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H O O F D S T U K  I I I .

(]EVOLGTREKKINGEN EN SLOTBESCHOUWING.

A.  f )o  nor -  vAN HET DTBE,NZANTHRACEEN BrJ  r rET oNTSTAAN

YAN I 'LTMOREN.

Reeds hcrhaaldeli jk hebben wij gesprokerr van tumoren, ver-

oorzaakt door I :2 : 5 :6-dibenzanthraceen, maar rvij moeten

nog bervijzen, dat de tumorgroei indcrdaad is toe te schrijven

aan deze chemische verbinding. I l i i  de meerdcrhcid dcr T-muizen

hceft zich rveliswaar een sarcoom ontrvikkcld, doch dit feit be-

rvijst nog niet, dat het dibenzanthraceen hiervocir aansprakelijk

is te stellen. IJchalve het dibenzanthraceen hebben wij namelijk

ook een hoeveelheicl vet ingespoten en wij weten uit de literatuur,

dat het inspuiten van vet de vorming van gezwellen tcn gevolgc

kan hebben (zgn. oleomen of vetgranulomen).

Wij dienen dus ecrst na te gaan, of dezc vetgranulomen mogelijk

kunnen uitgroeien tot echte tumoren, die eventueel infiltratieven

groei gaan vertoonen en aatrleiding gcven tot metastaseering.

Bannrr en CooK 1) vonden bij microscopisch onderzock, dat de

,,vetgezwellen", ontstaan na inspuiting van reuzel, hoofdzakeli jk

bestonden uit granulatieneefsel, dat zeer sterk neiging tot

necrose vertoonde. Hier en daarivaren echter in de coupe plekken

te vinden, waar dc tumor rvas opgebouwd uit spoelcellen en dic

derhalve deden denken aan een spoelcelsarcoom. Wcl rvijzen de

schriivers reeds op een verschil in structuur nret een echt spoclcel-

sarcoom (de cellen liggen in het vetgranuloom minder dicht

1) Bannv en Coor<,  Am. Jorrm. of  Cancer,  Vol .  20,  193i [ /1,  b lz.  58.
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naast elkaar), doch het bewijs, dat zij niet nrct echte tumoren te

doen hebben, meenen zij te moeten zien in het feit, dat er geen

verschijnselen van maligniteit ziin te vinden (infiltratieve groei

bijv. ) en dat hct hun niet is gelukt de gezwellen over te enten.

Ook Bunnorvs 1) kwam op grond van zijn proeven tot de con-

clusie, dat reuzel alléén niet in staat is maligne tumoren te ver-

rvekkcn. Hij gebruiktc het 1 :2 : 5 : 6-dibenzanthraceen, opge-

lost in reuzel, om tumoren van het peritoneum op te wekken,

hetgeen ook uitstekend gelukte. Bij een serie contróleproeven,

waarbij hij uitsluitend reuzel inspoot, bleef tumorvorming uit.

In deze zelfde verhandeling deelt hij eveneens het uiteindelijke

resultaat mede van een serie contróleproeven, die door hem waren

aangevangen met medewerking van HrBcan en KnNNawav 2)

in 1931. Bij deze proeven rverden verschillende soorten vet sub-

cutaan in de lies ingespoten en bij geen van de proefdieren ont-

wikkelde zich een echte tumor, wanneer ervoor gewaakt werd,

dat het ingespoten vet niet verontreinigd was met carcinogene

stoffen, zooals bliikbaar bij vergissing een keer was voorgekomen.

Een andercn \r'eg om den invloed te ontgaan van het gelijk-

tijdig met de tumorverwekkende stof ingespoten vet, volgden

Borrr,aNn en Bunnows 3). Deze onderzoekers spoten percutaan

in een colloidale oplossing van dibenzanthraceen en bereikten

op deze wijze sarcoomvorming bij het proefdier. Zlj bewezen

daarmce, dat de aanwezigheid van reuzel of een ander vet niet

noodzakelijk is voor de tumorgenese.

