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XYV.

Eine melanotische Geschwulst des
Knochenmarks.

Yon Prof. Rindfleiseh in Wiirzburg
und

Dr. Th. Harris in Oxford.
(Hierzu Taf. VIL)

Die Lehre von der pathologischen Pigmentbildung weist
einige offene Fragen auf, die uns verpflichten jeden Fall einer
eingehenden Priifung zu unterziehen, welcher in Etwas zur Beant-
wortung derselben beizutragen verspricht. Ein solcher Fall kam
im hiesigen Juliusspitale im Sommer 1881 vor. Es ist der
nehmliche, iiber den ich in meinen Elementen der Pathologie
8.191 kurz berichtet habe und der sich vor anderen Fillen
melanotischer Geschwulstbildung dadurch auszeichnete, dass eine
Schwarzfirbung der himatoblastischen Gewebe, insbesondere der
Milz und des Knochenmarkes, dem eigentlichen onkologischen
Prozess voraufgegangen zu sein schien. Nicht von der Chorioidea
oder Haut, sondern von dem bereits melanotischen Knochenmark
hatte die Bildung der melanotischen Geschwulst ihren Ausgang
genommen, was auf eine nahe Beziehung des Melanins zum Blut-
pigment hinzuweisen und eine Losung dieser Hauptfrage zu ver-
heissen schien.

Ich veranlasste seiner Zeit Herrn Dr. Harris zu einer mi-
kroskopischen Untersuchung der beziiglichen Priiparate. Dieselbe
wurde auch mit grossem Eifer und bestem Erfolge ausgefiihrt.
Herr Dr. Harris sprach sich besonders iiber die Natur der Ge-
schwulst und zwar dahin aus, dass er nicht umhin kénne die-
selbe vom histologischen Standpunkt aus als ein Carcinom an-
zusprechen. Von Dr. Harris rihren auch die beiden grésseren
Abbildungen her. Ich werde moglichst darauf Bedacht nchmen,
die Arbeit des Herrn Dr. Harris auch in dem grosseren Rah-
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men hervortreten zu lassen, in welchen ich dieselbe einzufiigen
fiir erspriesslich halte. '

" Beaziiglich der Literatur verweise ich auf die letzte kritische
Zusammenfassung derselben, welche v. Recklinghausen in der
Deutschen Chirurgie, 2. u. 3. Lieferung, S. 443 fi. gegeben hat;
dieselbe diirfte in den Hinden aller meiner Leser sein.

8. N., ein Bauer, 34 Jahre alt, wurde am 20. October 1881 in das Julius-
spital zu Wirzburg aufgenommen. Aus der Anamnese ist zunichst hervor-
zuheben, dass die Mutter des Patienten einer unzweifelhaften Geschwulst-
krankheit erlegen ist. Dieselbe bekam in ihrem 58. Jahre eine Geschwulst
in der Nasenhohle, die sowohl nach der Orbita als nach der Ohrgegend hin
wuchs. Es gesellten sich Driisenschwellungen hinzu und binnen 6 Monaten
trat der Tod durch Kachexie ein.

Das Leiden unseres Patienten begann mit Schmerzen in der Kreuzgegend,
die von hier nach allen Richtungen hin ausstrahlten. Von August an wurden
die Bewegungen der Wirbelsiule, namentlich der linken, schmerzhaft und
schwierig. Ende August traten driickende Schmerzen in der Magengegend
auf, welche sich nach dem Essen steigerten. Appetitlosigkeit und hiufiges
Erbrechen kamen hinzu. Patient nahm immer weniger Nahrung zu sich.
Dies und die ginzliche Erschopfung des Nervensystems durch die anhaltenden
Schmerzen brachten den Patienten schnell herunter; seit Wochen hatte er
das Bett nicht mehr verlassen kénnen, seit 8 Tagen hatte sich Decubitus
am Kreuzbein eingestellt, man konnte seiner baldigen Auflésung schon bei
der Aufnahme entgegensehen.

