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Zur Histiogenese des primiiren Lungenkrebses.
Von Dr. F. Siegert,

Assistenten am Pathologischen Institut zu Genf.

(Hierzu Taf. V.)

Wihrend iiber die Verbreitung des priméren Lungenkrebses
auf dem Wege der Blut- und Lymphbalinen seit der Arbeit
Stilling’s® die Ansichten ungetheilt sind, herrschen iiber die
Histiogenese desselben bis heute noch die grossten Meinungs-
verschiedenheiten. Unter Lungenkrebs aber werden im
Nachstehenden alle Geschwiilste der Lungen verstanden
sein, welche in verzweigten, mit einander communici-
renden Riumen, die mit den Lungenlymphbahnen iden-
tisch sind, sowie in den natiirlichen Hohlrdumen der
Lunge epithelihnliche Zellen enthalten, seien diese
nun epithelialer oder endothelialer Herkunft. Wo immer
ein solches Material die gepannten Bahnen erfillt, ist fiir mich
der Begriff des Lungenkrebses gegeben.

Alle Epithelien und Endothelien der Lunge werden von den
verschiedenen Autoren zur Erklarung des Ursprungs des priméiren
Lungenkrebses herangezogen, ja ein und dieselbe Geschwulst
wird von den Einen vom Alveolarepithel, von den Anderen von
den Lymphbahnepithelien abgeleitet.

Virchow? fiihrt den Ursprung des Lungenkrebses auf eine
Wucherung des peribronchialen Bindegewebes zuriick und seiner
Auffassung schliesst sich Stilling’ insofern aun, als er an der
Hand finf eigener, zum Theil sehr giinstiger Beobachtungen
einen Ausgang weder vom Bronchialepithel noch von dem der
bronchialen Schleimdriisen nachzuweisen vermag. Die Abstam-
mung vom Alveolarepithel bespricht er nicht eingehender. Lang-
hans® nnd Birch-Hirschfeld* betonen die Abstammung des
Lungenkrebses von den Schleimdriisen der Bronchien und zahl-
reiche Beobachter schliessen sich ihrer Ansicht an. Ebstein?,
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Chiari®, Schwenninger’ u. s w. fiiiren denselben auf eine
Wucherung des Bronchialepithels zuriick, wihrend ihn Perls®,
Lataste-Malassez® und Andere vom Alveolarepithel ableiten.
Rine besondere Auffassung der Histiogenese des primfren Lun-
genkrebses kommt in den Untersuchungen Friedlinder’s™ und
Hildebrand’s' zum Ausdruck. Beide erkldiren je einen Fall
von primérem Lungenkrebs gleichzeitig mit Lungentubereulose,
durch eine atypische Wucherung des in einer tuberculdsen Bron-
shialnarbe durcli Metaplasie enfstandencn Plattevepithels. Auch
der Meinung Ziemssen’s'? wiire hier zu gedenken, der einen
Tungenkrebs eines Luetikers auf die bei der Lungensyphilis beob-
achtete Metaplasie det Alveclarepithelien mit daran anschliessen-
der atypischer Wucherung zuviickfihrt. Der Auffassung Schot-
telius’'’, Wagners', Sehuls’" und Neelsew’s™ u. s w.
gemiss entstehen gewisse, von diesen Autoren als ,Mndothel-
krebs®, ,Lymphangitis carcinomatodes® bezeichnete Geschwilste
durch Wucherung der Endothelien der Lungenlymphbahnen.

Bei 50 getheilten Ansichten ist es leicht verstindlich, dass
der primiire Lungenkrebs in den letaten zehn Jahven als Gegen-
stand zahlreicher histologischer Btudien erscheint, so dass Pas-
sow'" in seiner fleissigen Dissertation 132 Fille zusammenstel-
len konnte, und seither legt Lereits eine nene Dissertation von
Hofmann'® aus Ziirich iber diesen Gegenstand vor.

Trotz dessen aber hedarf es noch cingehender Untersuchun-
gen anf diesem Gebiete zur Beantwortung so mancher noch un-
gelosten Fragen und zur Beseitignng so mancher scheinbaren
Widerspriiche. Die Veriffentlichung der in Folgendem beschrie-
benen beiden Fille diirfte daher wohl gerechtfertigt erscheinen.

Beobachtungen.

1. Frau &., 53 Jahve alt, litt bei ihrew Eintrith in die Genfer medi-
cinische Xlinik an rechisseitiger Lahmung mit Aphasie und linksseitiger
Pleuritis. Die klinische Diagnose lautete: Himorrhagie der linken Gross-
hivphemisphire, rechtsseitige Lahmung und Aphasie, linksseitige Pleuritis
mit himorrhagischem Exsudat. Die Kranke starb fiinf Tage nach der Aul-
nahwe und gelangte am 19. December 1892 zur Autopsie.

Dicselhe ergab in der Hauntsache folgenden Befund:

Acnie, nlcerbse Endocarditis der Mitralis, embolische Meningo-Encepha-
litis der linken Hemisphare, alte und meue Niereninfarkte, primiires Careinom
sowie Bronchopneumonie und oberflachliche Eechymosen der tioken Tunge.
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Die Leiche wurde dem Priparirsaal ébergeben und lkonnte somit der genaue-
sten Untersuchung unterzogen werden, welche sonst nirgends ein primires
oder secundédres Carcinom nachweisen liess. Die rechte Lunge zeigte ausser
méssigem Oedem, Anthrakose und alter, uwschriebener pleuritischer Ver-
dickungen an der Spitze keinerlei Veréinderungen. Die linke Lunge verhielt
sich folgendermaassen:

Die Lunge ist mittelgross, von rothbrauner Farbe, stark anthrakotisch,
etwas schwer. Plewra pulmonalis des Oberlappens an einigen Stellen mit
der Pleura costalis verwachsen, doch leicht loszulsen. Ausserdem zeigt die
Pleura des Oberlappens zahlreiche, umschriebene, bis linsengrosse Verdickun-
gen von grauschwarzer Farbung, sowie an der dem Unterlappen zugewandten
Flache zahlreiche subpleurale Ecchymosen. Nahe dem Hilug und an der
unteren Fliche sind die pleuralen Lymphgefisse stark erfilit von gelbrothem,
weichem Material. Die Pleura des Unterlappens zeigt in halber Héhe des
dusseren, convexen Randes eine markstickgrosse Narbe von derber Beschaf-
fenheit. Thre Lymphgefisse bilden schén injicirte Netze, die besonders in
der Néhe des Lungenhilus deutlich sind. Im Hilus selbst finden sich hasel-
nussgrosse, sehr derbe, anthrakotische Lymphknoten. Der linke Pleurasack
enthalt etwa 300 cem einer serdsen, leieht blutigen Flissigkeit.

Auf der Schnittfliche erweist sich die ganze Lunge hyperémisch, dun-
kelbraunroth, stark anthrakotisch und missig emphysematls in den periphe-
rischen Theilen. Die centralen Abschnitte beider Lappen sind etwas animi-
scher, von bérterer Counsistenz, véllig luftleer und verhalten sich etwa wie
derbe pneumonische Heerde. Dieses atelektatische Gewebe geht allmihlich,
ohne scharfe Grenze in das lufthaltige, hyperimische Lungengewebe iber.
Eigentliche umschriebene Tumoren sind nicht nach®eisbar. Das peribron-
chiale Bindegewebe ist bis zur Oberfliche hin verbreitert, markig infiltrirt
und erinnert dadurch an das Aussehen der Lunge bei chronischer, intersti-
tieller Pneumonie. In dem dem Hilus benachbarten Theile des Unterlappens
ist diese Verdickung des peribronchialen Bindegewebes und der Bronchial-
wand selbst eine so starke, dass das Lumen der grésseren Bronchien ver-
engert erscheint; die Blut- und Lymphgefisse klaffen auf dem Querschnitt.
In dem Lumen der Lymphgefisse und einiger kleinsten Bronchien findet sich
ein gelbrother, brockliger Inhalt. Der oben erwihnten Pleuranarbe des Un-
terlappens entspricht eine Verdickung des Bindegewebes der Lunge selbst,
das Gewebe an dieser Stelle ist stark pigmentirt und bildet eine Narbe. In
dem subpleuralen Lungengewebe besonders des oberen Theiles des Unter-
lappens finden sich zahlreiche Ecchymosen. Die peribronechialen Lymphkno-
ten sind stark anthrakotisch, sie sind zum Theil in unregelmissige, gelbliche,
steinharte Concremente verwandelt. . Mehrere derselben umschliessen ringsum
die Theilungsstelle des linken Hauptbronchus, dessen Aeste von kirschkern-
grossen Lymphknoten umgeben sind, die in derbem, anthrakotischem Binde-
gewebe kleine weisse centrale Heerde enthalten. Die in sie einmiindenden
Lymphgefisse sind von gelblichen, brickligen Massen erfillt. An den
grossen Blutgefissen der Lunge ldsst sich makroskopisch ausser einer starken
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Verdickuug der Wand und deren warkiger Infiliration nichts Besonderes
nachweisen, ein Durchbrueh in sie findet sich so wenig wie in die grisse-
ren Bronchien,

Die makroskopische Diagnose laufete daher, wie oben angegeben und
fand dareh die nun folgende mikroskopische Untersuchung ibre volle Besti-
tigung.

Untersucht wurden aus beiden Lungenlappen Sticke 1) von dem Haupt-
bronchus wit anstossendem Lungengewebe, 2) von dem luftlesren, markigen
Ctewebe mit dem anstossenden, anscheinend normalen Lungengewebe, 3) von
der Oberfliche mit der zugehérigen Pleura. Ausserdem wurden untersuchi:
Theile des linken Hauptbronchus, der grossen Blutgeffisse und mehrere nicht
verkalkte Lympbknoten aus dem Lungenhilus. Die Schnitte, iz absolutem
Alkohol gehiirtet, oder der frischen Lunge entnommen, wuorden mit Hama-
toxylin-Bosin oder Alaun-Carmin gefirbt und in Glycerin, bezw. Canada-
balsam aufbewabrt.

Das mikroskopische Verbalten beider Lungenlappen ist ein so vollig
gleiches, dass Nachfolgendes fir beide gelten kann.