Op nog eenvoudiger rvijze hcbben wijzelf getracht aan te toonen,

dat het dibenzanthraceen als zoodanig in staat is tumorgroei te

veroorzaken. Bii onze S-muizcn-serie hebben wij namelijk de

1) Bunnows, Proc.  Roy.  Soc. ,  Ser ies B,  Vol .  t l l ,  19i12,  b12.238.
2\ BunRou's, Ilrrrcnn en KsNN.rwa.v, The Am. Journ. of Cancer, Vol. XVI,

19i12, blz. 57.
3) Borrr,eNo en llunnows, gecitecrd bij Bunv en Coox, Am. Journ. of Cancer"

Vol .  XX, t93rt /1,  b lz.  i8.
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bcwuste stof zonder eenig oplosmiddel, zonder eenige bijvoeging

subcutaan ingebracht. Dezc S-muizen lvaren dus uitsluitend

blootgcsteld aan de rverking van de carcinogene stof in kristal-

lijnerr vorm. Wel veroorzaakte de nret behulp van een troikart

verrichte injectic cen vcrwonding varr de huid en valt het sub-

cutanc r'veefsel, rnaar noch aan de insteekopening, noch aan het

steekkanaal ondcr de huid was een rcactie waar te nemcn.

Zooals de proef ons heeft geleerd (zie blz. 39), namen wij bij

trvee muizen varr deze scrie tumorgroei waar, één keer zagen wij

een sarcoom en één keer een carcinoom optreden. In een tijds-

verloop van 1O à 11 maanden heeft zich dus slechts bii 2 muizen

uit ecn serie van 25 een klein gezwel ontwikkekl. Vergelijken rvij

hicrmee den uitslag van de 'I'-muizen-proef, dan blijkt op over-

tuigende wijze, dat de nciging tot tumorontrvikkeling door de

aanwczigheid van reuzcl sterk toeneemt.

l\{isschien houdt de zoovccl sterkere neiging tot tumorgroei bij

de T-muizcn verband mct dc correlatie, die bestaat tusschen

tunrorontlikkeling en regeneratie, ecn correlatie, die is waar te

nemen, zoowcl bij de experimenteel opgewekte gezrvellen, als bij

de spontaan optredende tumoren bij den mensch. \ran verschil-

lende zijden is in de laatste jaren de aandacht op dit punt ge-

vestigd, ik noem slechts DnnllreN 1), v. Enn 2) en Frscnnn-

Wesnr,s 3).

Hecl duidelijk is de invloed van de regeneratie op de carcino-

genese geblekcn uit de teerproeven van y. Enp. Deze constateerde

namelijk, dat het juist op die plaaLsen tot tumorgroei kwam,

rvaar het epitheel van de huid door het aanbrengen van verwon-

dingcn tot regeneratie was aangezet. Het jonge epitheel, dat

zich had gevormd bij het genezingsproces van de aangebrachte

t) l)nnr,rrax, Zeitschrift fiir Krcbsforschung, Bd.

") V. Enr, I)issertatie, Groningen, 1925.
3) l'rscsnn-WasDls, o.a. I(linische Wochcnschrift

21, 1921.

1932/II, blz. L987.
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wonden, bleek gemakkeli jkcr geïnduceerd te kunnen lvorden tot

tumorgroei dan het niet tot regeneratie aangezette epitheel van

de omgeving, hoewel dit eveneens onder invloed van de teer stond.

Dnp,r-ueN had reeds vroeger opgcmerkt, dat bij de teernruis

spoedigcr tumorgroei optrad, wanneer telkens vóór het tereu

in de huid scarificatics werden aangebracht; ook hier was

klaarblijkelijk de steeds zich herhalende regencratie bij de

wondgenezing een bevorderende factor voor <le tumorvorming.

Frscnnn-WASELS gaat zelfs zoover, dat hij in dc regeneratie de

hoofdoorzaal< ziet, zoowel van den cxperimenteelen tumorgroei,

als van zeer vele spontaan optredende tumoren bij den mensch.

Regencratie beteekent, dat wij op een bepaalde plaats meer

jonge of jongere cellen hcbben, dan cr behooren te zijn en

dezc jonge cellen zijn het, die gemakkelijk door den een of

andcren bijkomstigen factor tot tumorcellen worden.