Das #ussere Ansehen des Patienten verrieth die hochgradigste Abmage-
rung. Wie die Section spiter ergab, war liberhaupt kein regulires Fett-
gewebe mehr an ihm zu finden, weder im Panniculus adiposus, noch an den
iibrigen subserdsen und interstitiellen Ablagerungsstitten. ~Die Hautfarbe
war schmutziggrau, besonders dunkel an den Lidrindern. Unter der Haut,
am Riicken nahe dem 8. Brustwirbeldornfortsatz fiihlte man ein etwa erbsen-
grosses, hartes, verschiebbares Kndtchen; sonst war von einer melanotischen
Hautgeschwulst ebenso wenig wie von einer melanotischen Chorioidealge-
schwulst etwas zu sehen.

Beim Betasten des Unterleibes fithlten sich der Leberrand und die Leber-
oberfliche etwas hart und uneben an; in der linken Inguinalgegend machte
sich eine etwa halbwallnussgrosse, hdckrige Geschwulst fiihlbar, welche mit
der Haut nicht zusammenhing. Der Urin war briunlichroth, klar, eiweiss-
und zuckerfrei. Auch Gallenfarbstoff war nicht nachweisbar, doch fiel es auf,
dass der Urin bel lingerem Stehen dunkler wurde. Die Untersuchung mit
rauchender Salpetersiure verursachte eine noch dunklere Nuance der Harn-
farbe, die am Schaume fast Violett erschien. REine gleiche Farbung bekam
man mit Jodkaliumldsung.

Im Laufe des November traten Ascites und Anasarca der unteren Kor-
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perhilfte ein. Es mussten Einstiche in die Haut gemacht werden, um die
Haut durch Entleerung des Transsudates zu entspannen. Das aus diesen
Wunden aussickernde ibrigens klare Fluidum firbte die Verbandwatte leicht
briunlich. Die Diagnose wurde auf ,Melanose“ gestellt.

Am 19. November starb der Patient. Die Section wurde am 21. Nov.
gemacht. Auffallend war auch post mortem die rauchgraue Firbung der
Haut. Im Abdomen waren 2000—3000 cem einer dunkelbraunen Flissigkeit.
Der Anblick der Serosa war Uberraschend. Sie war tdbersiiet mit melanoti-
schen Geschwillsten ganz so wie man es in den vorgeschrittensten Fillen
von weichem melanotischem Sarcom des Auges oder der Haut zuweilen sieht.
Angefangen vom kleinsten eben sichtbaren schwarzen Fleckchen durch alle
Formen des Oberflichenauswuchses bis zum kirschengrossen, kugelrunden
an dinnem Stiel pendulirenden Polypen und zum fingerbreiten, hahnenkamm-
formigen Fungus; die Farbe Sepia, die Consistenz schwach elastisch, nir-
gends zerfliessend. Iwm Netz und Mesenterium runde schwarze Knoten, das
Netz zusammengeschoben, sein Bindegewebe geschrumpft und verdickt. Bei
der weiteren Section fand sich auch die Pleura und das Pericardium mit
nrelanotischen Knoten besetzt; das Pericardium enthielt davon namentlich in
den subserdsen Riaumen der Sulei zahlreiche gréssere und kleinere Exemplare,
Sie fanden sich ferner in dem ganzen retroperitonialen Bindegewebe, be-
sonders reichlich in der Nierengegend; mehr vereinzelt kamen sie im Unter-
hautbindegewebe und den sonstigen submembrandsen und interstitiellen
Stratis vor. Alle diese offenbar metastatischen Kndtchen und Knoten zeigten
dbereinstimmende Textur- und Structurverhiltnisse. Nicht ganz kleine, meist
runde aber auch mehrf{ichig gedriickte Zellenkdrper bilden rundliche Haufen,
welche durch spirliche Zige und mehr flichenhafte Ausbreitungen von Spiu-
delzellen zu Léppchen vereinigt werden. Reichliche dinnwandige und weite
Capillaren durchziehen das Ganze. Ueberall intracellulare Pigmentanhiufung
in den gewdhnlichen fein- und grobkdrnigen Formen, hie und da Bildung
umfinglicher, schwarzer Kugeln, welche in Form und Grosse an die intra-
cellularen Fetttropfen bei Fettinfiltration erinnern. Etwa die Hilfte der
Zellen ist pigmenthaltig, die pigmentfreien weisen sich mit Hamatoxylin
behandelt durch lebhafte Kernfarbung als jingere Elemente aus.

