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I. E i n l e i t u n g .  

In einer friiheren Arbeit 1 wurde gezeigt, dab physiologisch wichtige 
Stoffe, wie das H~matoporphyrin und menschliches Blur bei Bestrahlung 
mit  ~-Strahlen des Radiums eine ultraviolette Fluoreszenzstrahlung aus- 
senden, welehe nachweisbare chemische Ver~nderungen an Stoffen hervor- 
rufen kann, die bei Stoffweehselvorg/~ngen des Krebses eine Rolle spielen. 
Dieser Nachweis erschien f/it die Erkemltnis des Wirkungsmechanismus 
der ~-Strahlen in der Strahlentherapie yon Bedeu~ung, da hiermit gezeigt 
wurde, dab die, besondere ehemische und biologische Wirksamkeit  auf- 
weisenden, ultravioletten Strahlen auch bei Bes~rahlung des KSrpers mit  
y-Strahlen im Organismus wirks~m sein kSnnen. In  einer sp~teren 
Arbeit ~ wurde gefunden, dal~ aueh Krebsgewebe bei Bestrahlung mit  

1 H. S~nereker, Strahlenbherap. 68, 405 (1940}. 
H. Maier-Smereker, Strahlentherap. 7~, 41 (1942). 
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y-Strahlen eine ultraviolette Fluoreszenzstrahlung aussendet, welche eben- 
fails naehweisbare chemische Ver/~nderungen hervorrufen kann. Der 
Wellenl/~ngenbereieh dieser Fluoreszenzstrahlung, ebenso wie derjenige 
des It/~matoporphyrins und des menschlichen Blutes erstreekt sieh vor- 
wiegend von 260 bis 300 m/~, umfaBt also das bekannt biologiseh wiehtige 
Gebiet tier ultravioletten Strahlung. 

Ira Gegensatz zum Krebsgewebe zeigten Gewebe yon nieht an Krebs 
Erkrankten oder von metastasenfreien Organen Krebskranker in dem 
erw/~hnten Wellenlgngenbereieh keine Fluoreszenzstrahlung. Der Urn- 
stand, da6 aueh das an das Krebsgewebe angrenzende normale Gewebe 
keinen Fluoreszenzeffekt aufwies, legte den Gedanken nahe, dab die 
ultraviolette Fluoreszenzf/~higkeit im bestimmten Wellenl/~ngenbereich 
an die Krebszellen selbst gebunden sein kSnnte. Die ultraviolette 
Fluoreszenzstrahlung yon Krebsgewebe wurde jedoeh nieht ausnahmslos 
festgestellt, in 20% der untersuchten F~lle t ra t  kein Effekt auf. 

In der erw~hnten Arbeit ~ war@ die MSgliehkeit besproehen, die 
Fluoreszenzf~higkeit yon Krebsgewebe zum Ausbau einer diagnostischen 
Methode zu verwerten. Es wurde daramf hingewiesen, dab durch Ver- 
besserungen der Untersuchungsmethode die M6glichkeit bestiinde, auch 
jenen geringeren Prozentsatz (20%) von Krebsgewebe, der bisher keinen 
Fluoreszenzeffekt zeigte, yon nicht krebskrankem Gewebe zu unter- 
seheiden. Es wurde insbesondere hervorgehoben, dab aueh dutch die 
Herkunft  des untersuchten Krebsmaterials ein gewisser Unterschied be- 
dingt sein kSnnte. 

Zu den Untersuehungen der erw/~hnten Arbeit wurden vor allem Krebs- 
gewebe yon Leichen und seltener nach Probeexzisionen oder Operationen 
an lebenden Patienten verwendet. Da die Prosektur des hiesigen Kranken- 
hauses damals aueh Sektionen fiir das angesehlossene Alters- und Ver- 
sorgungsheim dm'ehzufiihren hatte,  so handelte es sich bei dem yon der 
Prosektur gelieferten Material vielfaeh urn Karzinome, die oft erst im 
sp/~teren Alter aufgetreten sind oder jahrelang bestanden haben. Die 
Gewebsstiieke nach Probeexzisionen hingegen stammen yon Patienten, 
die einer Behandlung unterzogen werden und im Mittel einer niedrigeren 
Altersstufe angehSren. Sehon bei den damaligen Untersuehungen zeigte 
sieh, dab Fluoreszenzpriifungen einer Reihe yon Probeexzisionen in 
selteneren F/~llen ein negatives Resultat ergaben, als die v o n d e r  l~ro- 
sektur stammenden Gewebsstiieke. 

In den vorliegenden Untersuehungen wurden histologiseh gepriifte 
Probeexzisionen yon krebskranken l%tienten der hiesigen Abteilung ffir 
Strahlentherapie und auch Probestiickchen yon anderen Abteflungen des 
Krankenhauses fiir die Fluoreszenzpriifung verwendet. Die Priifung yon 
nicht krebskrankem Gewebe wurde an Probestiickchen nach Operationen 
yon den versehiedenen Abteilungen und auch yon der Prosektur dutch- 
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geffihrt. Da bei der Fluoreszenzpriifung auch die UntersuchungsmeShode 
verbessert werden konnte, bestand die Aussicht, den Prozentsatz der 
untersuchten Krebsgewebe mit negativem Fluoreszenzeffekt auf ein 
Minimum herabzudrficken und auf Grand der Fluoreszenzstrahlung yon 
Krebsgewebe die Erkennung der Malignit~t yon Tumoren zu ermSglichen. 

II.  M e t h o d e  de r  U n t e r s u c h u n g e n .  

Die Grundlagen der Untersuchungsmethode sind in einer l~ngeren Ab- 
handhmg yon E .  M e i e r  und A .  v. C h r i s t i a n i  a beschrieben, die Priifung 
der Fluoreszenzstrahlung in den frfiher erw/~hnten Arbeitenl, 2. Hier sell 
nur in Kiirze d~rauf eingegangen werden. Grundlage der Methode bildet 
die bekannte F/~higkeit des Normalserums (Pferdeserums), Krebszellen 
in vitro bis zu einem hohen Prozentsatz zu 15sen, und die Eigenschaft 
gewisser Sterine, diese LSsungsf/ihigkeit zu beeinflussen. So wird die 
LSsungsf~higkeit des Normalserums dureh Cholesterin-n-butters~ureester 
entspreehender Konzentration wesentlich verhindert, w~hrend durch ge- 
ringste Spuren (10-ay) eines, von A . v .  C h r i s t i a n i  entdeckten neuen 
Stoffes, den Entaktivator  - -  der als Oxydationsprodukt des Ergosterins 
in kristallisierter Form ~ dargestellt wurde- - ,  die biologische Wirkung des 
erw~hnten Esters wieder anfgehoben wird. Im letzteren Tall bleibt die 
LSsungsf~higkeit des Normalserums im ursprfinglichen Ausmal~ erhalten. 
Die Feststellung der LSsung yon Krebszellen erfolgt dureh Z~hlung der- 
selben im Mikroskop mittels einer Thoma-Zeil]-Z/~hlkammer und durch 
Rfickz/~hlung n~ch 20stiindiger Bebrfitung. Diese Zi~hlungen, die be- 
sondere Ubung und Erfahrung erfordern, wurden yon H .  M o r t h ,  der 
Assistentin yon Dr. A .  v. C h r l s t i a n i  in dankensworter Weise durch- 
geffihrt)  Auf Grund der yon A .  v. C h r i s t i a n i  untersuchten Konstitution 
des Entaktivators kann derselbe in zwei durch die cis-trans-Isomerie 
bedingten Modifikationen bestehen. Die eis-Form ist biologiseh wirksam 
und enSaktivier~ das Cholesterinbutyrat, die trans-Form ist biologisch 
pr~ktisch unwirksam. Die z~hlenm~$igen Ergebnisse und die Durch- 
fiihrung der Reaktionen sollen in Kfirze angegeben werden. 

Wird Normalserum dutch 20 Stunden im Brutschrank auf Krebszellen 
einwirken gelassen, so werden rund 40~o der Zellen gelSs~, es verbleiben 
demnach 60% ungelSste Zellen. Die Priifung wird in der folgenden Weise 
durchgefiihrt. 

In ein ProberShrchen werden der Relhe nach die folgenden Fltissigkeits- 
mengen eingebraeh$: 

1. 0,5 ecru Normalserum. 
2. 0,5 cem physiologische KoehsalzlSsung. 

a E.  M a i e r  u n d  A .  v. Christ iani ,  Z. Krebsforsch. 49, 679 (1940). 
4 A .  v. Chris t iani ,  Z. Krebsforseh. 54, 379 (1944). 

Die diesen Untersuchungen zugrunde liegenden chemischen und biol0gi- 
schen Versuche wurden mit Hilfe yon Dr. A .  v. Chrls t iani  durehgeffihrt. 
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/ 3. 2 Tropfen einer 3%igen Trikresoll6sung, zur Verhindertmg der Zell- 
aufl6sung durch Bakterien. 
1 Tropfen einer l~ Phenolph~haleinlSsung, zur Bestimmung der 

Z 4 Alkalit~it. 
�9 1 bis 2 Tropfen der Zellaufschwemmung. 

2 Tropfer~ einer 3% igen Sodal6sung, urn die Reaktion in schwach 
alkalischer L6sung durchzufiihren. (Die L6sung soll eine ganz 
schwaehe l%otfiirbung zeigen.) 