In verband met deze opvattingen, die dus in het regeneratie-

proces ecn praedisponeerenden factor zien voor de tumorgenese,

is het hcel goed te begrijpen, dat de reuzel bii onze T-muizen het

ontstaan van den tumor bevordert. Uit de literatuur weten wij

immcrs, dat hct l ichaam op injectie van een vetmassa reageert

met de vorming van granuloomrveefsel, een wecfsel, dat evetrcens

uit jonge cellen bestaat. Daar bij de S-muizen (zie fig. 3l met

beschrijving) een dergelijk granuloomweefsel of andere reactieve

verschiinselcn geheel of vrijwel gehcel ontbreken, zijn de omstan-

dighedcn, u'aaronder het carcinogene agens zijn invloed kan doen

gclden, bij deze muizcn geheel andere dan bij de T-muizen; het

zal ons dus niet bevreemden, dat ook de uitkomst een andere is.

Een in dit verband merkwaardigc rvaarneming deelt Pn.rcocx 1)

mee. Hij spoot bij jonge kippen reuzel, vermengd met I : 2 :, 5 :,6-

dibenzanthraceen in de rechter borstspier en een even groote

hoeveelhcid rcuzel zonder de kankerstof in de l inker borstspier.

t) Pnacocri, Journ. of Path. and llact., l93il, Bd. B(t, blz. l4l.
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Yeertien maanden later had zich bij 1O kippen een tumor ont-

wikkcld aan dc rechter borsthelft, doch ook aan de linker borst-

helft was bij S kippen een soortgeliike tumor ontstaan. Pnlcocr<

spreekt van fibromerr en celrijke fibrosarcomen. Hij neemt aan,

dat cr een geringe hoeveelheid van het dibenzanthraceen met

den bloedstroom is meegevocr<l van de rechter borst naar de

linker, of dat de stof zich langs de weefselspleten van de eene

naar de andere lichaamshelft heeft vcrplaatst. Nlinimale hoeveel-

hcdcn van het dibenzanthraccen hebben dus volgens Pnacocx

een tot tumorgroei prikl<elende werking op het weefsel, dat door

de aanwczigheid van de reuzel reeds in een zckeren reactietoestand

verkcert. \{ij zullen u.aarschijnlijk moeten aannemen, dat het

de ccllen van het zgn. vetgranuloom zijn, die hier onder dcn

invloed van het dibenzanthraceen het aanzijn geven aan de eerste

cellen van het echte gezwel.

Hoe echtcr ten slotte in het granuloomweefsel de eerste tumor-

cel ontstaat onder invloed van het dibenzanthraceen. bliift ons

nog gehcel onbekend.

B. AonNoolr- EN cARCrNooMvoRMrNG rN DE LoNcnN BrJ

DIBENZANTHRACEENMUIZEN.

Aangezien uitzaaiing van de sarcomen in de eerste plaats in de

lougen te verwachten was, tverden deze aan een systcmatisch

ouderzoek onderlvorpen. Bij dit ondcrzoek deden rvii merku'aar-

dige vondsten. Bestudecren rvij de tabellen II en Y, dan kunnen

rvij in de eerste plaats vaststellen, dat echte metastasen vrij

zelden aan den dag zijn gekomen: bij de T-muizen 4 maal op 23

diercn, bij de entmuizen 1 maal op 5o muizen, die met positief

resultaat zijn geënt. Procentsgewijze vinclen rvij dus bij de T-

muizen achtmaal meer uitzaaiing dan bij de entmuizen. IIet

spreekt vat.rzclf, dat ons materiaal te gering is om verstrekkende

gevolgtrekkingen te gedoogen. Op dit verschil tusschen T- en

r
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S-muizen betreffende hun neiging tot metastasetrvorming zà'l

ik echter nog nader terugkomen'

\ran meer belang zijn voor ons de adenomateuze en carclno-

mateuze woekeringen, welke wij bij onze T-muizen in de longen

herhaaldelijk hebben aangetroffen' Wij weten' dat ook bij nor-

male, onbehandelde muizen het primaire longgezwel een enkelen

keer voorkomt. Boxxn 1) wijdt in een artikel 
"Uber 

Geschwiíl'ste

bei, Teertieren" ookeen hoofdstuk aan de longtumoren' Een tabel

uit ziin med.edeeling moge hier volgen'