Die Leber war im Ganzen missig vergréssert, aber in ihrer Form durch
zahlreiche flachrundliche Erhebungen entstellt, welche durch schwarze Ge-
schwulstknoten verursacht wurden. Die Kapsel war dberall verdickt, der
rechte Lappen ausserdem durch kurze bandartige Adh#sionen am Zwerchfell
befestigt. Der Durchschnitt bietet einen bunten, schwer zu beschreibenden
Anblick dar.

Das Parenchym ist mit schwarzen Knoten von }—4 em Diameter durch-
setzt. Aber damit ist die Sache nicht abgethan. Das Parenchym zwischen
den Knoten ist durchgingig von graubrauner Farbe. Daneben Sprenkelung
mijt feinen, schwarzen Punkten, die sich schon bei Lupenbetrachtung als
kleinste melanotische Kndtchen erweisen. Dieselben sind in umschriebenen
Terrains dichter gesteilt und grosser; man sieht, dass sie hier durech Con-
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fluenz einen grésseren schwarzen Knoten zu bilden im Begriff sind. Wo
die Acini noch gut zu erkenuen sind, macht sich eine Randeinfassung der-
selben mit wenigem derben, weissen Bindegewebe geltend, auch fihlt sich
das Parenchym an solchen Stellen derb und unelastisch an, wie ich es bei
der melanimischen Induration nach Wechselfieber wiederholt gefunden habe.

Ferner zeigt sich, dass auch die fertigen Knoten nicht einer wie der
andere sind. Kinige sind schwarz, andere deutlich braun, ohune dass ein
Verbiltniss ihver relativen Grésse diesen Umstand etwa als Entwicklungs-
phasen erklirt hitte.

Es kommt auch vor, dass braune Knoten umschriebene schwarze Flecke
haben und umgekehrt kleine braune Knoten in gréssere schwarze einge-
sprengt sind. Beziiglich der Lagerung der Knoten lisst sich nur so viel
erkennen, dass sie mit Vorliebe um einzelne Endiste der Portalkanile —
V. portarum? — gelagert sind, ohne dass diese gerade verstopft zu sein
brauchten.

Die mikroskopische Untersuchung wurde von Herrn Dr. Harris aus-
gefiihrt. -

Die schwarzen Knoten zeigen ein sehr kraftiges bindegewebiges Stroma
mit laingsovalen bis spindelfdrmigen Alveolen. Alle Alveolen sind mit Pig-
mentmassen gefillt, auch innerhalb der Stromabalken einzelne Pigment-
hiufchen. Das Pigment ist kérnig, die Korner aber sehr verschieden gross,
bis zu rundlichen Klumpen anwachsend; es ist von brauner Farbe, jedoch
da, wo es sich in grossen Massen angesammelt hat, erscheint es dunkler.
Es ist nur zum Theil in Zellen eingeschlossen; so insbesondere an der Peri-
pherie der Knoten, lings der Wachsthumszone. In den ilteren Theilen sind
die Zellen in der Pigmentbildung selbst zu Grunde gegangen, wie dies bei
der Pigmentmetamorphose die Regel ist (Fig. 1).

Fassen wir nun die erste Entstehung dieser schwarzen Knoten ins Auge
und untersuchen zu dem Ende solche Stellen, wo das relativ normale Leber-
parenchym die ersten Andeutungen einer Umformung zeigt, so konnen wir
nur so viel bei schwacher Vergrésserung sehen und sagen, dass ein braunes
und schwarzes Pigment, welches in den sonstigen Lebergefiissen in méssiger
Menge mehr gleichmissig vertheilt liegt, an jenen Stellen in starker Hiu-
fung auftritt und gleichzeitig das zwischenliegende, aus den Wandungen
der Blutgefisse und den Leberzellen bestehende Parenchym zu den Stroma-
baltken der Geschwulst wird. Bei stirkerer Vergrosserung erkennt man,
dass alles Pigment in Zellen von missig wechselnder Grisse und Form ein-
geschlossen ist und tber seine Lage im Capillarraum kein Zweifel bestehen
kann.