Z bedeutet Zus~ifze, die zur l%eaktion notwendig sind. l~ach gutem 
Durchsohfitteln der Fliissigkoit wird ein Tropfen derselbon auf die Thoma- 
ZeiB-Z~hlkammer gebracht und  im Mikroskop die Anzahl der gut erhaltenen 
Zellen gez~hlt. I-Iierauf wird die Flfissigkeif dutch 20 Stunden im Brutschrank 
gehalten und  nachher wieder ein Tropfen davon auf die Z~ihlkammer ge- 
bracht und die Zahl der gut erhaltenen Zellen ermittelt. Es zeigt sich ram, 
dal~ nacb der Bebriitung nur  fund 60O/o der Zellen in gutem Zustand erhal~en 
sind, demnach rund 40O/o in L6sung gingen. Wird hingegen zu der eben 
angegebenen Fliissigkeitsmisehung Cholesterin-n~butters~ureester bestimmter 
Konzentrat ion (50 F/ecru) hinzugegeben, so wird der Prozentsatz der gel6sten 
Krebszellen verringert. Die Reaktion wird in der folgenden Weise durch- 
geffilart. 

In  ein Prober6hrchen werden die folgenden Flfissigkeitsmengen ein- 
gebrach~ : 

I 
1. 50 y Cholesterinbutyrat in wenig ~ther  gelSst. 

B 2. 0,5 ecru Normalserum. 
3. 0,5 ccm physiologische Kochsalzl6sung. 
4. Die friiher ~ngegebenen Zus~tze Z. 
Ergebnis der ]~eaktion: Nach 20st~indiger Bebriitung sind r~md 80% 

ungelOste Krebszellen vorhanden. 
Wird der erw~hnten Fliissigkeitsmenge B die unwirksame Form des Ent-  

aktivators (trans-Form)hinzugeffigt,  so wird die Wirkung des Cholesterin- 
butyrats  auf Normalserum nur wenig ge~ndert. 

Die Reaktion ist die folgende: 
1. 10-4y trans-Form des Entaktivators in wenig ~ther  gelOst. 
2. Die oben angegebene Flfissigkeitsmenge B. 
Ergebnis der Reaktion: ~Nach 20stfindiger Bebriitung sind fund 74 bis 

79~o ungelSste Krebszellen vorhanden. 
Wird hingegen der Flfissigkeitsmenge ]3 die wirksame Form des Ent-  

aktivators (cis-Form) hinzugefiigt, so wird die Wirkung des Cholesterin- 
butyrats  auf Normalserum praktisch aufgehoben. 

Die Reaktion ist die folgende: 
1. 10 - t  y cis-Form des Entaktivators in wenig ~ther  gelOst. 
2. Die oben angegebene Fl~ssigkeitsmenge B. 
Ergebnis der l~eaktion: Nach 20stfindiger Bebriitung sind fund 60 bis 

63% ungelOste Krebszellen vorhanden. 
Es soll hier noch auf einige Momente hingewiesen werden, die bei der 

angewandten Methode von~ Wichtigkeit sind. Die zu den PrOfungen not- 
wendigen Zellaufschwemmungen werden aus Krebslebermetastasen ge- 
wonnen. Es zeigte sich, dal3 nicht alle Zellen zur cytologischen Reaktion 
verwertbar sind, sondern nur  ]one, welche den in der Arbeit yon J~. Maiev  
u n d  A . v .  Chris t iani  3 eingehend beschriebenen Bedingungen genfigen. Die 
Zollen miissen also auf ihre Verwertburkeit ffir die Z&hlreaktion eingehend 
gepriift werden. Die Herstelhmg der Zellaufschwemmungen ist in d e r e r -  
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w~hnten Arbeit 3 genau beschrieben. Die Zellkonzentration mu~ derart go- 
wi~hlt werden, dab pro ein gro~es Quadrat der Thoma-Zefl3-Z~ihlkammer vor 
der Bebriitung ungefiihr 15 Zellen zur Z~hlung gelangen. Zur Durehfiihrung 
eines Versuehes werden vier grol~e Quadrate der Z~hlkammer ausgez~ihlt, 
so da]  insgesamt 60 Zellen vor der Bebriitung zur Beobaehtung gelangen. 
Wie schon friiher erw~hnt, erfordert die Durchfiihxung der Z~hlreaktion, vor 
allem das Z~ihlen der Zellen gro~e ~ b u n g  and  Erfahrung. Werden aUe zur 
Z~hlreaktion notwendigen Bedingungen, vor allem die Priifang der Verwer~- 
barkeit der Zellen genau eingehalten, dann l~il3t sieh der Fehler bei der 
Reaktion in bestimmten Grenzen halten. Auf Grund der i mme r  wieder- 
holten Priifung der Wirkung des ~ormalserums auf Krebszellen zeigte sieh, 
dal~ der Weft 60% ungel6ste Krebszellen Schwankungen zwisehen 59 a nd  
61~/o aufweisen kann.  Dasselbe gilt fiir die Wirkung des Cholesterinbutyrats. 
Die immer wiederholten Z~ihhmgen zeigen urn den Wert 80% ungel5ste Zellen 
Sehwankungen zwisehen 79 und  81%. Die Fehlergrenze der Z~hlreaktion 
kann  demnach mit  • 1,5% des gez~hlten Wertes angenommen werden. 

I n  ffiiheren Arbei tenl ,  ~ konn te  gezeigt werden, daI3 die beiden 
isomeren Formen  des En tak t iva to r s  durch die von den ~-St rahlen  des 

Rad iums  im H~matoporphyr in ,  im menschlichen 
. . . . .  E, Blur  und  im Krebsgewebe erregte ul t raviole t te  

Fluoreszenzstrahlung ine inander  verwandel t  wer- 
................. 5 den kSnnen.  Der Wellenli~ngenbereich dieser 

S t rah lung liegt zwisehen 260 u n d  300 m#,  mSg- 
]icherweise sind auch un te rha lb  260 m/~ wirk- ~ .._! same ul t raviole t te  K o m p o n e n t e n  vorhanden.  

.... Die zu den Untersuchungen verwendete Appa- 
ratur  ist schematisch in Abb. 1 dargestellt. Die 

..... ~-Strahlung trifft auf die im RShrehen E~ aus ge- 
wShnlichem Glas befindliche fluoreszierende Sub- 
stanz auf, die erregten ultravioletten Fluoreszenz- 
strahlen treten dutch das Quarzr5hrehen E x hin- 
durch und gelangen in der untersuchten Substanz 

A b b .  1 .  Apparatur zur Be- A, die sieh in LSsung befindet, zur Wirkung. Die strahlung mit y-Strahlen und 
Fluoreszenzstrablung. y-Strahlenintensit~it und  I)osis wurden so gew~hlt, 

E 1 = Eprouvette aus Quarz- dal3 ohne fluoreszierende Substanz, also dureh die 
glas; E~ = Eprouvette aus ~-Strahlen allein praktisch keine ~_nderung in der 
gewiihnlichem Glas; /~ = flu- 
oreszierende Substanz; P = Substanz A eintritt, so daI3 bei Verwendung flu- 
Radiumpr~parate; A = die oreszierender Stoffe eine J~inderung der Substanz A 
zu bestrahlende Substanz in dem Einflu~ der Fluoreszenzstrahlung zugesehrie- 

LSsung. ben werden konnte. Zu den Bestrahlungsversuehen 
wurden vier Tuben von 1 cm L~nge mit  je 2 mg 

RaE1, also insgesamt 8 mg RaE1, Filter 1 ram Platin,  verwendet. Je zwei 
Tuben waren iibereinander angeordnet {Abb. 1) und befanden sich den an- 
deren ebenso gelagerten beiden Tuben gegeniiber. Die Strahlungsintensit~$ 
im Mittelpunkt der Fliissigkeit A betrug 0,96 r/rain. 

Zur  Bes t rahlung der t r ans -Form des En tak t iva to r s  wurden 10-ay  
desseiben mi t  0,5 ccm physiologischer Kochsalzl6sung in das Quarz- 
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r5hrchen E z eingebracht. 
Na ch beendigter Bestrahlung 
warden die zum Zghlversuch 
notwendigen restlichen Sub- 
stanzen (Fliissigkeitsmenge 
B mit Ausschlufi der phy- 
siologischen KochsalzlS- 
sung) hinzugefiigt und die 
erste Zghlung darchgefiihrt. 
Nach 20stiindiger Bebriitung 
erfolgte die zweite Zghlung. 
Die Ergebnisse der BestrahL 
lung der trans-Form des 
Entak~ivators mit y-Strah- 
len und zus~zlicher Flu- 
oreszenzstrahlung des tts 
matoporphyrins und des 
Blutes sind in Abb. 2 dar- 
gestellt. Kurve c entspricht 
dem EinfluB der durch die 
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Abb. 2. Bestrahlung der t ram-Form des Entaktivators 
mit 7-StraMen und FluoreszenzstraMung. 

