XXY.
Ueber celluliire Vorginge in Geschwiilsten.
{Aus der Pathologischen Anstalt in Heidelberg.)
Von Dr. Vitalis Miller (St. Petersburg).
(Hierzu Taf, XIV—XV.)

Das Vorkommen der typischen Mitose, der bipolaren, wie
multipolaren, sowohl bei entziindlichen Vorgingen, wie in Neu-
bildungen, ist heutzutage eine allgemein anerkannte Thatsache,
welche keiner weiteren Bestitigungen bedarf. Es ist sogar ein
Versuch gemacht worden, den Reichthum einer Geschwulst an
typischen Mitosen, ihre verschiedene Grosse und Anordnung fiir
die Diagnose zu verwenden [Schiitz")].

Dagegen sind die Abweichungen von der normalen Be-
schaffenheit der mitotischen Figuren, bezw. dis Pathologie der
Mitose, verhdltnissmissig wenig studirt.

Der pathologische Zustand der Mitose kann sich, wie be-
kannt, in zweifacher Richtung manifestiren. Erstens sind es die
Abweichungen vom normalen Chromatingehalt des Zellkerns und
von der normalen Grisse der Chromosomen. Ich erlaube mir in
dieser Beziehung an die Untersuchungen Pfitzner’s?), Klebs’?)
und Hansemann’s*) zu erionern. Wir unterscheiden demnach
hypo- und byperchromatische Mitosen, sowie Mitosen mit kleinen
und grossen Chromosomen. Zweitens kaonn der krankhafte Zu-
staud indirect sich theilender Zellen an einem fehlerhaften Ver-
lauf einzelner Phasen der Mitose sich dussern. Hierher gehdren
Klebs’ Karyoschisis, Hansemann’s®) asymmetrische Kernthei-
lung. Alle diese anormalen Zustinde der Mitose haben in den

Y Schitz, Mikroskopische Carcinombefunde. TFrankfurt a. M. 1890,
# Pfitzner, dieses Archiv Bd. 103.

% Kiebs, Die allgemeine Pathologie. II. Theil. Jena 1889.

4} Hansemann, dieses Arehiv Bd. 123.

) Hansemaun, dieses Archiv Bd. 119,
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Augen gewisser Pathologen eine grosse Wichtigkeit fiir dié mi-
kroskopische Diagnose maligner Neubildungen erlangt. So sagt
Klebs: ,es diirften solche abnormen Mitosen jedenfalls als ein
Kennzeichen einer bisartigen Geschwulstentwickelung betrachtet
werden und .sollte in Zukunft niemals versiumt werden in
schweren und zweifelhaften Fillen, wenn namentlich nur sehr
geringe Partikeln zur Untersuchung gewonnen werden kénnen,
diese so zu behandeln, dass die Kerutheilungsbilder fixirt werden®.

Hansemann sagt: ,kein Krebs kommt ohne asymmetrische
Mitose vor.

Die diagnostische Bedeutung der pathologischen, speciell der
asymmetrischen Kerntheilung, schien mir demnach nicht von der
Hand zu weisen, obwohl bereits oine Arbeit vorliegt, welche in
dieser Hinsicht zu grosser Skepsis auffordert. Striobe') ist es
nehmlich gelungen sowohl in Sarcomen, als auch in gutartigen
Neubildungen und in normalem Gewebe asymmetrische Mitosen
nachzuweisen,

Ungeachtet dieser wenig aufmunternden Befunde Strébe’s
fithlte ich mich dennoch bewogen, noch einmal zu untersuchen,
inwiefern die asymmetrische Kerntheilung fiir die mikroskopische
Diagnose zu verwerthen sei. Herr Professor Arnold stellte mir
mit grosser Freundlichkeit eine Reihe maligner und gutartiger
Tumoren des Eierstocks, des Uterus und der Brustdriise zur Ver-
fligung. Darunter waren fiinf Krebse des Eierstocks, fiinf des
Uterus, zwei der Brustdriise, ein Sarcoma tubulare des Eierstocks,
ein Riesenzellensarcom des Uterus, ein Angiosarcom der Brust-
driise, drei Cystadenomata ovarii, zwei Fille von Endometritis
corporis diffusa, zwei von Erosio portionis vaginalis, ein Fibroma
intracanaliculare mammae.

Der grissere Theil der Tumoren war in Spiritus, ein klei-
nerer in Suoblimatlésung, Platinchlorid und Flemming’scher
Fliissigkeit gehiirtet. Am besten bewdhrte sich die Fixirung in
Sublimat und Spiritus absolutus. Die gehdrteten Gewebsstick-
chen wurden in Xylol oder Chloroformparaffin eingebettet, in
Serienschnitte zerlegt und mit Hamatoxylin-Eosin gefirbt.

Ty Strobe, Zur Kenntniss verschiedener celluldrer Vorginge und Er-
- scheinungen in Geschwiilsten, Ziegler’s Beitrige. 1891,
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Wihrend ich nach Asymmetrien suchie, machte ich zufillig
einige andere Befunds, welche mir der Mittheilung werth scheinen.

Bei der Durchsicht meiner Priparate fielen mir nehmlich
verschiedene atypische Figuren auf, welche ich mich gezwungen
sehe, als cine ganz bestimmte Storung des Verlaufs der Mitose,
und zwar der Metaphase, aufzufassen. Der Uebergang vom
Monaster zum Diaster vollzieht sich hier vollkommen fehlerhaft,
Dig Figuren 1—6 sollen diesen Prozess veranschaulichen.

