetében is ál landó jelenség volt. A mag-
zárványok különbözõ típusai (Leduc és Wilson 1959), ha nem is olyan gyakran 
és nem is olyan kifejezett formában mint a human hepatomákban (Lapis és 
mtsai 1971; Schaff és mtsai 1971; Theron 1965) és carcinogénekkel elõidézett 
máj tumorokban, de elég gyakran elõfordultak. Kifejezett és állandó elváltozás 
volt viszont, vírus eredetû máj tumora ink különbözõ t ípusában egyaránt, 
a külsõ maghártya egyes szakaszainak cytoplasma felé történõ kiboltosulása 
az ún. pocket képzõdés, amit vegyszeresen elõidézett máj rákokban ugyancsak 
megfigyeltek (de Man 1960). Nem észleltük viszont e vírussal keltett hepato-
mákban sem intranuclearis, sem cytoplasmatikus annulate lamellák elõfordu-
lását, melyet pedig emberi (Lapis és mtsai 1971; Schaff és mtsai 1971) és 
állati daganatos sejtekben (Hruban és mtsai 1965b; Ma és Webber 1966; 
Svoboda 1964), praeblastomatosus elváltozásokban (Merkow és mtsai 1967, 
1969, 1972), sõt normál szövetekben is gyakran leírtak és gyakori elõfordulását 
a fokozott sejtproliferációval hozták kapcsolatba (Merkow és mtsai 1972). 
Az annulate lamellae hiányát a vírussal indukált hepatomákban — melyeket 
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pedig igen rapid kifejlõdés és gyors növekedés jellemez — nem tud juk mivel 
magyarázni . 

Két- vagy többmagvú daganatsej tek human máj rákokban is elõfordul-
nak (Lapis és mtsai 1971; Schaff és mtsai 1971). Olyan sok maggal rendelkezõ 
synplasma jellegû óriássejteket, min t amilyenek mozaik s t ruk tú rá jú hepato-
máinkban nagy számban elõfordultak, emberi má j daganatokban nem észlel-
t ü n k és mások sem figyeltek meg. Úgy tûnik, ez a daganatok vírus eredetével 
összefüggõ sajátos vonás. Keletkezésük feltehetõen a sejtek fusiójával, össze-
olvadásával kapcsolatos. Számos tanulmányból ismeretes ugyanis, hogy külön-
bözõ állati vírusok syncytiogen tu la jdonságúak, a sejtfusio induktoraiként 
viselkednek (Dales 1973). 

Hepatoma sej t je ink jelentõsen megnagyobbodott prominens nucleolust 
ta r ta lmaztak. Prominens nucleolusok jelenléte emberi és vegyszeresen indukált 
ál lat i májrákok sejt jeire is jel lemzõ (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; Tberon 1965; Unuma és mtsai 1967). 
Míg azonban e daganatokban a nucleolusok rendkívül változatos megjelenésûek 
(Lapis és mtsai 1971; Merkow és mtsai 1972; Schaff és mtsai 1971; Smetana 
és mtsai 1972), a vírussal induká l t hepatoma sejtekre inkább a nucleolusok 
monomorph megjelenése volt a jellemzõ. A nucleolusok a normál májsej tek 
nucleolusainál kompaktabbak vol tak. A nucleolus ál lományának megtömö-
rülése azonban nem érte el azt a fokot , mint amilyenrõl human hepatoma sej-
tekben beszámoltak (Smetana és mtsai 1972). 

A nucleolusok kompakt vo l ta , a granulans componens túlsúlya és a 
nucleolus ál lományt átható karyoplasma invaginatumok bõsége mind olyan 
vonások, melyek fokozott biosyntheticus akt iv i tás jeleként értékelbetõk 
(Busch és Smetana 1970). A vírussal indukált májrákok különbözõ differen-
ciáltságú t ípusaiban a cytoplasma ultrastrukturál is organizációja rendkívül 
eltérõnek bizonyult. Különösen az endoplasmás reticulumot ér intõ elváltozások 
igen széles skálá júak. A durva felszínû endoplasmás ret iculum mennyisége a 
differenciált tumort ípusok sej t je iben is csökkent, az anaplast icus tumorok 
sej t je iben pedig alig fordult elõ. A durva felszínû endplasmás reticulum meny-
nyiségét a vegyszeresen indukál t májrákokban is csökkentnek talál ták (Pitot 
1969; Pitot és Peraino 1964; Smuckler és Arcasoy 1969; Steiner és mtsai 1964b; 
Stenger 1970), ot t azonban ez rendszerint a sima felszínû endoplasmás reticulum 
mennyiségének megnövekedésével já r t együtt, míg vírus indukál t tumorainkban 
a sima felszínû endoplasmás ret iculum felszaporodását nem észleltük. 

A sima felszínû endoplasmás reticulum felszaporodásának funkcionális 
jelentõsége, a malignus transformációval való kapcsolata azonban a vegy-
szeresen indukált máj rákokban sem t isztázott . Ismert ugyanis, hogy a sima 
felszínû endoplasmás reticulum felszaporodása és a cytoplasma körülírt terü-
letén való felhalmozódása nem carcinogen vegyületek ha tása kapcsán is elõ-
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fordul a májsej tekben (Fouts és Rogers 1965; Herdson és mtsai 1964; H ruban 
és mtsai 1965a; Meldolesi 1967; Orrenius és Ericsson 1966a, 1966b; Ortega 
1966; Rouiller 1964). Mélyreható elváltozások mutatkoztak a durva felszínû 
endoplazmás reticulum organizáltságában is. Ez csakúgy, mint a human 
hepatomák és a vegyszeresen indukált má j rákok sejtjei esetében a magasan 
organizált lamellaris szerkezet elvesztésében, a cysternák f ragmentá lódásában, 
irregularis tágulatában, vesicularis átalakulásában nyi lvánult meg (Emmelot 
és Benedett i 1961). 

A durva felszínû endoplasmás reticulum mennyiségének megkevesbedése 
és dezorganizációja mellett rendszeresen megfigyelhetõ jelenség volt a maradék 
durva felszínû endoplasmás reticulum ál lománynak a mitochondriumokkal va ló 
szoros társulása. Hasonló jelenséget human hepatocellularis carcinomákban 
(Theron 1965; Theron és Meckel 1964) és a vegyszeresen indukál t hepatomák-
ban is (Merkow és mtsai; Sugihara és mtsai), valamint t ransplantá l t hepato-
mákban (Hruban és mtsai 1972a) is megfigyeltek. Igaz ugyan, hogy David és 
Noçon (1969) vizsgálatai szerint normál májsej tekben is társulás van mintegy 
a mitochondriumok 74%-aés a durva felszínû endoplasmás reticulum közöt t , 
és utóbbi a mitochondriumok felszínének mintegy 50%-át fedi. Hruban és 
mtsai (1972a) szerint azonban a hepatomákban észlelt ezen társulásban sa já tos 
abnormali tás mutatkozik, mer t míg normál májsej tekben a mitochondriumok-
kal szoros kontaktusban álló endoplasmás reticulum felszíne sima, addig hepa-
tomákban ezt r ibosomákkal fedettnek ta lá l ták (Hruban és mtsai 1972a). 
Vírussal indukál t máj tumorok sejt jeiben a durva felszínû Er-membránt ugyan-
csak r ibosomákkal fedettnek talál tuk. Az endoplasmás ret iculum f ingerpr int , 
ill. Nebenkern elnevezéssel i l letett sajátos felépítésû formációinak elõfordulását 
a vírussal indukál t máj rákokban nem észleltük. Ilyen képletek elõfordulásáról 
pedig human hepatomákban (Bernhard 1958; Ghadially és Par ry 1966; Lapis 
és mtsai 1971; Rouiller 1957; Schaff és mtsai 1971), egerek spontán hepatomá-
jában (Fawcet t és Wilson 1955), vegyszeresen indukált hyperplasiás csomók 
és májrákok sejt jeiben és t ransplantál t hepatomákban (Hruban és mtsai 1972a) 
egyaránt beszámoltak. 