~-Stralllenintensit~t = 0,96 r/rain (8 n~g /~aE1), �9 
Kurve c (.) = ~-Strahlung, 
Kurve c" (/.) = y-Strahlung + Fluoreszenzstrah- 

lung des H~matoporphyrins. 
Kurve c' (./) = y-Strahlung + Fluoreszenzstrah- 

lung des Blares. 

der Wirkung der 7-Strahlen allein, Kurve c' 
y-Str~hlen erregten ultravioletten Fluores- 

zenzstrahlung. Die trans-Form ist urspriinglich 
ungel6ste Krebszellen und gndert sich bei wei- 
refer Bestrahlung mit 7-Strahlen his zu 4 Ta- 
gen praktisch nicht. Bei zusitzlichor Einwir- 
kung der ultravioletten Fluoreszenzstrahlung 
sinkt die Kurve schon nach einem Tag auf 
61% ungelSste Krebszellen und beh~It diesen 
Wert bei weiterer Bestrahlung praktisch bei. 
Es hat sich also unter dem Einflul~ der ultra- 
violetten Strahlung die trans-Form des Entak- 
tivators in die cis-Form verwandelr Wird hin- 
gegen die cis-Form des Entaktivators mit y- 
Strahlen und Fluoreszenzstrahlung des Hgma- 
toporphyrins bestrahl$, so gndert sich die ent- 
sprechende Kurve d (Abb. 3) praktisch nicht. 
Der urspriingliche Wert yon 61% ungelSste 
Ca-Zellen, welcher der cis-Form entspricht, hat 
sich nach viertggiger Bestrahlung nicht merk- 
]ich ge~ndert. Wird jedoch der cis-Form 1 y ele- 
mentares Brom hinzugeftigt (10-4 y cis-Form ~- 1 

auf dem Wert 74% 

~ ~ ! g ~ ~___ ._L- . -~ ,  

$ 5 0 L r  ; I r 
# l 2 $ 4 ,'~qe 

~sfrah~gsda#e=r 
1380 2?GO qlq# 55)0r 
7-SleNl~#os~ 

Abb. 3. Bestrablung der cis- 
Form des :Entaktivators mit 
v-Strahlen und Pluoreszeaz- 
strahluag und Sensibilisierung 

mit Brom. 
Y-Strahlenintensit~it = 

0,96r/rain (8 mg RaE1), Kurve 
d (.) = v-Strahlung + Fluores- 
zenzstralflung des Himatopor-  
phyrins, Kvffve d" (./) = 1 . ' -  

Strahlung + Fluoreszenzsbrah- 
lung des Hgmatoporphyrins 
und Sensibillsierung ]nit 1 

Brom. 

Brom + 0,5 ccm physiologische KochsalzlSsung) und hierauf mit 7-Str~h- 
len und Fluoreszenzstrahlung besSrahlt, so erreicht die entsprechende 
Kurve d' Schon nach 3 Stunden den Wert 74% ungelSste Ca-Zellen, es 
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ist  a]so eine Umwanditmg der cis-Form in die t rans-Form durch 
photochemisehe Sensibilisierung mit Brom effolgt. 

Wie schon eingangs erw/~hnt, hat auch Krebsgewebe die Eigensehaft, 
unter Einwirkung der 7-Strahlen eine ultraviolette Flu0reszenzstrahlung 
auszusenden. Wird in das Rfhrchen E 2 start H~matoporPhyrin eine Auf- 
schwemmung yon Krebszellen eingebracht und in das RShrchen E 1 wie 
friiher 10-47 trans-Form des Entaktivators ~- 0,5 ccm physiologische 
Kochsalzl6sung, so ergeben sich nach zweit/~giger, wie ffii_her angegebenen 
Bestrahlung rund 62 bis 65% ungelSste Krebszellen, die tr~ns-Form des 
Entaktivators wurde unter der Einwirkung der yon den y-Strahlen in 
der Zellaufsehwemmung ausgel6sten ultravioletten Fluoreszenzstrahlung 
in die cis-Form verwandelt . .Die Zellaufschwemmungen wurden, wie in 
der Arbeit yon E. Maier  und A .  v: Christiani 3 beschrieben, hergestellt. 
Da abet fiir die Zellaufschwemmungen relativ viel Gewebe aus dem Aus- 
gangsmaterial notwendig ist, wurde ein zweiter Weg beschritten. Das 
Krebsgewebe wurde in Kalflauge gel6st and mit verdtinnter Salzs/~ure 
auf ein p~ yon 7,2 bis 7,5 gebr~cht. 

In der ffiiher erw/~hnten Arbeit 2 zur Priifung der Fluoreszenzstrahlung 
yon Krebsgewebe wurden haupts~chlich Zellaufschwemmungen und 
seltener Krebsgewebe, in Kalilauge gel5st, ~ls Fluoreszenzstr~hler ver- 
wendet. Da aber bei den damaligen Versuchen 20% der untersuchten 
Krebsgewebe keinen Fluoreszenzeffekt zeigten, war das Bestreben vor- 
handen, den die Ftuoreszenz hervorrufenden' Stoff im Krebsgewebe in 
m6glichst konzentrierter Form z u  erhalten. Die zu diesem Zweck an- 
gestellten Versuche ergaben, dab der Fluoreszenzstoff in ~ther  und 
Alkohol 15slich ist. Es wurde demnach in der vorliegenden Arbeit das 
Krebsgewebe mit einem Gemisch yon Alkohol-~ther extrahiert. Da die 
Bestrahlungsversuche durchschnittlich 2 Tage dauern, konnte wegen des 
raschen Verdampfens nicht der Alkohol-Nther-Auszug selbst als Fluores- 
zenzstrahler verwendet werden. Es wurde das Alkohol-J~ther-Gemiseh 
verdamp,ft,  hierauf der Riickstand in wenigen Tropfen Aceton auf- 
genommen und mit Wasser emulgiert. Fiir die Untersuchungen geniigten 
meistens 1 bis 2 ccm dieser Emulsion. Der Zusatz yon Aceton beeinfluBt 
den Fluoreszenzeffekt nicht. Wie die sps Untersuchungsergebnisse 
zeigen, war es auf diese Weise mSglich, den frfiher vorhandenen Prozent- 
satz der Gewebe mit negativem Fluoreszenzeffekt (20%) praktisch auf- 
zuheben. Mit dieser Methode kolmten relativ kleine Gewebsstiicke yon 
minimal 0,25 ccm noch der Fluoreszenzpriifung unterzogen werden. 
Dieser Umstand ist yon besonderer Wichtigkeit, d~ j~ bei Probeexzisionen 
von K~rzinomen hgufig nur kleine Gewebsstiicke zur Verfiigung stehen. 
Kleinere Proben als 0,25 ccm erg~ben kein brauchbares Resultat mehr. 

In der friiheren Arbeit 2 wurde die Fluoreszenzstrahlung yon  Krebs- 
gewebe durch die Umwandlung tier trans-Form in die cis-Form des Ent- 
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aktivators bei zweit~giger Bestrahlung festgestellt. In den vorliegenden 
Untersuchungen wurde noch eine zweite Pr/lfung angeschlossen und 
zwar wurde analog der Kurve d' in Abb. 3 dutch photochemische Sen- 
sibilisierung mR Brom die cis-Form des Entaktivators in die trans-Form 
verwandelt. Die Ergebnisse der Untersuchungen sind i n  Abb. 4 dar- 
gestellt. Als Fluoreszenzstrahler wurde ein Alkohol-~ther-Auszug (in 
Azeton und Wasser emulgiert) je einer Probeexzision yon Krebsgewebe 
und nicht krebskrankem Gewebe verwendet und die Bestrahlung im 
Interval] yon 1 bis 4 Tagen durchgefiihrt. Wird die trans-Form des 

I 2r 

0 ! 2 3 z~ 0 t g 3 qTage 
Be~#ah/ung~dauer 

O 2760 q/~/O 5520 0 ~80 q 5.f207" 
y-S/mhhndos/'s 

Abb. 4. Die durch ~-Strahlen er regte  ul t raviolet te  ]~luoreszenzstrahlung "con Krebsgewebe  und  1%hlen 
derselben bei n icht  k r e b s k r a n k e m  Gewebe. 

~- Strahlenintensi t /~  = 0,96 r/nfin, 
KurYe a (.) = Bes t rah lung  der  t r an s -Fo r m des ]~ntakt ivators ,  

I .  Krebsgewebe  K u r v e  b (/.) = Bes t rablung der c is -Form des En tak t iva to r s  und Sensibili- 
s ierung m i t  5 y Brom.  

K u r v e  a '  (.) = Bes t rah lung  der  t r an s -Fo r m des En tak t iva to r s ,  
I I .  lgicht  krebs-  K u r v e  b' ( / . )=  Bes t rahlung der  c is -~orm des En tak t iva to r s  und  Sensibili- 

k rankes  Gewebe s ierung m i t  5 y Brom.  

Entaktivators mit Fluoreszenzstrahlung yon Krebsgewebe bestrahlt, so 
sinkt die entsprechende Kurve avon  urspriinglich 74% ungelSste Krebs- 
zellen nach zweit/igiger Bestrahlung auf 63% und steigt nach 4 Tagen 
auf den Wert 66%. Wird hingegen als Ausgangspunkt die cis-Form 
verwendet und derselben 5 y elementares Brom hinzugefiig~, so  steigt 
die Kurve b von anfangs 63% ungel6sten Krebszellen n~ch zweit~giger 
Bestrahlung auf 75% an und sinkt bei weiterer Bestrahlung wieder ab. 
Die Kurven a, b verlaufen analog den mit H/~matoporphyrin aufge- 
nommenen Kurven c' (Abb. 2) und d' (Abb. 3), nur die zur Umwandlung 
der beiden isomeren Formen des Entaktivators notwendigen Bestrahlungs- 
zeiten sind verschieden, ebenso die im Sensibilisierungsversuch ~erwendetc 
Menge Brom. W~hrend bei Anwendung der Fluoreszenzstrahlung des 
H~matoporphyrins und Sensibilisierung durch 1 y Brom die Kurve d' 
(Abb. 3) yon urspriinglich 61% ungel6ste Krebszellen schon nach 3 Stunden 
das Maximum yon 74% erreicht, wird bei Anwendung yon Krebsgewebe 
~ls Fluoreszenzstrahler und Sensibflisierung durch 5 ~ Brom erst nach 

~2 Tagen der maxim~le Weft yon 75% erreicht. Wird hingegen in das 
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l~Shrchen E2 (Abb. 1) der Alkohol-)~ther-Ex$rakt (in der iiblichen Weise 
in Aceton aufgenommen und mit Wasser emulgiert)yon nicht krebs- 
krankem Gewebe eingebracht, so zeigt sich nach viert/~giger Bestrahlung 
kein Effekt einer ultravioletten Fluoreszenzstrahlung. Die trans-Form 
des Entaktivators verbleibt praktisch auf dem Wert 74% ungel6ste 
Krebszellen (Kurve a'.) und auch die cis-Form zeig~ bei Sensibilisierung 
mit Brom keine)~nderung, wie aus Kurve b' zu ersehen ist. Ein Vergleich 
der Kurven a, a" und b, b' zeigt, dab nach zweit/~giger Bestrahlung der 

dffua/'z-61a,~ gewb'bn//ches 61as 
8o t t 

Ue/'aI-G/as 

500 ! 2 3 q 0 I 
Bestmhk/ngMaue/" 

0 

2 3 r 

T i ] ~  i 1 [ I E I 
13/0 2760 q 55200 1380 2760 q/qO 5520;" 

y - ~ n d o ~  

Abb. 5. Durchgang der  durch die ~-Strahlen im Krebsgewebe erregten ul t raviolet ten Strahlung durch 
Quarz-Uviol- und  gew6hnliches Glas. 