Die Frage, ob die schwarzen Zellen etwa abgeldste Endothelzellen seien,
musste Dr. Harris verneinen, obwohl sich an der Peripherie der kleinsten
Geschwiilste eine triigerische Erscheinung zeigte. An vielen Stellen schien
nehmlich eine Wucherung des Endotheliums der Blutcapillaren stattgefunden
und diese Proles ebenfalls Pigment gebildet zu haben. Jedoch wurde bald
gefunden, dass diese Erscheinung in Wirklichkeit davon herriihrte, dass aus
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jenen Blutcapillaren der grésste Theil der ausfillenden Zellen herausgefallen
war und nur die Zellen zuriickgeblieben waren, welche der Wand des Blut-
gefisses anhafteten. Die Neubildung scheint also einfach in den Blutgefissen
durch Vermittelung von Embolis gewachsen zu sein und es konnte hierbei
keine Betheiligung der Endothelzellen entdeckt werden; auchi die Leberzellen
erschienen einfach comprimirt und atrophischk, wobei sie allerdings eine
missige Menge des bekannten gelben kiornigen Pigmentes entwickelten, was
bel keiner einfachen Atrophie derselben zu fehlen pflegt.

Wo das Leberparenchym keine eigentlichen Kndtchen oder erste Ansitze
zur Bildung von solchen enthilt, ist es gleichwohl reich an Pigment. Dieses
letztere ist fast gleichmissig fiber die Leberlappchen vertheilt, ebenfalls in
Zellen eingeschlossen, die hie und da an den Theilungsstellen der Capillaren
im Lumen haften.

Ich wurde durch dieses Bild zu sehr an die Schilderungen erinnert,
welche Arnstein von dem melanimischen Wechselfieber gegeben hat (dieses
Archiv Bd. 62), als dass ich ohne eine Prifung in diesem Sinne hétte vor-
beigehen kénnen. Wissen wir doch, dass das melanimische Pigment der
Leber an Eisenoxyd sehr reich ist und mit Salzsiure und Blutlaugensalz
eine schén blaue Reaction giebt, was von dem melanotischen Pigment be-
kanntlich nicht gilt. Und in der That liess mich diese Reaction nicht im
Stich. Das mehr diffus vertheilie Pigment wurde schén blau uwnd hob sich
dadurch vollkommen deutlich gegen das melanotische Pigment ab, welches
theils in Form isolirter Verstopfungsmassen, theils im Bestande kileinerer
Geschwulstanfinge im gleichen Gesichtsfelde anwesend war. Die Reaction
liess sich auch im Grossen ausfiihren, indem handtellergrosse Abschnitte der
ganzen Leber, mit Salzsiure und Blutlaugensalz benetzt, die schwarzen
Knoten in einem gleichmiissig blauen Parenchym erscheinen liessen.

Ueber die oben erwithnten hellbraunen Kndtchen und Knoten, welche,
wie erwiihnt, neben den schwarzen Knoten vereinzelt vorkommen, gab das
Mikroskop Herrn Dr. Harris einen tdberraschenden Aufschluss. ,Dieselben
bestehen der Hauptsache nach aus grossen, epithelartig aussehenden
Zellen, welche nach Art der Krebszellen unter gegenseitiger Abplattung zu
runden und rundlichen Haufen vereinigt sind und von deutlichen, pigment-
losen Bindegewebsziigen alveolenartig umschlossen werden. In ihrer ersten
Entstehung scheinen diese krebsartigen Neubildungen iiberhaupt kein Pig-
ment zu enthalten. Bis sie den Durchmesser von 1 mm etwa erhalten haben,
sind sie auch fir das blosse Auge fast weiss. Das Pigment scheint sich
erst spiter innerhalb der einzelnen Zellen der Alveolen durch kdrnige Ab-
lagerung zu entwickeln, und zwar zunéchst immer an der Peripherie der
Alveole, was wohl davon herriihrt, dass hier die Blutgefisse niher und dass
diese doch moglicherweise die Bezugsquelle des Pigmentes sind. Schreitet
die Pigmentirung weiter vor, so verdeckt sie allmihblich die Zellsubstanz und
den Kern, schliesslich ist nur eine einfache briunliche Pigmentmasse iibrig.”
(Vergl. Fig.3 von der Milz.)
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Auf diesen charakteristischen Befund an den heller braunen
Leberknétchen hat Dr. Harris seine Ansicht basirt, dass es sich
im Wesentlichen um ein #chtes Carcinom handele. Wir werden
sehen, dass sich derselbe an der Milz, am Knochenmark und an
den Lymphdriisen wiederholt. Diese Selbstdndigkeit der Er-
scheinung einerseits und der stark ausgesprochene epitheliale
Charakter der Hauptzellen andererseits sprechen allerdings auch
meiner Meinung nach fiir einen besonderen Geschwulsttypus.
Ich kénnte mich aber doch nur schwer entschliessen den Aus-
druck , Epitheliom oder Carcinom® anzuwenden und ziehe es vor
»Endotheliom® zu sagen in der Useberzeugung, dass eine meso-
dermale Geschwulst, als welche sich die vorliegende in ihren
zahlreichen, ganz isolirten Metastasen bewihrt hat, nicht wohl
ibren ganzen Charakter dndern und in eine ecto- oder entoder-
male fibergehen diirfte. Auch so noch bleibt die so grell her-
vortretende Metatypie ein héchst bemerkenswerthes Factum.

