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Heterolol~e Transplantation von Tumoren bei 
Vorbehandlung der Empfiingertiere mit Gewebe 

der Spendertiere wiihrend der Embryonalzeit 1 

Die ~ b e r l e b e n s z e i t  yon homologen  und  he te ro logen  
T r a n s p l a n t a t e n  ist  sehr  begrenzt .  Nach  dell  klassisehen 
Arbe i t en  yon  MEDAWAR liegen der  Zers t6 rung  yon  homo-  
logen T r a n s p l a n t a t e n  immuno log i sche  Mechan i smen  
zugrunde  (zusammenfassende  Dars t e l lung  siehe MEDA- 
VVARIt). BILLINGHAM, BRENT und  MEDA'~VAR a gelang es 
m i t  e iner  neuen  Methode ,  e in  unbegrenz tes  [Tberleben 
homologe r  Hau t t r ansp l an t a . t e  zu erm6gl ichen.  Sic be- 
s t eh t  darin,  d e m  EmpfXnger t i e r  eines S t a m m e s  A 
wXhrend des e m b r y o n a l e n  Lebens  Gewebe  eines Tieres  
des S p e n d e r s t a m m e s  B zu f iber impfen.  Sic e r re ich ten  
d a m i t  eine a k t i v  e rworbene  To le ranz  gegeni iber  homo-  
logem Gewebe.  \Vir haben  versucht ,  dieses Pr inz ip  auch 
bei  der  he te ro logen  T r a n s p l a n t a t i o n  yon T u m o r g e w e b e  
anzuwenden .  Als T r a n s p l a n t a t i o n s s y s t e m  diente  uns die 
U b e r t r a g u n g  des Mguse-Crockersa rkoms  S 180 auf  
R a t t e n .  

Methodik 

A. Vorbehandlung der Ratlenembryonen mit Miiuse- 
zellsuspensionen. 150-250 g schwere  schwangere  Alb ino-  
r a t t e n  wurden  1-7 Tage  vo r  d e m  G e b u r t s t e r m i n  oper ier t .  
In  A v e r t i n n a r k o s e  wurde  die Bauchh6h le  er6ffnet  und 
der  U te rus  vorge lager t .  Die  E m b r y o n e n  waren  du tch  die 
durchs ich t ige  U t e r u s w a n d  gu t  e rkennbar .  Die In jek t io -  
nen  yon  M~usegewebe  er fo lg ten  mi t t e l s  e iner  feinen 
Nade l  du rch  die U t e r u s w a n d  in den R u m p f  der  E m b r y o -  
nen.  Die R a t t e n e m b r y o n e n  e rh ie l t en  eine Mischung yon 
Leber -  und Milzgewebe e rwachsener  Albinom/iuse .  Die 
Zel l suspens ionen s te l l ten  wi t  fo lgendermassen  her :  
Lebe r  und Milz w u r d e n  s ter i l  e n t n o m m e n ,  Iein zer- 
k l e ine r t  u n d  in phys io log ischer  KochsalzI/Ssung im 
P o t t e r - A p p a r a t  homogenis ie r t .  Diese M~iusezel]suspen- 
s ionen wurden  den R a t t e n e m b r y o n e n  je nach  Gr6sse in 
e iner  Menge von  0,025 bis 0,05 cm 3 e ingespr i tz t .  N a c h h e r  
e r fo lg te  sorgf~l t ige N a h t  yon  Pe r i t oneum,  B a u c h d e c k e n  
und  H a u l ,  E in  Tell  der  v o r b e h a n d e l t e n  E m b r y o n e n  
wurde  jeweils  to t  geboren.  Der  andere  Tel l  en twicke l t e  
sich normal .  

B. Transplantation yon 3~rduse-Crockersarkom S 180. 
Sobald  die j ungen  R a t t e n  ein Gewich t  yon 50 g erreich-  
ten,  wurde  ihnen das M/ iuse-Crockersarkom S 180 sub- 
k u t a n  imp lan t i e r t .  Die  t r a n s p l a n t i e r t e n  Tumors t i i ek -  
chen  h a t t e n  eine Gr6sse yon 1 bis 2 m m  3 und wurden  
weissen M~usen yon  e t w a  12 g e n t n o m m e n .  Als Non-  
t ro l len  v e r w e n d e t e n  wir A lb ino ra t t en  yon 50 g, denen 
jeweils  S t f ickchen  des g le ichen Tumors  imp lan t i e r t  wur-  
den,  Als Mass der  Tumorgr6sse  d ien te  uns das P r o d u k t  
aus  den  beiden gr6ssten Durchmesse rn  des Tumors .  

Resultale 

Bei  den K o n t r o l l r a t t e n  wuchs  der  M/ iuse tumor  nur  
w~hrend  e iniger  Tage  und in ganz ge r ingem Ausmass  
wel ter .  Bei  den  v o r b e h a n d e l t e n  R a t t e n  e n t w i c k e l t e  er 
s ich j edoch  sehr  rasch  zu betr~icht l icher  Gr6sse. Aus der  
Tabe l le  ist  der  U n t e r s c h i e d  in der  du rchschn i t t l i chen  
Tumorgr6sse  zwischen v o r b e h a n d e l t e n  und  Kont ro l I -  

1 Die Arbeit wurde mit Hilfe des Schweizerischen Nationalfonds 
zur F6rderung der wissensehaftliehen Forsehung durehgefiihrt. 