Fingerpr int formációk kialakulását cycloheximid (Driessens és mtsa i 
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) hatása kapcsán is meg-
figyelték, s a morphológiai alterációkkal párhuzamosan a protein synthesis 
csökkenését észlelték (Driessens és mtsai 1959; Steiner és mtsai 1964a; Stenger 
1966). Nyi lván ezen megfigyelések alapján vonták le Emmelot és Benedett i 
(1960) azon következtetésüket, miszerint a carcinogen hatás által ér intett elsõ 
organellum az endoplasmás reticulum lenne. Az a körülmény, hogy vírussal 
indukált máj tumora inkban az endoplasmaticus reticulum állomány i lyen 
mélyreható változását nem észleltük, arra utal , hogy a vírus-carcinogenesis 

7* Orvostudomány 25 1974 



2 9 2 LAPIS K Á R O L Y 

során nem az endoplasmás reticulum az elsõdlegesen érintett organellum, 
és valószínû a fehérje anyagcsere zavarok sem elsõdleges fontosságúak e 
daganatok kifejlõdésében. 

A vírussal indukált májrákok sej t je iben a durva felszínû endoplasmás 
reticulum csökkenésével párhuzamosan n õ t t a polysomák és szabad r ibosomák 
mennyisége. A daganatok anaplasticus t ípusaiban ez különösen nagymértékû 
volt, és ezekben már durva felszínû endoplasmás ret iculumot nem is ta lá l tunk. 
Hasonló jelenséget t ransp lantá l t hepatomákra vonatkozóan írtak le (Malick 
1972; Novikoff és Biempica 1966) és az elektronmikroszkópos megfigyeléseket 
biokémiai vizsgálatokkal is megerõsítették (Fiala és Fiala 1967). 

A durva felszínû endoplasmás ret iculumnak a szabad polysomák és ribo-
somák felszaporodásától kísért megkevesbedését az intracel lu lars produktu-
mok, az endogen proteinek fokozott szintézisének jeleként (Hay 1963; Hruban 
és mtsai 1972a) tekintik és differenciálatlan, gyorsan bur jánzó sejtek jelleg-
zetességének ta r t ják (Birbeck és Mercer 1961; Palade 1955; Usui 1967). 
Az ergastoplasma leírt elváltozásai minden bizonnyal vírus eredetû hepato-
máinkban is a protein synthesis quant i ta t iv és qual i tat iv változásait tükrözik, 
és e daganatok gyors kifejlõdésében és növekedésében is szerepük lehet. 

Az irodalomban mind a primer human hepatomák (Creemers és Jad in 
1968; Lapis és mtsai 1971; Schaff és mtsa i 1971; Tanikawa 1968; Toker és 
Trevino 1966), mind vegyszeresen indukál t máj daganatok (Bernhard 1958, 
1963; de Man 1960; Howatson és Ham 1955, 1957; Merkow és mtsai 1972; 
Rouiller és Jézéquel 1963) mitochondrium elváltozásait illetõen meglehetõsen 
ellentétes adatokat ta lá lunk. Már Bernhard is megál lapította, a daganatsej tek-
ben a mitochondriumok azok, amelyek leggyakrabban szenvednek károsodást, 
de mindjárt ar ra is rámu ta to t t , hogy távolról sem specifikus alterációkról van 
szó, az elváltozások a daganatszövet vascularizáltságától, a daganatsej tek 02 

és tápanyagellátásától nagymértékben függenek. A vírusindukált máj rákok-
ban is ál landó jelenség vol t a mitochondriumok elváltozása. A mitochondriu-
mok száma, nagysága, eloszlása, belsõ szerkezete nemcsak daganat t ípusként , 
hanem szinte sejtrõl sejtre nagy változatosságot muta to t t . Altalános vonásként 
csupán azt emelhet jük ki, hogy számuk kevesebbnek t û n t , mint a normál má j -
sejtekben és többségük k isebb is volt a normál májsej tekben található mito-
chondriumoknál, bár nem r i tkán erõsen duzzadt, lekerekedett mitochondriu-
mok is elõfordultak. A cr ista állomány károsodása, a cr isták részleges feltöre-
dezése is ál landó jelenség vol t , s nem r i t kán normál májsej tekben sohasem 
látott circularis cristák kialakulását f igyel tük meg. Nem találtunk azonban 
összefüggést az említett mitochondrium alterációk elõfordulása és a daganat 
differenciáltsági foka, szövet tani típusa közöt t . Transplantál t hepatomákban 
viszont a különbözõ növekedési rátájú daganatok mitochondrium ál lományát 
érintõ elváltozásokban bizonyos különbségeket regisztráltak (Bruni 1962; 
Hruban és mtsa i 1972b; Por te r és Bruni 1959, 1964). 
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A vírusindukált tumorokban érdekes jelenség volt, hogy a Golgi-zóna 
kiter jedése és sejten belüli elhelyezkedése is vál tozott a daganat differenciált-
sága, szövettani t ípusa szerint. A differenciált tumorokban jobban fejlett, 
az anaplasticus tumorokban csökevényes Golgi-készüléket ta lá l tunk. Ez össz-
hangban áll a t ransplantá l t hepatomákon tet t azon megfigyeléssel, hogy a 
lassan növõ tumorokban fejlett és secretiós akt iv i tás jeleit mu ta tó , míg a 
gyorsan növõ tumorokban kis k i ter jedésû Golgi-készüléket f igyel tek meg 
(Malick 1972; Porter és Bruni 1959, 1964). A vegyszeresen keltett hepatomák-
ban a Golgi-zóna kiterjedése, úgy látszik, a dagana t elõidézésére használt 
kémiai carcinogen természetétõl függõen eltérõ (Merkow és mtsai 1972; Salomon 
és Jézéquel 1963). E l térõ adatokat ta lá lunk a Golgi-készülék human hepatoma 
sejtekben való viselkedésére vonatkozóan is. Szerzõk többsége (Creemers és 
Jadin 1968; Ghadially és Parry 1966; Lapis és mtsai 1971; Schaff és mtsai 1971; 
Tanikawa 1968) a normál májsejtekéhez képest a tumorsej tek Golgi-készülé-
kében nem talált elváltozást, mások (Ghadially és P a r r y 1966) viszont a daga-
natos májsej tekben a Golgi-zóna kiterjedésének, ill. számának növekedését 
észlelték, sõt a Golgi-készülék károsodását is megfigyelték (Toker és Trevino 
1966). Sajátos jelenség, hogy míg a májsej tekben és a májsej t eredetû daganat-
sejtekben általában iuxta-nuclearis elhelyezkedésû a Golgi-készülék, addig 
a vírussal indukált mirigyes tumorok sejtjeiben a lumen felé tek in tõ apicalis 
felszín közelében ta lá l juk azt. Vírussal indukált tumorainkban a Golgi-készülék 
komponenseinek szerkezete nem té r t el lényegesen a normál m á j sejtekétõl, 
el tekintve az egy-egy sej t Golgi-zónájában észlelt denz fonatokból álló, egye-
lõre ismeretlen természetû és funkc ió jú inclusiók elõfordulásától. Miután e 
daganat sejt jeiben vírustermelés fo ly ik, nem zárható ki, hogy a szóban forgó 
képlet ezzel áll összefüggésben. A spontán hepatomákban fej lett és intenzív 
secretiós tevékenységre utaló juxtanuclear is elhelyezkedésû Golgi-készülék 
elõfordulásáról számoltak be (Salomon és Jézéquel 1963). 