Die Schniite, welche den Bronchus, die ihn begleitenden Geffisse und
das umgebende Lungengewebe enthalten, ergeben folgenden Befund:

Das Lungengewebe ldsst sich als solches nur aus der Anordnung des
Bindegewebes in Gestalt normaler Lungenalveolen erkennen. Die Alveolar-
wand bietet ausser zelliger Infiltration und Anthrakose nichts Besonderes
dar.  Statt durch die normalen Alveolarepithelien aber ist es bedeckt von
hohen cylindrischen und spindelfdvmigen Zellen mit grossem, ovalem Kern,
welehe tiberall von den Alveolarwinden ausgehen. Ihr Protoplaswma ist fein
granulirt, die Kerne, bis zu drei und mehr in einer Zells, sind gross, be-
sitzen einen hoben Chromatingehalt, Sie finden sich stets an der Basis der
Zellen, welche, soweit sie der Alveolarwand direct aufsitzen, nirgends fetiiy
entartet sind, Ein Theil der Alveolen zeigt diese Zellen in doppslter und
mehrfacher Lage, andere sind wvon grossen Epithelien vollkommen erfillt.
Doch verschwindet in diesem Falle die cylindrische Form der Epithelien von
der Alveolarwand nach dem Lumen hin, an ihre Stells tritt oine mehr cu-
hische und schliesslich dem Platienepithel sich nihernde Form, so dass die
Alveolen in der Mitte ein Mosaik polygonaler Platienepithelien enthalten.
Disselben zeigen fast nirgends regressive Metamorphosen. Intercellularsubstanz
st sich nicht nachweisen. In den Zellen finden sich zuweilen kreisrunde,
helle Flecken mit doppeltem Comntour. Der Umstand, dass diese in den mit
Alkohol-Aether behandelten Schnitten viel haufiger vorkommen, als an frischen
Priparaten, lisst in ihnen friithere FettirSpfchen vermuthen. An den mit
Alkohol-Aether ausgeschiittelten Schnitten bleibt der Epithelbelag trotz allen
Bemihens, ihn zu entfernen, fast vollstindig bestehen, nur im Centrum der
Alveolen fallen zuweilen Zellen sus. Auch an Schittelpriparaten der frischen
Schuitte erweisen sich die Epithelien im innigsten Zusammenhang wit der
Alveolarwand, wihrend sie sus den Lymphgefissen villig verschwinden. In
der Umgebunyg der Bronchien und Gefisse finden wir die gleichen, grossen
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Plattenepithelien in die Bindegewebsspalten eingelagert. In senkrechien und
schrigen Zigen steigen sie gegen das Lumen der Bronchien an, wobei die
perivasculiren Lymphgefisse vollig erfillt werden, In der Adventitia und
Media der grossen Blutgefisse, besonders der Lungenvenen, sowie in der
Bronchialwand finden sich dis Zellen in Langsziigen angeordnet, die zu
breiten Bindern und Haufen anwachsen, wahrend die Lymphgefasse selbst
den Anschein solider Epithelstriinge haben. Wo an den Schiittelpri-
paraten ihr Inhalt ausgefallen ist, erscheint ihr Endothelbelag
unversehrt, oder aber er fehlt, jedenfalls aber bietet er keine
Wucherungserscheinungen dar. Nirgends findet sich in unserem
Falle das von Stilling! beobachiete Eindringen des Tumors in die In-
tima der Blutgefdsse, wohl aber ist dieser zwischen Nervenbiindel und
hauptsiichlich in die Lymphscheiden der grésseren Bronchialnerven einge-
brochen, ohne dass an diesen Entartungserscheinungen nachweishar sind.
Sehr charakteristische Bilder ergeben sich bei der Betrachtung der Bron-
chialwand. In Form breiter Binder finden sich die Geschwulstzellen zwi-
schen den Knorpelscheiben und liegen hier oft in dichten Massen beisam-
men, so dass der alveolire Bau verloren geht. Alles Fettgewebe ist aus
dem peribronchialen Bindegewebe verschwunden, haufig finden sich An-
hiufungen von Lymphkorperchen an der Husseren oder inneren Knorpel-
seite. Die hier, wie zwischen den Knorpelscheiben reichlich vorhandenen
Schleimdriisen sind atrophisch, der Durchmesser der Endblischen ist auf
ein Drittel des normalen reducirt, statt der breiten und hohen Epithelien
enthalten sie kleine cubische Zellen, dicht neben einander stehend, zum
Theil schleimig degenerirt. Um die so verinderten Schleimdriisen finden
sich oft Anhiufungen von Rundzellen oder stark tingirten Kernen ohne
deutlichen Protoplasmasaum. An der Innenseite der Bronehialknorpel ziehen,
parallel zum Bronchiallumen, verzweigte Epithelstringe hin, andere steigen
senkrecht gegen die Mucosa an und verbreiten sich in dieser netzartig, oder
erfilllen sie, — und dies ist besonders an den Stellen der Fall, die den
Liicken zwischen den Knorpelspangen entsprechen — fast vollstindig. Die
kleinen Aestchen der Bronchialvenen werden dabei gelegentlich durchbrochen
und ausgefiillt, die Arterien sind strotzend wit Blut gefillt, auch kleine Hé-
morrhagien in der Schleimhaut, direet unter der Tunica propria finden sich
hin und wieder. Diese letztere leistet tiberall Widerstand, sie ist verdickt
und homogen, und unter ihr findet sich oft eine dichte zellige Infiltration.
Das Bronchialepithel ist meistens verloren gegangen; wo es erhalten ist,
besteht es aus den gewShnlichen Flimmerepithelien.

Ein etwas anderes Bild bieten die aus dem Inneren beider Lungen-
lappen entnommenen Schnitte. Sie zeigen uns offenbar die Altesten Theile
der Geschwulst. Hier ist die Struktur des Lungengewebes stellenweise ganz
undeutlich, nur wit Mihe erkennt man die Grenzen der Lungenalveolen da-
durch, dass auf den schmalen, zuweilen zellig infiltrirten Alveolarsepten die
Cylinderepithelien dichte Reilen bilden, deren Kerne, an der Basis der Zellen
einander zugekehrt, durch die stirkere Farbung dunklere Linien bilden,
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welche die Alveolen sbgrenzen. Alle Alveolen in diesen ventralen Lungen-
abgchnitten sind von grossen, polygonalen Epithelien dicht erféllt, welche
sich zum Theil nur undentlich farben. Der Beginn der Verkiisung zeigt sich
hier auch durch den stellenweisen Mangel der Kernfirbung und durch die
Tribung des Zeliprotoplasmas. Die von kleinen, schwarzen Kohlenpartikeln
uwmgebenen Lymphgefisse und kisinen Bronchialvenen sind von den gleichen,
zum Theil verkdsten Epithelien diehf srfdllt. Lungenarterie und -vene haben
auch hier insofern Widerstand geleistet, -als die vollkommen diffuse Durch-
setzung ihrer Wand durch Tuwmorgewebe nur bis zur Intima reieht. Nicht
so die 1—2 mm starken Bronechien. Wéhrend einzelne derselben bis zu der
stark verdickien, glasig aussebenden Membrana prepria von grossen, oft
wehrkernigen Plattenepithelien derartig durchwuchert sind, dass der alveclire
Bau der Geschwulst nur noch nahe dem Bronchiallumen erkennbar ist, hal
der Tumor die Wand andersr durchbrochen. In dem Tmmen angekommen
haben die Geschwulsizellen, an der Oberfliche von keiner hindegewebigen
Membran abgegrenzt, wieder die Form grosser Spindeln and schlanker Cy-
linder angenommen, doch sitzen sie nur theilweise der Geschwulst mit zu-
gespitztem Ende auf, wihrend andere frei in dem Lumen der Brounchial-
stimmehen ohne jeden Zusammenhang mit dem Tumor umherliegen. Doch
gilt dies nur fir die kleinsten Bronchialzweige, welche des Knorpels wie der
Schleimdriisen entbehren. An den grosseren fehlen Wucherungserscheinungen
des Epithels der Schleimhaut und Schleimdrisen auch dann, wenn die ganze
Wand des Bronchus von der Geschwulst durchsetzi ist. In diesems Falle
bleiben die Knorpelspangen, die ganz atrophischen Drisen mit ihren Aus-
fihrungsgingen, sowie die benachbarten Arterien und Nerven deutlich nach-
weisbar., Anffallend ist in diesen ganz in die Geschwulst aufgegangenen,
centralen Lungenabschnitten das giimzliche Fehlen von Wuchernngsersehei-
nungen seitens des Bindegewebes, in welchem die Epithelien enthalten siud.
Nur die Intima der Arterien ist stellenweise sehr gewuchert und derartig
verdickt, dass von ihrem Lumen nur ein Spalt dbrig bleibt.

Wag die Schnitte aus der Lungenoberfliche anbelangt, so ergiebt sich
fir sie sine Verschiedenheit. Es ist nebmlich der obere Theil des unteren
Lappsns und die Basis des Oberlappens mehr ergriffen. als der Rest der
Lunge. Schnitte aus diesem letzteren zeigen neben Emphysem und Anthra-
kose keine weitere Vertinderung, als eine gleichmassige, am besten mit einer
guten Injection zu vergleichende Erfillung der pulmonalen, wie pleuralen
Lymphgefisse mit grossen, polygonalen Epithelien.

Die der Peripherie der vorher erwahnten Lungenabschnitte entnommenen
Priparale hingegen sind, was ihre kleineren Bronchien und Gefisse anbe-
trifft, etwas stirker von der Geschwulst ergriffen, die auch in das umgebende
Lungengewebe eindringt. Daneben findet sich eine starke Zellinfiltration der
otwas verdickten Alveolarsepten. Die kleineren Venen und Lymphgefisse
sind mit den Geschwulstzellen vollgestopft, die Alveolen sind von Blat er-
fillt und zeigen eine missige Desquamation des Alveolarepithels. Solche
desquanirte Epithelien unterscheiden sich bei der Frbung wit Alauncarwin
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leicht von den schén dunkelroth gefirbten Geschwuistzellen durch einen
briunlichen Farbenton, durch das Fehlen des Zusammenbangs unter einander
und durch die Erscheinungen der fettigen Degeneration.. Besonders an der
Grenze des Tumors, wo er von zahlreichen bronchopneumonischen Heerden
umgeben ist, sind diese Unterschiede deutlich.

Die Pleura ist, wie bei der makroskopischen Beschreibung schon erwithnt
wurde, stellenweise stark verdickt und in dichtes skleréses Bindegewebe ver-
wandelt, in welchem jedoch kelne Epithelstriinge nachzuweisen sind, selbst
nicht in unmittelbarer Néhe dicht gefillter, pleuraler Lymphgefiisse. Gerade
diese lefzteren eignen sich am besten zur Untersuchung des Verbaltens ihres
Endothelbelags. Derselbe fehlt an Schittelpriparaten hivfig, wo er aber er-
halten ist, besteht er aus den déinnen, bei der Farbung mit Himatoxylin-
Eosin leicht nachweisbaren Platten, die sich zum Theil im Zusammenhang
etwas von der Unterlage abheben. Eine Betheiligung derselben an der (e-
schwulstbildung durch Proliferation fehlt in unserem Falle.

Der linke Hauptbronchus verhilt sich bis auf die Erfillung einiger
Lymphgefisse mit den grossen, polygonalen Geschwulstzellen normal, wie
die grossen Pulmonalgefisse vor ihrem Eintritt bezw. Austritt.

Die peribronehialen Lymphknoten aus dem Lungenhilus enthalten im
Centrum, jedoch nicht in deutlichen Alveolen angeordnet, grissere Heerde
desselben Materials, wie wir es in den dibrigen Lungenlymphbahunen fanden.
Ihr bindegewebiges Stroma ist in derbes, sehnig glinzendes Bindegewebe
verwandelt, dabei besteht starke Anthrakose. Vom Bau dieser Lymphknoten
ist in Folge dessen nicht mehr viel zu erkennen.

2) Kindkopfgrosse Lunge eines Hundes, iber welche alle eingehenderen
Angaben fehlen. Als zufilliger Befund bei der Section des zu physiologi-
schen Versuchen benutzten Thieres fand sich der Unterlappen in einen
grossen Tumor verwandelt. Bel der Abwesenheit jeder anderen Geschwulst
und wegen des niher anzugebenden makroskopischen Befundes wurde ein
priméres Carcinom der Lunge diagnosticirt. Das Priiparat gelangte durch
die Giite des Herrn Prof. Schiff im Jahre 1889 in die Sammlung des pa-
thologischen Institutes zu Genf.

