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Ueber Entstehung und Bedeutung der 
kleinzelligen Infiltration bei Carcinomen. 

(Aus dem Pathologischen Institut zu Greifswald.) 

Von Dr. Wilh. t te idemann,  Arzt. 

(IIierzu Taf. II.) 

Aus dem grossen Kapitel der bSsartigen Geschwfilste, welche 
man noch im Anfange dieses Jahrhuuderts als Krebse bezeich- 
nete, ohne dabei an irgend welche Unterscheidung im feineren 
Bau zu denken, hat bekanntlieh V i r e h o w  dasjenige Gebiet, 
welches Mute noch allein mit dem Namen Carcinom bezeichnet 
wird, ausgeschieden, und als eine Geschwulstart definirt, welche 
aus einem bindegewebigen gef/issffihrenden Antheil~ dem Stroma, 
und einem epithelialen Antheil, den polymorphen Krebszellen 
zusammengesetzt ist. Virchow stellte diese Geschwulstgruppe 
zu den organ~hnlichen Gew/~chsen, bei welchen der Typus der 
Driise, wenn auch in sehr abweichender Gestaltung, nachgebildet 
wird. Die Histogenese dieser Gesehwfilste wurde yon Virchow 
bekanntlich damn gegeben, class beide Bestandtheile, das Binde- 
gewebe sowie die Krebszellen, aus einer kleinzelligen Wuche- 
rung der Bindegewebselemente hervorgehen sollten, wobei erst 
naehtdiglieh eine Differenzirung eines Theiles dieser jungen Bin- 
degewebszellen zu Krebszellen cintreten sollte, ws der andere 
Theil in gewShnlicher Weise zu fibrill/irem Bindegewebe umge- 
bildet wfirde. Hiermit wurde dem Bindegewebe die F/ihigkei~ 
zu einer Metaplasie einger~umt, welche selbst diejenige Grenze 
fiberschreitet, welehe in der alleffrfihesten Embryonalperiode den 
Geweben der verschiedenen Keimbliis nach ihrer Differenzi- 
rung gesteckt ist. Beweise f/Jr eine solehe MSglichkeit sind 
weder im weiteren Fortschritt der Entwicke]ungsgeschichte noeh 
derjenigen der Pathologie erbracht worden; es haben im Gegen- 
theil speziell ffir die Krebsfrage die Forschungen yon Th ie r sch  



ji i, 
i 



78 

und Waldeye r  so bestimmte Beweise gegen diese MSgtiehkeit 
ergeben, dass zur Zeit der Satz , ,jede Krebsze] le  s t a m m t  
yon eider Epi the lze l le  ab" als vollkommen sicher gestellt 
be~rachtet werden muss. 

Allerdings sind die verschiedenen Epithelformcn nicht so 
best'audig, dass sie nicht in seltenen Fiillea einmaI in einander 
iibergehen k5nnen. So sieht man gelegentlich wohl die Form 
der Cylinderepithelien in die der cubischen oder PlattenzeIlen 
/ibergehen; so besci~rieb Ohloff (Dissert. aus dem pathol. In- 
stitut zu Greifswald 1891) Gallenblasencareinome, bei denen 
verhornte Plattenepithelien neben Cylinderepithellen vorgefunden 
wurden, und W. Weber  hat nenerdings (Dissertation Wiirzburg 
1891) einen iihnlichen Fall yon Epithelmetaplasie verSffentlieht. 
Aber es handelt sich hier doeh bur um die Ausnahme, so dass 
wir in der Regel beim Krebs der Gallenblase oder des Rectums 
Cylinderzellen, beim Krebs tier Haut oder des Oesophagus ver- 
hornende Plattenepithelien, bei der Mamma keine dieser beiden 
Formen, sondern cubische oder rundliche Driisenzellen vorfinden, 
und deshalb berechtigt sind, aus dem Aussehen der Epithelien 
Sehliisse auf den Prim~irsitz des Tumors zu machen. 

Was wit bisher an Vorgitngen der Metaplasie kenneu, das 
h'ait sieh streng innerhatb der Epithelformationen und keine ein- 
zige zuverliissige Beobachtung liegt vor, nach welsher sieh auch 
Bindegewebszellen in Epithelzellen nmwandeln kSnnen. Zwar 
hat G u s s e n b a u e r  geglaubt diese Beobachtung gemaeht zu 
haben (Prager Zeitsehrift f. Heilk. II. S. 17 1881). Indem er 
nehmlich zahlreiehe F~ille yon Krebsmetastasen in den Lymph- 
driisen untersuehte, gelangte er dabei zu tier Deutung, dass die 
Endothelien der Lymphwege selbst Mlmghlich zu iichten Krebs- 
zellen umgebildet wiirden. Thatsache ist ja, dass beim Hinein- 
wuehern yon Krebszapfen in das Bindegewebe x-ielfach eine Ver- 
grSsserung der Bindegewebszellen beobaehtet wird; Thatsaehe 
ist aueh, dass diese in Lymphspalten liegenden Zellen Pigment 
nnd andere Fremdkbrper aufnehmen kSnnen; aber diese Beob- 
aehtungen, we]ehe Oussenbaner  an melanotisehen Krebsen ge- 
macht hat, beweisen noeh nieht, dams die im Lumen der Lymph- 
wege gelegenen polymorphen platten Zellen wirklich aus den 
veriinder~,et~ Bindegewebszellen der Wand hervorgegangen sind, 
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denn selbst die gr5ssten Bindegewebszellen sind doch immer 
noch yon Epithelzellen merklieh verschieden. Es scheint dar- 
nach nicht zutreffend, dass die kleinen PigmentkSrnchen gewis- 
sermaassen als Seminia zu deuten sind, sondern dass das Semi- 
nium in den Krebszellen selbst zu suchen ist, wie alas L. ttei- 
d e n h a i n  ffir den Brustkrebs und seine Metastasen in einer 
]~eihe von F/illen klar bewiesen hat. 

Auf diesem Standpunkt, dass beim Carcinom zwei gene- 
tisch verschiedene Gewebsarten betheiligt sind, welche gewisser- 
maassen gegen einander wachsen, steht auch die Abhandlung 
von Franz Boll ,,Das Prinzip des Wachsthums", in weicher 
derselbe ausffihrt, dass, wenn jedes Oberfl'~ehenorgan als das 
Resultat eines Kampfes zwischen Bindegewebe und Epithel zu 
betraehten ist, beim Bindegewebe des Carcinoms alsdann, als 
dem unterlegenen Theil, eine mangelhafte Widerstandsfs 
eine gewisse Schwiiche angenommen werden muss. 

In dieser wie in allen sps Arbeiten sind die Ansieh- 
ten der Autoren fiber die Vorg~nge im Bindegewebe, welche 
zur kleinzelligen Infiltration ffihren, ~usserst verschiedene und 
unklare. Man hat wohl die Beobachtung gemacht, dass im Bin- 
degewebe in der n~chsten Umgebung des Carcinoms stets reich- 
lich Zellen und Kerne auftreten, sich jedoch hie hinreichend 
Rechenschaft fiber die Herkunft dieser Zellen geben kSnnen. 
Deshalb ist diese Beobachtung kurzweg als das Resultat eines 
Wucberungsvorganges im Bindegewebe bezeichnet worden, dem 
man bei tier Entstehung des Careinoms entweder eine secunds 
oder eine prim~re Rolle zutheilte, undes  ist stillschweigend an- 
genommen worden, class das Auftreten der zahlreichen Zellen 
dureh eine Vermehrung der fixen BindegewebskSrper oder Ein- 
wanderung yon Zellen aus dem Lymphstrome erfolge, ohne dass 
for die eine oder die andere Anschauung bisher ein genfigender 
Beweis beigebracht worden ist. Man erb l iek te  somit  beim 
Krebs bisher in den Ver / inderungen des Bindegewebes  
wie des ep i the l ia len  Gewebes ihrem Wesen nach gleich- 
artige Vorg~inge von pro l i fe ra t ivem Charakter .  

An dieser Auffassung, die bisher als die einzig mSgliche 
galt, sind Zweifel entstanden, seitdem P. Grawitz in seiner 
Abhandlung fiber die sehlummernden Zellen des Bindegewebes 
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den Nachweis geffihrt hat, dass es sich bei Entzfindungs- and 
Wueherungsvorggngen im Bindegewebe der Hauptsaehe naeh zu- 
n:~iehs~ um ein Auftreten yon Zellen handelt, die sieh an Ort 
und Stelte aus der anseheinend zellenfreien Grundsnbstanz der 
Gewebe herausbilden 1); 

W~hrend P. O r a w i t z  a. a. 0. des Erwaehen zelliger Ele- 
mente a a s d e r  Grundsubstanz bei entzfindlichen Prozessen be- 
schrieben hat, bei welchen durch Oedem and Bakterienwirkung 
mancherlei StSrungen bei der Umwandlung der Fasern eintre- 
ten, so habe ich die Aufgabe iibernommen, hier fiber die , k l e i n -  
z e I l i ge  I n f i l t r a t i o n "  der Krebse Mittheilung zu machen. Es 
wird sich dabei zeigen, dass man die genannten Vorggnge in 
noch reinerer und deutlieherer Form in dem der Careinom- 
wueherung znngchst liegenden Bindegewebe verfolgen kann, und 
dass wit nunmehr aueh beurtheilen kSnnen, ob des Bindege- 
webe nnr diese Umbildung seiner Orundsubstanz zu Zellen durch- 
maeht, ein Vorgang, welcher unter Umst~inden direct zum 
Schwunde des Gewebes ffihren kann ~'), oder ob des erwachte Oe- 
webe in wirkliche Proliferation /ibergeht, und mitotische Kern- 
theilungen anfweist, wie sic so zahlreieh in dem epithelialen 
Antheil dee Krebse zur Beobaehtung kommen. 

Ieh lasse nun eine Besehreibung einiger der yon mir unter- 
suchten Careinomfglle folgen, denen ich nachher racine Schluss- 
fotgerungen anschliessen werde. Sgmmtliche Pr~,parate stammen 
aus der chirurgischen Klinik, und sind von Herrn Prof. H e l f e -  
r i ch  stets unmittelbar naeh der gxstirpation zur Fixirnng an 
des pathologisehe Institut iibersandt worden. Fiir diese g/itige 
Unterstfitzung sage ich Herrn Prof. H e l f e r i c h  meinen ergeben- 

sten Dank. 
UIeerirtes Careinom tier Nasenhaut (vergl. Fig. 9"); 9_4 Stunden 

in Plemming'sehe l:,5sut~g gebracht, ansgewiissert und in Alkohol gehS.rtet. 
An den in Saffranin gefitrbten Sehnitten unterseheiden wir 2 ziemlieh seharf 
getrennte Partien, den oberen ~om Epithel durehwueherten und den unteren 
yon Eplthelzellen freien bindegewebigen Theil. 

Sehen wir nns den ersteren bei sehwaeher Vergr5sserung an, so finden 
wh', dass in den 5.usseren Partien eine deutliehe alveolSre Anordnung nieht 

') Dieses Archly Bd. 127. EIft,. 1. Berliner klin. Woehensehr. 1892. No. 6, 
~) S. den Artikel ,,Ueber Lungenemphysem" P. Grawitz, Deutsche reed. 

Woehensehr. 1892. No. 9. 
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vorhanden ist. Die Epithelzellen (Fig. 2 E) sind ungewShnlich gross und 
vielgestaltig, haben vielfach eine ganze Anzahl yon Kernen und einen glasig 
grau dunklen rein granu]irten Zeltleib und weisen eine grosse Anzahl yon 
Kerntheilungsfiguren auf. Bei einzelnen ist der Zellleib anch yon homo- 
gener heller Beschaffenheit, bei anderen finden wir wiederum in dem grau- 
glasigen Zellleib rundliche belle Partien, die sogenannten Vaeuo]en. Wir 
sehen aueh eine Anzahl yon Riesenzellen (Fig. 2 Z V) theils mit mehreren, 
thefts ohne Kerne, die uns als grosse Pvotoplasmaklumpen imponiren. Es 
soil sp~iter hiervon noeh die Rede sein. 

In den tiefsten Stellen des Careinoms sehen wit die Epithelien vielfaeh 
reihenfSrmig angeordnet, wonaeh wit schon bei der Betraehtung mit schwa- 
chef VergrSsserung schliessen, dass sie im Inneren yon Saftkan~lehen liegen. 
Die Uatersuehung mit starker VergrSsserung best~tigt dies, indem wit zwi- 
schen den Reihen der Krebszellen sehr deutlieh die kernhaltigen Fasern tier 
Saftspalten erkennen, wg, hrend in dem als markig beschriebenen Absehnitte 
zwiseben den Reihen der Epithe]ien nichts ~,on Bindegewebsstruktur mehr vor- 
handen ist. Da trotzdem die Zellen bier in regelm~ssigen Abst'gnden liegen, 
so darf man wohl sehliessen, dass die Fasera hier eine vollkommene Schmel- 
zung erfahren haben. Das Bindegewebe des Carcinoms weist neben dieser 
dutch nur ganz vereinzelte Fasern vertreteneu Intercellularsubstanz und den 
zwisehen diesen befindliehen relativ wenigen Kernen yore Typus c und E K 
in reichlicherer )]enge eine eigenartige Kernform mit hellem Zellleib auf, 
die eine grosse Aehnliehkeit mit Leukocyten (Fig. 2 L) bat und a(~ch in 
dem tier Epithelwucherung angrenzenden Bindegewebe reichlich vertreten ist. 
Da die dortigen Verh~ltnisse uns eine Erk]~rung dieser eigenthfimlichen 
Zellform ermSglichen~ so wollen wit hernaeh darauf zurfickkommen. 

