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Ueber das primiire Carcinom der Lunge.

(Aus dem Pathologischen Institut zu Breslau.)

Von Dr. Hans Pissler,
ehem, Volontiir-Assistenten des Breslauer pathologischen Tnstituts,
zur Zeit Assistenten der medijcinischen Klinik in Leipzig.

(Hierzu Taf. IV.)

Die casuistische Literatur iiber das primére Lungencarcinom
ist gerade in den letsten Jahren eine verhiltnissmiissig reiche
gewesen. Die meisten in jiingerer Zeit beschriebenen Fille haben
auch eine histogenetische Beurtheilung erfahren. Es schien
mir der Miihe werth, unter gleichzeitiger Beriicksichtigung von
4 eigenen Fillen von priméirem Lungenkrebs™) das aus der
Literatur ‘bekannte Material zusammenzustellen und beziiglich
der daran gekniipften theoretischen Erorterungen einer ver-
gleichenden Kritik zu unterwerfen. '

*) Siegert! bezeichnet mit dem Namen ,Lungenkrebs® auch den ;Endo-
thelkrebs® ~der Lunge und glaubt dies besonders begriinden zu
. missep. Es ist ganz willkirlich, ob man das Wort Krebs fiir Careci-
nom im Sinne Waldeyer’s braucht oder als Collectivbezeichnung fir
maligne Geschwiilste mit epithelahnlichen Zellformen. Jedenfalls unter-
scheidet sich der ,Endothelkrebs¢ der Lunge, abgesehen von seiner
Histogenese, schon morphologisch derart vom Luhgencarciném, dass eine
- scharfe Trennung duréh diese Unterschiede vollauf gerechtfertigt wird.

Archiv f. pathol. Anat. Bd.145. Hft. 2. 13
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Ueber die Hiunfigkeit des primiéren Lungenkrebses
finden sich in der Literatur nur wenige Augaben. Ausser den
Mittheilangen von Reinhard® und Fuchs® ist mir keine sich
damit beschiftigende Statistik bekannt geworden. Reinhard?®
fand in den Sectionsprotocollen von 8716 Leichen des Dresdener
Stadthrankenhauses 545 mal Krebs, darunter b mal priméren
Lungenkrebs neben 74 Fillen von secunddrer Krebsentwicke-
lung in der Lunge angegeben. OCarcinome und Sarcome sind
dabei nicht gesohieden. Fuchs® zihlte bei Durchsicht von
12 307 Sectionsberichten des Miinchener Krankenhauses 8 Fille
von primirem Lungenkrebs. Ich habe die letzten Jahr-
ginge der Sectionsprotocolle vom pathologischen Institut
in Breslau durchgesehen, und die hier verzeichneten Fille von
primirera Lungenkrebs zusammengestellf. Da die Allgemein-
gliltigkeit der aus Krankenhdusern gewonnenen Ziffern tiber die
Hiufigkeit einzelner Krankheiten durch die Zusammensetzung
des Krankenmaterials eingeschriinkt wird, so habe ich zam Ver-
gleich nicht die Gesammtzahl der Obductionen, sondern eine
ronde Zahl von malignen Tumoren, wie sie der Reihe mnach in
in der Leiche gefunden wurden, herangezogen. Man wird auch
50 noch keine Zahlen erhalten, die ein ganz richtiges Bild von
der Hiufigheit der einzelnen Affectionen geben. Gewiss sterben
% B. relativ viel mehr Magencarcinome im Hospital als Mamma-
earcinome, deren Triigerinuen, nach fiberstandener Operation ent-
lassen, zu Hause zu Grunde gehen, Trotzdem scheint mir der
eingeschlagens Weg der einzige zu sefn, einen einigermaassen
brauchbaren Auphaltspunkt. zur Beurtheilung der vorliegenden
Frage wu gewinnen,

Unter 1000 malignen Tumoren (die beiliufig an
9246 Leichen — van Mitte 1881 bis 1. April 1894 — gefunden
wurden ) waren 870 Carcinome und 130 Sarcome.

Die Sarcome vertheilen sich ihrem Ursprung nach wie

folgt:

Centralnervensystem . . 29 Lunge . . . . . . . 4
Knochen . . . . . . 28 Haut

Milz-Iiymphdritsen . . . 24 Nebenniere .. . .je 3
Nigre . . . . . . 9 Mediastinum

Weibliche Geschlechtsorgane 6 Gauwmen . . . . . . . 2
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Schilddriise Perifonium
Netz . Auge

C) _ 1
Blase SR A Nase je 1
Hoden Willkitirliche Musculatur

Dazu kommen b Fille ohne bekannten Primirsitz.

Unter den Carcinomen fand sich als Ausgangspunkt an-
gegeben:

Magen . . . . . 319mal Larynx
Weibliche Geschlechts- Zunge
organe . . . . 197 - Blase . . . je Tmal
Qesophagus . . . 83 - - Schilddriise|
Mamma . . . . 59 - Haut
Darm . . . 56 - - Niere . ]
Gallenblase und grosse Penis } Jo 4ma
Gallenwege. . . 43 - Prostata
Lunge . . . . . 16 - Parotis } je 2mal
Leber . . . 13 - Nase
Mundhéhle (ausser Hoden »
Zunge) . . . . 11 -  Auge } je 1mal
Pankreas . . . 8 - Nebenniere

In 12 Fillen war der Ausgangspunkt nicht festzustellen.

Das primére Lungencarcinom ist also in Breslau eine
nicht so ganz seltene Affection, indem sie 1,83 pCt. aller Car-
cinome und 1,6pCt. aller malignen Geschwiilste tberhaupt
ausmacht,

Die ilteste mir bekannt gewordene Angabe iiber den Be-
fund von Lungenkrebs stammt von Lieutaud (Hist. anat. med.
I IL S. 70 ff.,, citirt bei Otto, Handbuch der path. Anatomie?)
Ihm sind Speckgeschwiilste und Skirrhen der Lunge bekannt.
Die dlteste Angabe tiber primiren Lungenkrebs scheint von
Haase® zu stammen, der eine ,primére markschwammige De-
generation® der Lunge kennt. Geringe Neigung zur Metastasen-
bildung hilt er fiir charakteristisch. Rokitansky® bezeichnet
die Affection als ZHusserst selten. Bennet? beschreibt einen
Fall von primdrem Lungenkrebs im linken Oberlappen, mit se-
cundiirer krebsiger Affection der Bronchialdriisen und des Peri-
cards., Im iibrigen Kérper war trotz eifrigen Suchens kein Krebs

13*
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s finden, In dem reichlichen Krebssaft waren mikroskopisch
grosse ovale Zellen vorhanden, Fidrster® scheint schon meh-
rere Fidlle von primirem Lungenkrebs zu kennen, Er erwihnt
Neigung zu aunsgedehnter Erweichung und Verjanchung; ferner
betont er das hiiufige Ueberwuchern der Geschwulst auf Herz-
bentel und Herz, sowie ein Durchwuchern der Brustwand nach
augsen. Wedl® beschreibt einen Fall, Heschl® begniigt sich mit
der Angabe, dass der primére Krebs in der Lunge sehr selten sei,

Was ap casuistischem Material big 1893 bekannt geworden
ist, findet sich in den Dissertationen von Weehselmann™,
Dorsch', Hildebrand® und Passow'™ mit ziemlicher Voll-
stindigkeit anfgeziihlt. Wechselmann kennt 58 Beschreibungen
nnd noch eine grosse Anzahl Citate (liber 50 Félle umfassend),
welche er in 72 Nummern zusammenfasst, Dorsch, Hilde-
brand und Passow haben dieser Sammlung hinzugefiigt, was
in der &lteren Literatur von Wechselmann ibersehen und was
seitdem neu publicirt war, so dass sich in der Passow’schen
Arbeit ausser den 72 Nummern Wechselmann’s noch 60 wei-
tere Fille von ,primirem Lungenkrebs® aunfgefiibrt finden.

In der ‘That 14sst sich. von dieser Fiille an Material nur
ein Bruchtheil fiir unsere Kenntniss des primiren Lungencarcinoms
verwerthen. Denn einmal miissen wobl alle Fille ohne Sec-
tionsbefund unberiicksichtigt bleiben, und ferner sind — wie
auch schon von einigen Auteren hervorgehoben wurde — auch die-
jenigen Fille auszuscheiden, deren carcinomatise Natur im
Sinne Waldeyer's nicht als feststehend betrachtet werden kaun.

Sichtet man in diesem Sinne das vorhandene Material, so
bleiben im Ganzen 70 Beobachtungen. (ausser je 1 am Hund
und an der Katze), aus denen Schliisse zu ziehen mit einigem
Anspruch auf Richtigkelt erlaubt ist, und die ich. deshalb aus-
schliesslich der folgenderi Betrachtung zu Grunde legen will.
Ich gebe zunfichst eine gedriingte Usbersicht iiber die mir be-
kannt gewordenen Fille, so weit ihre Beschreibung ausreicht,
um sie geniigend als primére Lungencareinome zu charakterisiren.

1. 187¢, Langhansi® 40jihrigerMann., 8itz der Geschwulst an der Bifur-
cation.. Bei ihrer Augbreitung den Brounchialverzweigungen folgend.
Markig-weithe Consistenz des Tumors, Keine Metastasen. Kleine
potyedrische,. seltener Cylinderzelien,
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1872. Perls'®, 43jibriger Mann. Vom rechten Hauptbronchus aus, den
Bronchialverzweigungen folgend, hat der Krebs die ganze rechte
Lunge durchwuchert. Im Lungenparenchym Erweichungshéhlen
wit schleimigen Massen gefiillt.. Consistenz weich, oft fast zer-
fliesslich. Metastasen in Pleura der rechten Lunge, Bronchial- und
Mediastinaldriisen, Chorioidea beiderseits, Schleimhaut der Keilbein-
hékle, Leber, Zwerchfell, Rippe, Musculatur der linken Thorax-
wand, Mesenterialdriisen. Epitheliale Zellen mit zahlreichen Can-
croidkérpern. Fettige und schleimige Entartung.

1876, Malassez!’, 47jihriges Weib, Zahlreiche, in beiden Lungen ver-
strente Knoten, zum Theil zu grésseren Tumoren confluirt. Ausser-
halb der Lungen keine Metastasen. 'Cylinderze]lkrebs, mit meist
einschichtigen Zelllagen in alveolirer Anordnung. Wo mehrere
Zellschichten, da Uebergangsformen zu cubischen und platten
Zellen. Schleimige Entartung.

1877. Finlay und Parker's 47jihriger Mann. In beiden Lungen
eine grosse Zahl verschieden grosser, weicher, schwammiger
Knoten.. Metastasen in Pleurs, Bronchialdriisen, Leber. Cylinder-
epithelkrebs. - '

1878. Reinhard?2 1. Fall. 47jihriger Mann. Cylinderzellkrebs des -
rechten oberen Bronchus zweiter Ordnung. Markige Infiltration des
Lungenparenchyms in der Umgebung der ergriffenen Bronchial-
zweige. Wand der Vena cava superior bis unter das Endothel der
Intima vom Krebs durchsetzt.

Lund*). 66jshriges Weib. Citronengrosse Geschwulst, vom Hilus
aus in den rechten Oberlappen vordringend. Wallnussgrosse Me-
tastase im Gebirn. Mikroskopisch ,beide Geschwiilste Carcinom®,

1879. Georgi®. 60jahriger Mann. Markiger Tumor imlinken Oberlappen.
Der Krebs folgt in der Peripherie dem Verlauf der grossen Bronchen,
deren Scheimhaut er in kleineren und grésseren Knoten durch-
setzt. Grosse polymorphe, nirgends cylindrische Zellen mit grossem
Kern. Fettige Entartung der Krebszellen. Keine Metastasen.

1881. Stilling?!. 1, Fall. 52jibriges Weib. Sitz im Hauptbronchus des
rechten Mittellappens. Rothlich-weisse, zerkliftete Tumormasse.
Das Lungenparenchym ist anscheinend frei. Uebergreifen auf das
Pericard. Metastasen in den regioniren Lymphdrisen und in der
Leber. Sehr grosse polygonale Zellen. ’

2. Fall. 27jihriges Weib. Weiche, weissliche, polypdse Excrescenz
jm rechten Hauptbronehus. Metastasen: Zahlreiche weissliche
Tumoren in beiden Lungen, den Bronchial- und einigen Bauch-
lymphdrisen, der Leber. Grosse polygonale Zellen.

3. Fall. 70jahriger Mann. Briichig-weicher, weisslicher Tumor
in und um den linken untersten Bronchus 3. Ordnung. Metastatischer

*) Nur aus dem Referat in Virchow-Hirsch, 1878, II, bekannt.
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kiginer Knoten in derselben Lunge. Wekrankung der linksseitigen
Hronchialdriisen, Krebsiger Thrombus an sinem kleinen Ast der
Vena pulmonalis. Grosse, meist polygonale Zellen.

4. Fall. 64jihriger Mann, Grosse, missig feste Tumoren in
der rechten Funge. Ausgedehute Erkrankung der Bronchen. Me-
tastasen: Bronehial-, Hals-; Achseldrfisen; Leber und linke Meben-
nisre.  Meist 'grosskernige, profoplasmearme Zellen. Daneben
Partien mit Zellen von auvsgesprochen epithelialem Charakter in
drisenschlanchiihnlicher  Anordoung.

5 Hall.. 60j8krigér Mann, Markiger Tumor im Jinken Oberlappen,
auf kurze Sivecken den Bronehialversweigungen folgend. Gefiisse
bis in die Intima durchsetzt. RKelne Metastazen.

Blumenthal®, 3bjihriger Mann, Belide Boirrhusmasse um die
linke Lungenwurzel; anscheinend wom linken Hauptbronchus aus-
gehond. HKrebsige Thrombose beider linken Lungenvenen, von
denen avg an zwei Stielen ain polypenartiger. Tumpr vou der Grosse
einer ,starken FEierpflaume® in 'den Hoken Vorbof frei hineinragt.
Mefastasen norin den Broncehigldriigen., Mikroskopisch ,Carcinom®.

1882, Davy®, 43jihriger Mann, Der lnke Oberlappen ganz in einen
soliden Tumor verwandelt, i Paterlappen noch sinzelne lufthaltige
Stellen. Der linke Hauptbronchns durch Geschwulstmassen ersetat,
sein Lumen durch die Neubildung fast versehlossen. Die Aus-
hreitung erfolgh hauptsichlich entlang den Bronchialverzweigungen.
Metastasen in den Bronchialdrisen und auf der Pleura. Mikro-
skopisch sehr stromareiches Carcinom.

Wochselmannt', 64jihriger Mann, Seirrhdse Erkrankung beider
Tungen. Awus der Peripherie der Geschwilste wuchert der Krebs
in die intacten Lungenalveolen, Grosse Pllasterzellen mit eiffr-
migem Kern.

1883, Chiari®. 7T0jihriges Weib. Aushbreitung in Bronchen und Paren-
chym des linken Unterlappens. Metastasen in den regioniren
Lymphdriisen, Leber, Gehirn, Milz. Im Hirp und (weniger) in der
Lunge schleimige Entartung des Tumors. Oylinderzellen. Viele
der. letztersn mit Schleimtripfchen erfiillt.

Hayle®, Alter und Geschlecht unbekannt. Im linken Oberlappen
compacter Tumor, i Centrum mit Brweichung ond Hihlenbildung.
Witten in die Geschwulst fiihrt, dag Luwen mit der (Javerne com-
wmunpicirend, der Haupthronchus des linken Oberlappens, der in
selnem ganzen Verlauf. vom Krebs befallen ist, Melastasen in
beiden Nieren, mehreren Liendenwirbeln und einer. Rippe. Mikro-
skopisch sehr grosse Zellen von verschiedener, meist ovoider Form.

1884, Beck®., 1, Fall. 57jabriges Weib. Reiner Bronchialkrebs des
rechten Hauptbronchus und seiner Zweige. Markige Consistenz. Meta-
stasen: Hilusdriisen. Hinsinwuchern in die Vena cava. Kleine poly-
edrische Zellen.
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2. Fall. 65jahriger Mann. Medullarkrebs im rechten Oberlappen
mit grosser jauchegefiillter Hohle. Besonders ergriffen der rechte
Hauptbronchus und ein Theil seiner Verzweigungen. Sehr aus-
gedehnte Metastasen in den regionéren Lymphdrisen, Pleura me-
diastinalis dextra, Leber, Schilddriise, Nebennieren. Krebs in der
Wand der V. cava superior. Grosse cylindrische bis spitzkegel-
férmige, seltener polyedrische Zellen.

Lawrence und Suckling®. 61jihriger Mann mit Lungen- und
Peritonaaltuberculose. Im rechten Unterlappen grosser, ziemlich
derber Tnmor mit erweichtem Centrum. Daneben eine Anzahl se-
cundérer Kndtchen im selben Lungenlappen. Grosse polymorphe
Zellen mit Neigung zu fettiger Degeneration. .

1885. Friedléander?®. Mann (Alter nicht angegeben). Weisse, markige
Masse, von einem Bronchus im linken Oberlappen ausgehend. Nur
in diesem Bronchus und in einer tuberculdsen Caverne hat sich
der Krebs entwickelt. Keine Metastasen. Verhornendes Platten-
epithel mit Cancroidkérpern.

1886. Méndtrier?, 68jihriger Mann. Grosser Knoten im rechten Ober-
lappen. Der Krebs ist continuirlich bis in den Wirbelkanal ge-
wuchert. Metastasen: In den Pleuren, ein Knoten in der linken
Lunge, ferner in den regionéren Lymphdrisen, Leber, Milz, beiden
Nebennieren. Oylinderzellen und polyedrische Zellen. Schleimige
Degeneration.

Hautecoeur?, 64jihriger Mann. Weisslicher, markiger Tumor im
rechten Unterlappen. Ueberwuchern auf das Pericard. Metastasen
in den rechten Achseldrisen. Grosskernige Zellen mit grossen
Kernkorperchen.

Dorsch'. 54jihriges Weib. 2 faustgrosse medullire Knoten im
rechten Oberlappen, vom rechten Hauptbronchus am Hilus aus-
gehend. Propagation auf das Pericard, Vena cava superior (Wand
durchbrochen, Lumen durch krebsigen Thrombus obturirt). Die
Pulmonalarterien durch Wucherungen in ihrem perivasculdren Ge-
webe verengt. Metastasen in den Hilusdrisen, den tbrigen Lungen-
abschnitten, Leber, Milz, Niere, Stirnbein, Dura mater. Grosse
polymorphe Zellen mit Neigung zu fettiger Entartung.

Fuchs3 (1.Fall. Katze. Beide Lungen fast vollstindig von der
Neubildung eingenommen. Metastasen in den Brouchialdriisen und
einer Axillardrise. Cylinderzellenkrebs.)

3. Fall. 32jihriger Mann. Kleine Knétehen in beiden Lungen.
»Cylinder-Flimmerepithelkrebs. Keine Metastasen.

5. Fall. In beiden Lungen distincte Knoten. Keine Metastasen.
»Bpithelkrebs.“

1887. Ziemssen?. 50jihriger Mann. Grosser, derber Knoten, fast den
ganzen linken Oberlappen einnebmend. Keine Metastasen. ,Deut-
lich carcinomatéses Gewebe* (Aug. Pfeiffer).
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Hampeln® 82j8hriger Mann, Grosse medullire Knoten, im Cen-
trum erweicht. Keine Metastasen. . Grosse polyedrische Zellen, in
fritheren Lungenalveolen liegend.

Hildebrandis 86jihriges Weib. Medullarearcinom des rechten
Bronchus, die Umgebung in geringers Umfange infilfrivend. Car-
cinomatfse Infiltration der rechisseitigen subpleuralen Lymphgefisse.
Metagtasen: nur sinige Kndtehen in der Pleurs. Cylindrische und
polyedtisehe: Zellen.

Siegel®. 1. Fall, 68jihriger Mann. Grosser Tumor im linken Ober-
lappen und Unterlappen. Zahlreiche Metastasen in beiden Lungen,
weniger in der linken Pleura. Grosse polygonale Zellen.

2. Fall. 68jihriges. Weib. Tumor im vechten Mittellappen.
Metastasen in den Bronebialdriisen, der Pleura, Leber, linken
Nebenniere, Hehilddrise, in beiden Nieren. Grosse polygonale
Zellen.

Boyd™, 1. Fall. 88jihriger Mann. Krebs desrechten Hauptbronehus.
nach oben bis zmur Bifurcation reichend. In der rechten Lunge
grosser solider Tumor. Uebergreifen der Wucherung auf Pleura
visceralis und Pericard. Metastasen vnur in den Bronchialdrisen.
Mikroskopisch typisches Carcinom.

3. Fall. 00jihriges Weib. Krebs der linken Lungenwurzel.
Stenose der linken grossen Bronchen in Folge Geschwulstwucherung
im Lumen. Im linken Oberlappen zahlreiche secundire Knétehen,
in radiir-strabliger ‘Anordnung um den Hilus. Ihre Consistenz ist
theils markig, theils derb, scirrhés. Dag zwischenliegende Lungen-
gewabe atelektatisch-sklerosirt.

1888. Pitt™, 2, Fall. 67jihriges Weib. Carcinom des rechten Haupi-
bronchus, dessen Lumen stark verengernd. Metastasen in Bron-
chial- und Nackendriisen, in die linke Lunge. Grosse epitheliale
Zellen mit grogsem Kern.

Handferd’ 1.Fall. 45jibriger Maun, Der ganze linke Unterlappen
und sin Theil des Oberlappens war in einen grossen Tumor ver-
wandelt, die Pleura dardber krebsig verdickt. Im Bindegewebe
des. Mediastinum haite sich der Krebs weit verbreitet. Hier fand
sieh eine grosse, blutgefillte Erweichungshéhle, die mit den beiden
Hauptbronchen wad mit dem linken Herzohr communicirte. Herz-
obr nnd Pericard waren durch continuirliches Hinsinwuchern vom
Tumor afficirt, Metastasen: Mediastinale und Nackendrisen, Leber.
Mikroskopisch ,typisches Carcinom® mit epithelialen Zellen.

2. Fall. 40jibriger Mann. Carcinom an der rechten Yungen-
wurzel, das sich entlang den Bronchialverzweigungen und grossen
Grefissen weiter amsbreitet. Im Lungenparenchym ziemlich mich-
tiga: Tumormassen, zum Theil erweicht. Krebsige Cavernen. Me-
tastasen in Bronchigldriisen, Skeletmuskeln, Knochen, Hant, Nieren.
Stroma reichlich; Zellen epithelial, von wechselnder Grisse.
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Lowenmeyer-Virchow?®, 44jihriger Mann. Fast die ganze rechte
Lunge in einen grossen Tumor verwandelt. Metastasen anf der
Dura, die Schideldecke durchwuchernd. Ganz grosse epitheliale
Zellen.

Korner3 64jihriger Mann., Geschwulst im unteren Abschnitt der
Trachea und im rechten -Hauptbronchus, ,Die mikroskopische
Untersuchung ergab, dass es sich um ein Carcinom handle.“

Schlereths:. 1. Fall. 55jahriger Mann. Primérer Tumor nicht
festzustellen. Zahlreiche miliare und gréssere Kndtchen in beiden

. Lungen und auf beiden visceralen Pleuren. Keine makroskopisch
sichtbare Betheiligung der Bronchialwandungen (auch. der feinsten
Verzweigungen). Cylinderzellkrebs. In" manchen Alveolen auch
platte Zellen.

2. Fall. Geschlecht, Alter unbekannt. Unregelmissig begrenzter
Tumor im rechten Unterlappen, vom Hilus der Lunge bis unter
die Pleura reichend. Verhaltniss zum Bronehialbaum nicht. be-
schrieben. Pleurametastase. Cylinderzellkrebs.

1889. Tillmann?s. 1,Fall. 45jihriger Mann. Fast hithnereigrosser Tumor
im rechten Unterlappen, einem Hauptast des Bronchus anliegend.
Keine. Metastasen. Zellen ,dhnlich normalen Alveolarepithelien®.

2. Fall. 61jahriger Mann. Bronchialkrebs des rechten Unter-
lappens, der Bronchialverzweigung bis in die feinsten Aeste folgend.
Daneben zablreiche kleine Knoten, meist kleine Bronchen umlagernd.
Propagation auf die Wand der Vena pulmonalis. Metastasen in
den Bronchial-, Mesenterial- und Coeliacaldrisen, in der Leber.
Cylinderzellenkrebs (nicht sehr ausgesprochen) mit Neigung zu
schleimiger Degeneration.

3. Fall. 58jihriger Mann. Markige Knoten in der Lunge (Sitz ?).
Metastasen: Zahlreiche cystisch erweichte Knoten im Gross- und
Kleinhirn, sowie im verlingerten Mark. Sehin ausgebildets, schlanke
Cylinderzellen, schleimig entartend.

Griinwald?. 32jihrigerMann. Faustgrosser markiger Tumor im linken
Unterlappen. Der zufiihrende Bronchus bis hinauf in die Trachea
krebsig. Hier greift der Krebs auf das Bindegewebe des Oesophagus
tiber. DieUmgebung der peripherisch vom Tumor liegenden Bronchial-
abschnitte ebenfalls krebsig infiltrirt. Metastasen nur in den re-
gionéiren Lymphdriisen. Plattenepithelkrebs.

Wieber35,  49jihriger Mann. . Wallnussgrosser, markiger Knoten im
rechten . Unterlappen. Metastasen in Bronchialdriisen, Leber, in
der Diaphyse des einen Femur. ,Uebergangsepithel.“

Hinterstoisser 3. 59jihriger Mann. (Sitz?) Metastase an einem
Fingerglied. . Grosse polymorphe Zellen.

