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Préba oceny wykrywalno$ci komorek nowotworowych we krwi
obwodowej w chorobie rakowej narzadu rodnego kobiety

IToneITRa OLEHK) BLIABJIECHWMA ONYXOJNEBLIX KJETOK B IepucepmiecKoil EpoBM
OpM paKe XEHCKMX MOJIOBBIX OPTaHOB

An Attempt at Detecting Tumour Cells in the Peripheral Blood
of Women with Carcinoma of the Reproductive System

Préby wykrywania raka za pomocg badan cytologicznych krwi obwodowe]
datujg sie od dawna, lecz doniesieniom tym wodwczas nie przypisywano wiekszego
znaczenia. Dopiero w ostatnich latach wzbudzilo Zzywe zainteresowanie zjawisko
obecno$ci komoérek nowotworowych we krwi. Pierwsze badania nad wykrywal-
noscig komoérek nowotworowych we krwi pochodzg sprzed stu lat. W 1868 r.
Ashworth (@) podal krotkg wzmianke a w poéZniejszych latach Aschoff (2)
i Quensel (26) stwierdzili komérki nowotworowe we krwi zmarlych na scho-
rzenia nowotworowe. Schleip (30), Ward (35), Marcus (199) wykazali je
w chorobach zlos§liwych przewodu pokarmowego i oddechowego, ale byly to do-
niesienia o charakterze kazuistycznym. Dopiero systematyczne badania Poola
i Dunlopa traktujg komorki nowotworowe we krwi jako przyczyne powsta-
wania przerzuté6w lub nawrotéw choroby nadajgc temu zjawisku znaczenie kli-
niczne i prognostyczne.

Wraz z rozwojem techniki wyodrebniania komoérek nowotworowych we krwi
ukazywaly si¢ dalsze prace (4, 8, 9, 10, 11, 17, 18, 24, 27, 28, 32, 33, 34, 36, 37).
Wyniki uzyskiwane przez poszczegdlnych autoré6w wahajg sie w granicach od 0
do 100% a roéznice byé moze zalezne sg od sposobu izolowania i barwienia komoérek.
Kazda z dotychczasowych metod izolowania komoérek nowotworowych ma na celu
usuniecie czerwonych cialek krwi i oddzielenie bialych cialek wraz z komorkami
nowotworowymi. Eliminacje erytrocytéw uzyskiwano przez ich hemolize za po-
mocg kwasu octowego (23), saponin (10 14, 17) i streptolizyny (18, 16). Wyosob-
nienie komoérek wraz z bialymi cialkami krwi otrzymywano przez odpowiednie
wirowanie (11, 13, 16). Aby zwiekszyé dokladno$é rozdzialu komoérek, niektérzy
autorzy uzupelniajg wirowanie filtrowaniem (18) lub sedymentacjg stosujgc albu-
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miny (27), olej silikonowy (32), fibrynogen (21, 28) lub dekstran (7) wykorzystujac
réznice ciezaru wlasciwego komoérek nowotworowych w odniesieniu do pozostatych
elementéw krwi.

Przy trudnej diagnostyce cytologicznej komoérek nowotworowych, a w szcze-
gélnosci komdrek nowotworowych z krwi, bardzo przydatng okazala sie metoda
barwienia przy pomocy barwnika Acridine-Orange (AO), ktérg wprowadzili do
badan Bertalanffy (6, 22), Armstrong (1) oraz Schimmelfeder (31).
Metoda ta polega na polichromatycznym barwieniu AO dwu istotnych sktadowych
kazdej komoérki, kwaséw rybo- i desoxyrybonukleinowego oraz ocena ich w mi-
kroskopie fluorescencyjnym. Komérki nowotworowe odznaczajgce sie wysoka syn-
tezg biatek, a wiec o duzym stezeniu kwaséw nukleinowych po zabarwieniu AQ,
wykazujg zywa fluorescencje cytoplazmy w tonacjach czerwonych do czerwieni
plongcej oraz zielono zéitg fluorescencje hiperchromatycznych jgder obok charak-
terystycznych cech morfotycznych. Biorge pod uwage zalety mikroskopii fluorescen-
cyjnej postanowilam poréwnaé wartosci rozpoznawcze komoérek nowotworowych
barwionych AO oraz hematoksyling i eozyng (HE). Celem zas$ pracy bylo poczy-
nienie spostrzezen nad wystepowaniem komorek nowotworowych we krwi obwo-
dowej w odniesieniu do spostrzeganych obrazéw Xklinicznych.