Das der Carcinomgrenze anstossende Bindegewebe finder sich in einem 
Zustande, wie wit ihn bei lebhaffen Entz~indungen zu sehen gewohnt sind. 
Zwar sehen wir im Gegensatz zu den reichlichen Kerntheilungsfiguren der 
Epithe]ien keiner]ei Mitosen yon BindegewebszelIen, aber man erblickt dort 
mit der schwachen VergrSsserung eine sehr reichliehe Menge yon Kernen, 
die mit der Entfe~'nung yon der Carcinomgrenze abnimmt. In der n~ehsten 
N~he derselben fiaden sich neben d/innen Bindegewebsfasern eine ganze 
Anzahl deutlieher SaftkangJehen (Fig. 2 8), in denen wit mehrfach reihen- 
fSrmig angeordnete ovale Kerne mit einem hellen Ze]lleib erblicken. Der 
kleinere Theit tier Bindegewebskerne in tier N~he des Carcinoms vertritt 
den Typus c wie den Typus E K in der gleiehen Weise (Fig. 2); die ersteren 
sind selten~ die letzteren meistens in den Verlauf ~on Bindegewebsfasern 
(Fig. 2 F) eingelagert, doch ist bei beiden eine gewisse reihenfSrmige An- 
ordnung vorherrschend, was auch einen Zusammenhang mit Bindegewebs- 
fasern oder Wandungen ,~on Saftkan'hlen in irgend einer Form vermuthen 
l'~sst. Die fibrigen Bindegewebskerne dieser Gegend besitzen dieselbe Leuko- 
cyten ~hnliche Form, die wit im Bindegewebe des Carcinoms vorfanden, die 
Verh~ltnisse erlauben uns bier jedoch mit Sieherheit zu sehliessen, dass sie 

Archly f. pathol. Ana l  Bd.'lg.9. Hft. 1. 6 
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an Oft and Stelle entstanden sind. Wb~hrend nehmlieh an Stellen der [eb- 
hasten Epithelwueheruug die Bhldegeweb~faser~ sieh derar~ versehm~iern, 
dass bei vie]en yon ihnen eine Umwandlung zu Zellen nieh(c beobaehtet 
wird, da die Krebszellen die Fasern eben voltkommen aufzebren, erfahren 
an anderen Stellen die ]~'asern zwar eine Umbildung zu Zellen, aber diese 
Ietzteren entbalten nur zum Theil wirkliche Kerne 'Ion Typus E K mit einem 
spindeligen oder ovalen Ze]lleib; die Nebrzahl derselben geht vielmehr so- 
gleich in einen Ohromatinzerfall fiber, das Protoplasma wird hell und die 
Gestalt der Zellen gewinnt eine solche Aehnliehkeit mii; mehrkernigen Leu- 
kocyten (Fig. 2L),  dass nur der sorgf~ltigste Vergleieh mit den norma} 
erwaehteu. Zellen, some die Lage der Kerne innerhalb yon Bindegewebs- 
bfindeln (Fig. 2 F L) erkennen l~sst, dass die Elemente an Oft and Stelle 
aus der Zwisebensubstanz hervorgegangen sin& Solehe rudimentgren leuko- 
eytenartigen Zellen finder man gelegentlieh mitten in das kbrnige Proto- 
p!asma grosset Krebszellen eingescblossen (Fig. 2 Z V). UngMeh h~ufiger 
als diese Aufnahme yon ganzen Bindegewebszellen in die Krebselemente 
sind grosse Protoplasmaklumpen, welehe dutch das Zusammenfliessen meh- 
refer Krebszellen zu einer grossen sogenannten Riesenzelle entstehen, ttierin 
bleiben h~ufiger die Kerne erhalten, an anderen Stellen lgsen sie sieh in 
den Rieseazellen a~f, ~i.hntich wie man es bei der l~desenzelle tier Tuberkeln 
und Sareome beobaehtet. Solehe Krebszellen~ welehe zum Tbeil erhaltene, 
zam Theil in Auflbsung begriffene Kerne oder Kernkbrperehen enthalten, 
gewinnen an gefb~rbten Pr~iparaten eia reeht auffallendes Aussehen; da seit 
etwa Jahresfrist yon N a l a s s e z  u. A. solehe Einseh]fisse als Parasiten irgend 
weIeher Art gedentet worden sind, so mbehte ieh die g6gliehkeit dieser 
Kernumbildungen innerhalb der Krebszellen bier besonders hervorgehoben 
h~ben. Optiseh gleiehen diese Bi!der der Bildung der Intercellularsabstanz 
des Sehleimgewebes; ob aueh ehemiseh beim Zusammentliessen mehrerer 
Krebszellen zu einer giesenzelle Muein gebildet wh'd, alas ]asse ieh einst- 
weilen dahingestellt. Die knfgnge dieser Ver~inderungen der Carein0mzellen 
glaube ieh dorg zu erkennen~ we ieh sehe, wie ihr Protoplasma sieh an der 
Careinomgrenze hkafig ia laaggestreekter oder spiadelig zutaufender Form 
ia einen Saftkanal fortsetzt. 

Wir mfissen annehmeta, dass bei diesen gerb:nderungen der Krebszelte 
das Protoplasma des Zellleibes nieht in einem sehr festen Zusammenhang 
steht und nieht ein so fest abgesehlossenes Ganzes bildet, wie es die nor- 
male Epithelzelle thu L da wir ja sehen, dass die einzelne Krebszelle sowohl 
mit Zellen ihres Gleiehen zu einem einzigen Gebilde versehmilzt, a!s aueh 
mit Bindegewebselementen in einen sehr engen Zusammetahang tritt; wobei 
sie dieselben entweder ganz in sieh aufnimmt (Fig. 2 Z V) oder gewisser- 
maassen aussangt and verkfimmert zurfiekl~sst (Fig. 2 L). Da die Auf- 
nahme yon fremden Partikeln sonst nur bei amgboiden Wanderzellen beob- 
aebtet wird, so darf man well sehlJessen, dass aueh bei der Ausbrejtung 
der KrebszeHen die jOngsten glemente einer Fortbewegung Nbig sind, wenn- 
gleieh direete Beobaehtungen fiber die Contraetilit:& ~,on Geschwulstzellen, 
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welche P. G r a w i t z  (Dissert. 1873) mitgetheilt hat, nut an den isolirtell 
Zellen yon Lymphosarcomen diese Contractionsf~higkeit erwiesen habem 

Das Verhalten des Bindegewebes ist in dieser Weise sehr sehwer zu 
beurtheilen an den Stellen der lebhaften Epithelwucherung~ da hier die Um- 
bildung der Fasern zum Theil ausbleibt odor Elemente liefert~ welcbe mit 
mehrkernigen Lenkocyten verwechselt werden kSnnen. AusserordentIich 
deutlich dagegen lassen sich s~mmtIiche Stadien der zelligen Umbi]dung 
aus Saftkan~.lchen, Biadegewebsfesera ~nd etas~isc]~en Fasera in der Um- 
gebung der eigentlichen Geschwulstzone verfolgen. - -  Wenn es darauf an- 
k~me, alle hierbei fiberhaupt mSglichen Zellfotmationen, des Auftreten yon 
Wanderzellen verschiedener Art in den Kan~len~ an den Fasern~ innerhalb 
der Fasern an einem einzigen Pr•parat za demoastriren, so wfirden diese 
Schnitte dazu vollkommea ausreichend sein. 

Zum Sch]uss sei noch das Verhalten eines in dem dem Carcinom zu- 
n~chst benachbarten Bindegewebe gelegenen Fett]appchens erw~hnt~ des sich 
in eigenartiger Weise an der Gewebsumbildung betheiligt. Man sieht schon 
bei schwaeber VergrSsserung, wie an mebreren Stellen ~on dem zel]reicben 
umgebendea Bindegewebe sich zum Theil bteite, zum Theil einfache Zell- 
zfig e in die Interstitien der Fettkugeln hinein fortsetzen. 

Die starke VergrSsserung belehrt uns bald, dass hier ebenso wie im 
Bindegewebe ein Erwachen yon schlummornden Bindegewebselementen er- 
folgt ist. Es handeIt sich auch hier em Kerne yore Typus E K, die sich im 
Zusammenhang mit dfinnen Fasern befinden, sowie um solche yore Typus 
c; es finden sich ferner gleichfalls die oben bescbriebenen lenkocyteniibn- 
lichen Zellgebilde; man beobachtet sogar, wie innerhalb eines breiten Zell- 
zuges ein ga~zer Saffkanal zwischen Fettzelten aufgotaucht ist. Es finder 
sich also nunmehr" zwischen den ~inzelnen Fettkuge]n zelliges Zwischen- 
gewebe derselben Struktur~ wie in der Umgebung derselben. Ztldem sind 
auch in den Membranen der Fettkuge]n selbst eil~e Anzabl yon schma]en 
Kernen des Typus E k aufgetaucht, deren einzelne ~"ogar einen Zell]eib 
innerhalb der Membran erkennen ]assen. Auffailend ist hierbei, dass die 
Fettkngeln b e i d e r  ze]ligen Umwendlung ihrer Membranen mehr und mehr 
verkleinert erscheinen. Wir sehllessen also, dass bier aus den Membranen 
der Fettkugeln im normalen Zustende nicht sichtbare zellige Elemente her- 
vorgohen, die nun dnreh Aufnahme dos Fortes zuerst chromatinhaltige Kerne~ 
dann wirkliches kSrniges ZelIenprotopIasma bi lden.  

Epikrise.  Bei der Entstehung dieses Carcinoms ist die 
Epi the lwuche rung  die e igent l iche Haup t sache ,  die sich in die 

B indegewebsmaschen  vordrgng t ;  auf  diese fo]gt als React ion 

yon Sei ten des Bindegewebes  das Erwachen  zah]reieher  schlum- 

m e r n d e r  Z e l l e l e m e n t e ;  zu einer  e igent l ichen reac t iven  Entzfin- 

dung m i t  Bi ldung yon Bindegewebsmi tosen  rafft es sich jedoeh 
nicht  aug 

6* 
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Das Bindegewebe wird an manchen Stellea yea dem Vor- 
dringen der Epithelien gewissermaassen [iberras•ht und hut nicht 
die Zeit oder nicht die FiLhigkeit seine schlnmmerndea Eiemente 
zu einem regelm~issigen Erwachea zu bringea, weshalb sein 
Widerstand nur ein geringer ist, und es hier auch fast in tote 
yon den Epithelzellen als Nghrmaterial verbraucht wird. Wit- 
sahen in sol&era Falle als Reste des Bindegewebes vereinaelte 
Fasern, in denen gar keine Kerne erwaeht sind, und erwaehte 
Zel/en mit hellem Zeilleib und verk/immerten Kernen, die eine 
grosse Aehnlichkeit mit Leukocyten hahen, aber zweifellos an 
Oft and Stelle aus der Grundsubstanz entstanden sin& 

An anderen Stellen, we das Bindegewebe reiehlieher er- 
waeht and in Folge dessen ein deatlicheres Krebsstroma ver- 
treten ist, finden sich zahlreiehere Bindegewebsfasern mit Kernen 
veto Typus EK und vom Typus e. 

Die besehriebenen bindegewebigen Elemente kSnnen nicht 
allein in und zwiscben den Fasern des Bindegewebes erwachen, 
wit sehen sic aueh beim Fe~tgewebe in den Membranen der 
Fet~kugetn auftauehen. 

Dass die Epithelien sieh auf dem Wege tier erwaehten Saft- 
kaaSlchen ausbreiten, ist aus dem Protoeoll mit Sieherheit zu 
entnehmen. 

Beil~ufig sei bemerkt, wie ausder Zeiehnung ersichtlieh, 
dass Riesenzellen entstehen kSnnen nicht nut dutch das Zu- 
~ammenfliessen mehrerer Krebselemente, sondern auch dutch 
Aufnahme yon Bindegewebszellen in das Protoplasma der let~.- 
teren (Fig. 2 Z V). Ieh kann die Beobaehtung als eine siehere 
bezeiehnen im Gegensatz zu Ed. Krauss (Beitr/ige zur Riesen- 
zelleabildung in epithelialen Geweben, dies. Arch. Bd. 95), der 
einige 70 Carcinome untersueht hat, und Riesenzellen nnr durch 
Zusammenfliessen yon Epithelzellen zu Stande kommen l~sst. 

U t e r u s c a r c i n o m ;  kleine Stfickchen mit elnem scbarfen LSffel ent- 
fernt und sogleich 4S Stunden in Flemming'sche LSsung gebraeht, aus- 
gew~issert und in Alkohol gehSztet. 

Die in Saffraain geNrbten $ehnitte zeigen uns die Oberfi~iche tier 
Schleimhant mit der yon deft in die Tiefe gehenden Geschwulstwucherung. 
Demgemgss sehen wit als ~it~sserste Sehieht normale in Verhornung begrif- 
fene Bpithelzelte~ dicht gedr~ingt pa.rallel zur Oberfl~cbe verlaufen, Die- 
selben betheiligen sieh also absolut nicht an einem Wueherungsvorgange. 
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Im Gegensatz hierzu sind die in der tiefsten Schicht der Mueosa gelegenen 
Epithelzellen in einer lebhaften Proliferation begriffen. Es dringen eine 
~enge yon Epithe!zapfen dutch das Bindegewebe in die Tiefe. Dieselben 
lassen mit I, eiehtigkeit auf eine lgngere Streeke einen direeten Zusammen- 
hang mit der Mueosa wahrnehmen. Welter in tier Tiefe ist es nieht mehr 
mSglieh diesen Zusammenhang bei alien Epithelhaufen naehznweisen. Die 
Epithelwuehernng ist durehweg eine sehr reiehliehe bis zu ihrer Grenze in der 
Tiefe, wo sie sieh in Form yon 15.ngliehen sehmalen Zapfen in die Binde- 
gewebsl~eken vorsehiebt. Als Zeiehen der energisehen Proliferation zeigen 
die Epithelzellen an allen Stellen des Pr~parats sehr zahlre[ehe, deutliehe 
grosse und vielgestaltige Kerntheilungsfiguren. 