" Handford?. 64jahriger Mann. Geschwulst in der Schleimhaut des
rechten Hauptbronchus; peribronchiales Gewebe nur wenig befallen.
In' der Mucosa war der Krebs nach oben bis in die. Trachea,
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peripheriewdirts bis'in die feineren Bronchen gewuchert, Metastasen
im Parenchym der linken Lunge, in der Pleura, der Leber, Mikro-
skopiseh sehr stromareiches Carcinom, ‘

48. 1890, Handford™. 68jibriger Mann, Carcinom an der linken Lungen-
wuyzel, - jedenfalls vom- linken nnteren Bronchus 2. Ordnung aus-
gehend. Dieser vom Krebs verschlossen. Ausbreitung der Ge-
schwulst entlang den Bronchialverzwelgungen. Keine secundiren
Knoten in der Luonge. Linker Unterlappen atelektatiseh. Meta-
stasen auf der linken Pleura visceralis und in der Leber. Mikro-
skopisch: Zellvelohes Carcinom mit gut ausgebildetem, alveolirem
Stroma.

49.  Ebsteind. 1. Fall. 67jihriger Mann. Hauptmassen des Krebses
im peribronchialen Gewebe des rechten Unterlappens. Daneben
Knofen in beiden Lungen. Metastasen in den. penitrachealen und
retroperitonfalen Lywphdrisen. Cylinderzellen.

50, 2, Fally 54 jabriger Mann., Vom linken Hauptbronchus aus in
den linken Unterlappen wuchernd, hier das Lungenparenchym in
geringer Ausdehnung infiltrirénd. Zablreiche Metastasen in Lymph-
drisen, Pleura, Leber, Gallenblase, Nieren, Nebennieren, Gehirn,
HEnochen, Pankreas, Peritonfinm. Cylinderzelllrebs.

51.  Fuchs® 1. Fall. 73jihriger Mann. Apfelgrosser Knoten im rechten
Unterlappen. Im Innern des Tumors kirschgrosser Erweichungs-
heerd. Plattenepithelkrebs. Keine Metastasen, Ueber die Be-
theiligung der Bronchialwand am Krebs ist nichis gesagt.

52, 2. Fall.' 51jabriger Mann, Apfelgrasser, subpleural gelegener
Knoten im rechten Oberlappen. Iw Innern Erweichungshéhle mit
Greschwulstsequester,  Makroskopischer Bronchialkrebs. Metastasen
im reehien Unterlappen, den regionfiven Lymyphdrisen, der Leber.
Cylinderzelkrebs.

53, 1891, Ehrich?. 1. Pall, 52jihriges Weib, Sitz des Carcinoms in den
Bronchen und im Parenchym des linken Oberlappens. Continuir-
liche Propagation auf Pleura und 6.—8, Brustwirbel (Compressions-
myelitis). Metastasen: Diffuse Carcinose der Pleuren und Lungen;
Bronebial-, Nacken- und retroperitonfiale Lymphdriisen; Leber,
Milz, Nieren, rechte Nebenniere, Schilddriise, Hypophyse, Dura
mater, 7. rechte, 1. linke Rippe. Grosse polymorphe, oft viel-
kernige Zellen.

54, 2, Fall, &1jihriger Mann., Vom rechten Hauptbronehus aus in
die Umgebung. wuchernd. Uebergreifen auf Pleura wund Thorax-
wand, Rippen Sllig durcliwachsen. Propagation auf das Pericard.
Metastasen inm den Bronchialdriisen uwnd im Zwerchfell. Meist
polyedrische, sehr verschieden grosse Zellen.

5. 3. Fall. b6jahriges Weib. (Geschwulst im untersten Abschnitt
der Trachea, im rechten Hauptbronchus und dessen Aesten. Kein
Krebs im Lungenparenchym. Metastasen in der linken Lunge,
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den Bronchial- und Mediastinaldriisen, in Leber und Herz. Sehr
verschieden grosse und polymorphe Zéllen.

56.  Schnorr. 42jihriger Mann. Fast die ganze rechte Lunge von
der Geschwulst durchwuchert. . Diese folgt beim Weitervordringen
den Bronchialverzweigungen, comprimirtes, luftleeres Lungengewebe
zwischen den Krebsziigen lassend. Ueberwuchern auf Pleura und
Pericard. Metastasen in der linken Lunge, den Hals- und rechts-
seitigen Achseldrisen.

57. Werner?. 1. Fall. 19jihriges Weib. Geschwulst im rechten Ober-
lappen. ~ Zahlreiche Metastasen in beiden Lungen, den regioniren
Lymphdriisen, Leber, Milz, Nieren. Kleine cubische Zellen.

58. 2, Fall. 65jabriger Mann. Wallnussgrosser Knoten, dem linken
unteren Bronchus 2. Ordnung ‘aufsitzend. Metastasen in zahlreichen
Knochen. Zellform nicht beschrieben. ‘

59,  Stumpf. Alter und Geschlecht unbekannt. Subpleuraler, ziemlich
derber Tumor im rechten Oberlappen, stellenweise mit kleinen Fort-
sitzen (lings den Bronchialdsten) in die Umgebung bis zu kleinen
secundaren Knoten reichend. Hiluswirts reicht der Tumor bis
zum Hauptbronchus des rechten Oberlappens und schiebt sich dort
zwischen zwei Knorpelplatten in’s Bronchiallumen hinein. Meta-
stasen in den regioniren Lymphdrisen. Continuirliches Usber-
wuchern auf Pleura, Pericard, rechten Vorhof, und grosse Gefisse,
besonders die obere Hohlvene wund die rechte Lungenarterie.
Cylindrisch-cubische und grosse polymorphe Zellen.

60. 1892. Japhats. 1.Fall. 49jahriger Mann. Génseeigrosser, markiger
Tumor im rechten Oberlappen. Metastase in einer einzigen benach-
barten Lymphdrise aunfgefunden. Auffillig grosse Zellen.

61, 2. Fall. 48jihriger Mann. Vom Hilus aus den Bronchialver-
zweigungen im rechten Unterlappen folgende Geschwulst. Meta-
stasen in den Lymphdrisen, in Pleura und Pericard. Geschichtete
Concretionen: ,Corpora amylacea“, keine Jodreactionen gebend.

62. 3. Fall. 51jahriger Mann. Knoten im linken Unterlappen.
Metastasen in der rechten Lunge, den Pleuren, regionéren Lymph-
driisen, Leber und Milz, Cylinderzellenkrebs. ,Corpora amylacea“ -
ohne Jodreaction. '

63 4, Fall. 58jihriger Mann. Tumor im rechten Oberlappen.
Der Hauptbronchus dieses Lungenlappens fiihtt unmittelbar in die
Geschwulst. Metastasen: Rechtsseitige Pleuracarcinose. Secundire
Knoten in Zwerchfell, Leber, rechtem Humerus, Haut des Thorax.
Platte Epithelzellen mit Krebszwiebeln.

64. Schapert. 64jihriges Weib. Geschwulstmassen vom linken Hilus
aus den Bronchialverzweigungen folgend, auch auf das Lungen-
parenchym dbergreifend. Propagation auf Aeste der Lungenarterie
und Vene, auf das linke Herzohr. Metastase in den bronchialen
Lymphdrisen und in einem Uterusmyom.
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65, 1893, Panhuysen®® Angabe Gber Alter und Geschlecht fehlen, Meist
kleinere, selten grissere Knoten, durch die ganze Lunge verstrent,
Bronchien in grosser Ausdehnung markig. verdickt und gewnlstet.
Grosse polymorphe Zellen,

66.  Reichets, Von der Bifurcation ans in beide Hauptbronchen (etwas
tiefer in den rechten) reichender, markiger Tumor. Usberwuchern
auf-das Pericard. Rings um die Traches earcinomatdse Driisen-
packete, (rosse polymorphe Epithelien, Krebsnesisr bildend.
Keins Verhdrnung. .

67. Passow'™. B1jsbviger Mann. In der rechten Lunge Bronchen und
Lungengewebe krebsig., Metastasen in den Mediastinal- und Supra-
clavieulardrisen. Der Tumor hat die vordere Brustwand durch-
brochen, Cylinderzellsnkrebs.

68. Hofmannn®¥), 1. Fall. 86jihriger Mann. Grosser markiger Tumor
der ganzen linken Lunge. Der in dep Tuwmor fibrende linke
Hauptbronchus wird hochgradig comprimirt. -Die Lungenvenen-
wand und die Wand des Atrium sin. vom Krebs durchbrochen.
Die Aorta eingeengt. Uebergreifen auf dis Wirbelsiule.

€9, 5. Fall. 56jihriges Weib. Markiger Tumor des rechten Haupt-
brogchus, dessen Aesten bis in die feinsten Verzweigungen folgend.
Reicht. iber dis. Bifurcation in den linken Bronchus bis zu dessen
Theilungsstelle. Mptastasen in den regiondren Lymphdrisen.

70, Siegert® 1. Fall. #3jabriges Weib. Ausgedebntes Carcinom der -
Bronchien in der linken Lunge. In den centraleren Lungen-
abschnitten sind die Bronchen von infilirirendem Carcinom, Zhn-
lich derben pneumonischen Heerden, umgeben. Keine eigentlichen
Tumoren, Ausgedehnte secundire Lymphgefisscarcinose. Keine
Matastagen. Cylindersellen mit Uebergingen zu Plattenepithelien
(ibnlich geschichtetem Plattenepithel).

(2. Fall: Hund. Ein Unterlappen in einen grossen Tumor
umgewandelt.  Keine Metastasen. . Cylinderzellenkvebs.)

Ich bin in der Lage, den angefiihrten Fillen 4 weitere
Beobachtungen apzureihen, Dieselben kamen wihrend der
Zeit von Sommersemester 1893 bis 'Wintersemester 1894/95 im
Pathologischen Ipstitut zu Breslan zue Obduction und wurden
mir von Herrn Geheimrath Ponfick zur Untersuchung giitigst
liberlassen. Hierfiir, wie {lir die vielseitige Anregung und Férderung
bei der Arbeit, gestatte ich mir meinen hochverehrten Lehrer
meiner aunfrichtigsten Dankbarkeit zu versichern.

*) Bei Hofmann fehlt zwar der mikroskopisehe Befund. Da jedoch die
Arbeit 1893 wmater Eichhorst’s Leitung. angefertigt ist, und die
Falle ansdriicklich .als primire Lungencaroiriome  bezeichnet werden,
so darf man wohl die Hoefmann’schen Angaben hier mit verwerthen.
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Eigene Untersuchungen.
Fall L

Pensionirter Schutzmann K., 73 Jahre alt, secirt am 27. October 1893
8 Stunden post mortem (Dr. Stolper).

Der Mann ist angeblich bis 6 Wochen vor seinem Tode ganz gesund
gewesen. Erst da ist er mit geringem Husten und Auswurf, welcher nie
blutig gewesen séin soll, erkrankt. Wegen Erscheinungen linksseitiger
Recurrenslihmung wurde er im Allerbeiligenhospital aufgenommen. Die
klinische Diagnose lautete: Aneurysma aort. oder Tumor me-
diastini. Kurz vor dem Tode trat eine Pneumonie des linken Unter-
lappens auf, welcher Patient erlag. Anatomische Diagnose®): Carcinoma
medullare eylindrocellulare bronchi principalis sinistri ex-
ulceratum. Deformatio tracheae e compressione tunioris.” Destructio carcino-
matosa bronehi principalis sinistei. Infiltratio carcinomatosa glandularum
lymphaticarum hili pulm. sinistri. Pneumonia indurativa chronica lobi su-
perioris cum synechia totali. Bronchiectases graves permultae eiusdem lobi
subpleurales. Ppeumonia ex aspiratione in lingula et lob. inferiore sin. toto.
Pleuritis haemorrhagica exsudativa lob. infer. sin. Emphysema pulmonis
dextr. Metastases parvae in cortice renis utr. Compressio nervi recurrentis sin.

Grosse minnliche Greisenleiche von relativ gutem Ernibrungszustand.
Panniculus adiposus gering. Zwerchfellstand links oberer, rechts unterer
Rand der 5. Rippe. Rippenknorpel stark verkndchert.

In der Brusthdhle ragt der rechte Lungenrand bis 1 c¢m iber die Mittel-
linie nach links. Der Herzbeutel ist weit zuriickgefallen und “der Einblick
in .die linke Pleurahdhle durch eine Verwachsung von Pericard und Pleura
costalis behindert. * Diese Verwachsung besteht in Ausdebnung von Hand-
grosse von der Knorpelknochengrenge der 4. Rippe bis herauf zu der 1. Rippe
und nach hinten bis etwa an den Angulus derselben Rippen. Im linken
Cavum pleurae findet sich ein etwas hiimorrhagischer, serdser Erguss von
etwa 1 Liter.

Die Brustorgane werden mit dem Sternaltheil der obersten 3 linken
Rippen im Zusammenhang herausgenommen. Rachenschleimhaut, Kehlkopf,
Oesophagus gesund.

Beim Aufschneiden der in ihrem unteren Theile sibelscheidenartig zu-
sammengedringten Trachea bemerkt man an der Abgangsstells des linken
Bronchus weissliche, leicht héckerige Tumoren, die hier wie im Anfangstheil
der grossen linken Bronchialiste die scheinbar noch an den meisten Stellen
erhaltene Schleimhaut in’s Lumen hinein vorwdlben. Nur an einer zehn-
pfennigstiickgrossen, runden Stelle des Hauptbronchus, gleich hinter der Ab-
gangsstelle von der Trachea ragt der Tumor frei in’s Bronchiallumen. Er
ist hier exuleerirt und ‘daher dellenartig ¢ingesunken. Dem Anfangstheil

. *) Alles fir das Verstindniss des Falles nicht unbedingt Nothige habe
ich weggelassen. o
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des linken Bropchus und dem untersten Theil der Trachea eng auliegend,
ersteren halb umscheidend wund theilweise fest mit ihm verwachsen, findet
sich ein fast hiiknereigrosser Tumer. Derselbe ist im Allgemeinen auf dem
Durelisehnitt eine weiste Masse, doch von Plgmentatreifen und efwas mehr
gelblichen 8trfingen durchzogen, wodureh eine gewisse Maunichfaltigheit ent-
stebt. - Mit dem Lupgenparenchiym. hat der Tumor nichis zu thun.

‘Dag Volumen der linken Lmnge st varmebrt, Der Oberlappen ist gans
fest und der Unterluppen zelgt auch .eine Consistenzerlithung. Der Ober-
lappen, dessen Dlenrs 2w elper reichlich 4 em dicken Behwarte umgewandelt
isty weigh ein elgenthfimliches Bild der Sehnitifiiche. In festemn schiefer-
gravem Gewebe finden sich stark:erweiterte Bronehen, dersn Schleimbaut
gerbthet, dersn Nachbarschaft welss ist.. In der Bpitze tritt dberhaupt die
welsse Farbe gegentiber. dom Pigment stark bervor. Die Pleura des Unter-
lappens zéigh sturke  Gefigsinjection. Tin Paremchym dieses Lappens ein
erbsengroases Geschwulsthndichen wit weidser Schnittfiéiche. Das Lungen-
gewehe st im Unterlappén fast vllig luftleer, safireich, grau-glasigroth. Aus
den Bronehen entleert sich Elter. Im Anfangstheil: der zufijhrenden Bron-
chinlbste: keine Geschwulsiwucherung, © wohl aber weissliche, gerinnselihn-
liche ‘Flocken, welche' migiicherwaise aspivirte Frebspartike! sind.

Do veohte Lunpge von wittlerem Volumen, unelastisch, Tungenblis-
ohen erweitert, Zelgt fiberall Mexchma@mgm Lnftgehalt, im Unterlappen
ebwag vermehrien Blutgehalt. ;

Nieren, lnke: gehr klein; ibre fibrise Kapsel verdickt, nur schwer
und nicht ohne Substanzverlust abziehbar. Die vothe Oberfiiehe st stark
granulizt und von - theils wissrigen, theils colloiden Inhalt bergendeén —
Cysten bedeckt: Ansserdem finden sich eine Anzabl kleiner und etwas
grisserar weisser,  sehr. welcher Geschwulstkndtchen.  Die rochte Niere ist
etwag grisser, soust genau wié die linke,

Tie folgende Schildernng des 'mikroskopischen Befundes bezieht
sieh anf Lingeschni¢te durch den: unteren Theil: der Trachea mit der an-
liegenden carcinomatisen Lymphdrise und auf Lings- und Querschnitte
durch’ dén krebaig destrufrten Hauptbronehus. Die Untersuchung evstreckte
sich nach oben und nach unten bis in wdllig gesundes Gewebe,

Der Krebs zeigt ein sehwach entwickeltes, bindegewebiges Stroma und
Conglomerate epithelialer Zellen.  Das erstere besteht im Bronchiallumen aus
schudalen Dligen fagriger Grundsubstanz mit ziemlich reichlichen, spindligen
Kernen. Dap-Blitugerfist bildet anf dey Sehnittfliche kein gesehlossenes
Netzwerk, sondern may slebt sine Vertheilung Hbunlich derjenigen der Tra-
bekel. in .der Milz. In.dew -peribronchialen Gewebe ist das Bigdegewebe
reichlfoher, an elnzelnen Stellon tberwiegt s sogar die epithelialen Gebilde
an Ansdebnung, whtrend: es en anderen ganz puriichtritt, Die Erebgzellen
sind da; wo sie nieht riumlish beengt scheinen, schine; wohlgsbildets Cy-
linderzellen, nicht dbermissig schlank, von mittlerer Grbsse, Das Proto-
plasdip 1t leicht  gekbrnt, nimmt Besin und: Pikrinshure wemlich gut an.
Am Zellrand ist es oft etwas stirker lichibrechend und fast.ohne-Farbe, so
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dass man manchmal glaubt, eine Kittsubstanz zwischen den Krebszellen 7u
sehen. Die Zellen haben' je einen Kern. Dieser ist nicht ganz regelmissig,
ungefahr eirund gestaltet, nimmt etwa die halbe Zellmasse ein und farbt sich
gut mit Himatoxylin und Alauncarmin. Ab und zu sieht man einzelns
Zellen, die grésser sind und einen sehr viel grosseren und intensiver ge-
firbten Kern besilzen, als die meisten Gbrigen. Die Kerne stehen dort, wo
“sich die Krebszellen um Lumina gruppiren, oft in ziemlich gerader Reihe
nahe dem Pol der Zelle, welcher dem Lumen abgewandf ist.

Die Stromaliicken werden theils vollig und nur von Krebszellen aus-
gefiillt, theils sind sie vollgepfropft mit kleinen runden, selir protdplasma-
armen Zellen, und zwischen diesen eingebettet liegen erst die epithelialen
Gebilde. Wihrend das erstere im Centrum des Krebses die Regel ist, findet
sich das letztere an der Peripherie nicht selten. ‘Die starke Hiufung der
kleinen Rundzellen setzt sich dann noch idber die Grenzen des Krebses hin-
aus fort, nimmt aber im Gesunden sehr schnell ab. '

Die Anordnung der Krebszellen .ist eine mannichfaltige. Bei
weitem am hiufigsten findet man drisenihnliche Gebilde. Die hier besonders
schén cylindrischen, bezw. prismatischen Zellen sind in einer, haufiger in
zwei und mehreren Lagen um Lumina von verschiedenster Weite und Form
angeordnet (Fig. 3). Die Lumina sind - entweder :leer, oder sie enthalten
kornige, zum Theil noch als Zellreste erkennbare Massen, ab und zu auch
ziemlich gut erhaltene, abgestossene Zellen. Aus den unregelmissigen Um-
grenzungen dieser Lumina ersieht man, dass der Krebs hiet' in vielfach ver-
zweigten und gewundenen Schliuchen gewuchert ist, in deren Inneres oft
papillenartige Bildungen ragen. -Die Schlauche sind nicht immer geschlossen,
manchmal sogar nach beiden Seiten offen. Eine Membrana propria habe ich
nie auffinden kdnnen. Ausser den driisenartigen Gebilden finden sich solide
Zapfen und Stringe von ganz verschiedener Breite, oft vielfach verzweigt,
unter sich ein Netzwerk bildend. Manchmal liegen solche Zellstringe in
dem Bronchiallumen parallel laufenden Spalten des peribronchialen' Binde-
gewebes, an deren Wandung langgestreckte, spindlige Kerndurchschnitte
sichtbar sind. Das sind also Bilder, wie sie gewdhnlich als krebsige
Thrombosen von Lymphbahnen gedeutet werden. — Im Bronchial-
lumen, wo sich am wenigsten Bindegewebe zwischen den epithelialen Ele-
menten findet, legen die Zellstringe und -reihen oft in so wirrém Durch-
einander, dass eine Wachsthumsanordnung der Krebszellen iberhaupt nicht
mehr herauszufinden ist. ‘

In die benachbarten Lymphknoten wuchert der Krebs entweder direct
aus dem - peribronchialen Gewebe, die Kapsel des Knotens an zahlreichen
Stellen durchbrechend; oder es findet sich keine so continuirliche Verbindung,
so dass man annehmen muss, dass der Krebs auf dem Wege der Lymph-
bahnen eingeschwemmt wurde. Das Trabekelgeriist der krebsigen Lymph-
drisen ist dabei nicht unverindert geblieben. Entweder sind die Trabekel
verdickt, reich an spindligen Kernen, oder, namentlich im Centrum det
Driisen, zu #usserst feinen Stringen verdinnt, manchmal auch ganz ge-
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schwunden, Die Anordeung der Krebszellen Dietel hier dieselbe Mannich-
Ialtigheit wie im Bronchus, Die Nester fiillen theils die Lymphsinus véllig
ans, theils sieht man zwischen den Trabekeln noch Reste von Markstriingen,
in denen dann die Krebszellen ohne jedes weitere Stiitzgeriist liegen,

Sowohl in dem Krebs dér Bronchialwand, wie in dem der Lymphdrisen
finden sich. zerstreut klsine, nekrotische Heerde, an denen Krebszellen und
Bindegewebagerfist . ziemlich. gleichmassig hetheiligt sind. Die Nekrose der
Krebszellen beginnt' etwas friher, das Stroma folgt aber sehr schuell naeh,
80 dass. man im Centrowm der klelnen nelirotisohen Partten nur eine ganz
gleichmbgsip kisedhnliche Masse. sieht . und.'nur an der Peripherie solcher
Heerde: Stellen findet, wo zwischen Detritug, von Brebselomenten stammend,
noch dgs Bindegewebsgoriist erbalten zu sehen ist. Das Stitegerfist des
Krebses istonicht: reich- an Gefissen.  Dié Intinia der Arterien ist fast immer
hochigradiz verdiekt, das Lumen dadurch wesentleb beengh. Nervenfasern
habs ich im Krabs nicht gesehen.

Da_der vorliegende Krebs, -abgesehen von dem Usbergreifen auf einige

wenige-Lymphdriizsen , ~ansschiiesslich dem Bronchus angehdrie, und man
somit von vornberein sicher ist, dass er auweh nur vom Bronchus ausgehen
konnie, wurde bel der Unfersuchung ganz tesonders auf die Grenzgebiete
zwisghen krebsigeyr nnd gesunder Bronehialschleimhaut Rick-
sicht genpmmen (Fig. 1), Das geschichtete Flimmereplithel des normalen
Broneblallimens ist dbersll in der Umgebung des Tumors verloren gegangen,
nop-das Oy linderepithel devr Ausfdhrungeginge igh bis dicht an den
Krebs selhidn. erhalten. . Wueherangsvorghnge habe leb an Jetzterem nirgends
gesehien,  Die panze Mucosa und Submucoss ist in dem Grenzgebiet
vollgepfropft wit kleinen runden, protoplasmagrmen’ Zellen, deren Menge
in ‘der Richtong vom Xranken zum Gesunden schnell abnimmt. Diese
Infiliration . veleht noch .ein. kleines' Stick in dan Krehs hingin wund - ist
in der Upbergangszone so dicht, diss sie das andere Gewebe off fast villig
verdeckt. . .
Vo der Musenlaris mucosae ist an der Krebsgrenze nicht viel zu
sehen. Nur sinzelge aus einander gedrimgte Fserchon, die oine continuirliche
Schight: nieht wwelr. bilden,. finden sich noch vor. In der Tunica propria
teifit. man vom Gesunden anf das Kranke zuschreltend, mitten in der dich-
testen kleinzelligen Infiliration auf die ersten, Anfings noch ziemlich sus
eingnder gerfickter Krebsalveolen. Letatere finden 'sich-dann: bald dichter
beisaramen und eln kleines Stick weiter igt nur noch Krebs, ohne zellige
Infiltiation; mit: gdne sehwach entwickelterh Btiltagorfist zu sehen, Der Krebs
reicht dieht uniér:die Oberfliche, darchbrivht sie wber nicht vbllig.