7,-Strahlenintensit~t = 0,96 r/rain,  
K u r v e n  a, az, a 2 (.) = Bes t rablung der  t r ans -Form des Entakt iva tors ,  
K u r v e n  b, bz, b~ (/.) = Bestrahlnng der  cis-Form des ]$ntaktivators  und Sensibflisierung m i t  5 r Brom.  

gr6Bte Unterschied in den Kurvenwerten zwischen Krebsgewebe und 
nicht krebskrankem Gewebe besteht. Die sparer angegebenen Prfifun- 
gen an einem grol~en Material wurden demnach bei zweit/~giger Be- 
strahlung durchgefiihrt. 

Die Kurven a, b bzw. a', b' in Abb. 4 entsprechen nur jeweils einer 
Gewebsprobe. Die sp/~ter angeffihrte Statistik an einer grol~en Anzahl 
yon Geweben zeigt nattirlich gewisse Schwankungen, wie aus den sp/~ter 
angegebenen Zahlenwerten zu ersehen ist. Im allgemeinen ist aus der 
Statistik zu entnehmen, dal~ bei zweit~giger Bestrahlung der trans-Form 
des Entaktivators Werte yon 63 bis 66% ungelSste Krebszellen und bei 
gleichzeitiger Bes~rahlung der cis-Form Werte yon 70 bis 750/0 auf Krebs- 
gewebe bzw. maligne degeneriertes Gewebe schliel3en lassen. Ergeben 
sich umgekehrt bei Bestrahlung der trans-Form 70 bis 75% ungel6ste 
Krebszellen und bei Anwendung der cis-Form 63 bis 66%, dann kann 
auf nicht krebskrankes bzw. nicht maligne degeneriertes Gewebe ge-* 
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schlossen werden. Eine genauere Diskussion der Werte erfolgt sparer 
nach Anfiihrung der Statistik. 

Um den Wellenl~ngenbereieh der im Krebsgewebe erregten ultra- 
violetten Fluoreszenzstrahlung festzustellen, wurden in einer frfiheren 
Arbeit 2 die Versuche nicht nur im Qttarzglas (R6hrchen El, Abb. 1) 
durchgefiihrt, sondern auch im Uviol- und gew6hnlichem Glas. Aus diesen 
Versuchen konnte gezeigt werden, dal] der wirksame Wellenl~ngenbereieh 
der im Krebsgewebe erregten ultravioletten Fluoreszenzstrahinng zwi- 
schen 260 und 300 m# liegt und m6glicherweise atteh Komponenten unter- 
halb 260 m# aufweist. Um den Kurvenverlauf im Bestrahlungsintervall 
yon 1 his 4 Tagen zu zeigen, wurde die Fluoreszenzstrahlung einer Probe 
yon Krebsgewebe im Qttarz-, Uviol- und gewShnlichem Glas gepriift. 
Das Ergebnis ist in Abb. 5 dargestellt. Die Kurven a entspreehen wieder 
der Bestrahlung der trans-Form des Entaktivators,  die Kurven b der 
Bestrahlung der cis-Form und Sensibflisierung mit 5 7 Brom. Da bei 
Quarz- und Uviolglas der Fluoreszenzeffekt auftritt,  bei gewShnlichem 
Glas nieht, sind die friiher angegebenen Resultate best~tigt. Quarzglas 
l~l~t das gesamte ultraviolette Gebiet hindurch, Uviolglas nur Wellen- 
l~ngen oberhalb 260 m/~ und gewShnliehes Glas nur Wellenl~ngen ober- 
halb 300 m/~. 

I I I .  P r t i f u n g  de r  d u r c h  y - S t r a h l e n  e r r e g t e n  u l t r a v i o l e t t e n  
F l u o r e s z e n z s t r a h l u n g  an  m a l i g n e  u n d  n i c h t  m a l i g n e  de-  

g e n e r i e r t e n  G e w e b e n .  

Die Prtifung der Fluoreszenzstrahlung yon maligne und nicht maligne 
degenerierten Geweben wurde an einem sehr reichhaltigen Material 
durehgefiihrt. Es wurden prinzipiell nur Gewebe untersucht, die histo- 
logisch an der pathologischen Abteilung des hiesigen Krankenhauses ge- 
priift wurden. Ws zu den Untersuchungen einer friiheren Arbeit 2 
vorwiegend Tumorgewebe von Leichen und seltener nach Probeexzisionen 
oder Operationen verwendet wurden, gelangten zu den Priifungen dieser 
Arbeit haupts~chlich Gewebsstiicke nach Probeexzisionen, in selteneren 
F~llen nach Operationen oder yon Leichen. Die Probeexzisionen stammten 
v o n d e r  hiesigen Abteilung fiir Strahlentherapie, die Proben nach Opera- 
tionen yon den iibrigen Abteilungen des Krankenhauses oder yon der 
pathologischen Abteilung, die Gewebe von Leichen yon der letzteren 
Abteilung. Die Resultate der Fluoreszenzpriifungen an malignen Tumoren 
sind in der Tabelle 1, an nicht malignen Geweben in Tabelle 2 zusammen- 
gefaBt. In Spalte 2 der Tabelle 1 ist das Datum der Probeexzision bzw. 
Operation oder der Sektion angegeben, in Spalte 3 das Alter der Pa- 
tienten. In den Spalten 5 und 6 befinden sieh unter T und C die Er- 
gebnisse der Fluoreszenzpriifungen. Unter T sind jene Werte verstanden, 
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die sieh ergeben~ wenn die trans-Form des Entaktivators dutch 2 Tage 
mit 7-Strahlung ~-l~luoreszenzstrahlung der zu untersuehenden Probe 
(Abb. 4, Kurve a bzw. a') bestrahlt wird. Unter C sind jene Werte an- 
gef/ihrt, die sieh naeh zweit~giger Bestrahlung der eis-Form des Ent  -~ 
aktivators und Sensibilisierung dureh 5 7 Brom ergeben (Abb. 4, Kurve b 
bzw. b'). In den Spalten 7, 8, 9 sind die klinisehe, die histologisehe und 
die Diagnose naeh der Fluoreszenzmethode dutch ein -k- oder ---Zeiehen 
angeffihrt. Des q--Zeiehen entsprieht jeweils der Feststellung der Mali- 
gnit/~t, des ---Zdiehen dem nicht malignen Zustand. In Spalte 10 be- 
finder sieh der yon der hiesigen pathologisehen Abteilung jeweils bei den 
P r o b e n  abgegebene histologisehe Befund. Die Karzinome und die 
fibrigen malignen Tumoren wurden ihrem histologisehen Charakter ent- 
spreehend in versehiedenen Gruppen zusammengefal]t. Zuerst wurde die 
Gruppe der Plattenepithelkarzinome angefiihrt, hierauf die der Adeno- 
karzinome und der soliden Karzinome. Weiterhin wurden die Karzinom- 
metastasen bei bekanntem und unbekanntem Prim/~rtumor in einer 
Gruppe angegeben. In einer weiteren Gruppe folgen Sarkome und andere 
maligne Tumoren. 

Ein Vorteil der hier angegebenen Fluoreszenzmethode gegeniiber den 
Untersuehungen an Krebsgewebe der frfiheren erw~thnten Arbeit besteht 
darin, dab die Pr~ifung eines Gewebes dutch zwei gesonderte Unter- 
suehungen erfolgt, deren Ergebnisse dureh die Werte T und C festgelegt 
sind. Wfirde etwa bei zweit/~giger Bestrahlung der trans-Form des Ent- 
aktivators mit y-Strahlen und zus~tzlicher Fluoreszenzstrahlung die 
Kurve a (Abb. 4) yon ursprfinglieh T 0 ----- 74~/o nur auf etwa T ~ 70% 
absinken, so ist die Abnahme so gering, dab auf Grund dieses Wertes 
allein keine Aussage gemaeht werden karm. Wenn hingegen bei zwei- 
t~giger Bestrahlung der eis-Form und Sensibilisierung dureh Brom die 
K u r v e  yon ursprfinglieh C 0 ~ 63~o ungeiSste Krebszellen auf C ~ 70% 
(Kurve b, Abb. 4) ansteigt, so kann auf Grund dieser ~nderung im Zu- 
sammenhang mit der geringen Jmderung des Wertes T auf Malignit/~t 
gesehlossen werden. Derm ein Uberbliek fiber die Statistik an nieht 
maligne degenerierten Geweben (Tabelle 2) zeigt, dab eine derartige 
gleiehzeitige ~nderung beider GrSBen T und C bei nieht malignem Ge- 
webe nieht vorkommt. ~ndern sich also die beiden urspriingliehen 
Werte T o und C o bei zweit~giger Bestrahlung, dann kann auf Malignit~t 
gesehlossen werden, gndert sich hingegen nur ein Weft (T  o oder Co) , dann 
liegt keine Malignit~t vor. 