Wie verhSJt sich nun dem gegenfiber das BindegewebeP Kerntheilungen 
seiner Zellen sehen wir in den Prgparaten nur ganz vereinzelte wenlge. 
Dnrehaus normal verhfdt es sieh in einiger Entfernung unterhalb tier Grenze 
der Epithelwucherung. Je mehr wit nns derselben uS.hem, um so reiehlieher 
sieht man in dem Uterusgewebe zwisehen den lgmgsgetroffenen Faserbfindetn 
Kerne und Zellen auftreten. 

Wo fertige gellen vorliegen, finder man dieselben (in ghnlieher Weise 
wie in Fig. 2 abgebildet) sehr regelm~ssig in Langsreihen angeordnet, wo- 
dureh es sehon bei sehwaeher VergrSsserung ersichtlieh wird~ dass sie die 
Ausffillung yon erweiterten SaftkaniiIen bilden. Ihre dieht gedrS.ngte Lage 
nnd die fast /iberall vorkommende Form des Kernes (Typus e) legt die Ver- 
muthung nahe, dass es entweder an Oft und Stelle dutch Theilung hervor- 
gegangene junge fixe Gewebszellen oder aus der Naehbarsehaft eingewan- 
derte Gewebselemente sind; mit Leukoeyten sind sie keinesfalls zu ver- 
weehseln. Der sehr dentliehe Leib dieser Zellen ist kSrnig nnd zeigt bei 
Saffraninbehandlung eine granbl{inliehe F~irbung. Neben diesen Reihen yon 
Zellen sieht man ebenfalls in LS~ngsreihen auftretende Kerne, welehe die 
Umbildung langer sehmaler Kerne zum Typus E k in allen Ueberg~ngen ver- 
folgen lassen. Ein Theil dieser gerne gehSrt solehen Sehlummerzellen an, 
welehe in der Umbildung zu SaftkanS.Ien begriffen sind, ein anderer Theil 
der Kerne gehSrt der Umbildung zu Bindegewebsb/indeln selbst an. Je 
mehr Saftkan{tle mit darin liegenden jungen Bindegewebszellen in den Um- 
wandlungsprozess eingezogen sind, um so. spgrlieher sieht man zwiseheu 
ihnen noeh nnvergnderte Fasern ver]aufen, gine Anzahl dieser Saftkangl- 
ehen sehen wit an der Wueherungsgrenze der Epithelien sieh erweitern und 
langliehe Epithelzapfen in ihrem Inneren beherbergen. In den mittleren 
Partien des Careinoms ist das Bindegewebe nur noeh spgMieh vertreten, 
seine Intereellularsnbstanz ist feinfaserig nnd in geringer Menge vorhanden, 
das Zellprotoplasma vielfaeh fein dunkel granulirt. Gehen wir welter naeh 
der Oberflg, ehe zu, so wird die Zellsubstanz blasser und blasser; sie ist zum 
Theil noeh yon feinkSrnig dunkler Besehaffenheit und vielfaeh ohne deut- 
liehe Contour, zum Theil durehaus homogen und blass, so dass bei einer 
grossen Anzahl der Zellen yon einem Zellleib fiberhaupt niehts mehr zu 
sehen ist und der Kern lediglieh in einer hellen Umgebung liegt. In der 
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N~bo der Sehleicaha;.~toberfl~iehe ist die [nte, reelhdarsubstanz such bedeutend 
geringsr geworden and an einzelnan $tsllen kaum noah sichtbar. _~Ian be- 
merkt dart nnr noah ganz wenige feink6rnige Oebilde zwischen den Zellen. 
So kommt man schliesslich an eine Zone, we fast Alles aus diehtgedr:4ngten 
dsutlieh erkennbaren Zsllen ~,om Typus c znsammengesstzt ist. Als etwas 
Besonderes ist an einigen Stellen zu beobachten, dass bei der Umformung 
der ~'asern za Ksrnen oft lgngllehs spiessartige Figuren yon intensiv rather 
Fai'be zu Stands kommen, bei welehen sieh die Fassr auf gewisse Strecken 
fast sbenso cleutlieh roth fitrbt, sis der in ihr aufgetretene Kern. 

E p i k r i s e .  Wit finden also auch bier, dass an der Grenzs 
der Careinomwueherung solids Epithelzapfen im Innersn van 
Saftkan~lchen liegen, uad dass in dam der Epithslausbreitung 
ben~ehba'ten Bindagewebe sash zahlreiche freie Saftkan~lchen 
bsstehsn, und schliessen darans, class die Epithelwucherung sich 
auf dam Wage des Saftkan~tichen ausbraitat, die in der Ng, he 
derselben zahlreieh erwaeht sind. Die BiIdung der Saffspalten 
hat somit sine doppelte Bedeutung; s~s srm6glicht dam Binde- 
gewebs in Folge dot stgrkersn Saftzufuhr zwar sinen besseren 
Widerstand, dan Epithslisn srSffnet sis jedoeh den Wag,  auf 
dam sis waiter vordringen kSnnen. 

Die kleinzelligs Infiltration an dar Orenzs des Carcinoma 
beruht, wis wir naehgewiesen habsn, zum grossen Theil auf 
dam Erwaehsn van sehlummsrnden Bindegewebskernen, die 
Bindegewebsf~sern oder den Wandangen van SaftkanS.|en an- 

gshSren. 
Diese Umbildung zum embryonaten zelligen Zustande, die 

!~ier allerdings dutch versinzelte Bindegewebsmitosen eomplieirt 
ist, betraehtsn wit im Vergleieh zu der durel~ zahlreiehe Kern- 
theilungsfigursn ihren energisehen proliferativen Oharakter ba- 
kundenden Epithelwuehernng, als seeund~ire Erseheinung. 

Carcinoma mammas lebenswarm in Flemming'scber LSsung flxlrt, 
ausgewS~ssert, in Alkohol geh~rtet und mit Saffranin gef~irbL (Vergl. Fig. 1 
und Fig. 3.) 

In dem vorliegenden Pr~iparat bitden die Krebszelten reishIiche AIveo- 
ien van ovaler und lgmglieher Form~ die im oberen Theil dessslben bei einer 
gewissen OrSsse und relativ dichten Lags nut wenig bindegewebiges Stratus 
zwisehen sich haben. Waiter hash der Tiers zu warden die hlveolen kleiner 
und weniger zahlreich und demnaeh such dutch eine grSssere Nenge Zwi- 
sehengewebes van einander getrennt (Fig. 3). Zuletzt gelangen wit an side 
van ktveolen freie Bindegewebszone. 13etrachten wir arts den Inhalt dieser 
Ah~eotsn~ so ashen wit schon bei sshivaeher u dass die Zellen 
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das Lumen derselben zum Thei] dicbt an einal~der gelagert vollst~iud~g a~s- 
ffilten (Fig. I E), zum Theil jedoch die Alveolarwandung in meist einfacber 
Sehicbtung auskleiden; dieselben sind im letzteren Fal]e, wie uns die starke 
Vergrbsserung zeigt, senkreebt zu derselben gestellt (Fig. l A) in derselben 
Anordnung, die wir in den Tnbulis seeernirender Drfisen finden. Die ein- 
zelnen Zellen zeigen bier dentlieh den Charakter der Cylinderepitbe]ien 
(Fig. 1 ,El) mit l~ngliebem ovalen Kern und lfinglicbem meist ziemlieh hel- 
]em Zellleib. We die Alveolen yon den Epithelien vellst~ndig ausgef/illt 
sind, besitzen dieseiben einen grossen rundlichen Kern und einen entweder 
kleinen dunkelgranen granulirten oder grossen bellen homogenen Zellleib; 
die Zellen der letzteren Art sind meistens in der Mitte der Krebsbanfen 
gelegen. 

Kerntbeilungsfiguren der Krebszellen finden wit in diesem Falle im 
Vergleich zu anderen relativ wenige. Das Bindegewebe zeigt bingegen~ ob~ 
wobl eine gaDze Anzabl yon Pr~paraten durcbmustert wurden, nirgends eine 
Andeutung yon eiaer ]~itose seiner Zel!en. Deft, we es yon der Careinom- 
wueherung noeh frei ist, erb]icken wit in demselben zahlreiehe Saftspalten 
auf Quer- und Sehr~gsehnitien getroffen, in denen sich l~nglicbe Kerne veto 
Typus E K in allen Ueberg~ngen vorfinden yon der d/innen sehmalen bis 
zu tier ovalen btgscbenartigen Form, die oftmals einen deuflichen Zellleib 
erkennen ]fisst (Fig. 1 S K); sie liegen meistens der Wandung innig an oder 
aueh frei in den Spalten. Alle gehbren zum Typus der Endothelkerne, der 
Kerntypus c ist nut ganz vereinzelt vertreten. We das bindegewebige 
Stroma sieh zwischen kleinen and wenig zahlreieben Krebshaufen befindet, 
besteht es aus relativ feinen Fasern, die dutch eine reiehlicbe Saftstrbmnng 
welt aus einander gedr~ngt sind, so dass sie ein retieulum~hnlicbes Aus- 
sehen darbieten (Fig. 3 reehts oben). So bilden sie mit vereinzelten in 
ibrem Verlauf eingelagerten d/innen langen Kernen (Fig. 3 F K) die Wan- 
dungen zahlreieher ausgedehnter Saftspalten und liegen anch zu beiden Sei- 
ten der l~nglieh getroffenen Krebszapfen, sowie rings um die rundlichen 
Krebsneste~'. Neben diesen wenigen sebmalen im Erwac]~en begriffenen 
Kernen veto Typus E K finder sieh noeb eine Anzahl ~on Kernen desselbon 
Typus, die sich jedoch mehr der bliisehenfbrmigen ovalen Gestalt n~hern 
und zumeist in den Saftspalten den Wandungen anliegen. Im Ganzen sind 
die Bindegewebszellen m~,ssig zablreieh vertreten. An maneben Punkten in 
der Umgebung der Alveolen haben sie eine eigenth/imlicbe Veriinderung 
ihres Zellprotop]asmas erlitten. Dasselbe wandeIt sieh zum Theil in eine 
~usserst rein gekbrnte Substanz urn, die dann eine sebarfe Zellgrenze nieht 
mebr zeigt (Fig. 3 M); an anderen Stellen ist der Zellleib homogen und 
gesebrumpft, so class in seinem Inneren kleine Vaeuolen auffreten, oder er 
ist derart umgewandelt, dass das ganze Zellprotoplasma nicht mehr zu sehea 
und uns start der Zelle eino Vacuole entgegentritt (Fig. 3 u 

An den Stellen, we die Carcinomhaufen am dichtesten liegen, finden 
wir zwisehen denselben auffallend breite annhbernd parallel ver]aufende Fa- 
sern, die auch hior dem Faserverlauf entspreehend vorwiegend in dot L~ngs- 



richtung ausgedehnte Saftspalten zwischen sich habem Die Kerne sind bier 
noch Weniger zahlreich, sie gehgren durchweg dem Kern~ypus E K aa, lie- 
tea in den Fasern und Saftspalten, nnd sind meiste~s so gestellt, dass ihre 
L/iagsaxe parallel zur Faserrichtung verlS, uft. Wo die Fasern am breitesten 
sind, haben sic ein glasig gequollenes Aussehen und zeigea bei Saffranin- 
behandlu~tg einerL intensN bl~ulichen Farbenton. 

An einer Seite des PrS,parats, wo die Carcinomwucherung an ein Fett- 
]iippcbea berantritt (Fig. 1), sehen wir mit der UebersichtsvergrSsserung die 
dem t~indegew+be zun~ebst ge]egenen Fett.kugeln (Fig. 1 F) stark ,zerkleia+rt 
,and dutch zelliges Zwische~gewebe (Fig. 1 B) yon einander getrennt. Zu- 
dem erstreekea sich "delfach+ Saftspa]ten @~ig. 1 S) mit ]~nglichen Krebs- 
zapfea in ihrem inneret~ (Fig. 1 E) in die Interstitien tier Pettkugelu hineln. 
Es findea sieh zwischen denselbea auch eine ganze Anzahl yon einzeln oder 
mehrfach gruppirten rundtichen Krebsnestern. An diesen Stellen, we die 
grebsen~wickehmg basonders energiseh vor sich gegangen isg, ist die Yev- 
ideinerung der Fettkugeln eine auffallende (siehe Fig. 1); diese]ben sind bier 
im Vergloich zu den entferuter liegenden bis auf ~-0 ihres normalen u 
meI~s verkieinert. Dazu finden wit' in den ~Iembranen der Fettkugelu /5~ng- 
liche dfinne Kerne ~om Typus E K, und zwar sowohI solche ohne ZeIlMb 
(Fig. 1 S K), als aueh so]ehe, an denen man denselben mehr oder minder 
deutlich wahrniwmt (Fig. I S Z), Auch die in einiger Enffernung yon den 
Epithethaufen liegenden Fettkugeln zoigen diese Kerne in ihren Membranen 
uad sind auch dutch ein zellenreiches Zwischeagewebe voa ei~a~der ge- 
trennt. 

E p i k r i s e .  Die Epithelproliferation hat sieh auf dem Wege 

dec erSffneten Saftspaken und Lymphgef/~sse ausgebreitet, und 
zwar theils in Form einer driisen~ihntichen SSruktur, theils in 
Form solider Krebszapfen. Das Bindegewebe hat nach ErSffnung 
zahlre~cher Saftspalten mit eiaer starken Lymphzufuhr reagirt 
uud einen Theil seiner Fasern zu Zellen umgebildet; ein an- 
deter Theil derselben ist, wie uns sein aufgequollenes Aussehen 
ued sein Verhalten dem Farbstoff gegeniiber andeutet, in diesem 
r~mbildungsvorgang begriffen. Wir haben demnach im B~:nde- 
gewebe einen Rfiekbildungsprozess zu dem embryonalen zelligen 
Zustande vor arts ohne Zellentheilung, den wir der dureh Mito- 
sen ausgezeichneten Epithelproliferation gegen~iber als secund/~re 
grscheinung betrachten. 

