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XII. 

Uel)er die Entwickelung des vernarbenden 
llrustdriisenkrel) ses. 

Von Dr, S i e g f r i e d  Wol f fbe rg  zu Erlangen 

(Hierzu Taf. XI.) 

Die medicinische FacuIt~it der Bonnet Hochschule stellte im 
August des Jahres 1872 den Studirenden folgende Preisaufgabe: 
,Es soll dutch mikroskopischc Uutersuchung erforscht werden, ob 
die Zellen des Mamma-Scirrhus aus dem Drilsenepilhelium entstehen." 
Der Verfasser dec vorliegenden Abhandlung, welcher damals noch 
der Bonner Universit~it angehSrte, 15ste die Aufgabe, wenn auch 
mehrere Punkte in seiner Arbeit einer ausfiihrlicheren Untersuchung 
und Besprechung bedurft h~ttel3. Die Hoffnung des Verfassers,. 
diese Punkte bei sp~iterer Gelegenheit einer weiteren Analyse zu 
unterwerfen, ging bis jetzt nich't in Erft(llung, u n d e s  l'~isst sieh 
wegen anderweitiger Besehliftigung nicht absehen, waun sie sich 
realisiren wird. Der Verfasser sieht sich dal~er veranlasst, die Re- 

sultate seiner mikroskopischeu Untersuchm~'geh schon jetzt zu vero 
iiffentlichen. Er weiss wohl, dass dieselben nicht so abgeschlossen 
und abgerundet erscheinen werden, als man wiinsehen diirfte; glaubt 
aber ihrer Publication einigen Nutzen nicht absprechen zu solleu, 
theils well sie wichtige Angaben frtiherer Autoren bestlitigen, theils 
neue Beobaehtungen beibringen. 

Der Verfasser verwahrt sich vorweg gegen clue allgemeinere 
Deutung der folgenden Untersuehuugsergebuisse; dieselben beziehen 
sich eben einzig und altein auf jene Art' voL~ Brustkrebsen, welcbe 
seit ALters unter dem Namen der Scirrhen ein genau Charakterisirtes 
makroskopisches und klinisches Verhalten andeuteu. Im Interesse 
der wichtigen Carcinomfrage ist es iibcrhaupt zu verurtheileo, aus 
der Untersuchuug einer Geschwulst~ oder einiger wenigen~ welche 
ein Spiel des Zufalls dem Mikr0sk0piker zt~getheilt, wie mehrfach 
geschehen, einen aligemeinen Sehluss auf die Geuese eines be- 
stimmten Geschwulslgenus ziehen zu wollen. 

Archiv f. pathol, Anat. Bd. LXI. Hft. 2, 1 6 
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Der harte, vernarbende BvustdrUsenkrebs, S c i r r h u s ,  auch 
wohl Bingewebskrebs genannt, macht sieh zuerst als ein harter 
Knoten in der Driise bemerkbar. Er ist: durch ein sehr langsames 
Wachsthum ausgezeichnet uud charakterisirt sieh klinisch auch da- 
durch den anderen Formen der Brustkrebse gegen[lber, dass er 
fast ausscbliesslich in den ktimakterischen Jahren des Weibes auf- 
tritt. Er hat dies mit den harten Fibroiden der UterussUbstanz 
gemein. Diese Uebereinstimmung berechtigt eine Erwiigung, welche 
vielleicht yon vornherein einige Wahrscbeinliehkeitsaufschlfisse tiber 
die Matrix des Scirrhus zu geben im Stande ist. Die Mamma und 
tier Uterus sind "w~ihrend des germinatio-th~itigen oder doch 
-fiihigen Lebens des Weibes diejenisen Organe, welche periodisch 
eine hShere Lebensth~tigkeit entfaiten nnd dadurch die Summe yon 
Nahrungsmaterial, welche der KSrper zu eigenem Brauche nicht 
verwendet, zum Nutzen eines zweiten Individuums anlegen. Ver- 
liert nun der KSrper die F~fhigkeit, die Kosten filr einen zweiten 
Organi3mus aufzubringen, so bleibt doeh in manchen Fallen in der 
Mamma und im Uterus eine hShere Lebensenergie besteheH, welche 
in den fur jene Organe charakteristiscben Zellen sich kundgiebt und 
zar Wucherung yon Ge~ehwiilstea" fLihrt, im Uterus zu Muskel- 
fibroiden, in der Mamma. zu a(ypischer Epithelialzellenwucherung, 
d. h. zum Krebse. 