Bekanntlich vollzieht sich die Metakinese normal auf fol-
gende Weise. Nachdem die dquatoriale Umordnung der Schleifen
vollendet ist, werden letztere durch eine fortgesetate Contraction
der Spindelmantelfasern nach den Polen zu aus einander gezogen.
Die Contraction der Spindelfasern scheint vollkommen synshro-
nisch und gleichmissig sich zu vollziehen und gehen in Folge
davon die nach den Polen wandernden Chromosomenmassen in
zwel symmetrischen Gruppen ab. Ganz anders dagegen gestaltet
sich der Verlauf der Metaphase aul unseren Figuren. Auf Fig. 1
vnd 2 sehen wir kleinere Chromosomengruppen nach einem der
Pole hineilen. Auf Fig. 3 sieht man am oberen Pole bereits
eine grossere Masse Chromatin angesammelt und begiebt sich
dahin noch ein weiterer schmaler Ring, aus Chromosomen be-
stehend. Am unteren Pole sieht man auch schon etwas Chro-
matin. Auf Fig. 4 ist die grossere Masse der Chromosomen des
Monasters bereits nach den Polen zu als Diaster vertheilt: im
Aequator sind aber noch einige Segmente zuriickgeblieben. Je-
doch auch solche kleine im Aequator zuriikgebliebene Chromatin-
reste kdnnen sich noch weiter theilen und nach den Polen ihren
Verlauf nehmen, wie solches aus Fig. 5 ersichtlich ist.

Alle diese Figuren zeigen meiner Meinung nach zar Geniige,
dass hier der Uebergang vom Monaster zum Diaster nicht nach
dem iblichen Schema erfolgt, indem die Chromosomsen in meh-
reren Schitben nach einander zu den Polen gezogen werden.

Es scheint, als konnte der eben geschilderte Vorgang zu-
weilen auch zur Asymmetrie fiihren. Auf Fig. 6 wenigstens,
wo eine solche abgebildet ist, sieht man am oberen Aster sehr
deutlich, dass er aus zwei Portionen entstanden ist. Damit will
ich aber durchaus nicht gesagt haben, dass alle asymmetrische
Kerntheilungsfiguren auf diese Ursache zurtickzufiihren sind.
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In den besprochenen Abbildungen 1—5 ist die achromatische
Figur gut erhalten; darum war auch die angegebene Deutung
nicht schwer zu machen. Letztere kann aber sehr gut auf
manche karyokinetische Figuren mit schlecht oder gar nicht er-
haltener Spindel angewandt werden. Anderenfalls wiirden solche
schwer verstindlich sein. Ich meine Fig. 11 und 12. Construirt
man sich die Spindel hinein, so ist die Deutung im oben ent-
wickelten Sinne einer fehlerhaften Metaphase nicht schwer. Auf
Fig. 11 hédtten sich dann bereits grossere Massen von Chromo-
somen vom Monaster nach beiden Polen hin abgetheilt. Man
konnte annehmen, dass in der oberen Héilfte die Loslosung der
Segmente aus dem Monaster vorldufig in zwei Schiiben erfolgt
ist. Einen #hnlichen Vorgang hétten wir auch auf Fig. 12, wo
die obere Chromosomenmasse aus zwel Theilen besteht. Da
aber, wie gesagt, die achromatische Spindel in diesen zwei Fi-
guren nicht zu sehen ist, so mochte ich die angegebene Erkld-
rung blos als eine Vermuthung hingestellt haben.

Es fragt sich nun, ob man alle oben besprochenen Figuren
noch auf eine andere Weise deuten kdnnte, als ich es gethan.
Ich denke, fiir Fig. 4 und 5 ist jede andere Deutung ausge-
schlossen. Solche Bildungen, wie die plaques fusoriales Car-
noy’s") oder Zwischenkérper Flemming’s?), kinnen von Hause
aus ausgeschlossen werden. Letztere sind bekanntlich kleine
walzenformige oder runde Kérper, welche gerade an der Ab-
schniirungsstelle zweier Zellen gelegen sind. Nach Flemming
sind diese Gebilde &dchten Kernfirbemitteln nicht zuginglich.
Es gelang ihm dieselben nur mit seinem Orangeverfahren zu
tingiren. Solger®) dagegen sah die Zwischenkdrper sich mit
Saffranin firben, obwohl weniger intensiv, als das Chromatin.
Offenbar haben wir auf Fig. 4 und 5 nichts mit diesen Zwischen-
kérpern zu thun, da die uns interessirenden Gebilde aa erstens
deutlich aus Fiden bestehen, zweitens betreffs ihrer Lage durch-
aus nicht genau an die Abschniirungsstelle der beiden Zellen

1y Garnoy, La cytodiérese chez les arthropodes. La cellule. T. 1.

%) Flemming, Neue Beitriige zur Kenntniss der Zelle. Archiv fiir
mikrosk. Anat. Bd.37.

% Solger, Zur Kenntniss der Zwischenkérper sich theilender Zellen.
Anatomischer Anzeiger. 1891, No. 17.
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gebunden sind (Fig. B), drittens sich mit Himatoxylin ebenso
intensiv- firben, wie das fibrige Chromatin.

Ebenfalls ausgeschlossen ist eine Unregelmissigkeit der Meta-
kinese, welche zuerst von Rabl') angedentet und dann genauer
von Schottlinder?®) beschrieben worden ist. Zwischen zwei
schon getrennten Tochtersternen sieht man nehmlich nicht selten
einen chromatischen Faden, welcher bald continuirlich von einem
Aster zum anderen reicht, bald im Aequator eine Liicke zeigt,
bald blos ein Mittelstiick darstellt, welches mit den Tochter-
sternen nicht zusammenbingt. Nach Rabl und Schottlinder
sind es Fadenstiicke, bei deren Schwesterhilften wihrend der
Metakinese die normale Wanderung und Eianreihung unter die
anderen verspitet. Das ist aber immer nur ein einzelner Faden;
in unseren Tillen dagegen handelt es sich stets, wie Fig. 4 und
3 zeigen, nm Fadenconglomerate, welche man im Aequator lie-
gen sieht. Auf Tig. 4 kann man unter Anderem auch die eben
besprochene Anomalie der Metakinese wahrnehmen. Von einem
Aster zum anderen verliuft neben dem Fadenconglomerat im
Aeguator noch ein einzelner chromatischer Faden.