In dem Fettgewebe sind bei der Ann/~herung der Carcinom- 
wueherung in den Membranea cler Fettkugeln uad zwischen den- 
selben die schlummernden bindegewebigen Zellelemente erwaeht. 
Die hierbei sich erSffnenden Saftspalten benutzen die Epithelien 
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zu ih rem Vordringen,  und breiten siob dann,  wie dies Fig. 1 

deut l ich  erkennen liisst, neben der Ern~ihrung dutch  den Saft- 

s t rom auf  Kosten  des Fe t tes  der  Fe t tkugeln  aus. 

L e b e r k r e b s .  Von einem jungen, noeh im Weiterwuchern begriffenen, 
Krebsknoten der Leber werden Sehnitte gemaeht, welehe die Grenze zwischen 
Gesehwulst und Lebergewebe in grSsserer Uebersieht fiber die benaehbarten 
Rein[ enthalten. 

Be[ sehwaeher VergrSsserung sieht man in einiger Entfernung veto 
Tumor die normale Struktur der Aeini; die Leberzellen Iiegen in breiten 
Re[hen angeordnet~ enthalten nut ausnahmsweise etwas Pigment, zwisehea 
ihnen die kernarmen Capillaren. Je nil.her man dem Krebskneten kommt~ 
am so breiter warden die hellen Riiume zMsehen den Leberzellen, um so 
reiebliehere Kerne werden darin sichtbar. Sehr in die Augen fallend [st an 
frisehen wie an gehftrteten PrS.paraten eine Gestaltsver~nderung der Leber- 
zellen. Die ausserhalb breiten Zellenreihon werden immer sehmaler~ endlieh 
so sehmal, dass sie be[ sehwaeher VergrSsserung nut dutch ihren immer 
mehr zunehmenden Gehalt an braunem Pigment und an ihrem Zusammen- 
Range mit den normalen Zellenreihen als Leberzellen zu erkennen sind. 
Gegen den Krebsknoten hSren sie mit ziemlieh seharfer halbkugeliger Grenze 
auf. Der Tumor enth~ilt an dieser Grenzzone viele pigmentirte Zellen yon 
sehr versebiedener GrSsse, die Krebszellen sind in kleineren und grSsseren 
Nestern angeordnet, zwiseben ihnen sieht man pigmentirte und ungef~rbte 
Zellen, keine Fasern. Beim Versehiebea des Pdiparates naeh tier ~Iitte des 
Krebsknotens zu sieht man dagegen sehr bald das typisehe Bild des Skir- 
thus auflauehen, wobei sehr kleine Alveolen yon breiten Ziigen kernarmen 
Bindegewebes umgeben sind. An frisehen Objeeten enthalten bier die Krebs- 
zelten sehr reiehliehe Fetttrgpfehen, so dass sie beim Pinseln teieht ausfallen, 
im Stroma sind spindel- und sternfSrmige Zellen in grosset Zah[ ebenfalls 
bis in alle AuslS~ufer hinein mit kleinsten t~etttrSpfehen erf'511t. 

Be[ stSzkster VergrSsserung bie~et die Grenzzone zwisehen Leber und 
Neubildung erhebliehe Sehwierigkeiten in der Deutung der Bilder. I)ort, 
we zwisehen den normalen Reiben der Leberzellen. die Lfieken breiter und 
kernreieher werden, sieht man Kerne, alsdann sternf/irm~ge Zelten in grSsserer 
Zahl auftreten. Dort we die Leberzellen zu sehmalen BSmdern umgewandelt 
sind, tauehen reiehliehe Spindel- und Sternzellen mit 5msserst ehromatin- 
armen grossen Kernen beiderseits neben den Leberzellen auf, und enthalteu 
theils oinen feinkSrnigen Inhalt, der sieh ebenso fiirbt wie d~e KSrnung der 
Leberzellen, thefts braune PigmentkSrner, welehe ebenfalls mit den Pigment- 
h~iufehen der Leberzellen fibereinstimmen. Der Inhalt der Leberzellen geht 
sonaeh in die aus Fasern hervorgegangenen Bindegewebselemente fiber. Nun 
treten die ersten Krebszellen anf; aueh diese enthalten Einseblfisse yon Le- 
berzellen, aber verschwindend wenig im Vergleich zu den erwaebten Sehlum- 
merzellen; die be[ sehwaeber VergrSsserung an dieser Grenzzone siehtbarea 
Pigmentzellen sind sonaeh noeh einzelne erhalten gebliebene Leberzellen, 
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ein~eine p~gmenthaJtige Krebsz~Iten, weitaus die Mehrza51 geh5rt dem zellig 
gewordenen , , i n t e r s t i t i e l l en  Lebergewebe" an. Eine nennenswerthe 
Proliferation der erwaehten Sehlummerzellen seheint nicbt stattgefunden zu 
haben, da wenig rundliehe Zel]en mit ehromatinreichem Kern vorhanden 
sind. In dem dgentliehen Krebsgewebe sieht man nun sehr bald, wie sieh 
aus den pigmenthattigen 8ternzellen das figriIl~ire Stroma bildet., so dass 
]Jier al]e Uebergiinge der Zdlen zn Saftkanb~]en, Fasern und ,permanenten" 
Bindegewebskbrperehen zu verfolgen sind. Nan trifft weir klaffende neu- 
gebildete Blur- und Lymphkangle m{t Oetriius und Krebszellen angeffillt. 
I)a in dem skb'rhusartigen eentralen Thei]e des Knbtcbens noeh vide stern- 
fbrmige Zellen mit grossen Kernen neben den fertigea Fasern ~rorhanden 
sind, so beweist dies, class hier neue zellige Elemente zu den bereits fasrig 
gewordenen hinzugekommen sein m/issen. Die Frag% weber diesetben stam- 
men~ Jst sehwer zu beantworten, da man nieht beurtheilen kann, ob nicht 
Oewebszellen hierher eingewandert sind. Obgleieh dies mbglieh ist, so bare 
ieh es flit wahrseheinlieher, dass bier in loeo eine Yermebrung tier Binde- 
gewebszellen, und zwar auf Kosten der verfetteten Krebszellen stattgefunden 
hat. Die zellig gewordenen Elemente des Leberstromas enthielten nehmlieh, 
wie besehrieben, sehr viel Pigment, wahrend diese central im Krebsstroma 
gelegenen, in den Seblummerzustand fibergehenden Bindegewebszellen pig- 
mentarm oder ganz pigmentfrei sin& Da sieh nun die ADeolen immer 
mehr verengern and sehtiesslieb nnr noeh vereinzelte Krebszellen in Fett- 
metamorphose enthalten, so ist ein Untergang der Krebsepi*helien nicht zu 
bezweifeln; da sieh ferner die Umbildung der Zellen zu Fasern in dense]ben 
Alveolen nun iramer so voilzieht, dass die jiingsten, noeh halb zeHigen 
Fasern die innerste Lage der kDeole, die fertigen Fasern aber die ~nsseren 
bilden, so geht die Yerdickung des Stromas so Hand in Hand mit dem 
Sehwunde des zelligen Alveoteninhaltes, dass ein Zusammenhang beider 
Vorgiinge sehr wahrseheinlieh wird. 

g p i k r i s e .  Die Bildung des Krebsknotens ist also so zu 

denken, dass die in das Lebergewobe gelangten Krebszellen 

wuchern, in ihrer Umgebung erwaehen im interstitiellen Oewebe 

dee Leber zahlreiche Zellen. Dieses Erwachen finder im Binde- 
gewebe der Capsula Glissonii unter der dort vorhandenen Blut- 

versorgung, innerhalb der Acini aufKosten  der Leberzellen start. 

Die erwachten Bindegewebszellen haben keine erhebliehe Proli- 

feration erfahren, sie gehen zwisehen den Krebszellen alsbald 

wieder in die Sehlummerformen (Saftkaniile, Fasern, permanente 

gellen und Blutgef'asse) fiber; alsdann vermehren sieh die Stroma- 

zellen auf Kosten der verfetteten Krebszellen, es entwiekelt sieh 

central das Bild des Skirrhus, aa der Peripherie dasjenige des 

Care. medu!lare. 
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C a r c i n o m a  rec t i .  Sogleich nach der Exstirpation 24 Stunden in 
Flemming'sche LSsung gebracbt, ausgew~ssert, in Alkohol geh~rtet und mit 

Saffranin gef~rbt. 
Die ~usseren Theile des PrS~parates zeigen uns bei sehwacher VergrSsse- 

rung eine Struktnr, welche sehr an das Bild eines Adenoms erinnert, da die 
Krebszellen in rundlichen und ovalen Alveolen gelegen und so angeordnet 
sind, dass sic central grosse Lumina umschliessen. Was das Aussehen der 
einzelnen Epithelzellen anbelangt, so finden wit, dass dieselben racist einen 
langlich ovalen oder cylindrisch geformten hellen homogenen Zellleib mit 
einem gleichfaIls ovalen, meist hellen chromatinarmen Kerne besitzen und 
so neben einander erscheinen, dass ihre l~ngste Axe senkrecht zur Wandung 
der Alveolen steht; dabei geh5rt der Kern dem der Alveolarwand angrenzen- 
den Theil der Zelle an. So bilden die Epithelien racist in einfacher Sehicht 
die Auskleidung der Alveolarwandung. An verschiedenen Stellen wird je- 
doeh diese Ausk]eidung durch eine mehrfache Schieht yon Zellen gebildet, 
welche alsdann aber ihre l~nglich ovule Form und ihre charakteristische 
Stellung zur Alveolarwandung mehr und mehr verlieren, und das Lumen der 
Alveolen etwas vollst~ndiger ausffillen. Es ist an dieser Stelle eine kMnere 
mehr rundliche Form bei Zelle und Kern vorberrschend, was vielleicht auch 
dureh die Sehnittriehtung bedingt ist. Wir finden also hier die Epithelien 
in ihren Alveolen in ganz derselben Weise angeordnet wie die seeernfi'enden 
Drfisencpithelien in ihren Tnbulis (vergl. Fig. I A). Weiter naeh der Tiefe 
zu ~,erliert dieses Bild etwas an Dentlichkeit. Es dringen dort die Epithe- 
lien an einzelnen Stellen in das Lumen tier Alveolen vor; znweilen zieht 
einmal ein Zug yon Epithelien quer (lurch das Lumen yon tier einen Seite zur 
anderen, zuweilen geht auch ein soleher quer dureh das Bindegewebe und 
verbindet eine hlveole mit der anderem Fro'her linden wir hier in dem you 
den Epithelien frei gelassenen Lumen der Alveolen einen Inhalt, der aus 
strukturlosen feinkSrnigen dunklen Gebilden, aus feinen kleinen FS~serchen 
und aus verkfimmerten Kernpartikelehen besteht. Gehen wir welter nach 
der Tiefe zu, so enthalten diese Lumina noeh ausserdem vollstSmdig erhal- 
tene deutliche Bindegewebszellen in ihrem Inneren. Ein Theil derselben 
besitzt einen hellen homogenen Zellleib mit einem einzigen stiibchenfSrmig 
gebogenen Kern oder mehreren kleinen rundliehen intensiv gefSzbten Kern- 
theilchen, so dass man den Eindruek gewinnt, a]s seien bier Leukoeyten 
hineingewandert. An den tiefsten Partien, wo die Epithelien im Gegensatz 
zu den oberen eine ganze Anzahl yon Kerntheilungsliguren aufweisen, bietet 
ihre Anordnung nns auch ein durchaus anderes Bild wie dort. Sic waehsen 
hier ohne uns auch nut" eine hndeutung yon einem Drfisenlumen sehen zu 
lassen in Form yon schmalen langen Balken in die Saftlficken des Binde- 
gewebes vor. Versehiedentlieh sehen wit diese soliden Epithelbalken, die 
eine Streeke parallel verlaufen, mit ihren freien Enden einander entgegeu 
waehsen, so dass, wenn dieselben sich ganz erreichten, ein gesehlossener 
Ring von Epithelien vorhanden w~re. Es bleibt also noch alas innerhalb 
des Lumens des Epithelringes gelegene Biadegewebe in einem directen 
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bindegewebigen Zusammenhang mit dem ausserhalb desseiben befindtiehen. 
?'erner sehen wit bier vietfaeh kteinere Gruppen yon gpithelzeilen, sowie 
auch einzelne ohne Zusammenhang mit den grSsseren Complexem --  Wen- 
den wir tins nun zu dem blndegewebigen Theil des Pr~parates, so haben 
wir in einer gewissen Entfernung yon tier Epithelwueherungsgrenze norma- 
~es faseriges zellenarmes Bindegewebe. N[hern wit uns dieser Grenze~ so 
tauchen in und an Bindegewebs- und elastisehen Fasern Kerne veto Typus 
E K mit seinen Uebergangsformen auf; in n[tehster N~the derselben finden 
wit abet bereits relativ wenig Kerile yon diesem Typus, sowie nut' wenig 
kurze diinne I~'a;ern~ dagegen sehr reiehlieb Kerne veto Typus emit dunkel- 
gra~ bliiuliehem Zellleib~ dazu Zellen mit kleinen rund]ichen oder llinglieh 
gebogenen stark el~romatinhaltigen KernpartiketeI~en und mft einem hellen 
l~omogenen Zdlleib, die in derselben Weise wie die im Lumen tier Epitbel- 
tinge gelegenen den Eindruck yon Leukoeyten erweeken~ Es fehlt diesen 
geHen jedoeh durchweg die rundliehe Form: zudem liisst ihre Lage inner- 
ilalb des Bindeg'ewebes und der diree~e Zusammenhang rnit Fasern (ebenso 
wie in Fig. '2 F L) deutlieh erkennen, dass wit es mit an Oft und Stelle 
eatstandenen Bindegewebselemente~_,~ zu thun baben. --- Welter naeh der 
Oberfl[iche zu zwisehen den Dr/isentubulis i~hntiehen Atveelen hat alas Binde- 
gewebe wieder eine ganz andere Struktur. Deft treten neben den Kernen 
veto Typus e wieder reiehliehe Easern auf, in nnd an denen man Kerne 
veto Typus E K erbliekt. Die Anzahl tier Kerne insgesammt, sowie der 
Kerntypus e insbesondere sind stark vermindert. Es ist dies in um so 
hgherem 3'Iaasse der Fall je mehr wir uns den ~ussersten Partien des Priipa- 
rat.es n~ohern, we wir wieder reiehIieh faserige Interee]lularsubstanz ,.nit einer 
inzabl yon Kernen des Typus E K und nur wenigen des Typus e erblieken. 

