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XXY.

Nochmals iiber Ribbert’s Theorie von der
Histogenese des Krebses.

Von Prof. Dr. G. Hauser.
(Hierzu Taf. XVI und XVIL.)

Nachdem mein erster Artikel®) iiber diesen Gegenstand be-
reits dem Drucke {ibergeben war, wurden von Ribbert?®) weitere
Untersuchungen iiber Carcinome veriffentlicht, durch welche er
die von ihm aufgestellte Theorie tiber die Histogenese des
Krebses beweisen zu kénnen glaubt.

Diese neuesten Untersuchungen beziehen sich auf ein papil-
ldres Lippencarcinom, auf ein beginnendes Carcinom des Uterus
und auf ein beginnendes Magencarcinom. Besonders wichtig
erscheinen Ribbert die bei der Untersuchung des beginnenden
Magenkrebses erhobenen Befunde, welche er als beweisend
erachtet, dass die von ihm vertretene, bei der Untersuchung
von Plattenepithelkrebsen gewonnene Anschauung iiber die ersten
Vorginge bei der Krebsentwickelung auch fiir das Cylinder-
epithel-Carcinom Geltung haben.

In dem betreffenden Falle handelt es sich um eine flache,
beetartige, rundliche, etwa 14 c¢m im Durchmesser haltende
Erhebung der Schleimhaut in der Nghe des Pylorus. Auf dem
Durchschnitt ging die Neubildung an ihrem Rande allméhlich in
die normale Schleimhaut iiber und auch die Abgrenzung nach
der Submucosa erschien etwas verwischt.

Bei der mikroskopischen Untersuchung fand sich nun eine
deutliche krebsige Entartung der Schleimhaut. Ribbert schil-
dert den histologischen Befund, welchen er durch 2 Skizzen er-
lautert, folgendermaassen?®): ,In einzelnen Abschnitten finden

1) Dieses Archiv. Bd. 138. 8.482.
%) Ribbert, Weitere Untersnchungen iber die Histogenese des Carcinoms,

Centralbl. f. allg. Path. u. path. Anat. Bd.V. $.697,
3) a.a. 0. 8.701,
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sich, von der Oberfliche bis zur Musc. mucosze reichend, gut
ausgebildete, aber verschmalerte Driisenschliuche, zwischen denen
das Bindegewebe sehr verbreiteri ist. Die iibrigen Theile der
Neubildung sind zwar auch vorwiegend ans Epithel zusammen-
gesetzt, aber es bildet hier kein typisches Gewebe. In den
geringeren Graden der Verdnderung erscheinen die Driisen com-
primirt, verkleinert, in anderen Fillen verschoben, unregelmissig
contourirt. Am meisten aber fallt auf, dass sie in manchen,
und zwar besonders in den der Submucosa nahe ge-
legenen Abschnitten wie zerrissen, in einzelne Theile
rerlegt aussehen. So bemerkt man einzelne und in kleinen
Gruppen zusammenliegende, oder zahlreichere, noch in Reihen
geordnete Cylinderepithelien, die in die bindegewebige Stiitz-
substanz eingebettet sind. Anch halbmondférmig aneinander-
gereihte Epithelzellen sieht man und an der Concavitit einer
solchen Gruppe kann dann noch die Andeutung eines Lumens
sichtbar sein, welches an anderen Stellen bei Vertiefung der
halbmondfdrmigen Grube durch seitliche weitere Anlagerung von
Hpithelien deutlicher wird. So finden sich dann TUeberginge zu
erhaltenen Driisen.“

Das Schleimhautgewebe erwies sich ausserordentlich stark
zellig infiltrirt; vielfach batie die Infiltration mit Rundzellen zur
Bildung lymphoider Knotchen gefiihrs.

An zahlreichen Stellen wurde von Ribbert ein Durchbruch
der entarteten Driisen durch die Muscularis mucosae in die Sub-
mucosa beobachtet, welche von der epithelialen Wuchernng etwa
bis zur Hilfie durchsetzt wird.

In der Umgebung dieser Wucherungen, welche ,entweder
keine typische Anordnung zeigen und aus zahireichen oder
wenigen Zellen zusammengesetzt sind, oder deutlich driisigen
Bau besitzen, aber dabei nicht regelmissiz schlauchférmig,
sondern ungleichmissig buchtig geformt erscheipen®’), ist das
submuctse Zellgewebe ebenfalls dicht zellig infiltrirt.

Als wesentlich und ausschlaggebend fiir das Zustandekommen
des Krebses betrachtet pun Ribbert in diesem Falle die ge-
schilderte ,unregelméssige Zerlegung der Driisen in

Y} a.a 0. 8,704,
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grossere und kleinere Theile, in Gruppen von Epithe-
lien, die so aus ihrem natiirlichen Zusammenhange getrennt,
fiir sich in das Bindegewebe gelangten, in dasselbe metastasirt
wurden®. Dabei betont Ribbert ausdricklich, ,dass die Un-
regelmissigkeiten des Epithels oberhalb der Muscularis
nicht bereits der Ausdruck einer carcinomatisen Tiefen-
wucherung sind, die etwa von den durch Bindegewebswuche-
rung in die Hihe gedringten Driisen ausgegangen wire“').

Dass man, so lange die Driisenwucherung. die Muscularis
mucosae nicht iiberschreitet, von keiner carcinomatisen ,Tiefen-
wucherung sprechen kann, ist wohl selbstverstindlich; Ribbert
will aber damit sagen, wie dies mit Sicherheit aus einer vorher-
gehenden Aeusserung (S. 703) zu entnehmen ist, dass jene merk-
wiirdige Form der Driisenwucherung innerhalb der Schleimhaut
iiberhaupt noch nicht krebsiger Natur sei.

Diese Auslegung erscheint nun in der That sehr ge-
zwungen. Ribbert selbst giebt an, dass sich dieses so charak-
teristisch verdnderte Schleimhautgewebe continuirlich durch
die Muscunlaris mucosae in die Submucosa fortsetzt und aus
seiner Beschreibung geht hervor, dass die dort vorhandene
epitheliale Wucherung sich histologisch in nichts von jener in
der Schleimhaut unterscheidet.