Die Lunge war offenbar nirgends verwachsen, denn die Pleura ist vollig
normal, weder verdickt noch von Auflagerungen bedeckt. Der Oberlappen
ist atelektatisch und bildet ein schlaffes, kaum 6 mm dickes, blaugrauves
Band. In gleicher Weise verhalt sich der #ussere Rand des Unterlappens,
der in der Breite von 25 mm schlaff an dem Rest dieses Lappens hingt.
Diese atelektatischen Lungentheile sind mit Ausnabme einer starken Anthra-
kose anscheinend unverindert. Der dbrige, bel weitem grésste Theil des
Unterlappens ist in einen derben Tumor verwandelt, der von unverdickter
Pleura 1tiberzogen, auf der Schuiltfliche gelappt erscheint. Neben ausge-
dehnten kisigen Theilen enthilt er einzelne, mehr markige, von Bindegewebe
umgebene Heerde und ausserdem andere, welche beim Betasten und Schnei-
den die Consistenz spongidsen Knochens besitzen. Einzelne, von bindege-
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webiger Kupsel cingeschiossene, kugelige Kunolen sind vollig erweieht una
verkast, sie lassen sich chune Mihe aus der Geschwulst ausidsen. Ules letztere
gilt auch fir die anscheinend verknoeherten Tumoren. An der Peripherie
sind andere, sbenfalls kugelige Knoten bis zur Grosse einer Kirsehe in das
scheinbar normale Lungengewebe eingesprengt. Dieselben sind nieht deut-
Hich langs der Bronchien angeordnet. Das in der Geschwulstmasse vorban-
dene Bindegewebhe bildet derbe, grauschwarz pigmentirte Ziige von fast seh-
nigems Aussehen. Die beinahe ginzlich verkiiste und erweichte Geschwulst
arstreckt sich vom Hilus aus bis zur makroskopisch normalen Pleura. Die
Brouchien ziohen frel durch den Tumor hin, das peribronchiale Bindegowebe
mit den Gefdssen und Nerven ist in denselben aufgefangen. Nirgends jedoch
lisst sich das Eindringen der Geschwulst in die Bronchien nachweisen, auch
fehlen Verdickungen oder Ulcerationen der Bronchialschleimhaut. Die Vena
pulmonalis des Unterlappens ist durch einen ihrer Wand fest aufsitzenden,
derben Pfropf ausgefillt, dessen freles, zugespitztes Ende in das Lumen der
Hanptvene hineinragt. Nur ein Ast derselben, der vom oberen und fusseren
Rande des Unterlappens kommt, sowie derjenige des Oberlappens sind durch-
gingig. Die Arteria pulmonalis ist, abgesehen von einer ziemlich starken
Kalkeinlagerung in ihrer Wand, unverindert. Die plenralen Lymphgefiisse
sind missig erfilllt von einer gelblichen Masse, die pulmonalen sind in der
Geschwulst nieht zu erkennen. ILymphknoten im Hilus sind an dem Pri-
parat nicht aufzufinden.

Bei der Abwesenheit jeder anderen Geschwulst in den iibrigen Organen
des Thieres, sowie bei dem makroskopischen Verhalten konnte nur an einen
primiren Lungenkrebs gedacht werden. Diese Vermuthung wurde durch den
mikroskopischen Befund bestitigt.

Zur Anfertigung der Priparate sind nur die peripherischen, subpleuralen
Theile der Lunge geeignet, alle mehr dem Hilus benachbarten sind verkiist,

Mikroskopischer Befund. An Schnitten aus dem Lungenbilus Yisst sich
aur 50 viel erschen, dass die Wand der grossen Bronchien bis zur Membrana
propria hin' durchsetzt ist von in vielfach gewundenen Schliuchen angeord-
neten, niedrigen Cylinderzellen, deren Kerne sich nicht firben und deren
Protoplasma triibe und kornig ist. Die sparlichen Bronchialknorpel sind
wohl erhalten, die Sehleimdriisen sind atrophisch oder fehlen, das Epithel der
Bronchien ist nicht erhalten.

Die der Peripherie der Geschwulst entnommenen Schaitte bieten folgen-
des Verbalten dar:

Das Bindegewebe ist im Allgemeinen sebr verdickt, stark anthrakotisch,
oft zu glinzenden, parallelen Lamellen geschichtet. DBesonders um die
grosseren Blutgefisse herum ist die Bindegewebswucherung stark ausgepriigt.
in diesem verdickten Bindegewebe finden sich zahllose Giinge und Hohlen,
dis jedoch nur theilweise in Gestalt und Anordnung den Lungenalveolen
entsprechen, oft aber diesen in kejnor Weise &hnlich sind. Glatte Muskel-
fasern finden sich zuweilen in schleifenférmiger Anordnung um diese Al-
veolen. Dieselben sind ausgekleidet von cylindrischen Epithelien, mit grossem,
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ovalem, der Basis zugekehriem Kern, die tberall einen einschichtigen Belag
bilden. In jedem der Préparate fallen runde Heerde auf, die in ihrer Strukfur
nichts mit dem Lungengewebe gemeinsam haben. Sie enthalten zahlreiche,
nach allen Richtungen verlaufende Schliuche von Cylinderepithelien, die auf
einem zarten, vielverzweigten Bindegewebe als stets einschichiiger Belag auf-
sitzen und durch diese Anordnung an das bekannte Bild des Cylinderzellen-
krebses des Darmes erinnern. Diese Heerde sind von einem parallelfaserigen,
mehrere concentrische Schichten bildenden Bindegewebe umschlossen, in dem
langgestreckte, ebenfalls von Cylinderzellen erfiillte, unter einander commu-
nicirende Spalten verlaufen. Ausserdem finden sich gerade in diesen Spalten
in grosser Menge die von Langhans®® beim Cylinderzellenkrebs der Lunge
aufgefundenen, von ihm ,Corpora amylacea® benannten Concremente. Die-
selben zeigen auch in unserem Falle alle die von Langhans?® auf Taf. 18,
Fig. 12 in Bd. 38 dieses Archivs abgebildeten Formen, haben off einen hya-
linen Glanz und zeigen in diesem Falle die fir hyaline Massen charakte-
ristische Firbung mit Himatoxylin, Eosin, Carmin u.s. w. Zum gréssten
Theil aber sind sie verkalkt und farben sich gar nicht oder nur an der Pe-
ripherie. Eine concentrische Schichtung besitzen sieregelméissig,
eine Art undeutlicher radiirer Streifung nur dann, wenn sie
vollig verkalkt sind und auch dann nurin ganz seltenen Féllen.
Niemalsreagiren sie, wiedie von Friedreich entdeckten Schicht-
kdrper der Lunge auf Jod. Besonders auffallend aber ist in einzelnen
dieser, wie gesagt, von einer bindegewebigen Hiille umgebenen Geschwulst-
knoten die Verknécherung des Stromas. Dieselbe ist theils eine voll-
stindige, theils ist das Bindegewebe nur in ostecides Gewebe verwandelt,
theils zeigt es nur eine Anordnung zu parallelen, glinzenden, fast kernlosen
Streifen. Die Cylinderepithelien der Geschwulst sitzen entweder dem Knochen
direct auf, der durch die Natur der Knochenkérperchen, die parallelfaserige
Grundsubstanz, die Havers’schen Kanilchen und deutliche Markkanile sich
als dchter Knochen erweist, oder aber nur ein Theil des bindegewebigen
Stromas, die tiefste Schicht, ist verkndochert, wihrend sich an dieser osteoides
und schliesslich sklerdses Bindegewebe anschliesst, das von den Geschwulst-
zellen bedeckt ist (Fig. 2, Taf. V). Alle Lymphgefisse dieser Geschwulst-
theile, sowie diejenigen des anstossenden Lungengewebes sind von Cylinder-
epithelien erfillt, die eine besonders schdne Injection der Lymphbahnen in
der Umgebung der Pulmonalgefisse bewirkt haben.

Die fiir die Entstehung der Geschwulst interessantesten Bilder ergeben
sich bei der Betrachtung der Schnitte von der Grenze des Tumors, wo dieser
an das atelektatische Gewebe des #usseren Lungenrandes angrenzt. Hier
zeigh sich schon makroskopisch, dass die krankhafte Veriinderung des Ge-
webes an den Verlauf der Bronchien gekntpft ist. Beim Versuch, diesen
Theil der Lunge von den Bronchien aus zu injiciren, dringt die Injections-
masse mit Leichtigkeit in die Geschwulstmassen selbst ein. Fig. 3 Taf V
stellt die Verhiltnisse dar, wie sie in den Schnitten aus diesem jingsten
Theil der Geschwulst sich darbieten. Der kleine Bronchus Br. zeigt eine
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Auskieidung wit einschichtigem Cylinderepithe), welches sich an ciuer Stelle
im Zusammenhang abgehoben hat. Dasselbe findet sich in stavker
Wucherung begriffen, hat die Muscularis an mehreren Stellen
durchbrochen und ist iberall in das umgebende Lungengewebe
singedrungen. Die Alveolenwand ist von einem einschichtigen
Belag von niedrigen Cylinderzellen bedeckt, dessen Zusam-
menbang mit dew Bronchialepithel sich an zahlreichen Pripa-
vaten nachweisen lisst. DBesonders auf dem Lingsschnitt getroffene
Bronehioli sind in dieser Minsicht lehrreich. An ihnen sieht man, dass
das Schleimbauntepithel sich bald papillenartig in das Lumen erhebt, bald in
das uwmgebende Lungengewebe sinsenkt. Eine Zweideutigkeit in der
Beurtheilung dieser Verhiltnisse ist in unserem Falle ausge-
schlossen. Das Stroma der Geschwulst, die Alveolarsepta, die sehr reich
an glatten Muskelfasern sind, zeigt den Beginn einer interstitiellen Entuiin-
dung durch starke Zellinfiltration. Von der Alveolarwand gehen ebenfalls
oft papillenartige KErhebungen ans (Fig. 3 P), und durch deren wiederholte
Verzweigungen ergeben sich die bereits mit dem Cylinderzellenkrebs des
Darms verglichenen Bilder. Auch die Gefisswand in diesen Priparaten ist
verdickt und in Wucherung begriffen. Die oben erwihnten Schichtkdrper
finden sich ebenfalls in diesen jingsten Theilen der Geschwulst (Fig. 3 C.{L.).
Wibrend wir diese Verfinderungen in der Umgebung der kleineren Bron-
chien beobachten, finden wir weifer nach der Peripherie hin im Lumen der
Lungenalveolen bronchopneumonische Produkte: zahlreiche desquamirte, ver-
fettete Epithelion, Eiterkorperchen und rothe Blutkdrperchen. Dev Epithel-
belag zeigt hier nie cylindrische Formen, wohl aber ragen die Kpithelien in
das Lumen der Alveclen hinsin (&.E. der Fig.3). Bei der Firbung mit
Alaun-Carmin unterscheiden sie sieh, wie in Fall ! angegeben wurde, leicht
vou den Cylinderzellen der Geschwulst.

Ueberall an der Grenze derselben gegen das bronchopneaumonisch ver-
inderte und atelectatisehe Lungengewebe hin finden wir die in der Figur2
abgebildeten Verhilltnisse: den Zusammenhang des Bronchialepithels mit dem
Cylinderepithel der Uwgebung.