E p i k r i s e .  In den oberfl~c, hlichen Pargien ~hnelt der Tumor 

einem &dehorn, in den tieferen entspricht seine Struktur jedoch 

zweifellos der eines richtigen Carcinoms. Darnaeh !iegen zwei 

NSgtichkeiten vet. Entweder handelt  es sich um ein prim~.res 

Adenom, welches spiiter earcinomatiSs geworden ist oder es han- 

delt sich ~berhaupt um ein Carcinom yon eigenartigem Wachs- 

~hum. Die erstere Annahme ist m~Sglich, doch aueh die letztere 

l.asst sieh nach den vorliegenden Verh/iltnissen wohl reehtfertigen. 

Die geschlossenen Epithelringe in den tieferen Partien des Pr'a- 

parats sind zweifellos so eutstanden, dass sich in die Binde- 

gewebsmasehen vordringende solide Epithelbaiken mit  ihren 

,~'reien Enden zu einem gesehlossenen t~ing vereinigten, der in 

seinem Inneren alsdann Bindegewebe enthi~lt. Je mehr dieses 
Bindegewebe zellig wird, und yon den Krebszellen aufgezehrt 

wird, um so mehr liefera uns diese Epithelringe auf dem Dureh- 

schnitt ein Bi!d, wele[~es den Tubulis  der Driisen ghnel~. 
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Als Zeichen der lebhaften Wucherung der Epithelien finden 
wit in den tieferen Partien eine ganze Anzahl yon Mitosen. Da 
das gleichfalls stark gewucherte Bindegewebe dem gegen/iber 
keinerlei Kerntheilungsfiguren aufweist, so ist das Auftreten der 
zahlreichen Zellen im Bindegewebe nicht einer Zelltheilung der 
Oxen BindegewebskSrper zuzuschreiben, sondern der Umbildung 
der im normalen Zustande kernlosen Saftspalten und Fasern zu 
Zellen. Auf diese Weise werden in einiger Entfernung yon der 
Carcinomgreuze in Form der erweiterten Saftspalten der Epithel- 
wucherung Wcge erSffnet, auf welchen sie vordringt. Die hier- 
bei auftretenden Kernfiguren im Bindegewebe w~e Typus E K, 
Typus c und die leukocytenghnlichen Figuren sind si/mmtlieh 
in der Zwischensubstanz entstandene Formen und als Modifica- 
tionen desselben Typus za betrachten. 

Ganz ~hnliche Verh~ltuisso bietet uns die Epithelwucherung 
bei einem m e t a s t a t i s c h e n  D r f i s e n c a r c i n o m  der  A x i l l a r -  
gegend ,  bei dem die Mammadrfise den Prim~irsitz bildete. In 
dieser Driise haben die auf dem Wege der Lymphbahnen sich 
ausbreitenden liinglichen soliden Epithelziige das zwischenbefind- 
liche Bindegewebe zuniichst an einzelnen Stellen aufgezehrt, und 
sind so mit einander in Verbindung getreten. An Stellen, wo 
das Bindegewebe sich sehr widerstandsfi~hig erwiesen hat, haben 
sie dasselbe umwachsen, und man erhi~lt auch hier auf dem 
Durchschnitt I)riisentubulis ~hnliche Bilder~ derart, dass zu 
~iusserst sich die Wandung eines Lymphgefiisses erkennen ls 
innerhalb dessert eine geschlossene ringfSrmige Cylinderepithel- 
auskleidung liegt, die in ihrer Mitre ein kleines Lumen aufweist 
mit einem mehr oder minder bereits erweichten bindegewebigen 
Inhalt. 

Metastatisches Carcinom der Lunge mit demPrimS.rsitz im 
Rectum. 

Die oberste Schicht des Pr~parats bildet die normale zellenarme Pleura, 
die nut an einer Stelie, wo das Carcinom hart an sie herangewuchert ist, 
bei schwacher VergrSsserang ein Bild zeigt, welches einer starken Verdickung 
der Pleura entspricht, wobei aber die oberen Schichten vieifach so ohne 
KernfS~rbung sind, dass sie vollkommen wie Fibrinlagen aussehen. Das sub- 
pleurale Bindegewebe erscheint uns bereits kernreieher. Von demselben aus 
erstrecken sich breite Bindegewebszfige in die Tiefe, die das ganze Pdiparat 
ziemlich gleiehmSssig in grosse Alveolen fheilen. Wit haben hier offenbar 
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das in~erlobulg, re Bindogewebe vet ~ms, welches normaler Weise die einzei~ 
non Lungenlobuli abgrenzt. Direct under der Plenra sind diese gressen 
Lobnli yon Zellen mit grossen intensiv gef~rbten Kernen dieht angeffilli:, so 
dass sieh zwischen ihnen nut wenige ~nregelm~ssige sehmale Bindegewebs- 
z~ige ~'orflnden. Die starke Vergr6sserung ]i~sst nns diese Zellen leiehg a]s 
solebe veto Typus der Cylinderopithelien mit l~nglieh ovaler Kernform er- 
kennen, lhre Anordnung ist an dieser Stelle eine durehans unregelm~ssige; 
sic liegen dieht geh~nft neben einander. - -  Entfernen wit uns mm etwas 
weiter yon der Pleuragrenze, so sind ~n den ng, ehsten veto ~nterlobul~ren 
Bindegewebe abgegrenzten Lobulis die Epithelzellen zu meist liinglieh o,~a- 
~en oder rund]iehen Alveolen angeordnet, die daroh sehmale Bindegewebs- 
zfige yon einander getrennt erscheinen und in ~hrem fnneren eia freies 
Lumen besigzen. Bilden hler~ wie es moist der Fall ist, die Cy]inderepithe- 
lion in einfacher Sehieht die Auskleidung der Alveo]arwandung, so stehen 
sie aneh regelm~issJg mit ihrer lgmgsten Axe senkrecht zu derselben und 
bieten uns so dasselbe Bild, welches t i n s  tier Durehsehnitg yon Tubulis se- 
eernirender Drfisen zeigto - -  Noeh etwas weiter naeh der Tiefe zu sind diese 
Xlveolen dutch breitere Bindegewebsz/ige ~,on einander getrennt. Wit fin- 
den hier auch in dem freien Lumen dersetben zuweilen einen Inhalt~ der 
aus fein granulirter dunkler Snbstanz nnd arts Bindegewebszellen veto Ty- 
pus c und aus leukooyteng~hnliehen Zellen besteht; die letzteren besitzen 
einen helten homogenen gellleib und einen liinglieb gebogenen Kern eder 
start dessert mehrere rundliehe stark ehromatinhaltige Kernpartikelehen. - -  
An den tiefsten Stellen tier Krebswueherung sind die Epithetien nieht me~ir 
in dieser typiseheu Weise zn Alveolen angeordnet. Wit  finden hier lgng- 
liehe sehmale solide Zapfen, deren L~ngsverlauf moist eine bestimmte Rich- 
tung innehS~lt. Es n~hern sich dabei oft die freien Enden derselbenj odor 
es veriaufen Epithelz/ige h/iehst unregelm&ssig quer dutch das Bindegewebe 
~md verbinden so d~e einzelnen Zapfen nnter einander. Auf diese Weise 
linden wir vol!st'5,ndige gpithelringe, in deren Innerem sieh Bindegewebe 
vorfindet. An anderen Stellen ist ein soleher Epithelrin~" nicht vollstg, ndig 
gesehlossen; es steht das in seinem Inneren befindliehe Bindegewebe in 
direetem Zusammenhang mit dem ausserhalb befindliehen. Kleine rundliehe 
Epithelhaufen ohne freies Lumen im Centrum, sowie zahlreiehe vereinzelte 
Krebsze]len bilden die Grenze der t~pithelwueherung. 

!m Bindegewebe sehen wit in den tiefsten Par~ien an nnd zwisehen 
Fasern eine Anzahl yon Kernen des Typus N k~ daneben vereinzelte Saft- 
kanitleben mit Zellen desselben gerntTpus in ihren Wandungen. Nit der 
Anni;~herung an die Careinomgrenze nimmt die Zahl dieser Kerne zu. Zu- 
gleieh treten bier aueh Kerne veto Typus e mit dunkelgrauem~ seltener hell 
bomogenem Zellleib auf, die an mehreren Ste]len an Zahl die fibrigen Binde- 
gewebszellen fiberwieg'en, ohne indess bier eine irgendwie regelmgssige An- 
ordnung zu wahren. Weiter naeh der Pleuraoberflgche zu in den 5,1teren 
Partien des Careinoms ist der Kerntypus E k wieder der vorherrschende; es 
findet sich hier ein faserreiehes Bindegewebe mit reiehlichea Kernen yon 
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diesem Typus in den Verlauf der einzelnen Fasern eingelagert and weni- 
gen Kernen veto Typns c zwischen den Fasern~ die racist reibenfSrmlg an- 
geordnet stud. 

E p i k r i s e .  Dieses wetas ta t ische Carcinom zeigt uns ghn- 

liche Wachsthuwsverh~l tn isse ,  wie wit sic bet dew zuvor be- 

sehriebenen Pr iw~r tuwor  des Rectums geiunden haben. In der 

Uwgebung tier Epi thelausbrei tung sind in dem Bindegewebe 

Saftspal ten wi t  Zellen in ihren Wandungen,  sowie Kerne in und 

an Bindegewebsfasern aufgetaucht. Dieselben sind uw so reioh- 

l ieher je mehr  wit uns der Carcinowgrenze n~.hern Indem das 

Carcinom gegen das so vorbereitete Biadegewebe vorw~ehst, und 

sich auf dem Wege der hierbei sich erSffnenden Saftspalten aus- 

brei te t ,  umw~iehst es die widerstandsf//higen Theile des Binde- 

gewebes ringsuw. Diese finden wir auf diese Weise an ver- 

sehiedenen Stellen im Inneren yon geschlossenen Epithelriagen 

gelegen, we sic nach einiger Zeit  auch zellige Umbi ldung (Er- 
weichung) erfahren und aufgezehrt werden. 

Es set noch erw'~hnt, dass wit bet einew wetasta t ischen 

Carcinow der Niere, welches yon dewselben Fall  herrfihrt,  so 

durehaus '~hnliche Verh~ltnisse fanden, dass eine n~ihere Be- 

sehreibung nieht  erforderlieh sehien. 

Carc inoma mammae,  welches in Begr i f f  s t e h t  dureh die 
gussere  E a u t  du rchzhbreehen .  

Der Tumor hat eine rundliche Gesta]~ uud ist gegen die 5~ussere Haut 
scharf abgegrenzt. 5lit der sehwachen VergrSsserung seben wir eine deut- 
lieh alveoliire Struktur des Bindegewebes. Diese h]veolen haben zum Theil 
rundliehe, zorn Theft mehr ovule Gestalt; zum grossen Theil sind sic aueh 
der LS.nge naeh bedeutend ausgedehnt nnd im VerbS~ltniss zur LS~nge sehr 
sehmal. Wir sehen sehon bet der geringen VergrSsserang, dass die R~nder 
der Alveolen die sogenannte kleinzellige Infiltration zeigen. - -  Bet starker 
VergrSsserung betraehtet besteht der Inhalt der Alveolen aus dieht an ein- 
under gelagerten gelten yon epithelialem Cbarakter. Sehe~ wir n~s nun 
den Rand dieser AlveoIen, der yon den Epithelhaufen meist dutch einen 
geringen Zwisehenraum getrennt ist, genauer an, so erseheint uns derselbe 
seharf begrenzt dutch ein feines faserartiges Gebilde, in dessert Yerlauf 
gerne yon racist li~nglieh sehmaler Form und yon gleiehmS.ssig intensiver 
Fiirbang eingelagert sind. Im Bindegewebe des Tumors selbst tlnden sieh 
ausser so gestalteten nur verhS~ltnissmS~ssig wenige rundliehe oder ovule 
Kerne. 

An vielen Stellen des Pr~iparats sehen wit nun deutlieb~ class diese 
l~nglichen Bindegewebskerne den Wandungen kleiner Saftkan~lchen ange- 
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h~Jren. Wit k6nnen so eine A~zahl yon Lymphgefgssen verfdgea, die sleh 
in ihrem Verlauf erweitern and einen Krebszellenhaufen in ihrem In•eren 
beberbergem Besanders sehSn zeigt uns die starke VergrSsserung dies bei 
den !gngsgetroffenen Krebszapfen. Wir sehen wie eine gauze Anzahl der- 
selben, deren paralleler Verlauf sich so aueh erkIi~rt, zu beiden Seitea die 
Wandung eines Lymphgef-~sses bat, in der wit theilwdse eine einfache, 
thdlweise aueh eine mehrfache Schicht der l~ngsg'astellten Endothelkerne 
sehen. Am deutlichsten finden wir dies bei den Meinstea Saftk~nglehen, 
(lie im lnneren eiae einfaehe Reibe yon Epithelzellen f/ibren~ zu deren bei- 
den 8eiten eine einfaehe Rdhe der in einem faserigen gusammenhang ste- 
henden Et~dothelkerne sieh hinzieht. 