Bei dieser absoluten histologischen Uebereinstimmung der
epithelialen Wucherung in der Schleimhaut und in der Sub-
mucosa ist doch die Annahme weit mehr gerechtfertigt, dass
auch die Wucherung in der Schleimhaut bereits einen krebsigen
Charakter trigt, um so mehr, als derartige Driisenwucherungen
eben nur bei Krebsen beobachtet werden. Aber freilich eine
solche Auffassung wire mit der Ribbert’schen Theorie nicht gut
vereinbar, denn zuerst muss ja die ,Metastasirung® erfolgen und
diese Metastasirung muss an sich normales Epithel befihigen,
ein ,carcinomatdses Tiefenwachsthum® einzugehen.

Ich kann es nur lebhaft bedauern, dass Ribbert meine
Monographie iiber den Cylinderepithelkrebs bei seinen eigenen
Untersuchungen so wenig beriicksichtigt hat.

‘Denn wenn Ribbert meine Arbeit eines eingehenderen Stu-

Y a.a. 0. 8,705,
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dinms gewiirdigt hitte, so hitte es thm nicht entgehen konnen,
dass die Histologie des Magencarcinoms eine so ausserordentliche
Mannichfaltigkeit bietet, dass es ganz unmdglich erscheint, aus
dem bei der Untersuchung eines Magencarcinoms gewonnenen
Befunde allgemeine Schliisse auf die Histogenese des Magen-
earcinoms zu ziehen.

Ribbert hitte ferner finden miissen, dass gerade dasjenige
histologische Verhalten, welches er als wesentlich und typisch
fir den Beginn der Krehsentwickelung betrachtet, fiir letzteren
auch beim Magenkrebs durchaus nicht typisch ist, indem gerade
im Magen relativ hiiufig auch schon sehr umfangreiche, einen
grossen Theil des Magens eionehmende und dessen simmtliche
Schichten durchsetzende Carcinome beobachtet werden, bei wel-
chen die Wucherung fast tiberall, sowohl an den &ltesten
als auch an den jiingsten Theilen der Neubildung in der Schleim-
hant, sowie in den tiefsten Schichten des Gewebes jenen merk-
wiirdigen Charakter besitzt, wie ihn Ribbert fiir seinen Fall
geschildert hat.

Ich habe diese eigenthiimliche Art der epithelialen Wuche-
rung, wie ich schon in meinem ersten Artikel erwihnt, als
»diffose epitheliale Infiltration® bezeichnet und sie hauptsichlich
bei gewissen Formen des Carcinoma eylindroepitheliale solidum,
sowie beim Gallertkrebs des Rectums gefunden.

Dass die dort von mir geschilderten Verhéltnisse thatsiich-
lich mit den , Anfangsbildern® Ribbert’s vollig identisch sind,
geht mit Sicherheit auch aus dessen eigener Beschreibung des
beginnenden Uteruskrebses hervor. Dort heisst es'): ,Der grosste
Theil der Neubildung aber, insbesondere die Randpartien boten
unter dem Mikroskop ein wenig deuntliches Bild. Das bernht
daraunf, dass hier das Epithel in einer Weise in das zellreiche
Bindegewebe vorgedrungen war, wie wir es sonst bei Carcinomen
nicht zu sehen gewohnt sind. Die Epithelzellen lagen vielfach
einzeln oder in klsinen Gruppen, in schmalen Ziigen und Strén-
gen, eine hinter der anderen zwischen die Bindegewebszellen
eingestreut und wo sie grossere Haufen bildeten, war meist die
alveoliire Abgrenzung undeutlich, die Bindegewebszellen durch-

9 a.a. 0. 8.700.
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setzten die alveoldren Zellgruppen, an deren Rand vor Allem
die beiden Zellarten zwischen einander geschoben erscheinen.
Nur hier und da fanden sich in diesen Bezirken gut ausgepriigte,
scharf begrenzte Alveolen. Somit haben wir hier dieselbe
Erscheinung, die ich als typisch fiir das erste Vor-
dringen des Epithels angegeben habe. Die isolirten, sich
vermehrenden Epithelzellen schieben sich einzeln und reihen-
weise in die Spalten des zellig infiltrirten Bindegewebes vor.
Das Bild #ndert sich aber bald, indem durch umschriebene
Wucherung und Einwachsen in grossere Lymphgefisse Zellhaufen
und breitere Zellstringe entstehen. Jene charakteristischen
Anfangsbilder sind also nur bei wenig ausgedehnten
jungen Carcinomen anzutreffen’).”

Vergleicht man diese Schilderung mit den in meinem ersten
Artikel citirten Schilderungen aus meiner Monographie iiber den
Cylinderzellenkrebs, so muss man wohl zugeben, dass eine
grissere Uebereinstimmung nicht leicht erzielt werden kann,
wenn 2 Beobachter von einander unabhingig einen so compli-
cirten Vorgang beschreiben.

Es giebt aber nicht allein Cylinderepithelkrebse, fiir welche
dieses merkwiirdige histologische Bild in allen ihren Theilen
charvakteristisch ist, so dass also solche Krebse ein ganz be-
stimmtes histologisches Geprige haben, sondern wir finden diese
von Ribbert gerade fiir das erste Vordringen des Epithels fiir
typisch erklirte Form der epithelialen Wucherung, wie ebenfalls
in meinem fritheren Artikel bereits ausfithrlich erértert wurde,
sehr hiufig auch bei anderen Formen des Cylinderepithelkrebses
gerade in den tieferen Schichten der Nenbildung.

Da nun aber Ribbert in seiner ersten Abhandlung selbst
erklirt hat, dass das histologische Bild jenes ersten Vordrin-
gens des Epithels in der Hauptsache identisch ist mit
demjenigen bei der primiren ,Metastasirung® des
Epithels®), so sehen wir also in der That, dass das von
Ribbert fir den ersten Beginn des Magenkrebses fiir typisch
erklarte histologische Verhalten nicht allein bei der weiteren

1) Die gespetrt gedruckten Sétze sind im Original nicht gesperrt gedruckt.
2) Dieses Archiv., Bd.135. Hft.3. 8.458 und 459.
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Ausbreitung der krebsigen Wucherung auch in den tiefsten Ge-
websschichten stets wiederkehren, sondern selbat die gesammte
krebsige Neubildung vom Anfang bis zum Ende beherrschen kann.

Bei der volligen Identit#it des histologischen Bil-
des fiir den Anfang und das spitere Wachsthum einer
Krebsgeschwulst erscheint es aber meines Erachtens
nicht gerechtfertigt, diesem histologischen Bilde, wie
dies Ribbert thut, zwei v6llig entgegengesetzte Be-
deutungen beizulegen, indem man beim Begion der
krebsigen Wucherung dasselbe auf eine passive Zer-
legung der epithelialen Gebilde, beim spiteren Wachs-
thum aber auf ein actives Vordringen des Hpithels
zurtickfihrt.