MATERIAL I METODYKA

Badaniami na obecno$é¢ komérek nowotworowych we krwi obwodowej objeto
80 chorych, w tym 60 przypadkow ze zmianami nowotworowymi (36 przypadkéw
z rakiem szyjki macicy, 12 z rakiem trzonu macicy i 12 z rakiem jajnika) oraz
20 chorych kontrolnych z nadzerkami cze$ci pochwowej macicy, krwawieniami
miedzymiesigezkowymi i stanami zapalnymi przydatkéw. U wszystkich chorych
krew pobierano z zyly lokciowej dwu lub trzykrotnie: przed zabiegiem, w czasie
zabiegu diagnostycznego oraz operacyjnego.

Niezaleznie od badan komoérek nowotworowych we krwi przeprowadzano ba-
dania cytologiczne rommazdéw 2z czesci pochwowej szyjki macicy, aspiracyjnych
z jamy macicy, guzéw jajnikowych, plynéw z jamy otrzewnowej oraz z tkanek
pooperacyjnych. Badania te wykonywano celem rozpoznawania i poréwnania z ko-
moérkami nowotworowymi stwierdzanymi we krwi obwodowej. Rozpoznanie kli-
niczne i cytologiczne uzupelniano badaniem histopatologicznym. Izolowanie ko-
morek nowotworowych z krwi obwodowej przeprowadzano zmodyfikowang metodg
Longa i wsp. (16) gdzie hemolize czerwonych cialek krwi uzyskiwano przez
dzialanie saponinami a nie przez inkubacje ze streptolizyng O. Preparaty bar-
wiono wg met. Bertalanffy (3 przy pomocy AO i ogladano w mikroskopie
{luorescencyjnym M%.-2, oraz barwicno hematoksyling i eozyng (HE).

WYNIKI BADAN

1 Rak cze$ci pochwowej szyjki macicy

Po przebadaniu krwi i zastosowaniu barwienia AO stwierdzono ko-
moérki nowotworowe przed zabiegiem w 3 przypadkach, w czasie zabiegu
diagnostycznego w 8 przypadkach na 36 badanych, a w czasie zabiegu
operacyjnego w 1 przypadku na 8 operowanych. Przy pomocy barwie-
nia HE w pierwszym badaniu uzyskano 2 wyniki dodatnie, w drugim
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5 dodatnich, za§ w trzecim takze 1 wynik dodatni. Nie stwierdzono
komérek nowotworowych we krwi obwodowej w raku przedinwazyjnym
i w stopniu pierwszym choroby w poszczeg6lnych etapach badania. Spo-
tykano je we krwi w pojedynczych przypadkach, poczawszy od II stop-
nia choroby we wszystkich okresach badania. We wszystkich przypad-
kach potwierdzono badaniem histopatologicznym rozpoznanie kliniczne
i cytologiczne rozmazéw z cze$ci pochwowej oraz z krwi obwodowej
u poszczegoélnych chorych.