P. B. MEDAWAR, General problems of immunity in Preservation 
and Transplantation of normal tissues. J. + A. Churchill Ltd., 
I.ondon, 1954. 

3 R. E. BILLINGHAM, L. BRENT und P. B. MUDAWAR, Nature 172, 
603 095a). 

f a t t e n  ers icht l ich.  Nach  10-15 Tagen  b i lde ten  sich je-  
doch die T u m o r e n  l angsam zur i ick  und wurden  ne- 
krot isch,  

Durchsehnittliehe Tuulorgr6sse bei vorbehandelten und Koutroll- 
ratten, 10 Tage nach der heterologen Transplantation mit M/iuse- 

Crockersarkom S lSO. 

Ratten 50 g Gewicht 

Kontrolltiere 
Mit M ausgewebe in der Embryonal- 

zeit vorbehandelte Tiere 

Anzahl 
der 

T/ere 

12 

22 

Tumorgr6sse 
i l l  i n l n  2 

L/inge × Breite 

6 

350 

Durch  V o r b e h a n d l u n g  von R a t t e n e m b r y o n e n  mi t  
M'~usezellsuspensionen gel ingt  es, die A b w e h r  dieser  
R a t t e n  gegen sp~iter imp lan t i e r t e s  M/ iuse tumorgewebe  
zu modif iz ieren.  "Wir e r re ich ten  nur  eine par t ie l le  Tole-  
ranz  gegent iber  he t e ro logem Tumorgewebe ,  wi ihrend 
IZJILLINGHAIVl, BR~:NT und MEDAWAR 1 gegen i iber  homo-  
logem H a u t g e w e b e  eine to ta le  Toleranz  beobach te t en ,  
M6gl icherweise  b e r u h t  dies darauf,  dass die i m m u n o l o -  
gischen R e a k t i o n e n  gegenfiber  he te ro logem Gewebe  
nur  abgeschw~icht werden,  wAhrend sie gegenf iber  ho- 
mo logem Gewebe  v611ig ausgescha l t e t  werden.  

W. BOLLAG 

Medizinische Universitiitsklinik, Kantonsspital Ziirich, 
den 30. November 1954. 

Summary 

R a t s  were t r ea t ed  dur ing  e m b r y o n i c  life wi th  mouse  
t issue.  W h e n  these  ra ts  had  reached  a weigh t  of 50 g 
t h e y  were i m p l a n t e d  wi th  the  Crocker  s a r coma  S 180 
of the  mouse.  These  he te ro logous  t u m o r s  grew to  a large 
size bu t  no t  indefini teIy.  

1 R. E.  BILLIN(;HAM, [.. BRENT Illld P. B. ~[EDAWAR, Nature 
t72, 603 (195,q). 

Die Eisenaufnahme der Normoblasten in bezug 
auf ihre Reifungsaktivitiit 

In  der  vo r l i egenden  Arbe i t  haben  wir  uns zur Aufgabe  
gesetzt ,  zu un te r suchen ,  wie das e ry th ropoe t i sche  Ge- 
webe das Eisen ve rwer te t .  

Der  Versuch  wurde  an 4 H u n d e n  ausgefi ihrt .  J e d e m  
wurde  n i i ch te rn  durch  Magensonde  5 mg  ~SFeC12, ~iqui- 
va l en t  e t w a  2.106 Impulsen ,  je Minute  ve rabre ich t .  Die  
regelmiissig in I n t e r v a l l e n  yon  24 h e n t n o m m e n e n  Blu t -  
t)roben wurden  auf  ihre Rad ioak t iv i t / i t  je V o t u m e i n h e i t  
de r  zen t r i fug ie r t en  E r y t h r o z y t e n m e n g e  gepri i f t .  Die  
to t a l e  Radioakt ivi t~t t ,  die yon 24 zu 24 h i m  Gesamt -  
h~tmoglobingehal t  v o r h a n d e n  ist, wurde  auf  Grund  der  
E ry th rozy temna . s senwer t e  berechnet .  

Die gr6sste Konzen t r a t i on  des m a r k i e r t e n  Eisens  
wurde  in den kre isenden E r y t h r o z y t e n  in der  d r i t t en  
Woche  nach  der Verabfo lgung  vorgefunden .  Die t i iglich 
ftir j eden  H u n d  b e s t i m m t e n  Ante i le  wurden  als Pro-  
zente  der  en t sp rechenden  v e r w e r t e t e n  M a x i m a l q u o t e n  
angegeben.  Aus den so e rha l t enen  P rozen tzah l en  wurden  
fiir j eden  Tag  Mi t t e lwer te  be rechne t ,  wobei  fiir den  
18. Tag  eine V e r w e r t u n g  yon 100% a n z u n e h m e n  ist  
(siehe Tabelle) .  
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