In der Bubmueosa trifft man, bevor min vom Gesunden zam Krebs ge-
langt, ausser der Bundeellenanhivfung anf gewisse Verbnderungen an den
Behleimdriisen. Die Drifsenlobull haben thre ntrmale, mebr spindiige Gestalt
varloren, sie sidd viel-prdsser undplimper gewbrdéy mad: bilden, auch dber den
Krorpelpiittchen; sine kaum: npeh unferbrochens. Sehieht,  Das interfobuldre
Bindegeweha st stark verschmiilert und oft. dutebbrochen, so'dass vielfack
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Grenzen zwischen verschiedenen Liéppchen nur noch bruchstickweise an-
gedentet sind. Dagegen sind die einzelnen Tubuli durch spindelzelliges
Bindegewebe und durch kleine runde Zellelemente, je niher dem Krebs,
um so mehr aus einander gedringt, so dass der sonst streng lobulire Aufbau
der Schleimdriisenschicht mehr und mehr verloren geht. Die Grenze des
Krebsigen geht schliesslich an vielen Priparaten mitten durch ein solch’ ver-
grossertes Schleimdriisenlippchen, das nach der gesunden Seite noch mehr
oder weniger gut durch ein bindegewebiges Septum abgegrenzt wird, nach
dem Tumor hin sich aber ohne Andeutung einer solechen Scheidung im
Krebs verliert. Man sieht in solch’ einem Schleimdrisenlippchen, vom Ge--
sunden zum Krebsigen vorwirts schreitend, zuerst einige Schleimdriisentubuli,
dann ein Durcheinander von Driisentubulis und Krebs, schliesslich gewinnt
der letztere an Menge das Uebergewicht, bis man in ein Gebiet kommt, wo
sich nichts mehr findet, was man als Rest der frilher an dieser Stelle vor-
handenen Driisen betrachten konnte. Die erhaltenen Schleimdriisenreste
bieten jedoch gewisse Abweichungen von der Norm dar (Fig. 2).

Das Lumen der Tubuli ist vermindert, ihre Zellen sind statt kegel-
formig von cubischer Form. Letztere haben schon gefirbte Kerne und
leicht kdrniges, gut tingirbares Protoplasma. Schleimproduction - fehlt.
Das Lumen der Tubuli ist von einer oder mehreren Zelllagen umgeben,
es finden sich aber auch ganz solide Zapfen, welche oft von den noch
hohlen Schliuchen ausgehen. Die Verdstelung der Tubuli ist eine gegen
die Norm ganz bedeutend vermehrte, und die einzelnen Aesichen sind,
namentlich im Verhiliniss zu ihrem Querschnitt, verlingert, so dass man
statt der gewdhnlichen, meist ringférmigen Querschnitte jetzt viel hiufiger
schlauch- und flaschenférmige in mannichfacher Combination - sieht. Die
Membrana propria ist vielfach wie an normalen Tubulis erhalten, oder sie
ist verdickt, oft mit zahlreichen, auf dem Durchschnitt spindelférmigen
Kernen belegt. Dagegen finden sich namentlich in der nichsten Nach-
barschaft von krebsigen Elementen Tubuli, an denen eine Membrana
propria auch bei genauestem Zusehen nicht gefunden werden konnte. ' In
den soliden Zapfen dringen hier und da Spalten vom Rande her ein (Fig. 1).
Die Krebszellen und die Zellen der Schleimdriisen, sowohl der normalen,
wie der eben beschriebenen, sind morphologisch deutlich von einander zu
unterscheiden. Ihr Kern, ihr Protoplasma, ihr Contour weichen so weit
von einander ab, dass man im einzelnen Falle nicht im Zweifel sein
- kann, ob man eine Krebszelle oder eine Schleimdriisenzelle vor sich hat.
Formen, die ich als Uebergang zwischen den beiden Zellarten
hitte ansprechen kénnen, habe ich nicht aufzufinden ver-
mocht.

Das Wachsthum des Krebses geschieht, wie zum Theil schon er-
wihnt, auf Kosten sammtlicher Elemente der Bronchialschleimhaut, -man
findet dort, wo die Oberfliche ulcerirt ist, innerhalb des Knorpelringes
nichts als Tumormassen. Eben solche erfillen den Raum, den sonst das

Archiv f. pathol. Anat. Bd.145. Hit. 2. 14
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adventiticlle Gewebe beansprucht., Die Enorpelplitichen allein sind er-
halten, absr auch nicht intact geblieben. Vielmehr istder Krebs, nach Aunf-
fagerung des dem Bronchiallumen abgekehrten Theils des Perichondriums,
in dieses eingedrungen und hat in dem Enorpel selbst tiefe lacunire De-
fecte gesetzt. Auffillig ist dabei; dass die Enorpelzellen, fast bis sie vom
Krebs verschlungen werden, intact bleiben, jedenfalls sich tinetoriell nicht
von den gesunden unterscheiden, - Auf der demw Brenchiallumen zu-
gowandten Boite habe ich Perichondrium wnd Knerpel stets
intact gefunden. Dip Continuitit zwisehén den innerhalb wund ausser-
halb- des Knorpelringes gelegenen Tumormassen wird durch zahlreiche
Ziige vop Krebuzellen: hergestellt, die sich swischen je zwel Knorpel-
plittehen hindurohdringen.

Dis Wachsthunisrichtung dieser Zellmassen ist jedenfalls an verschie-
denen S\te]ilan verschiedeén, wenigstens findet wman hier den Krebs vom
Bronchiallumen, dorf von der Adventitia aus vordringen, oder zwei Krebs-
zapfen wachsen' sich in den Knorpellicken entgegen.

Fall IL

Mann B., 52 Jahre alt. Obduc. Herr Gek.-Rath Ponfick.

Es handelt sich um einen kriftigen Mann, der ausser schon langere
Zeit anhaltender Helserkeit (chronische Laryngitis, Prof. Gottstein) immer
gesund gewesen sein will, Husten hat bisher nur in ganz geringem Maasse
bestanden, Auswurf war nicht vorhanden. Ohne irgend welche Prodrome
bekommt er eime Himoptoe, die sich am folgenden Tage wiederholt.
B. wird deshalb der Klinik zugefihrt, wo er am selben Tage eine ge-
ringe, am nichsten Tage eine todtliche Hémoptoe bekommt.

Klinische Diagnose: Phthisis pulmonum. Himopioe.

Awatomische Diagnose: Ppeumorrhagia ex arrosione ram. dextr.
arter. pulmonal. per ecarcinoma uleerat. parvum broumechi dexiri
Pneumonia lobularis circumseripta in lobo -medio ex aspiratione sau-
guinis in pulmonem uirumque, partim recenti, partim complures dies
vetere, Oedema leve pulmenum. Cicatrices veteres parvae renum. An-
aemia universalis. Synechia vetus pulmonis sinistra. Uleus et fistula recti
sansta. Obliteratic’ excavationis recto-vesicalis, Perinephritis adhaesiva
vetus,

Uehermittelgrosse, kriftiy gebaute, gut gendhrte, blasse Leiche mit
allgemeiner livider Fiarbung der Schleimhfute, mit Bluigerinnseln an den
NagsenGffoungen. Thorax breit, sehr flach. Die Supra- und Infraclavi-
cularrBume zeigen eine kleine Diffétenz, indem die rechten tiefer sind.
Sonst besteben keine Ungleichheiten.

Bauech: Di¢ Oberbauchgegend ist eingezogen, wihrend die unteren
Partien vorgewdlbt sind. Bei der Eroffnung fllt die grosse Blasse der
Diinndarmsehlingen auf. Der Magen und der grésste Theil der Darm-
schlingen sind aufgetrieben.
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Eine grosse Zahl der Schlingen des Jejunum und Ileum sind gefillt
zu sehen. Netz sehr fettreich. Die Leber iiberragt den. Rippenbogen um
kaum 1 Kleinfingerbreite. Gallenblase nicht sichtbar, schwach gefillt und
an der Unterfliche durch bandfdrmige Stringe mit dem Omentum ziem- .
lich fest, jedoch nur stickweise, verwachsen. An der convexen Seite der
Milz sieht man #hnliche Verwachsungen. Viel reichlicher sind sie
zwischen der vorderen Wand des Rectums und der Hinterwand der Harn-
blase, so dass keine Excavatio recto-vesicalis zurﬁckgebheben ist: Ferner
zwischen Cervix vesicae und Diinndarm untrennbare Verwachsungen, die
auch mit dem Coecum verlgthet sind.

Zwerchfellstand: rechts oben Rand der 6. Rippe, links 5. Rippe.

Nach Eriffnung des Thorax zeigt sich der Brustsitus verindert.
Die frei bewegliche rechte Lunge liegt abnorm frel. Von der 2. Rippe
bis zum 5. Intercostalraum tiberschreitet sie die Mittellinie bis um 8 cmn. Die
linke Lunge hleibt von der Mittellinie um 2—3 cm entfernt und ist fast
durchweg adhérent. Sie biegt im 4. Intercostalraum nach links unten aus,
so dass der untere Theil des Oberlappens am Herzbeutel und auch noch
am Zwerchfell angelsthet ist. Vom Unterlappen sieht man lateral nur einen
kleinen Zipfel. Der Herzbeutel liegt frei. Die Herzdimpfung ist auf der
rechten Seite verkleinert, nach links vergréssert, im Ganzen absolut ver-
kleinert. Das Lungengewebe verhilt sich verschieden: Die rechte Lunge
ist sehr stark aufgebliht, die linke schlaff, kleiner.

Linke Lunge: Auf dem Durchschnitt grosse Blisse, dberall aus
den Bronchen dringen lockere Coagula hervor. An der Vorderecke des
Oberlappens fillt eine mit Prominenzen verbundene, flockige Réthung des
Gewebes auf. Im Bereich dieser Stellen findet sich eine Prominenz von
etwas ausgedehnterem Umfang und derberer Beschaffenheit, jedoch scheint
der Luftgehalt nicht vollstindig aufgehoben zu sein, bei Druck hért- man
auch hier ein leises Knistern. Im Unterlappen sieht man die Schnittfliche
tigerartig gefleckt, indem auf heller Grundlage eine grosse Anzahl blau-
schwarzer Flecke hervortreten. Nirgends findet sich Verdichtung des
Lungengewebes, insbesondere ist auch die Spitze ganz frei. Der Unter-
lappen ist wenig Gdematds.

Rechte Lunge: Am unteren Theil der Hinterfliche des Oberlappens
bemerkt man nahe der Wirbelsiule - eine kleine, ziemlich feste Adh#renz,
sonst ist die Lunge ganz frei beweglich. Am freien Rand des Mittellappens
finden sich an mehreren Stellen leichte Rauhigkeiten der Pleura pulmonalis.

Auf dem Durchschnitt zeigt sich die Lunge im Allgemeinen luft-
haltig, blaulichroth, blutreich, &dematés. Bei Druck .entleert .sich in
grosser Menge triibe, serdse Flhissigkeit, der viel Luft beigemengt ist.
Wie in der linken Lunge, so tritt auch hier, namentlich im Unterlappen eine
Sprenkelung deutlich bervor. Die Fiillung der Bromchen mit Coagulis
ist noch ausgedehnter, als links. Rin Zerfallsheerd Iisst sich jedoch nir-
gends nachweisen.

14*
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Aunsser an eiper kleinen Stelle des Mittellappens findet sich Xeine
iltere Verdichtung. An dieser Stelle stdsst man auf ein gut begrenstes
schisfergraues, gleichmissig hepatisivtes Gebiet mit glatter, gran und blin-
lich gesprenkelter Schunittfliche. Der dieser, Induration nichsigelegene
Bronehus fihlt sich verdickt an, Beim Eréffnen stésst man auf eine
kleine, grauyiihliche, markige Stelle der Wand, auf der zerfallene
Gerinpsel lose anbaffen. Nach Entfernung  der letsteren zeigt der
Bronchus in grisserer. Ausdehnung eine starke Rauhbigkeit der Oberfliche,
die sich mach chen bis dber die Bifyrestion upd noch efn wenig: n den
Beginn des linken Hauptbronchus weiter verfolgen Msst. Im Centrum der
Ranhigkeiten liegt unter den Gerinnseln der nekrotische Bronchialknorpel
zu Tage, Die Zerstirnng reicht in die Tiefe bis guf einen unten weiter
7, basnhrelbpnden Heuptast der Lungenasterie, Die vom Hauptbronchus
peripherisch ahgehenden Bronohialzweige sind epweitert; ihre blasse Wandung
von, strabliger Beschaffonheit, die Umgebtmg indurirt,  Bin Querschnitt
duych, den. Hpupthronchus, - senkrecht g der. markigen Geschwulsimagse
gefiihiot, zelgt, dass, das wnter den nekrotischen. Eunorpeln mbchiig vor-
diekte, peribronchiale Gewebe zu elmer speckig-schwartigen
Massg umgewsndelt fsti. Tin Hauptast der Lungenarterie, welcher
nalie  der Wagherang verliuft, ist in . seiner Wand verdiivint,  leicht
buchtip vorgewdlot wad apf seiner Hhe friseh dmrchbhroehen, Der
ganre ohere hintere Zipfel des Atrium sin, ist vop der Geschwulstmasse
bedefeet und seips Wand in die Verhfirtung mit ldoeinbezogen. Das
Tmmen der Vv. pulmonales ist verengt, der Querschnilt zackig, ihre
vebirtete Wand. gebt divect in die Behwarte dber.

Nagenhdhle, Fauces,Larynx, Trachea mit frischen Blutgerinnseln
bedackt; ibve dchisimbaut blass, unwerfndert: Jnsbesondere die wahren
Stimmbander frel.  Enprpel verkalkt.

Sehilddrises baum vergrossert, Milay leieht vergrdssert, mit heller
Pulpas, die Teicht Bervprquillt, Nebeuniersn klein. Nieren zeigen
aut ‘der. Oherfiiche . eing Befhe flacher Einziehungen. Harnblase und
Pragtata obns Besonderheiten. Im Duodenum schwach gallig gefirbter
Intialt, In der Gallenblase neben sehr dicker, schleimiger Galle 5 gras-
griine, | missly, grosee Stpine.

T Magréu sehn i relehlicher, blutiger Inhalt, der noch keine Ver-
danppgswivkupgen erkepmen, lisst. Schleimbani normal, blags, mit zadhem
Sehleiny bedeckt. Tm Dilng- und Dickdarm nichts Abnormes, ausser
ainem sﬂ;ug@gmtwmm wop - sehwieliy: verdickter fehlejmhiaut. umgebenen
Dafett- dicht phechalb m,r Analiffngng.

Dis Leber von mittlorer Grésse, geringem Blutgehalt, ohne Ge-
schwalsthnoten, ‘

.Himoluwm(,her Befaud., Zur mikroskopischen Untersuchung
wnrdﬂn:,%w-ihlm Guerschnitte durch den ganzen Tumor, senkrecht zur

Lingsine dog befsllenen, Houptbronchus nnd senkrecht zu den. davon ab-
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gehenden Bronchen 2. Ordnung, Schnitte aus der nach der Trachea zu
und der peripherisch vom Tumor gelegenen Geschwulstgrenze, aus den
regioniren Lymphdriisen, den betroffenen Gefissen und dem betheiligten
linken Vorhof.

Die Untersuchung zeigte uns einen verhornenden Pflasterepithel-
krebs.

Die epithelialen Gebilde der Geschwulst sind missig grosse
Pflasterzellen, mit ebenfalls nicht grossem, platten Kern, der von der
Fliche gesehen mit rundem bis ovalen, von der Seite betrachtet mit
spindelférmigem Umriss erscheint. " In letzterem ist das Chromatingerist
schon distinet gefirbt, nur einzelne Kerne, die sich ausserdem durch ihre be-
trichtliche Grdsse auszeichnen, haben die Himatoxylinfirbung diffus an-
genommen. Das Protoplasma der Krebszellen ist etwas granulirt, nimmt
einen ziemlich grossen Theil des Zellkorpers fir sich ein.

Im Lumen des Bronchus wird das Stroma von lockerem Gra-
nulationsgewebe gebildet. Die Krebszellen sind darin in soliden Zapfen
angeordnet, deren peripherische Zellgebilde cylindrische Formen auf-
weisen, wihrend sich im Innern die beschriebenen Pflasterzellen finden.
Dort finden sich auch in vielen Zapfen grosse, schon gebildete Kugeln
aus concentrisch geschichteten und verhornten Plattenepi-
thelien. In den ulcerirten Partien des Carcinoms ist die ganze Dicke
der noch vorhandenen Bronchialschleimhaut krebsig; hier liegen Krebs-
zellen von mehr polyedrischer Form in systemlosem Mosaik neben einander
zwischen einem ziemlich groben Netzwerk von faserigen, an Spindelzellen
und Rundzellen reichen Stitzgertst.

Auch im peribronchialen Gewebe findén sich vereinzelt schén
geordnete Zapfen, meist aber liegen die Krebszellen regellos neben einander.
Ihre Form ist dann oft verindert, polyedrisch. Cancroidkérper sind
von betrichilicher Grdsse, aber selten. Die Verhornung hat hier grosse
Fortschritte gemacht. Sie beginnt im Centrum der Zellnester und schreitet
ziemlich rasch nach der Peripherie fort. Im ungefirbten Zustande haben
die Hornmassen eine weissgelbliche Farbe, mit Pikrinstiure firben sie
sich intensiv, bei Himatoxylin-Eosinfirbung nehmen sie einen eigenthiim-
lich dunkelvioletten Farbenton an.

Zwischen benachbarten, véllig verhornten Zellnestern ist das. Stiitz-
geriist ebenfalls zu Grunde gegangen. Zuerst verschwindet die Faserung,
dann geht die Firbbarkeit der Zellkerne verloren, so dass eine fast ho-
mogene, kiseihnliche Masse zuriickbleibt, die sich in Folge ihres mini-
malen Farbungsvermdégens von den Hornmassen scharf abhebt.

Aus dein adventitiellen Gewebe der Bronchen 2. Ordnung dringt der
Krebs an einzelnen Stellen bis in das Lungenparenchym vor. Die
Zellen zeigen hier, wie im peribronchialen Gewebe, polyedrische Gestalt,
liegen systemlos ohne Zwischensubstanz neben einander und zeigen keine
regressive Verfinderung. Es handelt sich offenbar um ganz junge Gebilde,
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Ugber das bindegewshige Stitzgerist wurde schon gesagt, dass
es im Bromehiallumen aus lockerem Granmlationsgewebe besteht. Die
Bronchialknorpel sind in den dlterenTheilen der Geschwulst schwer verdndert.
Sie nehmen mit Himatoxylin-Kosin eine diffuse vigleftrothe Firbung an.. Die
Knorpelzellen sind zu. Grunde gegangen. Trotzdem sind die Knorpel-
pliittchen nur hier und da an den Rindern wsurirt. An diesen BStellen
hat der Krebs das Perichondrinm aufgefasert und hat sieh hier verbreitet.
Zwigchen den einzelnen Knorpelplitichen defingt sich der Krebs in breiten
Fipen aus der Schlefmhant in. das peribronehigle. Gewebe. Hier und im
apgrengenden wediastinalen Bindegewshe ist das Sitroma ein ans breifen
golise- und wellarmen . Balken gebildetes Netzwerk, = Die Paservichiung
ist. weehselod, In dem adventitiellen Feiigewebe bilden neben den
die Fetitriubehen mmfassenden Biodegewebsmassen die Fetfzellen selbst
eine Art Btiitzgeriist, swisehen dass sich dig epithelialen Zellen herein-
dringen. - Am manchen Stellen sind die Krebyzellen in dis grossen Fett-
zellen ejngedrungen.. Auch jn die Scheiden der die (eschwulst berih-
repden - Merven sind  Krebszelen  hinelngewschsen und darin fortge-
wuchert; so dosg, Gholich wie bei Stilling®, der Nerv fiymlich von einer
Lkreligigan Hoheide umgeben ist, selbst an Stellen, wo. die Nervenbahn
durch gonst gesundes Gewebe fihrt, Die am Krebs voriiberfiibrenden
grossen: (tefdgse sind, wie schon makroskopiseh ~festgestellt werden
konnte, in ausgedehnter Weise in Mitleidenschaft gezogen. Aus der Ad-
ventitin, wo der: Krebs. in. gleicher Weise wuchert wie in dem peribron-
chialen: Gewebe, I8t er in gle Lymphbabnen upd Gewebsspalten der Media
und sogar der Infima vorgedrungen. Die Zellstringe verlaufen in der
Intima and Media in der Lipgsrichtung des Geofisses, die Adyentitia wird
nagh allen Eiehtungen won breiten, snm Theil verhornten Zellen durch-
setzt, ~Ob.an der zerstérten Stelle der Art. pulmoualis, durch welche die
tédtlichs Blutnng erfolgte, die Intima vom Hrebs durehbrochen wurde,
oder ob. das. verdipnte Endothel dem Blufdenck nicht mehr Stand halten
konnte, so.ddss” eine Huptunr erfolgte, liess sieh mikroskopisch micht mehr
entschelden,

Auch in den Lymphbahnen der Lungenvensnwand hat. .der Krebs
sine welle Verbreitung gefunden. Die Intima ist zwar nirgends durch-
vrochen, aber. bereits vom gahlreichen, dichten Zigen von Krebszellen
durchsetst, Mit den Lungenvenen ist die Neubildung centralwiirts bis in
den linken Vorhof gedrungen und hat sich hier vorwiegend im Peri-
card wverbreitet. - Aber guch zwischen dle Biindel des Myocards sind
die ﬂpltlmhmem Zellwa wﬁhemngen hineingewachsen, Die bedringten
Muskelbiindel sind meist erhaltén geblieben, nur hier und da fillt eine
goringere Dentlichkeit der Quersiveifung wund heerdweise Rundzellen-
infiltration. auf,

Dig Lymphdriisen des Lungenhilus und - des Mediastinums sind  frei
vom Krehs.
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Fall IIL

Mann H., 63 Jahre alt, sec. am 2. October 1893, 38 Stunden post
mortem, von Dr. Breitung.

Pat. soll wihrend der Osterfeiertage 1893 einen apoplektischen Insult
erlitten haben und zeigte, als er am 13. Mai in’s Allerheiligenhospital auf-
genommen wurde: Parese des rechten Facialis und Hypoglossus — beide
Nerven elektrisch gut erregbar —; auch der rechte Rectus externus bleibt
etwas zuriick. Rechter Arm und rechtes Bein etwas paretisch mit deut-
lichen, etwas wechselnden Anisthesien. Elektrische Erregbarkeit normal.
In der rechten Hand eigenthiimliche, athetoseihnliche Bewegungen. De-
menz. Diese steigert sich allmihlich, wahrend Motilitit und Sensibilitit
der vorher paretischen Seite Anfangs Juni villig wieder hergestellt sind.
Einige unbedeutende Abnormititen werden vom behandelnden Arzt auf den
psychischen Defect zuriickgefiihrt. Allmahlich zunehmende Kachexie. Ueber
den Lungen diffuser, ganz trockner, sparlicher Katarrh mit einigen pleu-
ritischen Gerdiuschen. Appetit und Schlaf ungestért. Respiration un-
behindert. Bis zu dem am 29. September 1893 erfolgten Tode &ndert
sich das XKrankheitsbild, abgesehen vom fortschreitenden Verfall der
koérperlichen und geistigen Kréfte nicht. Klinische Diagnose: Hemi-
plegia dextra, Paralysis progressiva. Anatomische Diagnose:
Carcinoma bronchiale lobi inf. sin. cum metastasibus parvis
in lobo infer. dextro; Bronchiectases. Pleuritis adhaesiva chronica
duplex. Oicatrix vetus apic. utriusque. Emphysema et oedema grave
pulmonis wutriusque.  Arteriosclerosis gravis. Myodegeneratio cordis.
Atrophia hepatis. Metastases complures carcinomatosae in lob.
dextr. hepatis. Tumores metastatici complures permagni
cerebri et cervebelli. Degeneratio funiculorum gracilium. Ulcera
decubit. compluria in regione sacrali.

Mittelgrosse, zum Skelet abgemagerte minnliche Leiche mit stark
schuppender, atrophischer Haut; die Haut tber dem Kreuzbein, ebenso
etwas nach hinten von beiden Trochanteren oft in Fiunfmarkstickgrésse
in schmutzig fetzige Geschwire mit unterminirten Réndern verwandelt.
Eben solche Decubitalgeschwiire befinden sich an der Aussenseite des
rechten Knies, an der rechten Ferse, zwei sehr grosse an der Aussen-
kante des rechten Fusses und an der Innenseite des linken. Simmtliche
(eschwiire reichen bis auf den Knochen, der in allen Geschwiiren frei
liegt. Das rechte Kniegelenk befindet sich in missiger Contractur.

Zwerchfellstand rechts 5. Rippe, links 5. Intercostalraum. Rippenknorpel
total verknochert. Der Herzbeutel liegt in normaler Ausdehnung frei und ent-
hilt eine kaum vermehrte Flissigkeitsmenge von klarer, gelblicher Beschaffen-
heit. Beide Lungen mit der Brustwand durch alte flichenhafte Ver-
wachsung der Pleuren fest verbunden. Kehlkopf- und Trachealknorpel
stark verkndchert. Aort. descendens verschiedentlich circumseript stark
sklerotisch. :
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Herz: klein, Epicard ziemlich fettreich, Blutgefisse stark geschliingelt,
rechter Ventrikel etwas zu weit. Klappen zart und intact, Coronar-
arterien, ebenso die Aorta ascendens stark sklerotisch. Herzmuskel morsch,
hriunlich, zelgt sinige Schwielen und geringe gelbliche Strichelung.

Linke Lunge:  Der Unterlappen st seitlich besonders fest mit. der
Pleura cpatalis verwachsen, so dass er sich keum stumpf ldsen lisst
Dieser Tungenabschnitt zeigh sich beim Herausnehmen Gusserst morsch
und rerreisslich.