Vor Allem aberist es mit der Ribbert’schen Theorie
villig unvereinbar, dass im Magen und im Dickdarm
auch Krebse vorkommen, welche selbst in jenem aller-
evsten von Ribbert in seinem Falle beobachteten An-
fangsstadium das von ihm fir den Beginn des Krebses
als typisch bezeichuete histologische Bild durchaus
vermissen lassen.

Ribbert ist freilich der Meinung, dass ,in der Literatur
sich bisher kein Fall von beginnendem Magencarcinom verzeich-
net finde, welches so in den ersten Anfangsstadien der Ent-
wickelung gewesen wire“?), wie das von ihm beschriebene.

Allein ich habe in meiner Movographie nicht weniger als
7 ganz junge Cylinderepithelkrebse (No. 85, 36, 39b, 40D, 41h,
42¢ und d) geschildert, von welchen bei 4 die krebsige Wuche-
rung die Submueosa noch nicht f{iberschritten hatte (No. 36,
39b, 40b, 41b); von letzteren war in 2 Fallen (No. 36 und 40b)
die krebsige Neubildung ganz &hnlich wie im Ribbert’schen
Valle erst etwa bis zor Mitte der Submucosa vorgedrungen.

Wihrend nun gerade bei manchen der etwas vorge-
schritteneren Fille (36, 39b und 42¢) die Ribbert’schen
,Anfangsbilder® der krebsigen Wucherung hauptsiichlich in den
vieferen Gewebsschichten an verschiedenen Stellen mehr oder
weniger deutlich entwickelt sind und bei der unter 42d be-

Y a.a. 0. 8.706.



491

schriebenen Geschwulst die epitheliale Neubildung durchaus,
von der Schleimhaut bis in die tiefsten Schichten der Muscu-
laris herab, diesen merkwiirdigen histologischen Typus trégt,
ist gerade bei den beiden jingsten Fallen (No. 36 und
40b) auch nicht die geringste Andeutung von diesen
Anfangsbildern Ribbert’s zu sehen.

In dem einen Falle (No. 36) handelt es sich um ein chro-
nisches Magengeschwiir mit eben beginnender krebsiger Entartung.
Die Beschreibung des Priparates lautet: ,Unmittelbar vor dem
Pylorus befindet sich an der kleinen Curvatur ein ovales, 4 cm
langes und 2 cm breites, treppenformig abgestuftes, bis auof die
Serosa reichendes Geschwiir mit glattem Grunde, dessen Lings-
axe senkrecht zur Lingsaxe des Magens verlauft. Die Schleim-
haut des Geschwiirsrandes ziemlich stark gewulstet und in einer
4—1 cm breiten, gegen die Peripherie hin zackig begrenzten
Zone etwas gelblich durchscheinend, wie markig infiltrirt. An
der dem Fundus zngekehrten Seite des Geschwiires ist die be-
nachbarte Schleimhaut strahlig herangezogen; etwa 1 cm von
dem geschilderten Geschwiire entfernt ein zweites, kaum 1 em
imm Durchmesser haltendes, einfaches Geschwiir.“

Die mikroskopische Beschreibung lautet (meine Monographie,
8. 230): ,Bei der mikroskopischen Untersuchung des grdsseren,
dicht vor dem Pylorus gelegenen Geschwiirs erscheinen im Be-
reiche der markigen Infiltration des Schleimhautrandes simmt-
liche Driisen in hohem Grade adenomatds entartet. Dieselben
sind stark erweitert, vielfach gewunden und ausschliesslich mit
sehr schon entwickeltem, dicht gedringtem Cylinderepithel aus-
gekleidet, dessen Zellen bei einer Breite von 0,004—0,007 mm
eine Hohe von 0,02—0,04 mm erreichen. Die Kerne sind durch-
aus an die Basis der Zelle geriickt, 0,012—0,018 mm lang, von
lang gestreckt ovaler Form; bei Tinction mit Alauncarmin firben
sich die Kerne intensiv roth und der Zellenleib zeigt in hohem
Grade jene briunlich-rothe Firbung, welche auch die das Rectum-
carcinom einleitende Driisenwucherung auszeichnet. Auch finden
sich im Epithel der entarteten Driisen sehr zahlreiche, ziemlich
gut erhaltene, indirecte Kerntheilungsfiguren vor. Nach der
Peripherie hin verliert sich die Verinderung der Driisen all-
mihlich, indem die entarteten Driisenschliuche spirlicher werden,
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hiofig auch die Entartung nur den unteren Driisenabschnitt be-
trifft. Dagegen haben die Wucherungen unmittelbar
am Geschwiirsrande innerhalb einer 2—3 mm breiten
Zone die Musc. mucosae durchbrochen und verbreiten
sich in der Form von gewundenen, mit Ausldufern und
Ausbuchtungen versehenen Zellenschliduchen von sehr
nnregelmiissiger Breite in den oberen Lagen der Sub-
mucosa, ohne jedoch bis in die Muscularis vorzu-
dringen'). Auch in den tieferen Wucherungen findet man zahl-
reiche wohlerhaltene Kerntheilungsfiguren. In der Umgebung der
Wucherungen ist das Gewebe verdichtet und hiufig stark klein-
zellig infiltrirt. Auch sonst erscheint das Bindegewebe der Sub-
mucosa gegen den Geschwiirsgrand hin sehr dicht und kernreich
und allenthalben von Rundzellen durchsetzt. Das Gleiche gilt
anch fiir die leicht verdickte Muscularis, welche sich im Bogen
nach dem Geschwiirsgrunde hinaufkriimmt und aunf dem senk-
rechten Durchschnitt, wie ein rundlicher Stumpf in den Geschwiirs-
grund hineinragt. Der letztere wird von dem méachtig verdickten
und verdichteten, kernreichen, an der Oberfiiche nekrotischen
Bindegewebe der Subserosa gebildet und ist vollkommen frei
von epithelialen Wucherungen® (vergl. Taf. XVL Fig. 1).

Der zweite Fall (No. 40b) betrifft ein kleines primires me-
dullaves Carcinom am Pylorus; dasselbe fand sich gleichzeitig
neben einer ausgebreiteten, ebenfalls primiren krebsigen Infiltration
der hinteren Magenwand.