Bei der Deutung der Fig. 4 und 5 muss ich demnach bel
der von mir angegebenen Meinung unbedingt verbleiben.

Wie steht es aber mit der Deutung der Fig. 1 und 27 Auf
keinen Fall kann man sie als bereits vollzogene asymmetrische
Theilung ansehen, da die Hauptmasse des Chromatins sich noch
im Aequator befindet. Kounnten aber die kleineren Chromatin-
massen in diesen Figuren nicht als versprengte Schleifen ge-
deatet und die ganze Figur als noch in der Prophase sich be-
findend gedreht werden? Gegen eine derartige Auslegung spricht,
meiner Meinung nach, der Umstand, dass in beiden Fillen die
fraglichen chromatischen Schleifen ganz regelmissige Ringe bil-
den, welche den Spindeln auvfsitzen. Ich kann sie mir nor aof
die Weise entstanden denken, dass einige Spindelfasern gleich-
zeitig in stdrkere Contraction gerathen sind und somit die Chro-
mosomen nach den Polen zu gebracht haben. In Folge desselben
Umstandes deute ich auch die Fig. 3 als eine in der Metaphase
sich befindende Theilung. Der oberen Spindel sieht man eben

Y Rabl, Ueber Zelltheilung. Morphologische Jahrbiicher. Bd. 10.
% Schottlander, Archiv f mikrosk. Anat. Bd. 31,
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bei a solch einen Ring aus Chromosomen aufsitzen. Sollten es
nur versprengte oder noch nicht zum Monaster in den Aequator
angeordnete Schleifen sein, so wiirden sie auf keinen Fall regel-
miéssige Ringe bilden. Solche, im Uebergangsstadium vom
Kndnel zum Stern sich befindende Figuren sind iibrigens hin-
reichend bekannt und unter anderen von Retzius') und Flem-
ming?) beschrieben. Flemming hat diesen Figuren eine be-
sondere Aufmerksamkeit zugewandt. Nie aber kann man in
seinen beziiglichen Abbildungen irgend eine Regelmissigkeit in
der Anordunung der versprengten Schleifen constatiren. Auf Fig. 9
und 10 gebe ich solche, den Flemming’schen entsprechende,
anscheinend unregelmissige Mitosen, welche ich mir im Ueber-
gangsstadium vom Spirem zum Aster denke. Aehnliche Figuren
findet man gar nicht so selten, sowohl in bosartigen, als gut-
artigen Neubildungen und braucht man ihnen keine pathologische
Bedeutung zuzuschreiben. Ebenfalls hierher gehéren meiner
Meinung die von Klebs?®) beschriebenen Mitosen mit unregel-
missig angeordneten chromatinen Fiden, sowie diejenigen For-
men, welche er als Karyoschisis bezeichnet. Es steht nichts im
Wege, auch diese Formen als Uebergangsstadium vom Spirem
zum Aster zu deuten. Aus diesem Grunde ist es aber unmig-
lich, diesen Figuren irgend einen diagnostischen Werth beizu-
messen, wie Klebs es wollte.

Um nun zu unseren Figuren 1—3 zurlickzukehren, so konn-
ten selbige noch als abortive Formen, bezw. als Degenerations-
erscheinungen des Kerns aufgefasst werden, da man zuweilen
dhnliche Bilder bei degenerativen Zustinden des Zellleibes zu
sehen bekommt. An den abgebildeten Zellen konnte man aber
erstens nichts nachweisen, was als Entartungserscheinung des
Zellleibes aufgefasst werden konnte; zweitens sind auch ganz

regelmissige Mitosen nichts besonders Seltenes in degenerirenden
Zellen.

"y Retziug, Studien iiber die Zellentheilung. Biologische Untersuchun-
gen. Jahrgang 1881. Stockholm.

?) Flemming, Zellensubstanz, Kern- und Zelltheilung. Leipzig 1882, —
Beitrige zur Kenntniss der Zelle. 1880. Th.II. — Neue Beitriige zur’
Kenntniss der Zelle. Archiv f. mikrosk. Anat. Bd. 87,

3 a.a. 0.
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Dieser Anseinandersetzung su Folge glaube ich aunch fiir die
Fig. 1—3 meine Deutung aufrecht erhalten zu konnen.

Bis jetzt habe ich die hier beschriebenen Kerntheilungs-
fignren, welche auf eine abnorm verlaufende Metaphase hin-
weisen, nur in Carcinomen gefunden. In den von mir unter-
suchten Fillen von Sarcom, Cystadenom und Endometritis fand
sich npichts vor, was man in diesem Sinne deuten kénute.
Doch will ich damit durchaus nicht behaupten, dass diese Ano-
malie, etwas nur fiir Carcinome Specifisches darstellt. Das von
nir untersuchte nicht carcinomatése (s. V. V.) Material ist
eben nicht gross genug, um solch einen Schluss wagen zu
kénnen.

Im Allgemeinen scheinen die Figuren, welche auf eine un-
regelmissige Metaphase schliessen lassen, hiufiger vorzukommen,
als die Hansemann’schen Asymmetrien. Immerhin kostet es
aber Zeit und Miihe, eine solche aufzufinden.