A vírussal indukál t májdaganatok közül csak a differenciált daganatok-
ban, azokban is csak r i tkán, kis mennyiségben, s egy-egy sejtben f igyeltünk 
meg glycogent. Összhangban áll ez a vegyszeresen ke l te t t kísérletes má j daga-
natokra (Bannasch 1968; Sugihara és mtsai 1972) és a human hepatomákra 
(Lapis és mtsai 1971; Schaff és mtsa i 1971; Theron 1965) vonatkozó meg-
figyelésekkel, melyekben a normál má jhoz viszonyítva szintén csak kis meny-
nyiségben találtak glycogent. Az, hogy mi okozza a glycogentartalom csökke-
nését, i l letve a tumorsej tek többségébõl teljes el tûnését a vírusindukált tumo-
rokban, nem tudjuk. Nem ismert azonban a glycogen metabolizmus zavarának 
lényege a vegyszeresen indukált bepatomák esetében sem, melyek pedig régóta 
sokoldalú hisztokémiai és biokémiai kivizsgálás t á rgyá t képezik nemcsak a 
glycogentartalom, hanem a glycogen metabol izmusban szerepet já tszó enzy-
mek akt ivi tásváltozása szempontjából is (Bannasch 1968). A vegyszeres máj-
carcinogenesissel kapcsolatban, különösen a rákot megelõzõ májkárosodásokat 
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és praeb las tomatosa elváltozásokat illetõen, a glycogentartalom változásairól 
sok ellentétes adat jelent meg: glycogentárolásról és glycogenkiürülésrõl 
egyaránt olvashatunk (Bannasch 1968; Sugiliara és mtsai 1972). 

A kémiai hepatocarcinogenesis esetén nehéz szétválasztani, hogy a gly-
cogen anyagcsere észlelt zavarai közül melyek a carcinogen cytotoxikus hatá-
sával, és melyek a má jse j t malignus transformációjával kapcsolatos változások. 
Tény, hogy mind az anabolikus, mind a katabcl ikus folyamatok érintettek. 
Az irodalomban mutatkozó el lentmondásokat Bannasch (1968) azzal igyekszik 
feloldani, hogy bizonyí t ja az acinocentralis és acinoperifériás má jse j t populá-
cióknak a glycogen metabolizmus szempontjából való eltérõ viselkedését a car-
cinogen hatás alatt . 

A glycogen metabolizmus tanulmányozása a vírussal tö r ténõ hepato-
carcinogenesis során különösen érdekesnek, és patl iogenetikai szempontból 
sokat ígérõnek látszik, mert ez esetben a nem specif ikus toxikus sejtkárosodás 
zavaró hatásával nem kell számolnunk. 

Lipidcseppek elõfordulását, azok gyakoriságát és egyéb sejtorganellu-
mokhoz való viszonyát különösen transplantál t hepatomákban (Hruban és 
mtsai 1972a) tanulmányozták részletesen. Kémiai hepatocarcinogenesissel kap-
csolatban is leírták (Bannasch 1968), hogy a glycogen megkevesbedését olykor 
a cytoplasma átmenet i zsíros inf i l trációja kíséri. Human hepatomasejtek 
ugyancsak jelentõs mennyiségben tar ta lmazhatnak l ipidcseppeket. Szabad 
lipidcseppek a vírussal indukált , differenciált tumorok sejt jeinek cytoplasmá-
jában is elõfordultak, az anaplasticus rákokban pedig gyakran nagy tömegben 
halmozódtak fel. Membránnal ha táro l t lipidszerû anyagot tar ta lmazó képle-
teket , l iposomákat — melyek felszaporodása egyes t ransplantá iható hepato-
mákban szembetûnõ (Hruban és mtsai 1972a) — nem észleltünk. A multi-
vesicularis testek, microbodyk számában, eloszlásában és belsõ szerkezetében 
— melyeket különösen t ransplantá l t hepatomában gondosan tanulmányoztak 
(Mochizuki és mtsai 1971) — egyik daganatféleségben sem észleltünk jellegzetes 
elváltozásokat. Focalis cytolysis (Hruban és mtsai 1963) jelei és ezzel kapcso-
la tban kialakult nagy autophag vacuolumok, heterogen belsõ szerkezetû denz 
testek gyakran megfigyelhetõk vol tak a legkülönbözõbb szöveti fölépítésû 
daganatok sejt jeinek jelentõs hányadában. Myelin figurák ugyancsak gyakran 
fordul tak elõ. E jelenségeknek, i l letve fo lyamatoknak bizonyára jelentõs sze-
repe van a vírussal indukál t különbözõ felépítésû májrákokban gyakran meg-
figyelhetõ szétszórt unicellularis jellegû sejtnecrosisok kialakulásában. Hasonló 
elváltozások a t ransplantá l t hepatomákban szokványos jelenségek (Hruban és 
mtsai 1972b; Malick 1972) és human hepatomákban (Gonzalez-Crussi és Manz 
1972; Lapis és mtsai 1971; Schaff és mtsai 1971) is elõfordulnak. Membranosus 
felépítésû, vagy amorph anyagot tartalmazó, nagy autophag vacuolum jellegû 
secunder lysosomák elõfordulásáról vegyszeres máj-carcinogenesis kapcsán is 
beszámoltak (Merkow és mtsai 1972). 
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A közelmúltban jelentõsen kibõvültek ismereteink a se j thár tyának a sejt-
proliferáció szabályozásában játszott szerepére és a mal ignus transzformációval 
kapcsolatos változásaira vonatkozóan (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 mtsa i 1973). Ezen ú j isme-
retek fényében különös érdeklõdéssel vizsgáltuk a se j thár tya és se j thár tya 
der ivatumok változásait a vírussal indukál t má j tumorokban. Megállapítható, 
hogy a szóban forgó képletek viselkedése és elváltozásai a máj tumorok külön-
bözõ differenciáltságú t ípusaiban igen eltérõek voltak. A differenciált daganat 
t ípusokban a daganatsej tek a sejtfelszín májsejtekre jel lemzõ polarizáltságát 
viszonylag jól megõrizték. A sejtfelszíni polarizáció nyomai abortiv epecanali-
culus képzõdés formájában még az anaplacticus carcinomák egyes t ípusaiban 
is fel ismerhetõk. 