Ich mdchte aber noch auf einen anderen Punkt grade an
dieser Stelle die Aufmerksamkeit lenken. Giebt es denun gar
keinen histologischen Unterschied zwischen der normalen Pig-
mentbildung im Auge, an der Haut ete. und der sceben wieder
beschriebenen pathologischen, d. h. nicht der Bildung von Pig-
menten aus Blatfarbstoff und rothen Blutkdrperchen, welche wir
vorab ganz aus dem Spiele lassen miissen, sondern der eigent-
lich melanotischen, welche chemisch dasselbe Pigment zu liefern
scheint wie die Uvea und Choricidea. Ich glaube, dass es einen
solchen Unterschied giebt.

Bei der normalen Pigmentbildung bleiben die dunkeln
Kérnchen, welche zuerst meben dem Kern der Zelle, spiter im
ganzen Protoplasma auftreten, in ihrem Wachsthum stationdr,
sobald sie eine gewisse Grosse erreicht haben, fliessen nie zu
grosseren Klumpen zusammen und selbst wenn sich — wie bei
der Retinitis pigmentosa — eine Auflosung des verbindenden
Kitts und eine Art von Emulsionirung der Pigmentkiigelchen
einstellt, behalten die Kornchen ihre typische Form, Grésse und
Farbe bei. Bei der melanotischen Pigmentbildung treten in den
Zellen ebenfalls kleinste Kérnchen, zuniichst neben dem Kerne
auf. Spiiter aber sieht man grossere und immer grossere Kugeln

und Klumpen entstehen. Schliesslich ist gar kein Verhiltniss
Archiv f. pathol. Anat. Bd CIIL Hft. 2. 24
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melr zwischen den pigmentbildenden Zellen und diesen Pigment-
massen denkbar; auch sucht man meist vergeblich nach Kern-
und Protoplasmaresten. Die Zellen sind bei der Pigmentbildung
zu Grunde gegangen = Pigmentdegeneration; von vornherein
aber haben die Pigmentkorner eine Neigung zum Zusammenfluss
bekundet und diese scheint auch tiber den Tod der Zellen hin-
aus fortzubestehen — Alles im Gegensatz zu der normalen Pig-
mentbildung, bei der die Pigmentkérnchen selbst bei Auflosung
des sie beherbergenden Zellenleibes fiir sich bleiben. Immer
wieder wird man gewarnt, die Zellenthitigkeit bei dieser mela-
notischen Pigmentbildung zu sehr zu betonen und die Moglich-
keit einer &rtlichen Ablagerung aus dem Blute zu ignoriren.
Aber von einer Entscheidung der Frage ist auch in diesen ex-
tremen Details der pathologischen Morphologie nicht die Rede.