Ein Einblick in ~i-dTLiteratur zeigt uns, dass die Ansichten 
der Autoren tiber die r des Scirrhus in derselben Disharmonie' 
sich befinden wie di~'iiber die Genese der Carciuome im hllge- 
meinen. Hie und da vertritt wohl auch ein Forscher in zeitlich 
getrennten Arbeiten, wie bei dem heutigen Stand der Frage nicbt 
zu verwundern ist, entgegengesetzte hnsehauungen fiber den Ur- 
sprung der Scirrhuszellen. Vi rchow leitet mit grosser Entschieden- 
heir den Krebs yore Bindegewebe her. Er vergleicht ~) die ersten 
Stadien der Eiterung mit denen der Carcinombildung und giebt ft. A. 
eine Abbildong aus einem Brustdriisenkrebse, in welcher der Ueber- 
gang der Bindegewebszellen in die Elemente der Krebsheerde (A1- 
veolen) demonstrirt wird. R ind f l e i s ch  vertritt in seinem Lehr- 
buch d'c~r pathologischen Anatomie den gleichen Standpunkt. Das 
Bindegewebe wird fast durchweg ftir alle ,~ichte" Carcinombildungen 

l) Cellularpathologie. IV. Aufl. S. 539. 
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in Anspruch genommen; in Bezug auf den Mamma-Scirrhus sagt 
Rindf le i sch ,  , dasses  keinem Zweifel unterliege, dass die meisten 
Zellennester dutch eine directe Metamorphose tier Bindegewebszellcn 
entstehen: wenn irgendwo, bleibe bier die Lehre Vi rchow ' s  un- 
angefochten." Auch Bi l l ro th  glaubte frtiher dem Bindegewebe 
die Richtung der Carcinomzellen zusehreiben zu mtissen. Noeh in 
einer neueren Arbeitl) rechnet er die Scirrhen der Mamma zu den 
sog. i ichten B i n d e g e w e b s k r e b s e n .  I n  seinem Lehrbuch der 
allgemeinen chirurgisehen Pathologie und Therapie jedoch liisst er 
die epithelialen Gebilde des Mamma-Scirrhns aus den Epithelresten 
der Acini hervorgehen "-). Klebs und Fi i rs ler  verfeChten die yon 
Virehow zuerst allgemein durchgefahrte Bildungsweise der Krebs- 
zellen aueh ftir den Scirrhus maramae. 

Naehdem Thie rsch  in seinem bertihmten Werke tiber ,den 
Epithclialkrebs, namentlich dec Haut" das Epithel bei der Ent- 
wickelung der Cancroide wieder zu Ehren gebracht hatte, war es 
Wa ldeye r ,  weleher zuerst durchgreifend ftir alle Carcinomformen 
die Bildung aus dem Epithel aufrecht zu halten bemtiht war 3). In 
seiner ausftihrlichen Arbeit tiber ,,die Entwiekelung tier Carcinome ~' 
schildert er auf Grand zahlreicher Untersuchungen die Entwicke- 
lung des Mamma-Scirrhus aus dem Drtiseoepithel. Dem Bindege- 
webe vindicirt er zwar eine hohe Bedeutung fiir die Configuration 
dieses Krebscs, abet die Metamorphozen des interstitiellen Gewebes 
sind nach ihm secundlir. - -  Damit sind nun die Ansichten tiber 
die Entwickelungs~reise der Krebse, speciell des Scirrhus noch nicht 
erschiJpft. Nieht aliein, dass mehrere Forscher sowohl diem Epithel 
als dem Bindegewebe die Ftihigkeit zuschreiben, die epithelialcn 
Elemente des Carcinoms hervorzubringen 4), __ hat in neuester 
Zeit Kiister vor Allem die Endothelien der Lymphgefiisse in An- 
spruch genommem Merkwtirdig ist es jedenfalls, (lass die Endo- 
thelien, welche genetisch Bindegewebszellen sind, allein die Ent- 
wickelt~ng des Carcinoms iiber sich nehmen sollen, da Kiister im 
Allgemeinen eine active Betheiligung des interstitiellen Gewebes 

t) B i l l r o t h ,  Aphorismen fiber Adenom und Epithefialkrebs. L a n g e n b e c k ' s  
Arch. ffir klin. Chir. Bd. VII. 

2) B i l l r o t h ,  1. c. Aufl. V. S. 726. 
s) Dieses Archly Bd, XLI. 
*) S, u. A. L a n g h a n %  Dieses Arch. Bd. XXXVIll. 

1 6 '  
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nieht anerkennen will 1). Die Pfade seines Lehrers W a l d e y e r  hat 
Oscar  Sachs  in seiner Inauguraldissertation betreten 9). Er giebt 
in ihr sch~itzenswerthe BcitrSge tiber die Entwickelung yon Carei- 
nomen der Lippe, des Uterus, der Niere, des Rectum und der 
Mamma. Auch Sachs  I~lsst die Carcinomhcerde aus den epithelialen 
Elementen hervorgehen und deutet die bekannten Ki~ster,schen 
Bilder als CarcinomkiSrper, welche nicht etwa durch Metamorphose 
und Vermehrung der Endothelien, sondern dureh das Hineinwachsen 
der Krebszellen in pr~iformirte Lymphspalten entstanden sein sollen. 
Wir werden unten bierauf zurfickkommen. 