Unter den Plattenepithelkarzinomen ist des Ca eervieis uteri mi~ 49 F~llen 
am h~figsten vertreten. In 47 dieser F~lle ergaben kliniseher, histologischer 
Befund und Fluoreszenzpr/ifung dieselben Resultate, in zwei F~llen (l~r. 58, 
59) war der histologisehe Befund negativ. Bei einem Fall yon Ca vaginae 
(Nr. 64) hingegen waren kliniseher und histologischer Befund positiv, d i e  
Fluoreszenzprti~ung negativ. Dermes /~nderte sich nur die tr~ns-Form yon 
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T o = 74% auf T = 69%, wi~hrend die cis-Form mit  C = 64% praktisch 
konstant  blleb. I n  den insgesamt 96 F/~llen yon Plattenepithelkarzinomen 
stirnmen bis auf die drei genarm~en F/~lle kllnischer, histologischer und  
Fluoreszenzbefund /iberein. In  der zweiten Gruppe der Adenokarzinome 
(13 F/ille) s t immen die erw/~hnten Befunde bis auf einen Falt  iiberein. Fall 104 
ein Ca eorporis uteri ergab klinisch und  nach der Fluoreszenzmethode ein 

posi t ives  gesul tat ,  histologisch ein negatives. In  den 4 F/illen yon sollden 
Karzinomen, ebenso in den 6 F/illen yon Karzinomme~astasen bei bekanntem 
und lmbekarmtem Prim/~rtumor st immen die Befunde nach den drei ver- 
schiedenen 2r tiberein. 

Von grol3em Interesse war die Priifung der Sarkome und  iibrigen rnalignen 
Tumoren nach der Fluoreszenzmethode. Untersueht wurden 10 F~lle, davon 
1 Fibrosarkom, 1 Lymphosarkom, 2 Spindelzellensark~me, 1 l~etothe]- 
sarkom, 4 Melanosarkome und 1 I-Iypernephrom. I n  9 der 10 F/~lle ergab 
die Fluoreszen~pr/ifung ein positives 1%esultat, in einem Fall, es handelte sieh 
urn ein Melanosarkom (Nr. 128), war die Fluoreszenzpriifung negativ. 

Die Fluoreszenzprtiftmg yon nicht maligne degeneriertem Gewet)e er- 
folgte ebenfalls an einem reichhMtigen Material. Es wurden sowohl normale, 
wie entziindliche, als aueh Gewebe yon benignen Gcschwiilsten untersucht. 
Die Gewebe s tammten vorwiegend von der Prosektur des Krankenhauses, 
entweder yon Leiehen oder naeh Operationen, einige auch yon der laryngo- 
logischen und  der urologischen Abteilung. Wie die Tabelle 2 zeigt, wurden 
Proben yon normaler Magen-, Diirmdarm- und  Dickdarmschleimhaut', yon 
Leber, Milz, Niere, Nobelmiere, Gehirn, Sehilddr~ise mid Hoden mehrmals 
mitersucht. In  allen diesen FNlen zeigte die Fluoreszenzpriifmig ein negatives 
~esultat .  Die trans-Form des Entaktivators,  welche ursprfinglieh ohne Be- 
strahlmig den Weft  T O = 74% aufweist, hat  sieh w/~hrend der Bcstrahlung 
bei der Fluoreszenzpriifung praktiseh nieht ge~ndert, wie die Werte T der 
Tabelle zeigen. Auch die cis-Form des Entaktivators,  welche ohne Be- 
strahlung dem Wert Co = 63% entspricht, hat  sieh, wie aus der Tabelle zu 
ersehen, praktisch nicht ge~Lnelert. Nine Ausnahme hiervon bilden die Unter- 
suchmigen der Magenschleimhaut, die Werte C zwisehen 67 bis 70% liefern. 
Da aber die zugeh6rigen Werte T nur  yon 73 bis 75% variieren, demnach 
ilmerhMb der Fehlergrenze des Ausgangswertes T 0 = 74% liegen, sind die 
Ergebnisse der Prfifungen Ms nicht maligne anzusprechen. Derm nu t  eine 
gleichzeitige ~mderung in den beiden zugeh6rigen Werten T O trod C o I~Bt 
auf Malignit/s schlieBen. 

Von entziindlichen Geweben wurden F~ile yon ehronischer Tonsillitis 
untersucht, ferner die Magenschleimhaut bei Ulcus ventriculi und  duodeni, 
eine Phlegmone der Magenwand, Pneumonieherde d e r  Lunge und  Tuber- 
kulose der Lunge. Die Fluoreszenzpriifungen ergaben ein negatives l~esultat 
mit  Ausnahme eines Falles. Es handelt  sich urn ein progredientes, peptisches 
Magengeschw~' (Nr. 39), welches bei der Prtifung einen positiven Fluoreszenz- 
effekt zoigte. 

Vet} benignen Gesehwiilsten wurden 5 Myome, 6 F/~lle yon Prostata- 
hypertrophic, ein Cervix-Polyp und ein I tepatom lmtersueht. Die Priifungen 
ergaben durchwegs einen negativen Fluoreszenzeffekt. In  5 F~llen (Nr. 51 
bis 55) warden die Proben von Prostatahypertrophie nach einer friiheren 
Methode (L6sung der Gewebe in Kalilauge) untersueht. Damals war auch 
die Sensibilisierungsmethode mit  Brom noch nieht ausgearbeitet, daher ist 
jede Priifung nur  dutch einen Weft  (T) festgelegt. Da abet die Werte T vom 
Ausgangswert To = 74% praktisch nicht abweiehen, kann die Angabe eines 
Wertes als verl~Blich angesehen werden. 
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Von besonderem Interesse war die Priifung der Fluoreszenzstrahlung bei 
best'momten Formen yon Erkrankungen, die als Praecancerosen anzusprechen 
sind. Hierzu gehSrt vor allem die Craurosis vulvae mi~ Leukoplalden. Ins- 
gesamt gelangten 7 F~lle yon Praecancerose zur Untersuchung, und zwar 
ein Morbus Bowen, 5 F/ille yon Craurosis vulvae und 1 Fall von Craurosis ani~ 
jewefls mi~ Leukoplakien (Tabelle 3). In allen diesen F~llen zeigte die 
Fluoreszenzprfifung einen positiven Effekt, wiihrend klinisch und histo- 
logisch der Befund negativ war. In einem Fall yon Craurosis vulvae (Nr. 4) 
wurde auch im histologischerl Befund der Zustand als Praecancerose be- 
zeichnet. 

Die Ergebnisse der Fluoreszenzpriifungen bei den Praecaneerosen sind 
deshalb yon besonderem Interesse, weft bei Erkrankungen, die klinisch 
und histologisch nieht als Karzinome anzuspreehen sind, die aber er- 
fuhrungsgemi~B zur Bildung von Karzinomen fiihren, Veri~nderungen auf- 
treten, die ffir das Karzinom charakteristiseh sind. Es ist anzunehmen, 
dab der die Fluoreszenzstrahlung aussendende Stoff im Karzinomgewebe, 
der im nieht krebskranken Gewebe entweder nicht vorhanden oder in 
seiner Fluoreszenzfs gest6r~ ist, auch im Gewebe gewisser Prae- 
eancerosen vorkommt.  Es wiirden demnach im Stoffwechsel derselben 
Veri~nderungen lange vor dem klinischen und histologisehen Naehweis 
des Karzinoms festgestellt werden kSnnen. Dieses Verhalten der er- 
w~hnten Praecancerosen warde auch einen Hinweis far  die Beantwortung 
der wichtigen Frage liefern, ob Stoffweehsel~nderungen nach dem 
klinisch und histologisch festgestellten Karzinom auftreten oder dem- 
selben vorangehen. 

Unter  d e n  hier angeffihrten FMlen yon Ca vulvae befindet sieh ein 
Fall (Nr. 80, Tabelle 1), der im Jahre  1936 wegen Craurosis vulvae 
operiert und am 16. M~rz 1943 wegen Ca vulvae der Behandlung unter- 
zogen wurde. 

Als Ergebnisse der Fluoreszenzprfifungen an maligne und nicht 
maligne degenerierten Geweben ls sich zusammenfassend folgendes 
sagen : In  120 untersuehten Karzinomfgllen ergab die Finoreszenzprfifung 
einmal ein negatives Resultat  (Nr. 64, Tabelle 1), w~hrend klinischer und 
histologischer Befmad fibereinstimmten. In  drei weiteren Fallen (Nr. 58, 
59, 104, Tabe]le 1) war der histologische Befund negativ, klinischer Be- 
fund und Fluoreszenzpriifung ergaben iibereinstimmend ein positives 
Resultat.  In  den erw~hnten F~lldn best~tigte der weitere Verlauf der 
Erkrankungen die klinischen Befunde. In  der Gruppe der Sarkome und 
sonstigen malignen Tumoren ergab die Fluoreszenzprfifung in einem Tall, 
einem Melanosarkom (Nr. 128), ein negatives Resultat .  

In  den untersuchten 58 ~ l l e n  yon n0rmalem , entztindlichem Gewebe 
and benignen Geschwii!sten wurde auf Grund der Fluoreszenzprfifung in 
einem Fall (Nr. 39, Tabelle 2), es handelte sieh um em progredientes, 
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peptisches Magengeschwfir, ein positiver Befund im Gegensatz zur 
Histologie festgestellt. 