Teerntuizen Ongeteerde muizen

Leeftijd

h - o

7-12
13-18
19-23

maand

0nderzocht

1 l
216

63
10

Long-

gezn'cllen
Onderzoclrt

:,

54
66
2 l

Long-

gezwellen

0

I 4
1 9

ry

0
0
./

D

de

sch

IAI-

nen

vrij

) 2 3

itief

r T -

Het

)nde
- e n

Uit deze tabel blijkt, dat cle bewuste longgezwellen bij oudere

muizen vaker worden aangetroffen dan bij jongere en dat de

Iongtumoren bij teermuizen veelvuldiger voorkomen dan bij

onbchandelcle muizen. BoNNB vindt bij 300 teermuizen 4o dieren

met longgez'il'ellen, dus 13 %' Bii o:nze 23 T-muizen waren eÏ

18 met longgezrvellen, dus 78 To' De door ons gevonden cijfers

zijn cchter niet volkomen vergelijkbaar met de cijfers van BoNNE'

omdat de leeftiid van onze muizen niet bekend is' Het aantal

longgez.rvel lenisechterb i jonzeT-muizenopmerkel i ' j l tgrooterdar j

bij de teermuizen van BoNNn'

Zoekencle naar een verklaring van het feit' dat bij teermuizen

meer Iongtumoren voorkomen dan bij onbehandelde muizen'

s tu i t t e  i k  op  een  a r t i kc l  r an  N I t ' l tP l lY  en  STURNI  2 ) ,  r vaa r i n  z i j

,) BoNNR, Zeitschrift fiir Krebsforschung, 1927' Ild' 25' blz' 1'

2) Nlunprnr en Srlunrr, Journ. of Exp' NIed" Bd' 42' lS25'
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meedeelen, dat hct aantal longtumoren bii teermuizen grooter

rvordt, naarmate de dieren langer aan den tecrinvloed zijn bloot-

gesteld. Deze onderzoekers voorkwamen de tumorvorming

daardoor een vroegtijdig te gronde gaan hunner muizen - door

telkens op verschil lcnde gedeelten van hct l ichaam de teer tc

applicceren. De proefdieren bleven, op deze wijze behandeld, vecl

langer in leven en waren dus ook veel langer aan den invloed der

teer onderworpen. Het resultaat was, dat het aantal dieren met

l ongtumorcn sterk toenanr, zelfs steeg tot 78 o/o van de behandelde

muizen. De langdurige intoxicatie mct tcer nas dus bli jkbaar

ootzaak, dat de van naturc bij de nruis rceds bestaande neiging

tot longtumorvorming aanmerkcli jklvcrd versterkt. Uit de proc-

ven van l\ unnrv en Slrunrt krijgen wij dus den indruk, dat door

de teerrverking op de ecn of andere manier is ontstaan neiging

tot tumorgroei of, zooals Frscsnn-\4'ASELS 1) het nclemt, ,,tumor-

d isposi  t ie" .

Bij onze 'I-nruizen, waarbij longtumoren zoo veelvuldig voor-

konren (78 "Á), nroctcn wij ook een dcrgeli jkc ,,tumordispositie"

aaulcnlen, bcrustende op veranderingen in het lichaam, terveeg-

gebracht door dc ingespoten massa reuzel-dibenzarlthraceerl,

rvaarbij rvij rvcl nict zullen mistasten, als rvi.j het dibenzanthraceen

aansprakeli jk stellcn voor de onbekende veranderingcn, die er in

het organisme hebbcn plaats gegrepen.

Men zou ool< kunncn denken aan een invloed van hct primaire

sarcoom zelf, rvaanran dc stofwissclingsproductcn in de bloerl-

baan ovcrgaan, doch hiermec strookt niet, clat bij de enttumoren

de vorming van de genocmde longtunroren bijkans gehcel ont-

breekt, hoe'ivcl dc groottc van dctr cnttumor in vele gevallot

minstcns clezclfde is als die van de tumoren der T-serie.