Liczba komoérek nowotworowych, stwierdzanych w preparatach
z krwi obwodowej u chorych z rakiem szyjki macicy, wynosita od jednej
do trzech. Przewaznie wystepowaly pojedynczo (ryc. 1, 3, 4), rzadko
dwie (ryc. 5). Barwione roztworem AO wykazywaly czerwone zabar-
wienia cytoplazmy, wzglednie pomaranczowo-czerwong fluorescencje
charakterystyczng dla metody barwienia w AO. Jadra zas komérek
nowotworowych fluoryzowaly w kolorach z6lto-zielonych. Jaderka o wy-
raznym zabarwieniu spotykano w pojedynczych przypadkach. Stwier-
dzono w wiekszosci przypadkdw, ze fluorescencja jader i cytoplazmy
byla mniej jaskrawa w komoérkach nowotworowych z krwi obwodowe]
w stosunku do komérek z tkanki macierzystej.

W preparatach uzyskanych bezposrednio z tkanek nowotworowych
czesci pochwowej szyjki macicy, komorki nowotworowe i ich jadra wy-
kazywatly réznorodno$é form co do wielkosci i ksztaltu oraz wykazywaly
charakterystyczne cechy morfologiczne obok bardzo wyraZnych cech
fluorescencji dla metody barwienia w AO. Komorki te wystepowatly
w duzych skupiskach z plongcg czerwienig cytoplazmy, kontrastujaca
bardzo wyraznie z z6ltg fluorescencjg jader (ryc. 2).

2. Rak trzonu macicy

Obecnos¢ komoérek nowotworowych we krwi obwodowej przy bar-
wieniu AO stwierdzono w 1 przypadku przed zabiegiem, w 2 przypad-
kach w czasie zabiegu operacyjnego na 6 operowanych. Po zastosowaniu
barwienia HE w pierwszym badaniu wszystkie wyniki byly ujemne,
w drugim 1 dodatni i w trzecim badaniu 1 dodatni.

Komoérki nowotworowe we krwi obwodowej w raku trzonu macicy
wystepowaly takze pojedyncze (ryc. 6), a po zabarwieniu AO dawaly
takie same charakterystyczne kolory fluorescencji, jak komoérki raka
szyjki macicy. Obraz morfologiczny komoérek nowotworowych biony
Sluzowej jamy macicy jest nieco inny od komoérek nowotworowych raka
plaskonablonkowego. Komoérki sg przewaznie male, wykazujg nieznaczna
roznorodnosé form, chociaz mozna spotkac¢ takze i komoérki duze.
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3. Rak jajnika

W grupie tej stwierdzano komoérki nowotworowe we krwi w 1 przy-
padku w obu metodach barwienia w pierwszym badaniu, za$§ w drugim
badaniu AO stwierdzono w 2 przypadkach, a HE w 1 przypadku na 12
badanych. W trzecim badaniu po otwarciu jamy brzusznej i manipula-
cjach na guzie stwierdzono komoérki nowotworowe jedng i drugg metoda
barwienia w 4 przypadkach na 9 operowanych, czyli 44,4%. W prepa-
ratach cytologicznych, uzyskanych z plynéw z jamy otrzewnowej, aspi-
racyjnych z guzéw jajnikowych oraz tkanek pooperacyjnych stwierdzono
komorki nowotworowe w 100% przypadkéw badanych, co zostalo po-
twierdzone badaniem histopatologicznym.

Komoérki nowotworowe spotykane we krwi obwodowej u chorych
z rakiem jajnika nie roznily sie swym wygladem, wielkoscig i iloscig
oraz wilasciwosciami barwienia (ryc. 7) od komdrek nowotworowych we
krwi badanych z grupy 1 i 2, z wyjatkiem jednego przypadku — raka
zarodkowego, gdzie rdznica zaznaczala sie w wielkosci i liczbie znale-
zionych komoérek we krwi (okolo 20). Charakteryzowaly sie duzym
hiperchromatycznym jadrem o wyraZnie zaznaczonej chromatynie i wi-
docznym jaderku. Jadra fluoryzowaly w kolorze zielono-zéltym, a ja-
derko — blado-pomaranczowym. Cytoplazma wokél jadra w postaci
niewielkiej obwodki fluoryzowala jaskrawg czerwienig (ryc. 8).