Soleher Saftkani~lchen sehen wit an der Grenze der Neubildung eine 
gauze knzahl im Bindegewebe. Wit sehen sic dart his zn den kMnsten 
i%rmen. Yereinzelte yon ihnen haben Epithelzellen in ihrem Inneren, die 
meisten abet sind noeh ohne d iese tben . -  Das Bindegewebe hat um sa mehr 
8aftkanglehen und eine nm so feinfaserige nnd zallenreiehere Intereellular- 
substanz, je n~ther es der Careinomgrenze liegt, w{ihrend in der weiteren 
Entfernung van derselben die Intereetlularsubstanz homogener wird. 

g p i k r i s e .  Die kleinzeil ige Inf i l t ra t ion ist  h ier ,  wie wit  

gesehen haben ,  hauptdiehl ioh durch ein Erwaohen der sehlum- 

mernden  E n d o t h e l z d l e n  der SaftkanS.lehen bedingt.  W i t  f inden 

zahlreiehe Lymphgefiisse und Saf tkanglchen thefts yon gpi thel -  

zd l en  angeffillt, (hells noeh frei yon dense lben ,  letzferes beson- 

ders in dem dem Tumor  zungchst  benachba r t en  Bindegewebe.  

W i r  schliessen daraus,  dass die gp i the lwuche rung  sieh auf  dem 

Wege  der Saf tkanglchen ausbre i te t ,  und  dass eine Erwei te rung 

and  Neubi ldung  der legzteren dem Eindr ingen  der Epi the l ien  vor- 

aasgeht.  

C a r c i n o m a  labii~ gleieh nach der Exstirpation 24 Stunden in Flem- 
ming'sehe Lgsung gebracht~ ausgewS~ssert, in Alkohol geh~rtet und mit 
Saffranin gefS.rbt. 

tn der oberen Scbicht senken sieb breite mit der Oberflgehe in direetem 
Zusammenhang stehende sellde Krebszapfen in die Tide, zwisahen denen 
sieh wenig zellenreiehes Zwisehengewebe beftndet. Alsdann werden die Epi- 
tbelien weniger zahlreich; sis sind zu ann'ahernd rundliehen oder ovalen 
AN-eden angeerdnet, die einen direaten Zusammenhang mit der OberflS~ehe 
nicht mehr erkennen lassen und yon einer reichliehen Menge zellenreiehen 
Stromas umgeben sin& Welter nacb der Tiefe zu /iberwiegt das Binde- 
gewebe immer mehr, man sieht nut noeh vereinzelt eine kleine Krebsalveole, 
bis wit an yon Epithelzellen freies Bindegewebe gelangen. - -  Was das Aus- 
sehen tier einzelnen gpithelzellen anbelangt, so hilt  uns zun'aehst in die 

Augen, class die in den 5.usseren Partien der Krebszap[%n gelegenen ver- 
sehieden sind yon denen im l[nneren derseIben befiudlichen. Die letzteren 
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haben ein reiehliehes feingranulirtes dunkel bliiuliehes Zellprotoplasma nnd 
einen rundliehea bis ova]en grossen Kern, der zum Theil auffallend hell 
und ehrematinarm, zum Theil etwas'mehr ehromatinreieh ist. Bei den an- 
deren ist Kern and Zellleib im Gauzen etwas kleiner nnd hat in der Rich- 
tung der Krebszapfen eine Ausdehnung in die L~inge erfahren; aueh hat ihr 
Zellpr0toplasma einen weniger intensiv hl~uliehen Farbenton und man ver- 
misst die intensiv hellen Kerne, win sin im Centrum der Krebszapfen er- 
seheinen. Unsere besondere Aufmerksa~)keit nehmen noeh einige innerhalb 
dieser Krebszapfen gelegenen Careinomper]en in Ansprueh. In der Mitte 
derselben befinden sieh mehrere grosse grebszellen, win sin eben besehrieben 
sind, mit dunkel granulirtem bl'~uliehem Zellleib und grossem hellem Kern. 
Um dieselben herum sind eoneentriseh angeordnete grebszellen~ die allm~h- 
lieh kleiner und sehm~ler werden and nieht mehr in dem Naasse den bl~u- 
lichen Farbentoa nnd alas feingranulirte Aussehen win die in der Mitte be- 
findliehen besitzen. - -  Ffir die energisehe Proliferation seitens der gpithelien 
zeugt das zahlreiehe Vorkommen yon Kerntheilungsflgnren. 

lm Gegensatz zu diesem Verhalteu der Epithelzellen finden wit im 
Bindegewebe keinerlei Mitosen. 1)era normalen am n~ehsten stehend verh:~ilt 
sieh dasselbe in den tiefsten Partien des Pr'~parats. Dort bemerkt man mit 
sehwaeher Verg.rSsserung bereits einen gewissen Zellenreiehthum. Bei starker 
Vergrgsserung besteht die Intereellularsubstanz aus feinen leieht blgulieh 
gd~rbten Fasern, in deren Verlauf zahlreiehe gerne veto Typus EK mit 
seinen Uebergangsformen aufgetreten sind. Zwisehen den Pasern befinden 
sieh vielfaeh belle Spalten. An einzelnen Stellen, we dieselben sehon ihrer 
Form wegen ffir einen ZellMb gehalten werden kSnnen, enthalten sin mei- 
steles aueh einen oder mehrere Kerne veto Typus c. We sin keine Kerne 
fiihren, hubert sie aueh zuweiIen deutlieh das Aussehen nines Zellleibes, 
meistens aber nine 15~nglieh gestreekte Gestalt analog dem Verlauf der ihre 
Begrenzung bildenden Fasern. Zweifellos sieher ist die Beobaehtung, dass 
sie~ soweit sin als Zellen in Betraeht kommen~ Kerne veto Typus e haben, 
wiihrend die in den Verlauf yon Fasern e!ngelagerten anseheinend durehweg 
solehe veto Typus E k besitzen. - -  Gehen wit an die Grenze der Careinom- 
wneherung, so finden wir die als intereellularsubstanz unten besehriebenen 
feinen 7~'asern stark redueirt. Gleiehzeitig hiermit ist der Typus 1~3 unter 
den Kernen zurfiekgegangen and der Typus c mi~ einem hellen homogenen 
Zellleib wird vorherrsehend. Auff~illig ist, dass bei dieser Zellform nun aueh 
nine gewisse reihenfSrmige Anordaung unverkennbar ist. Zugleieh sehen 
wit in dieser Gegend nine Anzahi yon kleinen Saftkaniilehen und Lymph- 
gefiLssen mit ein- his mehrfaehen Kernsehichten in tier Wandung. - -  In den 
Nteren Partien des Careinoms hat der Kerntypus ek zu Gunsten des Typus e 
eine weitere Verminderung erfahren und an den ~ltesten Stellen, deft we 
sieh zwisehen den breiten Epithelzapfen nur noeh wenig Grundsubstanz 
befindet, ist die Veri~.nderung des Bindegewebes noeh welter vorangesehritten. 
Wit  hubert deft nltr ganz wenig feinfasrige Intereellularsubstanz und dicht 
gedr'~ngte Kerne veto Typus e, die indess znm grossen Theil kleiner als 

Archiv L pathol. Anat. ~Bd. 129. lift. 1, 7 
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gew6hnlieh erseheinen~ s{~irker chromatinreieh sind und eine etwas verkfim- 
merte Form haben. Je grSsser die Kerne dieser Zellen sind, um so heIler 
und um so weniger ehromatinhattig sind sie, und um so mebr is~ e~ne ovale 
Form vorherrsehend und umgekehr~o ~]in Thelt dieser hetlen Zellen bat, sl;att 
eines Kernes mehrere kleinere, stark ehromatinhaltige Kerntheileben, so dass 
diese Absehnitge vollkommon den Eindruek maehen, als seien Leukoeyten 
hineingewandert (Fig. 2 L). Dennoch gelingt es mit Sieherheit diese Kerne 
entweder im Zusammenhang mi~ t~asern (Pig. 2 FL) oder derart an Peseta 
tiegead zu erkennen~ dass des Protoplasma, welches den leukoeyte~3fihnliehea 
Kernen angeh6rt, Ms Nine Spindelfigur an benaehbar%n Fasern zam gor- 
seheia kommt. 

An einigen Stellen erkennt man inmitten der sogenannten kleinzelligen 
Infiltration Nuskelfasern, welehe quer oder li~ngsgetroffen sind. An den 
LSngssehMtten beobachtet man sehmale unc! breite quergestreifte Fasern, 
sowie e~nzelne noeh deutlieh quergestreifte g~ge, die so sehmal sind, dass 
s~e nur noeh aus 2 oder 3 Primitivb/indeln bestehea. UeberalI ent~halten 
aueh noeh die letzten Primitivb/indei Kerne und de, we die Querstreifung 
innerhalb der ganz sehmalen Fasern oder an den versehm~lerten Stellen der 
breheren undeutlieh wird, siebg man an Polen der Kerne spindelige Zetlen 
hervortreten. Es tSst sieh somit des l~Iuskelb~indel in eine grosse Zah[ in 
der L~ingsrichtung mit einander eommuMeirender Spinctelzellen auf, welehe 
allmfihlieh in des Bindegewebe ~ibergehen. 

E p i k r i s e .  Die ausserordentlich starke Wucherung in den 
Epi~helien ist ausgezeichnet durch zahlreiche Hitosen, wfihrend 
man in dem Bindegewebe die sogenann~e kleinzellige Infiltration 
anfrifft.. Naeh der bisher gfiltigen Auff~ssung Mirde man aus 
den BLldern sehliessen, dass einersei~s eine sehr lebhafte Zell- 
entwickelung der fixen Bindegewebskbrper entstanden sei und 
andererseits an manchen Ste!len Leukocyten in die Gewebs- 
spalten eingedrungen seien. Nach der bier gegebenen Beschrei- 
bung bleibt kein Zweifel, dass es sich iiberhaupt nieht um wirk- 
lithe Zellentheilungen im Bindegewebe handelt, sondem dass 
hier eine Umbildung der im normalen Zustande kemlosen SaR- 
spalten zu Zetlen stattfindet, dass spLiter die Fasern des Binde- 
gewebes gleichfalls in Zellen umgebildet werden und dass diese 
Vorg~nge in weiterer Entfernung yon tier Krebswucherung zur 
ErSffnung neuer Saftspalten ffihren, wghrend zwischen den Krebs- 
zapfen se]bst des Bindegewebe bereits seine faserige Besehaffen~ 
heir vSllig verloren hat und in Sehmelzung /ibergegangen i s t . -  
Was die Form der Kerne anbetrifft, so finden wir innerh~lb der 
l?asern~ we dis Umbildung sieh langsam vollzieht~ aussehliesslieh 
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en~lothels Kerne, in den Saftspalten und an den SteIlen, 
wo die Zellen sehr re[chlich liegen, vorwiegend dan T3Tus c, 
endlich in n~chster N~he der wuchernden Krebszellen mehr- 
kernigen Leukocyten ~hnliche Formen. Alle drei sind Unzweifel- 
haft aus der Umbildung tier Zwischensubstanz ents~anden und 
daher nicht als 3 total verschiedene Formen, sondern als Modi- 
ficationen zu betrachten. 

8 chlu ss fol ge run gen. 

Das, was Virchow als kleinzellige Infiltration des Binde- 
gewebes in der Umgebung des Carcinoms bezeichnete, hat sich 
ffir uns somit der Hauptsache naeh als ein Erwachen schlum- 
mernder Bindegewebselemente herausgestellt. Wie wir bei der 

% 

Entwickelung des normalen Bindegewebes, sowie bei der Um- 
bildung yon frischem Granulationsgewebe in 5~arbengewebe zahl- 
reiche Zellen in einen faserigen Zustand fibergehen sehen, in 
welchem sie ihre zellige Natur verlieren, nnd mit unseren fib- 
lichen Fi~rbemethoden optisch nicht mehr nachweisbar sind, so 
sehen wit hier umgekehrt die faserige Intercellularsubstanz sich 
zu einer zellcnreiehen umwandeln, wobei aber die Anzahl und 
GrSsse der aus der Grundsubstanz erwachenden Zellen grossen 
Schwankungen unterliegt. Bald scheint es plausibel, class es 
die bei der normalen Entwickelung des Bindegewebes in den 
Schlummerzustand iibergegangenen zelligen Elemente sind, welche 
wieder in die Erscheinung treten, sobald eine hShere Anforde- 
rung an alas Gewebe gestellt wird, in anderen F/illen gehen aus 
den Fasern viele kleine leukocytenartige Zellen hervor. 

Diese zellige Umbitdung erfoIgt bei der Carcinomwu~herung 
in tier Weise, dass zun/ichst in tier niichsten N/ihe der Epithel- 
wucherungsgrenze im Bindegewebe Saftspalten erwachen mit 
l/inglichen Kernen, sp/iter mit ausgebildeten Zellen in ihren Wan- 
dungen, die man vorher nicht gesehen hat, da sic als ganz platte 
kernlose helle Gebilde den benachbarten Fasern des ruhenden 
Bindegewebes eng angelegen haben. Mit dem Auftreten der Saft- 
spalten ist nun den wuchernden Epithelien die MSglichkeit ge- 
boten, in das Bindegewebe einzubrechen. Es ist hiermit ein 
Weg erSffnet, anf dem einerseits das Bindegewebe N/ihrmaterial 

7* 
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zur iErh/Shung seiner Widerstandsf/~higkeit erh'alt, den anderer- 
seits die Epithelien abet auch zu ihrem Vordringen in des Binde- 
gewebe benutzen. 

Die innerhalb der  Saftspalten hervorgetretenen Zellen 15sen 
sich nunmehr yon den be~aehbarten Fasern ab and sind zu ver- 
mehrungsf/ihigen Wanderzellen geworden; beraerkenswerth ist 
abet f/it diese Zellen in der Ns der Krebszellen, dass man 
nnr ganz ausnahmsweise Mitosen in ihnen ant rifft, wie dies aos 
den Protoeollen regelm~issig hervorgeht. 