Die Beschreibung des Magens lantet im Auszug folgender-
maassen: ... Btwa I com vom Pylorus entfernt befindet sich
an der hinteren Wand eine ungefibr 2§ cm im Durchmesser
haltende, runde, scharf begrenzte, wulstig erhobene, wie markig
infiltrirte und in der Mitte leicht ulcerirte Stelle. Einige Centi-
meter hinter derselben beginnend zeigt sich die hintere Magen-
wand in grosser Ausdehnung, beildufiz 8 cm in der Linge und
7 em in der Breite, ziemlich derb beetartig infiltrirt u. s. w.“

Von Interesse ist es, dass in diesem Falle die umfangreiche
krebsige Infiltration namentlich in der entarteten Schleimhaut
in exquisiter Weise den von Ribbert als fiir den Beginn des

1y Tm Original nicht gesperrt gedruckt.
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Magenkrebses typisch bezeichneten Charakter trigt; in der Sub-
mucosa finden sich neben jener merkwiirdigen diffusen Wuche-
rungsform ganz wie in dem Ribbert’schen Falle auch umfang-
reichere Krebskérper in den erweiterten Lymphgefissen.

Dagegen besitzt das kleine Carcinom am Pylorus einen rein
and exquisit adenomatdsen Charakter.

»Der kleine, nahe am Pylorus gelegene Tumor erweist sich
bei der mikroskopischen Untersuchung ebenfalls als ein primérer
Krebsheerd, welcher in seinem histologischen Verhalten einen
von dem bereits geschilderten Erkrankungsbezirk véllig abwei-
chenden Charakter besitzt. Die Driisen der nur in der Mitte
des kleinen Tumors leicht ulcerirten, sonst aber stark verdickten
Schleimhaut sind in hohem Grade adenomatés entartet; dieselben
sind stark verbreitert, gewunden und vielfach verzweigt, oft mit
leicht cystisch erweiterten Ausldufern versehen. Ueberall sind
die entarteten Driisen mit kriftig entwickeltem, hiufig doppel-
schichtigem Cylinderepithel ausgekleidet, welches sich sehr dunkel
tingirt und zahlreiche, noch ziemlich gut conservirte indirecte
Kerntheilungsfiguren enthélt. Das interglandulire Bindegewebe
ist ziemlich stark kleinzellig infiltrirt.

Diese entarteten Driisen durchbrechen in reich-
licher Anzahl die Muscularis mucosae, wo sie continuir-
lich in véllig driisenschlauchihnliche, reich verzweigte
und netzférmig anastomosirende, hédufig ganz leicht
cystisch erweiterte Wucherungen tibergehen, welche von
ziemlich regelmissigem, hinfig aber doppelschichtigem Cylinder-
epithel gebildet werden. Das Epithel dieser Wucherungen zeigt
das gleiche Verhalten, wie das der entarteten Driisen und ent-
hilt ebenfalls zablreiche indirecte Kerntheilungsfiguren. Die
dicht gelagerten Wucherungen dringen etwa bis zur
Hilfte der verdickten Submucosa ein®), welche hier sehr
kernreich und von stark erweiterten Venenstimmchen durchsetzt
ist. Die Peripherie der krebsigen Wucherung wird von einer
ausgesprochenen kleinzelligen Infiltrationszone begrenzt® (vergl.
Taf. XVIIL Fig. 2 und 3).

Es sei ausdriicklich betont, dass auch eine wiederholte

1) Die gesperrt gedruckten Stellen im Original in einfachem Drucke.
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Untersuchung der von diesen beiden Fillen stammenden mikro-
skopischen Préparate, deren erster sich beil der sehr geringen
Ausbreitung der krebsigen Neubildung in der Schleimhaut sogar
in einem noch fritheren Stadium, als der Ribbert’sche Fall be-
findet, nirgends auch our eine Andentung von der Anwe-
senheit der Ribbert’schen , Anfangsbilder® ergeben hat.

Vielmehr sind sowohl die entarteten Schleimhaut-
driisen, als auch die mit diesen in continuirlichem
Zusammenhange stehenden driisenschlauchihnlichen
Wucherungen in der Submucosa fiberall scharf gegen
das entziindlich veridnderte Bindegewsbe abgegrenst,
nirgends ist eine Zerlegung der Driisen oder eine gegen-
seitige Durchwachsung von Epithel und Bindegewebe
im Bereicho der krebsigen Wucherungen zu sehen.

Es war vielleicht ein Fehler, dass ich gerade diess beiden
im ersten Apfangsstadium befindlichen Cylinderepithelkrebse in
meiner Monographie nicht abgebildet habe; allein ich wollte die
an und fiir sich schon recht zahlreichen Abbildungen nicht noch
weiter vermehren, um so weniger, als der Charakter der krebsi-
gen Driisenentartung und der krebsigen Wucherungen in der
Submucosa im Allgemeinen den in Taf I, Fig. 1 und Taf II,
Fig. 4 dort gegebenen Abbildungen entspricht.

Um so mehr diirfte es aber gerechifertigt erscheinen, wenn
ich bel gegenwirtiger Discussion dem Texte Zeichnungen beiftige,
welche in ibersichtlicher Weise die geschilderten Verhiltnisse
zur Anschauung bringen. Denn durch diese beiden Fille
ist der unwiderlegliche Beweis erbracht, dass auch in
den frihesten Stadien der Krebsentwickelung eine pri-
mire krebsige Entartung der ganzén BSchleimhaut-
driisen, ohne Zerlegung derselben, beobachtet werden
kann, und dass die krebsig entarteten Driisenschliuche
ohne voraufgegangene ,Metastasirung® des Epithels
die Muscularis mucosae durchbrechen und continuir-
iich in die tieferen Gewebsschichten vordringen kénnen.

Da nun aber die hier geschilderten Befunde mit jenen
histologischen Bildern, welche man an den Réndern eines Krebs-
geschwiires beobachten kann, vollig identisch sind, so ist es
aweifellos gerechtfertigt, auch diesen letzteren Befunden die
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gleiche. histologische Deutung beizulegen, d.h. in denselben eine
fortschreitende primire krebsige Entartung der Schleimhautdriisen
zu erblicken.