WYNIKI I ICH OMOWIENIE

Na ogélng liczbe badanych chorych z rakiem narzadu rodnego stwier-
dzono, ze przy barwieniu AO i fluorescencyjnej ocenie wykryto komoérki
nowotworowe we krwi obwodowej w pierwszym badaniu u 8,3% przy-
padkéw, w drugim u 20%, a w trzecim u 30,4%. Metoda barwienia HE
wykryto tylko u 5% w pierwszym badaniu, w drugim u 11,6%, za$
w trzecim u 26,3% na 60 badanych. Poza tym wyniki badan wlasnych
wskazujg na pewng zaleznoé¢ obecnosci komoérek nowotworowych we
krwi od stopnia zaawansowania choroby i wykonywanych zabiegow
chirurgicznych. W stopniu O nie wykryto komérek nowotworowych we
krwi w poszczegbélnych okresach badania. W stopniu I takze ich nie
wykryto w dwu pierwszych badaniach. Natomiast wykryto je w czasie
zabiegu operacyjnego w 1 przypadku na 7 operowanych, tj. 14,2%. Po-
czgwszy od II stopnia choroby stwierdzono komodrki nowotworowe we
wszystkich okresach badania, z tym ze liczba przypadkéw z wykrytymi
komérkami nowotworowymi we krwi wzrastala w zaleznosci od stopnia
zaawansowania choroby, zabiegu diagnostycznego i operacyjnego.

W czasie zabiegu diagnostycznego wykryto: metodg barwienia AO



Proba oceny wykrywalnosci komoérek nowotworowych we krwi... 207

w II stopnia u 23,3%. w III stopniu u 26,3%, w IV stopniu u 27,2%, za$
w czasie zabiegu operacyjnego: w I stopniu u 14,2%, w drugim stopniu
u 33,3%, w III stopniu u 60%. Na podkreslenie zastuguje fakt, ze naj-
wiekszy procent wykrywalnosci komoérek nowotworowych we krwi,
uzyskano w czasie zabiegéw operacyjnych przy raku jajnika (44,4%),
gdzie przypadki dotyczyly pdzniejszego okresu choroby. Mniejszy w raku
trzonu macicy — 33,3%, za$ w raku szyjki macicy tylko u 12,5%, na co
zwrocit uwage Soost (33). Nalezy przypuszczaé¢ i tlumaczy¢ rdznice
tym, ze wiréd operowanych z rakiem szyjki macicy przewazaly przypadki
w stopniach O i I choroby, natomiast wszystkie przypadki raka jajnika
dotyczyly podiniejszego okresu choroby.

Komérki nowotworowe, spotykane we krwi obwodowej, réznily sie
od innych elementéow krwi nie tylko fluorescencjg, ale takze i wiel-
koscig. Byly wieksze okolo 2—6 razy od biatych cialek krwi, ale mniejsze
i bardziej okragle od komoérek pochodzacych bezposrednio z tkanki ma-
cierzystej, na co wskazali inni autorzy (29, 12, 25, 34). Cytoplazma ko-
morek posiadata nieregularne ksztalty i obrysy, czasami obserwowano
wodniczki. Komérki nowotworowe stwierdzane przez nas we krwi obwo-
dowe]j spelniaty kryteria morfologiczne i fluorescencyjne z uwzglednie-
niem pewnych zmian, jakim ulegajg w czasie wedréwki w krwiobiegu.
Mikroskopia fluorescencyjna jest cennym uzupelnieniem metod barwie-
nia, wykazujacych morfotyczne cechy komoérek zlo§liwych (15, 20),
i utatwia ich rozpoznanie w malej liczbie.

Na podstawie przeprowadzonych badan doszliSmy do nastepujacych
wniosk6w:

1. Wolne komérki nowotworowe we krwi obwodowej czes$ciej mozna
stwierdzi¢ w czasie zabiegéw operacyjnych i to szczegdlnie w raku jaj-
nika, rzadziej w raku trzonu i szyjki macicy.