In 7 F/~llen yon Praeeaneerose zeigte die Fluoreszenzprfifung ein 
positives Resultat, w/~hrend kliniseher und histologiseher Befund keine 
Anzeiehen yon Malignit~t ergaben. Nur in Fall 4 (Tabelle 3) wurde aueh 
histologiseh die Erkrankung als Praeeancerose bezeiehnet. 

IV. Diskuss ion  der F luoreszenzme~hode  zur E r k e n n u n g  
der Malignit/~t yon Tumoren .  

Die bisherigen Untersuehungen zeigten, dab die Prfifung der Mali- 
gnit/~t yon Tumoren mit Hflfe der Fluoreszenzmethode in einem hohen 
Prozentsatz riehtige Ergebnisse liefert. Wenn vonder Praeeaneerose als 
gesonderte Gruppe abgesehen wird, dann ergab die Fluoreszenzpriifung 
yon 130 malignen und 58 nieht malignen Geweben, also insgesamt 
188 F~llen, in 3 F~llen ein negatives Resultat. Die Fehlbefunde betragen 
demnaeh 1,6% der untersuchten Fs 

Aus diesen Ergebnissen ist zu ersehen, daI3 es dureh die Verbesserung 
der Untersuehungsmethode gelungen ist, den in einer friiheren Arbeit ~ 
gefundenen Prozentsatz yon Karzinomen mit negativem Fluoreszenz- 
effekt yon 20% auf 1,6% zu reduzieren. Die Verbesserung bestand 
erstens in der st/~rkeren Konzentrierung des die Fluoreszenzstrahlung 
aussendenden Stoffes dureh Extrahieren des Gewebes mit einem Alkohol- 
Xther-Gemiseh, zweitens dutch Verwendung der Sensibilisierungsme$hode 
mit Brom. Ferner ist der Prozentsatz der Karzinome mit negativem 
Fluoreszenzeffekt vermutlich aueh deshalb vermindert, da nieht, wie 
frfiher h~ufig, Karzinomproben, die Yon dem dem Krankenhaus an- 
gesehlossenem Alters- und Versorgungsheim stammten, untersucht 
warden, sondern Probeexzisionen yon Patienten, die zur Behandlung 
eintreffen und im allgemeinen einer niedrigeren Alterstufe angeh6ren. 

Im folgenden sollen die Besonderheiten der Fluoreszenzmethode in1 
ttinblick auf die Ditgnose maligner Gesehwfilste im Vergleieh mit den 
beiden wichtigsten Diagnosemethoden , der histologisehen und der klinisehen 
Methode, kurz besproehen werden. 

Die /~lteste ist die klinisehe Diagnose. Sie liefert bei der ersten Be- 
urteflung nieht immer die siehere 'Entseheidung, doch kann aus dem 
klinisehen Ablauf der Erkrankung fiber viele Monate mit fast v6Uiger 
Sicherheit die Diagnose gestellt werden. Die histologisehe Diagnose 
liefert bereits bei der ersten Prfifung siehere Resultate, jedoeh sind zur 
riehtigen Beurteilung in den meisten F~llen genauere Angaben des 
Klinikers fiber dessert Beobaehtungen notwendig. Bei der histologisehen 
Priifung wird das morphologisehe Verhalten der Zellen bzw. Zellverb/~nde 
untersucht und insbesondere aus dem Verhalten derselben an den Grenzen 
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zwischen Tumor- und normalem Gewebe Schliisse auf die Malignit~t ge- 
zogen. Die Art des Einwaehsens des Krebsgewebes in das umgebende 
normale Gewebe, das schrankenlose Wachstum, die fiberstfirzten Zell- 
teiluugen, Zellatypien usw. sind hier insbesondere ma~gebend. 

Im Gegensatz hierzu wh-d bei der Fluoreszenzmethode aus dem 
physikalisehen Verhalte~i yon Molekiilen eines Stoffes, der, wie die Er- 
fahrung zeigt, im Tumorgewebe anwesend ist, im nicht malignen Gewebe 
hingegen entweder fehlt oder durch irgendeine Ver/~nderung an der 
Fluoreszenzfi~higkeit gestSrt ist, der Schlu~ auf Malignitiit gezogen: Die 
physikalischen ~_nderungen an dan Molekiilen werden naeh einer bio- 
logischen Methode geprfift. Die Methode ist, wie schon eingangs aus- 
einandergesetzt, schwierig und erfordert viel (~bung und Erfahrung. 

Zur Fluoreszenzpriifung mfissen Gewebsstficke verwendet werden, 
die minimal 0,25 ccm betragen. Sind dieselben kleiner, dann liefert die 
Prfifung keine verl~131ichen Ergebnisse. Die Verwendung relativ geringer 
Mengen ~st yon Wichtigkeit, da ja bei Probeexzisionen hi~u~ig nur kleine 
GewebssSficke zur Vefffigung stehen. Zur histologisehen Untersuchung 
genfigen kleinere als die bier angegebenen Gewebsproben. Ws die 
Probeexzisionen ffir die Histologie am Rand des Tumors entnommen 
werden, so da]~ auch noch angrenzendes normales Gewebe mitinbegriffen 
ist, werden zur Fluoreszenzprfifung die Gewebsstficke mSglichst aus der 
Mitre des Tumors entnommen. Denn die Fluoreszenzfi~higkeit ist ja an 
das Tumorgewebe selbst und nicht an das angrenzende normale Gewebe 
gebunden. Es soll bier auf die Ergebnisse einer frfiheren Arbeit 2 hin- 
gewiesen werden, in welcher im speziellen Krebslebermetastasen unter- 
sucht wurden. Die Metast~sen wiesen Fluoreszenzf/~higkeit auf, das um- 
gebende normale Gewebe hingegen nicht. 

Wie sehon hingewiesen, mfissen fiir die histologisehe Prfifung zur 
riehr Beurtei!ung hi~ufig genauere Angaben des K]inikers fiber dessen 
Beobachtungen beigeftigt werden. Bei der Fluoreszenzmethode sind der- 
artige Angaben mit Ausnahme der Praecaneerosen nicht notwendig. Die 
Gewebsstfieke nach Probeexzisionen wurden mit Namen, Alter des 
Patienten und Datum versehen und ohne weitere Hinweise zur Fluoreszenz- 
priifung iibergeben. 

Ein weiterer Unterschied zwisehen Fluoreszenzmethode und histo- 
logiseher Methode ist dureh-die gr613ere Differenziertheit der letzteren 
gegeben. Nach der histologischen Prfifung k6nnen Karzinome, Sarkome 
und sonstige maligne Tumoren als solche erkannt und deren spezielle 
Arten unterschieden warden. Nach der Fluoreszenzmethode kann nur 
die Malignit/~t der Tumoren erkannt, aber keine Angabe fiber die spezielle 
Art des Tumors gemacht werden. 

Hingegen k6nnen naeh der Fluoreszenzmethode bei den Praecancerosen 
Ver/~nderungen festgestellt werden, die ffir den Zustand der Malignit/~t 
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eharakteristiseh sind~ wiihrend klinisch und histologisch mSglicherweise 
noch keine Anzeichen fiir Malignitiit vorliegen. In diesen F/~llen w/~ren 
die Ergebnisse der Fluoreszenzpriifung fiir den Kliniker yon Weft, da 
er dem weiteren Verlauf der Erkrankung sein besonderes Augenmerk 
zuwenden wiirde und durch h/~ufige Kontrollen eventuelt auftretende 
Rezidiven in der riehtigen Weise beurteilen und behandeln kSnnte. 

Aus den bisherigen Untersuchungen mit der Fluoreszenzmethode 
ergibt sich, dab dieselbe bei weiterem Ausbau eine wertvolle Erg/~nzung 
der bisherigen Methoden zur Erkennung der Malignit/it yon Tumoren 
darstellen und insbesondere in jenen F/illen, in welchen eine siehere 
histologische Entscheidung nicht m6glich ist, weitere Aussagen fiber die 
Malignit~t liefern kSnnte. 

V. Uber die N a t u r  des die F l u o r e s z e n z s t r a h l u n g  
a u s s e n d e n d e n  Stoffes  im Krebsgewebe.  

Die Statistik fiber eine grol~e Arizahl maligner Tumoren und nicht 
maligne degenerierter Gewebe zeigte, dal~ im malignen Tumor ein Stoff 
existieren muB, welcher bei Bestrahlung mit ~-Strahlen eine ultraviolette 
Fluoreszenzstrahlung im Wellenl/~ngengebiet unterhalb 300m# aus- 
sender. Da nieht maligne degeneriertes Gewebe, im besonderen auch 
metastasenfreie Organe Krebskranker, sowie das an das Krebsgewebe 
angrenzende normale Gewebe keinen Fluoreszenzeffekt aufweisen, konnte 
angen0mmen werden, dal~ dieser Stoff an die Krebszellen selbst gebunden 
ist. Was die Natur dieses Stoffes anbelangt, so ergeben sich aus Ver- 
suehen, die gemeinsam mit A .  v. Chris t iani  durchgefiihrt wurden, einige 
Anhaltspunkte. Da der Alkohol-Ather-Auszug aus dem Gewebe maligner 
Tumoren den Fluoreszenzeffekt aufweist, das nicht maligne degenerierte 
Gewebe hingegen nicht, mul~ angenommen werden, da]~ der die Fluores- 
zenzstrahhmg aussendende Stoff sich in der Lipoidfraktion befindet. Um 
zu untersuchen, ob derselbe etwa der Gruppe der Sterine angehSrt, 
wurden Sterinfraktionen, die yon A .  v. Chris t iani  durch Fi~llung yon 
Alkoholauszfigen karzinomatSsen Gewebes mit Digitonin gereinigt wurden, 
auf Fluoreszenzstrahlung gepriift Die Methode der Herstellung der 
Sterinfraktionen ist yon A .  v. Chris t iani  a in einer frfiheren Arbeit genau 
angegeben (S. 695). Zur Fluoreszenzprfifung wurden die gereinigten 
Sterine nieht in ~ther aufgenommen, sondern, wie bei den sonstigen 
Versuchen, mit wenigen Tropfen Aeeton und mit Wasser emulgiert. 