Ganz gewiss verkehrt ist die Anschauung einiger Autoren (z. B. 
W e r n h e r ' s ) ,  welche den eigentliehen Seirrhus ganz aus der Reihe 
der Careinome gestrichen wissen wollen und ihn als eine einfaehe 
indurative interstitielle Mastitis betraChten. 

Es wfirde eine unntitze Mfihe sein, die uns in dieser Frage 
nteressirende Literatur noch weitl~ufiger durchzugehen; es ist dies 
vollauf zur Gentige in der nich~ geringen Zahl yon Arbeiten ge- 
sehehen, welche geradc in den letzten Jahren fiber die Carcinom- 
entwickelung vet:Sffentlicht worden sind. 

Das mikroskopische Bild des Mamma-Scirrhus zeigt im Ver- 
h~iltniss zu den manniehfachen Erscheinungsformen dieses Krebses 
im Ganzen einf~rmige Gestaltungen. Eiu Sehnitt dureh die mittleren 
Lagen, welche die t~cpische Form der Geschwulst repr~sentiren, er- 
giebt jenes bekannte alveol~ire Gefiige, welches sich durch die Derb- 
heft der Stromabalken und den 8eringeru Umfang der Krebsalveolen 
charakterisirt. Die Menge und Qualit~it des Bindegewebes ist es, 
welche im Vergleich zu den tibrigen Carcinomformen auff~illtr - -  
welche es mSglich macht, dass eine Narbenbildung, eiae Heilung 
des Krebses eingeleitet wird. Insot'ern wfire gegen den Namen 
,Bindegewebskrebs" nichts einzuwenden; anders aber gestattet es 
sicb, wenn wir diesem Namen eine Andeutung fiber die Genese des 
Scirrhus unterschieben wollten. Ich habe nirgendwo Anhaltspunkte 
gefunden, welche auf eine Entwickelung des Carcinomparenchyms 
aus den Bindegewebselementen hinzuweisen schienen. Vielmehr 
sehe ich reich durch die Resultate meiner Untersuchungen geniStliigt, 

1) KSster, Die Entwickelung der Carcinome und Sarcome. W/irzburg 1869. 
u) Oscar Sachs, Die Entwickelung der Carcinome. inaugural-Dissertation. 

Breslau 1869. 
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den Ausftihrungen W a l d e y e r ' s  im Ganzen und Grossen wich an~ 

zusehliessen. 
Fertigt man an der Grenze zwisehen normalew Drtisenparen- 

ebym and der begimlenden Krebsiafiltration wikroskopische Sebnittc, 
so gewahrt man zunliebst eine progressive Metamorphose der Driisen- 
aeini. Dieselben sind van versehiedener Form und (;riSsse, stets 
abet gri~sser als in dew anstossenden normalen Gewebe. Mart er- 
halt dan Eindruek, als ob die Orase sieh zur Lactation ansehiekte 
oder sehon in del:selben sieh bef~inde. Die einzelneu Alveolen eines 
Aeinus stehen moistens nicht atff derselbeu Entwiekelungshtihe, ein 
Verhalten, welehes sir van der in ph~ysiologiseher Thtitigkeit boo 
griffenen Brustdrase unterseheidet. I)ass hier eine Wueherung der 
Epithelzellen des Drtisenpareneh1?ws stattgefunden, ist unzweifelbaft. 
Wit finden das Lumen der Alveole versehwunden; ein Haufe grosser, 
diehtgedr~r~gter, weist eekiger Zelten wit grossen Kernm) erfiitlt 
dasselbe; ich bewerke hfer abut" gleieh, dass weistens eine periphere 
liehto Zone innerhalh der Alveole ertibrigt, welehe die Membrana 
propria gusserst deutlieh erseheinen maebt ~). Die Zellen sind van 
seh~n epithelialew Charakter und oft wit wehreren Kernen ausge- 
starter. Mehrwals gelang es mir, innerhalb dieser ersten Entartung 
des Parenebyms eine eelloide Metamorphose der Zellen einer Al- 
veole zu eonstatiren, - -  gleiehsam eine Abirrung yon dew gewein= 
sawen Entartungsplane des Epithels, weleher unzweifelhaft ?n einer 
vorderhand regellosen Wueherung zu sehen ist (Fig. 1 a). Charakte- 
ristiseh ist die seharfe Grenze, welehe dieses erste Stadium der ear- 
cinSsen Entartung van dem gindegewebe trennt. Dasselbe spirit 
zun~iebst r passivere Rolle, indew es dee Rauwtorderung der 
heini gen~igt, - -  aueh l~sst sieh die oft versehiedene Form der 
Alveoien dureh ihr gemeinsawes Waehsthum hinl~inglieh erkl~lren. 
Aber das Bindegewebe beh31t seine passive Rolle nieht bei. Aeha- 
lieh wie seine Zellen in der Lactation zahlreieher, grgsser und saftiger 
werden, so aueh hier. Der Beginn des dyskrasiseben Reizes ist dem 
physiologisehen ~qoivalent. Sehnille aus der Grenze des Krebses 
zeigen sehr bald bei fortsehreitender parenehymati3ser Wueherung 
rings in der Umgebung der eareini3sen Entartung eine Anh~iufung 