Die Pleura, auch dort wo der schon in Verkiisung begriffene Theil des
Tumors big an sie heranreicht, ist normal., Ueberall ist dem Vordringon der
Geschwulst durch die in der Pleura des Hundes stark entwickelte, zierlich
gewellte, elastische Membran eine Grenze gesetzt, die nicht {berschritten
wird., Ausser der Erfilllung der grossen pleuralen Lymphgefisse zeigt die
Pleura keine Verfinderung. Der in der Vena pulmonalis und ihren Aesten
verzweigte Pfropf ist mit ihrer Wand fest verwachsen und besteht aus einem
der Tumormasse analogen Material. Die Vene selbst zeigt anf dem Quer-
schnitt eine ganz unregelmissige Form, bedingt durch eine starke Wuche-
rung aller Schichten ihrer Wand. In derselben finden wir reichliche Zapfen
und Schliuche von cubischen: bis cylindrischen Epithelien, unter denen ein
continuirlicher Endothelbelag nachweisbar ist, Diese Kpithelstringe stehen
in Verbindung mit den von einem schinen, einschichtigen Cylinderepithel
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ausgekleideten Alveolen des perivasculiren Lungengewebes einerseits, sowie
mit dem den Venenthrombus bildenden Gewebe andererseits. Dies letztere
zeigt folgende Zusammensetzung. Ein weitmaschiges bindegewebiges Stra-
tum fillt das Lumen der Vene aus und ist von der Intima der Vene nir-
gends abzugrenzen. Blutgefisse dringen aus der Venenwand in dasselbe
ein, zugleich aber auch die Geschwulst, die hier die Maschen dberall mit
kleinen polygonalen Epithelien ausfiillt. Dieselben zeigen in der Nahe der
Venenwand und, wo sie den von der Intima ausgehenden papillenartigen
Wucherungen aufsitzen, ein stiirkeres Fixationsvermdgen fir die benutzten
TFarben, als der Tumor in der Lunge selbst, von dessen tiberall gleichmissig
cylindrischen Zellen sie sich durch die erwahnte Form und geringere Grosse
unterscheiden. Die grosse centrale Masse des Thrombus aber ist vollig ver-
kist, und enthalt zahlreiche Epithelperlen, die bei Alauncarminfirbung einen
gelben Ton annehmen. Die nekrotischen Theile selbst firben sich fast gar
nicht, eine Kernfirbung fehit und die Zellen selbst erscheinen oft wie fein
gezahnt bei stark kérnigem, getribtem Protoplasma und undeutlichem,
grossem Kern. Concretionen, wie sie oben aus der eigentlichen Geschwulst
beschrieben wurden, fehlen in dem Venenthrombus.

Fassen wir das Resultat der mikroskopischen Untersuchung
beider Fille kurz zusammen, so ergiebt sich Folgendes:

Im Fall 1 handelt es sich um ein Plattenepithelcarcinom,
welches, so weit die Epithelien der Wand der Lungenalveolen
anfsitzen, cylindrische Zellformen darbietet, die, #hnlich dem
Verhalten des Epithels der Schleimhéute oder der Haut, allmih-
lich in Plattenform iibergehen. Ueberall dringt die Geschwulst
in die Lymphbahunen ein, bildet gewissermaassen cine vollendete
Injection derselben in directer wie retrograder Richtung und
durchbricht die kleinsten Bronchien und Gefisse. Eine beson-
dere Betheiligung der Pleura fehlt.

Fall 2 ist ein typischer Cylinderzellenkrebs der Lunge, wel-
cher die gleiche Verbreitung in derselben gefunden hat. Auch
hier sind die Alveolenwiinde ausgekleidet von Cylinderepithelien,
die aber stets nur einen einschichtigen Belag bilden und ihre
Yorm nur in dem carcinomatisen Thrombus der grossen Pul-
monalvene gedndert haben. Als besondere Combination ist die
theilweise Verkndcherung des bindegewebigen Stromas hinzuge-
treten und eine Bildung ausserordentlich zahlreicher, zum Theil
verkalkter Concretionen erfolgt. Auch in diesem Fall hat sich
die Pleura nicht activ an der Geschwulstbildung betheiligt.

Diese beiden Falle von prim&rem Lungenkrebs haben neben
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manehen Verschiedenheiten in ihrem histologischen Verhalten
zweierlel mit einander gemein:

1) die Metaplasie der Alveolarepithelien,

2) die Erfillung der Lymphbahnen mit den epithe-
talen Geschwulstzellen.

Um diese beiden Erscheinungen in ihrer Bedeutung fiir die
Aectiologie und Entwickelung des Lungenkrebses leichter zu beur-
theilen, ist es angezeigt, auf das Vorkommen der Metaplasie der
Alveolarepithelien, sowie auf das Verhalten der Lymphgefiisse
der Lunge bei den verschiedenen Affectionen der Lunge im All-
gemeinen mnéher einzugehen. '

Das Alveolarepithel der Lunge besteht nach Koelliker aus
dvei-, vier- oder mehrseitigen, bald einzeln, bald in Gruppen
zwischen grisseren, kernlosen Plittchen angeordneten Zellen. Wih-
rend diese beiden Zellarten unter normalen Verhdltnissen kaum
iiber das Niveau der Alveolarwand hervorragen, dndern sie bei
enfziindlichen Reizen in bekannter Weise ihre Form derart, dass
sie die ihnen wihrend der Entwickelung eigene cubische Form
wieder annehmen, die auch nach vollendeter Evolution in den
Bronehioli respiratorii zum Theil bestehen bleibt. So sehen wir
schon bel der acuten desguamativen wie katarrhalischen und in
seringem Maasse auch bei der fibrinGsen Pneumonie (Birch-
Hirschfeld®) die flachen Alveolarepithelien zu mehr sphéri-
schen Gebilden sich entwickeln, die durch gegenseitigen Druck
cubische und selbst eylindrische Gestalt annehmen kénnen. Auch
in den Bronchiolen findet dabei eine lebhafte Proliferation der
cabischen Epithelien statt. Doch zeichnen sich diese formver-
inderten, proliferirenden Epithelien durch eine grosse Neigung zu
regressiven Metamorphosen aus, so dass die einzelnen Zellindivi-
duen kein dchtes Mosaik bilden, sondern ohne Zusammenhang
unter ecinander im Lumen der Alveolen liegen und entweder
durch Entartung und Resorption oder durch Expectoration elimi-
nirt werden oder verkéisen. Intensiver wird die Metaplasie des
Alveolarepithels und die Proliferation in den Bronechiolen bel
chronischen Reizen des Lungengewebes. Ks tritt eine zuerst von
riedlénder?® eingehender untersuchte Wucherung der Epithe-
ien ein, derart dass sich zunichst in der Umgebung des Bron-
chus Ziige von polygonalen bis cubischen Epithelien finden, die
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vom Bronchialepithel abstammen. Auch die Epithelien der zu-
nichst gelegenen Alveolen gerathen in Wucherung, es erscheint
statt des typischen Plattenepithels eine Auskleidung derselben
mit cubischen, selbst cylindrischen Zellen. Dieselbe fehlte bei
Friedlénder’s Versuchen behufs Erzeugung einer Pneumonie
durch Vagusdurchschneidung fast nie vom Beginn der dritten
Woche an. Dieselben Erscheinungen fand dann spiter Arnold™
als hduofigen Befund bei seinen Untersuchungen iiber Miliartuber-
culose. Constanter noch ist die Metaplasie des Alveolarepithels,
welche die Wucherung des interstitiellen Lungengewebes bei der
chronischen, syphilitischen Pneumonie begleitet, wie sie Cornil
und Ranvier® in ihrem Lehrbuch der pathologischen Histologie
abbilden, und wie ich sie bei einem im verflossenen October
secirlen Manne mif ausgedehnter Ulceration des Rectums und
weisser, disseminirter Pneumonie beobachten konnte. Dieselbe
kann stellenweise das Bild eines Cylinderzellenkrebses vortduschen,
ja Ziemssen'® erklirt, wie oben kurz erwithnt, die Entstehung
eines von ihm im Verlauf einer antisyphilitischen Cur eines
Luetikers beobachteten primiren Lungenkrebses durch atypische
Wucherung der metaplasirten Alveolarepithelien. Dieses Ver-
halten. der Alveolarepithelien, bei Wucherungsprozessen seine
ihm wihrend der Entwickelung eigene Form wieder anzunehmen,
warde von Friedldander® auch bei secundirem Lungensarcom
beobachtet, am auffallendsten aber und stirksten wird es beim
»Endothelkrebs“ der Pleura und Lunge (Wagner?®, Schulz®,
Neelsen' u.s.w.), bei der ,Lymphangitis carcinomatodes®
(Schottelius'®) gefunden. Hier sieht Neelsen'® eine ,meta-
bolische Umwandlung® der Alveolarepithelien in einen Belag von
Zellen, ,welche in Form und Anordnung vollkommen einem ein-
schichtigen Cylinderepithel gleichen, wihrend in der Mitte ein
freies Lumen ibrig bleibt“. Diese Cylinderepithelien sind nach
Neelsen nicht der Ausdruck des Einwachsens eines Tumors in
die Alveolen, sondern man hat die Ueberzeugung, ,dass sie
einer Umwandlung und Wucherung der Gewebselemente
der Lunge selbst ihre Entstehung verdanken®.

Unter solchen Verhiltnissen ist woll a priori der
Gedanke berechtigt, dass die aus irgend welcher Ur-
sache wieder den embryonalen Charakter annehmenden
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Alveolarepithelien bei derallen Geweben im Allgemei-
nen in-ihrer Jugendform zukommenden Proliferations
energie dieBildung auch einesatypischen Proliferations-
produktes, einer epithelialen Geschwulst, veranlassen
kénnen, wie dies von Perls?®, Lataste-Malassez® und Anderen
fiir die Histiogenese des priméren Lungenkrebses behauptet wird, —

Bin zweites gemeinsames Verhalten der ohen beschricbenen
Lungenkrebse sahen wir in der Erfillung der Lymphbahoen der
Lunge und Pleura durch das Geschwulstmaterial.

Das Lungenlymphgefisssystem besteht bekanntlich aus einem
tiefen, pulmonalen und einem oberflichlichen, pleuralen Kanal-
netz, Jenes hat seine Wurzeln in der Alveolarwand und fiihrt
in dem peribronchialen Bindegewebe in der Wand der Bronchien
und Gefiisse, sowie in den Nervenscheiden den Hilusdriisen zu:
dieses steht an seinem Ursprung durch die Stomata der Pleural-
endothelien in Communication mit dem Pleurasack und fiihrt,
indem es sich mehrfach in das Lungengewebe einsenkt und wie-
der zur Pleura erhebt, ebenfalls dem Lungeshilus zu, um sich
entweder mit dem tiefen, pulmonalen System zu vereinigen und
mit gemeinschaftlichen Ausfilhrongsgingen in die Lymphknoten
des Lungenhilus zu erglessen, oder getrennt in diese bezw, direct
in den Ductus thoracicus zu miinden,

Bomerkenswerth ist die Eigenschaft der pulmonalen Lymph-
gefdsse, sich vom Hilus ans gegen die Stromesrichtung mit
ausserordentlicher Leichtigkeit injiciren zu Jassen, ein Umstand,
welcher Cruveilhier® vermuthen liess, dass dieselben keine
Klappen besitzen.