2. Roézinice w czestosel wystepowania komoérek nowotworowych we
krwi obwodowej mogg byé¢ tlumaczone stopniem zaawansowania cho-
roby, budowg histologiczng i wiekszg tatwoscig zluszczania orz prze-
chodzenia ich do krwi przy raku jajnikéw.

3. Czynnikami sprzyjajacymi dla wysiewu komdrek nowotworowych
do krwiobiegu sg zabiegi chirurgiczne.

4. Cytochemiczne barwienie przy pomocy fluorochromu AO pozwala
na czestsze wykrywanie komoérek nowotworowych we krwi obwodowej
ze wzgledu na charakterystyczng fluorescencje elementéow komoérkowych
w porownaniu z morfologiczng oceng preparatéw przy barwieniu HE.

5. Wykrywanie komoérek nowotworowych we krwi obwodowej przy
nowotworach zlosliwych narzadu rodnego za pomocg mikroskopii fluo-
rescencyjnej jest cennym badaniem pomocniczym.
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Otrzymano 4 VII 1969,

OBJASNIENIE RYCIN

Ryc. 1. Ca atypicum partim clarocellulare czeSci pochwowej szyjki macicy.
Duza pojedyncza komorka nowotworowa z krwi obwodowej. Jadro duze hiper-
chromatyczne o zabarwieniu zo6itym. Cytoplazma w postaci matej obwo6dki o ja-
skrawo czerwonej fluorescencji (pow. 320 X).

Ryc. 2 Ten sam przypadek j. w. Rozmaz bezposredni z tkanki nowotworowej
szyjki macicy. Komérki nowotworowe réznej wielko$ci i ksztaltu wykazuja cechy
morfologiczne oraz charakterystycznag fluorescencje cytoplazmy i jgder (pow. 320 X).

Ryc. 3. Ca solidum partim clarocellulare probabiliter planoepitheliale czeSci
pochwowej szyjki macicy. Pojedyncza komoérka nowotworowa ze krwi obwodowej
o nieregularnych obrysach cytoplazmy. Zywo czerwono fluoryzujgca cytoplazma
przyslania obrysy jadra. Jaderko powigekszone w kolorze zywo pomaranczowym
(pow. 320 X).

Ryc. 4. Ca planoepitheliale czeSci pochwowej szyjki macicy. Komérka nowo-
tworowa z krwi obwodowej, cytoplazma wykazuje pomaranczowo czerwong fluo-
rescencje o nieco zniszczonych brzegach. Jgdro polozone ekscentrycznie o zo6ito
zielonkawej fluorescencji (pow. 320).

Ryc. 5. Ca solidum probabiliter planoepitheliale cze$ci pochwowej szyjki ma-
cicy. Dwie komoérki nowotworowe z krwi obwodowej o jgdrach powiekszonych,
roznego ksztaltu. W cytoplazmie widoczna wakuolizacja. Barwienie hematoksyling
i eozyng (pow. 480 X).

Ryc. 6. Ca solidum adenogenes blony §luzowej jamy macicy. Pojedynczo ko-
moérka nowotworowa z krwi obwodowej wykazuje czerwono pomaranczowg fluo-
rescencje cytoplazmy w postaci waskiego rabka. Jadro powiekszone lezgce ekscen-
trycznie o zoéltozielonym zabarwieniu (pow. 320 X).

Ryec. 7 Cystadenocarcinoma papillare jajnika. Widoczne trzy komdrki nowo-
tworowe we krwi obwodowej, réznej wielkosei, okragle, wykazujace charaktery-
styczng fluorescencje cytoplazmy i jader (pow. 320 X).

Ryc 8. Carcinoma embrionale jajnika Pojedyncza komérka nowotworowa
z krwi obwodowej réznigca sie bardzo wyraznie od biatych cialek krwi cechami
budowy i fluorescencjg. W srodku widoczne jaderko (pow. 320 X).