Die Milz ist ziemlich gross, mit der Spitze adhirent. Sie fihlt sich
sehr derb an und misst in der Linge 16 cm, in der Breite 10 cm, wihrend
die Dicke 4,5 cm betrigt. Die Schnittflache ist gleichméssig braunroth ge-
farbt, ausserdem treten an der Schnittfliche einige kleinere, kirschkerngrosse
Geschwiilste hervor. Der Farbe nach sind diese Tumoren von der Milzpulpe
nicht zu unterscheiden, wohl aber der Consistenz nach, da sie viel weicher
sind als jene. Mikroskopisch herrscht eine véllige Uebereinstimmung der
Beschaffenheit zwischen diesen weichen, runden Milzknétechen und den oben
geschilderten hellbraunen Knoten der Leber. Im Uebrigen zeigt die Milz-
pulpa eine ungeheure Zahl kleinerer Pigmentanhiufungen, welehe iiber das
ganze Organ gleichméssig versprengt sind. Bei naherer Betrachtung waren
es besonders die axialen Theile der Pulpastringe und die nachste Umgebung
der Milzbalken, in denen das Pigment deponirt war. So ist es auch bei der
Melanimie und deshalb lag die Vermuthung nahe, dass wir es wie bei der
Leber mit einem melanimisch pigmentirten Parenchym zu thun hatten. Diese
Vermuthung bestétigte sich auch in vollem Umfange. Es gab nur verhdlt-
nissmissig wenig melanotisches Pigment, doch war es sehr deutlich zu sehen,
dass gerade von den melanotischen Pigmenthiufchen die kleinsten Exemplare
der oben erwihnten braunen und weichen (Endotheliom-) Knoten ausgingen
(Fig. 3).

Die retroperitonfialen Lymphdriisen waren simmtlich schwirzlich
gefirbt, wenig geschwellt. Bei der mikroskopischen Untersuchung fand Dr.
Harris dieselbe alveolare Anordnung der epithelartigen Zellen wie in ge-
wissen Knoten der Milz und der Leber; hie und da war nur noch Pigment
in den Alveolen vorhanden.

Auch in der Bauchhaut wurde schliesslich ein kleiner Tumor entdeckt.
Derselbe war noch wenig gefirbt und klein, offenbar metastatisch. Er zeigte
aber genau dieselbe Structur wie die hellbraunen Knoten in der Milz und
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den Lymphdrisen. Eine Verbindung zwischen den epithelartigen Zellen
dieses Tumors und den Epidermiszellen bestand nicht.

Last not least das Knochenmark. Schon bei der Eréffnung des Schi-
dels hatte man das Schideldach an zahlreichen Stellen schwarzfleckig gefun-
den und war der Meinung, es mdchte sich dabei wmn Geschwulstmetastasen
in der Diploé handeln. Indessen ergab die nihere Untersuchung, dass alle
noch vorhandene Diploé schwarz gefirbt war und die Fleckung nur daher
riilhrte, dass eben die Diploé nur fleckweise erhalten war. Auch das Rippen-
mark war schwarz; schliesslich wurde die Wirbelsiule herausgesigt und —
ein befremdlicher Anblick — das gesammte Mark der Wirbelkorper war dun-
kelschwarz. Auch das Epiphysenmark der Réhrenknochen, das Mark der
Hand- und Fusswurzelknochen war schwarz, mit einem Worte: idberall, wo
man sonst rothes Knochenmark zu finden pflegt, fand man schwarzes Mark.
Runde, knotige Geschwiilste fanden sich nirgends, nirgends auch nur eine
Grinziberschreitung an den Markriumen, eine Auftreibung der Knochen oder
dergleichen, hdchstens hie und da etwas weichere Partien, wie sie auch am
normalen Wirbelmarke &lterer Individuen gefunden werden.

Hinsichtlich der mikroskopischen Verhiltnisse betont Hr.
Dr. Harris die alveolire Anordnung, welche sich auch hier
zeige und ist geneigt den Zustand des Knochenmarkes mit den
onkologischen Producten der Leber und Milz zu identificiren.
Ich bin bei der Nachuntersuchung zu einer so entschiedenen
Ueberzeugung nicht gekommen.