Eine Communication beider Lymphbahnen durch Anastomo-
sen ihver Wuarzeln ist durch Injection allerdings noch nicht nach-
gewiesen, aber auch hier kommt, wie seinerzeit bei der Streit-
frage iiber die Existenz der Alveolarepithelien, die Beobachtung
pathologischer Thatsachen der Forschung des Histologen zu Hiilfe.
Denn die gemeinsame Theilnabme der pulmonalen wie pleuralen
Liymphgefisse an allen pathologischen Prozessen des Lungen-
parenchyms lisst fiber die Existenz ihrer Anastomosen keinen
Ziweifel bestehen. Diese Theilnahme aber ist eine besonders
nige, wenn sie auch in den deutschen Lehrbiichern wenig oder
nicht betont wird. DBekannt ist die Aufmahme der Kohle, des

[
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Zinnobers und anderer Farbstoffe durch die Lymphbahnen der
Lunge, wo immer diese Massen eingeathmet werden und auch
experimentell ist dieselbe in ihrer grossen Schuelligkeit von
v. Wittich?®® bewiesen worden. Vermittelt aber wird sie theils
durch die Wanderzellen, theils aber auch kann sie ohne deren
Vermittelung vor sich gehen (Arnold®®). Weniger bekannt aber
ist die Thatsache, dass das fiir alle acute Pneumonien charakte-
ristische Exsudat der Alveolen sich stets auch in den Lymph-
gefissen findet (Cornil und Ranvier®). Koester®® beobach-
tete eine derartige Ausfiillung derselben bei den verschiedenen
Pnenmovien, dass er Bilder entstehen sah, ,die man fiir Carcinom
halten wiirde“. Die Betheiligung™der Pleura an den zahlreichen
Erkrankungen der Lunge findet gerade durch dieses Verhalten
der pulmonalen und pleuralen Lymphgefisse ihre Erklirung.

Dass zur Erfiillung beider Lymphgefissnetze ausser den er-
wihnten Anastomosen der riickliufige Lymphstrom eine hervor-
ragende Rolle spielen muss, bedarf wohl keines Beweises.

Drei Factoren aber erleichtern die, um mit Waldeyer® zu
reden, oft so complete Fiillung der Lymphgefisse, wie sie nur
die beste anatomische Injection liefern kann,

Zunichst ist die Injection der peribronchialen Lymphgefisse,
wie erwihnt, eine ganz besonders leichte, sodann ist hier die
Respiration sicher von grossem Einfluss, die bei den verschiede-
nen Erkrankungen des Lungenparenchyms in Form heftiger Husten-
stosse auf die Bewegung des Inhaltes der Lymphgefisse, wie der
Gefisse der Lungen im Allgemeinen, einwirkt. Der dritte und
wesentlichste Factor aber diirfte in der Behinderung des Ab-
flusses des Inhaltes der Lymphgefisse zu suchen sein, die im
Falle der Verlegung der Lymphknoten des Hilus aus irgend wel-
chem Grunde eintreten muss. Dass dann eine Umkehr der nor-
malen Stromesrichtung eintreten muss, fiir die, wie wir gesehen,
in der Lunge besonders giinstige Verhdltnisse vorhanden sind,
ist selbstverstindlich. Eine solche Verstopfung der Lymphknoten
des Lungenhilus kann aber eintreten, indem entweder die Bahn
selbst durch chronische, interstitielle Wucherung eingeengt wird,
~wie dies besonders im hoheren Alter fast stets der Fall ist, oder
indem ein pathologiseh verinderter Inhalt, der vermdge seiner
Qualitdt schwerer passiren kann, die Lymphknoten oder Gefisse

Archiv f. pathel. Anat. Bd.184. Hft, 2. 21
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veslegt. Beide Factoren wirken wohl hiufig zusammen beim
Luogenkrebs und bedingen dann im Verein mit den vorher er-
wihnten die ginzliche Fillung des Lungenlymphsystems. Diese
Thatsache wird durch v. Recklinghausen® auf 8. 173 seines
Handbuches der Stérungen des Kreislanfes und der Ernihrung
speciell erwihnt. Schon Virchow? veréffentlichte vor beinahe
40 Jahren drei hierhin gehdrige Beobachtungen, und erklirte
diesen Vorgang durch ein directes Hineinwachsen einerseits und
ein Fortgeschwemrotwerden von Tumormasse andererseits. Woei-
tere Beobachtungen wurden verdffentlicht von Wagner®, Liou-
ville® Waldeyer®, Troisier®™, Raynaud®, Fraentzel®™
nod Anderen.

Zwei hierhin gehtrige Fille, die mir gerade wihrend der
Abfassung dieser Miteheilung begegneten, michte ich an dieser
Stelle kurz erwihnen,

s handelt sich fm ersten Fall um eine nor 28 Jahre alte, blithende
junge Frau, die, nach kurzer Zeit vorher erfolgler Exstirpation der linken
Mamma und der linken Axillarlymphknoten wegen Carcinoms, Recidive in
der Wunde selbst sowie die nilher zu erwihnenden Mefastasen darbot. Fol-
genden Leichenbefund constatirte ich bei der Autopsie am 31.Mai, 36 Stun-
den nach dem Tode.

Sehr kriftige Leiche, weiblichen Geschlechtes, mit starkem Fettpolster,
ohne Oedeme, bei vollstindiger Leichenstarre.

Die Gegend der linken Mamma wird eingenommen von einem schmutzig
grauen, hockerigen, uleeririen Gewebe, weiches von wenig kiebriger Flussig-
keit bedeckt ist. Die Haut dariiber fehlt und ist am Rande verdickt, stark
infitrirt und von hanfkorn- bis haselnussgrossen, weisslichen, harten Knoten
durchsetzt. Vom oberen Quadranien dieser ulcerirten Flache aus zieht eine
gevadlinige, pigmentirte Narbe zur linken Achselhdhle. In dieser sind meh-
rere nussgrosse, derbe Knofen durchzufihlen, Die rechte Mamma ist eben-
falls in derbes, hickeriges Gewebe verwandelt, auf der Unterlage nicht ver-
sehieblich und in ibrem Ausseren, oberen Theil von ulcerirten zahlreichen
Knoten umgeben. Mehrere bis kirschgrosse Tumoren in der umgebenden
Waut und in der rechten Achselhdhle sowie am Halse. Starke Hypertrophie
des Fettpolsters der Bauchwand, Musenlatur gut entwickelt.

Weichtheile im Bersich der Mammae in sine starre, rosarothe Masse
verwandelt, die auf der Schnittfidche milchigen Saft enthalt, und sich nur
it dem scharfen Messer mihsam durchtrennen lisst.

Die Leber iiberragt den Rand der falschen Rippen um drei Querfinger-
breite, ihr vechter Lappen ist an der Convexitit fest mit dem Zwerchfell
verwachsen. Links reichi dieses bis zum unteren Rand der 5. Rippe.

Linke Lunge nicht contrahirt, an der Spitze mit der Costalpleura ver-
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wachsen, rechte Lunge vollkommen adhirent mit Ausnahme des der vor-
deren und #usseren Fliche des Unterlappens. Jm linken Pleurasack etwa
1600, im rechten etwa 500 ccm einer gelben, an Fibrinflocken reichen Flis-
sigkeit.

Herzbeutel mit erbsengrossen Lymphknoten des Mediastinums verwach-
sen, ausserdem mit dem Epicard im Bereich der grossen Gefisse. Er ent-
hiillt etwa 100 cem einer gelben, mit Fibrinflocken untérmischten Fhissigkeit.
An der Innenseite des Pericards sieht man eine Reihe kleiner, gelblicher
Knétchen, zuweilen rosenkranzartig angeordnet. Nichts Besonderes am Her-
zen, Foramen ovale geschlossen.

Linke Lunge gross, schwer. Pleura des Oberlappens wit der Costal-
pleura verwachsen und durchsetzt von kleinen, kisigen Heerdchen, die perl-
schnurartig die Lungenlippchen umgrenzen. Pleura des Unterlappens von
diinnen Fibrinschwarten bedeckt, zeigt unter denselben ebenfalls kleine gelb-
liche Knétchen lings der Lymphbahnen. Auf der Schnittfliche finden wir
in der sehr 6dematdsen, sonst unverinderten Lunge lings der Bronchien das
Bindegewebe in markige, weisse Ziige verwandelt, die selbst einem geiibten
Auge makroskopisch leicht als das Produkt einer chronischen interstitiellen
Pneumonie erscheinen kounten. Doch lassen sich bei genauem Zusehen
kleine, gelbliche Pfrépfe erkennen, die auf Druck auf der Schnittfliche her-
vorquellen, und zwar aus offenbar praformirten Kanilen. Die Bronchial-
schleimhaut ist nirgends verdndert. Die Lymphknoten lings der grossen
Bronchien und im Lungenhilus sind in dicke, derbe Tumoren verwandelt
und zeigen auf der Schnittfliche in ihr sehnig glanzendes, antbrakotisches
Gewebe eingesprengte kleine, gelbe, weiche Heerde.

Die rechte Lunge ergiebt einen analogen Befund jedoch in etwas ge-
ringerem Maagsse.

Milz gross, weich, zerfliesslich.

Nebennieren und Pankreas unverindert.

Nieren etwas geschwollen, Kapsel leicht abzuziehen. Parenchym der
Corticalsubstanz tribe, breit. Medullarsubstanz stark injicirt.

Leber missig vergrdssert, ihr rechter Lappen durch feste Bindegewebs-
ziige mit dem Zwerchfell verwachsen. Im Leberhilus taubeneigrosse, derbe
Lymphknoten. An der Leberoberfliche einzelne Knoten mit centraler Delle,
sowie zahlreiche bis nussgrosse Knoten auf der Schnittfliche mit Narben-
gewebe oder Himorrhagien in der Mitte. Gallenblase unverdndert.

Ebenso Magen, Darm, Blase und Genitalien.

Mikroskopiseh passt auf unseren Fall genau Waldeyer’s?® charakte-
ristische Beschreibung.

Hinzuftigen mdchte ich nur, dass stellenweise die Lymphgefisse ampul-
lenartig erweitert sind und dass hier continuirliches Einwachsen sowohl, wie
»Injection® durch Losreissen und Fortschwemmen in directer und umge-
kehrter Stromesrichtung jedenfalls in gleicher Weise betheiligt sind. Letz-
teres schliesse ich aus der stellenweisen Durchgéngigkeit einzelner, dem Hilus
benachbarter Lymphgefissabschnitte und der vollstindigen Erfillung der

21 &



304

ileinsten Lympheapillaren, sowie aus der génzlichen Verfegung der Lymph-
knoten im Lungenhilus. Eine Betbeiligung der Endothelien vermag ich nir-
gends nachzuweisen, wobl aber ergeben zablreiche Sehiiitelpraparate einen
unverdnderten: Epithelbelag. Der Name ,iymphangite carecinomateuse”
der franzdsischen Auforen erscheint mir deshalb hier unzulfssig, wo nur
earcinomatise Thrombose und Embolie vorliegen.

Will man die Affection kurz bezeichmen, so balte ich den Ausdruck
ysecundire Lymphgeffisscarcinose® fir zweckmissiger.

Fall 2 betrifit eins ebenfalls junge Frau, die im Alter von 31 Jahren
wegen unstilloaren Erbrechens im hiesigen Kantonsspital aufgenommen wurde.
Sie bot die Wrscheinungen einer Gastritis mit Incontinenz der Speisen, bei
rasch zunelimender Erschdpfung.

Die Kranke wverstarb am 27. Juni, zwei Tage nach der Aufnahme und
gelangte am 29. Juni zur Section,

Der Lelchenbefund ergiebt kurz Folgendes:

Kraftige, grosse Leiche, ohne Oedeme, Leichenstarre geschwunden, kei-
nerlel Zeichen der Verwesung.