Die Ergebnisse der Untersuchungen sind in der Tabelle 4 dargestellt. 
Es wurden die in der Sterinfraktion enthaltenen, gesamten Sterine in 
7 F/~llen bei Krebsgewebe, in 5 F/~llen bei nieht krebskrankem Gewebe 
untersueht. In 3 F/~llen wurden aueh Sterinfraktionen yon Krebsgewebe 
gepriift, welche die zur Z/~hlreaktion verwertbaren Zellen lieferm 

In der zweiten Spalte der Tabelle ist das Datum der Gewebsprobe 
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Tabel le  4. P r i i f u n g  d e r  d u r c h  d i e  y - S t r a h l e n  d e s  l ~ a d i u m s  e r -  
r e g t e n  u l t r a v i o l e t t e n  F l u o r e s z e n z s t r a h l e n  d e r  a u s  d e m  K r e b s -  
g e w e b e  u n d  n ~ e h t  k r e b s k r a n k e m  G e w e b e  e x t r a h i e r t e n  u n d  

g e r e i n i g t e n  S t e r i n f r a k t i o n e n .  

T = W e r t  n a e h  2 tag iger  B e s t r a h l u n g  der  S r a n s - F o r m  des  E n t a k t i v a t o r s ;  
C : W e r t  n a e h  2~/igiger B e s t r a h l u n g  der  c i s -Form des E n t a k t i v a t o r s  u n d  

Sens ib i l i s ie rung d u t c h  5-y-Brom.  

A u s g a n g s w e r t e :  T o = 74% . . . . . .  t r a n s - F o r m  u n b e s t r a h l t ;  
C O : 6 3 %  . . . . .  . c i s -Fo rm u n b e s t r a h l t .  

Nr. Datum Probe 

Aus der Probe 
extrahierte und [ 

gereinigte I 
Sterine in 7 I 

% 

T c 

1 

2 

3 

4 
5 

6 

7 

23. X I I .  1940 

2. I .  1941 

7.11.  1941 

2 1 ; I I I .  1941 
10. V. 1941 

24. V I I I .  1942 

6. VI .  1941 

A. K r e b s g e ~ v e b e .  

L e b e r m e t a s t a s e n  v o n  
Ga l l enb lasen  -Ca 

L e b e r m e t a s t a s e n  y o n  
D a r m - C a  

L e b e r m e t a s t a s e n  yon  
Ca ven t r i cu l i  

L e b e r m e t a s t a s e n  
L e b e r m e t a s t a s e n  y o n  

Ca ven t r i cu l i  
P robeexz i s ion  y o n  

Ca v u l v a e  
L e b e r m e t a s t a s e n  y o n  

M a s t d a r m - O a  

24. X. 1941 ~qormale L e b e r  

17. I I .  1942 MY0m 

20. V. 1942 

22. V I I I .  1944 
\ 

23.' VXII. 1944 I N o r m a l e  

100 

100 

i00  
100 

100 

100 
100 
500 

B. N i e h t  k r e b s k r a n k d s  G e w e b e .  

100 
500 
10O 
500 

P r o s t ~ t a h y p e r t r o p h i e  100 
500 

N o r m a l e  Lebe r  1.00 
5OO 

Lebe r  100 
50O 

65 

62 

64 
65 

62 

65 
65 
61 

75 
75 
75 
74 
75 
7 2  
75 
75 
75 
75 

C. G e w e b e  m i t  z .ur  Z K h l r e a k t i o n  v e r w e r $ b a r e n  

1 24. X. 1941 

2 [ 29. I .  1944 

3 I 13. VI .  1944 

100 74 
500 ~4 

I 100 �9 75 500 64 
100 ' 7 3  

5 0 0  67 

" K r e b s z e l l e n .  

L e b e r m e t a s t a s e n  y o n  
Magen-Ca  

L e b e r m e t a s t a s e n  

L e b e r m e t a s t a s e n  

74 

74 

74 
72 

72 

7 3  
73 
72 

65 
63 
65 
63 
63 
64 
64 
66 
64 
64 

69 
74 
67 
73 
68 
73 
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angegeben, in der vierten Spalte die aus der Probe extrahierten und 
gereinigten Sterine in y. In  den Spalten 5 und 6 sind die Ergebnisse der 
Fluoreszenzprtifungen angefiihrt. Die untersuchten Proben yon Krebs- 
gewebe bestanden meistens aus Lebermetastasen, in einem Fall handelte 
es sich um eine Probeexzision bei einem Ca vulvae. Die Menge der unter- 
suchten Sterine betrug meistens 100 7, in Fall 7 wurde auch eine Priiiung 
mit  500 7 durchgefiihrt. Da die trans-Form des Entakt ivators  vom Wert 
T O ~ 74% nach zweitagiger Bestrahlung ~uf Werte T zwischen 61 und 
65% abgesunken ist, die eis-Form yon C o = 63% bei Sensibilisierung mit 
5 ? Brom auf Werte C zwisehen 72 bis 74 zugenommen hat, ergibt sieh, 
dal~ der die Fluoreszenzstrahlung aussendende Stoff in der Sterinfraktion 
enthalten ist. Die Priifung yon nicht krebskrankem Gewebe ergab in 
5 Fa l l en - -  es handelte sieh um normales Lebergewebe, ein Myom und in 
einem Fall urn eine Prostatahypertrophie - -  bei zweit~giger Bestrahlung 
keinen Fluoreszenzeffekt. Es wurden, wie frfiher, 1007 der Sterin- 
ffaktion verwendet, die Werte T und C zeigen praktisch keine Abweiehung. 
von den Ausgangswerten T o und C 0. Da die MSgliehkeit bestand, dal~ 
der die Fluoreszenzstrahlung aussendende StofI auch im nieht krebs- 
kranken Gewebe aber in geringerer Konzentrat ion vorkommt,  wurden 
aueh Versuehe mit  500 ~ Sterinfraktion als Fluoreszenzstrahler unter- 
nommen. Auch in diesem Fall zeigte sieh kein Fluoreszenzeffekt, so dal~ 
angenommen werden mul~, dal~ der fluoreszierende Stoff im nicht krebs- 
kranken Gewebe entweder nieht oder nur in geringsten Spuren vor- 
kommt.  Es ware auch denkbar, dal~ dieser Stoff zwar vorhanden, aber 
durch irgendeine Xnderung in der Sterinfraktion des nicht krebskranken 
Gewebes in der Fluoreszenz gestSrt ist. 

Unter C der Tabelle wurden die Ster~nfraktionen von Krebsleber, 
metastasen in 3 Fallen, die yon besonderem Interesse sind, auf Fluoreszenz- 
strahlung gepriift. Es handelt sich um Krebsgewebe, welche Zellen liefern, 
die zu der hier verwendeten zytologischen I~eaktion verwertbar sind. 
Wie schon friiher ~useinandergesetz~, sind nicht a]le Ze]len yon Leber- 
metastasen verwertbar,  sondern nur solehe, welche den in der Arbeit yon 
E. Maier~ und A .  v. Christiani a eingehend besehriebenen Bedingungen 
geniigen. Die ,,unverwertbaren Zellen" sind dadureh charakterisiert, dal~ 
sie entweder yon vornherein stark zerfallen, oder, falls sie erhalten 
sind, unter  Zusatz von Entakt iva tor  unter geeigneten Bedingungen einen 
starken Zellzerfall aufweisen, t~ei Radiumbestrahlung und Elektro- 
koagulation dieser Zellen konnte eine Entaktivatorbi ldung naehgewiesen 
werden. Die zur Reaktion , ,verwertbaren" Zellen hingegen sind gut er- 
halten und werden durch Zusatz yon Entakt ivator  nieht ver~ndert. 
Nach t~adiumbestrahlung und Elektrokoagulation derselben konnte keine 
Entaktivatorbi ldung nachgewiesen werden. Dieselben kommen viel 
settener zur Beobaehtung als die , ,unverwertbaren Zelten". 
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Die Fluoreszenzprfifung der Krebsgewebe mit zur zytologischen 
Reaktion verwertbaren Zellen ergab die folgenden l~esultate: Fall Nr. 1 
unter C liefert bei Sterinmengen yon 100 7 Werte T ~ 74%, C-~ 69%, 
es ist also praktisch keine Fluoreszenzstrahlung nachweisbar. Bei 500 
jedoch zeigen die Werte T --~ 64% un4 C --~ 74% merkliche Abweichungen 
yon den Ausgangswerten T o ~ 74% und C o --~ 63%, es ist ein Fluoreszenz- 
effekt vorhanden. Praktisch dieselben Ergebnisse zeigten die Fi~lle 2 
und 3. Es ist demnach anzunehmen, dab in den oben geschflderten Typen 
yon Krebszellen ebenfalls der die Fluoreszenz aussendende Stoff, nur in 
geringerer Konzentration vorhanden ist. 