Die ganze Lunge ist stark ddematds, imy Allgemeinen Infthaltig, der
Unterlappen etwag gerbthet. In demgelben findet sich eine kleinkinder-
faustgrosde, durehaus Iuftleers Bielle mit sehr schmaler, schwie-
liger Bindegewebsentwickelung, etwas fichrig gebaut. In diesen Féchern
lisgen weissliche, markig aussehende Stellen - von Erbsen- bis Haselnuss-
grasse. ‘In diesen wiedeyum verstreut stecknadelkopigrosse bis behuen-
grosse Partien von kigeartigem Aussehen mit eineta- gewdhinlich schleimig-
schmiefig erweichten Cexfrum,

Lupgenpardnehym ist off nicht mebr zu erkennen, das vorhandene
dicht, schiefrig dusgeliend und auf schmale Zige beschrinkt, Beim Auf-
schugiden der Bronahien ergiebt sich, dass ein grésserer Ast direct
in die Tumormagse fihrt, dasy dessen Wand sehr stark verdickt ist
und direct o markig-weisse bis strobgelbe Massen tibergeht.  Die Bronchen
im gesunden Theil sind etwas erweitert. In der Umgebung des Tumors,
vou 1luu durch mormales Lungenparenchym getrennt, befinden sich sin-
zelne erbsengrosse Endtehen von markiger Bc schaffenteit,  Die Spitze des
Oherlappens enthslt oime alte Narbe,

Rechie Lunge: Iufthaltlg, sehr stark Gdematds. An der Spitze
sine olte. Marbe. Der Unferlappen etwas gerbthet. In ihm finden sich
einige erbeengrosse weissliche Kndichen, die sich auf dem Durchschnitt
deutlich von dem umgebenden Lungenparenchym abheben. Bronchialschleim-
haut-etwas gerbthet, niit wenig zihem Sehleim bedecki, Lungengefisse intact.

Beide Lungen smphysematis.

Leher:  gelir hlein, atrophisch. Die Kapsel ist leicht gerunzelt und
verdigkty sl ist dureh werschiedene alte Bindegewebsstringe mit dem
Zwerchfell verwachsen, [Me: Oberfliche zeigt an einzelnen Stellen leichte
Tinzithungen und hegondars im lnken Lappen granulivie Partien. -Auf
dem Drirckschnity zelgy dis Liber eitie briunlich-gelbe Farbe, die Acini
sind ziemleh klein, die Yeichnung etwas verwiseht. Im rechten Lappen
fiwden sieh dicht ynter der Oberfliche ein haselnussgrosser und mehrere
erbsengrosse Tomoren, ~die sich mit ibrer weisslichen Farbe gut vom
feberpaxmmhym abheben, aber nicht scharf dagegen abgegrenzi sind,

Gehirn: Ple Binus mit, dunklem fliissigen ‘Bluﬁ erfillt: die Gefisse der
Pia migsle gelillt Uermw‘P&chymemngl{m Die Gyri seheinen stark ab-
geplatiet: | Himgubstens won mittlerar Festigkeit, Rinde und Mark dentlich
gesehieden, ~Die Rinde ist stark verschmilert. Die Ventrikel normal weit,
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Linke Hemisphére: Im Schlifenlappen eine ghnseeigrosse Cyste,
die mit gallertigen, stark fadenziehenden, gelblich und dunkelbraun ge-
farbten Massen erfillt ist. Der Cysteninhalt ist im Centrum am weichsten.
Allmahlich gehen die colloiden Massen in die Cystenwand tber, so dass
eine scharfe Abgrenzung von Wand und Inhalt nicht méglich ist. Die
Cystenwand bietet iberall eine leicht hickerige Beschaffenheit und stellt
eine grauliche Zone dar, die sich wenig glatt, aber recht scharf gegen die
Hirnsubstanz abhebt. Eine weitere, wilschnussgrosse, mit gelblichem,
gallertigen Inhalt erfiillte Cyste liegt im Hinterhauptslappen wund reicht
bis nahe unter die Oberfliche, so dass von aussen, wie auch bei der vben
beschriebenen, Fluctuation zu fihlen ist.. Der vordere Theil des Corpus
striatum ist gallertiz umgewandelt und ist gegen die umgebende Hirn-
substanz durch eine schmale, markige, grauweissliche Zone abgegrenzt.

Rechte Hemisphére: Der ganze Hinterhaupts- und Scheitellappen
bis fast zum. Stirnhirn vor ist in eine grosse Cyste mit diinner, aus Hirn-
substanz bestehender Wand und dem gleichen Inhalt, wie die beschrie-
benen Heerde der linken Hemisphire, umgewandelt. Ausserdem liegen
in den sonst erhaltenen Resten der Hemisphére zerstreut grauweisse, solide
Knétchen von markiger Consistenz.

In jeder Kleinhirnhemisphire ist eine nach aussen vom Nu-
cleus dentatus gelegene, etwa wallnussgrosse Cyste.

Im Rickenmark sind die Goll'schen Stringe graulich gefirbt.

Zur mikroskopischen Untersuchung wurden Schnitte aus den
iltesten und den jingeren Theilen des Tumors genommen, und zwar so-
wohl aus dem urspriinglichen Lungenparenchym, wie aus dem erkrankten
Hauptbronchus, zahlreichen kleineren krebsigen Bronchen und Bronehiolen,
sowie aus dem central- und peripheriewirts vom Krebs gelegenen Abschnitt
des Bronchialbaums. Nebenher wurden verschiedene secundire Knoten
aus der Lunge, der Leber und dem Gehirn mikroskopisch untersucht.

Der Krebs vertheilt sich gleichméssig auf den Bronchus und
das Lungenparenchym, doch immer so, dass zwischen den Krebs-
massen noch Reste vom urspriinglichen Gewebe ziemlich intact wieder-
zufinden sind.

Im Lungenparenchym (Fig. 4) erfiillt der Krebs die urspriing-
lichen Alveolen, die Alveolarsepten bilden das Stroma. An der Peripherie
der ganzen Neubildung und im Tumor an Stellen, wo kleine Reste von
Lungengewebe stehen geblieben sind, sieht man die Balken des al-
veolér angeordneten Krebsstromas unvermittelt in Lungenalveolarsepten
iibergehen. Die Alveolarsepten verhalten sich dabei zuerst ganz passiv,
sie behalten ihre normalen Buchtungen, ihre urspriingliche Dicke, sowie
die ihnen eigenthiimlichen Gewebsbestandtheile: geschlingelte Capillaren;
Lungenpigment und zahlreiche elastische Fasern. Héchstens finden sich
eine mehr oder minder grosse Zahl spindliger Kerne und gelegentlich
eine Infiltration mit kleinen Rundzellen. Spiter beginnt die Druckwirkung
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des wuchernden Krehses sich bemerkbar zu machen. Die Alveolarsepien
werden gesireckt, ihre Blutgefisse comprimirt und bluileer, die Dicke der
Septen nimmi ab. Schliesslich verschwindet ein Theil derselben ganz, so
dass nun fir dep Krebs neue Hoblriume. entstehen, die viel, oft um das
10—320fache grésser sind, als normale Lungesnalveolen,

Doch nicht dberall kommt es beim lingeren Eestshen des Krebses zu
diesem Bchwund von Alveolarsepten. Gerade in dem centralen, wahr-
seheinlich Bltesten Theilen des priméren Tuwmors finden sich Partien, wo
das interalveclire Bindegewebe stark gewunchertist, Die Bepten haben zvm
Theil ilire normalen Buchtfungen behalten, sie sind verdickt, oft so stark,
dass nur poeh einzelne Krebszellen in dem auf diese Art der Veréiciung
anheimdallendan Alveolus Plate haben. Auch bhier weist noch das Vor-
handenseln und die Anordnung ven. Lungeppigment und von eipzelnen
slastischen Fasern auf den Ursprung vem inferaivecliren umd interfobu-
liren Bindegewebe hin, [Dter Gefissreichthum. dieses verdickten Stitz-
gerfistes st sebr verschieden. Bald sieht man zahlreiche erweiterte, mit
Blut strotzend. gefillte Gefisse, bald zeigen sich nur vereinzelte, spirlich
gafillte Capillaren.

In das interalveolire Lymphgefisssystem ist der Krebs nicht
singedrungen.

Die Ansbreitung des Carcinoms im Bronchialbaum ist ebenso wie
die im: Tungenparenchym eine ganz ungleichmissige; der Krebs wuchert,
wohin er gerade trift, bald in der Tunica propria, bald in der Mucosa;
zwischen den Knorpelpléttchen hindureh und im peribronchialen Gewebe:
immer zwischen den erkrankten Partien noch gesundes Gewebe stehen
lagsend, Im Allgemeinen ist die Verbreitung des Krebses im Bronchial-
baum keine ausgedehntere, als die im Lungenparenchym. Die oberhalb
und unterhalb des soliden Tumors gelegenen Abschnitte des Bronchialbaums
sind darchweg frei von Neubildung. Der alveolire Bau des Krebses
wiederholt sich im Bronghus in der Weise, dags die Formen der Alveolen
durch die Anordnung des von den proliferivenden Krobszellen vorge-
fundenen und als Stitzgerist benututen Bindegewebes bestimmt wird. Im
lockeren Gewebe der Schleimbaut wuchert der Krebs demgeméss am dich-
testen; hier ligen michtige Haufen epithelialer Zellen durch meist nur
diimne Zlige siemlich zellreichen Bindegewebes getrennt; im peribrenchialen
Gewebe dagegen scheiden dicke PBindegewebsbalken kleinere Gruppen von
Krebsgellen, von denen aus die letzteren in geschlossenen Reihen oder
einzeln weit in die schmalen (tewebsspalten, bezw. Lymphriume ihrer Um-
gebung vardvingen.

Die KErebszellen sind dberall da, wo ihre Form nicht durch mecha-
nische Vierhiltnisse beeintrichtigh wird, Oylinderzellen und zwar sehr
erosse oft sehlanke, oft mehr plumpe Zellen mit granulirtem Protoplasma
und je einem grossen, ovalen, ziemlieh gui firbbaren Kern. Wo. der
Krebe unter prbsserem Druck der Umgebung steht, macht die cylindrische
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Form des Zellleibes einer polyedrischen Platz, Am besten sind die Cy-
linderzellen dort ausgebildet, wo der Krebs in die Lungenalveolen wuchert.
Hier tapezieren jene die Alveolarwinde in einfacher, seltener auch in mehr-
facher Lage aus, oder sie ragen mit papillenférmigen Erhebungen in das
Alveolarlumen hinein. Die noch frel bleibenden Liicken kénnen leer
bleiben oder mit abgestossenen, meist schleimig entartenden Krebszellen
und gallertig - schleimigen Massen ausgefillt sein. Mitunter ist die
schleimige Entartung der Krebszellen so weit fortgeschritten, dass der
ganze Alveolus nur noch Schleim enthilt.

In den Bronchen sind die Lymphgefisse und Gewebsspalten meist
vollig von einem dichten Mosaik grosser, polyedrischer Zellen erfiillt.
Ausnahmsweise finden sich auch hier, wenigstens im peribronchialen Ge-
webe, Krebsalveolen, die von einer einschichtigen Lage wohlgebildeter
Cylinderzellen ausgekleidet sind. Die Krebszellen sind meist besser er-
halten wie die im Lungenparenchym gefundenen, schleimige Entartung
findet sich hier recht selten.

Ueber das Verhalten der normal im Bereiche des Tumors
vorkommenden Gewebe und Epithelien und ihre eventuellen Be-
ziehungen zu den Krebszellen war Folgendes fostzustellen:

Alveolarepithel: Die Krebszellen unterscheiden sich von den
kernhaltigen Alveolarepithelien durch ihre betrichtlichere Grosse, ihre cy-
lindrische Gestalt und durch das stirkere Farbungsvermogen ihres Pro-
toplasmas bei Eosinbehandlung. In den zu Krebsalveolen umgewandelten
Lungenalveolen sind Reste von normalem Alveolarepithel nicht mehr nach-
zuweisen.

In der Umgebung des Krebses bleiben die Alveolarepithelien stellen-
weise véllig intact. An anderen Orten der Peripherie werden sie cubisch,
liegen zahlreich abgestossen und ohne Zusammenbang im Lumen, zeigen
iberhaupt ein ganz analoges Verhalten wie bei einer Desquamativpneu-
monie.

Die Lungenalveolarsepten werden, wie oben beschrieben, ohne
Weiteres vom Krebs als Stiitzgeriist verwandt.

Das Bronchialepithel: Das Epithel der grésseren Bronchen
ist weder im Bereich des Tumors, noch in den nichsten central und peri-
pherisch davon gelegenen Bronchialabschnitten erhalten geblieben. Meist ist
es ulcerirt, das Bronchiallumen wird dann unmittelbar von der in Gra-
nulationsgewebe umgewandelten Mucosa ausgekleidet. Hier und da findet
sich in Buchten noch ein Rest des Flimmerepithels, das dann oft in den
Ausfiihrungsgang eines Schleimdriisenldppchens ibergeht. Mit Sicherheit
lasst sich feststellen, dass nirgends eine Wucherung des Bronchialepithels
vor sich geht. Die Wandungen der kleinen Bronchen und Bronchiolen
haben meist ebenso, wie die grossen, ihr Epithel eingebiisst. Zuweilen
finden sich noch zusammenhingende Reste davon abgestossen im Lumen
liegend. Sie sind theils von Hiter umspiilt, theils von Krebszellhaufen
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eingeschlossen, die im Uebrigen das Bronchiallumen regellos erfiilllen. Die
Wand der kleinen Bronchen ist von der Tuniea propria his in das
peribronchiale Gewebe auf’s Dichteste rundzellig infilirirt, zeigt also das
Bild einer hochgradigen eitrigen Bronchitis, Der Bronchialknorpe!l
ist - vielfach nekrotisirt; nur ganz ausnshmsweise wird er dureh die wach-
sende Geschwulst nsurirt: nirgends findet sich eine dhnliche lacunire Re-
sorption wis belm L. HFalk ‘

Scehleimdrisen (Fip 5): Bel der Ausbreitung des Krelises wird
die Hehleimdriisenschicht der Bronchen zwar eben 9o wenig verachont, wie
irgend ein anderes Gewebe der Lunge; andererseits wu“d der Sitz der
Bchleimdpiisen weder in. rvelativ grissersr Ausdelhnung, noch augh frither be-
fallen als deren Umgebung: Vielmehr bleihen sowohl in der Geseliwnlst-
peripheris;, wle mitten in Tumor zablyeiche Bchleimdriisen erhalten, die
aun. ihverseits “starlke Vermehrung und Vergrisserung erkennen Jassen.
Das intralobulire Bindegewebe ist reichlich gewuchert, das interlobulire
vermindert; vielfach soweit; dass grosse Partien der Sehlelmdriisensehicht
von, eiher-einzigen avsgedehnten und verdiekten Driisenplatte gebildet
werden, D¢ Driisenschifuche selbst sind an Zahl vermehrt, vielfach ver-
zweigh und meist vergrlssert.  Audeverseifs finden sieh — namentlich an
der Peripherie grogserer. Schleimdriisengruppen - Diisengchiiuche mit
sehr enpem Lamen und klg einelen, niedrigen, subischen Zellen, an denen
die ‘Sehleimabsonderung vermisst wird, Das Protoplasma'ist hier griber
granulirt, die Kerne intensiver geftirbt, als an den Driigenzellen der weiten
Tubuli {m Centrum der Gruppe. Die engen Driisenschliuche sind ebenso
wie die weiten, vielfach verzweigt, meist kiirrer als digse, gelegentlich
aber auch sehr lang und mit ibrem blindsackiérmigen Ende weit in die
Umwbung vorgesehoben, Die kleinzelligen Driisenschifiuche habe ich in
einzélnen Sohnitten dns Perichondrium’ auffasern und jn dasselbe hinein-
witchern sghen, sin objebtiver Beweis dafiv, dass es sich hisr um wu-
chornde und nicht etwa wre solche Gebilde handelt, die unter dem Diuck
dér ‘Tpgebung - atrophiren.

Dags ws ferner keine gowucherten ‘und verschobemen Awsfihrungs-
ginge weren, diefch beschrieben habe, beweist die cubische Zallform,
welche man weit &her in verbildeten Schleimdriizenschliuchen als deren
Ausfilironguphngen ecwrrten ‘darf.  Nock wichtiger fir die Begrindung
digver . Auffassung orgcheint es - indessen, dass sich dig  kleinzelligen
Schlauehe vorwiegaud ap dér dem Bronchiallumen abgelegenen Periphe-
rie- der Dyiisen ﬁMem flags, je weiter sie sich von dem Piriisenlobulus in
die Umgebung arstrackien, ihre Zellen vm so niedriger werden, und dass
sich fie Beblinche n darselben Richtung verjiingen,

Die ausgedehntmte Hchleimdrisenwucherung findet sich an
don. Stellen, wo krabpig ‘entartete und krebsfreie Schleimhant
aneinsndersto i, “Die Grenzzone besteht- aus. Grhnulationsgewebe, in
das’ - die Hohlelmdrigdatubnli von ‘der gesunden, die Krebszellen in
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geschlossenen Reihen vom Carcinom her gegen einander und zwischen ein-
ander vorriicken, so etwa, dass sich das Bild vergleichen lisst mit den
Fingern zweier in einander geschobener Hinde (Fig. 5). — Ueber die
Zellen der gewucherten Driisenschliuche wurde schon gesprochen; sie
unterscheiden sich durch ihr Aussehen iberall scharf von den Krebszellen.
Aun dickeren Schnitten sieht man, dass die letzten Ausliufer der Tubuli
nicht immer mehr ein Lumen haben, sondern . zu soliden Stringen ausge-
wachsen sind, Spaltenbildung odeér Abschniirung von Zellcomplexen, wie
sie Langhans beschrieben hat, wurden in diesem Falle nicht gesehen. —
Statt der glasigen Membrana propria, die die wohlausgebildeten Schleim-
driisentubuli umkleidet, findet sich an den gewucherten Schliuchen meist
eine verdickte, faserige Hiille, welche die Ausliufer zum Theil bis zu
ihrem, dem Krebs zugewandten Ende umgiebt, zum Theil sich vorher ver-
liert, so dass die nackten Epithelsprossen in das Granulationsgewebe
ragen. i )

Die Geschwulstmetastasen in Leber und Gehirn' zeigen einen
ihrem Standort entsprechenden Bau und dieselben Zellformen wie der pri-
mire Krebs. In der Leber, in der sich nebenbei eine ziemlich vorge-
schrittene Cirrhose findet, fallen in der Umgebung des Krebses, in min-
derem Grade aber auch sonst in dem vermehrten interstitiellen Gewebe,
die regellos gewucherten Gallenginge in’s Auge.

In allen alteren Geschwulstpartien, besonders dort, wo die schleimige
Entartung sehr ausgedehnt ist, finden sich bald einzeln, bald in dichten
Haufen kuglige Concretionen mit nicht immer sehr deutlicher con-
centrischer Schichtung. Die Contouren dieser Kérper sind auf dem Durch-
schnitt nicht genau kreisformig, sondern zeigen kleine Hervorragungen
und Ausbuchtungen. Die concentrischen Schichten sind im Verhaltniss zur
Grosse der Coneremente ziemlieh breit und gering (2—4) an Zahl. Ein-
zelne solcher Gebilde, namentlich kleinere, werden von einer concentrisch
angeordneten Schicht von Krebszellen umlagert. Im Innern mancher an-
deren finden sich runde, bei Himatoxylinfirbung deutlich dunkelblau her-

" vortretende Klfimpchen vori der Grésse ecines Zellkerns. Ob aus dissen
Bildern ein Schluss auf die Entstehung der Kugeln gezogen werden darf,
muss hier unerrtert bleiben. Doch wiirde es mit einer derartigen Auf-
fassung gut iibereinstimmen, dass die Korperchen am zahlreichsten dort
gefunden werden, wo die meisten Krebszellen untergegangen sind. — In
den #ltesten Partien des Lungentumors und noch hiufiger in den Gehirn-
metastasen finden sich -auch verkalkte und in Verkalkung begriffene
Kugeln. Die ersteren machen sich durch ihr starkes Lichtbrechungs-
vermdgen und ibr theilweises Verschwinden bei HOl-Zusatz kenntlich; die
letzteren zeigen bei Hamatoxylinfirbung ein sehr tiefes Blau. Nicht selten
wird das Centrum verkalkt, die Peripherie in Verkalkung begriffen ange-
troffen. Die unverkalkten Kugeln nehmen mit Himatoxylin eine hell-
blaue, bei Himatoxylin-Eosinfirbung eine -eigenthiimliche Violettﬁirbung
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an. Die Jodreaction der Corpora amylaces fehlt, Radisrstreifung fehls
immer,
Fall IV,

Weib 8., 46 Jahre alt. Klinische Diagnose: Pleuritis exsudativa.
Lues.

Erankengeschichte®): Anamnese: Keine hereditire Belastung.
Keine Kinderkraukhsit, anch spiter immer gesund. Menses ohne Be-
sonderheiten. Seit 23 Jahren verheirathet. =2 Entbindungen. Das 1. Kind
lebt gesund, das Zweite kam todt zur Welt. Pat. acquirirte intra ma-
trimonjum Syphilis und war seit vielen Jahren wegen Exanthem, Psoriasis,
Lenkoplakie w. a. in drztlicher Behandlung. Der Bhemann leidet zur Zeit
an Paalysis agitans. [hr Jetziges Leiden fihrt Pat. auf elne 14 Tage vor
der Aufnabme in die Klinik erlittene Erkiltung zuriick. 8ie bekam
Schuupfen und starken Husten, der immer mehr zunimmt. Seit etwa § Tagen
heftiges. Stechen in der linken Seite und quilende Athemnoth, so dass
sich die Kranke am 7. Februar in die medicinische Elinik aufnehmen
lasst, ‘

Btatus praesens: Mittelgrosse Frau in gutew Ernihrungszustand.
Ziemlich stark entwickelter Panniculus adiposﬁs. Eeine Dyspnoe, Kein
Fieber.

Pupillen verschieden weit, die linke weiter als die rechte; reagiren
sehr trige anf Lichteinfall. Lungengrenzem: Rechts vorn oberer Rand
der 8. Rippe, rechts hinten VI. Processus spinosus; links vorn 3. Rippe (2),
links liinten nicht bestimmbar. Links hinten von dev Héhe des IV. Pro-
cessus spinosus nach abwirts absolute Dampfung, Die ohere Grenze der
Dampfungslinie geht nach vorn und umliuft die linke Thoraxhilfte bis
vorn zur. 8, Rippe. Oberhalb dieser absoluten hinten relative Dimpfung
bis ¢fwas oberhalb der Spina scapulae. Usber der Spitze voller Per-
cussionsschall.. Ueber der gedimpften Partie sehr abgeschwiichtes Athmen
mit-gpirlichen, inspiratorisch knackenden und glemenden Geriuschen, ver-
schirfte Exspiration mit bronchislem Charakter, Im Uebrigen verschirftes
rauhes - Vesleulfrathmen mit diffusen bronehitisehen in- und exspiratorisehen
@ertuschen.  Stimmfremitus dber der gedimpften Partie aufgehoben.
Probepunction ergiebt klare, hellgelbe, fast farblose Blilssigheit, in der sich
bel mikroskopisecher Untersuchung nur spirlich Leukocyten
finden. . Herzgrenzen: Oben nicht genau zn bestimmen, . rechts linker
Sternalrand, Spitzenstéss im 5. Intercostalraum in der Mammillarlinie.
Téne sehr leise, rein. Puly regelmiissig, gleichmissiz, gut gefillt, etwas
fteqimqt. Abdomen: Lebeyr, Milz nicht vergriigsert, Uyin freivon Biweiss
und Zugker, Stuhl von normaler Beschaffenhelt. An den unteren Ex-

* Die Erankengeschichte verdanke jech wmif gitiger Erlaubniss des
Herrn Prof. Kast der Freundlichkeit des jingst verstorbenen Collegen
Harrn Dr. Mester.
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tremititen zahlreiche flache Hautnarben (abgeheilte Psoriasis). Kein
frisches Exanthem. Keine Knochenauftreibung. Ausser den beschriebenen
Narben an den unteren Extremititen und zahlreichen kleinen Narben von
weissglinzender Beschaffenheit zu beiden Seiten der Zunge keine weiteren
syphilitischen Stigmata. Motilitit und Sensibilitéit intact. Patellarreflexe gering.

10. Februar. Das Exsudat ist stationir geblieben. Keine Dyspnoe.

11. Februar. Morgens plotzlich einsetzende starké Dyspnoe. Der Puls
klein, frequent, irregulér.

Da nach Excitiren durch subcutane Camphor- und Aetherinjectionen
keine Besserung eintritt, die Dyspnoe bestehen bleibt und Patientin stark
cyanotisch ist, wird punctirt. Mit der Dieulafoy’schen Aspirationsspritze
werden etwa 900 cem einer klaren serdsen Flissigkeit entleert. Keine
Besserung. Bei Beendignng der Punction erfolgt der Exitus.

Obduction 2 Stunden post mortem durch Herrn Geheimrath Ponfick.

Anatomische Diagnose: Hydrothorax et pleuritis serosa magna
lat, sin, ex carcinomatosi miliari pleurae disseminata. Carcinoma
subserosum in lob. sup. sin. partim necroticum. Hepatisatio chronica
fibrosa retrahens interlob. sup. et med. dextr. sine bronchiectasia. Nodus
carcinomatosus in centro hepatisationis. Emphysema diffusum pulmonis
dextr. totius. Compressio fere totalis pulmonis sinistri. Hyperostosis cranii
interna. Endometritis prolifera recentior. Hydrosalpinx et perisalpingitis
duplex. Atrophia ovariorum. Degeneratio myocardii incipiens.

Sectionsbefund: Grosse, kriftig gebaute, wohlgenihrte Frau. Thorax
breit, Rippenbogen gleichfalls sehr breit auslaufend. Bauchdecken ganz
schlaff, mit zahlreichen Schwangerschaftsnarben. Haut des ganzen Kérpers,
sowie sichtbare Schleimhiute sehr blass. Bulbi leicht vorgedringt.