Haut sehr blass, Unterhautfettgewebe und Musculatur keiiftig entwickelt,
aber blutarm.

Bei der Erdffnung der Bauchhdhle finden sich strangfdrmige Verwach-
sungen der Pylorusgegend mit dem unteren Leberrand, dew Quercolon, dem
Netz und mehreren bis {aubeneigrossen Lywphknoten an der Ansafzstelle
des Mesenteriums.

Keine Flissigkeit im Peritonfialsack, Uterns etwas retroflectivt, durch
bindegewebige Verwachsusgen an das Reetum geheftet, Peritonfum des
kleinen Beckens fleckenweise schwarz pigmentirt.

Tungen nirgends mit der Costalpleura verwachsen, wohl aber im Hilus
wit dem Mediastinum und dem Herzbeutel. Sehr wenig blutig imbibirte
Flissigkeit im linken Pleuragack. Nichts Besonderes am Herzen. Linke
Tunge wenig contrahirt, Pleura glinzend, glatt, zeigt kleine Blutungen am
anteren Theil des Oberlappens und eine Fillung aller Lymphgeftsse derart,
dass die Lungenlippchen den Maschen eines grossen Netzes vergleichbar
sind, welches iiber die Lunge ausgebreitet wire, aber so, dass die einzelnen
Maschen wiederum je ein sehr feines Netz fir sich bilden, wie dies Vir-
chow¥ im ersien Band seiner Geschwulstlehre so treflend abbildet. Alle
Faden dieses Netzes vereinigen sich dann gegen den Hilus hin zu 1—2 mm
starken Ziigen, welche in die verdickten, markigen Lymphknoten des Lun-
zenhilus minden.

Auf der Schnittfliche 'zeigt sich das Lungengewebe sehr byperimisch,
idernatds. Das Bindegewebe ist iiberall in gelbliche Ziige verwandelt, in
welchen die Bronchien und Gefisse verlaufen. Die Schuitifliche hat das
Aassehen der Lunge bei Miliartubereulose, doch fallen die einzelnen, gelben
Knétehen auf Druck aus und man erkennt leicht, dass sie aus einem Lumen
sich auspressen lassen, welches den etwas erweiterten, aus dem Querschnitt
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getroffenen Lymphgefissen entspricht. Die Bronchialschleimbaut ist etwas
blutreich, in den feinsten Bronchialverzweigungen erkennt man gelbe, zum
Theil verzweigte Streifen der Bronchialwand, meist in der Richtung der
Bronchien verlaufend.

Die rechte Lunge verhdlt sich wie die linke. Die Injection der tiefen
und oberflichlichen Lymphgefisse ist eine vollkommene. Im Hilus finden
sich grosse, markige Lymphknoten mit reichlichem, milchigem Saft. Auch
ein Theil der Lymphgefiisse des Pericards ist von gelblichen Massen erfillt.
Lings des Oesophagus, der Trachea und Aorta sind die Lymphknoten bis
zur Grésse eines Taubeneies geschwollen, markig und zum Theil anthrako-
tisch auf der Schnittfliche. Ductus thoracicus von gelben, bréckligen Mas-
sen erfiillt.

Milz ohne krankhafte Veranderungen.

Nebennieren und Nieren ebenfalls.

Duodenum, wie oben erwihnt, mit mesenterialen Lympbknoten ver-
wachsen.

Der Magen wird mit der Leber, dem Darm und dem Pankreas aus der
Leiche genommen.

Der Pylorus ist in einen weisslichen, sehr derben Wulst verwandelt und
von seiner hinteren Kliche aus gehen die genannten Verwachsungen zum
Leberrand, rechts von der Gallenblase, zu dem Quercolon, den Mesenterial-
driisen und dem um die Pfortader liegenden Lymphknoten. Der Ductus
choledochus ist durch diese eingeklemmt; die Galle, in der Gallenblase ge-
staut, hat dieselbe zur Grésse einer grossen Birne ausgedehnt. Bei der Er-
offnung des Duodenums erweist sich der Ductus choledochus fast undurch-
gingig, auch der Pylorus ist stark verengt und nur die Kuppe des kleinen
Fingers lasst sich in denselben einfihren. Diese Verengerung des Pylorus
findet sich in einer Ausdehnung von 50 mm, die Dicke seiner Wand betrigt
7—9mm; die Schleimhaut ist hdckerig, gewulstet. In der so veriinderten
Schleimhaut, der hinteren Fléche des Pylorus entsprechend, findet sich eine
ovale, 9 mm hohe, 18 mm breite Stelle mit stark verdinnter, narbig aus-
sehender Schleimhaut, umngeben von knotigen Verdickungen, durchaus einer
Narbe nach Uleus rotundum #hnlich. Die Schleimbant des sehr erweiterten
Magens — derselbe fasst 3 Liter Flissigkeit — erweist sich mit Ausnahme
der Pylorusgegend unverindert. Die bindegewebigen Stringe, welche den
unteren Rand der Leber an den Pylorus anheften, lassen sich leicht durch-
trennen. Die Gallenblase enthdlt etwa 200 com dickfliissige, dunkelgrine
Galle, keine Gallensteine.

Die Leber ist, abgesehen von einer starken (Gallenstauung, unveréindert.

Ebenso das Pankreas, dessen Kopf jedoch durch verdickte, markige
Lymphknoten an die hintere Fliche des Pylorus herangezerrt ist, )

Lings der Aorta abdominalis zahlreiche bis fiber taubeneigrosse, krebsige
Lymphknoten.

Mesenteriallymphknoten ebenfalls krebsig infiltrirt.

Im Ditnndarm lehmartige Ficalmassen.
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Diekdarm auf der Schnitifiiche in der (regend der Verwachsungen, wie
iberall, unverindert.

In der Blase wenig Urin mit Epithelflocken,

Uterus vetroflectirt, Wand verdickt, derb. Schleimbaut im Corpus atro-
phiseb, andmiseh, im Bereich der Portio vaginalis hyperfimisch, von eitriger
Flissigkeit bedeckt.

Uterusanhinge durch bindegewebige Strénge an das pigmeniirte Bauch-
fell des kleinen Beckens angeheftet.

Die mikroskopische Untersuchung ergiebt einen Scirrhus der Pylorus-
gegend des Magens und eine secundire Lywphgefiisscarcinose der belden
Lungen, Dieselbe ist hier besonders stark entwickelt und lasst sich eben-
falls am besten mit einer vollkommenen Injection aller Lungenlymphbahnen
vergleichen. lIch stehe deshalb von einer weiteren Beschreibung ab.

An diese Betrachtung des Verhaltens der Lungenlymphbah-
nen za den verschiedenen Affectionen der Lunge selbst, sowie
zu der Verbreitung des Krebges im Allgemeiven méchte ich jetzs
die Untersuchung iiber ihr Verhalten beim Lungenkrebs im Spe-
ciellen anschliessen und mdchte dasselbe getrennt abhandeln fiir
den secunddren und priméren Lungenkrebs.

Nicht besser kinnte ich die Wichtigkeit der Lungenlymph-
bahnen fiir die Aushreitung des secundiren Lungenkrebses kuvz
und tibersichtlich zusammenfassen, als es Thormaehlen®®, ein
Schiiler Orth’s, in seiner eingehenden und fleissigen Dissertation
gethan hat. Ich beschrinke mich deshalb darauf, das Resulfat
seiner Untersuchungen wortlich anzufithren:

1) ,Die im Anschluss an einen priméren Epithelkrebs, sei
os der Mamma oder des Magens oder eines anderen Organes
cintretenden Veriinderungen der Lungen werden besonders inmer-
halb der Lymphgefiisse, sowohl der oberflachlichen, subpleuralen,
als der tiefen um die Bronchien und Blutgeffisse herumliegenden,
gefunden. Das Lumen der Lymphgefisse ist mit grossen, epi-
sheloiden Zellen ausgekleidet,

2) Dieser zellige Inhalt ist aus einer Proliferation von aus
dem Primirheerd verschleppten Krebszellen entstanden.

3) Der secundére Lymphgefisskrebs kann beide Lungen
diffus, bald einzelne Lappen oder deren Theile ergreifen, oder
sich an meist subpleurale, durch krebsige Ausfiillung der Lun-
genalveslen hervorgerufene Geschwulstknoten anschliessen.

4) Die krebsigen Lungenmetastasen konnen auf drei Weisen
ontstehen:
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a) Die Krebskeime kionnen aus dem Pleurasack in das visce-
rale Pleurablatt gelangend, in den pleuralen Lymphgefissen
weiter wuchern.

b) Der Krebs kann auf dem Lymphwege zu den bronchialen
Lymphgefissen ‘gelangen und von diesen aus in den peribron-
chialen Lymphgefissen weiter wuchernd, in die Lunge und
schliesslich in das subpleurale Lymphgefissnetz gelangen.

¢) Mittelst der Blutbahnen kionnen Krebskeime in die Pul-
monalarterie gelangen und bleiben unter der Pleura sitzen. Von
dem so gebildeten secundéren Tumor aus erfolgt dann die Wuche-
rung in die Lymphgefisse.“

Eine active Betheiligung an der Bildung der epithelialen
Geschwulstmassen von Seiten der Lymphgefissendothelien wird
durch diese Schliisse von Thormaehlen ausgeschlossen. Er
findet sich in seiner Anschauung im Einklang mit Zehnder,
der fiir die secundire Krebsausbreitung im Allgemeinen beweist,
dass bei ihr eine wesentliche Verdnderung der Endothelien der
Lymphgefisse und Lymphknoten nicht beobachtet wird.

Auch die Untersuchung primérer Lungenkrebse wird uns
das gleiche Resultat ergeben.

Doch haben wir bei diesen zu unterscheiden zwischen dem
Epithelkrebs und der ,Lymphangioitis carcinomatodes (Schot-
telius®), dem Endothelkrebs (Wagner®, Schulz’’, Neel-
sen'® w s w.)