Es war nun weiterhin yon Interesse zu untersuchen, ob gewisse 
lahysiologische in Frage kommende Sterine diese Fluoreszenzstrahlung 
au~weisen oder nicht. Zu diesem Zweck wurden in derselben Weise wie 
fffiher Cholesterin, Ergosterin, Koprosterin und Cholestanol bezfiglich 
ihrer l~luoreszenzf~higkeit untersucht. Die Ergebnisse sind in der 

"Tabelle 5 zusammengestellt. Zu Fluoreszenzprfifung wurden die Sterine, 
wie friiher, in einigen Tropfen Aceton aufgenommen und mit Wasser 
emulgiert. Die Priifungen wurden jeweils mit Mengen yon 100 und 10 
durchgefiihrt. Die Werte T und C der Tabelle zeigen, dab nach zwei- 
t/~giger Bestrahlung mit ~-Strahlen weder Cholesterin, Ergosterin noch 
Cholestanol einen l~luoreszenzeffekt i m  bestimmten Wellenl/~ngenbereich 
aufweisen. Koprosterin hingegen zeigt bei einer Menge yon 10 ~ einen 
deatlichen Fluoreszenzeffekt, der bei 100 y .praktisch verschwunden ist. 
Im letzteren Fall hat  die Fluoreszenz des Koprosterins mit zunehmender 
Konzentration des Stoffes abgenommen. Es ist bekannt, dal~ mit 
wachsender Konzentration yon Stoffen StSrungen in der Fluorcszenz- 
f~higkeit derselben auftreten kSnnen. 

Als Ergebnisse dieser Untersuchungen l~l~t sich folgendes sagen: 
Die durch die 7-Strahlen im Krebsgeweb e erregte ultraviolette t~luoreszenz- 
strahlung im WeUenl/~ngengebiet unterhalb 300 m# wird yon einem Stoff 
ausgesandt, der in der gereinigten Sterinfraktion des Krebsgewebes vor- 
kommt. In tier Sterinfraktion nicht krebskranken Gewebes ist dieser 
Stoff entweder nicht vorhanden bder durch irgendeine Ver/~nderung in 
der Fluoreszenzf/~higkeit gestSrt. Die zur Zahlreaktion verwertbaren 
Zellen g yon  Krebsgewebe enthalten in der Sterinfraktion ebenfalls den 
die Fluoreszenz aussendenden Stoff, nur in geringerer Konzentration. 
Von gewissen Sterinen, die teflweise im Organismus nachgewiesen wurden, 
weisen weder Cholesterin, Ergosterin noch Cholestanol bei 1Vfengen yon 
10 und 100 ~ einen l~luoreszenzeffekt auf, Koprosterin hingegen zeigt 

be i  10 ? eine Flaoreszenzstrahlung, die bei 100 y praktisch verschwunden 
ist. Die Fluoreszenzstrahlung des Krebsgewebes wurde durchschnittlich 
bei Sterinfraktionen yon 100 $ festgestellt. Da aber der die Fluoreszenz 
aussendende Stoff im Krebsgewebe nur einen Bruchteil der in der Sterin- 
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Tabelle 5. P r i i f ung  der  d u r c h  die 7 - S t r a h l e n  des R a d i u m s  e r r e g t e n  
u l t r a v i o l o t t e n  F l u o r o s z e n z s t r a h l u n g  g e:wisser S~erine. 

T = Wets nach 2t~giger Bestrahlung der trans-Form des Entaktivators; 
C = Wert nach 2tagiger Bestrahlung der cis-Form des Entaktivators und 

Sensibilisierung dutch 5-7-Brom. 

Ausgangswerte: T O ~ 74% . . . . . .  trans-Form unbestrahlt; 
C O = 63% . . . . . .  cis-Form unbestrahlt. 

S~erine 

Cholesterin . . . . . . . . . .  

Ergosterin . . . . . . . . . . .  

Cholestanol . . . . . . . . . .  

I{oprosterin . . . . . . . . .  

Meage in y 

74 
73 
75 
75 
73 
73 
62 
71 

! 62 
62 
62 
62 
64 
63 
75 
67 

I0 
100 

10 
100 
10 

100 
10 

100 

fr~ktion enthaltenen gesamten Sterine darstellt, so dfirften die den 
Mengen yon 10 7 entsprechenden Werte T und C der Fluoreszenz- 
strahlung bei den Priifungen yon Choiesterin, Ergosterin usw. den tat- 
s~chlichen Verh~ltnissen im Krebsgewebe am n/~chsten kommen .  Be- 
ztiglich der Natur des im Krebsgewebe vorhandenen, die ultraviolette 
Fluoreszenzstrahlung aussendenden Stoffes li~$t sich c[emnach sagen, 
dab derselbe der Gruppe der Sterine angehSren diirfte. Gewisse Sterine, 
wie Cholesterin, Ergosterin und Cholestanol, sind hiervon auszuschlie$en. 
Koprosterin weist einen Fluoreszenzeffekt aaf, es kSnnte s~ch demnach 
im Krebsgewebe um Koprosterin oder ein neues Ster[n handeln. 

Zusammenfassung. 
1. In  der vorliegenden Arbeit wurde eine Methode ausgearbeitet, 

welChe es gestat~et, die Maligniti~t yon Tumoren zu  erkennen. Diese 
Methode beruht auf der Eigenschaft yon Krebsgewebe bzw. maligne 
degeneriertem Gewebe, bei Bestrahlung mit 7-Strahlen des Radiums eine 
ultraviolette Fluoreszenzstrahlung im bestimmten Wellenlingengebiet 
auszusenden und. auf d e m  Fehlen dieser Fluoreszenzstrahlung im nicht 
maligne degenerierten Gewebe. Der Wellenl~ngenbereich dieser S~rahlu~g 
liegt zwischen 260 und 300 m/t, m5glicherweise sind auch Komponenten 
unterhalb 260 m/~ vorhanden. 

2. Die Priifung der Fluoreszenzstrahlung erfolgte auf Grund der 
chemischen ~nderungen eines von A .  v. C h r i s t i a n i  entdeckten, in kristalli: 
sierter Form dargestellten neuen Stoffes, den Entaktivator, der in zwei 
durch die cis-trans-Isomerie bedingten Modifikationen bestehen kann. 
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Die Wirkung der ultravioletten Fhtoreszenzstrahlung besteht in der 
wechselseitigen Umwandlung der beiden isomeren Formen ineinander. 
Die ehemisehen ~nderungen wurden mittels einer biologisehen Methode 
untersucht. 

3. Die Untersuchung der ultravioletten Fluoreszenzstrahlung yon 
malignen Tumoren effolgte an emem sehr reiehhaltigen Material. Es 
wurden prinzipiell nur Gewebe gepriift, welehe yon der hiesigen patho- 
logisehen Abtoilung histologisch untersueht wurden. Die Prfifung yon 
120 Karzinomen und 10 Sarkomen bzw. anderen malignen Tumoren 
zeigte bis auf zwei F~lle j.ewefls den ultravioletten l~luoreszenzeffekt. Bei 
Untersuchung yon 58 nicht maligne degenerierten Geweben trat  mit 
einer Ausnahme kein Fhtoreszenzeffekt auf. Die Fluoreszenzprfifung yon 
insgesamt 188 F~llen lieferte demnaeh in drei F~llen negative l~esultate. 
Die Fehlbefunde betragen daher 1,6% der untersuehten F~lle. 

4. Die Prfifung der Fluoreszenzstrahlung bei gewissen Praecaneerosen, 
wie z. B. der Craurosis vulvae, ergab in 7 F~llen jeweils einen positiven 
Fluoreszenzeffekt. Dieses Ergebnis is~ yon grol~em Interesse, weft bei 
Erkrankungen, die effahrungsgem~l~ zur Bfldung yon Karzinomen 
ffihren, lange vor dem klinischen und histologisehen Naehweis desselben, 
im Stoffweehsel Ver~nderungen auftreten, die fiir des Karzinom charakte- 
ris~isch sind. Dieses Verhalten der erw~hnten Praecaneerosen wiirde 
aueh einen Hinweis ffir die Beantwortung der wichtigen Frage liefern, 
ob Stoffweehselver~nderungen naeh dem klinisch und histologiseh fest- 
gestellten Karzinom auftreten oder demselben vorangehen. 

5. Die Fluoreszenzmethode wird im Hinbliek auf die Erkennung 
maligner Tumoren im Vergleich mit den beiden wiehtigsten Diagnose- 
methoden, der histologisehen und der klinischen Methode diskutiert. 
W~hrend bei der histologischen Prfifung des morphologische Verhalten 
yon Zellen und Zellverb~nden Gegenstand der Untersuehungen ist, wird 
bei der Fluoreszenzmethode aus dem physikalischen Verhalten yon 
Molekiilen eines Stoffes, der, wie die Erfahrung zeigt, im Gewebe maligner 
Tumoren anwesend ist, im nicht maligne degenerierten Gewebe hingegen 
fehlt oder durch irgendeine Ver~nderung in der Fluoreszenzf~higkeit ge- 
stSrt ist, der Schlul~ auf Malignit~t gezogen. 

6. Untersuehungen fiber die Natur des die l~luoreszenzstrahlung aus- 
sendenden Stoffes im Krebsgewebe zeigten, dal3 derselbe der Gruppe der 
Sterine angehSren dfirfte. Da physiologisch in Frage kommende Sterine, 
wie Cholesterin, Ergosterin, Cholestanol keine Fluoreszenzs~rahlung im 
bestimm~en Wellenl~ngengebiet aussenden, Koprosterin hingegen den 
Fluoreszenzeffek~ aufweis~, diiffte der die Fluoreszenz aussendende Stoff 
~m Krebsgewebe mSglicherweise Koprosterin oder ein neues Sterin sein. 