Ich erlaube mir an dieser Stelle noch meine Befunde be-
treffs der asymmetrischen Kerntheilungsfiguren mitzutheilen. Ich
habe erstens unzweifelhafte Asymmetrien mit gut ansgesproche-
ner achromatischer Figur (Fig. 6 u. 7) gefunden und zweitens
zweifelhafte Asymmetrien, weil die achromatische Figur undeut-
lich, oder gar uicht zu sehen war (Fig. 8). Nehme ich diese
beiden Arten zusammen, so muss ich sagen, dass es mir gelun-
gen ist in jedem Falle von Carcinom mit zahlreichen Mito-
sen Asymmetrien aufzufinden. In zwei Fillen von Brustdriisen-
krebs, in welchen nur spirliche Mitosen vorhanden waren, habe
ich die Asymmetrien nicht gefunden. Ieh bin mir aber voll-
kommen bewusst, dass die zweite Art von Asymmetrie, auch
sehr gut auf eine andere Art gedeutet werden kann, nehmlich
als Uebergangsstadium vom Spirem zum Aster — im Flem-
ming’schen Sinne. Die erste Art aber, mit deutlicher achro-
matischer Figur, war ich, wie gesagt, nicht so gliicklich in allen
Fillen von Carcinom mit zahlreichen Mitosen aufzofinden. Ja
in den Fillen, wo man solche tadellose Figuren erwischt, ist
es immer ein Befund, der recht miihsam und mit vielem Zeit-
aufwand zu machen war,

In Sarcomen habe ich zweimal Mitosen aunfgefunden, welche
mir als Asymmetrien imponirten. Da aber beide Male die
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achromatische Figur nicht zu sehen war, so habe ich kein Recht
denselben nur eine ganz bestimmte Deutung zu geben.

In den gutartigen Geschwiilsten habe ich keine Mitosen
gesehen, die ich als asymmetrische Kerntheilungsfiguren deuten
konnte. Doch muss ich sagen, dass sowohl in diesen letzteren
von mir untersuchten Neubildungen, als auch in den Sarcomen,
Mitosen iiberhaupt sehr spirlich vorhanden waren. Darum kann
ich auch die Resultate meiner Untersuchungen nicht als eine
Widerlegung der Befunde Strébe’s ansehen. Er hatte das
Glick, gutartige Geschwiilste und normales Gewebe mit zahl-
zeichen Mitosen zu untersuchen.

So lange die Striobe’schen Ausfilhrungen aber zu Recht
bestehen, kann den asymmetrischen Kerntheilungsfiguren durch-
aus keine diagnostische Bedeutung zugemessen werden.

Ausser der asymmetrischen Kerntheilung sind von Hanse-
mann auch die hypochromatischen, bezw. chromosomenarmen
Formen als fiir Carcinom eigenthiimlich hingestellt, indem er
sagt: ,die hypochromatischen Formen finden sich wahrscheinlich
nur in Carcinomen®,

Diesem Ausspruche Hansemann’s kann ich nicht bei-
pflichten, da es mir wiederholt gelungen ist, in Angiosarcomen
solche Figuren aufzufinden.

Es sei mir erlanbt, hier noch einen Befand zu verzeichnen,
den ich mehrere Male bei Carcinom machte. Es betrifft das
Kbduelstadium. Normal sind wihrend des letateren keine se-
cundiren Kerngeriistfiden, keine Nucleolen, noch Netzknoteu
mehr vorhanden: der chromatische Antheil des Kerns besteht
lediglich aus priméren Fiden von gleicher Dicke. In Carcinomen
trifft man nun dann und wann ein Spirem, welches diesem
Schema nicht entspricht, indem hier die chromatische Substanz
nicht aus solchen vollkommen gleichmissigen Segmenten besteht,
sondern vielfiltig an den Fiden Verdickungen vorkommen.
Solch ein Spirem ist auf Fig. 13 abgebildet. Wir hiitten es so-
mit mit einer abnormen Beschaffenheit der Chromosomen zu
thun. Allerdings wire die Mdglichkeit zu beriicksichtigen, dass
es sich um Phasen der indirecten Fragmentirung handelt. Als
Artefacta sind solche Figuren kaum anzusprechen.
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Bel meinen Untersuchungen verschiedener Tumoren habe
ich selbstverstindlich die amitotische Kerntheilung, bezw. die
directe Segmentirung und Fragmentirung, sowie auch die in-
directe Fragmentirong nicht aus dem Auge gelassen. Die Contro-
verse fiber die Bedeutung dieser Gebilde kann noch immer nicht
als erledigt angesehen werden. Darum ist ein jedes Factum,
welches irgend etwas in dieser Frage zur Kldrung beitragen kann,
von Interesse.

In allen von mir untersuchten Krebsen und Sarcomen habe
ich, bald in grésserer, bald in kleinerer Zahl, Figuren, welche
in diese Kategorie gehdren, aufgefunden. In einem Tumor aber,
einem metastatischen Ovarialcarcinom, waren indirecte Fragmen-
tirungsfiguren in ganz ungewdhnlicher Menge vorhanden — ich
konnte big zu 13 im Sehfelde (Zeiss DD, Ocul. 4) zihlen —,
withrend von typischen Mitosen sich nur sebr wenige vorfanden.
Diese Fragmentirungen waren durchaus unicht in allen Abschnit-
ten des Tumors zu sehen. Im Gegentheil war es ein sehr klei-
ner Bezirk, in dem sie zu finden waren, Was man aber iber-
all im Tumor sehen kononte, war eine hydropische Degeneration,
von welcher hier mehr, dort weniger Epithelzellen befallen wur-
den. In dem Abschnitte des Tumors, wo die Fragmentirungen
waren, koonte man die hydropischen Zellen ebenfalls sehr gut
von den anderen, an welchen keine Entartungserscheinungen zu
schen waren, unterscheiden. Das Merkwiirdige aber war, dass
in vielen von diesen hydropischen Zellen der Kern, welcher sich
stets an der Peripherie befand, ebenfalls an Grosse bedeuntend
runahm und sein Chromatingehalt sich vermehrte. Solche
Zellen sind in Fig. 19—21 abgebildet.