PE3IOME

IIpoBenmeHrnl uccaeqOBaHMUA II0 BBIABJEHMIO OITYXOJEBBIX KJETOK B IIe-
pudepndeckoit KpoBu 60 sKeHmMH GOJBHBIX pPaKOM IIOJIOBBIX OpPraHOB.
Kaxnayo 6oabHy0 ucenepgoBasmm 2 My 3 pa3a: mepeli, BO BpeMA M IIOCHE
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IMarHOCTUHECKUX MJIIM ONEPAIMOHHBIX BMEUIATeNbCTB. V3ommporanue omy-
XOJIEBBIX KJIETOK M3 KPOBM IIPOBOAMJIOCHE IO MOAMGPUIMPOBAHHOMY METO-
ny Jlonra. 'eMoiu3 SpUTPOLMTOB MOJIYHAJICA IIPM ITOMOIIM CATIOHMHA, a HE
nyrem uHKyOauym crpenrommsuHoM O. IIpemapaThl OKpammBajIucCh IO
merony DBepramaadder akpuauaoBEIM opamkeM (AO) u ucciaenoBasmch
Ipy IIOMOILM JIIOMMHMCIEHTHOM Mukpockorom (anmapar MJI-2). OxHoBpe-~
MEHHO MpPOBOAMJIMCH MCCJIEIOBAHMA TI0 METOAY OKPAaCKM TIeMaTOKCUIIMH-
-s03unoM (HE). OxkpammBamnem AO u oneHkoil nox ¢IropecHeHTHBIM
MWKPOCKOITOM OIIYXOJIEBBIE KJIETKM B IepudepudiecKoil KpoBu ObLIM 06-
HapyzxeHbl npu I uccrenosanmn y 8,3% Gosbubix, npu Il mccaenoBanmmn
— y 20%, a npu III — B 30,4%. MeTogom okpammBamusa HE oBHapyxum
TosnbKo nipu 1 uceaenosammu 5%, mpu mpyrom — 11,6%, mpu III — 26,3%.
CrenyerT NOAYEpPKHYThb, YTO CAMBDI BBICOKMII IIPOLIEHT BBIABJIEHUA OIy-
XO0JIEBBIX KJIETOK B IepudepuuecKoit KpoBy OBII MOJyYeH BO BpeMdA OIle-
PalLMOHHBIX BMELIATEIbCTB ITpM pake au4HMKOB (44,4%), MeHbUIMIT — TIpM
pake matku (33,3%), a nmpu pake meiiku MaTRM TOJBKO 12,5%. DTa pasHu-
a obbAcCHAETCA TEM, YTO Cpely OIEpPMPOBAHHBIX DOJIBHBIX C PAKOM LIEVKMU
maTky npeobyanamu caydaum 0 u I cremenn, a caydam paka AMYHMKOB OT-
HOCUJIMCH K MO37[HeN cTaguu 6oaesHm.

Ha ocHoBe mpoBeZeHHBIX MCCJIEHOBAHMII YCTAHOBJIEHO, YTO Yallle BCETO
IIPUCYTCTBUE OIIYXOJIEBEIX KJIETOK B MepudepuIecKkoii KPOBU MOKHO yCTa-
HOBUTH IIPM XMPYPTMHUECKMX BMEIIATENbCTBAX, & TaK¥XKe Npu boJbIoit 3a-
IIYLUIEHHOCTM OITyXO0JIEBOTO IIpoliecca, 0CODEHHO IIpM paKe AMIHUKOB.

Inroxummyeckasa okpacka mpy momoim AO m oneHxa mox doopec-
LIEHTHBIM MMKPOCKOIIOM HBJIAIOTCSA LIEHHBIM BCIIOMOTATEJBHBIM MCCJIEZ0-
BaHMEM ¥ IIO3BOJIIOT OOHApPYZKUTHL OIyXOJEeBble KJIETKM B KpOBM dHallle,
4eM IpyM OKpalllMBaHMM reMaTOKcmymH-303mHOM (HE).