Het lijkt dus u'cl heel 'waarschiinlijk, dat door het dibenzan-

thraceen itr het lichaanr dcr muis bepaalde veranderingen zijn

r )  I i ' rscgt , :R-\Vasr, l ls .  o.a.  Xl in ische \ \ 'or .hcnschr i f t .  f932/ I I .  b lz.  1937.
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opgetreden, die overeenkomen met de veranderingen, veroorzaakt

bij de teermuizen door de teerapplicatie.

Er is nu echter één tcgenstri jdigheid! De S-muizcn, die maan-

denlang leven met een depot dibenzanthraceen onder de buik-

huid, hebben blijkbaar de bcdoelde veranderingen niet of in veel

minder sterke mate, rvant in de longen van de tot nu toe gestorven

dieren rvas bij macroscopisch en microscopisch onderzoek geen

enkel gezwel tc vinden. Het depot der kankerstof is bii deze

muizen, naar hct schijnt, zoo goed afgekapseld, dat er rveinig

in de circulatie kan ovcrgaan.

Uit fig. 31 krijgen rvij den indruk, dat het dibenzanthraceen

geen of vrijwel geen reactie van het omgevende bindrveefsel

tengevolge hceft.

Heel anders is dit bij de T-muizen, *'aar zich om het reuzel-

tl ibenzanthraceendepot een granuloommassa ontwikkelt, f ig. 34;

hier heeft dus ongetwijfeld een veel intensievere bloeddoorstroo-

ming plaats. Dc kans, dat het dibenzanthraceen in het bloed

overgaat, rvordt daardoor veel grooter en daarmee stijgt ook

de kans, dat de carcinogene stof haar bijzonderen invloed zal

uitoefenen op het organisme van de muis, zoodat er ten slotte

een neiging tot tumoruitgroei ontstaat.

Zoo vinden dus de tegenstrijdigheden, die, oppervlakkig be-

kcken, aanrvezig zijn in de verhouding van het aantal longtumoren

bij de T-, S- en E-muizen, bij nadere beschouwing voldoende ver-

klaring. Het verschil in sterkte, dat in de neiging tot tumorgroei

valt u'aar te ncmen respectieveliik bij de T- en E-muizen, kan

ons ook het r.erschil duidelijk maken in het aantal longmetastasen

bij deze twee rceksen proefdieren. Op blz. 7O hebben wij immers

gezien, dat procentsgewijze bij de 'I-muizen vele malen meer

metastascn optreden dan bij de E-muizen. Het is heel begrijpelijk,

dat bij de T-muis met een zooveel grootere neiging tot tumor-

vorming een door het bloed meegevoerde sarcoomcel eerder zal

,,aanslaan" dan bij de E-muis.
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C. DB c;nnrxcE (;RoETKRACHT r'AN DE pRIM-A.rRE loNcrrrMoREN

DER DIBENZANT I{RACEENNIUIZEN.

I3ij de beschrijving van de adenomateuze en carcinomateuze

gczrvcllen in de long heb ik er de aandacht op gevestigd, dat deze

gczrvellen steeds een zeer beperkte grootte hebbcn. De grootstc,

die rvij hebbcn waargenomen, hadden een middcll i in van ongeveer

2 mM. Dc groeikracht van dczc tumoren, ollverschil l ig of het

bctreft het adcnoom of hct carcinoom, bli ikt dus slechts gering

tc zijn.

Dc histologische bou'w, gceft ons een bevcstiging van deze

macroscopische waarneming. Zoodra het gezrvcl ietrvat grootere

afnetingcn aanneemt, trecdt cr in het ccntnrnr regressie op, die

tcn slotte tot algeheelc nccrose leidt. De figuren 20 en 21 gevell

dczen gelcideli iken overgang tot necrosc heel goed rveer. In fig. 20

is het ccrttrunr minder intensicf gckleurd, de cellcn hebben mecr

protoplasma dan die aan de perifcrie, rvclke laatste sterk gcklcurde

kernen hebbcn en den indruk maken mecr levensvatbaar tc zijn.

IIet lcvcnsvatbarc gcdeclte van hct adenoom van fig. 21 is nog

slechts een zeer smalle rancl.