Sinusoid jellegû s t ruk túrák csupán a differenciált trabecularis carcino-
mákban voltak fel ismerhetõk. Ezeknél is basalmembrán kialakulásával a 
capillarisatio jelensége vol t megfigyelhetõ, mely egyébként cirrhosis kapcsán 
is kialakul (Okazai és mtsai 1973; Schaffner és Popper 1963). A sinusoidok 
hiánya nem meglepõ, mer t még a magasan differenciált human hepatoblasto-
mák esetében is a valódi sinusoidok hiányáról számoltak be (Ghadially és 
Parry 1966; Gonzalez-Crussi és Manz 1972), bár magunk (Lapis és mtsai 1971; 
Schaff és mtsai 1971) módosult , capillarizált sinusoidokat human hepatomák-
ban is rendszeresen megfigyeltünk. Human hepatomákban a vascularis pólus 
viselkedése igen variabilis (Lapis és mtsai 1971; Schaff és mtsai 1971), a micro-
vil lusokat egyes szerzõk (Creemers és Jadin 1968; Toker és Trevino 1966) 
normálisnak találták, mások (Tanikaxva 1968) gyengén fe j le t t irreguláris mikro-
bolyhok jelenlétérõl számoltak be. A vírussal indukál t tumorokban a máj-
sejtek capillarizált, sinusoid felé tekintõ felszíne többnyire elsimult, és az elsi-
mult felszínen vékony rétegben basalmembranszerû anyag rakódott le. Basal-
membránszerû anyag lerakódását különben nemcsak a vascularis póluson, 
hanem az intercelluláris tér kiszélesedése esetén, olykor a májsejtek egymás 
felé tek intõ lateralis felszínén is megfigyeltük. Microvillusok kialakulása a 
lateralis sejtfelszíneken — amely cirrhoticus májban gyakor i jelenség (Phillips 
és Steiner 1965, 1966) daganatokban r i tkán fordult elõ. A sej thártyával int im 
kapcsolatban álló amorph basalmembranszerû anyag lerakódását differen-
ciálatlan human hepatoblastomákban (Gonzalez-Crussi és Manz 1972) és 
ethioninnal indukált kísérletes hepatomákban (Merkow és mtsai 1972) is 
megfigyelték. 

A daganatok differenciált t ípusaiban a sejtek közöt t kialakultak desmo-
soma t ípusú sejtkapcsoló s t ruktúrák. Ismeretes, hogy e struktúrák jelentõs 
szerepet játszanak a szövet specificus sajátságainak fenntar tásában (Campbell 
és Campbell 1971). A desmosomák száma még a differenciált tumor-t ípusokban 
is csökkentnek tûnt a normál májban észlelt (Pavel és mtsa i 1967) számukhoz 
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képest . Desmosomák az anaplast icus máj rákokban csak elvétve, annak mozaik 
szerkezetû és orsósejtes al t ípusában pedig egyáltalán nem fordu l tak elõ. Hám 
eredetû malignus tumorokban általában a sejtkapcsoló s t ruk tú rák számának 
csökkenésérõl, vagy éppen h iányáró l számoltak be (McNutt és Weinstein 1969). 
H u m a n hepatomákban a desmosomák elõfordulására vonatkozóan ellentétes 
adatokat ta lá lunk. Számos más szerzõvel összhangban magunk (Lapis és 
mtsa i 1971; Schaff és mtsai 1971) rendszeresen megfigyeltük desmosomák elõ-
fordulását human hepatomákban is, különösen epecanaliculusokkal kapcso-
la tban. Ghadially és Parry (1966) viszont nem lá t tak desmosomákat az ál taluk 
vizsgált máj rákokban. Transplantálható hepatomák lassú növekedésû t ípu-
saiban több (Malick 1972), gyors növekedésû típusaiban kevesebb (Dalton 
1965; Malick 1972; Murray és mtsai 1968) sejtkapcsoló s t ruk tú ra jelenlétét 
f igyelték meg, de számukat m indké t t ípusban csökkentnek ta lá l ták a normál 
szöveti viszonyokhoz képest. A desmosomák megkevesbedését tar t ják nagy-
részt felelõsnek a sejtek közöt t i csökkent adhaesióért, mely a daganatokra 
jellemzõ sajátság (Abercrombie és Ambrose 1962; Easty és Mercer 1960; 
Mart inez-Palomo 1970). 

A vírussal keltett má j rákok differenciált típusaiban epecanaliculusok 
n a g y számban kialakulnak. El térõen azonban a normál májszövettõl , az epe-
canaliculusokat a tumorokban nem két, hanem több, 5 — 6 sejt határol ja. 
Hasonló jelenséget human hepatomákban magunk (Lapis és mtsai 1971; 
Schaff és mtsai 1971) és mások is (Tanikawa 1968) megfigyeltek, és kémiailag 
indukál t kísérletes májdaganatokban is leí r tak (Tremblay és Babai 1972). 
Epecanaliculus kialakulását e lvétve még egyes anaplasticus rákokban is meg-
f igyel tük, ezekben azonban csak két sejt ve t t részt a canaliculus alkotásában. 

Az epecanaliculusok, m ind a különbözõ human és kísérletes primer és 
t ransplantá l t hepatomákban ál talában (Hruban és mtsai 1972b; Ito és mtsai 
1972; Lapis és mtsa i 1971; Schaff és mtsai 1971; Tanikawa 1968; Theron 1965) 
egyebekben is eltértek a no rmá l májbeli epecapillarisoktól. A canaliculusok 
száma, nagysága daganat t ípusonként igen eltérõ volt. A rendszerint tágul t , 
gyakran megcsavarodott epecanaliculusokat határoló sejtfelszíneken, a ha tá-
roló sejtek bil iaris pólusán a microvillusok száma erõsen megkevesbedett, 
a maradék microvillusok igen nagy alak- és nagyságbeli eltéréseket muta t tak . 
K i  kell emelnünk, hogy az a l terá l t epecanaliculusokat is rendszerint jól fej-
l e t t , sokszor az epecanaliculus szabálytalan kanyarulatossága miatt szokat-
lanu l elágazódó ypszilon a lakzatokat öltõ desmosomák zár ták le. 