SUMMARY

Investigations were carried out in order to detect tumour cells in the
peripheral blood of 60 female patients affected with carcinoma of the
reproductive system. Each female patient was examined twice or three
times before, and during, diagnostic and surgical procedures. The isola-
tion of tumour cells in the peripheral blood of the female patients was
performed by the modified method of Long. Hemolysis of red corpuscles
was obtained by the use of saponins and not by the incubation with
streptolysin O. The preparations were stained with acridine orange (AO)
by the method of Bertalanffy and were examined under the fluorescence
microscope ML-2. Parallel examinations were carried out by staining
preparations with haematoxylin and eosin (HE).
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The examinations of the female patients by AO staining and by
the use of fluorescence microscope revealed tumour cells in the peripheral
blood in 8.3%, 20.0% and 30.4% of cases in the first, second and third
examination, respectively. By the use of HE tumour cells were detected
in the peripheral blood in 5.0%, 11.6% and 26.3% of cases in the first,
second and third examination, respectively. It is worth noting that the
highest percentage of tumour cells, detected in the -peripheral blood,
was obtained during surgical procedures of the ovary (44.4%). When
the uterus and the cervix were affected, the per cent values were 33.3%
and 12.5% of cases, respectively. The explanation is as follows: surgical
cases of the cervix were mostly of O or 1 degree, while female patients
with affected ovaries presented an advanced stage of cancer.

The results of the author’s investigations indicate that tumour cells
in the peripheral blood are frequently detected during surgical pro-
cedures, the frequency being much related to the degree of malignancy,
especially in cancer of the ovary. According to the author the cytochemical
staining with AOQO, including the use of the fluorescence microscope,
is a more useful method than that of HE staining as far as detecting
of tumour cells in the peripheral blood is concerned.

EXPLANATION OF FIGURES

Fig. 1. Ca atypicum clarocellulare of the vaginal cervix. A single large
tumour cell from the peripheral blood, with a large yellow hyperchromatic nucleus.
Narrow rim of cytoplasm showing bright red fluorescence. Magn. 320 X.

Fig. 2. The same case. Smear from tumour tissue of the cervix. Tumour
cells varying in size and shape, showing morphological features and fluorescence
of cytoplasm and nuclei. Magn. 320 X.

Fig. 3. Ca solidum partim clarocellulare probabiliter planoepitheliale of the
vaginal cervix. A single tumour cell from the peripheral blood, with irregular
outlines of cytoplasm. Intense red cytoplasm showing fluorescence screening
outlines of nucleus. An intense red-orange enlarged nucleolus. Magn. 320 X.

Fig. 4. Ca planoepitheliale of the vaginal cervix. A malignant tissue from
the peripheral blood with a cytoplasm showing red-orange fluorescence. Blurred
outlines of nucleus. An intense red-orange enlarged nucleolus. Magn. 320 X.
Magn. 320 X.

Fig. 5. Ca solidum probabiliter planoepitheliale of the vaginal cervix. Two
tumour cells from the peripheral blood with enlarged nuclei, varying in size.
Cytoplasm shows vacuolization. HE staining. Magn. 480 X.

Fig. 6. Ca solidum adenogenes uteri of the endometrium. A single tumour
cell from the peripheral blood showing red-orange fluorescence in a narrow rim
of cytoplasm. Enlarged, eccentric yellow-green nucleus. Magn. 320 X.
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Fig. 7. Cystadenocarcinoma papillare of the ovary. Three round malignant
cells from the peripheral blood, varying in size, showing fluorescence of cytoplasm
and nuclei. Magn. 320 X.

Fig. 8. Carcinoma embrionale of the ovary. A single tumour cell from the
peripheral blood, distinctly differing from white blood corpuscles in structure and
type of fluorescence. A nucleolus is situated in the centre. Magn. 320 X.
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