Hs sah so aus, als wenn die Kerne der degenerirten Zellen
sbenso in den Zustand der indirecten Fragmentirung iibergin-
gen, wie die Kerne der Zellen, deren Leib normal aussah. Ist
s nup erlaubt, den umgekehrten Schluss zu machen und jedes
Mal dort eine regressive Metamorphose der Zelle anzunehmen,
wo der Kern die erwadhnten Verdnderungen zeigt, obwohl am
Zellleibe keine degenerativen Erscheinungen zu sehen wiren?
Ich denke, wir haben dazu kein Recht, oder wir lassen uns eine
Petitio principli zu Schulden kommen. Dass in unserem Falle
indirecte Fragmentirungsfiguren sowohl in degenerirten, wie in



521

normalen Zellen zu sehen waren, erklire ich mir vielmehr auf
folgende Weise. Sind in irgend einem Tumor zu einer gewissen
Zeit die Ernihrungsbedingungen der Art, dass die Zellen in den
Zustand der Fragmentirung iiberzugehen gezwungen sind, so
werden es nicht nur die normalen Zellen thun, sondern auch
die mehr oder weniger degenerirten; sofern ihre Lebensfunctio-
nen durch die Entartung nicht zu sehr beeintrichtigt worden
sind, wird dieser Prozess, wenigstens in seinen Anfingen, zum
Ausdrucke kommen. Jedenfalls ist die hydropische Degene-
ration an sich nicht im Stande den Kern in die indirecte Frag-
mentirang zu versetzen. Denn hydropische Zellen waren durch
den ganzen Tumor zerstreut: eine Gréssenzunahme des Kerns
mit Vermehrung des Chromatins fand sich in solchen Zellen, wie
gesagt, nur in demjenigen Abschnitte des Tumors, wo auch die
Kerne der nichtdegenerirten Zellen sich in Fragmentirung befanden.

Durch die Untersuchungen Arnold’s?), Tschetweru-
chin’s?), Heidenhain’s®) wissen wir zudem, dass auch ganz
normal aussehende Mitosen in Zellen vorkommen, deren Leib
bereits degenerative Erscheinungen zeigt. Es wird uns aber nie
einfallen aus einer normalen Mitose auf eine Degeneration der
Zelle zu schliessen.

Der Streit iiber die Bedeutung der amitotischen Kernthei-
lung ist, wie schon oben bemerkt, noch immer nicht zu Ende
gefiihrt.  Es gentigt in dieser Hinsicht an die Arbeiten aus ganz
jlngster Zeit von Flemming®), Léwitt®), Ziegler®), Ver-

" Arnold, Ueber Theilungsvorginge an den Wanderzellen u. s. w.” Arch.
f. mikrosk. Anat. Bd. 30.

) Tschetweruchin, Zur Frage dber die Veriinderungen des Zellkerns
bei triiber Schwellung und fettiger Degeneration der Leber wihrend
des Abdominaltyphus. Dissertation. St. Petersburg 1889. (Russisch.)

® M. Heidenhain, Ueber Kern und Protoplasma. Festschrift fir
Kélliker. Leipzig 1892,

4) Flemming, Ueber Theilung und Kernformen bei Leukocyten u. s. w.
Avch. f. mikrosk. Anat. Bd. 37. — Ueber Zelltheilung. Verhandlungen
der ‘Anat. Gesellsch. auf der 5. Versamml. in Miinchen 1891.

5 Lowitt, Ueber Neubildung u. Beschaffenheit der weissen Blutkdrper-
chen. Ziegler’s Beitrige. Bd. 10. 1891, — Ueber amitotische Kern-
theilung. Biolog. Centralbl. 1891.

8 Ziegler, Ueber die Bedeutung der amitotischen Kerntheilung. Daselbst.
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soun'), Hrenzel®), Barfurth®, vom Rath®), Ziegler uund
vom Rath®), Eberth®), zu erinnern. Wihrend die einen die
amitotische Kerntheilung fast gleichbedeutend mit der typi-
schen Mitose halten (Lowitt, Verson, Frenzel), schreiben
die anderen ersterer einen degenerativen Charakter zu. Seine
diesbeziiglichen Ausffihrungen griindet Flemming theilweise auf
die Resultate friiherer Arbeiten”). Er sah, dass in gewSholichen
Fettzellen, vunter krankhaften und atrophischen Bedingungen, viel-
kernige Zellen, also durch Fragmentirang, entstehen konnen.
Daravs sohliesst er, dass die Fragmentirang immer ein Resultat
der Zellendegeneration ist, Meiner Meinung ist das, wie ich
oben ausfithrlich am &ahnlichen Verhalten der hydropischen Zel-
len aus einander gesetzt habe, ein unrichtiger Schluss.

Die zweite Voraussetzung, aus welcher man den degenera-
tiven Charakter der amitotischen Kerntheilung erschliesst, ist
folgende. Den betreffenden Autoren ist es nehmlich gelungen,
neben der Amitose, auch wenn sie sehr stark vertreten war,
stets mitotische Kerntheilung aufzufinden und glauben sie, dass
nur durch letztere lebensfihige Zellen entstehen konnen.

Ieh muss gestehen, dass in den von mir untersuchien Tumoren,
neben den Fragmentirungs- und directen Segmentirungsfiguren, auch
wenn sie, wie in dem oben erwihnten metastatischen Ovarialearci-
nom und einem Uterussarcom, gane ungewohnlich hinfig zu finden
waren, sich stets typische Mitosen vorfanden. In diesen zwei Fil-
len waren letztere freilich sehr selten. Wagt man aus derartigen

1y Verson, Zur Beurtheilung der amit. Kerntheilung. Biolog. Centralhi.
1891.