1) Es unterliegt kaum einem Zweife~, dass wit hierin eine Wirkung ties AikohoIs, 
in welchem die Drfisen conservirt waren, zu suchen habeno 
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yon kleinen, spindelfSrmigen Zellen: das Bindegewebe reagirt aul~ 
den pathologischen Rciz. Ob die neu entstandenen Bindegewebs- 
zellen einfach durch eine Vermehrung der vorhandenen entstandca 
sind, wage ich nicht zu entscheiden; spindelfiirmige Zellen mit 
mehreren Kernen oder andere Zeichen der directeu Spaltung vor- 
handener Gebilde babe ich selten, aber doch zuweilen beobachtet. 
Der allmlihliche Uebergang yon zellenreichen zu zelleniirmeren Zonen 
des Bindegeweb'es, welcher sich yon der Umgebung der ursprtingliehen 
Krebsheerde ia centrifugaler Richtuug kennzeichnet, entspricht der 
normalen Anordnung der Gef~isse~ welche in zahlreichen Capillaren 
(lie Drtisenendgebilde umkriinzen und nut in griisseren Stiimmchen 
die el]tfernte~'en Theile durchziehen. Da man, wie auch W a l d e y e r  
(l. c.) angiebt, die kleinzellige Infiltration oft genug in der N~ihe 
der Gefiisse gewahrt, so ei'seheint es vielleicht gerechtfertigt, wenig- 
stens for einen Theil der Bindegewebsneubildung die Auswanderung 
yon farblosen Blutkiirperchen in Anspruch zu uehmen. 

I3evol. wit die weiteren Schritte der E~ttartung kennen lernen, 
will ich die Bedeutung der Geschwindi~keit, mit welcher das A1- 
veolarepithel wuchert, mit kurzen Worten zu wUrdigen wissen. Mit 
der Geschwindigkeit dieser Wucherung nehmlich ~indert sich das 
Verhalten des Parench]fms zum B.indegewebe, und dieses Verhalten 
ist nach meiner Ueberzeugung der anatomische Ausdruck des kli- 
nischen (3barakters der Carcinome. Die Zellenwucherung im Scir- 
rhus ist langsam; daher wird es dem Bindegewebe ermiiglicht, 
Grenzmarken der weiteren Ausbreitueg der Carcinomkiirper zu setzen, 

auf welche Weise, werden wit bald n~ihet" kennen lernen; je 
griisser also im Allgemeinen die reactive Entz[induog des Binde- 
gewebes, um so liinger wird die tiefere Destruction des krebsig 
entarteten Organes hintangehalten. Daher der maligue Charakter 
der weichen und .der Gallertkrebse, welche durch die Schnelligkeit 
ihrer Wucherung dem Bindegewebe nicht Zeit geben, dutch Ent- 
ziiudung ihre Elemente yon den iiberall offenen Infcctionsstrassen 
des Kiirpers, den Lymphspalten, abzusperren. - -  

Wir haben gesehen, wie die ersten Anflinge des Seirrhus aus 
dem Alveolarepithel hervorgehen; doch auch die CTflinderzellen der 
Drtlsenausfiihrungsgange sind, wie auch Walde~fer  erw~ihnt, nicht 
unfruchtbar. Das Lumen derselben wird alsbald von dem gewucher- 
ten Zellbelag ausgefiillt, und nun steht tier weiteren Ausbreitung 
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des Krebses ein Hinderniss nicht mehr im Wege. Aber nicht alle 
derartige c~/lindcrf(irmige Zel!enstr~inge gehUren den metamorpho- 
sirten Ausfiihrungsriihren zu. Auch die aus dem Alveolarparench)'m 
hervorgegangenen Krebsheerde werden bald mehr bald weniger 
regelmlissig cylinderfiirmig. Bei dem weiteren Wachsthum der ur- 
spriinglichen Krebsheerde wird die Membrana propria, wie ich wieder- 
holt beobachtet habe, durchbrochen. Sie ~'ird hierzu vielleicht dutch 
die Aufnahme neucr Bindegewebszellen sehr beflihig t. Die weitere 
Wucherung der Epithelzellen erfolgt dann auf demjenigen Wege, 
welcher den kleinsten Widerstand bietet. Unzweifelhaft sind dies 
die physiologischen pr~iformirten Spalten des Bindegewebes, welche 
in Gestalt yon labyrinthisch gewundenen Kanlilen insofern yon einem 
Endothel ausgekleidet sind, als sie yon Bindegewebszellen begrenzt 
werden. In diesen Strassen wandert die Krebswucherung welter, 
durch eigne Kraft wachsend, ohne Betheiligung des Endothels. Der 
Weg zu den Lvmphdrtisen und zur Infection ist eriiffnet uud damit 
der klinische Charakter der Geschwulst gekennzeichnet. Wir werden 
daher dem k]inischen Charakter der Zellenwucherung. Rechnung 
tragen, wenn wir dieselbe erst von dem Augenblicke, da die normale 
Htille des Bindegewebes durchbroehen wird, mit dem Namen der 
K r e b s h e e r d e  oder, wie Walde)~er vorgeschlagen hat, der ca rc i -  
no mat( isen Kiirper (Fig. 2 a) belegen. 