Minden más eddig leírt humán és kísérletes hepatomáétól eltérõ sajátos 
vonása volt e vírussal indukál t máj tumorokban megfigyelhetõ epecanaliculu-
soknak, hogy lumenükben gyakran érett, Ñ t ípusú vírus part iculumoknak meg-
felelõ (Dalton 1972) elektrondenz, centrálisán vagy olykor kissé excentrikusan 
elhelyezkedõ nucleoiddal rendelkezõ vírusok voltak megfigyelhetõk sokszor 
igen nagy tömegben. Egyes epecanaliculusokban a határoló sej thártyán olykor 
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még budding jelenségnek megfelelõ elváltozások is megfigyelhetõk vol tak. 
Vírus part iculumok azonban ezen tumorokban nemcsak az epecanaliculusok-
ban, hanem a tágul t intercellularis terekben, a mirigyes felépítésû májrákokban 
pedig a mir igy járatok lumenében is nagy tömegben elõfordultak. A budding 
jelensége pedig a lateralis, valamint a mirigylumen felé tek intõ sejtfelszíneken 
sokkal gyakrabban volt megfigyelhetõ, mint az epecanaliculusokat határoló 
sej tmembránon. Vírusszerû part iculumok esetleges elõfordulására human és 
állati hepatomák elektronmikroszkópos tanulmányozása során egyaránt nagy 
f igyelmet fordí to t tak. Egyes szerzõk (Ma és Blackburn 1966; Theron és mtsa i 
1962) emberi hepatoma sejtekben 80—100 nm körüli, egyszeres membránnal 
körülvett részecskéket észleltek és azokat vírusnak minõsítették. Mások 
(Creemers és Jad in 1968) véleménye szerint ezen part iculumok secretiós granu-
lumok lennének. Magunk (Lapis és mtsai 1971; Schaff és mtsai 1971) vírusnak 
minõsíthetõ part iculumokat az általunk vizsgált human máj tumorokban nem 
talál tunk. 

Kísérletes és spontán állati primer hepatomákban nincs mind ez ideig 
komoly bizonyíték vírusok elõfordulására (Fawcet t és Wilson 1955; Salomon 
és Jézéquel 1963). Újabban Mori és mtsai (1973) szíriai aranyhörcsögök in t ra-
h e p a t i c s epeutakból kiinduló t ransplantá lható carcinomájában és hepatomá-
jában 90—100 nm nagyságú vírusszerû part iculumokat m u t a t t a k ki. A par t i -
culumok a t ransplantálható daganatokban a 9. passage során jelentek meg, így 
felmerül a gyanú, hogy csupán passenger vírusokról van szó. A part iculumok 
különben különböznek à Ñ t ípusú vírusoktól, és az elõször Bernhard és Tournier 
(1964) által megfigyelt, ma jd mások (Shipman és mtsai 1969; Thomas és mtsa i 
1967) által részletesen jellemzett ,, type-R virus-like part icles"-nek felelnek meg. 

A Mori és mtsai (1973) által t ransplantál t tumorokban észlelt part iculu-
mok kizárólag sejten belül, a durva felszínû endoplasmás ret iculum cysternáin 
belül vol tak megfigyelhetõk, az extracellularis térben nem jelentek meg. 
Az általunk észlelt Ñ t ípusú vírus part iculumok viszont elsõsorban az ext ra-
cellularis terekben voltak megfigyelhetõk tömegesen, intracellularisan r i tkáb-
ban, és akkor is csak sima felszínû vesiculumok üregében fordul tak elõ. Ügy 
vél jük a csirkék most leírt, elsõdleges máj rák ja iban megfigyelt vírus part icu-
lumok aetiológiai szerepéhez nem férhet kétség. A part iculumok azonban 
a vírus eredetû pr imer májrákokból k ia lakí tot t t ransplantá lható hepatomák-
ban is jelen vannak, különbözõ csibetörzsbe tör ténõ számos passage után is. 
Jelen vannak a vírusok a t ransplantálható hepatomákból k ialakítot t in v i t ro 
tenyészthetõ sejtvonalban is (Langlois és mtsai 1974). 
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Összefoglalás 

Szerzõ leírta a csirkékben MC29 vírussal elõidézett elsõdleges má j daga-
natok különbözõ differenciáltságú t ípusainak ul trastrukturál is vonásait . 
A daganatsej teket alacsony elektrondenzitású, nagy mag, erõsen megnagyob-
bodott, szembetûnõ nucleolus jellemezte, míg a cytoplasma organellum gaz-
dagsága és organizáltsági foka a daganat hisztológiai t ípusa szerint változó volt. 
A differenciált tumorok sejt jeinek cytoplasmája bõven tar ta lmazot t durva 
felszínû endoplasmás ret iculumot, az anaplasticus rákok sejt jeiben pedig a 
szabad ribosoma és polysoma állomány szaporodott fel, és ju tot t tú lsúlyra. 
Eltérõen a kémiai carcinogénekkel induká l t hepatomáktól , e vírussal kel tet t 
májdaganatok sejtjeiben a sima felszínû endoplasmás reticulum felszaporodása 
nem fordul t elõ. A Golgi komplex — különösen a differenciált tumorokban — 
meglehetõsen fejlett volt . Glycogen a differenciált máj rákokban is csak r i tkán 
és elvétve, egy-egy sej tben, az anaplasticus rákok sej t je iben pedig egyáltalán 
nem fordul t elõ. Lipidcseppek a daganatsej tekben rendszeresen elõfordultak, 
s számuk a daganat dif ferenciáltságának csökkenésével párhuzamosan nõt t . 
A differenciált tumorokban megfigyelhetõ sinusoid jellegû struktúrák a capilla-
rizáció jelei t mutat ták. Elváltozásokat szenvedett a sej tek vascularis és biliaris 
pólusa. Epecanaliculusok a differenciált daganatokban rendszeresen elõfordul-
tak, az anaplasticus rákokban viszont csak elvétve vol tak megfigyelhetõk. 
Az epecanaliculusokat jól fej lett desmosomák zárták le az intercellularis tér 
felé. Desmosoma típusú sejtkapcsoló s t ruktúrák a differenciált daganatokban 
az epecanaliculusoktól függetlenül is elõfordultak, az anaplasticus rákokban 
viszont többnyire h iányoztak. Az anaplasticus rákok mozaik szerkezetû és orsó-
sejtes t ípusában a daganatsej tek tel jesen izolálódtak egymástól. A daganatok-
ban fõként az epecanaliculusokban, a tágu l t intercellularis terekben és a mirigy-
járatok lumenében 110—120 nm nagyságú C-típusú vírus part iculumok nagy 
számban fordul tak elõ. Intracellularisan ritkán észleltünk vírusokat, s azok 
sima felszínû vesiculumok üregében foglal tak helyet. A daganatsejtek mirigy-
lumen felé tekintõ és laterál is sejtfelszínén, valamint biliaris pólusán a vírus 
budding jelensége szintén megfigyelhetõ volt. 