?) Frenzel, Zur Bedeutung der amit. Kerntheilung. Daselbst. — Die
nucleire Kernhalbirung. Arch. £ mikr. Anat. Bd. 39.

% Barfurth, Zur Regeneration der Gewsbe. Arch. f. mikr. Anat. Bd.37.

4 vom Rath, Ueber die Bedeutung der amit. Kerntheilung im Hoden.
Zoologischer Anzeiger. 1891,

%y Ziegler und vom Rath, Ueber amitot. Kerntheilung bei den Arthro-
poden. Biolog. Centralbl. 1891.

% Eberth, Kern- und Zelltheilung wihrend der Entzéindung u. Regene-
ration. - Pestschrift fir Rudolf Virchow. Bd. IT. 1891.

) Flemming, Ueber das subcutane Bindegewebe u. s. w. Dieses Archiv
Bd. 58. — Weitere Mittheilungen zur Physiologie der Fettzelle. Arch.
f. mikr. Anat. Bd. VIL
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Befunden die Behauptung, dass die Amitose nicht zur Production
lebenskréftiger Zellen bestimmt sein kann, so ist das immer nur
eine Hypothese.

Ausser durch solche etwas willkiirliche Schlussfolgerungen
hat man die Hypothese iiber den degenerativen Charakter der
Amitose noch durch reale Befunde an den beziiglichen Zellen
zn stiitzen gesucht. Man hat gefunden, dass bei der Amitose
die Zelltheilung sehr hiufig unterbleibt; wenn sie aber vor sich
geht, so ist die Zahl solcher Theilungen eine beschriinkte. Weiter
hat Flemming nachgewiesen, dass bei der Amitose eine Thei-
lung der Attractionssphire nicht erfolgt. Dieser Befund wire
wohl, sollté er sich bei weiteren Untersuchungen bestitigen, der
weittragendste.

Durch die Untersuchungen von Meves') und Heiden-
hain?) scheint sich aber neues Licht in die feineren Vorgéinge
bei der amitotischen Kerntheilung verbreiten zu wollen. Letz-
terem ist es sogar gelungen in mehrkernigen Zellen doppelte
Sphéren nachzuweisen und ausserdem hat er Befunde verzeich-
net, welche darauf schliessen lassen, dass wihrend der directen
Theilung der Zelle eine Art von Spindelfigur zur Ausbildung
kommt. Es ist zu erwarten, dass weitere Untersuchungen in
dieser Richtung bei Vervollkommnung der Technik die Bedeu-
tung der directen Kerntheilung sowie auch der indirecten Frag-
mentirung einstmals aufkliren werden.

Die Frage iiber die Fragmentirung der Zellkerne steht in
gewissen Beziehungen zu einer anderen — zu den parasitiren
Einschliissen in Carcinomzellen —, insofern nehmlich letztere
mit gewissen Phasen der ersteren verwechselt werden kinnen.

Mit grosser Wahrscheinlichkeit kann man annehmen, dass
eine derartige Verwechselung in einer Arbeit aus jiingster Zeit
von Ruffer und Walker?®) vorgekommen ist.

In Folge der Wichtigkeit dieser Frage sei es mir erlaubt

) Mewes, Ueber amitot. Kerntheilung in den Spermatogonien des Sala-
manders. Anatom. Anzeiger. 1891. No. 22.

?) a. a. O.

%) 0. Ruffer und H. Walker, Preliminary note on some parasitic pro-
tozoa found in cancerous tumours. Britisch Medical Journal. July 1892.
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hier allgemein bekannte Thatsachen die Kerofragmentirung be-
treffond noch einmal vorzubringen. Wie seiner Zeit von Arnold?')
nachgewiesen und spiter vielfaltig andererseits bestitigt worden
ist, trifft man in Riesenzellen mit indirecten Kernfragmentirungs-
figuren im Protoplasma sehr haufig Kerne, von denen die meisten
wit der Kernfigur in gar keinem Zusammenhange stehen, manche
aber durch einen feineren oder dickeren Faden mit derselben
verbunden sind. Oefters sind sie von einem lichten Hof umge-
ben. Zuweilen werden sie aber von einem Protoplasmasaum um-
geben und sieht man in solehen Fillen vollstindig ausgebildete
Zellen im Leib der Riesenzelle liegen. Die Fig. 14—18 sollen
zur Erlduterung des eben Gesagten dienen. Auf Fig. 14 sieht
man mehrere kleine Kerne neben der grossen Kernfigur. Offen-
bar haben sie sich auf dieselbe Weise abgespalten, wie es der
Kern a im Begriffe ist zu thun. Dasselbe gilt fir die Fig. 15—16.
Auf Fig. 17—18 sieht man neben der Fragmentirungsfigar mit
einem Protoplasmasaum umgebene Kerne, also bereits vollkom-
men ausgebildete Zellen. Es steht nichts im Wege sich die
Kerne dieser letzteren Gebilde, als durch Abspaltung voun der
grossen Kernfragmentirungsfigur entstanden zu denken. Arnold
ist es zuweilen gelungen verbindende chromatische Faden zwischen
solchen kleinen secundédren Zellen und der Kernfigur nachzu-
welsen.