So erkl~iren sich, worauf auch Sachs  in seiner oben citirten 
Inauguraldissertation aufmerksam macl~t, dis KiJ st e r'schen Bilder, in 
welchen die Krebszellenztige aus den Endothelien der L~mph~efiisse 
hervorgehen sollen. Abe~ die Endothelien sind unfi'uchtbar; stehen 
die mit den Krebszellen ausgeftillten L~vmphspalten in Verbindnng 
mit den Alveolen, so erh~lt man die Ueberzeugung, dass die L~'mph- 
gef~isse nur durch eine Wucherung der Epithelzellen der Driisen- 
acini ausgefiillt sind. Dass gerade diese R~iume bevorzugt werden, 
erkliirt sich leicht aus dem geringen Widerstand, welchen die Spalten 
des Bindegewebes dem Wachsthum bieten. 

Bei Gelegenheit dieser Beobachtung gedenke ich eines Bildes, 
welches bei der Untersuchung der Grenzen des Scirrhus ziemlich 
oft begegnet und gar leicht zu einer Quelle der Tiiuschung werden 
kann, als entst';inde die Krebsalveole direct aus den gewucherteu 
Bindegewebszellen. Wird nehmlich, wie eben beschrieben, das 
Septum der Alveole durch den Wachsthumsdruck der sich vermeh- 
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renden Epithelialzellen durchbrochen, und damit der Weg zu dem 
in lebhafter Entziindung begriffenen Bindegewebe eriJffnet (Fig. 3 a), 
so erscheint allerdings, besonders bet schw~icherer VergrSsserung, 
der Uebergang der kleinen spindelfi3rmigen Zellen zu denen mit 
epithelialem Charakter nut' eine Frage der Zeit zu seiu. Abet' 
dieser Uebergang finder nicht start. Wit' werden wetter unten er- 
ihhren, auf welche Weise sich das Bindegewebe zu der weiteren 
Krebswucherung vechlilt. Zuvor will ieh noch eines Punktes Er- 
wlthnung thun. Es ist unzweifelhaft, dass die Circulation der 
Lymphe in dem in Degeneration begriffenen Theile der BrustdrUse 
nicht g~nzlich stockt. Die Circulation geriith freilich in Unordnuag. 
Bet einem st~irkeren Schube der entziindlichen Bindegewebsreaction 
mag die Durchtriinkung des Gewebes mit Lymphe reichlicher 
werden; da gesehieht es dann wohl, dass unter dem stlirkeren 
Drnck yon den ohne  K i t t s u b s t a n z  neben eiuander liegenden 
Zellen der ,,carcinomatSsen K(h'per" eine oder die andere fort- 
gesehwemmt wird yon dem Strom d-er Lymphe. Der Zut'all be- 
stimmt es, wohin sie ger~itb. Vielleicht bleibt sic, bei eintretender 
Stagnation des Gewebesaftes, in bisher noch normalem Parenchyme 
stecken - -  in einem Lymphraum inmitten der Bindegewebszellen. Die 
Zelle vermehrt sich, bitdet einen neuen carcinomatSsen Ki~rper - -  
ohne Zusammenhang mit dem Driisenparenchym. Wie leieht ist 
hier bei der Untersuchung eine Tiiuschung tibet' die Genese des 
Carcinomheerdes miiglich ! 