Brusteingeweide: Die Intercostalriume links stirker gespannt.
Bei Erdffnung der Brusthohle zeigt sich, dass das Cavum pleurae sinistrae
durch eine grosse Menge fast klarer, gelblicher Flissigkeit angefiillt ist,
innerhalb welcher die sichtlich verkleinerte Lunge schwimmt und nur in
Breite von 4 ¢m und Héhe von 9—10 em sichtbar ist. Dieser offenbar
dem Oberlappen angehérige Abschnitt bleibt von der idber die Mittellinie
nach rechts hin reichenden Pleura parietalis 2 em entfernt. Der weitaus
grosste Theil des Raums ist nur von Flissigkeit erfiillt. Die rechte Lunge
tiberschreitet die Mittellinie auch etwas nach links, so dass beide Cava sich -
hier tber einander schieben, und zwar der linke vorn, der rechte hinten.
Der Oberlappen der rechten Lunge ist stirker gebliht, seine Alveolen er-
weitert. In der Hohe der 3. Rippe bemerkt man einen von rechts hinten
medianwérts vorziehenden Spalt, wodurch der Lobus superior in 2 nahezu
gleiche Theile zerlegt wird. Dieser Spalt liuft, etwa in der Mammillarlinie
sich gabelformig theilend, in 2 kleinere Spalten aus, die erst 2 cm vom
medianen Rand endigen. Im Bereich dieses Spaltes ist das sonst blasse,
pigmentarme Lungengewebe dunkel schwhrzlich, verdichtet, und an der
Oberfliche kornig-hockerig.
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Das Herz ist deutlich nach rechts gedriingt, Sein Uwfang entspricht
der. Grésse der Leichenfaust, Ostien und Hbhlen von entsprechender Weite;
Musenlatur lebhaft: vothbraun, daszwischen zahlreiche grau- und gelbbraune
Fleckehen, zwar nieht scharf begrenzi und nirgends gross, doch besenders
im lateralen Theil des.rechten Ventrikels von zismlicher Maehtigheit. Krana-
arterien, Aorta ascendeus, Klappen und Eudocard bieten keine Abnormititen.

Linka Lunge ausnghmend klein, die Basis des Unterlappens ist dopch
einen bandférmigen Strang mit der Mitte des Zwerchfells verbunden. Nach
Heraussohiipfen des etwa 2. Liter betragenden Pleurpegsndats treten an der
Serosa, tesonders perieardialis und costalis ziemlivh viele graumeisse und
reinweigsse Brhebungen hervor, dle theils kérnig, theils fdechenhalt
plateauartig sind, vou, Stecknadelkopfprosse bls. wu solehen vop 2 om und
mehr Linge, * Dirchwey siid sie schmal und wipdrig und vagen zungen-
oder. hiigelartiz fiber die Sérosa vor, Aehnliche, aber weniger gahlreiche
Kndtchen finden sich auf der Pleura pulmonalm, besonders Im unteren Theil
des lnken  Oberlappens, Hier sind einwelne der grisseven. dentlich mit
strallonffirmigen Retractionen verbunden. Mehrmals siebt man anch, wie
ToR 1hrem Centrum  aus eing, Reihe von wexsa]whuu Stringen divergivend
aupatrablen, Der.grosste derartige Heerd liwgt mnerhalb der Lunge
selbst in ziamlicher Tiefe; dariiber eine nabeﬂfarmuw& Einziehung und in
der Tiels sehy Mtnachﬂmhe Hmte» Beim Einschuelden stfsst man anf elnen
eigenthimiinh ﬁspae]ﬁlgw, hellschiefergranen Heerd von sehr fester
Congistens, Im Centrum. des Verdlchtupgshaerdes Ist das Cewebe schmutzig
bxaumoth, erweieht, in eine fatzige Mnase um%wandai nirgends kisig.
Augser dieseny Hﬂeyde sind mmge dhnliche im Umeu appen, aber alle viel
kleluer, dicht tnter der- Pleu ra. gelegen, oder dﬂuclm in .dieselbe elngebettet.
Unter dissen Haerdw findet man nar in deren unmittelbarer Umgebung das
Lungaﬁpawwhm b@thﬁ;‘ t, und zwar in Gestalt einer mganthumlwhen,
fasrigs Jr;hwfmgen Verdichtung, dip aber anch hmr mehr gragwelss ist.  Der
Unserlappen ist.in hoohstem Maasse compnmwm abgolnt. lnftlepr und sehr
blutarm, ~Der Obari 1pen verhiily sich iﬁ!mhu,w 15get nur an dei Spitze mach
‘mmg& Lﬁppr“hienggmppm a1kennen, die eimen %j‘“ o0 Luftgahalt bewahrt
allerdings anch verbunden wit grosser ’Il“mf’kt,nhmt un sehr. peringem
urge alt;

Dia vechte Lupge lsst keinen Miltellappen. grkennen, es sel denn,
‘dass der geschilderte Spalt wider den ersten Anblick dem Sinus interlobularis
entspvewcheu solite. - Behneidet man in_der Richtung dxeses Spaltes tief sin,
so stisst man puf ein’ selir dichtes, ]uttleeresa Gewebe, dan aps siner sehiefrigen
"meanmagaa mit vielen nmklammer ten Gefiissen bestebt. Die Launina der
letzteren sind; sebr ong, die Wand etwas verdickt, An der vordersn Kante
des 1 var]appens hegt atich, eine strznhl:g»nwblge Verdichfung, doch von
nEferom Umfang.  Der Heerd afy der Grengs dey rechten Obpr- und
j ppend st eine Lanﬂa von uber 7 em; eine Breite von 3-~4 cm und
eine Tiefe von 3 e, Ka&awe ader marhnga Stellan fnden sigh im Ganzen
darin mieht; nur an elvbm dem Bands nahegaingamn Punkte swwsu man
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auf einen kaum kirschkerngrossen, halb markigen, halb breiig-weichen Bezirk
von graurithlichem, etwas krebséhnlichem Aussehén. Soweit die Bronchen
zu verfolgen sind, erweist sich derem Lumen frei. Die Schleimhaut ist
tiberall glatt und blass, ohne Besonderheiten. )

Die Pleura costalis ist auf der linken Seite zwischen der Wirbel-
sdule und dem Angulus neben vielen feinen kérnigen Erhebungen mit einer
querlavfenden, plateanartigen Erhabenheit von 6 em Linge, 8 cw Breite und
fast 1 em Tiefe versehen. Sie fiihlt sich sebr derb an, ihre Oberfliche ist
im Ganzen glatt, nur da und dort ganz fein gekornt.

Der Zungengrund zeigt vergrésserte Follikel. Beide Mandeln weisen
einige Substanzverluste auf, sind nicht vergrossert und blass wie der Pharynx.
Epiglottis, Larynx, Trachea zart, ohne Besonderheiten. Thyreoidea
klein. Schédel gross und ziemlich schwer. Pfeilnaht grdsstentheils ge-
schwunden. Aeussere Tafel ganz glatt; an der Innenseite zu beiden Seiten
der Sagittalnaht, sowie unter den Tubera frontalia dicht gedringt milchweisse
Auflagerungen und Verdickungen mit zahlreichen Furchen, die reich baum-
artig verzweigt, ein eigenthiimliches, mosaikartiges Bild erzeugen. Pia und
Dura schiaff, letztere auf der Convexitit diffus getriibt und verdickt, mit
vielen Granulationen. Gefisse an der Basis normal, aber auffallend fein.
Beitenventrikel von mittlerer Weite. Gehirnsubstanz derb, trocken, von
mittlerem Blutgehalt, ohne Heerde. Das Ependym des IV. Ventrikels hat
zahlreiche feinste Granulationen von derber Consistenz.

Bei Erdffnung der Bauchhdhle zeigt sich das fettreiche Netz iber die
Diinndarmschlingen gleichmissig hingebreitet. Stand des Zwerchfells: links
unterer Rand der 6. Rippe, rechts 5. Rippe. Die einzelnen Muskelbiindel
des Zwerchfells sind sehr deutlich zu scheiden.

Milz durch einige &ltere Adhisionen mit dem Zwerchfell strangférmig
verwachsen, leicht vergrdssert. Pulpa etwas blutreicher als normal.

Nebennieren, Nieren und Blase normal.

Vagina weit. Vaginalportion des Uterus hypertrophisch. Aus dem
Orificium- externum entleert sich ein grosser Tropfen glasigen Eiters. Uterus
vergrossert, besonders im Dickendurchmesser, leicht anteflectirt. Endometritis,
stellenweise etwas hdmorrhagisch, leicht injicirt. Beide Abdominalostien der
Tuben verschlossen. Tubenenden stumpf kegelférmig, ihr bis kleinfinger-
dick erweitertes Lumen mit Flissigkeit gefillt. Beide Ovarien innerhalb
dichter Adh#isionen versteckt, ohne Besonderheiten.

Magen und Darm dberall normal. Leber normal, Gallengfinge missig
gefillt. Falten der Schleimhaut auf der Hohe schwefelgelb.

Den weitaus grissten Umfang hatte der beschriebene subpleurale Knoten
der linken Lunge. Alle tibrigen krebsigen Neubildungen bestanden aus ganz
kleinen Knétchen, die nur hier und da in der Pleura so dicht bei einander
standen, dass sie makroskopisch den Eindruck von grésseren Platten und
Knoten machten. Zudem war dieser grossere Tumor der einzige, in welchem
regressive Verinderungen in nennenswerthem Grade Platz gegriffen hatten.

Archiv f. pathol. Anat. Bd.145. Hit. 2. i5



224

Da sich ferner bel sorgfiltiger Durchsuchung des fibrigen Korpers ausser dem
besohriebenop. sin Carcinom nicht finden licss, dirfie mau zweifellos den
Knoten im Parenchym des livken Oberlappens aly die primire
Neunbildung ansusprechen haben.

Ein grisserer. Bronchus war in .dem ganzen Knoten und seiner
Umgebtng nicht vorhanden, insbesondere  fiibrie kefner in den im
Beetiongprotocoll beschriebenen centralen Zerfallsheerd.  Dagegen waren im
Tamor makroskopiseh mehrere kleine Bronshialistchen zu erkennen. Thre
Wand war von den Krebsmussen nicht: devtifch st tvennen, ihr Lumen war
melst leer, hier und da mif brocklig-weissen Massen verstopft.

Zur mikroskopisohen Untersuchung wurden Schnitte durch den
grossten -Tumor dor. Liunge, senkrecht nur Pleurs gelegt, Zwel kleine
Browchen von etwa 1 wim Dicke, die ziemlich mabe dem erwéichien Krebs-
centram verlfefen, wurden in Serfenschnitte zerlegh.

Dar Hrebs war wiedér, wie bei Ball 1 wail I, ein ausgesprochenes Oy-
lindersellencarcinom. Die Zellen hatten etwa die Hohe von Bronchial-
flimmerspithelien, ibr' Dickendurchmesser war-Jedach wesenflich grdsser.. Meist
enthislien sie éinen glemilch grossen ovalen Karn, der sich weniger gut farbte
wie die Kerns des Brouchialepithels. Dansben fanden sieh, namentlich in
der Nithe des nekrotlschen Centrums, hier und. da selv viel grossere Zellen
mit zahlfeichen, upregelmissiy im Zellloit gelogerten Kernen, Beil Carmin-
Pikrinsiorefirhung  noterschiled sich  das  Protoplasma der  Krebszellen
tinctoriell “ven dem dgr Bronchialepithelien, indem ersteres einen mehr
brivinlieh-gelben, letzteres einen reingelben Farbenton annahm.

Die -Ausbreitung der Meubildung im Lmngepparenchym erfolgt ans-
sehliegslich in den Lungenalveclarrfumen, Die interalveoliren und
interlpbuléren Lymphbabhnen sind avsnahmslos frei.

Die Apordnung der Geschwulstzellen in den centralen Theilen
des Tumors und besonders in der Umgebung der klginen Bronchen ist der-
art, dass. sie in meist einfacher Schicht die Alveolarwinde anskleiden.
Das frefbleibende Lumen ist leer odér enthilt, eipzelne abgestossene Krebs-
zellen. Die Zellen sitzen den bindegewebigen Alveolarsepten unmittelbar,
aber nicht selir fest auf, so dass in alkoholgehdristen Priparaten meist ein
dentlicker Spalt wwischen der epithelialen Zellrsihe mnd dem Bindegewebs-
gerlistizu erkennen ist. An einvzelnen Stellen des Centroms, fast regel-
missig in der Periplierie der Neubildnng, filllen dfe Erebszellen die Alveolen
villjg ans,  Dann'begteht nur die Znsserste, der Wand aufsitzende Reihe
aus wohlgebildeten Cyliniderzellen, wihrend fm Inwern des Zellhaufens cubisch-
polyedtische Formen zu Gesicht kommen. — An der Grenze des Carcinoms
gegen das normgle Lungengeiwebe wuehert, die Wewbildung knopSérmig in
die noek gestinden Lungedslyeoler hipein. Die vorgeschobenen Epithel-
sprossen. sind. compacte. Zellhanfen, sie sind nie um ein’ Tuwen angeordnet.
Tore Zellen baben. meist eine polyedrische, durch den. gegenseitigen Druck
wiglfuch  wechselnde Form.. Zwischen den Krebssprassen und den Alveolar-
wandongen bestehen Anfapgs breite Liicken. Dis Alveolenwinde sind
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dabei vorerst vollig unbetheiligt. Das bindegewebige Septum ist von normaler
Dicke, enthélt weder Rundzellen noch eine Vermehrung spindeliger Kerne,
ihre Flache ist mit platten Zellen belegt, die sich in Bezug auf Gestalt und
Firbungsvermdgen genau wie das Alveolarepithel an anderen Stellen der
Lunge verhalten. Insbesondere hat nirgends das Alveéolarepithel eine eylin-
drische oder auch nur cubische Gestalt angenommen. Sobald dann die Neu-
bildung den Alveolus vollig ausfillt, ist ein Belag der Alveolenwandungen
mit platten Zellen micht mehr zu constatiren, obwoh! auch hier die Krebs-
alveolen offenkundig noch den vormaligen Lungenalveolen entsprechen. Das
letztere documentirt sich am besten, wie in Fall I und IIf, durch den
directen Uebergang der zwischen dén Krebsalveolen liegenden Bindegewebs-
ziige in die normalen Lungenalveolarsepten. Die Krebsalveolen entsprechen
auch der Grisse nach meist den normalen Lungenalveolen, nur einzelne
haben ein vergréssertes Volumen. Ihre Septa fithren Pigment, sind immer
sehr blutarm und verlaufen gestreckt.. Rundzelleninfiltration des Krebs-
stroma findet sich nur hier und da in der Umgebung kleiner Gefisse. Eine
ausgesprochene Bindegewebswucherung ist nirgends zu constatiren.
Dagegen erscheinen die Alveolarsepten unter dem Druck der Geschwulst
mitunter verdiinnt, gelegentlich auch bis zu ihrem vélligen Schwund wie
bei Fall 1L

Die im Krebs aufgefundenen kleinen und kleinsten Bronchen sind
zum Theil véllig intact. Weder das Epithel, noch der bindegewebige An-
theil ihrer Wand zeigen irgend welche Abweichungen von der Norm, abge-
sehen von einem vielleicht arteficiellen Losreissen des Epithels von der Wand
einzelner Bronchiolen, in deren Lumen das im Uebrigen unverinderte Epithel
noch zu finden ist. '

Die meisten Bronchialverzweigungen jedoch sind an der Aus-
breitung des Krebses wesentlich betheiligt. Ihr Lumen ist von Car- -
cinompfropfen erfillt, die anscheinend an Ort und Stelle entstanden sind.
Die kleinen Venen und die Lymphbahnen der Bronchialwandungen
enthalten oft krebsige Thromben, ohne dass jedoch eine umfangreichere
Injection dieser Kanalsysteme mit krebsigem Material vorhanden wire. Das
Bronchialepithel ist auch hier in der Regel normal. An den in Serien-
schnitten zerlegten Bronchialiistchen lisst sich. an keiner Stelle auch
nur eine Andeutung von Wucherungsvorgingen entdecken.
Schleimdrisen fehlen allen im Krebs aufgefundenen Bronchen, obwohl
einzelne derselben bereits kleinste Knorpelplittchen fihren. Es ist dabei
zo betonen, dass nirgends an der Bronchialwand Krebszellhaufen an-
gotroffen werden, die nach Lage und Umfang etwa substituirend an die
Stelle von Schleimdriisen getreten sein konnten. — Eine vom Carcinom
véllig durchwucherte Stelle im Bronchus konnte nicht aufgefunden werden.

Das Lumen der in den Krebs eindringenden Arterien ist stark, gele-
gentlich bis zur Obliteration vermindert, die Intima immer stark verdickt.
Arterienlumen, Intima und Media sind tberall vom Krebs frei geblieben.
Nur in den Spalten des adventitiellen Bindegewebes einer allseitig von der
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Geschwulst umgebenen Arterie, fanden sich krebsige Zellstringe. Die Venen-
wandungen sind bel Weiltem weniger widerstondsfibig, bier wird Media
und Intims durchbrochen, das Lumen, besouders der kleinen Venen, nicht
selien vom Krebs thrombosirt.

In die Scheiden der vom Krebs bedringten Nerven war die Geschwulst
nicht eingedrungen.

Dia unendlich zahlrsichen kleinen Metastasen bhaben in der Pleura
2 rejehlicher Bindegewsbyneubildung gefihrt. Die hier vargefundenen Krebs-
zellen zeigen unregeimfssige, den Druckverhiltnissen der Uwmgebung an-
gepasste Formen, Regressive Verfinderungen fehlen, 'Trotz der fast geme-
ralisirten Carcinomatose der Pleura ist sine eigentliche Injection des pleu-
ralen: Tiymphgefasssystems, wie sie se hdufig bei secundiren Lungenkrebsen
vorkomit, nichi vorhanden, vielmehr handelt es sich immer um zienglich
distinete Knotehen.

Epikrise zu Fall . Kurz zusammengefasst, verlief der
Fall unter folgendem klinischen Bilde: Anfangs linksseitige
Recurrenslihmung; méssiges Emphysem; etwas Husten mit ge-
ringem, wenig charakteristischen Auswurf, Kuarz vor dem Tode
unter fortschreitendem Krifteverfall Infiltration des linken Unter-
lappens. Nur einen Tag lang missige Temperatursteigerung.

Das Auffallendste an dem Verlauf dieses Falles ist das
spite, fast erst agonale Aufireten von préignanten Er-
scheinungen, die eine ernstere Erkrankong der Athmungs-
organe vermuthen lassen konnten. Dagegen war schon friih
in der Recurrenslahmung ein Zeichen vorhanden, welches
mit grosser Wahrscheinlichkeit auf eine ranmbeengende Ver-
dndernng im Mediastinum hindeutete. Bei Abwigung der
klinisch-diagnostischen Mdglichkeiten war damit in erster Linie
ein Aneurysma der Brustaorta nicht anszuschliessen. Gegen
eine solche Méglichkeit sprach eigentlich nichts; natiirlich auch
vicht dle kurz vor dem Tode aufgetretens Infiltration des linken
Unterlappens. In zweiter Linie mussten die meisten anderen
gelegentlich zu beobachtenden, nicht traumatischen Ursachen
von einseitiger Recurrenslihmung in’s Auge gefasst werden.
Bei dem véllig fehlenden Nachweis tubereuldser oder sy-
philitischer Erkrankung im Korper konuten die aus diesen
Infectionen sich ergebenden Méglichkeiten ohne allzugrosse Be-
denken vernachldssigt werden. So- blieben uns noeh die viel
hiéinfigeren Neoplasmen des Mediastinums zu beriicksichtigen,
Um zwischen dieser Méglichkeit und einem Anenrysma zu ent-
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scheiden, fehlte jeder Anhalt. Noch viel weniger hétte man
sich Giber die Natur und den genauen Sitz einer eventuellen
Neubildung Vorstellungen machen dirfen; hdchstens liess sich
vermuthen, dass der eingenommene Raum bei dem Mangel an-
derer Compressionserscheinungen nicht sehr gross sein wiirde.

Man musste sich also mit der Annahme begniigen, dass die
mechanischen Bedingungen, unter denen die Brusteingeweide
normaler Weise stehen, irgend eine, wahrscheinlich nicht sehr
hochgradige Verdnderung erlitten hatten.

Diese Annahme wurde durch die anatomische Untersuchung
bestitigt. Man fand als Ursache der Raumbeengung eine etwa
taubeneigrosse carcinomatise Lymphdriise, die den N.
recurrens sin. und gleichzeitig in missigem Grade die Trachea
comprimirte. Die Compression der letzteren war zu gering, als
dass sie eine stirkere Beeintriachtigung der Athmung hitte ver-
ursachen kdnnen. Dagegen wire es einer genauen tracheo-
skopischen Untersuchung vielleicht gegliickt, die Formveridnderung
der Trachea zu Gesicht zu bringen. Das eigentliche Bronchial-
carcinom war noch viel weniger als der Driisentumor ge-
eignet, die Athmung zu behindern, da der Krebs dort, wo er
etwas mehr in das Bronchiallumen hineinragte, exulcerirt war.
Vielleicht hatte vor der klinischen Beobachtung eine betricht-
lichere Stenose des Bronchus bestanden; wenigstens scheinen
die ausgedehnten Bronchektasien in dem Bereiche des befallenen
Astes auf etwas Derartiges hinzudeuten.

Wenn wir nun zur Beurtheilung der speciellen anatomischen
Befunde- iibergehen, so ist der wichtigste der, dass sich der
Krebs schon fiir die makroskopische Untersnchung als reiner
Bronchialkrebs ohne Betheiligung des Lungenparenchyms,
prisentirt. Nur das peribronchiale Gewebe hat ausser der
eigentlichen Bronchialwand noch Antheil an der Neubildung.

Die Ausbreitung der krebsigen Wucherung im Ge-
webe findet theils in den Lymphgefdssen und Lymphspalten
des Bindegewebes statt, theils in und auf Kosten des den Krebs
fast tiberall umfassenden jungen Granulationsgewebes. Auch
die niichstgelegenen Lymphdriisen sind noch infiltrirt.

Das Carcinom ist ein kleinzelliger Cylinderzellenkrebs
von driisenihnlichem Bau. ‘
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An einer Stelle, wo die Bronehialschleimbaut vollig durch
Neubildung ersetzt ist, fehlt jeder Rest der normal hier vor-
handenen Epithelien. Auch in der Umgebung des Krebses
ist- vom Deckepithel nichts mehr vorhanden, es ist nleerirt.
Das Epithel der Sehleimdriisenausfiihrungsginge dagegen ist
normal erhalten, wihrend. die Schleimdriisen selbst in der
Nihe -des Carcinoms gewuchert sind, Und zawar wiederholen
sich: picht einfach die normaler Formen der hier urspriinglich
vorhandenen Driisen.  Vielmehr wachsen die Schleimdriisen-
tubuli zundichst zu langen Schliuchen, schliesslich zu soliden,
verzweighen Zapfen aus, deren Continmitit an manchen Stellen
dureh das Auftreten von Spalten gefihrdet erscheint. Ein Zu-
sammenhang solcher Gebilde mit Krebsnestern, also Ueber-
gangsbilder zwischen Schleimdriisenepithel und Krebs,
finden sich nicht.

Epikrise zn Fall Il Eine in ihrer Massenhaftigheit und
raschen Wiederholung bald tédtliche Himoptoe bildet den
kurzen klinischen Krankheitsverlauf dieses Falles. Die Diagnose
war unméglich. Die Section zeigte als Quelle der Blutung eine
Continuititstrennung des rechten Hauptastes der Lun-
genarterie, entstanden durch den Zerfall eines in die Ge-
tisswand - eingedrungenen Carcinoms. Das ulcerirte Neo-
plasma sitzt im rechten Hauptbronchus dieht unterhalb
der Bifurcation. Es hat sich fast ausschliesslich in der Bron-
chialwand, im mediastivalen Bindegewebe und in den Wan-
dungen der das letatere durchzichenden grossen Gefisse — Venen
und Arterien — verbreitet, Aufdiesem Wege ist die Geschwulst
bis in den oberen hinteren Zipfel des Atrium sinistrum ge-
wuchert. Den Bronchialverzweigungen folgt der Krebs bis
in die Aeste 3. und 4. Ordnung, erst- hier in geringem Um-
fange anch auf das Lungenparenchym iibergreifend. Die Aus-
breitung findet im Allgemeinen auf dem Wege des Lymph-
geftisesystems und der Safispalten statt, nur im Lungen-
parenchym wuochert der Krebs frel in die Alveolarlumina
binein, 1In allen Schichten der Bronchialschleimhaut bildet der
Krebs Zapfen, deren peripherische Zellen eylindrische bezw. Spindel-
form haben und fn deren Tiefe sich platte Zellen und ge-
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schichtete ,Kugeln® finden. Der Krebs zeigt vielfach Ver-
hornung, die stets vom Centrum der Zellnester ausgeht. Das
normale Epithel des afficirten Bronchialabschnitts fehlt, die
Schleimdriisen sind zum Theil von Krebsnestern substitairt,
theils zeigen sie interstitielle Entziindung, theils intensive Wu -
cherungsvorginge. In den von Krebsmassen erfiillten
Lungenalveolen ist das Alveolarepithel verloren gegangen, in den
benachbarten Alveolen findet sich dagegen keine Verdnderung.

Epikrise zu Fall III. Das Krankheitsbild wird ganz von
den Symptomen einer schweren cerebralen Heerderkran-
kung beherrscht. Die daneben bestehende Bronchitis, die
zunehmende Kachexie, welche ja zweifellos von dem anato-
mischen Grundleiden, der Carcinose, abhingig waren, konnten
intra vitam als postapoplektische Erscheinungen angesehen werden,
wihrend Symptome, die mit Nachdruck auf eine primire
Lungenerkrankung hinwiesen, villig fehlten. FEine Be-
merkung tiber den Befund des Augenhintergrunds und iiber
Priffang des Sehvermdgens ist in der Krankengeschichte nicht
enthalten; doch selbst, wenn die Gehirnerkrankung als Neu-
bildung richtig erkannt worden wire, hidtte man wohl keinen
rechten Anlass gefunden, in der Lunge ebenfalls einen Tumor -
zu suchen.