Wie ich oben gezeigt habe, kommen indirecte Kernfragmen-
tirungsfiguren nicht nur in normalen Zellen, sondern auch in
degenerirten, speciell hydropischen vor. Die Abbildungen 19—21
sollen dieses veranschaulichen. Auf Fig. 20—21 sieht man im
degenerirten Zellprotoplasma kleinere und gréssere Kerne, von
einem lichten Hofe umgeben, welche sich von der grossen Kern-
figur abgespalten haben. Ich gestehe, dass es mir nicht gelun-
gon ist in den bydropischen Zellen secundire Kerne mit gut
aunsgebildetem Protoplasmasaum aufzufinden. Wir haben aber
kein Recht anzunehmen, dass die hydropische Entartung des
Zellleibes es ist, welche die weitere Entwickelung der abgespal-
tenen Kerne zu ausgebildeten Zellen verhindert. Denn im Pro-

" Arnold, Beobachtungen iiber Kerne und Kerntheilungen in den Zellen
des Knochenmarkes. Dieses Archiv Bd. 93. — Ueber Kerntheilung und
vielkernige Zellen. Ebenda Bd. 98.
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toplasma der anderen normalen Zellen unseres metastatischen
Ovarialcarcinoms (von welchem auch die abgebildeten hydropi-
schen stammen), waren ebenfalls keine solche endogen entstan-
dene Zellen zu sehen (Fig. 17—18 entstammen einem Uteruscar-
cinom). Es wire somit von Interesse zu erfahren, ob in- hydro-
pischen Zellen der Prozess der indirecten Fragmentirung sich so
weit entwickeln kann, dass im Protoplasma secundére vollkom-
men ausgebildete Zellen entstehen. Ich glaube die Abbildungen
Ruffer und Walker’s beweisen solches zur Geniige, — aber
auch nichts Anderes.

Was sehen wir nun auf diesen Abbildungen? Es sind Zel-
len von verschiedener, zuweilen, wie auf Fig. b, recht betricht-
licher Grésse. Die Zellkerne, welche sich stets an der Peri-
pherie befinden, sind ebenfalls gross. Auf Fig. 5 ist der sichel-
formige Kern sogar von ganz ungewdhnlich grossem Umfange.
Nach den Zeichnungen zu urtheilen ist der Chromatingehalt der
Kerne ebenfalls vermehrt. Fig. 3 und 5 lassen éiberhaupt keinen
Zweifel dariiber aufkommen, dass die Kerne sich in indirecter
Fragmentirung befinden. Anf TFig. 3 ist der Kern bereits in vier
Theile gespalten. Im Protoplasma sehen wir nun noch andere
Gebilde, welche sich durch nichts von eben solchen aul unseren
Fig. 17 und 18 an unterscheiden. Es sind kleine Kerne, von
einem Protoplasmasaum umgeben. Eben diese Gebilde werden
von Ruffer und Walker fiir Parasiten erklirt. Indem wnun
letztere in die Epithelzelle eindringen, sollen sie den Kern nach
der Peripherie verdringen, weiterhin eine Volumzunahme der
Zelle, deren Degeneration und schliesslichen Zerfall bedingen.
Auch wollen die Autoren gesehen haben, wie in solche Para-
siten beherbergende Epithelzellen Leukocyten eindringen und
iiber die Schmarotzer herfallen. Ruffer und Walker hatten
ihre Praparate Metschnikoff gezeigt.

Zu diesen Ausfiihrungen Ruffer und Walker’s hitte ich
nun Folgendes zu bemerken. Die vermeintlichen Parasiten sind,
wie oben bemerkt, vollkommen identisch mit den auf Fig. 17
upd 18 dargestellten Gebilden aa. Aus dieser Zeichnung ist es
aber weiter ersichtlich, dass die fraglichen Gebilde durchaus
kein Verriicken des Kerns an die Peripherie zu bedingen brau-
chen. Dieses Phdnomen in den Prdparaten Ruffer und Wal-

Archiv f. pathol, Anat. Bd.180. Hft. 8 35
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ker’s muss also von einer anderen Ursache abhidngen. Sieht
man sich die eventuellen Zellen genauer an, so ist eine grosse
Aehnlichkeit mit denjenigen unserer Fig. 19—21 unverkennbar.
Meiner Aunsicht nach ist es sehr wahrscheinlich, dass Ruffer
und Walker hydropische Zellen, deren Kerpe in indirecter Frag-
mentirung sich befinden, abgebildet haben. Folglich sind es
nicht die vermeintlichen Parasiten, welche die Volumzunahme
und schliesslichen Untergang der Zelle bedingen, sondern die
hydropische Degeneration. Zeichnen wir uns ip die Zellen
Fig. 19—21 die Gebilde aa aus Fig. 17—18, so haben wir ganz
getrene Copien der Abbildungen Ruffer und Walker’s. Die
Gebilde as kionnen aber unzweifelhaft Produkte der indirecten
Fragmentirung sein. Darum sehe ich in den Abbildungen Ruffer
und Walker’s nichfs Anderes, als den Beweis dafiir, dass in
hydropischen Zellen durch die indirecte Fragmentirung vollkom-
men ausgebildete secundire Zellen endogen entstehen konuen,
genau s¢ wie dasselbe seiner Zeit von Flemming?®) fiir die
Fettzellen bewiesen worden ist.

Indem ich mich gegen die Auffassung Ruffer und Walker’s
auszusprechen gendthigt sehe, méchte ich auf keinen Fall so
missverstanden werden, als wollte ich Alles, was in letzter Zeit
als Krebsparasiten beschricben worden ist, fir Produkte der in-
directen Fragmentirung erkliren. Ich mochte nur daraof hin-
weisen, dass jedes Mal, bevor irgend ein Gebilde fiir einen pa-
rasitaren Einschluss erklirt werden soll, man nicht unterlassen
méchte, anch die indirecte Fragmentirung in Erwigung zu
ziehen.

Auf die Moglichkeit einer derartigen Verwechselung hat
schon Cornil®) hingewiesen. Seine Division indirecte irré-
guliere scheint vollkommen identisch mit Arnold’s indirecter
Fragmentirung zu sein.