W'ii lrunnen dus constateercn, dat onderinaloeil xan 1 :2 : 5 : 6-

d,'íbcnzanthraccen multiple tumoren zcer aerspreid, door de geheele

long opschicten, doch dat de:e lumoren wcini,g a'i"^aciteít ltezitten.

Of hct misschien een enkelcn kcer tot ecn algeheel verdwijnen

valr een ccnmaal gevormd adenoom of carcinoonr kau komen,

is uit onze preparaten niet zrf te leiden. Daar rvij hebbcn kunnen

waarncmcn, dat de regressie reeds optrecdt in zecr kleinc, begiu-

nendc gezrvcllen, is het m.i. heel gocd mogeli jk, dat zulke kleitre

wockeringen rvorden geresorbeerd, zonder cen zichtbare rest

achter te latcn.

Dezclfde neiging tot regressie kunnen tvij rvaantemen bij de

huidpapil lomen van dc teermuis en eveneens bij het teer-

carcinoom van clen mensch. Op dit laatste rvijst met nadruk
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v. VrpnssnN Tnrp i). Sprekende over de teercarcinomen,

aan de door hem onderzochte briketarbeiders zoo dikwijls

uit hii zich als volgt:

,,Deze epitheclverdwijning, welke blijkbaar met zooveel succes

,,plaats heeft, dat de gezrvellctjcs klinisch practisch nooit uit-

,,groeien, is n'el een zeer opvallend verschijnsel. Dit verschijnsel

,, is een van de factoren, die er op'rvijzen, dat het planocellulairc

,,tcercarcinoonl van de huid karakteristiekc, biologische eigen-

,,schappen heeft."

Hoeu'el de door t-. \ItRnssnN 'Inrp bedoclde gez'rvellen histolo'

gisclz cchte planoccllulaire carcinomen zijn, rvijst het kli'ni,sche

verloop op een zccr goedaardig karakter. Precies dezelfde tegen-

strijdigheid vinden wij terug bij de longgezrvellen van onze

muizen: histologisch ma,lignc (infiltratieve groei, vernieling van

bronchiaalwanden), klinisch benigne (regressie, beperkte groei).

Dc verklarirlg van dit eigenaardige gedrag, zoolvel van de teer-

carcinomen, waarvan v. VrBnssBN Tnrp spreekt, als van de pri-

mairc longgezrvellen van de dibenzanthraceenmuizen, ontbreekt

ons tot nu toe. NIen zou zich kunnen voorstellcn, clat het lichaam

nog voldoende verrveermiddelen heeft, r'r'elke een uitgroeicn van

het gezwel belcttcn, nraa,r dan is hct rveer onbegrijpclijk, dat het

rvèl tot een begin van tumorontrvikkcling komt !

D. Ovnn rrnr cARcrNo-saRcoolr.

De uitkomsten onzer proeven geven aanleiding tot nog enkele

opmerkingen. Wij hebben gezien, dat bij dc S-muizen-serie het

subcutane depot van dibenzanthraceen bij dc eene muis (S-12)

ecn typisch sarcoom te voorschijn roept en bij een tr'veede muis

(S-13) een cveneens typisch carcinoom. Dit bervijst ons dus, dat

dezelfde stof tumoren van verschillend karakter kan oprvekken al

L) v. VrrnssrN Tnrr, l)issertatic, Groningen, 1.933.
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naar den aard van hct rveel'sel, n,aarmede zi.j in aanraking konrt.

Hct r-crschil in karakter \ran de gez*.ellen bij S-12 en S-13 bemst

waarschiinli jk alleen op het feit, dat het <lcpot der stof in het

cene gcva,l iets clichter bii dc huid hccft gelegen, zoodat het

dekepithcel of zijn derivaten in contact waren nret hct tumor-

verrvekl<ende agens.

Uit dczc cn overeerrkomstige n'aarnemingcn (Runnorvs, HTEGER

cn KnxN,q.rvAr- t)) is aÍ'te leidur, da.t het,ni,ct,noodznl':cl i jh is aoor

ttllte tu.ntorsooït een afzonderlijlt a,g(.ns ztcrctnÍ.zEoorrlelijl; tc stellen.