Was zunfichst die Erscheinungen der Lungenlymphbahnen
beim priméren Epithelkrebs der Lunge anbelangt, so sahen wir
in unseren beiden Fillen die Lymphbahnendothelien ohne irgend
welche Proliferationserscheinungen. In gleichem Sinne #ussern
sich Stilling?, Schulz ', Malassez® und Andere. Besonders
Stilling und Malassez heben diese Thatsache ausdriicklich
hervor und zeichnen dieselben auf den betreffenden Tafeln
(Fig. 1 Taf. IV Stilling, Fig. 6,2 Taf XIX Malassez) in
durchaus unzweideutiger Weise. Die gleichen Bilder sah ich in
einer grossen Anzahl von Fillen in meinen Priiparaten. Wih-
rend so alle Untersucher beim primiren Epithelkrebs der Lunge
eine Proliferation und atypische Wucherung der Lymphgefiss-
endothelien vermissen, haben Schottelius, Wagner, Schulz,
Boehme?®, Neelsen'®, Schwenninger®, Fraenkel®' und
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Rossier* oine besondere, wohl zuerst von Rokitansky*® beob-
achtete, wenn auch anders gedeutete Geschwulst der Pleura und
Lunge beschrieben, die von den Endethelien der Lymphgefisse
auszugehen scheint. Ausgezeichnet ist dieselbe neben dem hiin-
figen Ausgang von der Pleura unter gleichzeitiger Exsudatbildung
im Pleurasack, durch ihre Localisation lings der Bahn der
Lymphgefiisse in Form vereinzelter hirsekorn- bis kirschgrosser
Knoien und die von Neelsen behauptete atypische Wucherung
und ,Metabolie® der Endothelien. Dass es ausserordentlicher
Vorsicht in der Beurtheilung der Lungenkrebse mit Riicksicht
auf die Entstehung in diesem Sinne bedarf, werden wir beim
Wingehen auf verschiedeune Fille noch niher erkennen; dieselbe
wird um so mehr geboten sein, als es oft unmiglich ist, das in
einem Lymphgefiss angetroffene Material beziiglich seiner Her-
kunft richtig zu deuten. Ist doeh die Betheiligung der Endo-
thelien bel der Krebsentwickelung noeh heute eine durchaus
offene Frage. Wihrend z. B. ein Histologe wie Klebs*' mit
vielen Anderen die Ansicht dussert, dass stets eine Mifbetheili-
gung der Endothelien an der Geschwulstbildung beim Einwuchern
des Krebses in die Lymphbahnen stattfindet, kommt Zehnder*
in einer in diesem Archiv verdffentlichten Arbeit zur entgegen-
gesetzten Ansicht. Ganz scharf driickt seinen Standpunkt gegen-
iiber dieser Frage Schulz?® bei der Untersuchung des priméren
{ungenkrebses aus, indem er sagt: ,Beim Endothelkrebs steht
das Zellmaterial in innigster Verbindung mit der Wand des
Lymphgefisses, aus deren Endothelien es hervorgeht, beim Epi-
vhelkrebs ist diese unverindert, deren Endothelbelag deutlich,
das ausfilllende Zellmaterial fillt ans.

[ch selbst schliesse mich auf Grund meiner Untersuchungen
dieser Ansicht von Schulz vollkommen an.

Das Ergebniss dieser Brwigungen betreffs des Verhaltens
der Alveolarepithelien und Lymphgefdsse bei den verschiedenen
Arkrankungen der Lunge, insoweit es fiir die Lehre vom primiyren
Lungenkrebs von Wichtigkeit ist, lésst sich folgendermaassen
kurz zusammenfassen:

1) Die Alveolarepithelien der Lunge zeigen bei
shronischen Pneumonien (Bronchopneumonie: Friedldnder,
syphilitische Pneumonie: Cornil und Ranvier, Stroebe u. s. w.),
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bei der Miliartuberculose (Arnold), bei Sarcom (Fried-
linder) und beim Endotheliom (Wagner, Schulz, Neel-
sen) eine Metaplasie derart, dass sie dieihnen wihrend
der Entwickelung eigene Jugendform wieder annehmen.

2) Bei den entziindlichen Erkrankungen der Lunge,
sowie beim Lungenkrebs, findet sich der gleiche Inhalt
in den Lungenlymphbahnen wie in den Alveolen.

3) Beim Krebs des Magens, des Uterus, der Mamma
u.s. w. findet sich hdufig eine secundare Lymphgefiss-
carcinose der Lungen.

4) Beim secundidren Epithelkrebs der Lymphgefisse
der Lunge ist deren Endothel an der Bildung der Ge-
schwulstzellen unbetheiligt.

Unter gebiihrender Beriicksichtigung dieser Thatsachen,
welche bei der Untersuchung vieler Fille aus der Literatur nicht
immer die ndthige Beachtung gefunden haben und daher die
Auffassung mancher Beobachtungen in ungiinstiger Weise beein-
flussten, wird es uns leicht sein, unsere beiden Fille zu erkliren.

Fall 1 zeigte zunfichst in ganz besonders schoner Weise die
Metaplasie des Alveolarepithels, wie sie in Fig. 1 Taf. V abge-
bildet ist. Sodann ist er ein Beispiel des secundiren, diffusen
Lymphgefisskrebses einer Lunge, bei vollstindig normalem Ver-
halten der anderen. Die Endothelien ermangeln irgend welcher
Proliferationserscheinungen, und in gleicher Weise verhalten sich
die Epithelien der Bronchien und ihrer Schleimdriisen. Diese
letzteren zeigen vielmehr Erscheinungen der Druckatrophie und
schleimigen Entartung. Die Geschwulstzellen selbst haben den
Charakter embryonaler Zellen: die cubische Form des Alveolar-
epithels, grossen ovalen Kern und Mangel regressiver Umwand-
lungen. Die Geschwulst erweist sich ausserdem als bosartig
durch ihr Bindringen in die Lymphbahnen und die Durchwuche-
rung kleiner Bronchien und Gefisse.

Wir haben es also zu thun mit einem Epithelcarci-
nom, welches von dem Alveolarepithel der Lunge sei-
nen Ausgang genommen hat.

Alle gebriuchlichen Lehrbiicher lassen die Méglichkeit der
Entstehung des primiren Lungenkrebses von den Alveolarepithe-
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Ylen aus unerwihnt oder weisen sie direct von der Hand, mit
den in der Hinleitung erwihnten Ausnahmen.

Es liegen aber gute Beobachtungen hierher gehoriger Félle
vor von Perls®, Malassez®, Wechselmann®’, Ménétrier®,
Fuchs*®, Tillmann*, Stumpf® uod Werner®. Und wabr-
scheinlich gehdren die Geschwiilste, die von Hildebrand™ und
Siegel®® anders gedoutet wuvden, Fall 1 und 4 von Japha®,
sowie mehrere andere aus der Literatur zu diesen vom Alveolar-
apithel abzuleitenden Lungenkrebsen. Die Geschwiilste von
Perls® und Lataste-Malassez® werden aber von Neelsen'®
und nochmals von Siegel®® als Endotheliome erklirt, letzterer
fasst auch den Fall Wechselmann’s®® so auf. Fir mich ist
jedoch der Beweis fiir diese Auffassung nicht erbracht, ich sche
in ihnen im Gegentheil, und das im Einklang mit den betreffen-
den Autoren, ecinen Beweis fiir die Abstammung dieser Ge-
schwiilste von dem Alveolarepithel.

Was zundchst den Fall Perls’® anbelangt, so erklart dieser
selbst: ,es hat demuach auch in diesem Falle die Annahme
siner directen Umwandlung der Lungenalveolen in Carcinom-
alveolen, der heim Katarrh ersters erfiillenden Zellen in Carcinom-
sellen, die meiste Wahrseheinlichkeit®. Wenn Perls® bei der
weiteren Entwickelung auch die Lymphgefissendothelien und
solbst die fixen Bindegewebszellen an der Geschwulstbildung be-
theiligt sieht, so erkldrt sich uns dies nach den voraunsgegange-
nen Untersuchungen wohl ganz ungezwungen aus der von Perls
susdriicklich erwihnten Fiillung der Lymphbahoen mit dem
Krebsmaterial. Eine ,metabolische® Umwandlung jener Zellen
durch ,Infection® scheint mir in diesem Falle weder natiirlich
noch nothwendig. Und in diesem Sinne fasst auch Schulz®
der sich doch speciell mit dem Endotheliom der Lunge be-
schiftigte, und dessen Auffassung von Neelsen'® nirgends wi-
derlegt, vielmehr zum Beleg fiir seine Ansichten angefiibrt wird,
die Geschwulst von Perls auf, indem er sagl: Perls’ Fall ,lasst
in der Beschreibung nicht im Geringsten erkennen, dass die Neu-
bildung einen endothelialen Ausgangspunkt hatte und diirfte wohl
oin Epithelcarcinem gewesen sein®. Und das Gleiche gilt mit
acch grosserer Wahrscheinlichkeit von der Beobachtung Lataste-
Malassez’®. Malasgsez, dor seine Geschwnlst in Wort und
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Bild sehr eingehend behandelt, driickt sich auf S. 361 a. a. O.
folgendermaassen aus: ,,Dans les portions pleines des amas épi-
théliaux, la persistance des cellules endothéliales en dehors
deux ....... indiquent que leur developpement se fait plutot
par multiplication de leurs cellules propres que par la transfor-
mation des celloles endothéliales ou des globules blanes en cel-
lules épithéliales.“ Auf S. 362, bei der Untersuchung der Pleu-
ren sagt er dann: ,sur les coupes traitées par le pinceau et
dans lesquelles une partie des amas épithéliaux a été chassée,
on peut s’assurer qu'il existe des cellules plates & la surface du
tissu conjonctif etc. ete.“. Er zeichnet dieselben, wie schon er-
wihnt. Auch erklirt er, die Pleuraadhisionen schienen der Ge-
schwulstbildung vorausgegangen zu sein, eine stirkere Binde-
gewebsneubildung im Tomor kommt bei ihm nirgends zur Beob-
achtung. Er bezeichnet denselben daher als epitheliale Neu-
bildung ausgegangen von den Alveolen, vielleicht urspriinglich
herstammend von den Bronchiolen.

Auch Siegel’s® Fall halte ich fiir ein Epithelcarcinom, aus-
gegangen vom Alveolarepithel, und glaube, dass er das oben aus-
einandergesetzte Verhalten der Lungenlymphbahnen beim Lun-
genkrebs nicht hinreichend beriicksichtigte. Usber das Verhalten
der Lymphgefissendothelien, speciell auch an Schiittelpriparaten
fohlen bei ihm genaue, zur Entscheidung in einer so schwierigen
Frage geniigende Angaben. Im Gegensatz zu ihm ist fiir mich der
Fall Wechselmann’s*® von diesem selbst richtig beurtheilt und
mit Recht vom Alveolarepithel abgeleitet worden. Fraglich er-
scheint es mir, ob der Fall Ziemssen’s'? hierhin zu rechnen
ist. Ziemssen sah im Verlauf einer syphilitischen Pneumonie,
wihrend der specifischen Behandlung einen priméren Lungenkrebs
sich entwickeln und erklirt ihn durch die bei der Lungensyphilis
hiufige Metaplasie des Alveolarepithels und Proliferation des-
selben zur Bildung einer atypischen Geschwulst. Einwenden
liesse sich hier, dass bei der Lungensyphilis das Proliferations-
produkt eine grosse Neigung zur Verkdsung zeigt. Wenn aber sein
Fall vom Alveolarepithel seinen Ausgang genommen hat, so wiire
er ein weiteres Beispiel dafiir, dass der primire Lungenkrebs
neben anderen Affectionen der Lunge vorkommt, wie z. B. die Fille
von Friedlinder'® und Hildebrand®' bei Lungentuberculose.
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Aul Grund dieser Félle, sowle derjenigen von Meénesrior ',
Fushs **, Tillmanuo*®, Stumpf®, Werner® und unseres
Falles 1 kommen wir daher zu dem Schluss: Das Carcinom
der Lunge, welches vom Epithel der Alveolen seinen
Ausgang nimmt, ist gekennzeichnet durch die starke
Proliferation des wieder den embryonalen Charakter
annehmenden Alveolarepithels, durch die vorwiegend
heerdférmige Ausbreitung, durch die oft fehlends oder
nabedeutende Betheiligung der Pleura und die Nicht-
betheiligung der Lymphgefiissendothelien an der Ge-
sechwuolstbildung.

Kann nun Fall 1 gewissermaassen einen Typus fir die Ab-
stammung des primiren Lungenkrebses von dem Alveolarepithel
abgeben, so ist dagegen Fall 2 ein solcher fiir das Entstehen
desselben durch Wucherung des Brenchialepithels.