Wir habeu yon tier Bildung des Krebsstromas bisher noch 
nicht gehandelt. Mit kurzen Worten liisst es sich als dnrchgreifende 
Regel aufstellen, class, wie das Parenchym des [~rustscirrhus aus 
dem Parene!~m der Driise, so dos Stroma der Neubildang aus 
dem normaliter vorhandenen interstitiellen Gewebe hervorgehe. 
Auf welche Weise dies geschieht, dariiber finden sich eingehendere 
Beobaehtungen in der Literatur nicht vor. Im Allgemeinen geben 
uns die Figuren 2 und 3 hieriiber Aufschluss. Wit finden in der 
letzteren sehr dieht nebeneinander die versehiedenen Entwiekelungs- 
stadien des Bindegewebes yon der ersten periacin(isen Wucherung 
bis zur Bildung des Stromas und sehen dutch weitere Vermehrung 
seiner'Elemente die for den Scirrhus charakteristisehe Narbe. Die 
Acini sind bei a (Fig. 4) nieht'mehr normal, entsprechen aber dem 
Begriff der careinomat(isen Kiirper noch nicht. Diese linden wir 
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bei b, aber nicht einen continuirlichen Zellenkiirper darstellen, son- 
dern durch dis e i n s c h e i d e u d e  V e r m e h r u n g  des Bindegewebes 
in einzelne verschieden grosse, unregelm~issig gestaltete Zellenhaufen 
zerfallen, welche zwar ihrer Natur nach yon dem umgebenden Ge- 
webe scharf getrennt sind - -  d.oeh ohne eine deutlich ausgepr~$te 
Grenzmembran. Interessant ist die Aehnlichkeit diescs Vorganges 
mit dem embryologischen Bilde der Eisehl~iuche. Bekanntlich wet- 
den auch die EizeIlea, welche dutch eine Wucherung des Ovarial- 
epithels entstehen, dutch Vermebrung und Einscheidung des inter- 
stitiellen Gewebes des Eierstockes yon einander getrennt. Je weiter 
yon den Acinis bei a entfernt, um so tippiger wird in unserem 
Bilde dis Wueherung des Bindegewebes, um so breiter werden die 
so entstehenden, anfangs zellen-, spiiter faserreiehen Balken des 
Stromas, und das typische Bild des alveol~ren Carcinombaues ist 
gegeben. Endlieh sehen wit' bei c die kleinzellige Wucherung fiber- 
hand nehmen; die Krebsalveolen werden allm~ihlieh kleiner. Sie 
werden constringirt und ihre Zellen zerfallen k~rnig. Schliesslieh 
entsteht ein bei sehwlieheren Vergr~isserungen undeutlicher und, 
wenn ausser Zusammenhang mit fltiheren Stadien betraehtet, un- 
verstiindliches Gewirre yon kleinen Bindegewebszellen und dem 
kiirnigen Detritus der epithelialen Elemente. Ein solches Bild mag 
oft genug Ursache zu Irrthiimern tiber die Matrix der Krebszellen 
geworden sein. 

Die mikroskopische Form der uns bier interessirenden Binde- 
gewebszelle ist, wie stlirkere Vergriisserungen lehren, die Spindel- 
form. Sis hat zwei welt zu verfolgende sich ve~.j(ingende Ausliiufer 
und einen spindelfiJrmigen Kern. Dis Zellen sch~inen dutch ihre 
Fortsiitze oft mit einander in Verbindtmg zu stehen. Die Zelle i s t  
unzweifelhaft dis Jugendform, sie wird bei weitcrer Umwandlung 
zur Faser. Umgekehrt erftillen sich die derberen Faserz~ige, welche 
die Septa der Driisenacini darstellen, aus dem Reste ihres Proto- 
plasmas mit neuen saftreichen Zellen, welche eine progressive Meta- 
morphose des Bindegewebes erm@liehen. 

Das Verhalten des interstitiellen 6ewebes ist demgem~iss, wie 
unsere Untersucbungen gelehrt, zweifacher Art. Fig. 4, welche ein 
treues Entwickelungs- und Lebensbild des Brustdrfisenscirrhus giebt, 
bringt die Reactionsweise des Bindegewebes zur Ansehauung. Wir 
haben feslz,thalten, dass einmal die Membrana propria der Drtisen- 
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alveole dutch die Wucherung ihrer epithelialeu Elemente dureh- 
brochen wird (Fig. 4, a) - -  zur Bildung der sog. carcinomatSsen 
K~irper (b); dass hiermit aber Hand in Hand geht eine entzUndliche 
Hyperplasie des perialveoliiren and periacintSsen Gewebes, welehe 
zur Einscheidung der KrebskiJrper in die definitiven Krebsalveolen 
ftihrt (c). 

Zur genaueren Analyze dieser Verhaltnisse empfiehlt sieh die 
Untersucbung gesehtittelter Priiparate. In Fig. 5 sehen wit einen 
scbr~g durehsehnittenen Milchgang, sein Lumen theilweise noch yon 
haftenden Krebszel|en ausgeftillt. Er wird yon einer reiehliehen 
Bindegewebswucherung umkrlinzt; yon dieser ziehen sehmale Ztige 
in das Innere des Ausfiihrungsrohres und beginnen die Bildung 
yon Krebsalveolen. Aehnliehe Verhaltnisse zeigte Fig. 7. Um das 
Eindringen yon Bindegewebsztigen in grSssere Krebsalveolen con- 
statiren zu ktinnen, bedarf es der Ausftihrung sehr feiner Schnitte. 
Oft gewahrt man, wie aus dem Bindegewebe sine einzelne Zelle 
in das dutch Schtitteln frei gewordene Lumen der Alveole hinein- 
ragt. Keineswegs geh0ren die Alveolen, welehe auf diese Weise 
getheilt werden, immer zu den grtissten. Das Eindringen der 
Spindelzellen zwischen die Zetlen des Krebsparenehyms gew~thrt ein 
h~ichst eharakteristisehes Bild (s. besonders Fig. 7), and es gelingt 
leicht, in jedem fein genug geftihrten Sehnitte, weleher nieht ganz 
dutch die Grenze des Tumors und nicht ganz dutch die eentralen 
Partien gemaeht ist, diese Beziehung des Epithels zum Bindegewebe zu 
constatiren. Die interessanten Beobaehtungen, welche B ies i adeek i  1) 
bei Hautentztindun~en gemaeht, bei welehem er in dem neu sieh 
entwickelnden Epithel zwisehen den Zenen spindel- und sternftirmige 
Bindegewebszellen laIrd, geben ein interessantes Pendant aus der 
Lehre yon der Entzandung zu unserem Befunde in dem vernarben- 
den Mammakrebse. 