" Die Section ergab als wichtigsten Befund den priméren
Krebs in der Lunge und die durch Metastasen verursachte
Zerstorung grosser Abschnitte des Centralnervensystems.

Der Lungentumor war, so sehr er an dem allgemeinen
Kérperverfall mitschuldig sein mochte, durch Ausdehnung und
Lage kaum geeignet, die Respiration wesentlich zu beeintréch-
tigen. Das ausser Funetion gesetzte Stiick Lunge war nur ein
missiger Theil des linken Unterlappens. Die gleichzeitigz und
beiderseits bestehende adh#sive Pleuritis, eine an sich ja nicht
gleichgiiltige. Erkrankung, ist hier wohl in der Hauptsache nicht
als Folgeerscheinung sondern. als zufillige Complication der
Neubildung in Folge élterer, ausgeheilter Spitzentuberculose an-
zusehen. Compression wichtiger Organe, Gefisse oder Nerven
(wie bei Fall I), ist nicht zu constatiren.

- Der klinisch vorherrschende Symptomencomplex war demnach
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bedingt durch die metastatische Verschleppung des Carcinoms in
das Gehirn. Die vorerst kleinen Metastasen in der Lunge und
Leber wiirden wohl auch bei lingerer Erbaltung des Lebens
keine ernsten Erscheinungen gemachi haben.

Von anatomischen Hinzelheiten des Lungenbefunds sind fol-
gends hervorzuheben., Im linken Unterlappen fithrt ein Bron-
chus 8. Ordpung in den prim#ren Tumor, dessen Grup-
pirang den Bronchialast als Centrum des Ganzen er-
scheinen lésst, so dass man den Eindruck erhiilt, dass hier der
Ausgangspunkt des Prozesses zn suchen ist. In diesem Be-
reich haben die Neabildungsmassen Bronchen und Lungen-
parenchym in gleicher Weise ergriffen, das Ganze bildet einen
abgerundeten, ziemlich soliden Tumor von theils mehr scirrhéser,
theils mehr markiger Consistenz.

Die mikroskopische Verbreitung der Geschwulst im
Bronchus erfolgt in den Lymphbahnen und Gewebsspalten
der Sehleimhaut und vorzugsweise des peribronchialen Gewebes;
im Lungenparenchym wuchert der Krebs in den Alveolar-
rdumen und den Spalten des interlobuliren Bindegewebes.
Die interalveoliren Lymphgefiisse sind nicht betheiligt.
Die oberhalb und unterhalb des soliden Tumors anschliessenden
Bronchialverzweigungen sind frel von Krebs,

Die Zellen des Carcinoms sind ziemlich gross, cylindrisch
und neigen zu schleimiger Entartung. Der cylinderzellige
Charakter der Neubildung ist besonders ausgesprochen in den
das Luppenparenchym substituirenden Partien. Uebergiinge zu
platien Epithelformen finden sich nicht. Dagegen ist die Zell-
form eine polymorph-polyedrische in schr zahlreichen Krebs-
alveolen des Lungenparenchyms, sowie in der ganzen Aus-
breitung des Krebses im Bronchialbaum.

Das normale Flimmerepithel des Bronchus ist im
Bereich des Tumors fast villig verloren gegangen; hier und da
finden sich noch gevinge Reste, an denen sich aber nirgends
Wucherungsvorgdnge abspielen. Die Ausfiihrungsgiinge der
Schleimdriisen verhalten sich, soweit sie noch vorhanden, nor-
mal. Die Schleimdriisen selbst sind, wo thre Stelle nicht von
Krebs eingenommen wird, hochgradig gewuchert, besonders an
der Krebsgreoze. - Hier unterscheiden sich -die Wucherungen
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von normalen Driisentubulis ausser durch ihre Linge und viel-
fache Verdstelung oft auch durch ihre Auskleidung mit kleinen,
niedrigen, cubischen Zellen, sowie durch den Mangel einer Mem-
brana propria und eines centralen Lumens. Abschniirungen mit
Bildung von isolirten Zellhaufen, directe Uebergangsbilder
zwischen den Wucherungen und dem Krebs, finden
sich-nicht.

Im Lungenparenchym findet der Krebs seine Ausbreitung
in dem interlobuléren Gewebe, sowie in grosser Ausdehnung in
den urspriinglichen Lungenalveolen. Das normale Lungen-
alveolarepithel ist hier verloren gegangen. Der Krebs kriecht
in  oft einschichtiger Zelllage auf den Alveolarwandungen hin
und ragt mit papilliren Erhebungen in deren Lumen.

In den dem Krebs benachbarten Partien des erhaltenen
Lungenparenchyms finden sich entziindliche Verinderungen der
Alveolarsepten und mit Desquamation verbundene Wucherungs-
erscheinungen am Alveolarepithel. Irgendwelche morphologische
Beziehungen zwischen diesem und den Zellen des angrenzenden
Carcinoms lassen sich nicht constatiren. :

- In den #lteren Theilen des Krebses, auch in den Metastasen,
mit Ausnahme der offenbar noch sehr jungen Leberknoten, finden
sich in grosser Zahl concentrisch geschichtete Kérper mit den
Eigenschaften der Siegert’schen*® Corpora flava.

Epikrise zu Fall IV, Bei einer vor lingerer Zeit. syphi-
litisch inficirten Frau trat angeblich nach einer Erkiltungsursache
diffise Bronchitis und linksseitige Pleuritis exsudativa
auf. In dem serésen, nicht himorrhagischen Exsudat fanden
sich ansser einigen Leukocyten keine zelligen Elemente. Ent-
sprechend der Grosse des Ergusses bestand heftigste Dyspnoe und
bald trat auch Herzschwiiche ein. - Wegen Indicatio vitalis schritt
man zur Punction, dabei erfolgte der Exitus im Collaps.

Bis zum Auftreten des Pleuraexsudats hatte sich die Frau von
Seiten ihres Respirationstractus einer scheinbar vélligen
Gesundheit erfreut. Nachher war in der Pleuritis natiirlich
nur das Symptom der Diagnose zuginglich. Das anatomische
Grundleiden wurde nicht einmal in den Bereich diagnostischer Er-
orterung gezogen, da dem entleerten Exsudat jede auffillige Bei-
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mengung lehlte. Erst bei der Section zeigte sich als Ursache
des Hrgusses eine aunsgedebnte Pleuracareinose, ansgehend
von einem kleinen, wmschriebenen Tumor im snbpleuralen
Lungengewebe.

Der primiire Krebs konnte, abgesehen von seiner Betheiligung
hei der Exsudatbildung, an der Entstehung der schweren Dyspnoe
seiner Orfsse und Lage nach unmbglich betheiligt sein, da der
durch ihn bedingte Verlust an functionsfihiger Athemfliche
roinimal war. Er ist von Walloussgrisse ond sitzt im linken
Oberlappen. Trotz der Kleinheit der Geschwulst findet sich im
Centrum bereits ein Erweichungsheerd. Beziehungen zu einem -
grosseren Bronchialast sind niecht vorhanden, nur
Bronchiolen von etwa 1mm Durchmesser sind im Tumor anzu-
treffen. ~ Seine vorwiegende Ausbreitung findet das Carcinom im
Lungenparenchym, hier wuchert es an der Peripherie conti-
nuirlich in benachbarte Lungenalveolen hinein. Das Epithel der
neubefallenen Alveolen bleibt zuniichst unverindert. Erst wenn
der Alveolarranm vom Krebs vollig erfiillt ist, verschwindet das
normale Epithel, ohue, dass vorher Bilder auftreten, welehe als pro-
gressive Umwandlungsformen desselben gedeutet werden kinnten.
Die interalveoliren Lymphbahunen enthalten keine Krebs-
zellen. Dagegen fithren die im Tumor verlanfenden kleinen
Bronechen zum: Theil krebsige Pfripfe, die ap Ort und
Stelle entstanden zu sein scheinen. In den Bronchialwandungen
sind . Venen und Lyinphgefiisse vom Krebs thrombosirt. Nirgends
finden sich in dbr Mucoss Krebsmassen wvon grisserem Umfang.

Das Bronchialepithel ist intact, oft sogar dort in ganz nor-
malen Formen erhalten, wo das Bronchiallumen von einem Krebs-
pfropl willig erfillt ist. Sehleimdriisen wurden in den durch
den Krebs ziehepden Bronchial#istchen nicht gefunden, obwohl
einzelne der letzteren bereits kleine Knorpelplittohen fithren.
Andererseits finden. sich hier -auch - kéine. Krebsnester, welche
nach Lage und Ausdebnung als krebsige Substitute von Schleim-
driisen angesehen werden kdnnten.

In dem subplenralen Lymphgefdssnets lisst sich eine meta-
statische Aushreitung verfolgen, jedoch ohue vollstiindige Injection
seiner Liohtung.
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" Wie mannichfaltig der klinische Verlauf des priméren
Lungencarcinoms sein kann, und welche oft uniiberwindlichen
Schwierigkeiten der Differentialdiagnose erwachsen miissen,
davon geben schon die wenigen hier mitgetheilten Fille eine An-
deutung. Passow'™ hat kiirzlich in einer Berliner Dissertation
den Versuch ‘gemacht, ein klinisches Bild der Krankheit zu ent-
werfen®).  Er hat unter sehr vollstindiger Beriicksichtigung der
Literatur alle Beobachtungen, die bisher in der Casuistik des
primédren Lungenkrebses gemacht wurden, zusammengestellt. Ich
glaube, besonders, was literarische Notizen betrifft, auf eine Wieder-
holung des dort Gebotenen verzichten zu. diirfen. Da jedoch
Passow bei seiner Darstellung etwas einseitig die einzelnen
Symptome an einander gereiht hat, ohne sie zu einem Gesammt-
bilde zu vereinigen, so ist es nicht leicht, sich aus seiner Schilderung
eine klare Vorstellung von dem gewdhnlichen Krankheits-
verlauf zu machen. Besonders finde ich die hdufigen, durch
die Geschwulst mittelbar bedingten Complicationen
von Seiten des Respirationsapparates nicht geniigend ge-
wiirdigt. Eine Statistik tiber die Hiufigkeit einzelner Symptome
hitte keinen Zweck, da die Natur der Krankheit meist erst bel
der Obduction erkannt wurde und eine umfassende Kranken-
geschichte deshalb in vielen Fillen fehlt.

Unter den klinischen Krankheitsbildern mdchte ich
zwei Hauptgruppen unterscheiden, die sich im Wesent-
lichen auch anatomisch, und zwar nach dem speciellen Sitz
der Neubildung in der Lunge, von einander trennen lassen.

Fiir den klinischen Beobachter stehen bei der ersten Gruppe
die physikalisch nachweisbaren Verinderungen auf den
Lungen wihrend des ganzen Krankheitsverlaufs im Vordergrund
der Erscheinungen. Die hierhergehorigen Krebse sitzen fast immer
entfernt von der Lungenwurzel in den. Bronchialverzwei-
gungen zweiter oder niederer Ordnung (Fall III und IV). Bei der
zweiten Gruppe, meist Carcinomen der Lungenwurzel
oder deren néichster Umgebung, kénnen zwar auch, und besonders
auch schwerste subjective Symptome von Seiten der Athmungs-
organe (Orthopnoe) auftreten, gewdhnlich aber treten diese

. *) Die Arbeit von Hofmann? dber das gleiche Thema behandelt primire
und secundire Geschwiilste, Carcinom und Sarcom nicht getrennt.
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Erscheinungen zuriick gegen die Folgen einer Ausdehnung der
Neubildung im Mittelfellraum, gegen die Symptome eines
Mediastinaltumors (Fall I und ID.

Beiden Gruppen gemeinsam sind natiirlich diejenigen
Brscheinungen, welche dem Krebskranken als solchen zokommen,
nehmlich Krebskachexie und Metastasenbildung, ferner
noch zwei Symptome, welche auf eine Erkrankung der Luftwege
ganz allgemein hinweisen, Husten und Auswurf.

Die Kachexie ist in manchen Fillen das erste Symptom.
Bie kann in friiher Zeit schon so deutlich ausgebildet sein, dass
dadurch allein der Verdacht anf eine im Edrper sich entwickelnde
maligne Neubildung geweckt wird. Mitunter tritt die Kachexie
aber anch erst auf, wenn schon andere schwere Erscheinungen
das Krankheitsbild eingeleitet haben, und nicht selten, nament-
lich bei sehr Jangsam wachsenden Krebsen, fehlt sie vollig. In
den hier beschriebenen Fillen war sie nur einmal hochgradig
vorhanden, oehimlich in Fall III; bei I und IV war sie kaum
angedeutet, und im II, Falle wird klinisch wie anatomisch das
Fehlen der Kachexie hervorgehoben.

Oft nur in dem Maasse, in dem die Kachexic sich geltend
macht, wird das subjective Wohlbefinden der Kranken
beeintriichtigh. Anf den Sitz des Leidens localisirte eigentliche
Schmerzen, die bei Aneurysmen der gewdhnlichen Annahme
nach ziemlich hiufig vorkommen, muss ich mit Albert Frinkel™
als entschieden selten bei Lungencarcinom bezeichnen, obwohl
sie gelegentlich einen sehr hohen Grad erreichen kbnnen. Oefter
als eigentliche Schmerzen werden ein eigenthiimliches Spannungs-
gefiibhl, tief in der Brust; und &holiche dunkle Empfindungen
vor den Patienten angegeben,

Ueber die Hinfigkeit und die Vertheilung der Metastasen
werde ich unten einen anatomisch-statistischen Ueberblick geben,
hier sollen sie nur insoweit beriicksichtigt werden, als sie
kiinisches' Interesse. haben.

Da igt besonders hervorzuheben, dass es entschieden zu den
Ausnahmen gehért, wenn die der Palpation zugénglichen Lymyph-
driisen: krebsig infiltrict sind. Selbst in solchen Fillen, wo die
bronchialen und trachealen Lymphdriisen in grosser Ausdehnung
krebsig sind, und wo zahlreiche andere Metastasen in weit ent-



235

fernten Organen bestehen, findet sich, wie es nach dem ana-
tomischen Verlauf der Lymphgefiisse nicht anders zu erwarten
ist, nur recht selten der Krebs in den Driisen der Fossae
supra- und infraclaviculares, des Nackens und der Achselhihlen.
Man darf deshalb das Ausbleiben derartiger Driisen-
schwellungen nicht als ein gegen die Diagnose Lungen-
krebs sprechendes Symptom verwerthen. In meinen Fillen
fehlten sie immer.

Von Metastasen in lebenswichtige innere Organe hatten bei
Fall TIT solche in’s Gehirn schwere klinische Symptome ge-
macht, so schwer, dass sie den Prozess auf der Lunge neben-
sichlich erscheinen liessen. Aehnliche Beobachtungen sind in
der Literatur mehrfach niedergelogt. Andererseits giebt es auch
Fille, wo zahlreiche und schon ziemlich grosse Gehirnmetastasen
iiberhaupt keine klinischen Erscheinungen hervorriefen.

Klinisch interessant und diagnostisch wichtig sind die
Metastasen in das Unterhautzellengewebe (Handford,
Japha) und in oberflichlich gelegene Skeletmuskeln (dieselben
Autoren). Doch das sind nur ganz gelegentliche, fast einzig da-
stehende Befunde. -

Hiufiger und deshalb von'viel grésserer praktischer Wichtig-
keit ist die metastatische Verbreitung des Carcinoms innerhalb
der Brusthohle, speciell auf die Pleura. Die in Foige hiervon
entstehende Pleuritis zeigt, wie in Fall IV, mitunter keine
Figenthiimlichkeiten, welche zur Aufklirung der Diagnose dienen
konnen. In anderen Fillen ist das Exsudat hémorrhagisch,
oder es kann eigenthiimlich gequollene Zellen enthalten, die von
manchen Auatoren fiir charakteristisch gehalten werden (Frinkel
u. A.). Erscheinungen, welche von Metastasen in die nichste
Umgebung der an der Lungenwurzel sitzenden Krebse hervor-
gerufen werden, ebenso von Metastasen in die Lunge selbst, sind
klinisch von den Symptomen der priméren Geschwulst nicht zu
trennen. Sie werden deshalb hier iibergangen.

Husten kann in seltenen Fillen wihrend des ganzen Krank-
heitsverlaufs fehlen (so bei Fall II). Wenn er ohne Auswurf
besteht, kann er nach Passow' durch Pleurareizung, pach
Boyd™ und Handford’ durch den Reiz hervorgerufen werden,
den die Neubildung auf die Nerven der umgebenden



236

Bronchialschleimhaut ausiibt. Die letztere Art des Hustens
kaon beim Fortschreiten der Krankheit wieder versehwinden,
wenn die vorher gereizten Nervenfasern durch das wochernde
Carcinomn zerstirt sind.

Avuswurf diirfte 'wohl nie ganz fehlen, doch ist er manch-
mal so gering und uwoauffdlliz, dass er leicht fibersehen wird.
80 hat der Kranke IT:selbst viemals Auswurf hemerkt, in Fall T
bestand das Sputum nur aus etwas zihem, weisslichen Schleim.
In der Mehrzahl der Fille wird jedoch reichlicher, schleimig-
oitriger Auswurf entleert. Der Form nach ist das -eitrige
Sputam geballt, auch minzenformig; nicht selten ist es dabei
fotid. Von abnormen Beimengungen ist in erster Linie Blut
zu erwihnen. Nach einem Citat bel Boyd™ fand Bennett in
mehr als der Hilfte von 49 Féillen Himoptysen, Walche noch
weit hiufiger. Das Blut kann in allen bei der fubercultsen
Lungenphthise beobachteten Formen, von einzelnen kleinen Blut-
streifehen angefangen, bis zur schwersten unmittelbar tddtlichen
Himoptoe (FallIl), aunftreten. Als charakteristisch fiir maligne
Lungentumeren wird oft ein himbeergeleeihnliches Sputam
bezeichnet; nach den casuistischen Aufzeichnungen ist. es bei
primérem Carcinom sehr viel seltener, als man nach den
Lehrbiichern erwarten sollte. Etwas hiufiger wird es bel secun-
diren Lungenkrebsen gefunden. Es entsteht durch eine sehr
ionige Vermischung kleiner Mengen Blut mit glasigem Schleim.
Grasgriiner Auswuorf bei Lungentumoren ist mir nor vom Sarcom
bokannt. Neben Blut kéunen sich elastisehe Fasern, Kry-
stalle, verschiedene Arten von Mikroorganismen, -— iiber-
haupt alle Bestandtheile eines fiir destructive Prozesse in
der Lunge charakieristischen Sputums finden.

Fiir die Diagnose ausschlaggebend wird die Untersuchung
des Sputums dann, wenn sich dabel sicher zu erkennende
Krebselemente finden. Allerdings wird man sich nicht mit
der Avffindung einzelner ,Krebszellen von epithelialem Cha-
rakter® begniigen diirfen, erst der Befund eines ganzen aus-
geworfenen Gewebsfetzchens von krebsiger Struktur,
wie ihn in einem Falle von Ehrich® Marchand erhoben hat,
ist fiir die Diagnose beweisend. - Meist wird -das Auffinden von
solchen Btiickehen Carcinomgewebe dadureh erschwert, dass das
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Sputum, sobald der Krebs einmal ulcerirt ist, sehr reichlich
wird, und dass dann die etwa mit expectorirten Geschwulst-
partikelchen in der Menge des Auswurfs verschwinden.

Jedenfalls sollte man nicht versiumen, in allen Fillen sehr
hartnickiger, besonders eng umschriebener Bronchitis, das Sputum
einer wiederholten sorgfiltigsten Untersuchung im frischen Zu-
stande zu unterwerfen, auch wenn makroskopisch keine Be-
sonderheiten auffallen.

Kommen wir nun zu denjenigen klinischen Erscheinungen
des primiren Lungenkrebses, auf Grand deren ich eine Einthei-
lung in die oben angedeuteten zwei Hauptgruppen treffen méchte,
so umfasst die erste Gruppe vorwiegend diejenigen Fille, bei
denen anatomisch die Neubildung. entfernt von der Lungenwurzel,
ausschliesslich in den feineren Bronehialdsten oder im Lungen—
parenchym ihren Sitz hat.

Das Krankheitsbild ist Anfangs meist elntomg Befallt
der Krebs vorwiegend die Bronchialwand, so findet man lingere
Zeit nur die Erscheinungen einer umschriebenen Bronchitis:
verschirftes Inspirium mit geringem zihen Rasseln, keine Ver-
inderung des Percussionsschalls, oder hdchstens ganz leichte
Ddmpfung; iiber dieser leicht abgeschwichtes oder fast auf-
gehobenes Athemgeriusch. Wird der zufiihrende Bronchus ganz
verschlossen, oder wird durch eine stirkere Verdickung aller

. Bronchialwédnde das zwischenliegende Lungenparenchym com-
primirt, so entstehen Atelektasen und Sklerosirung des
Lungengewebes. Wir finden dann Zeichen einer intensiven
chronischen Verdichtung, eine sehr derbe Didmpfung, dar-
iiber leises Bronchialathmen oder absolut aufgehobenes Athem-
geriusch. Dieselben Erscheinungen finden sich, wenn das Lungen-
parenchym und die Verzweigungen des Bronchialbaums gleicher
Weise vom Krebs infiltrirt sind.

Dieser Symptomencomplex hat so viel Aehnlichkeit mit dem-
jenigen mancher Falle von tuberculéser Lungenphthise, dass
cine Differentialdiagnose, abgesehen von etwaigen ausschlaggebenden
Befunden im Auswurf, sehr schwierig, oft unmdoglich ist. Einige
Abweichungen diirften immerhin geeignet sein, dem diagnostischen:
Unvermdgen manchmal zu Hilfe za kommen. So kann man
gelegentlich den Umstand verwerthen, dass der Lungenkrebs
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im Gegensatz zur Phthise nur auspahmsweise in der
Spitze beginnt. Ferner kann in Betracht gezogen werden,
dass die Ausdehnung der Dimpfung, die bei Phthise hinten
in der Regel am gr&ssten ist, beim Lungenkrebs vorn ebenso
gross oder noch grésser sein kann, wie auf dem Riicken. Voll-
stindige Consolidirung eines grisseren Lungenabschnittes
mit génzlicher Aufhebung des Athemgerdusches kommt
bei Phthise kaum vor, wohl aber bel Carcinom. Dagegen
diirfte fehlender oder nur stark abgeschwiichter Stimmfremitus
als Folge von krebsigem Bronchialverschluss selten zur Unter-
stiitzung der Diagnose herangezogen werden, da ja in Folge von
hiufiger: Schwartenbildang bei Tuberculose der Stimmfremitns
ebenfalls grosse Differenzen zeigt. Anf den Umstand, dass die Fort-
leitung der Herzténe durch solide Tumoren besser als durch pleu-
ritische Exsudate erfolgt, hat Curschmanno aofmerksam gemacht.

Sind keine Metastasen vorhanden, die mit klinischen Symp-
tomen eiphergehen, so kann die Krankhelt in der oben geschil-
derten Weise Monate lang bestehen, ohne dass badrohliche Er-
scheinungen auftreten, vor Allem, ohne dass die Kachexie oder
das locale Fortschreiten des Prozesses direct zum Exitus fiihren.
In golchen Fallen freten schliesslich meist Complicationen ein,
welche ihrerseits den Bestand des Lebens gefihrden und die von
der Zeit ihres Eintritts dem vorher fast harmlos erscheinenden
Krankheitsbild cinen mehr acuten, mitunter geradezu
stiirmischen Charakter geben.

Die hiufigste und oft zuerst einsetzende Complication ist
ein Flitssigkeitserguss in die Pleurahohle. Meist besteht
er einseitic. Er kann, wie z. B. in Fall IV, ohne jede charakte-
ristische Eigenthiimlichkeit auftreten. Mitunter bleibt das Flissig-
keitsqnantum gering, bfter steigt es sehr rasch an und wird nach
einer Punction eben so rasch wieder ersetzf. An ungewidhnlichen
Beimengungen enthdlt das Exsudat hiufiger Blut, seltener sind
sehr grosse, von Quincke und A. Frénkel fiir Pleuraendothelien
gehaltene Zellen in ,hydropischer und wvacuoldrer De-
generation® Diese von manchen Autoren (Japha, Frinkel)
fiir Pleuraergiisse in Folge von Tumeoren als pathognomonisch
angesebenen Zellen finden sich aber selbst dann nicht regel-
missig, wenn ausgedehnteste Carcinose der Pleura
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besteht. Fiirbringer™ beobachtete einen Fall, wo solche hy-
dropisch geblahte Zellen nachweislich aus Carcinomazellen hervor-
gingen. o
Mannichfaltig sinddie ComplicationeninderLunge sélbst.