Uebrigens hitte auch ohne diese bei ganz jungen Krebsen
gemachten Beobachtungen jener continuirliche Zusammenhang
entarteter Schleimhautdriisen mit den tieferen krebsigen Wuche-
rungen stets nur im Sinne einer fortschreitenden krebsigen Driisen-
entartung mit priméirem Tiefenwachsthum gedentet werden kénnen.
Die von Ribbert®) betonte peripherische Ausbreitung der kreb-
sigen Wucherang in der Submucosa wurde auch von mir beob-
achtet und ausfiihrlich geschildert; diese Wuchernngen kdnnen
sich allerdings weithin unter die noch véllig normale Schleim-
baut erstrecken, oder selbst, wie ich dies ebenfalls beschrieben
habe, riickldufig in die nicht primér krebsig entartete Schleim-
haut vordringen, wo sie sich dann zwischen die normalen Schleim-
hautdriisen hereindringen nnd diese eventuell zur Verddung bringen.

Allein diese Erscheinungen haben mit der fortschreitenden
krebsigen Entartung der Schleimhautdriisen am Rande des Krebs-
geschwiires gar nichts zu thun und lassen sich sehr wohl von
einander unterscheiden. Davon kann man sich besonders in
solchen Fillen iiberzeugen, wo die krebsige Wucherung in den
tieferen Gewebsschichten ihren Charakter, sei es in progressivem,
sel es in regressivem Sinne, dndert, indem z. B. die urspriinglich
einfach driisenschlauchihnlichen Wucherungen allmahlich in solide
Krebskérper iibergehen oder vielleicht einer cystischen Entartung
verfallen; die am Rande des Krebsgeschwiires fortschreitende
krebsige Entartung der Schleimhautdriisen pflegt auch in solchen
Fillen das histologische Bild der jingeren krebsigen Wuche-
rungen zu zeigen, indem die krebsig entarteten Driisen noch ein
wohl erhaltenes Lumen, zum Theil sogar véllig oder fast unver-
dnderten Epithelbelag besitzen, bezw. noch keinerlei cystische
Entartung erkennen lassen.

Und wie wollte man vollends Fille, wie ich einen unter
No.1. 8.149 meiner Monographie beschrieben und in den Fi-
guren Taf. II. Fig. 4 und Taf. IIT u. IV abgebildet habe, nach
der Auffassung Ribbert’s erkliren. Hier sind es viele Hunderte

) Deutsche med. Wochenschr. 1895. No. 4.
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von Schleimhautdriisen, welche in einem kleinen, noch nichs
ulcerirten Krebsheerde in continuirlichem Zusammenhange it
den krebsigen Wucherungen der Submucosa stehen, wiihrend
pirgends diese letzteren in die Mucosa eindringen und sich
etwa zwischen die Schleimhautdriisen hereinschieben! Wie fusserst
gezwungen erschiene hier die Auslegung, dass die krebsigen
Zellenschliuche der Submucosa bei ihrem Vordringen gegen die
Schleimbaut immer gerade in den Fundus einer Schleimhani-
driise hereingebrochen und niemals den gewghanlichen und natiir-
lichen Bahnen zwischen den Schleimbautdrisen gefolgt wiren!

Inzwischen hat Ribbert seine Theorie dher die Entstehung
des Krebses auch auf die iibrigen Geschwiilste zu ibertragen
versucht'); auf jene Ausfilhrungen ndher einzugehen, kann hier
nicht meine Aufgabe sein. Hs sei nur erwihnt, dass in einer
Bchivssbemerkung Ribbert die von mir in meinem 1. Artikel
gegen seine Theorie iiber die Histogenese des Krebses erhobenen
Binwinde damit zuriickweist, dass diese EKinwinde ,nicht auf
Grund von Beobachtungen Giber beginnende Carcinome, die
doch allein gesignet sind, die Frage der Histogenese
zu lésen®, sondern an der Hand meiner fritheren bekannten
Untersuchungen gemacht worden wiiren.

Aus diesem 2. Artikel mag auch Ribbert erkennen, dass
sein hier gestelltes Postulat in meinen friheren Untersuchungen
langst erfiillt war. Die beiden hier aus meiner Monographie
iber den Cylinderepithelkrebs ausfiihclich citirten Fille von be-
ginnendem Magencarcinom beweisen aber nicht allein, dass auch
in den allerersten Anfangsstadien der Krebsentwickelung ein
primires Tiefenwachsthuam der, ohne vorausgegangene Metasta-
sirung des Epithels, krebsig entarteten Schleimhautdriisen statt-
finden kann, sondern sie zeigen gleichzeitiz, wie ein Blick aaf
die. beigefiigten Abbildungen lehrt, dass die Bildung eines sub-
epithelialen Granulationsgewebes, welcher Ribbert eine so hohe
Bedeutung fiir das Zustandekommen eines Krebses beilegt, fiir
diesen Vorgang thatsichlich nur von untergeordneter Bedeutung
sein kann, Wihrend in dem einen Falle (Fig. 1) die Submucosa

Y Ueber die Entstshung der Geschwillste. Deutsche med. Wochenschr.
1895, No. 1—4.
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verdichtet ist (ein Folgezustand des chronischen Magengeschwiirs)
und in der Umgebung der eindringenden epithelialen Wuche-
rungen nur ganz geringfligige zellige Infiltrationen erkennen lisst,
hat sich in dem anderen Falle (Fig. 2 und 3) eine michtige,
dusserst zellenreiche, entziindliche Infiltrationszone, welche man
wohl als eine Art von Granulationsgewebe auffassen kann, um
die krebsige Wucherung in der Submucosa entwickelt. Und in
beiden Fillen kann man sich gleichzeitig iiberzeugen, dass die
primire krebsige Entartung der Driisen innerhalb der Schleim-
haut. unabhingig von derartigen Vorgéngen im Bindegewebe nach
der Peripherie zu weiterschreitet.

Bei dieser Gelegenheit mdchte ich iibrigens auch auf die
von mir') und Bardenheuer®) beobachtete primire Entartung
des Driisenepithels bei Polyposis intestinalis adenomatosa hin-
weisen, welche ebenfalls véllig unabhingig von irgend welchen
Vorgiingen im Bindegewebe erfolgt. Da die hier nochmals aus-
fihrlich geschilderten Befunde mit der Theorie Ribbert’s tiber
die Histogenese des Krebses absolut unvereinbar sind, so erscheint
mir diese Theorie, welche auch auf ein viel zu geringes Beob-
achtungsmaterial begriindet ist, nach wie vor als unhaltbar.