Ieh habe bisher soviel als mi~glieh auf die for die Beartheilung des 
Entwickelungsganges des Krebses so bemerkenswerthen Tauschungs- 
quellen hingewiesen, durch welche die mikroskopisehen Schnitte 
den Beobaehter, welcher sich nicht strenge an die Randpartien des 
Tumors bait, leieht irre fiihren k~nnen. Darin besteht dis Eigen- 
tbUmlichkeit gerade der uns vorliegenden Krebsform, dass die wu- 

1) S, Biesiadecki~ Sitzungsberichte der Wiener Akademie. Bd. LVI. 
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chernden Bindegewebszelleu die Oberhand gewinnen und schliesslich 
durch den beschriebenen Einscheidungsprozess nur mehr kleine 
Mengen epithelialer Gebilde unter sich beherbergen. Sieht man 
nun noch die Spindclzellen selbst in den verschiedenen Stadicn ihrer 
Entwickelung, so liegt der Gedanke allerdings nahe, class sic nur 
die Vorstufe der epithclialen Elemente bilden. Abel" n i e m a l s  
e n t s t e h t  die K r e b s z e l l e  aus  e ine r  Sp inde lze l l e .  Der Ent- 
wickelungsweg fiihrt eben, wie Randpr~parate bcweisen, yon den 
gewucherten gr(isseren Alveolarzellenhaufen zu den kleineren und 
kleinsten - -  und nicbt umgekehrt. 

leh benutzte zu dieser Untersuchungsrcihe eine ziemlich grosse 
Zahl yon Brustdrtisenkrebsen, welehe in Alkohol erhlirtet warct~. 
Ich fUrbte racine Priiparate mit HUmatoxylin und untersuchte sic in 
Glycerin. 

Es liegt auf der Hand, dass die Bedeutung des Bindegewebes 
in der untersuchtcn Art des Brustdrtisenkrebses viel Interesse zu 
weiterer Erforschung gew~ihrt; ich win'de verhindert, dicsem Interesse 
zu folgen. Soviel glaube ich aber dutch die vorliegende Arbcit 
gefunden zu haben, 

I)  class die Frage, ob die Zellcn des Brustdrtiscnscirrhus aus 
dem Drtisenepithelium entstehen, mit allcr Entschicdcnheit bejaht 
werden mtisse; 

2) dass das Bindegewebe der Driise dutch eine interessante 
und variationenreiche Betheiligung am Wachsthum des Tumors zur 
Bildung des Stromas und zur Vernarbung ftibre. 