In der Umgebung der Neubildung konnen entziindliche
Prozesse mit den entsprechenden klinischen Erscheinungen, als
Fieber, Answurf, Dimpfung, Bronchialathmen, oft sehr plotzlich
und gelegentlich in grosser Ausdehnung auftreten. Ein von der
Geschwulst als solcher ausgehender Entziindungsreiz ist wohl nur
selten die alleinige Ursache. Viel héufiger ist es der Zerfall
der Neubildung und die bei Beriihrung der Zerfallsheerde mit
der Athmungsluft fast unausbleibliche Infection des absterben-
den Gewebes, welche die Entziindung unmittelbar hervorrufen.
Die durch Bronchialstenosen im erkrankten Bezirk bedingte Lir-
schwerung der Respiration und Expectoration giebt in den peri-
pherisch davon gelegenen Bronchialabschnitten nicht selten zur
Entstehung von Bronchektasien und schliesslich bronchekta-
tischen Cavernen Anlass. Letztere ulceriren, in ihrer Hohle
haufen sich, falls der Inhalt stagnirt, putride Massen. Diese
Massen bilden ein Depot von #usserst infectivsem Material,
das bei den ungiinstigen Athmungsverhdltnissen und bei dem
sehr wechselnden Abschluss der Cavernen in Folge Neubildung
und Wiederzerfall der Geschwulst.in den Bronchialisten, leicht
einmal Gelegenheit findet, tiber einen vielleicht schon erkrankten’
Lungenabschnitt ausgebreitet zu werden. Schwerste putride
und gangridnise Prozesse, mit theils schleichendem, theils
ganz acutem Verlauf, sind die Folge. :

Es- wurde schon erwdhnt, dass die Symptome vor dem
Eintritt solcher Complicationen sehr geringe sein kénnen. Der
Arzt wird sie daher in den meisten Féllen, wenn dbeérhaupt,
nur zufillig zu beobachten Gelegenheit haben. Wenn ich hier.
beildufig noch erwdhne, dass beim Lungenkrebs Fieber so lange:
zu fehlen pflegt, als keine fiebererregenden Complicationen
auftreten, so wird es verstiindlich, - dass die secundiren Er-
krankungen des Respirationsapparats héufig als primére,
acut und spontan einsetzende Prozesse imponiren, deren
Actiologie fiir den beobachtenden Arzt zunichst vollstindig
dunkel bleibt.

Archiv f. pathol. Anat. Bd.145. Hfs. 2. 16
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Je plétzlicher dann die schwere secundére Erkrankung einen
noch wenig hernntergekommenen Kérper beféllt, um so intensiver
ist die Reaction und um so mehr kénnen die Symptome eine
selbstdndige Erkrankung vortinschen.

Hinen Fall, welcher diese Vorgiinge in ausgezeichneter Weise
zeigte, hatte ich in meiner jetzigen Stellung an der Leipziger
medicinischen Klinik zu beobachten Gelegenheit. Mein hochver-
ehrter Chef, Herr Geheimrath Curschmann, hat mir die Be-
nutzung der Krankengeschichte freundlichst gestattet, wofiir ich
ihm auch an dieser Stelle meinen besten Dank ausspreche.

Da die eingehendere anatomische Untersuchung noch nicht
abgeschlossen ist, will ich die Krankengeschichte hier nur aus-
zugsweise wiedergeben.

50jihriger, sehr kriftiger Mann K., von colossalen Kérperdimensiounen,
der den franzBsischen Feldzug ohne Erkrankung mitgemacht hat, bekam in
anscheinend bester Gesundheit einem 3chittelfrost und gleich-
zeitig heftiges Stechen in der Brust. Der Arzt diagnosticirte eine
Lungenentzindung Die Erscheinungen gingen schnell zurfick; Pat.
konnte schon nach 14 Tagen wieder ausgehen und seinem Schuneiderhandwerl
obliegen. Weitere -4 Wochen spiter neue acute Erkrankung mit
Schiittelfrost und Bruststechen. Jetzt begann auch starker Husten
mit zunfchst reichlichem, gelben Auswurf. Gleichzeitiz traten schwere
Allgemeinerscheinungen: grosse Abgeschlagenheit, Fieber, Ekel vor
jeder Wabrungsaufnahme, Erbrechen, Schlaflosighsit binzn, wegen deren Pat.
in das Krankenhans gebracht wird. Zustand bei der Aufnahme am
19. Juli 1895: Missig fiebernder Mann in gutermn Ernfbrungszustand, mit
angestrengter Athmung ohne wesentlich erhdhte Respirationsfrequenz und
mit kaum erhbhter Puolszahl, - Auffallende Unrohe, &ngstlicher Gesichtsaus-
druck. Klagh dber Schmerzen in der Brust, besopders links. Die Lun-
gengrenzen sind etwag erweitert, das Zwerchfell nach unten gedringt. Links
hinten findet sich Gber dem unteren Theil der Scapula eine kleine, etwas
tympanitisch klingende Dampfong, dber der kein deutliches Athemgeriusch,
dagegen ein leises pleuritisches Reiben zu horen ist. Ueber dem iibrigen
Lungenabschnittén spirliche, trockene bronehitische Gerfusche. Auswurf
gering, nicht f&tid.

Am 21, Juli Mittags beginné ganz plétzlich die Expectoration
von massenhaftem fétiden, dreischichtigen Sputum, gleich-
zeitig Auftreten sthrkster Dyspnoe. Die Temperatur sinkt dabei zur
Norm (Collapstemperatur?), wihrend die Pulsirequenz sfeigt und die Herz-
thitigkeit an Braft deutlich nachlasst.

Sehon jetet, wock mehr aber in den folgenden Tagen bis zum Exitus,
tritt eipe immer mehr zunehmende und immer mehr sich veraligemeinernde
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heftigste Bronchitis anf, mit andauernd fétidem Sputum, wieder einsetzenders,
diesmal hohen Fieber und zum Schluss schwerster Dyspnoe. Bei der Per-
cussion ist der Schall an verschiedenen Stellen abgeschwicht, doch nirgends
sehr deutlich und nirgends mit scharfer Dampfungsgrenze. — Nach einigen
Tagen stirkere Herzschwiiche, rascher Krafteverfall, schliesslich leichte Be-
nommenheit, in welecher am 27. Juli der Tod erfolgt.

" Der rasche intritt eines so schweren Allgemeinzustandes, der auffillige
Contrast zwischen Dyspnoe und relativ geringen physikalischen Symptomen
von seiten der Lungen bei intactem Herzen liessen zuerst den Gedanken an
eine acute Miliartaberculose aufkommen. Diese Vermuthung musste
einer anderen weichen, als die massenhafte Expectoration fétiden Sputums
einsetzte. Es wurde in hohem Maasse wahrscheinlich, dass irgendwo in der
Lunge ein Depot putriden Materials vorhanden war, durch dessen
schubweise Ausstrenung die ersten acuten Attacken entziindlicher Lungen-
erscheinungen hervorgerufen worden waren. Jetzt musste sich derselbe
Vorgang in grosster Ausdehnung wiederholt haben. — Ueber die speciellere
Natur des urspriinglichen Heerdes konnte man sich keine bestimmien Vor-
stellungen machen.

Die Obduction ergab primiren Krebs im linken Unterlappen,
Stenose des linken unteren Bronchus zweiter Ordnung, peripherisch von
dieser Stenose einige kleine bronchiektatische Cavernen. Daneben fand sich
schwerste, ganz diffuse, eitrige, bezw. fotide Bronehitis, zahlreiche broncho-
pneumonische Heerde mit vieler Orts beginnendem, auch schon fortgeschrit-
tenerem gangrindsen Zerfall.

Neben den entziindlichen und destrunirenden Prozessen im
Lungenparenchym sind es regressive Verdnderungen in der
Geschwulst selbst, welche gelegentlich zu klinischen Sympto-
men Anlass geben. Sie konnen, falls die Expectorationsverhilt-
nisse darch Communication des Erweichungsheerdes mit einem
Bronchus besonders giinstige sind, zu Héhlenbildung fiihren,
und so tuberculdse Cavernen vortiuschen. Verwechselungen sind
um so eher moglich, als es dabei manchmal zu Himoptysen
kommt, die sich zwar oft wiederholen kionnen, aber nur selten
durch ihre Massigkeit gefdhrlich werden oder gar unmittelbar
den Tod herbeifiihren. _

Die tiefsitzenden Lungenkrebse rufen demnach in
dem befallenen Organ eine ganze Kette von Zustidnden
hervor, deren klinische Erscheinung sich zwischen den
Symptomen leichtester entziindlicher und schwerster
destructiver Prozesse bewegen kann.

Die Symptome der am Lungenhilus sich entwickelnden

16*
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Krebse lassen sich worwiegend aus der mechanischen Wig-
kung dieser Geschwiilste herleiten. Den topographischen Ver-
hiltnissen sntsprechend werden zuerst die grossen Luftwege, dann
dig grossen Gelfisse und Nervenstimme des Mediastinums, schliess-
lich in selteneren Fillen der Oesophagus und die Wirbelsdule mit
der Medulla spinalis durch die Ausdehnung der Geschwulst in
Mitleidenschaft gezogen. Hs ist also im Wesentlichen ein Bild,
wie es auch von Mediastinaltumoren anderer Herkunft
wohlbekannt ist.

Verengerung der Trachea und Verengerung oder
Verschluss der Hauptbronchen kann durch das Wachsthum
der Nenbildung im Innern und durch Compression dieser Organe von
aussen zu Stande kommen. Beide Male ist die Folge eine allmih-
lich sich entwickelnde und nicht selten bis zu den héchsten und
martervollsten Graden gesteigerte Dyspnoe. Athembeschwerden
kinnen — abgesehen von der durch Complicationen wie Pleura-
exsudate verursachten Dyspnoe — natiirlich auch bei den tief-
sitzenden Lungenkrebsen auftreten; die sehwereren Grade der
Dyspuoe gehdren aber fast immer den Hiluskrebsen an, weil
sie selbst belm géinzlichen Verschluss eines Bronchus 2. Ordnung
noch vollstindig fehlen konuen, so lange nicht durch kirperliche
Anstrengungen das Athembediirfniss vermehrt wird.

Die Dyspnoe ist nach Passow melist eine in- und exspira-
torische, wie man a priori unter Erwégung des Behinderungs-
mechanismus annehmen kann. Oft ist sie mit Stridor und
Abschwichung des Athemgerdusches auf einer ganzen
Brusthilfte verbunden, wodurch der Diagnose der Krankheit
und ihrer muthmaasslichen Localisation eine wesentliche Stiitze
geboten wird. Aechnliche Complicationen von Seiten der Lunge
wie - bel den tiefsitzenden Lungenkrebsen kdunen zwar nament-
lich sub finem vitae auch bei den Hiluskrebsen eintreten; doch
kommt es, bis auf die hier gewdhnliche, aber klinisch wenig
hervoriretende Bronchektasenbildung, meist nicht soweit, weil
die Individuen schon vorher zu Grunde gehen.

Unter den Blutgefiissen des Mediastinums, welche durch
die Geaschwillste in Mitleidenschaft gezogen werden, miissen
Arterien und Venen der Lunge an ersterer Stelle genannt
werden, Auch hier handelt es sich wieder um die Moglichkeit
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einer Compression von aussen und eines krebsigen oder
atch nur zum Theil krebsigen, zam Theil einfach thrombotischen
Verschlusses im Innern. Als dritte Eventualitit, welche
geeignet 1ist, klinische Erscheinungen zu machen, wire die
Continuitédtsverletzung der Gefdsswand zu beriicksichtigen.

Das Vorkommen aller drei Méglichkeiten ist durch eine Anzahl
casuistischer Angahen belegt. Charakteristische Symptome werden
freilich durch keins dieser Vorkommnisse hervorgerufen, da die
beiden ersten im Wesentlichen die ohnehin vieldeutige Dyspnoe
zu verstirken geeignet sind, wihrend die Wandlision eventuell
zur Himorrhagie fihrt. Aus der Machtigkeit der Gefésse, die
hier in Betracht kommen, ergiebt sich von selbst die das Leben
unmittelbar bedrohende Bedeutung einer solchen Blatung. Die-
selbe erfolgt am leichtesten dann, wenn das befallene Gefdss in
der Nihe eines mit in die Geschwulst bezogenen Abschnitts
der Luftwege verlduft und wenn von Ulcerationen in letzterem
der Durchbruch vorbereitet wird, wie dies Fall II in ausgezeich-
neter Weise zu demonstriren vermag. Durchbruch eines Gefiisses
in den Oesophagus ist meines Wissens nicht beobachtet.

Viel mehr als das Befallensein von Gefissen des kleinen
Kreislaufes ist die Beschrinkung der Circulation in der V. cava
superior und ihren Aesten geeignet, dem diagnostischen Be-
mithen eine bestimmte Richtung zu geben. Auf Details iiber
dieses von Mediastinaltumoren verschiedener Natur bekannte
Symptom kann ich wohl verzichten; zu erwihnen ist nur, dass
Fille mit Betheiligung (Compression oder Thrombose) der Cava
superior recht selten unter den Lungenkrebsen zu finden sind.
Dass die Aorta von einem Lungencarcinom angegriffen worden
sei, ist mir nicht bekannt.

Wenn der Krebs in die Wand der grossen Gefisse einge-
drungen ist, so wird es ihm leicht, in den Lymphspalten be-
sonders der Adventitia und Media bis in das Cavam pericardii,
ja bis in’s Herz selbst fortzuwuchern. Die krebsige Erkrankung
des Pericards ruft in der geringeren Zahl der Fille exsudative
Pericarditis hervor, wihrend die nicht allzu seltene Krebs-
infiltration des Herzmuskels in den mir bekannten Fillen (wie
auch bei 1) keine  selbstindigen Symptome verursacht hatte.
In einem einzig dastehenden Falle erstreckte sich der Krebs im
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Pericard bis um die Eintritisstelle der Cava inferior. Ihre
unbehinderte Entleerung war dadurch beeintrichtigt, und dusserte
sich in Stauungshydrops im Gebiet der unteren Hohlvene.

Von FErkrankungen der grossen Nervenstimme hat in den
mir bekannten Fillen nur die Compression des N. recurrens vagi
eine klinisch- praktische Bedentung gewonnen. Vagusstamm-,
Phrenious- nnd Sympathicuserkrankungen sind nach Passow wohl
a priori zu erwarten, in unserer Casuistik habe ich jedoch keine
eindeutigen klinischen Belege dafiir auffinden konnen,

Méssiger Drock der Gesehwulst anf den Oesophagus und
dadurch bedingte leichte Schlingbeschwerden sind beim Krebs
der Lungenwurzel nichts Ungewohnliches, wihrend hochgradige
Erschwerong der Deglutition zu den am seltensten beobachteten
Erscheinungen gehort,

Schliesslich muss ich hier noch einiger in der Literatar
niedergelegter Fille gedenken, wo der Krebs in continuirlicher
Wueherung durch die Foraminaintervertebralia bis in den Wirbel-
kanal gelangt war und dort eine mehr oder minder plétzlich
einsetzends Quermyelitis hervorgerufen hatte.

Die Differentialdiagnose des Krebses der Lungen-
wurzel ist in vielen Fillen unmbglich, in manchen Fillen mit
Wahrscheinlichkeit, aber nicht exact zu stellen. Ist eine raum-
beschrdnkende Erkrankung im Mittelfellraum fest-
gestellt, so diirften die folgenden Erwigungen in der Diagnose
manchmal noch etwas weiter fihren.

Die klinische, wie die anatomische Erfahrung lehrt, dass
Krebs der Lungenwurzel kaum je so miachtige solide
Tumoren im Mediastivam bildet, wie die anderen, hier vor-
kommenden Neubildungen. Sehr ausgedehnte Dimpfung suf dem
Sternum, die womdglich dasselbe nach beiden Seiten mit scharfer,
unregelmissig verlanfender Begrenzung noch diberragt, spricht des-
halb fast immer gegen Lungenkrebs. Aus demselben Grunde ist
sebr rasche Entwickelung und Ausbreitung einer Dimpfung iiber
dem Sternum gegen die Diagnose Lungencarcivom zu verwerthen.

Die geitliche Aufeinanderfolge der einzelnen Com-
pressionserscheinungen darf man auch in den Kreis der
differentisldiagnostischen Erwigungen ziehen. So spricht es z. B.
gegen Lungenkrebs und fiir Mediastinaltamor, wenn Compressions-
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erscheinungen von Seiten der V. cava superior einer spiter hin-
zutretenden schweren Dyspnoe vorangehen.  Lihmung beider Nn.
recurrentes bei Abwesenheit aller Zeichen eines Aneurysma und
fehlender oder viel spéter .sich bemerklich machender Cava-
compression ist dagegen fiir Lungenkrebs und gegen Mediastinal-
tumor zu verwerthen. Ausnahmen von solchen, durch die topo-
graphischen Verhéltnisse gegebenen Regeln miissen natiirlich nicht
selten vorkommen. )

Blutungen kénnen natiirlich, abgesehen von tuberculisen
Verdnderungen, aus einem Aneurysma stammen, doch wird man
dartiber nicht so leicht in Zweifel gerathen. Von den Neu-
bildungen ist es dagegen fast immer das Lungencarcinom,
welches Himorrhagien in die Luftwege herbeiftihrt:- Das Ver-
hiltniss von Lungenkrebs zur Art. pulmonalis bildet nach Orth
(Spec. path. Anat. I) die einzige wohl constatirte Ausnahme
von der Regel, dass die dchten Geschwiilste nur die Venenwand,
nie die Arterienwand zu durchbrechen vermdgen. Einbruch der
Tumormassen in die Vene fiihrt aber zu Thrombose und nicht
zur Blutung.

Wie ich in der Einleitung zu diesen klinischen Bemerkun-
gen betonte, lag es nicht in meiner Absicht, hier alles aus der
Literatur bekannte differentialdiagnostische Detail wiederzugeben.
Ich versuchte mich darauf zu beschriinken, einige klinisch wich-
tige Punkte, die in den meisten Schilderungen meiner Ueber-
zeugung nach zu sehr zuriicktreten, in das gebiihrende Licht zu
riicken. Als Resumé fasse ich Folgendes zusammen:

Klinisch lassen sich zwei Hauptgruppen von pri-
miren Lungenkrebsen unterscheiden, die sich im We-
sentlichen auch nach ihrem anatomischen Sitz in der
Lunge kennzeichnen.

Beiden Gruppen gemeinsam sind Kachexie, Meta-
stasen, Husten, Auswurl. Eigentliche Schmerzen sind selten.

Die tiefsitzenden Lungenkrebse verlaufen oft lin-
gere Zeit unter dem Bilde der chronischen Lungen-
tuberculose. Spéter treten meist Complicationen auf
in Gestalt von schweren Bronchektasen, ausgedehn-
teren Pneumonien und gangridnidsen Prozessen. In der
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Aeticlogie der scheinbar spontan auftretenden acuten
Luogengangrin spielt das primére Carcinom einc be-
achtenswerthe Rolle.

Die Krebse der Lungenwurzel zeigen im Wesent-
lichen den Symptomencomplex der Mediastinaltu-
moren. '

Aus den in der Literatur vorgefundenen, oben citirten, zu-
sammen mit den hier beschriebenen Fillen berechnen sich fiir
das primére Carcinom der unteren Luftwege die folgenden
zum Theil von den bisherigen Angaben abweichenden anato-
migeh-statistischen Daten:

Das miénnliche Geschlecht wird bevorzugt: gegeniiber
50 befallenen Minnern finden sich 18 Weiber (also 73 pCt.
Ménner, 27 pCOt. Weiber). Fast alle Erkrankten haben das
40. Lebensjahr erreicht, noch nicht ein Zehntel der Fille
— 6 von 66 - betreffen Individuen unter 40 Jahren. Da-
gegen waren 27 Erkrankte 60 Jahre und dartiber alt.

Der Krebs hatte sich dmal an der Bifurcation der Tra-
chea entwickelt, von hier reichte er 2mal nur in den rechten,
einmal nur in den livken Hauptbronchus. Im TUebrigen fand
sich 3dmal die rechte, 24mal die linke Lunge primér er-
krapkt, 9mal fand sich in beiden Lungen Krebs, ohne dass sich
entscheiden liess, von welcher Seite die Erkrankung ibren Ans-
gang genommen hatte.

Das primére Lungencarcinom ist eine ziemlich bésartige
Geschwulst: nur in 11 von 74 Fillen wurden keine Metd-
stasen bei der Obduetion aufgefunden, wihrend sie an 63 Fillen,
oft-in Husserster Mannichfaltigkeit, constatirt werdenkonnten. Beiden
erwihnten 63 Fillen zeigten die Metastasen folgende Vertheilung:
In der Lunge 31mal (davon 19mal anch in der primér nichi be-
fallenen), den regioniiren Lymphdriisen. 40mal, entfernter ge-
iegenent Lymphdriisen 8mal, Pleura 19mal (3mal wuchert ausser-
dem der Krebs direct auf die Pleura dber), Zwerchfell 4mal,
Pericard Zmal, (Y9mal continuirliches Ueberwuchern), Herzmus-
eulatur Tmal (Breal continuirlich ergriffen), Knochen 12mal, Ske-
letmuskeln 2mal, Peritondum 1, Leber 23, Niere 8, Milz 6,
Papkreas .1, Schilddriise 3, Gallenblase 1, Nebennieren 6mal;
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Gehirn 5, Medulla und Hypophyse je 1, Duara 3mal; Haut 2,
Chorioidea, Schleimhant der Keilbeinhohle je 1mal, schliesslich
1mal in einem Uterusmyom. Ausserdem wurden in 8§ Fillen
die grossen Gefisse der Brusthéhle durch Uebergreifen der
Krebswucherung aus der Nachbarschaft in Mitleidenschaft ge-
zogen, davon Smal eine oder die beiden Hohlvenen, 4mal die
Vv. pulmonales und 4mal die A. pulmonalis. Einmal war der
Krebs bis in die Wand des Oesophagus gelangt.

Die Krebszellen haben am hdufigsten.Cylinderform.
Doch tiberwiegt die Haufigkeit des Cylinderzellkrebses
bei Weitem nicht in dem Maasse, wie friiher ange-
nommen wurde.

Cylinderzellen fanden sich im Ganzen in 24 Fillen, doch
kommen meist gleichzeitig polymorph-polyedrische Zellformen in
der Geschwulst vor. Letztere allein werden 20mal angegeben.
Als Plattenepithelkrebse werden 8 Fille angesprochen, doch
diirfte der eine davon (Fall 59 der Statistik) wohl eher als Cy-
linderzellencarcinom aufzufassen sein, und bei mehreren anderen
scheint es der Beschreibung nach zum mindesten miglich, dass
es sich um Geschwiilste mit rundlich-polygonalen Zellen ge-
handelt hat. Tmal sind die Krebszellen einfach als ,epithelial®,
je einmal als klein-cubisch und als ,dhnlich normalem Alveolar-
epithel“ bezeichnet; Wieber (Fall 36 der Statistik) glaubt
mit der Bezeichnung ,Uebergangsepithel“ die Zellform seiner
Goschwulst am besten charakterisiren zu kdonen. 11mal findet
sich keine speciellere Angabe.

Von regressiven Verdnderungen der Geschwulst-
zellen kommt neben Verfettung, einfacher Nekrose und Ver-
jauchung nicht selten schleimige Entartung des priméren Lungen-
krebses vor. Im Ganzen sind mir 7 derartige Fille bekannt
geworden und zwar sind davon 6 Cylinderzellenkrebse, in einem
Falle (2 der Statistik) ist die Zellform als ,epithelial“ bezeich-
net. Verhornung ist selten, sie wurde meines Wissens ausser
in meinem FallIl nur von Friedldnder (Fall 17 der Statistik)
beschrieben, wihrend der von Reiche beschriebene Krebs
(Fall b5 der Statistik), der sonst die grésste Aehnlichkeit mit
meinem Fall II darbietet, nur einfach nekrotische Heerde auf-
weist.
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Die Vertheilung der Geschwulstmasse auf die ver
schiedenen Gewebe der Lunge, den Bronchialbaum und das
Lungenparenchym, l4sst uoter den Lungenkrebsen schon bei
makroskopischer Betrachtung eine Reihe von Differenzen erkennen.

In einzelnen Fillen sind ansschliesslich die Bronchen
8itz der Neubildung (Fall 18, 88, 5b, 86, T1); so dass wman
diese Félle als reine Bronehialkrebse mit Sicherheit be-
zoichnen kann,

Hine Form «es primiren Lungencarcinoms welche sich um-
gekehrt aussehliesslich auf das Lungenparenchym mit
volliger Freilassung aller grossen und kleinen Bronchen be-
schrinkt, ist nicht sicher bekannt.