Ganz in demselben Sinne hat sich auch Borrel®) ausge-
sprochen.

Y oa. a. 0.

5 Cornil, Mede de multiplication des noyaux et des cellules dans 1épi-
thélium. Journal de Panatomie et de la physiologie. 1891.

%) Borrel, Sur la signification des figures déerites comme coccidies dans
les épitheliomes. Arch. de médecine exp. II. 1890. — De la division
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Aus den Ausfihrungen Ficket’s”), Strobe’s”), Steinhaus’?),
Fabre-Domergue’s*) und Noeggerath’s®) ist es uns iibrigens
hinreichend bekannt, wie verschiedenen Ursprungs die vermeint-
lichen Krebszellenparasiten sein konnen, wie die verschieden-
artigsten Degenerationsformen des Zellleibes und Zellkerns in
dieser Hinsicht zur Verwechselung Anlass bieten kdnnen.

Zum Schluss mbchte ich noch die angenehme Pflicht er-
fillen, Herrn Geheimrath Prof. Arnold fir das mir giitigst iiber-
lassene Material, sowie fiir manche durch Rath und That mir
erwiesene Unterstiitzung zu danken.

Simmtliche Figuren sind mit dem Abbé’schen Zeichen-
apparat bei Zeiss Oc. 12 Obj. 2 mm homog. Immersion gezeich-
net worden.

Erklirung siehe im Text.

Nachtrag. Diese Arbeit war bereits niedergeschrieben, als
ein neuer Aufsatz von Hansemann ;Ueber die Anaplasie der
Geschwulstzellen und die asymmetrische Mitose“ in diesem Ar-
chiv Bd. 129 Heft 3 erschien. In dieser Schrift sucht Hanse-
mann unter anderem Strobe’s Befunde zu widerlegen und
beharrt auf seinem fritheren Standpunkte, sowohl was die asym-
metrische Kerntheilung, als auch die hypochromatischen Figuren
anbelangt. Strébe’s Antwort dirfte jedenfalls von grossem
Interesse sein.

Um etwaigen Missverstindnissen betreffs meiner Befunde
vorzubeugen, erlanbe ich mir zu erkléren, dass ich bei der Be-
urtheilung asymmetrischer Figuren allen Anforderungen Hanse-

du noyau et de la division cellulaire etc. Journal de I'anat. et de la
physiol. 1892. No.2.

D Fickef, Ueber eigenthiimliche Verinder. der Epidermis w.s.w. Cen-
tralblatt f. allg. Pathol. w. path. Anat. 1890.

%) a. a. O.

%) Steinhaus, Dieses Archiv Bd. 126 u. 127 und Centralbl. f. allg. Path.
u. path. Anat. 1891,

%) Fabre- Domergue, Extrait des Comptes rendus des séances de la
Société de Biologie. Séance du 23 avril 1891.

5 Noeggerath, Beitrige zur Struktur und Entwickelung des Carcinoms.
Wiesbaden 1892.
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mann’s gerecht zu werden suchte, ja noch mehr: mir seheint,
dass in solchen Zellen, wo eine Theilung des Zellleibes noch
nicht vor sich geht, die Deutung auf asymmetrische Kernthei-
lung nur dann vollkommen einwandsfrei dasteht, wenn die achro-
matische Figur gut erhalten ist. Die Griinde dafiir habe ich bei
der Erklirung der Figuren 1, 2 und 8 ausfithrlich besprochen.

XXVL
Kleinere Mittheilungen.

T. Ein peuer Fall von isolirter Lihmung des dritten
Trigeminusastes mit Geschmacksstorungen.

Von Dr. Franz Ziehl in Liibeck.

In Bd. 117 8.52 dieses Archivs beschrieb ich 1889 einen Fall von iso-
lirter Lihmung des ganzen dritten Trigeminusastes, der abgesehen davon,
dass derartige Falle dberhaupt nur sparsam in der Literatur verzeichnet sind,
besonders deshalb einiges Interesse erregen musste, weil bei dem Kranken
die Geschmacksempfindung am vorderen Abschnitt der einen Zungenhilfte
erloschen war. Nicht lange darauf, im Mai 1891, hatte ich Gelegenheit
einen ganz gleichen Fall zu beobachten, dessen Krankengeschichte hier jetzt
in Kiirze mitgetheilt sein mag, da meine Hoffnung, der Zufall kénne mir
noech weitere derartige Félle in die Hinde spielen, bisher wenigstens niecht
in Erfillung gegangen ist.

W. St., ein 50jihriger Bauunternehmer, nabm Ende April 1891 wegen
rheumatischer Schmerzen im Ricken ein Dampfbad. Unmittelbar hinterher
erlitt er eine Durchnéissung und war in einem Bau heftigem Zug ausgesetzt.
Noch am Abend des gleichen Tages spiirt er ein eigenthiimliches Ziehen in
der rechten Schlife, welches am folgenden Tag in Schmerzen dbergeht, die
bald unertriglich werden. Beim Rasiren bemerkt er eine Taubheit am Kinn
und beim Nssen Taubheitsgefihl an der rechten Zungenhilfte, die Speisen
schmecken dort alle wie Stroh. Awch kann er mit der rechten Mundseite
niebt gut kauen.

Status praesens am 10. Mai 1891: Stark herabgesetzte Sensibilitit fiir
alle Gefihlsqualititen im Bereich des 3. Astes des Trigeminus der rechten
Seite (Kinn, Zihne, Schlife, Zunge), véllige Lihmung der rechtsseitigen
Kaumuskeln (Temporalis, Masseter, Pterygoidei) wit Verlust der elektrischen
Erregbarkeit, erhebliche Atrophie des Temporalis. Am vorderen Theil (etwa