Szerzõ a discussióban a vírussal indukál t májdaganatok ul trastrukturál is 
vonásait összehasonlítja az emberi és spontán állati hepatomák, a vegyszeresen 
elõidézett elsõdleges m á j daganatok, va lamint a t ransplantálható hepatomák 
finomszerkezeti jellegzetességeivel. 
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1. ábra. (35347 lemezszám). Trabecularis carcinoma átnézet i képe. Több sejtsorból álló t ra-
becula egyik oldalán sinusoid részlet, a trabecula és sinusoid közötti k iszélesedett Disse-tér-
ben basalmembránszerû anyag több rétegben, valamint vírusparticulumok.  A trabeculákat 
alkotó sejtek polygonálisak, szorosan egymás mellé rendezettek, ovális magvukban szembe-
tûnõ nagy elektrondenz nucleolus foglal helyet. Egy-egy sejtben a Golgi-zóna is megf igyel-

hetõ. 9600 X 

2. ábra. (35363 lemezszám). Mirigyes, pontosabban adenopapillaris felépítésû carcinoma á tné-
zeti képe. A daganatsejtek elnyúlt, hengerded alakúak, ovál is maggal, szembetûnõ nucleolus-
sal. Bázisukkal basalis membránon nyugszanak, apexiik lumen felé tek int . Egy-egy sej tben 
az apex közelében Golgi-zóna. Apicalis pólus közelében a sejtek között sejtkapcsoló struktúrák 
f igyelhetõk meg. Az intercellularis térben vírus particulumok  láthatók. Egyik-másik daganat-

sejt számos lipidcseppet tartalmaz a szokványos sejtorganellumokon kívül. 6400 X 

3. ábra. (35623 lemezszám). Anaplasticus májrák  átnézeti képe. A daganat polygonális sej tek-
bõl épül fel, a sejtmagvak alakja és nagysága igen változó, felszínük erõsen tagolt. Szembetûnõ 
nucleolus f igyelhetõ meg a magvakban. A sejtek változó mennyiségû cytoplasmával rendelkez-
nek, némely sejtben jól felismerhetõ a májsejtekre jel lemzõ ultrastrukturális  organizáció, 
a sejtek többsége viszont endoplasmás reticulumban elszegényedett szabad ribosomát bõsé-

gesen tartalmaz. 6400 X 
4. ábra. (36147 lemezszám). Mozaik szerkezetû anaplasticus májrák.  A daganat polygonális 
sejtekbõl épül fel, melyek izoláltan széles intercellularis terektõl elválasztva foglalnak he lye t 
egymás mellett. A változatos alakú nagy magok többségében szembetûnõ megnagyobbodott 
nucleolusok f igyelhetõk meg. A cytoplasma szabad ribosomákban gazdag, de durva fe lszínû 
endoplasmás reticulum is elõfordul olykor párhuzamos cysternák formájában. Az intercellu-

laris térben sejtdetritus elemei f igyelhetõk meg. 6400 X 

5. ábra. (36149 lemezszám.) Mozaik szerkezetû anaplasticus rákszövetben differenciáltabb 
sejtcsoport, a cytoplasma sajátos orgnizációja alapján e sejtek májsejt eredete biztosan fe l -
ismerhetõ, közöttük abortiv epecanaliculus is kialakult,  melyet a szomszédos sejteket egybe-

kapcsoló desmosomák zárnak le. Microbolyhok  is megfigyelhetõk. 9600 X 

6. ábra. (36453 lemezszám.) Anaplasticus carcinoma orsósejtes típusa. Az elnyúlt polygonál is 
sejteket széles intercellularis terek választják el egymástól , a sejtek teljesen izolálódtak 
egymástól, a sejtmagvak változatos alakúak, és nagyságúak. Némely ikben a megnagyobbo-
dott nucleolus is a metszés síkjába került;  a sejtek cytoplasmájában nagyszámú l ipidcsepp 

f igyelhetõ meg. 7400 X 

7. ábra. (80528 lemezszám.) Trabecularis felépítésû májrák  részlete. A több sejtsor szélességû 
trabeculát alkotó sejtek elektrondenzitásában feltûnõ nagy különbség van . Szorosan e g y m á s 
mellett ún. világos és sötét sejtek ismerhetõk fel. A kisebb elektrondenzitású világos sej tek 
cytoplasmája ribosomában gazdag, durva felszínû endoplasmás reticulumot kis mennyiségben 
tartalmaz. A durva felszínû endoplasmás reticulum cisternái szabályos orientáció, organizált-
ság nélkül, elszórtan foglalnak helyet a cytoplasmában. Sötét sejtben valamivel bõségesebb 
a durva felszínû endoplasmás reticulum állomány, és a mitochondriumokkal  való társulása 
kifejezett. Az ábrán látható epecanaliculus falának alkotásában ún. söté t típusú daganatos 

májsejtek vesznek részt 6370 X 
8. ábra. (35292 lemezszám.) Mirigyes felépítésû májrák  részlete, a hengerded sejtek e lnyú l t , 
ovális magvában a chromatin maghártya mentén tör ténõ megtömörülése és halmazokba 
való összecsapzódása f igyelhetõ meg, a magban szembetûnõ nucleolusok láthatók, a maghártyán 
zsebszerû kiboltosulások. A cytoplasmában bõséges szabad ribosoma, kevés tubularis je l legû 
durva felszínû endoplasmás reticulum figyelhetõ meg. A mag közelében kis kiterjedésû Golgi-
zóna. Változó nagyságú mitochondriuinck  szabálytalan orientációjú, részben feltöredezett 
crista-állománnyal. Az intercellularis térben néhány vírus particulum. Megfigyelhetõ, h o g y 
a maghártya pórusoknak megfelelõ szakaszain nincs chromatin megtömörülés. 22400 X 

9. ábra. (35512 lemezszám.) Trabecularis carcinoma részlete, a daganatsejtek között nagyobb 
elektrondenzitású aktiválódott sinus endothel sejt is megfigyelhetõ. Az intercellularis té rben 
vírus particulumok.  A daganatos májsejtek kerekded, ovális maggal rendelkeznek, egy ik 
magban invaginált cytoplasma részlet átmetszete f igyelhetõ meg, a maghár tya külsõ membrán-
ján zsebszerû kiboltosulás f igyelhetõ meg, benne cytoplasma inclusio látható. A sej tmagvak 
chromatin-szegények, a csekély chromatin a inaghártya mentén tömörül t ,  de a pórusoknak 
megfelelõ szakaszokon nincs chromatin-felhalmozódás. A cytoplasmában a durva fe lszínû 
endoplasmás reticulum kanyarulatos, tágult tubulusok, cysternák formájában van je len. 
A cytoplasmában számos lipidcsepp f igyelhetõ meg. A daganatsejtek közöt t basalmembrán-



szerû anyag rakódott le több rétegben, helyenként szorosan a daganatsejtek felszínéhez 
simulva. 22400 X 