Die Metastasirung des Epithels ist eine Folge der krebsigen
Entartung desselben, aber nicht eine Vorbedingung fiir die
Entwickelung eines Krebses. Waldeyer hat ja bereits einer
Abschniirung normalen Epithels in ganz #hnlicher Weise, wie
Ribbert, eine gewisse Bedeutung fiir die Entwickelung der
Carcinome beigelegt. So schreibt er in seinem ersten Artikel®):
,Die driisigen Acini der Mamma werden z. B. von ihren Aus-
fiihrungsgéingen abgeschniirt, ebenso Stiicke von Harnkanilchen
in den Nieren, Talgdriisen und Haarbilge in der Haut u. s. f.
Ich habe bereits bei der Besprechung der einzelnen Organe
darauf aufmerksam gemacht, dass man sehr hidufig bei Carci-
nomen einfach indurirte Partien findet, in denen epitheliale
Elemente ringsum vom Bindegewebe eingekapselt liegen. Solche
Einsargungen epithelialer Zellen haben nachweislich verschiedene
Folgen. Am hiufigsten gehen die Zellen auf nekrobiotischem

) Deutsches Archiv f. klin. Med. Bd. 55, 1895.

%) v. Langenbeck’s Archiv. Bd.41. Hft. 4.

%) Dieses Archiv. Bd.41. 8.520.
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Wege mit nachfolgender Resorption zu Grunde; ein anderes Mal
entwickeln sich oystische Korper aus den abgekapselten Epithel-
resten. Das eine erfolgt an diesem, das andere an jenem Orte
mit besonderer Regelméssigkeit, ohne dass wir bis jetat den
Grund dieses verschiedenen Verhaltens anzugeben vermbchten.
Ich meine vun, dass auch ein Drittes eintreten kann, dass unter
Umstiinden die eingeschlossenen, in ibrem normalen Wachsthum
und in ihrer Function gestorten Epithelreste in anomaler Weise
auswachsen und sich zu allerlei neoplastischen, namentlich aber
carcinomattsen, regellos formirten Tumoren ausbilden kénnen.”

Und in seiner 2. Abhaudlung iiber den gleichen Gegenstand
sagt Waldeyer®): ,An der Grenze der Carcinome gegen das
gesunde Gewebe wird man immer Verfiinderungen im inter-
stitiellen Bindegewebe antreffen, welche sich bald mehr als acute,
bald mehr als chronisch-entzfindliche Prozesse anlassen. Man
gieht eine starke Vascularisation des Stromas, die Gefisse dringen
sogar in die Deckepithelien, z. B, bis in die Hornschicht der
Portio vaginalis uteri vor, wie ich es in Fig. 11 abgebildet
habe. Daneben findet eine reichliche Production von Wander-
zellen statt, welche sich zwischen die Epithelien aller Orten
einschieben. Diese Verdnderungen haben zunichst die bel der
Schilderung des Carcinoma granulosum und des Carcinoma uteri
véher erérterten Folgen: Einmal wird durch die stirkere Vascu-
larisation mehr Nahrongsmaterial zugefiibrt, und es ist wobhl
denkbar, dass gerade deshalb die Epithelien auch in abnormer
Weise zu wuchern beginnen. Ferner aber werden durch
die in die Epithellager eindringenden Gefdssschlingen
und Wanderzellen die Epithelzellen selbst iberwuchert,
umwuchert, anseinander gesprengt und in kleine un-
regelmissige Gruppen gebracht, womit unstreitig der
erste Anfang zu jener Grenzverriickung zwischen Epithel
und Bindegewebe gegeben ist, von der Thiersch, a.a. 0,
5. 78 und Rindfleisch in seinem Handbuche, 2. Aufl,, S. 147
sprechen.”

Gerade aus den von wir in gesperrter Schrift wiedergegebe-
nen Worten ist zu erkennen, dass die von Ribbert seiner

1) Dieses Archiv. Bd.55. 8. 153.
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Krebstheorie zu Grunde gelegten Befunde von einer ,Metastasi-
rung“ des Epithels auch von Waldeyer nicht allein bereits
beschrieben, sondern auch in eine gewisse Beziehung zur Krebs-
entwickelung gebracht worden sind, und es wuondert mich, dass
Ribbert in seiner Arbeit hierauf nicht hingewiesen hat.

Es ldsst sich ja allerdings auch nicht die Annahme von
der Hand weisen, dass derartige Verlagerungen von Epithel in
das Bindegewebe vielleicht eine gewisse Disposition fiir die
Krebsentwickelung zu schaffen geeignet sind. Denn man kann
sich wohl vorstellen, dass solches verlagertes oder ,metastasirtes®
Epithel, welches dauernd unter von den normalen Verhiltnissen
vollig abweichende Existenzbedingungen versetzt ist, durch eine
Art von Intraselection allméhlich eine Aenderung seiner biolo-
gischen Eigenschaften erfihrt, welche die krebsige Entartung
erleichtert. Thatsichlich sehen wir ja auch, dass 2z B. bei der
im Anschluss an chronisch-entziindliche Prozesse auftretenden
atypischen Driisenwucherung, bei welcher solche Abschniirungs-
vorginge keineswegs selten sind, urspriinglich hoch differencirtes
Driisenepithel seine physiologische Function verliert und in in-
differentes Epithel tbergeht, was doch nur auf einer Aenderung
seiner biologischen Eigenschaften. beruhen kann.

Allein von dieser Form der Aenderung der biologischen
Eigenschaften des Epithels, wie wir sie bei solchen einfachen
Verlagerungen oder, um mich des Ausdruckes Ribbert’s zu
bedienen, ,Metastasirungen® desselben beobachten, ist offenbar
noch ein unendlich weiter Schritt bis zur krebsigen Entartung,
ohne welche auch solches verlagertes Epithel niemals zur Krebs-
entwickelung fithren wird.

Erklirung der Abbildungen.