Ich kann in dem Stroma der schwarzen, die Markriume
fillenden Massen das Stroma des Knochmarks nicht verkennen.
Dasselbe ist zwar verdindert, es giebt Stellen, an welchen die
feinen Fidden des adenoiden Bindegewebes sich ganz aufgeldst zu
haben scheinen, so dass eine sehr weiche Beschaffenheit resul-
tirt, meistentheils aber sind die Bilkchen des Bindegewebes
dicker uund starrer (sklerotisch) geworden, wie man es am Stroma
chronisch entziindeter Lymphdriisen zu sehen gewohnt ist. In
gewissen Richtungen ordnen sich diese verdickten Bilkchen
mehr parallel und erzeugen schmale lingliche Maschen; so ent-
stehen Faserziige, welche rundliche Abtheilungen des Knochen-
marks umziehen; in den Faserziigen sind hie und da Knochen-
bilkchen eingesprengt, so dass man sieht, diese Gliederung be-
roht nur auf einer stirkeren Hervorhebung natiirlicher Rin-
theilungen.

Was die Zellen betrifft, so stésst man stellenweise, nehm-
lich mehr in Mitten der rundlichen Abtheilung, auf fast normale

24
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Verhiltnisse. Zellen, nicht grosser als normale Markzellen und
ungefirbt; gefirbt nur eine Minderzakl und diese zugleich so
gleichmissig vertheilt und in so charakteristischer Weise situirt,
dass ich nicht anstehe, dieselben als braungewordene Belagzellen
des Stromas anzusprechen.

Ich gebe zu, dass die Belagzellen selbst, welche Bizzozero
entdeckt hat, kein ganz constanter Befund an dem Stroma nor-
maler Lymphdriisen und des Knochenmarkes sind, aber an dem
Randsinus der Lymphkolben fehlen sie niemals und ebenso
wenig im Stroma chronisch entziindeter Driisen. In unserem
Knochenmark schmiegen sich die einzelnen schwarzen Zellen
auf’s Innigste der Kriimmung der Stromabalken an und wenn
man sie im Profil zu sehen bekommt, bemerkt man unschwer
feine Linien, die von dem freien Contour aus auf den Balken
ibergehen und nur als die Querschnitte feiner protoplasmatisches
Sidume zu deuten sind, mit welchen die Belagzellen die Binde-
gewebsfliichen decken.

An den stirker verinderten Randpartien der rundlichen
Parenchymabschnitte fiillen pigmentreichere Zellenmassen die
Maschen des Bindegewebes, zuletzt sieht man einzelne rundliche
Pigmentklumpen in den schmalen Spaltrdumen des inneren,
breitbalkiger werdenden Stromas eingebettet.

Die Deutung dieses histologischen Zustandes wird mit mir
jeder Fachgenosse “fiir ein schwieriges Geschift halten. Ich
dachte natiirlich in erster Linie wieder an die Melandmie.
Arnstein hat in seinem Falle auch das Knochenmark schiefer-
grau gefunden. Aber diesesmal liess die Reaction auf Eisen
vollig im Stich. Auch uvicht ein Pigmentkérnchen war eisen-
haltig. Alles Pigment &cht melanotisches nicht melanimisches
Pigment. Dass die Ablagerung der Farbstoffmasse in sich ein
Motiv fiir die Verdickung des benachbarten Bindegewebes werden
kann, haben wir an der Leber gesehen, wo hierdurch zumeist
das Stroma der Geschwulstknoten erzeugt wurde. Nehmen wir
also auch beim Knochenmark den chronisch-entziindlichen, hyper-
plastischen Zustand des Markstromas fiir die Folge der Pigment-
ablagerung, so bleibt immer noch zu bestimmen, ob wir in
Apsehung der Ausfiillungsmasse das Ganze noch als pigmen-
tirtes Knochenmark oder als eine melanotische Geschwulst des
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Knochenmarkes ansprechen wollen. Jedenfalls ist hier der Ucber-
gang aus dem normalen Zustand in den onkologischen’ ein sehr
directer; er vollzieht sich ohne jede Mehrforderung an Raum
und begniigt sich abgesehen von der Pigmentbildung mit einer
miissigen Verdickung der Stromabalken. Nur der Umstand, dass
sich im Knochenmark nirgends melanimisches Pigment nach-
weisen lisst, wie nach den Befunden an Milz und Leber zu er-
warten gewesen wire, weist auf eine griindlichere Veriinderung
des Markes durch die Geschwulstbildung hin.

Im Blute sind weder intra vitam noch post mortem Pig-
mentkérper nachgewiesen worden. Ich habe grosse Gerinnsel
darnach vergeblich durchforscht.