10. ábra. (35515 lemezszám.) Átnézet i kép, kevéssé differenciált trabecularis t ípusú májrák-
ról. At rabeculák több sejtsorból épülnek fel, a daganatsejtek polygonálisak, nagy, karélyozott 
felszínû magvuk van, a chromatin-állomány a maghártya mentén megtömörült, több magban 
a megnagyobbodott nucleolusok is a metszés sík jába kerültek, némelyik magban a nucleolus 
körül  perichromatikus granulutnok laza halmazai ismerhetõk fel. A daganatsejtek cytoplas-
mája durva felszínû endoplasmás reticulumot kis mennyiségben tartalmaz. Egyes sejtekben 
lipidcseppek megfigyelhetõk, egyik sejtben a mag közelében centriolumok és csökevényes 
Golgi-zóna látható. A tágult intercelluláris térben nagyszámban f igyelhetünk meg vírus parti-

« culumokat. Figyelemre méltó, hogy a daganatos májsejtek intercelluláris tér felé tekintõ 
felszínén baselmembránszerû anyag rakódot t le vékony rétegben. 16 ÎÎÎ  X 

11. ábra. (45365 lemezszám.) Differenciált trabecularis szerkezetû májrák  részlete. A kép 
centrumában epecanaliculus lá tható , melynek alkotásában több sejt vesz részt. Az epecanali-
culust desmosomák zárják le az intercelluláris tér felé. A microbolyhok száma [megkevesbe-
dett, epecanaliculus részlet megf igyelhetõ az ábra szélén is. Az epecanaliculusokat hátároló 
májsejtek cytoplasmája durva felszínû endoplasmás reticulumot bõségesen tartalmaz, az azon-
ban tágult cysternák és vesiculumok formájában v a n jelen, és szembetûnõ a mitochondriumok-
kal való szoros társulása. Az endoplasmás ret icu lum cysternái valósággal körülölelik  a mito-
chondriumokat. A mitochondrium-állomány gazdag, mitochondriuinok  változó alakúak és 
nagyságúak, a matrix csökkent elektrondenzitású, a crysták vál tozó orientációjóak, egy részük 
feltöredezett. Egyik májsejt bil iaris  pólusán közvet len az epecanaliculus szomszédságában 
centriolumok láthatók. Más sej tekben mitochondriumoknál kisebb, nagy elektrondenzitású, 

ón. microbodyk f igyelhetõk meg. 16 000 X 

12. ábra. (69105 lemezszám.) Trabecularis carcinoma részlete, több sejt által határolt epecana-
liculus, melyben a microvillusok száma megkevesbedett, a határoló membrán hosszú szaka-
szon elsimult, az epecanaliculusban nagy tömegben vírus part iculumok  láthatók, epecana-

liculust az intercelluláris terek fe lé desmosoma zárja le. 34 125 X 
13. ábra. (69110 lemezszám.) Epecanaliculus részlete nagyobb nagyítással. A canaliculusbati 
szabályos Ñ t ípusú vírusparticulumok  figyelhetõk meg. Láthatók a megmaradt microvillusok. 

valamint az epecanaliculust az intercelluláris tér felé lezáró desmosoma. 66 500 X 
14. ábra. (70748 lemezszám.) Epecanaliculus részlete trabecularis felépítésû májrákban és 
nagyobb nagyítással. A canaliculusban szabályos Ñ típusú vírusparticulumok  lá thatók. Jól 
látható a part iculumok  denz nucleoidja. Megfigyelhetõ néhány megmaradt microvil lus. Az 
epecanaliculus egyik szakaszán félkörívben a membrán megvastagodása, erõsen elektron-

denzzé válása látható, me l y a vírus budding jelenségével kapcsolatos. 84 000 X 

15. ábra. (35361 lemezszám.) Hepatocellularis májrák  sejtjeinek epecanaliculussal határos 
részlete. A maghártya mentén a maghártya pórusainak megfelelõ területek kihagyásával 
a chromatin megtömörült, marginizálódott. A cytoplasmában vá l tozó alakú és nagyságú 
mitochondriuinok,  közepes mennyiségû durva felszínû endoplasmás reticulum, sok szabad 
ribosoma és polysoma f igyelhetõ meg. A durva fe lszínû endoplasmás reticulum tágult tubulu-
sokat, vesiculumokat képez. Az epecanaliculust határoló sejtfelszínen csökkent számban vál-
tozó nagyságú microvillusok lá thatók . A canaliculus lumenében 1 — 2 vírusparticulum  is meg-
figyelhetõ. Az epecanaliculust az intercelluláris tér felé Y alakban elágazodó desmosomák 
zárják le. A biliaris  pólus közelében találjuk  a Golgi-készüléket és a centriolumokat is. 30 ÎÎÎ  X 
16. ábra. (35291 lemezszám.) Mirigyes felépítésû májrák  részlete, a mirigyeket alkotó daganat-
sejtek lumen felé tekintõ apicalis része. A lumenben közepes elektrondenzitású anyagba ágyazva 
vírusparticulumok  láthatók, a cytoplasma polysomákl ian gazdag, kevés durva felszínû endo-
plasmás ret iculumot tartalmaz tágul t cysternák formájában, vá l tozó alakú mitochondriumok 
láthatók az apex közelében, a crista-állományuk részben pusztult. Több lipidcsepp f igyelhetõ 
meg. A maghártya külsõ lemezének zsebszerû kiboltosulása észlelhetõ. A chromatin-állomány 

a maghár tya mentén megtömörült . 22 400 X 

17. ábra. (70750 lemezszám) 122 500 X 
18. ábra. (70795 lemezszám) 122 500 X 
19. ábra. (70902 lemezszám) 110 950 X 

20. ábra. (70749 lemezszám) 103 250 X . A 17., 18., 19., 20-as ábrákon a vírusparticulumok 
képzõdésével kapcsolatos budding folyamat kü lönbözõ fázisai lá thatók. A budding fo lyamat 

az intercelluláris tér felé történik 
21. ábra. (69213 lemezszám). Jel legzetes Ñ t ípusú vírusparticulumok  intracytoplasmaticus 
vesiculuinban. Egyikben a nucleoid centralis, másikban kissé excentr ikus elhelyezkedésû. 

73 100 X 



22. ábra. (35315 lemezszám). Daganatsejt részlet környezõ intercellularis térrel, trabecularis 
carcinomából. Az intercellularis térben Ñ típusú vírusparticulumok.  A daganatsejtek az inter-
cellularis tér felé tekintõ felszínén basalmembránszerû anyag lerakódása figyelhetõ meg. 