Tafel XVI und XVIL
Fig. 1. Schnitt durch den Rand eines krebsig entarteten chronischen Magen-
geschwiires (No. 38, 8.229 meiner Monographie tiber den Cylinder-
epithelkrebs). Gegen den Geschwiirsgrund hin erscheint die Schleim-
haut (a) zum Theil zerstdri; von f—{f' zeigen die Sehleimhautdriisen
starke krebsig-adenomatdse Entartung mit sehr intensiver Farbung
des Epithelbelags; nach auswarts verliert sich diese Verinderung der
Driisen allmiblich. Die entarteten Driisen, an welchen nirgends eine
Zerlegung im Sinne Ribbert’s zu erkennen ist, haben die Muscu-
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laris mucosae (b) bereits durchbrochen und es erstrecken sich die in
die Submucosa (¢) eindringenden epithelialen Zellenschiduche peri-
pherisch unter der angrenzenden, noch annihernd normalen Schleim-
haut bis g. Bei i befindet sich die am weitesten in die Tiefe vor-
gedrungene krebsige Wucherung. Das Gewebe der Submucosa ist
verdichtet und von zahlreichen erweiterten Venenstimmchen und
Arterienfistchen mit theils sklerotisch verdickter Wandung durchsetzt.
in der Umgebung der krebsigen Wucherungen ist biufig eine stir-
kere zellig entzindliche Infiltration wu sehen; die Entwickelung eines
Granulationsgewebes fehlt. Die Muscularis (d) ist gegen den Ge-
schwiirsgrund zv nach anfwarts gelkrimmt und ragt auf dem Durch-
schuitte bei d’ wie ein Stumpf in denselben herein. Die Mitte des
Geschwirsgrundes, "welche in diesem Falle von der freiliegenden
Serosa gebildet wird, konnte nicht mebr mit in die Zeichnung auf-
genommen werden; derselbe ist vollig frei vom krebsigen Wuche-
rungen.

Schnitt durch den Rand eines beginnenden Carcinoms der Pars py-
lorica des Magens (No. 40 b, S. 241 meiner Monographie). Die Driisen
der Schleimhaut (a) zeigen in der Peripherie des krebsigen Heerdes
noch villig normales Verhalten; bei e sieht man bereits mehrere
Driisen zum Theil in ganzer Ausdebnung, zum Theil nur in den
unteren Theilen leicht entartet; sie zeigen mehrfache Ausbuchtungen
und verinderten, sich dunkler tingirenden Epithelbelag; doch sind
zwischen e und f, namentlich in den unteren Theilen der Schleim-
haut, auch noch normale Driisen zu erkennen. Bei f beginnt be-
reits eine hochgradige krebsig-adenomatdse Entartung der Schleim-
hautdriisen, deren neugebildete Ausliufer sum Theil unter einander
verschmolzen sind, so dags Anastomosen unter den einzelnen Driisen
sich entwickelt haben. Unterhalb durehbrechen die entarteten Driisen
die Muscularis mucosae (b), deren Fasern unterhalb i sich allmihlich
in der krebsigen Neubildung verlieren. Von i anm ist keine scharfe
Grenze zwischen der entarteten Schleimbaut und den in die Sub-
mucosa (¢) vorgedrungenen krebsigen Wucherungen mehr zu er-
kennen. Sowohl die letzteren, als auch die krebsig entarteten Schleim-
hautdriisen zeigen hiufig leichte cystische Entartung; jedoch isi
diberall ein rein krebsig-adenomatdser Charaktier vorhanden, nirgends
ist eine Zerlegung der Secbleimhautdrisen im Sinne Ribbert’s zu
beobachten. Die in die Submucosa eingedrungenen Wucherungen
sind von einer breitem, Ausserst zellenreichen, entziindlichen In-
filtrationszone begrenzt. Bei b befindet sich die in dem ganzen
Krebsheerd am weitesten in die Submucosa vorgedrungene Wuche-
rung; tiefere Theile der Submucosa (k), sowie die Museularis (d) und
Subserosa erwiesen sich frei von krebsigen Wueherungen. In der
Submucosa zablreiche Durchschnitte stark erweiterter Venenstimm-
shen.
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Fig. 8. Durchschnitt durch den ganzen Krebsheerd, welchem Fig. 2 ent-
nommen ist, bei natirlicher Grosse. Die einzelnen Magenschichten
mit der krebsig entarteten Schleimhaut und dem Vordringen der
krebsigen Wucherung bis beildufig in die Mitte der Submucosa sind
deutlich zu erkennen. Die zwischen den beiden Linien befindliche
Strecke a entspricht der Fig. 2. '

Nachtrag.

Wihrend des Druckes dieser Zeilen erschien in diesem
Archiv eine weitere Abhandlung Ribbert’s, in welcher er die
in meinem ersten Artikel') gegen seine Theorie von der Histo-
genese des Krebses erhobenen Einwinde zu entkréften sucht.
Obwob! nun diese Abhandlung nach meiner Ansicht keine neuen
Argumente fiir die von Ribbert vertretene Auffassung enthilt,
so glaube ich doch auf einige Punkte derselben kurz erwidern
zu miissen.

Ribbert versucht zu beweisen, dass die von mir und
Anderen gemachte Beobachtung von einem priméren Tiefenwachs-
thum der Schleimhautdriisen auf einem Irrthum beruhe, indem
der continuirliche Zusammenhang dieser letateren mit den kreb-
sigen Wucherungen in der Submucosa durch secundéire Ver-
schmelzung der Driisen mit in die Schleimhaut vordringenden
Krebszellenschliuchen zu Stande komme oder aber {berhaupt
nur dadurch vorgetiuscht werde, dass die urspriinglichen Schleim-
hautdriisen durch die in die Schleimhaut eingedrungenen kreb-
sigen Wucherungen verdringt und gleichsam substituirt worden
wiren, Ribbert sucht diese Ansicht durch ausfihrliche Schil-
derung eines derartigen Befundes an der Hand einer Abbildung
zu erldutern.

Gegen diese Schilderung und gegen die Abbildung Ribbert’s,
sowie gegen die zu Grunde gelegte Deutung des ganzen Vor-
ganges in diesem Falle lisst sich zweifellos nicht der geringste
Einwand erheben.

Derartige Bilder von secunddrem Eindringen der krebsigen
Wucherungen in die Schleimhaut von der Tiefe her, lassen sich,
wie ich schon an anderer Stelle hervorgehoben habe, allerdings

1 a. a0,
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nicht selten beobachten und ich habe solche Befunde auch in
meiner Monographie @iber den Oylinderepithelkrebs ausfithrlich
beschrieben (a. a. 0., namentlich No. 14, 8. 173 and No. 24,
8. 206). Ich habe auch gerade beli dem zuletzt citirten Falle
ausdriicklich darauf hingewiesen, ,dass es an manchen Stellen
in der That schwer zu entscheiden ist, ob eine primire krebsige
Entartung der Driisen, oder eine secundire krebsige Infiltration
des interglanduléren Bindegewebes vorliegt®. Egr sind mir also
derartige Befunde keineswogs entgangen und es ist mir gewiss
niemals der Gedanke gekommen, solche Befunde, wie sie aueh
der Ribbert’schen Abbildung zu Grunde liegen, in dem Sinne
eines primiren Tiefenwachsthums entarteter Schleimhautdriisen
auslegen zu wollen,

Allein man findet eben ausserdem bei beginnenden Krebsen
und am Rande von Krebsgeschwiiren sehr hidufig histologische
Bilder, bel welchen derartige Vorginge absolut ausgeschlossen
sind und welche mit zwingender Klarheit eine primére krebsige
Driisenentartung mit primérem Tiefenwachsthum beweisen. Auch
die beiden in diesem Artikel wiederholt besprochenen wnd
illostrirten Fille von beginnenden Magenkrebsen konnen nach
meiner Ansicht nur in diesem Sinne gedeutet werden.