Meine Untersuchongen regten iibrigens in mir eine weitcre 
Frage an, welche sich an das so htiehst charaktcristische Vcrhalten 
des Drtisen-Bindegewebes kniipft. Sollte die e n t z t i n d l i c h e  Re-  
ac t ion ,  9'elche die Wucherung der Drtisenalveole hervorruft, in 
tier That jene bedeutende HiShe gewinnen kiJnnen, welche schliesslich 
durch die so tippige Vermehrung der interstitiellen Elemente zur 
VerSdung der Krebsalveolen fiihrt? Nach keinem anderen Reize, 
wie wir ihn z. B. bei den Entztindungen der milchspendenden Brust 
in hohem Maasse finden, zeigt das Bindegewebe ein gleichcs Ver- 
halten. Auch wlihrend der Schwangerschaft scbwellen die Alvcolen 
so bedeutend, dass die Brust um ein Drittheil ihres Volumens wiichst; 
aber die Reaction des Bindegewebcs bleibt auf niedriger Stufe stehen. 
Man wird nicht einwenden ktinnen, dass die tiber die ganze Mamma 
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ausgedehnte aciniise Wucherung durch Compression eine erheblichere 
Bindegewebsvermehrung verhindere. Denn die Brust der Schwangeren 
ist nicht anlimisch; man weiss, wie heftig und unstillbar sie nach 
Verletzungen blutet. Dennoch beschr~nkt sieh die kleinzellige In- 
filtration auf eine schmale Zone des periaein0sen Gewebes. - - T r i f f t  
abet vielleieht der dyskrasisehe Reiz, weleher - -  doeh offenbar 
yore Blute aus - -  die Epithelzellen der Acini zur Wucherung treibt, 
gleicbzeitig auch die Bindegewebszellen? Diese Annahme ist nieht 
undenkbar und - -  wie mir scheint, zur Erkl~irung des Verhaltens 
des Bindegewebes in vielen Carcinomformen unabweisbar. Hierftir 
spricht denn aueh die Infeetionsweise der Lymphdrtisen. Es giebt 
viele Forscher, welche in den durch einea primaren Heerd inficirten 
Drtisen wenigstens im Anfange der Entartung Nichts gefunden haben 
wollen, was ftlr Carcinosis charakteristisch wiire. Eine yon dem 
chemisehen dyskrasischen Reiz getroffene Bindegewebszel!e war 
eben nach tier L~-mphdr~ise verschleppt worden und in ihr die U,'- 
sache zu weiterer Bindegewebswucherung geworden. Doch will ich 
es dahin gestellt skin lassen, ob die Infection der Lymphdr0se auch 
dureh den Luftstrom, der sich yon dem primiiren Heerde ergiesst, 
erfolgen kann, und in weleher Weise die Schwellungen tier Lymph- 
driisen naeh Entz~indnngen, zumal nach Entziindungen ohne speci- 
fischen Charakter zu erkl~iren sind. Dass abet die meisten inficirten 
Drtisen zuma! im weiteren Verlauf carcin(isen Charakter erhalten 
mi.issen, liegt auf tier Hand. Dieser wird ihnen aufgepriigt durch 
die Embolie epithelialer Careinomzellen, welehe in ihnen geeignetr 
Brutst~itte finden und zur Bildung yon Carcinomk0rpern fiihren. 
Der chemische Reiz, welcher bei der Entwickelung yon Careinomen 
znr Geltung kommt, trifft Bindegewebe und Epithel in versehiedenen 
Tumoren mit versehiedener Intensitiit. Dass yon dieser Reaction 
der k!inische Eharakter der Geschwtilste abhlinge, habe ieh bereits 
oben auseinandergesetzt; die Beziehungen, welche zwischen den 
zeitlieh coineidirenden Wueherungen des Epithels und des Binde- 
gewebes bestehen, bedingen in ihrer Versehiedenheit die Unter- 
sehiede der einzelnen Carcinomformen. Daran aber  ist festzuhalten, 
dass aueh unter dieser Voraussetznng aus den Bindegewebszellen 
niemals epitheliale Gebilde entstehen; zwischen beiden besteht ein 
durch die Embryologie begrtindeter Gegensatz. 

Zum Schk~sse sei mir zu erw~ihnen gestattet, dass ieh beiliiufig 
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eine Reihe anderer Brustdrtisencarcinome der mikroskopischen Dnter- 
suchung unterworfen und dort dieselben genetischen Verh~iltnisse: 
gefunden babe, wie in dem Scirrhus mammae. 

Meine Untersuchungen sind in dem Bonner pathologisch-ana- 
tomischen Institute des Herrn Prof. R i nd f l e i s ch  unter der g~itigen 
Leitung dieses meines verehrten Lehrers  ausgefdhrt worden. Ich 
will an dieser Stelle mittheilen, dass die Studien i~iber die Genese 
der verschiedenen Carcinome in dem Institute fortgesetzt werden 
sollen, und class vor Ailem die reiehen Brustdriisenkrebse alas 
n~ichste Interesse dargeboten, sie ether ausfiihrlieheren mikrosko- 
pischen Untersuchung in Bezug auf die Art ihrer Entwickelung zu- 
unterwerfen. 

Bonn~ den 8. October 1873. 

XIII. 
Experimentelle Untersnchungen iiber die ,,wachsartige 

Degeneration" der quergestreiften Muskelfaser,. 
Aus dem pathologisch-anatomischen lnstitut in Heidelberg. 

Von Dr. reed. W. Weihl  aus Thal-Ittcr. 

(Hierzu Tar. XII.) 

Die Experimente, welche der nachstehcnden Abhandlung zu 
Grunde liegen, wurden angestellt auf Anregung und unter gtiliger 
Leitung des Herrn Professors J. Arnold  im pathologisch-anato- 
mischen Institut zu Heidelberg. Die Arbeit lag schon im llcrbste 
des verfiossenen Jahres/vollstiindig ausgef[ihrt vor, alleiu Griinde 
yon rein "~iusserer Natur veranlassten reich, dieselbe erst jetzt zur 
Veriiffcntlichung zu bringen. 

Durch Z e n k e r ' s  Arbeit: ,,Ueber die Ver~nderungea der will- 
kiirlichen Muskeln im Typhus abdominalis, Leipzig 1864," wurde 
die allgemeine Aufmerksamkeit auf einen his dahin nur ganz ge- 
legenllich erw]hnten pathologischen Zustand der qucrgestreiften 
Musculatur hingeleitet, auf die yon dem citirten Forscher so ge- 

nannte ,wachsarlige Degeneration." Die so meisterhaft gegebene 