Ausser in den Wandungen tier Saftspalten treten alsbaId 
solehe 1/tngliehen Kerne auch in den Bindegewebs- und elasti- 
schen Fasern auf; es sind diese Kerne anfangs dfinn und sehmal, 
werden dam breiter und chromatinreieher, und nehmen endlich 
eine mehr bliisehenfSrmige ovale Gestalt an mit einer feinfiidigen 
ehromatinsubstanz. Bei der fortsehreitenden VergrSsserung die- 
ser Kerne i~Sst sieh die Faser in kSrnige Substanz auf, nnd es 
gruppirt sich die Fasersubstanz als Zelle um den Kern. Sobald 
diese erwaehten Zellen eine gewisse 6rSsse erreieht haben, sind 
sie yon den fixen oder riehtiger gesag~ pe rmanen ten  Binde- 
gewebskgrpern  nieht mehr zu trennen, nnd kSnnen ebenso wie 
diese in Kerntheilung iibergehen, ~vas aber nur ausnahmsweise 
yon uns beobaehtet women ist. Somit wird es verstg~ndlich, 
weshalb man schon frtiher bei diesen und ghnliehen Vorg'angen 
im Bindegewebe stets eine gauze Anzahl yon Kernen erbli&te, 
deren zugeh~Srigen ZellMb man abet selbst an durehaus tadel- 
~osen Priiparaten vermisste. Man beruhigte sich bisher bei dem 
Gedanken, jeder Kern hat eine Zelle, also ist eine solche vor- 
handen, wenn sic aueh vie!!eicht in Folge der Behandlungs- 
methode'nicht siehtbar ist. Wit wissen jetz~, dass die Zelle, 
wenigstens in ihrer Zellform im AnNng des Erwachens noch 
~icht da ist, sondern sieh ebet~ zur Zeit noch im Faserzustande 
befindet. 

Eine sehr brauchbare Reaction auf derartige beginnende 
Erwachungszust~tnde in den Fasern haben wit in der Saffranin- 
behandlung gefunden. Wenn man nehmlich bei ganz diinnen 
Sehnitten etwas lange Nrbt und den Farbstoff unvollstitndig 
extrahirt, so finder man die Bindegewebsfaser in ihrem halb- 
erwachten Znstande gi'anblau his blau, die Kerne dagegen inten- 
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siv roth gef/irbt, so dass man oft einen rothen Kern in einer 
blatlen Faser erbliekt, kuch die e]astisehe Faser, die sonst 
keine Spur von Farbstoff annimmt, hat in diesem Falle ihren 
Glanz verloren, ein etwas kSrniges Anssehen und eine graublaue 
odor rotho Farbe erhalten. Je st/irker sie aufgequolIen ist, um 
so deutlieher zeigt sieh ouch bei ihr die B]auf~rbung. 

Die Kerne, die wit auf diese Weise uach Erwaehungsvor- 
gi~ngen ira Bindegewebe sehen, gehSren also drei versehiedenen 
Zellsorten an; don fixen Bindegewebszellen, solehen die in den 
Lyraphspalten allra'~hlich hervortreten und solehen, die sich aus 
Bindegewebsfasern urabilden. Alle drei haben anf/inglieh die 
lgngliche bl/ischenfSrraige Gestalt dos Kerns, gef/irbte Kernraera- 
bran, helle Kernsubstanz rait 1 oder 2 KernkSrperchen gemein- 
sara und sind in don Protooollen als Zellen vora Endothe]typus 
E K zusaramengefasst. Am reinsten finder man die Endothel. 
form der Kerne in den jiingsten Portion der kleinzelligen Infil- 
tration, dort we dieselbe an dos normale Bindegewebo stSsst. 
Je raehr man sieh dagegen den iilteren Portion, d. h. den Krebs- 
zellen selbst, und dem bindegewebigen Stroraa nghert, urn so 
raehr nehraen ouch die Zellen vom Kerntypus e, sowie die 
leukooytenghnliehen Gebilde unser Interesse in Ansprueh. Die 
ersteren entsprechen durehaus den jungen Bindegewebszellen, die 
dureh Theilung der fixen Bindegewebsk5rper entstehen; sie haben 
einen kleinen rund]iehen und ira Vergleieh zum Kerntypus E K 
sehr chroraatinreichen Kern und einen entweder hell horaogenen 
odor fein granulirten Zellleib, der ira letzteren Falle noah Saf- 
franinbehandlung in derselben Weise wie die in zelliger Um- 
wandlung begriffenen Bindegewebsfasern einen graubl/~ulichen 
Farbenton annirarat. Die leukoeyten~hnlichen Zellen besitzen 
einen einzigen stii, bchenf6rraig gebogenen Kern odor raehrere 
rundliche Kernpartikelchen und einen hellen horaogenen Zellleib. 
Derselbe l~sst jedoeh zu einera Theil die eharakteristisehe rund- 
liche Form verraissen, zeigt vielraehr oft eine raehr polygonale, 
zuweilen auch eine spindelf~irraige Gestalt. 

Diese raehrkernigen Zelten sind bisher allesararat ffir aus- 
gewauderto Leukoeyten gehalten worden, und da zwischen ihnen 
und den einkernigen kleinen Zelleu raancherlei Ueberg/~nge vor- 
koramen, so finder man in versehiedenen Arbeiten Abbildungen: 
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welche aach die einkernigen Elemente als Leukocyten bezeichnen. 
Ftir beide Zellenarten beweist ihre Lage innerhalb der Binde- 
gewebsfasern uns zweifellos, dass sic an Or~ trod Stelle ents~an- 
dene Bindegewebselemente rind. Ma• ist freilich nicht in tier 
Lage, yon jeder einzelnen dieser Zellen, sofern sic lose zwisehen 
den Fasern liegt, mit Bestimmtheit zu sagen, eb sic mit dem 
Lymphstrom eingewandert oder ob sic dort enlds~anden }st., da 
ja zweifellos anf dem Lymphwege Leukoeyten deft hingelangen. 
Wit kSnnen nut erkliiren, dass wit bei einem grossen Theil 
derselben ihre Umbildung aus der bindegewebigen Grundsubstanz 
direct beweisen k6nnen. Fragen wit uns nun, welehe gerh~lt- 
~Jisse und Bed]ngungen as sind, dis das Zustandekommen dieser 
~etzten Zellenformen (Kerntypus o und ]) hervorrufen, so seheint 
es uns wahrseheinfieh, dass es in F~lIen eines stfirmischen 
sehnellen Erwa&ungsvorganges nicht zur As:sbitdung riehtiger 
fixer Bindegewebszellen kommt, sondern dass sieh diese Zell- 
typen als Abortivformen da entwiekeln, we die Wueherung der 
Krebszellen eins energisehe ist und das nermale Erwachen der 
Schlummerzellen stSrt. Wit finden nehmlieh an den Stellen, 
we die Epithelproliferation sehr heftig erfolgt, dass w~ihrend tier 
Erwei&ungs- und Umbildungsperiode der Fasern ein gresser 
Theil derselben nieht yen den erwaehenden gernen zum Auf- 
ban einer Endothelzetle verbraueht wird, sendern yon den Krebs- 
zellen selbst aufgenommen wird. Zuweilen eignen sieh die Krebs- 
zellen derart alas ver~inderte fibrill~ire Gewebe an, dass nut 
dfinne, nicht erwachte Fasern und einzelne Yertreter dieser abor- 
~iven teukocyteughnliehen Zellenformen dich~ an einander ge- 
dr~ngt zwischen den grebszapfen anget~roffen warden. 

Der Krebs ist also im strengsten histologisehen Sinne ein 
Esthiomenos, ein fressendes Gewgehs, da seine Zellen sich nieht 
n~r erweiehte Grundsubstanz, sondern Zellenprotoplasma, Kerne 
und ganze Bindegewebszellen aneignen, welehe man deutlich als 
Einsehl~isse neben dem Epithelkerne erkennen kann. 

In allen drei im Bindegewebe vorgefundenen Zellformen, 
denen vom Kerntypus EK,  vom Typus c und Typus L, sehen 
w:~r demnaeh Produkte der zelligen Umwandlnng tier Grund- 
sabstanz und betraehten sic daher nieht ale genet iseh verschie- 
dene Formen, sondern lediglich ale Modificationen derselben Art. 
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So h~tten wir endlich eine LSsung ffir den langjiihrigen 
Streit fiber die Natur der sogenannten kleinzelligen Infiltration 
gefunden. Derselbe ist insofern im Sinne der urspriinglichen 
Yirchow'sehen Auffassung entschieden als die Zellen yon dem 
Gewebe selbst geliefert werden. Virehow's Darstellung ist nur 
darin zu erweitern, dasses  sich hier, wie bei der Entziindung 
nicht nur um Theilungen der fixen Bindegewebszellen hande]t, 
sondern dass der fiberwiegende ttauptantheil der kleinen Zellen 
hervorgeht aus einer Riickbildung der faserigen Grundsubstanz 
zu ~hnliehen Verh~ltnissen, wie wir sie im embryonalen zelligen 
Zustande sehen. 

Wenn wit demnach bei der Carcinomentwiekelung den Vor- 
gi~ngen im Bindegewebe im Princip den proliferativen Charakter 
absprechen, uns dabei aber vergegenwi~rtigen, dass in allen 
untersuchten Fiillen die Epithelzellen deutliche Merkmale einer 
energisehen Proliferation mit Bildung reichlieher Mitosen Zeig- 
ten, so gelangen wir damit zu dem Resultat, dass wir die Epi- 
thelproliferation als die eigentliehe gauptsache und das Prim'~ire 
zu betrachten haben, der gegenfiber die Vorg~nge im Binde- 
gewebe als secund~re Erseheinungen, als Reaction erfolgen. Wir 
sind zu dieser Schlussfo]gerung um so mehr berechtigt, als wir 
wissen, dass das Bindegewebe in anderen F~llen, z. B. bei Hei- 
]ungen, bei Entzfindungen, ja sogar bei der acuten Phlegmone, 
zu einer energisehen Proliferation mit Bildung reichlicher Kern- 
theilungsfiguren wohl im Stande ist (vergl. P. Grawitz,  ,,Bei- 
trag zur Theorie der Eiterung", dies. Arch. Bd. 116 und ,Histo- 
]ogische Vorg~inge bei der eitrigen Entzfindung im Binde- und 
Fettgewebe", Bd. 118 mit 3 Tafeln). 

Die Vorg~nge im Bindegewebe tragen also, wie man sieh 
fi'iiher vielfach ausgedriiekt hat, einen torpiden Charakter; die 
Grundsubstanz erwacht zwar zu Zellen, diese kSnnen sich aueh 
vermehren, aber diese Vermehrung ist wenig energisch, ein 
grosser Theil der Zellen geht, kaum erwaeht, dauernd zu Grunde, 
und nut ein Theil, welcher bei dem Vordringen der Krebszellen 
verschont geblieben ist, erf/~hrt nachher eine Umbildung in das 
Krebsstroma. Dieses viel umstrittene Stroma ist also nach 
unserer Darstellung weder das Produkt einer der Epithelwuehe- 
rung gleiehwerthigen energisehen und exoessiven Bindegewebs- 
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proliferation, t~och is~ es das yon Krebszellen durchwucherte und 
dsbei intact stehen gebliebene Bindegewebe der Organe, das 
sogenannte prgexistirende Bindegewebe, sondern es ist aus die- 
sere durch zwei Umbildungsprozesse hervorgegangen. Der Er- 
waohungsprozess liefert die kleinzelt~ge Infiltration, durcb das 
Einsohlnmmern der erwaohten und zum TheiI vermehrten Zellen 
entsteht das Stroma. 

Welcher Art die Ursaehen sind, die diese Ver5nderunget~ 
im Bindegewebe hervorrnfen, lgsst sieh zur Zeit nut vermuthen. 
Eine geihe vergleiehender Untersuchungen hat bis jetzt ergeben, 
dass diese Umbildungen der Grundsubstanz naeh ihren Ursaeheu 
in mindestens 2 grosse Gruppen zu theilen sin& In der einen 
finder anger erhghter SaftstrSmung die Umbilduag statt und die 
x~euen Zellen gehen in Vermehrung tiber (bei t~[eilung, Hyper- 
trophic and entz[indlicher geizung). Bei der anderen Gruppe 
s~ird die Umbildung gewissermaassen dutch nine Verarmung der 
C, ewebe an NShrmaterial hervorgebracht (senile und andere Atro- 
phien); im letzteren Falle haben die erwaehten Elemente keine 
weitere Zukunft, sic gehen vielmehr einer schleimigen Umbildung 
oder einer fettigen Degeneration oder sonstigem Untergang ent- 
gegen (s. t t e r m a n n  S e h m i d t  ,,Ueber die seblummernden Zel- 
inn des Fettgewebes u. s. w.", dies. Arch.). 

Bei den Krebsen beobanhten wit oft nine so starke Saft- 
s~rSmang im Binde- und Fettgewebe, dass man schon mit dem 
freien Auge Tumor, Rubor, Calor, Dolor oder bei Krebsen der 
Pleura und des Peritoneums reiehliehen entz/_indliehen Erguss 
eonst~tiren kanm Aueh histologiseh entspreehen die Vorg~tnge 
bier in vielen Beziehungen vollst'gndig denen bei der Entzgn- 
dung. Ob die gustrSmung der Lymphe dabei !ediglieh auf einer 
stgrkeren Assimilation ~) durch dis iippig wueheraden Krebszellen 

~) Ieh denke mir die Beziehangen der Epithelien zu dem Saftstrom der 
Gewebe so, dass die in Wueheruug begriffenen Zellen reiehlicheres 
Ernghrungsmaterial aufnebmen, und dass dieser reichliehere Verbraueb~ 
gewissermaassen die lebhaftere Anziehung der L~mphe, nine Steigeo 
rung der Lymphabseheidung dutch die Gef~isszelien naeh sich zieht. 
E. Klebs hat (Deutsche medic. Woehenschr.: ,,Ueber das Wesen und 
die grkennung tier Carcinombildung") die Deutung umgekehrt gegeben, 
and die Veriinderung der Gef~ssw~nde als das Primgre und 
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beruht, odor ob den letz~eren irgend ein chemisch wirkendes 
kgens anhaftet, welches das Bindegowebe mitsammt seinen Ge- 
fiisszellen in Reizzustand versetzt, das lasso ich dahingestellt. 
Jedenfalls ist es die letztere MSglichkeit, welcho seit einigen 
Jahron so vielo Untersuchungon fiber Bacillen odor andere para- 
sit/ire Krebserreger zu Wege gebracht hat. 