Das bei diesem Falle Charakteristische ist die unzweideutige
Wucherung des Epithels der kleinen Bronchien, welche deren
Muscularis, sowie deren Membrana propria zum Schwinden bringt.
Die cylindrischen Epithelien behalten ibre Form iiberall bei, mit
Ausnahme des carcinomatésen Thrombus der Vena pulmonalis.
Die Verbreitung der Geschwulst ist eine heerdférmige, alle
Tymphbahnen sind ergriffen, Metastasen fehlen, die Pleura ist
anverdndert. Der Endothelbelag zeigt keine Proliferationserschei-
nungen, ebenso wenig das Alveolarepithel. Die bronchialen
Schleimdriisen sind unverindert oder atrophisch. Die Geschwulst
ist ip die Gefisse eingedrungen. Sie erweist sich demnach
als ein epitheliales Carcinom ausgegangen von dem
Epithel der kleinen Bronchien. Als aussergewdhnliche Pro-
dukte sehen wir in ihr reichliche, zum Theil verkaikte Concre-
sionen, sowie partielle Verknbcherung des Bindegewebes.

Der reine Oylinderzellenkrebs gehGrt zu den seltenen bis-
artigen Geschwiilsten der Lunge.

Striimpell®* erkennt in seinem Lehrbuch nur diejenigen
Krebse der Lunge als priméire an, die in ihren Alveolen Cylin-
derepithelien enthalten, und leitet dieselben vom Bronchialepithel
ab. Ziegler® lisst den priméren Lungenkrebs durch eine aty-
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pische Wucherung entstehen, welche von den Schleimdriisen und
Deckepithelien der Bronchien, sowie von dem Epithel der klein-
sten Bronchien ausgehen kann.

Gestiitzt auf die von Finlay-Parker®, Schwenninger’,
Chiari®, Fuchs*®, Koerner®, Ebstein® und Japha® ver-
offentlichten Félle, denen sich unser Fall 2 anreiht, knnen wir
behaupten: Der reine Cylinderepithelkrebs der Lunge
nimmt von dem Oberflichenepithel der Bronchien und
Bronchiolen seinen Ausgang und greift von diesen
gleichméssig auf die Umgebung {iber. Die cylindrische
Form der Zellen erscheint unverindert auch in den
Metastasen, ihre Anordnung in Gestalt von Schliuchen
ist eine haufige. Eine besondere Betheiligung der
Pleura fehlt hiufig, dieselbe setzt vielmehr der Aus-
breitung der Geschwulst einen grossen Widerstand ent-
gegen. Die Bildung von geschichteten Concretionen
findet sich beim Cylinderzellenkrebs der Lunge nicht
selten. '

Als eine Unterart des von dem Bronchialepithel abzuleiten-
den primiren Lungenkrebses wiren die von Friedldnder™ und
Hildebrand'' veroffentlichen Beobachtungen aufzufassen.

Friedlinder'® untersuchte ein der Wand einer Lungen-
caverne aufsitzendes, haselnussgrosses ,,Cancroid® im unteren
Theil des linken Oberlappens einer tuberculésen Lunge, welches
mit Fortsdtzen in den linken Hauptbronchus ragte. Die aus
Plattenepithelien gebildete Geschwulst war reich an Krebsperlen.
Friedlinder erklirt sie darch die Wucherung des Platten-
epithels, welches in Bronchialnarben an Stelle des vorher vor-
handenen Cylinderepithels tritt. Dieser Auffassung schliesst sich
Hildebrand™ an, der ebenfalls einen primiren Lungenkrebs
neben Tuberculose beschreibt. Doch fehlen bei Hildebrand
als Sectionsbefund sowohl tuberculsse Bronchialgeschwiire, wie
Cavernen. Seine Beschreibung passt vielmehr ganz auf unseren
Fall 1, so dass ich ihm nicht beistimmen kann, wenn er sagt:
»die Moglichkeit, dass es vom Alveolarepithel ausgegangen sei,
kann hier wohl ausgeschlossen werden“.

Immerhin wire eine solche Entstehung, wie Friedlander'®
und Hildebrand'® sie angeben, nicht undenkbar. Habe ich
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doeh selbst in einer fritheren Mitthellung®® ein von gerifftem
Plattenepithel bedecktes Papillora der Trachea beschrieben, wel-
ches in unumstosslicher Weise darthut, dass won der Schleim-
haut der unteren Luftwege Geschwiilste ausgehen. kinnen, die in
keiner Weise von dem normalen Schleimhautepithel abgeleitet
werden kinnen. Und eine #hnliche Beobachtung eines Platten-
epithelkrebses an der Bifurcationsstelle der Trachea von Reiche®
bietet fiir diese Thatsache einen neuen Beweis.

Die Annahme, dass durch Wucherung der Schleimdriisen
der Bronchien der Epithelkrebs der Lunge zu erkliren sei, wurde
durch die klassische Beobachtung von Langhans® zur Sicher-
heit erhoben. Zahlreiche Untersuchungen haben seither das Er-
gebniss der Beobachtung von Langhans bestitigt, so dass ge-
rade diese Entstehungsart des priméren Lungenkrebses von keiner
Seite bestritten wird. Eine eigene Mittheilung eines solchen
Falles vermag ich nicht zu geben.

Auf Grond des vorliegenden literarischen und eigenen Ma-
terials kommen wir zu folgenden Sehliissen:

Der primére Epithelkrebs der Lunge kann sich ent-
wickeln:

1) vom Alveolarepithel,

2) vom Epithel der Bronchialsehleimhaut,

3) vom Epithel der Bronchialschleimdriisen.

Der primére Endothelkrebs der Lunge kann sich
ontwickeln:

1) vom Endothel der oberflichlichen, pleuralen
Lymyphbahnen,

2) vom Endothel der inneren, pulmonalen Lymph-
bahnen.

Zum Schluss méchie ich noch der in Fall 2 erwihnten
Schichtkérper, sowie der in der gleichen Geschwulst beobachteten
Verknicherung des Krebsstromas gedenken.

Was jene theils hyalinen, theils verkalkten Concremente an-
belangt, so handelt es sich dabel um die von Langhans' in
einem Cylinderzellenkrebs der Lunge entdeckten und von ihm in
Anschluss an Friedreich® ,Corpors amylacea® genannten Ge-
bilde, fiir die ich in einer friheren Mittheilung®' den Namen
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»Corpora flava® vorgeschlagen habe. Dieselben wurden beim
Lungenkrebs auch von Schulz*®, Ehrich® nnd Japha® beob-
achtet und bilden demnach ein relativ hiufiges Vorkommniss.
Japha®® geht auf’s Neue auf ihren Bau und ihre Natur ein, be-
schreibt ihre starke Firbbarkeit mit Himatoxylin und Carmin
und ihre Schichtung. Eine radidre Streifung beobachtet er nicht.
Er glaubt sie trotz der fehlenden Jodreaction fiir ,,Corpora amy-
lacea® erkliren zu miissen. Dass diese Gebilde in die Reihe
der von mir ,Corpora flava® genannten Concretionen gehdren,
diirfte auf Grund meiner Untersuchungen iber dieselben wohl
zweifellos sein.

Hinzufiigen mochte ich nur, dass ich in unserem Fall 2,
wie oben erwihnt, an einigen eine theilweise radidre Strei-
fung fand, aber nur an solchen Schichtkérpern, welche
sich im Zustande vdlliger Verkalkung befanden; wo
diese fehlt, ist eine Radidrstreifung niemals vorhanden. Wenn
eine solche bei dhnlichen Gebilden von Aoyama®® erwdhnt und
abgebildet wird, so vermag ich mir dieselbe nur zu erkliren da-
durch, dass eine Verkalkung oder anderweitige secunddre Ab-
lagerung darin stattgefunden hatte, die in den wenigen Zeilen
von dem Verfasser nicht erwdhnt wird. Eine regelmdissige Ra-
diirstreifung, wie sie an den von Friedreich entdeckten und
von Zahn® genauer untersuchten Schichtkorpern beobachtet
wird, fiir die ich den Namen ,Corpora versicolorata® vorgeschla-
gen habe, fehlt bei den im Lungenkrebs vorkommenden ,Corpora
flava® stets, wenn nicht véllige Verkalkung eintritt, die wiederum
bei den ,Corpora versicolorata® nicht vorkommt.

Des weiteren sahen wir in Fall 2 eine ausgedehnte Ver-
kndcherung des Krebsstromas.

Virchow® spricht von der Ossification des bindegewebigen
Stromas der Krebse in seinen Untersuchungen iiber -die Ent-
wickelungsgeschichte des Krebses. Eine Ossification des Stromas
eines Cylinderzellenkrebses finde ich in der mir zugéinglichen
Literatur nirgends erwihnt. Wohl aber finden sich Angaben
iiber theilweise Verkndcherung des in der chronischen inter-
stitiellen Pneumonie neugebildeten Bindegewebes bei Virchow ®5,
Cornil und Ranvier®, Birch-Hirschfeld® und Anderen.
Derartige Bildungen wurden von E. Wagner, Heschl, Luschka,
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Foerster, Bostroem, Michaloff® beschreben und ¥, Cohn'™
stellte die diesbeziigliche Literatur zusamamen und fiigle eine
asigene Beohachtung ans dem Heidelberger pathologischen Museum
hinzu.

Aunch in unserem Fall beschrénkt sich die Verkndcherung
auf das durch chronische, interstitielle Entziindung stark verdickte
Bindegewebe der Lunge; wo dasselbe nicht chronisch entziindet
ist, fehlt auch die Verknécherung. '

Was die Form der Knochenbildung anbetrifft, so gilt fir sie
das vor fast 30 Jahren von Virchow Gesagte. Wir finden ein-
zelne, von einander unabhingige, rovdliche Knoten, zusammen-
gesetzt aus einer Menge feiner Zacken und Spangen. Die eben-
falls von Virchow angegebene Entstehung nach der Art nicht
knorpelig priformirter Knochen wurden von den verschiedenen
Seobachtern bestiitigt und gilt auch in unserem Falle. Wir
sehen demnach in dieser Bildung von Knochengewebe keinen
eigentlichen ,Tumor®, sondern mit den genannten Autoren das
Produkt einer chronischen Entziindung.

Dass in unserem Fall ein starker Niederschlag von Kalk-
salzen in der Lunge erfolgt ist, erkennen wir aus der Verkalkung
der zahlreichen ,Corpora flava®, sowie aus der erwihnten Ver-
kalkung der Arterienwand,
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Erklirung der Abbildungen.
Tafel V,

Epithellivebs der Lunge. A Alveolen erfilllt von Plattenepithelien,
welche cylindrische und spindelformige Formen aufweisen, wo sie
dem Krebsstroma der Alveolarwand A.W. aufsitzen. Bei L.G. Lymph-
gefisse, von den Geschwulstzellen erfdllt. Schilitelpriparat. Zeiss,
Obj. B, Oc. 2.
Cylinderzellenkrebs der Lunge. A Alveolen. B chronisch entziin-
detes und verdicktes Dindegewebe mit theilweiser Verkndeherung bei
¥n. und vielen ,Corpora flava® bei C.fl.
Aus der Peripherie derselben Geschwulst, Br kleiner Bronchus,
dessen gewuchertes Epithel die Muscularis und das peribronchiale
Bindegewebe durchbrochen hat. Bei K Kohlenpigment, bei P pa-
pillenartige Frhebungen der Alveolarwand. A.E. proliferirende und
desquamirende Epithelien bronchopneumonischer Heerde.
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