\-oortboul'endc op hetgeen dc S-muizen-prclcf ons hecft gcleeld,

komcn rvij dan ook tot de ovcrtuiging, dat 'rvij tc corigel tijd

onder invloed van dibcnzanthraccen en s<lortgelijke stol'Í'cn echtc:

carcirto-sorcorizcn kunnen zien optreden.

Het is immers nict noodzakcli jk, dat cle tunrorgroci bij orve

muizert rnoct uitgnall \ràn éón ccl van tlc granuloontmassa, clic

zich op dc injectiell laats l 'ornrt. Men kan zich vclorstellen, dat

in den glttnrrloclnrhaard terzelÍdcr t i id nreerdere cellcrr tot tumclr-

cellen tt <lrden. \Vatrr nu aan <lc vornring van dezerr hntrrd onder

l-repaaldc omstatrdighcdetr epithcliale zoorvcl als ntesorchvmale

elementcn kunnen tlcclnenrcn, moet dc nrogeli jkhci<l bestaarr,

dat zoclrvcl cellen varr epithclinlcn als vilrr n)csenchvnralen oor-

sprong orlgevccr gcli lkti jdig tot tumorcellerr *,orden. Indierr cleze

tumclrccller) vàn vcrschil lenderr €rard gezamenlijk uitgroeien tot

één gczu'el, dart nroet het resultaat zijn een carcino-sarcoonr !

I letaplasic der cellcn behoeft bij deze rr' i ize r-an ontstaan drrs

geen rri l  te spelen.

Il. Ot-nn un srRucrullt DER ENTcttz\\-ol,t,nN.

FIet is nclg stceds cen vraagpunt, of ecn transplantaat hetzell'de

t1'pe bchcludt als clc moedertunlor, dan 'wel, of het onrlcr invlocrl

t )  Burrnorvs.  lLr ic l r . : t

XVI,  b lz.  57.

en linrxett',ty, Thc .\m. .Iorrrrr. of Cilnr.t'r. 1932. \'ol.
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van de stofrvisseling van het geënte dier van karakter kan ver-

anderen.

Met het oog op deze vraag hebben wij aan den bouw van

onze enttumoren speciale aandacht geschonken. Nu bleek echter,

dat de sarcomen bij onze muizen slechts bij uitzondering gelijk-

vormig van structuur waren, in den regel waren reeds in één

coupe de verschillende grondvormen van het sarcoom te her-

kennen. Gedeelten van zuiver spoelceltype rvisselden af met

gedeelten, waar de alveolaire structuur overheerschte, terwijl rveer

andere gedeelten waren opgebouwd uit kleinc cellen, die meer

rond dan spoelvormig waren.

\{anneer wij daarbij bedenken, dat de twee coupes, die wij

van elk gezwel hebben vervaardigd, slechts een uiterst klein

deel ervan uitmaken, mogen wij wel met zekerheid aannemen,

dat de gezwelbrij, die u'ij als entmateriaal gebruikten, tumorcellen

moet bevatten van zeer polymorph karakter. De gezwelbrij

rverd immers bereid door een vrij groot stuk van den over te

enten tumor fiin te hakken. De kans was dus groot, dat telkens

bij elke muis tumordeeltjes van verschillend karakter werden

ingespoten.

IIet was dan ook niet verwonderlijk, dat de dochter-enttumor

een andere structuur vertoonde, dan de moeder-enttumor i,n d,e

coupe bleek te bezitten. Daarbij kwam nog, dat de coupe van-

zelfsprekend stamde uit een ander gedeelte van het gezwel dan

de entmassa. Wanneer wij dan ook de structuur van de enttu-

moren vergelijken onderling en met den moedertumor, dan blijkt

er geen bepaalde regelmaat aanwezig te zijn. Het in de coupe

zuiaere spoelcelsarcoom van muis 6344 geeft bijv. bij 7 entmuizen

tumoren van allerlei karakter, (zie tabel VI). De moedertumor

66653 van polymorph karakter geeft bij 5 van de 6 entingen

weer een polymorphen tumor. Onze entproeven laten dus niet

toe, ten opzichte van het hierboven gestelde vraagpunt een

meeninE te vormen.
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