Was lag nun vor?

Zuniichst eine melanotische Geschwulstbildung, welche von
keinem der bekannten Standorte priméirer Melanosen, namentlich
nicht vom Auge oder der Haut, ausgeht. Diese Geschwulst ist
in erster Linie ein kleinzelliges Rundzellensarcom oder — wegen
der Aechnlichkeit mit dem Knochenmark — ein Myelom. In
zweiter Linie steht eine endotheliomatése Neabildung, Harris’
Carcinom, welche ich als eine Metatypie der primiren innerhalb
des Rahmens mesodermaler Geschwiilste iiberhaupt anspreche.

Als Ausgangspunkt des melanotischen Myeloms wiirden das
Mark der Riickenwirbelséiule, die Milz und die Leber in Frage
kommen. Fiir das Wirbelmark spricht der Umstand, dass hier
die Natur der Erkrankung sich am wenigsten deutlich aus-
spricht und ganz allméhliche Uebergiinge von pigmentirtem Mark
in das schwarze Myelom vorhanden sind. In den Metastasen
spricht sich erfahrungsgeméss der Geschwulstcharakter viel reiner
aus als in der Priméraffection und darum halte ich sowohl die
Geschwiilste der Milz und Leber als die zahlreichen Geschwiilste
des Kérperbindegewebes fiir Metastasen. Ob die endothelioma-
tose Variation mit dem ersten Auftreten des Pigmentes an dem
endothelialen Elemente des Knochenmarks zusammenhéngt, mag
dahingestellt bleiben.

War das Knochenmark schon krank oder gesund, als es
von der melanotischen Geschwulstbildung ergriffen wurde? In
Milz und Leber ist neben dem eisenfreien melanotischen Pigment
eine diffuse Ablagerung von eisenhaltigem Pigment zugegen.
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Auch die Art und Weise der Ablagerung entspricht derjenigen
bei Melanidmie, wie sie nach schwerem und anhaltendem Wechsel-
fieber beobachtet wird. Wie einladend wire es nun gewesen,
diese melandmische Pigmentbildung als prédisponirende Ursache
der melanotischen anzusprechen! Indessen kénnen wir von dieser
Einladung kaum Gebrauch machen. _

Das Knochenmark enthielt ausdriicklich kein melanimisches
Pigment und in der Krankengeschichte ist von einer schweren
Malaria oder sonstigem schweren Fieber auch nicht die Rede.
Es bleibt uns also nichts Gbrig, als das Auaftreten jenes melan-
dmischen eisenhaltigen Pigmentes neben dem melanotischen aunf
eine rasche Auflgsung rother Blutkdrperchen zu beziehen, welche
allerdings in unserem Falle wohl angenommen werden darf.

Halten wir nun diesen Standpunkt fest, so stossen wir auf
»oine abnorme Bildung von eisenfreiem Pigment an der
Stelle, wo normal eisenhaltiges Blutpigment gebildet
wird“ als erstes Glied der gesammten Erkrankung. Dieses Pig-
ment erscheint zuerst in den sternférmigen Zellen des Knochen-
markes, denselben Zellen, welche, wie ich beildufig bemerken
will, bei der Bildung von Fettmark aus rothem Mark mit
der Fettaufnahme den Anfang machen. Man kann sich davon
in dem Tibialmark jedes alteren Meerschweinchens iiberzeugen.
— Diese Pigmentbildung wirkt ansteckend auf die Rundzellen
des Markes und reizend auf das Stroma desselben; so entsteht
melanotisches Mark, welches den Werth eines priméren
melanotischen Sarcoms zu haben scheint und als solches
metastasirt.

Erklarung der Abbildungen.
Tafel VIL

Fig. 1. Tiefschwarze metastatische Geschwulst der Leber. Melanotisches
Pigment in einem dickbalkigen Bindegewebsstroma.

Fig. 2. Milz, Pulpastringe und Pulparéhren. In den Stringen eisenhaltiges
Pigment (blau) und melanotische Zellen.

Fig. 8. Milz. Aus einem hellbraunen Geschwulstknoten. Entwicklung eines
krebsdhnlichen Geschwulsttypus.
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