Ribbert wird freilich auch hier einwenden, dass es sich
in diesen Fillen, trotz der geringen Ausdehnung des Krebses,
nicht um Anfangsstadien handeln kénne, weil eine Zerlegung
der Schleimhautdriisen, welche er allein als erstes Stadium gelten
lassen will, nicht mehr zu erkennen sei. Allein eine derartige
Argumentation scheint mir doch sehr willkiirlich zu sein, indem
hierbei das erst zu Beweisende als feststehende Thatsache hin-
gestellt wird.

Nun &ussert sich Ribbert ferner, dass auch allgemeine
Griinde gegen die Moglichkeit eines primiren Tiefenwachsthums
sprachen, indem ein solches eine Aenderung des Zelicharakters
voraussetze, fiir welche wir keine Anbaltspunkte hitten und die
uns daher vollig unverstdndlich sei. Ribbert meint, diese Vor-
stellung bediirfe einer eigenen Hypothese, wihrend fiir seine
Auffassung das nicht ndthig sei, da man bel ihr vielmehr mit
anatomisch nachweisbaren und leicht begreiflichen Momenten
rechne!
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Nach meiner Auffassung liegen die Verhiltnisse geradezu
umgekehrt. Die Ribbert’sche Hypothese bedarf einer Voraus-
setzung, welche im vollsten Widerspruch zu den normalen Wachs-
thumsgesetzen steht, indem nach unserem gegenwirtigen Wissen
normalen Gewebszellen, auch wenn sie verlagert werden, nicht
die Eigenschaft zukommt, schrankenlos in die Gewebe. hinein-
zuwachsen. Das ist eine Voraussetzung, welche durch
nichts bewiesen ist, daher gewiss kein leicht begreif-
liches Moment.

Gerade diese unbeschrinkte Wucherungsféhigkeit des Epithels
zwingt uns nach meiner Meinung anzunehmen, dass eine Ent-
artung des Epithels stattgefunden hat und dass etwa primére
Veriinderungen des Bindegewebes am priméren Krebsheerd nicht
ausreichen, diese auffallende Erscheinung zu erkliren; denn die
verschleppten Krebszellen wuchern ja auch schrankenlos fort, wenn
gie in ein zuvor véllig intactes Organ auf embolischem Wege
verschleppt werden.

Auch bei der Ribbert’schen Theorie von der ersten An-
lage eines Krebses ist daher immer eine krebsige Entartung des
Epithels nothwendig; denn die Metastasirung des Epithels allein
reicht nicht aus, um dessen schrankenlose Wucherung zu er-
kliren. Wire die Auffassung Ribbert’s, dass das Krebsepithel
keine Aenderung seiner physiologischen Figenschaften erfahren
hat, richtig, so miisste man Krebsepithel ungestraft auf granu-
lirende Wundflichen transplantiren kdnnen, um diese zur Ueber-
hdntung zu bringen. Ich mdchte dieses Experiment jedoch
keinem Chirurgen anrathen.

Es ist ferner nicht richtig, wenn Ribbert sagt, dass wir
keine Anhaltspunkte fiir die Aenderung des Zellcharakters hitten.
Man betrachte doch die Zellen eines Gallertkrebses, eines Car-
cinoma solidum medullare oder eines typischen Cylinderepithel-
krebses! Wie sehr hat sich hier der Zelltypus, namentlich bei
den beiden ersteren Formen, morphologisch und biologisch ge-
dndert und wie soll man es sich wohl vorstellen, dass die Ver-
lagerung normalen Epithels allein das eine Mal zur Entwickelung
dieser, ein anderes Mal jener Krebsform fiihrt?!

Auch scheint mir, wie ich schon hervorgehoben habe, der
quantitativ und qualitativ in so hohem Maasse veriinderte Vor-
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gang der Zelltheilung nicht anders, als im Sinne einer Entartung
der Zellen gedeutet werden zu konnen. Wenn jedoch Ribbert
glaubt, dass ich mich hierbei auf die Hypothese Hansemann’s
stiitze, so ist dies ein Irrthum. Ich habe wunabhingig von
Hansemann schon in meiner Manographie iiber den Cylinder-
epithelkrebs dargelegt, dass bei der Krebsentwickelung noth-
wendig eine Aenderung der biologischer Eigenschaften des Epithels
angenommen werden miisse. Die bei der indirecten Kerntheilung
an Krebsen zu beobachtenden quantitativen und qualitativen
Veriinderungen betrachte ich nur als ein sichtbares Zeichen
der Entartung der Zellen, lasse es aber villig dahingestellt, ob
wir hierin auch den Weg zu erblicken berechtigt aind, auf
welchem diese Entartung stattfindet. Ich bin im Gegentheil
weit eher geneigt, zu glauben, dass der Vorgang der Entartung
viel feinerer Natur ist und sich an Theilen der Zelle und in
einer Weise vollzieht, welche vorldufig unserer Beobachtung
vielleicht ginzlich unzugénglich sind.

Schliesslich méchte ich noch bemerken, dass die Annahme,
die Krebsentwickelung bernhe auf einer Verindernng der biolo-
gischen REigenschaften der Epithelzelle, auch zu unseren An-
schaunngen fiber die Vererbungsgesetze principiell durchaus nicht
im Widerspruch zu steben braucht. Denn wir miissen nicht
allein annehmen, dass allen Korperzellen, namentlich aber wohl
den Epithelien, eine gewisse Variationsbreite zunkommt, durch
welche allein schon unter verdnderten Lebensbedingungen auf
dem Wege der Intraselection neue Zellrassen sich entwickeln
kénnen, sondern es vermag offenbar auch das Keimplasma selbst
durch Aussere Finfliisse, wie z. B. verdnderte Ernihrung, eine
gewisse Abdnderung zu erfahren. —