Látható még a maghártya külsõ membránjának zsebszerû kiboltosulása. 21 ÎÎÎ  X 
23. ábra. (35942 lemezszám.) Viszonylag jól megtartott mitochondrium-szerkezet f igyelhetõ 

meg. 19 200 X 

24. ábra. (35317 lemezszám.) Hepatocellularis carcinoma sejtrészlete. Változó nagyságú mito-
chondriumok, circularisan rendezett crista-állomány. A tág intercellularis térben vírusparti-
culumok. A daganatos májsejt intercellularis tér felé tekintõ felszínén vékony rétegben basal-

membranszerû anyag lerakódása f igyelhetõ meg. 15 ÎÎÎ  X 
25. ábra. (35319 lemezszám) 

26. ábra. (35319 lemezszám.) Duzzadt elektronáteresztõ mátrixú  mitochondriumok. A cristák 
részleges vagy teljes feltöredezése .látható. 28 800 X 

27. ábra. (44467 lemezszám) 22 400 X 
28. ábra. (80524 lemezszám) 16 500 X 

29. ábra. (45183 lemezszám). 32 000 X. A tabló ábráin a daganatos májsejtben a Golgi-készülék 
alterációit mutatjuk  be. A Golgi-készülék általában a mag közelében foglal helyet, a mirigyes 
szerkezetû májrákokban pedig a sejtek apicalis pólusán, a lumen közelében figyelhetjük meg. 
A trabecularis carcinomákban kiterjedt  Golgi-zóna észlelhetõ. A mirigyes rákok apicalis pólusa 
közelében található Golgi-zóna kis kiterjedésû, és elsõsorban saccularis elemekbõl épül fel. 
Ugyancsak csökevényes fejlettségû Golgi-zónát találunk az anaplastieus májrákok  sejtjeiben 
is. A 28. ábrán a Golgi-zónában a szokványos komponensek mellett szemcsés denz inclusiók 
figyelhetõk meg. A 29. ábrán a mirigyes rákból származó felvételen az acinus lumenében 
vírusparticulumok  láthatók, egyik sejt apicalis felszínén a budding folyamat is megfigyelhetõ. 
A sejteket az apex közelében desmosoma típusú sejtkapcsoló struktúrák  kötik  össze. Desmo-
soma típusú sejtkapcsoló struktúrák  megfigyelhetõk a 27. ábrán is. A mirigyes felépítésû 

rákból  származó felvételen az egyik sejt apicalis pólusában centriolum is megfigyelhetõ 

30. ábra. (35255 lemezszám.) Differenciált trabecularis szerkezetû májrák  sejtjeinek részlete. 
Több sejt alkot egy epecanaliculust, melyben a microvillusok száma megkevesbedett, egyéb-
ként az epecanaliculust szabályos desmosomák zárják le az intercellularis terek felé. A cyto-
plasmában aggregált glycogen granulumok figyelhetõk meg kisebb mezõkben. Megfigyelhetõ 
egy mitochondriumnál nagyobb vacuolum is, amelyben sejtdetritus elemei láthatók. A durva 
felszínû endoplasmás reticulum mennyisége megkevesbedett, és jellegzetes módon a mitochon-
driumokkal  szoros társulással, azokat mintegy körülölelve láthatók az endoplasmás reti-

culum cysternái. 19 200 X 
31. ábra. (45368 lemezszám.) Trabecularis carcinoma sejtjének cytoplasma-részlete. A cyto-
plasmában megfigyelhetünk egy szemcsés belsõ szerkezetû elektrondenz, mitochondrium 
nagyságrendû képletet, microbodyt, valamint egy kettõs membránnal határolt vacuolumot, 
amelyben elektrondenz szemcsés anyag, sejtdetritus elemei figyelhetõk meg. Focalis cytolysis 

jelei is megfigyelhetõk. 18 800 X 
32. ábra. (35633 lemezszám.) Anaplastieus májrák  sejtjeinek részlete. A cytoplasma nagy terü-
letét lamellaris felépítésû, koncentrikus lamellákból álló myelin figura foglalja el. A sejt 
cytoplasmájában emellett elektronáteresztõ vacuolumok, lipidcseppek figyelhetõk meg. Az 

ábrán mag és nucleolus részlet is látható. 
33. ábra. (35634 lemezszám.) Mirigyes felépítésû májrák  sejtjének részlete. A cytoplasmában 
lemallaris felépítésû elektrondenz myelin figura látható, szomszédságában Golgi-készülék 

részlete. 16 000 X 
34. ábra. (36013 lemezszám.) Anaplastieus májrák  sejtjének részlete. A cytoplasmában nagy 
autophag vacuolumok, melyek lumenét különbözõ denzitású szerkezet nélküli anyag, sejt-

detritus tölti  ki. A környezõ cyatoplasmában lipidcseppek is megfigyelhetõk. 16 000X 

35. ábra. (44463 lemezszám.) Multinuelearis daganatsejt részlete. A sejtmagvak erõsen karé-
lyozott felszínûek, a cytoplasma ribosomában és polysomában gazdag, mitochondriumot 
keveset tartalmaz, elõfordul benne néhány lipidcsepp és több kisebb-nagyobb vesiculum. 

16 000 X 

36. ábra. (44464 lemezszám.) Multinuelearis daganatsejt részlete. A sejt számos maggal 
rendelkezik, egyik-másik sejtmagban a nucleolus is belekerült a metszési síkba, a cytoplasma 
ribosomában és polysomában gazdag, durva felszínû endoplasmás reticulumot alig tartalmaz, 
viszonylag kevés számú mitochondrium látható; megfigyelhetõ viszont számos kisebb-nagyobb 
vesiculum a cytoplasmában. Helyenként a sejtmagvak között egyenes lefutású fragrnentált 
membrán-részletek figyelhetõk meg, mely esetleg arra utal, hogy a többmagvú sejt sejtek 

fúziója révén alakulhatott ki. 16 000 X 



ÁBRAMAGYARÁZAT*'  ** 

* Az ábrákon használt jelölések magyarázata 

aM alterált  mitochondrium 
aVa - autophag vacuoluin 
Bc = epecanaliculus 
Bin = basalmembran 
Bp = budding process 
Ñ centriolum 
Chr : chromatin 
D = desmasoma típusú sejtkapcsoló struktúra 
Dsp = Disse-tér 
E = erythrocyta 
Fe = focalis cytolysis 
G = Golgi-készülék 
Gi = Golgi-inclusio 
Gly = glykogen 
I = invaginált cytoplasma részlet 
•gr = interchromatikus granulum 
Is intercellularis  tér 
Ê = Kupffer-sejt 
L = l ipid csepp 
Lu = mirigy  lumen 
M = mitochondrium 
Mb = microbody 
Mi = mitoehondrialis inclusio 
Mv = microvillus 
My — myel in figura 
N = nucleus 
Necr = necrobiosis 
N1 = nucleolus 
Np = maghártya zsebszeríí kiöblösödése 
P = polyribosoma 
rEr = durvafelszínû endoplasmás reticulum 
Si = sinusoid 
Vnuc = virus nucleoid 
Vp = vírusparticulum 

**  A közleményben szereplõ ábrák kettõsen rögzített (phosphat pufferrel  készített 
3%-os glutaraldehyd és Palade szerint készített 2%-os osmium-tetroxid) anyagból készültek. 
Kontrasztozás módja: uranylacetát telített vizes oldata (30 perc), majd Reynolds-féle ólom-
citráttal  történõ kezelés. 
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