Nothwendig ist diese Annahme einer Reizung dos Binde- 
gowebes durch Parasiten abet keineswegs. Der wirklich ac t iv  
wuchernde Theil ist erwiesenermaasson das Epithol; diese durch 
/iborreichliche Mitosen ausgezeichnete Proliferation ist aber in 
ihrem Ergebniss so vSllig verschieden yon den Produkten der 
Epithelien bei entz/indlichen Reizungen, dass man ~othwendig 
auch andore Ursachen daffir annohmen muss, ~ls etwa lediglich 
nut die bei der gewShnlichea Entz/indung in Betracht kommon- 
den Reize. Bei vielen Krebsen, z. B. bei den oben citirten 
F/illen yon Gallonblasenkrebsen ist es wahrsoheinlich, dass die 
mechanische geizung, welche die Steine aaf die Cylinderzellen 
tier Gallenblase lange Zoit hindurch ausgoiibt habon, die Epithe- 
lien zur Metaplasie und zur Wucherung angeregt hat; in underen 
F/illen sind es chomische Irritationen, wie beim Paraffinkrebs 
und anderen Carcinomen, abet al]e Reize erkl/iren schliesslich 
nicht, weshalb die wuchernden Epithelien in die Lymphspalten 
hineindringen, woshalb es nicht bei einer blossen Pachydermie 
odor Desquamation sein Bewonden hat. Dies wird erst durch 
das von uns beschriebene Verhalten des Bindegewebes verst/ind- 
lich. W/ihrend nehmlieh die Epithelien /iberaus formenreiche 
Theilungsvorg/inge zeigen, finder sich ira Bindegewebe, wie be- 
schrieben, nut Umbildung der Grundsubstanz zu Zellen, also 
eine Reaction, welche auffallend mangelhaft ist im Vergleich zu 
derjenigen der Epithelien. 

Die Krebsgeschwfilste sind nun bekanntlich dora hgheren 
Alter vorzugsweise eigenthiimlieh, also einer Zeit, in welches" 
Bindegewebe, Fettgewebe, Knorpe], Muskeln und Nerven einer 

Wesentliche der Carc inomwucherung  hinges te l l t .  Dass ich 
dieser Anschauung nicht beitreten kann, ergiebt sich daraus, dass 
ich die Epithelwucherung als das Wichtigste, die Vorg/inge im Biade- 
gewebe aber nicht als Wucherung, sondern als blosse Erscheinungen 
der Umbildung nacbgewiesen habe. 



~.06 

Atrophie veffallen. Wir wissen nun dutch die Arbeiten des 
Greifswalder pathologischen Institats, dass die genannten Oe- 
webe, wenn sie nicht mehr genfigend erng.hrt and atrophiseh 
werdeu, alsdann yon ihrem eigenen N/~hrmaterial zehren, and 
dabd eine zellige Umbildung ihrer Grnndsubstanz erfahren. 
Man kSnnte daher wohl annehmen, dass die in Reizung ver- 
setzten sga.rk proliferirenden Krebszellen alles Ern~ihrungsmaterial 
Nr sich in Anspruch nehmen, dass sie den anderen Geweben die 
Lymphe etvgziehen, und hierdureh das Fott- nnd Binc!egewebe 
in die Nothwendigkdt versetzen, zu atrophiren, d. h. ihre Mem- 
brazen der Fettzellverbgnde und die Fasern in Zellen umzu- 
bilden. 

Diese Auffassung, welehe sieh den Oedanken yon F ra  n z 
Boll ann'Xhert, erkl/irt jedenfalls vide Beflmde, welehe wir fiber 
die kleinzellige Infiltration and Verkldnerung der Fettzellen- 
verb~nde mitgetheilt haben, sie liisst die Epi the lwneherung  
bei der Krebsbi ldung ale sine Wirkung fang anha l ten-  
der tLeizungen e rsehe inen ,  nnd deu t e t  das Vordringen 
der Epi thol ien in die Lymphwege  als die Folge einer  
Verarmung des Bindegewebes,  einer  Atrophie ,  wobei 
das sehlecht  geni/hrte Bindegewebe seine Grundsnb-  
stanz umbi lde t  and dem vordr ingenden Epi thel  Fasern  
~and Zel len als Nahrung / iberl iefert .  

Die im Vorstehenden gegebene Darstellung bietet uns nun 
auch die MSgliehkeit, solehe kleinzelligen Infiltrationen, welehe 
nut dutch das Erwaehen sehlummernder Bindegewebsfasern ent- 
s~anden sind, yon solehe~ zu unterseheiden, bei welehen wesent- 
lich active Proliferation vorliegt, w~hrend man bisher nile klein- 
zelligen Infiltrationen als gleiehwerthig betraehtet hat. 

Wenn also bei einem aetiv proliferirenden intraeanaliculgren 
Fibrom der Mamma (ira Sinne der Virchow'seben Oeschwuls> 
lehre) nebenbei Epithelwueherung engsteht, so entwiekeln sieh 
regul~re Drfisenbl/~sehen, weswegen man diese Knoten jetzt ge- 
wShnlieh als Mammaadenome bezeiehnet; wenn dagegen das 
Epithel zwar wuehert, das Bindegewebe sieh aber wesentlich auf 
ein Erwaehen der Schlummerzellen besehr~inkt, den Epithelien 
nene Saftspalten erSffnet, und von ihnen sogar anfgezehrt wird, 
so entsteht das Careinom. Franz Boll hat also darin Reeht, 
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dass er beim Krebs eine Schw~iche des Bindegewebes vermuthete, 
dieselbe kann yon jetzt ab anatomisch nachgewiesen werden. 

Es erkl~irt sich nun aueh, weswegen eine gutartige Dr[isen- 
geschwulst oft erst nach langem Bestehen krebsig degenerirt, da 
die Atrophic, welehe das Bindegewebe und Fettgewebe im Alter 
oder bei erseh~pfenden Krankheiten erfahren, geeignet ist, diesen 
Uebergang einzuleiten, gewissermaassen den Datum zu dureh- 
brechen, welchen das normal ernKhrte Bindegewebe den Epithel- 
zellen entgegenstellt. 

Aehnliehe Verh~ltnisse und Vorg~nge wie beim Zustande- 
kommen der kleinze]ligen Infiltration finden wit auch bei der 
Entstehung b indegewebiger  Kapseln,  welehe nieht  uur  
bei Krebsen,  sondern aueh bei anderen Gesehwulst-  
ar ten h/iufig die Geschwuls t  e insehl iessen ,  und you den 
Geweben der befallenen Organe trennen. Ueber diese Kapseln 
sind verschiedenartige Anschauungen laut geworden; man hat 
sic gewissermaassen a]s reactive Entziindungen aufgefasst, welche 
dem Vordringen der Geschwulst einen Datum entgegensetzen 
kSnnte. Dass dies nicht immer der Fall ist, hat sieh mit be- 
sonderer HS.ufigkeit bei denjenigen Nierengeschwfilsten gezeigt, 
we]che ihren Ursprung von abgesprengten Keimen der Neben- 
niere nehmen. Diese Tumoren ]assert fast regelm~issig schon 
mit blossem Auge, besonders deutlieh abet mit dem Mikroskop 
bindegewebige Wucherung zwisehen Tumor nnd Nierengewebe 
erkennen. 

Bisher glaubte man, dass es sich dabei um eine wirkliche 
Zellentheilung im Bindegewebe handele, w/i, hrend sich auch hier 
ergeben hat, dass diese Kapseln aus schlummernden Gewebs- 
elementen gebildet werden, die nun in der einen Reihe yon 
Fiillen yon den andringenden Epithelzellen aufgezehrt werden, 
wiihrend in einer anderen Ornppe nur ein Theil davon schwin- 
det, tier andere abet zwischen den gpithelreihen eine Art yon 
Stroma bildet. Wenn man nun die Geschwiilste der letzteren 
Art bei den iichten Driisen als Adenome, bei den uniiehten 
(Schilddriise, Nebenniere, Hypophysis) als Strumen bezeichnet, 
so muss man sieh doch bewusst bleiben, dass in beiden F/~llen 
die Wucherung lediglich dureh die Epithelien bewirkt wird, 
wghrend das Bindegewebe nur als le[dender Theil gewisser- 
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maassen zdtweilig noch geduldet wird. Ein s~renger Unto> 
schied zwischen diesen Adenomen oder Strumen einerseits und 
den iichten Krebsen is~ aber um so weniger zu machen, als in 
vielen tmaweifelhaften Krebsgeschw/ilsten, namentlieh im Rectum, 
alle Grade der Bindegewebsbetheiligung, d~ h. Adenom- und 
Carcinombilder, neben dnander vorkommen. 

Die sogenannte Kapsel ist also die Zone des atrophiseh gewor- 
denen Parenehyms um die Gesehwulst, sic kann dutch die Um- 
bildung yon Bindegewebe, Fett, Knorpd, Knoehen, guskeln oder 
Nervensubstanz hervorgegangen seim Finder hier sine regulg.re 
Wa,~herung statt, wie bei der Entwiekelung der Dr/isen, so ent- 
stehen Drfisenkaniile, d, h. Adenom; wird das erwaehte Gewebe 
indessen von den gpithelien verbraueht, so entsteht bei vSlligem 
Verbrauch das Bild des Carcinoma medullare, bei ~hdlweisem 
gerbranch und tbdlweisem Uebergang der erwaehten Zellen in 
Fasern das Carcinom. simpl., bei vSlliger Umbildung der Sehlum- 
merzellen mid Untergang der Epithelien der 8kirrhus. 

Erklgrung der  Abbildungen ~). 
Tafel II. 

Fig'. !. Scbnitt aue der 9ren~e sines Carcinoma mrmmae, wdehes von !inks 
her in die FettkSrper sines Fettlgppehens hineinwuehert. Die epi- 
tbelialen Zellen des Krebses E bilden bei A einen dKiseniihnlichen 
Alveolus~ bei S wachsen sic in den welt erSffneten 8aftspaltea yon 
Lymphe umsp/ilt. Dis FettkSrper g sind etellenweise yea kernloser 
3lembran umgeben, bei Sk treten in dlesen sehlummernde Kerne 
hervor~ welche bei Sz zu Zellen ausgebildet sind. Mehrere FeR- 
zellenverb~tnde haben bei der Umbildung in einze!ne Zellen ihr Fett 
tbeilweise aufgezehrt; nabs dam Alveolus eind ebenfMls kleine Fett- 
k6rper vorhanden, hier scheint die Fettkagel abet aieht znm Aufbau 
des ~Iembranzellen verbraucht za seln; vielleicht haben die Krebs- 
zellen davon etwas assimilirt. Bei B gehen dis aus den Fettzell- 

~) Die Bezeiehnungen tier versehiedenen Biudegewebskeme ale EK, c, L 
sind gewiihlt worden~ um sine Uebereinstimmung mR den Tafeln 4 hie 
6 im 118. Bande dieses Arehivs herbeizuffihren, we P. G r a w i t z  dis 
Ueberg~mge der endothelartigen Kerne in den vielkernigen Leukeeyten- 
typue be[ tier eitrigen Schmelzung abgebildet hat. Uneere Fig. 2 FL 
!iefert da.zu eine Erg~nzung. 
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verb~inden odor FettkSrpern ]osgeiSsten ZelIen in Bindegewebsfasern 
fiber, nnd stellen das Krebsstroma dar. 
Krebs aus der Haut der Nase. Die grossen platteu Epithelien E 
erffillen die erweiterten, und nur yon Ze]len, nicht mehr yon Fasern 
begrenzten Saftkan~le. In dem benachbarten Bindegewebe sieht man 
in deutlicbster Weise die Erweiterung der Saftspalten S, das Auf- 
tauchen yon Kernen vom Typus der Endothel[en EK~ yore Typus 
der jungen Bindegewebszellen c und yore Typus der mehrkernigen 
Leukocyten L, sowobl an den Fasern F, als alch innerbalb dersetbea. 
Bei FL ist ein aus einer Faser entstandener Leukocytenkera im 
Zusammenhang dargestellt. Bei ZV ist ein Zellenverband abgebil- 
dot, eine Riesenzello, welche aus dean Zusammenfiiessen yon Epithe- 
Hen und Bindogewebszellen (Leukocyteakerne) entstandon ist. 
Schnitt aus demselben Carcinoma mammae, yon welchem Fig. 1 ent- 
nommen ist. [tier sieht man das Vordringen der ersten Epitbel- 
zellen E des Krebses in die erweiterten Saftspalten ~r derbem 
Fasciengewebe. Breite homogene Zfige yon derben kernlosen Binde- 
gewebsfasern 1)' werden in der Lfingsrichtung zerklfiftet dutch Saft- 
spalten S mannichfacbster Weite. Innerhalb tier Saftspalten Kerne 
Sk yore Endotbeltypas horror, in der Nachbarscbaft der weitesten 
Spaiten, z. B. bei den t(rebszeltea sind auch schon Faserkerae Fk 
aufgetauchL Bei V findcn sich Vacu0len, cine unregelm~issige Um- 
bildung der Grundsubstanz, bei welcher Andeutungen yon Chroma- 
tinsubstanz erkennbar slnd, abet keine Zcllcn zu Stande kommen. 
Bei l~I ist eine mucinhaltige Grundsubstan~ entstanden, eine ~Ieta- 
plasie erwachter Bindegewebszelten in Schlcimgewebe. 