Wenn wir demnach von den genannten spérlichen Fallen
reinen Bronchialearcinoms absehen, so gilt fir den priméren
Lungenkrebs die Regel, dass er beide Gewebsarten der Lunge,
den Bronehialbaum und das Parenchym gemeinsam be-
fillt. Der Antheil beider an der Affection schwankt
freilich in hohem Maasse. Gewshnlich unterscheidet man
folgende Formen:

1. Zunfchst findet sich eine stattliche Anzahl von Fillen,
welche grobanatomisch den rein bronchialen Neubildungen sehr
nahe stehen. Die Hauptmassen des Carcinoms sitzen ent-
weder i Bronchiallomen, dieses verengend, ja ganz ver-
schliessend, oder sie haben sich von vornherein hauptsichlich
in dem lockeren adventitiellen Bindegewebe entwickelt,
das vom Hilus her mit den grossen Bronchen und deren Ver-
sweigungen bis tief in die Lunge eindringt. Dieses adventitielle
Bindegewebe, sowie die Bronchialschleimhaut selbst wird auch
beim weiteren Wachsthum des Carcinoms von der krebsigen
Degeneration bevorzugt, wihrend das benachbarte Lungen-
parenchym auf grosse Strecken intact bleibt oder nur con-
secutive Verdnderungen (Entziindung, Compression) aufweist.
Hier und da, am hiuofigsten in den peripherischen Abschnitten des
Bronchialbaums, greift aber die Geschwulst doch auch auf
das eigentliche Lungengewebe iiber, chne jedoch grissere
Tumoren in demselben zu bilden. Dieser ,vorwisgend ad-
ventitiellen® Form gehtren 19 Fille an (1, 2, 8, 9, 10, 14,
29, 33, 34, 42, 47, 48, 49, B0, b6, 61, 64, 69, T2).
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2. Eine andere, ebenfalls hiufige Form von Lungenkrebsen
ist nicht immer ganz scharf von der letaten Gruppe zu trennen.
Die Bronchen zeigen die gleiche ausgedehnte Erkrankung, wie
bei den Fillen der 1. Gruppe, die Betheiligung des Lungen-
parenchyms an der Degeneration hat aber schon eine weitere
Ausdehnung gewonnen. Allerdings lassen sich auch hier
die carcinomatGsen Bronchialverzweigungen noch durch weitere
Gebiete intacten Lungengewebes als dicke weisse Stringe ver-
folgen, an einer oder mehreren Stellen jedoch ist das umliegende
Lungenparenchym in grésserem Umfange infiltrict, so dass sich
betrichtliche, oft einen grossen Theil des betrefferiden Lungen-
lappens einnehmende Tumoren finden, aus denen die in noch
weiterer Ausdehnung- erkrankten Bronchen als kiirzere oder lin-
gere Fortsitze herausragen. Zu diesem als eine Combination
der ,vorwiegend adventitiellen“ und der gleich zu be-
schreibenden ,infiltrirenden® Form sich darstellenden Typus
rechne ich 16 Falle (5, 7, 11, 12, 16, 17, 19, 24, 32, 36, 44,
52, 53, b4, 59, T0). '

3. Hilt die Infiltration des Lungenparenchyms mit
der Wucherung im Bronchialbaum gleichen Schritt, so
entstehen ganz circumscripte Neubildungen. Ein Bronchus
bildet zwar auch hier wieder das Centrum des Tumors, die
krebsige Degeneration der Bronchialwand ist jedoch nach oben
und unten nicht weiter vorgeschritten, wie die Infiltration des
umgebenden Lungengewebes. Diese als ,infiltrirende® oder
Lknotige® Form bezeichnete Entwickelung des Lungenkrebses
findet sich weniger hiufig als die Formen der beiden ersten
Gruppen. Es kénnen hierher nur die Fille 6, 13, 35, 62, 63,
68, 73 (= T Fille) gerechnet werden.

4. Bei allen bisher charakterisirten Fédllen liess sich
grobanatomisch eine deutliche Beziehung der Neubildung
zum Bronchialbaum erkennen. Das Centrum der Geschwulst,
um das sich Alles gruppirte, war stets ein Bronchus, dessen
Wand sich mehr oder minder vollstindig von der krebsigen De-
generation ergriffen zeigte. Diesen, die grosse Majoritit aller
priméren Lungencarcinome umfassenden Fillen steht nun eine
kleinere Gruppe von Krebsen gegeniiber, an denen sich wenig-
stens makroskopisch, meist aber auch mikroskopisch so aus-
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gesprochene Beziehungen zu einem Bronchialast nicht
festatellen lassen, wenngleich ein villiges Freibleiben des
Broochiensystems in allen geniigend durchforschten Fillen bisher
nicht constatirt- werden konnte. Derartigen Formen, fiir die
meine Beobachtong 1V ein gutes Beispiel abgiebt, sind mir in
der Literatur nor noch Gmal begegnet (Fall 3, 4, 30, 39, 57, 60).
Die Befrachtungen tiber die Betheiligung der verschiedenen,
die Lunge azusammensetzenden Gewebe an der krebsigen De-
generation fithren unmittelbar zu der wichtigen Frage nach dem
Ursprang des priméren Lungencarcinoms, Zu einem ab-
schliessenden Urtheil habe ich hier nicht gelangen kinnen.
Bekanntlich ist frither von Birch-Hirschfeld (Lehrbuch.
1. 1. Aofl. 8.692) die Ansicht ausgesprochen worden, dass alle
primiren Lunngenkrebse ihren Ausgang vom Bronchus
nihmen. Dass es primfre Bronchialkrebse, im Gegensatz
zumm primiren Krebs des eigentlichen Lungengewebes, dem pri-
miren Lungencarcipom im engeren Sinne, fiberhaupt giebt,
bewsisen die oben angefiihrten Fille, bei denen die Geschwulst
noch gar nicht bis auf das Lungenparenchym fortgeschritten ist.
Dadureh gewinnt es aber, wie 8tilling®" mit Recht betont,
sehr an Wahrscheinlichkeit, dass auch diejenigen Krebse,
welche elnen krebsig entarteten Bronchus gewissermaassen
als Centrum haben, um welches sich das, oft deutlich erst
viel spiiter carcinomatds infiltrirte Lungenparenchym ~gruppirt,
zu den primiren Bronchialkrebsen zu rechnen sein
werden. Dann  wiirde unter ‘diesem Begriff die ganze grosse
Zahl der oben in den drei ersten Gruppen aufgefiihrten Fille
unterzubringen sein. Lisst sich fiir solche Fille histologisch
der Ursprung vom eigentlichen Lungengewebe nuchweisen,
so wird ‘man der Anorduoung der Geschwulst nm einen
krebsigen Bronchus die angenommene Bedeutung natirlich
nicht zumessen dirfen. Fiir einige derartige Krebse {st nun
in der That die Ansicht ausgesprochen worden, dass es sich
nieht nm Bronehialkrebse, sondern um primire Krebse
des Lungengewebes selbst handle. Zuerst hat Perls®® fiir
seinen hierhergehbrigen Fall die Meinung verfochten, dass er als
Lungenkrebs {m engereu Sinne aufeufassen sei. Beine Grinde
sind, wie ich unten bei Besprechung der histologischen Verhilt-
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nisse des Niheren zeigen zu konnen glaube, nichts weniger als
beweisend. Hier will ich nur bemerken, dass Perls von der
falschen Voraussetzung ausgeht, Plattenepithel in einer pri-
méren Lungengeschwulst kénne nur aus Alveolarepithe-
lien hervorgehen. Japha'® (4. Fall), dessen Fall ein infiltri-
render, um einen Bronchus 2. Ordnung gruppirter Platten
epithelkrebs mit zahlreichen Schichtungskugeln ist, und Fuchs®,
welcher dhnliche Bildungen in seinen Priparaten fand, fiigen
sich ganz der Beweisfihrung Perls’, ohne weitere Stiitzen fiir
thre Ansicht beizubringen. Siegert’ beschreibt einen Fall der
zweiten Gruppe (1. Fall) als primédren Alveolarepithelkrebs. Er
sucht zundchst die Moglichkeit einer ausgedehnten secun-
ddren Lymphgefdsscarcinose, besonders im peribron-
chialen Gewebe, als eine unter mannichfachen Verhéltnissen be-
sonders leicht eintretende hinzustellen und belegt dies mit je
einem Falle secunddrer Lymphgefdsscarcinose der Lungen bei
primirem Mammakrebs und prim#réem Pyloruscarcinom. Die
letzteren Fille unterscheiden sich jedoch von seinem priméren
Lungenkrebs wesentlich dadurch, dass bei ihnen zwar die Lymph-
gefisse des peribronchialen Gewebes mit grosser Vollstindigkeit,
nicht aber, wie bei dem Lungencarcinom, auch die Lymph-
bahnen der Bronchialschleimhaut von der Krebsentwicke-
lung erfiillt sind. Die Annahme aber, dass beim priméiren Lungen-
krebs die Krebszellen immer erst aus der Adventitia in die Mucosa
gelangt sind, bleibt, namentlich fiir die kleineren Bronchien, uner-
wiesen. Die weiteren Griinde Siegert’s fiir die Annahme eines
Alveolarepithelcarcinoms: festeres Haften der Geschwulstzellen auf
den Alveolarsepten, Form der Krebszellen, Fehlen von Uebergiingen
zwischen Bronchialdeckepithel und Schleimdriisenepithel einer-
seits, den Krebswucherungen andererseits, stehen, wie unten bei
Besprechung der Histogenese im Allgemeinen noch erértert
werden soll, in keinem principiellen Widerspruch zu der dem
makroskopischen Befunde nach grisseren Wahrscheinlichkeit
eines priméren Bronchialkrebses. Die M&glichkeit, dass dieser
Fall Siegert’s dennoch ein prim#rer Alveolarepithel-
krebs ist, kann natiirlich nicht von der Hand gewiesen
werden, einwandsfrei erwiesen ist diese Entwickelung
aber nicht. Dem besprochenen Falle Siegert’s steht wohl
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ein Fall 8tumpf’s*® am nichsten. Aueh die Begriindung von
Stumpf’s Annahme, dass es sich um priméren Alveolarepithel-
krebs handele, geht von dem gleichen Grundgedanken aus wie
die Siegert’sche (Form und Anordnung der Geschwulstzellen,
Fehlen von Wucherungen des Bronchialdeckepithels und Schleim-
driisenepithels), wenn sie auch einige der von letaterem Autor
hervaorgehobenen Momente vernachlissigt. Panhuysen’s* Fall,
in dem ich nach der Beschreibung des makroskopischen Be-
fandes einen Bronchialkrebs mit zahlreichen Metastasen
in das Lungengewebe vermnthen mbchte, kann als sicherer
Alveolarepithelkrebs schon um deswillen nicht gelten ge-
lassen werden, weil er seine Schliisse ausschlissslich auf die
Untersuchung der anscheinend als Metastasen zu betrachtenden
Heerde im Lungenparenchym griindet, wihrend eine genaue Be-
schreibung der krebsigen Bronchen, insbesondere deren Schleim-
haut, fehlt. Neoch weniger kann der Fall Wechselmann’s®’
das Vorkommen primérer Alveolarepithelkrebse beweisen. Dieser
Autor begriindet seine Aupsicht mit einer in dieser Form gewiss
nicht zulissigen Beweisflihrung per exclusionem, indem er aus-
fiilhrt, dass es ihm ,nicht gelang, einen anderen Aus-
gangspunkt fiir den Krebs, als das Alveolarepithel, sicher nach-
zuweisen.“ Schliesslich konnte noch der Fall von Griinwald®™
zu denjenigen Lungencarcinomen gerechnet werden, die in naher
Beziehung zum Bronchialbaum stehen, und deren Ursprung vom
Bronchus angezweifelt wird. Die Beschreibung dieses Falles
reicht nicht aus, um ein selbsténdiges Urtheil suzulassen™).

Die letzten Erérterungen glaube ich in folgende Punkte zu-
sammenfassen zu diirfen:

1. ¥iir die meisten makroskopisch als Bronchial-
krebse imponirenden primédren Lungencarcinome kann
man den Ursprang vom Bronchus als in hohem Maasse
wahrscheinlich gelten lassen.

2. Fiir die histologisch zweifelhaften Falle ist der
einwandsfreie Beweis, dass es Alveolarepithelkrebse
sind, nicht als erbracht anzusehen.

#) Herr Dr. Griinwald war so liebenswiirdig, mir einige seiner Priparate
zur Duréhsicht zur Verfigung zu stellen. Beweise fir seine Auffassug
des Falles konnte ich darvaus leider micht entnehmen.
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Es eriibrigt noch, die Frage, ob Bronchialkrebs, ob
Lungenkrebs im engeren Sinne, fir die ziemlich seltenen
Fille zu erdrtern, bei welchen sich grobaunatomische Be-
ziehungen zwischen Geschwulst und einem Bronchus
nicht so deutlich oder gar nicht feststellen lassen. Hier wird
natlirlich nur die mikroskopisch-histogenetische Untersuchung
Aufschluss geben konnen — falls solcher iberhaupt zu er-
langen ist.

Von den oben namhaft gemachten 6 Fillen (3, 4, 30, 39,
b7, 60 der Uebersicht) werden von den Autoren selbst nur
zwel als Alveolarepithelkrebse angesechen. Finlay und
Parker'®, sowie Siegel® verzichten aunf eine Stellungnahme in
dieser Frage, Malassez" erkldrt ausdriicklich, zu einem be-
stimmten Urtheil nicht kommen zu kénnen. Schlereth?? glaubt
als Ursprungsepithel die Schleimdriisen apsehen zun miissen,
allerdings mit sehr wenig ausreichender Begriindung (s. u.).
Nur Werner*!, 1. Fall; und Japha*3 1. Fall, suchen den Nach-
weis zu fiihren, dass ihre Féille vom Alveolarepithel aus-
gingen. Werner begriindet seine Ansicht damit, dass nach
Beck?® und Langhans® Schleimdrisenkrebse mehr nach
dem Bronchiallumen zu, als in der Umgebung wuchern.
Das ist aber, wie neben anderen mein Fall I (reiner Bronchial-
krebs!) sicher beweist, absolut nicht nothwendig. Ferner
fand Werner ,in zahlreichen Priparaten Schleimdriisen und
Bronchialdeckepithel intact“. Der Befund beweist natirlich gar
nichts, wenn nicht die ganze Geschwulst aufs Eingehendste in
dieser Richtung durchforscht wurde, was hier den Angaben
Werner’s nach zu urtheilen sicher nicht geschehen ist.
Japha bezeichnet die Zellen seiner Geschwulst als Platten-
epithelien mit Neigung zu schleimiger Entartung; seiner Be-
schreibung nach sollte man sie eher fiir polymorph-polyedrische
Zellen halten. Die grisseren Bronchien sind frei. Eine Be-
schreibung der kleineren Bronchien fehlt! Die Beweisfihrung
Japha’s stiitzt sich ausschliesslich auf die Form der Geschwulst-
zellen und die angebliche Beschrinkung des Tumors auf das
Lungenparenchym.

Demnach findet sich auch unter dieser letzten Gruppe von
Lungenkrebsen keiner, fir den ich den zwingenden Be-
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wels erbracht sehe, dass es sich um ein Carcinom handelt,
welches vom Lungengewebe selbst seinen Ausgang ge-
nommen hat.

Ich kann natiirlich nicht in Abrede stellen, halte es sogar
fiir wobl mdoglich, dass sich unter den aufgefithrten Fillen Al-
veolarepithelkrebse- befinden, nur als erwiesen vermag ich es
nicht anzusehsn.

Mein Gesammturtheil tiber die Natur des primiren Lungen-
krebses lisst sich demnach in folgende Sitze zusammenfassen:

1.-Es giebt ein primires Carcinom in der Lunge,
welches vom Bronchus seinen Ursprung nimmt.

2. Unter den 54 Fédllen, deren Beschreibung zu einer
solchen Beurtheilung ausreicht, sind wenigstens 47
(= 8T pCt.) mit Wahrscheinlichkeit als primire Bron-
chialkrebse zu betrachten.

3. Ob einprimiirer Krebs des eigentlichen Lungen-
gewebes, ein Alveolarepithelcarcinom, vorkommt, ist
noch nicht einwandsfrei entschieden.

Die Wege der Ausbreitung des priméren Carcinoms
in der Lunge, hat Stilling® azum Gogenstand eingehenden
Stadinms gemacht. Nach ihm sind es vorziiglich zwei Sy-
steme von Kandilen, in welchen die Tumormassen fort-
wachsen: Die Bronchen und die Lymphgefdsse. Erst auf
der Hohe der krebsigen Degeneration, wo die Lymphgefisse zur
Aufnahme der Krebszellen nicht mehr ausreichen, werden diese
Grenzen tberschritten. Dann ldsst sich die Natur der Riume,
welche Krebszellen enthalten, nicht mehr feststellen.

Die krebsige Wucherung in den Bronchen, urspriinglich
nur in deren Wandung. gelegen, dringt an irgend einer Stelle
in das Lnmen ein und entwickelt sich von da aus in dem-
selben weiter. Auf diesem Wege gelangt der Krebs bis in die
Lungenalveolen, die von der Wucherung véllig ausgefiillt
werden. Dabel ist es nicht nothwendig, dass die Geschwulst,
welche zunfichst in einen grésseren Bronchialast eingedrungen
war, diesen und seine Zweige vollig erfiillt, bevor sie in die
Alveolen gelangt. Vielmehr werden wahrscheinlich gar nicht
selten Geschwnlstpartikelchen aus hiluswirts gelegenen Bron-
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chialabschnitten nach den feinsten Zweigen aspirirt. Dort
koonen sie haften und sich weiter entwickeln, um so Anlass
zur Entstehung von secunddren Knoten zu geben, die
sich anscheinend unmittelbar im Lungenparenchym ge-
bildet haben.

Die Lymphgefisse sind, wie bei anderen Krebsen, die
wichtigsten praformirten Hohlriume, in denen das wachsende
Carcinom sich vorwirts schiebt. Und zwar sind es nach den
Beobachtungen Stilling’s vornehmlich die Lymphgefédsse in den
Bronchial- und Gefisswénden, welche vom primiren Lungen-
krebs infiltrirt werden. Das interalveolire Gewebe bleibt in der
Regel frei. Eine continuirliche Injection des subpleuralen und
des tiefen Lungenlymphgefisssystems auf weitere Strecken, wie
sie bei secunddrem Lungencarcinom gar nicht so selten zu treffen
ist, hat Stilling an seinen Objecten, die er {ibrigens simmtlich
fiir Bronchialkrebse halt, nicht gesehen. Dagegen bhat Siegert®
spiter bei einem von ihm als Alveolarepithelkrebs aufgefassten,
priméren Lungencarcinom eine solche vollstindige secundire
Lymphgefisscarcinose beschrieben.

Die an den hier geschilderten 4 Fédllen gewonuenen
Beobachtungen stimmen vollstindig, auch in den Einzelheiten
mit den Angaben von Stilling iiberein. Ebenso fehlte in b an-
deren, hier nicht beschriebenen Féllen von primérem ILungen-
krebs,. die ich bisher zu beobachten Gelegenheit hatte, ein Be-
fund, welcher demjenigen in dem I. Fall Siegert’s an die Seite
zu stellen wire. Ich glaube deshalb nicht fehlzugehen, wenn
ich den von Stilling geschilderten Typus der Ausbrei-
tung als die Regel, einen davon abweichenden Befund, wie
den Siegert’schen als eine seltene Ausnahme bezeichne.

Ein Streitpunkt, dessen kritische Behandlung in der Lite-
ratur des primédren Lungencarcinoms sehr wenig scharf hervor-
tritt, ist die Frage nach dem peripherischen oder ausschliess-
lich centralen Wachsthum des Krebses. Unter centralem
Wachsthum einer Geschwulst versteht man bekanntlich den
Vorgang, dass, nachdem die erste Geschwulstanlage im Korper
einmal vorhanden ist, neue Geschwulstzellen immer nur wieder
durch Whucherung einer Geschwulstzelle entstehen kionnen. Da-
gegen hat man sich das peripherische Wachsthum eines Car-

Archiv f. pathol. Anat. Bd. 145. Hft.2. 17
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cinoms. s0 vorzastellen, dass neben der selbstverstédndlich vor-
handenen directen,  ,legitimen® Fortpflanzung der Geschwulst-
zellen eine sich immer wiederholende Newumwandlung vor-
erst nicht carcinomatdser, epithelialer Zellgebilde in
Krebszellen an der Krebsperipherie vor sich geht, oder dass
hier eine Wucherung nichtcarcinomatdser Epithelzellen
gtattfindet, deren Produkt danp Schte Krebszellen sind.

Die meisten Autoren, welche sich mit der Histogenese des -
primiiren Lungenkrebses beschéftigt haben, betrachten ihren je-
weiligen Standpunkt in dieser Frage als mehr oder weniger selbst-
verstandlich, indem sie bei ihren Schliissen - die jedesmaligen
anderen Moglichkeiten ganz ausser Acht lassen. Und doch
scheint es mir sehr wichtig, sich fiber die Bedeutung dieser Frage
fiir histogeunetische Schlussfolgerungen Klarheit zu verschaffen.

Withrend die Frage, ob peripherisches, ob ausschliesslich cen-
trales Wachsthum, in der vor den Thiersch*-Waldeyer-
schen® 5 Publicationen gelegenen Zeit im Mittelpunkt des In-
teresses stand, trat sie spiter stark in den Hintergrund.

Thiersech’s®® Theorie von der Entstehung der Epithelial-
krebse ist schliesslich mit beiden Entwickelungsarten, der
centralen und peripherischen, in Einklang zu bringen, doch hat
Thiersch selbst im Wesentlichen die peripherische Entwicke-
lung bei seinen histologischen Untersuchungen im Auge gehabt.

I Gegensatz dazu geht die Cohunheim’sche Theorie® be-
wusst und ganz einseitig von . einem ausschliesslich cen-
tralen Wachsthum des Carcinoms ans; nach den Ansichten
dieses Forschets ist peripherisches Wachsthum wahrer Ge-
schwiilste fiberhaupt unméglich.

Die meisten Autoren, welche sich in der Folge unter dem
maassgebenden Einfluss der Thiersch- Waldeyer'schen Unter-
suchungen mit Krebshistogenese beschiftigh haben, suchen an
der Peripherie der Geschwiilste pach Uebergangsbildern
zwischen normalem Epithel des Standortes und den Bestand-
theilen des Krebses.

Fiir viele Krebsarten wurden denn auch sehr bald solche
Uebergiinge beschrieben. Ieh erinnere nur an die- Arbeiten von
Langhans (Zur Pathologie der weiblichen Brustdriise, und:
Primirer Krebs der Trachea und Bronchien®®'%), Bireh-Hirsch-
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feld (Entwickelung des Hodenkrebses) *¢, Naunyn (Entwickelung
des Leberkrebses °*), Weigert(Ueber priméren Leberkrebs)®*® u. A.
Dadurch war die Aufmerksamkeit so sehr auf die peripherische
Entwickelung der Carcinome gelenkt worden, dass sie von vielen
als etwas ganz Allgemeingiltiges angesehen wurde, so dass z. B.
Stilling? aus dem Fehlen von Uebergangsbildern, bezw. von
Wucherungen der Epithelien des Standorts den Schluss zog, die
Carcinomzellen konnten nicht von Epithelien, sie miissten viel-
mehr vom Bindegewebe des Standorts abstammen. Dabei ist
von Stilling offenbar iibersehen worden, dass die peripherische
Carcinomentwickelung nur eine der beiden Wachsthumsmaglich-
keiten des Krebses reprisentirt, und dass die vermissten
Ueberginge im Falle einer centralen Entwickelung
durchaus fehlen miissen.

Den scharfen principiellen Unterschied zw1schen
peripherischer und centraler Carcinomentwickelung hat
dann erst Hauser® wieder betont, indem er fiir den Krebs der
Magen- und Darmschleimhaut das peripherische Wachsthum aus-
driicklich festzustellen versuchte und auf Grund seiner Beobach-
tungen zu dem Schluss kam, dass die Cohnheim’sche Theorie,
welche ja eine ausschliesslich centrale Krebsentwickelung zur
Voraussetzung hat, fiir alle Arten von Carcinomen Giiltig-
keit nicht haben kdnne.

Belege fiir ein peripherisches Wachsthum von primé-
ren Lungenkrebsen sind &usserst spirlich. In Betracht
kommen konnen eigentlich nur die Beobachtungen von Lang-
hans?® und Tillmann?®* (Fall 38 der Statistik) am Menschen
und von Siegert' am Hund. Ob die Beobachtung Siegert’s,
welcher Uebergangsbilder zwischen Bronchiolusepithel und Car-
cinom fand, fiir den Menschen maassgebend ist, muss Mangels
einschldgiger analoger Fille dahingestellt bleiben. Die er-
wihnten Fille von Langhans und Tillmann werden als peri-
pherisch wachsende Carcinome des Bronchialschleimdriisen-
epithels aufgefasst, und zwar wurde von diesen beiden Autoren
ein vollstindiger Entwickelungsgang zwischen normalen Schleim-
driisen und-Carcinom beschrieben.

Eine auffallende Thatsache scheint mir die principielle Be-
deutung dieser Beobachtungen zu beschrinken: Nach dem Er-

- 17*
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scheinen der Arbeit von Langhans sind nchmlich eine ganze
Reihe genauer Untersuchungen bekannt geworden, welche sich
mit Fillen beschiftigen, die mit dem Langhans’schen viel
Aehnlichkeit haben (Beck?®, Bhrich®, Stilling®, Hoyle®).
Die genannten Forscher haben unter dem offenbaren Einfluss der
Langhans’schen Arbeit mit grosser Sorgfalt nach den dort be-
schriebenen Uebergangsbildern gesucht, es ist jedoch ausser
Tillmann keiner so gliicklich gewesen, solche Bilder
zu finden. Auch in den von mir untersachten Féllen I und I
war es trotz eigens darauf gerichteter Untersuchung Husserst
gahlreicher und anscheinend giinstigst gewihlter Priparate nir-
gends méglich, die Entstebung von Krebs aus den ge-
wucherten Schleimdriisen unter dem Mikroskop zu ver-
folgen. Der vereinzelte Tillmann’sche Befund diirfte aber
auch nicht unbedingt als Bestitigung von Langhans gelten ge-
lassen werden, da jemer Antor weder Abbildungen; nech eine
wirklich beweisende Schilderang seiner Priiparate giebt, sich
vielmehr ganz an die Beschreibung und an die Deutung hélt,
welche Langhans fiir seine Befunde gegeben hat, Wire nun
der Bronchialschleimdriisenkrebs in der That ein peripherisch wach-
sendes Carcinom, wie z. B. der Cylinderzellenkrebs des Magens,
s0 wire gar nicht einzusehen, warum man nicht ebenso hiufig
und regelméssig wie beim Magencarcinom an der Grenze zum
Gesunden Uebergangsbilder zwischen normalem Epithel udd Krebs
auffinden kann. Ks ist deshalb viel eher zu vermuthen, dass
wenigstens in den Fillen, wo man trotz grosster Sorgfalt ver-
geblich nach Uebergangshildern awischen einem Epithel des
Standorts und der Geschwulst gesucht hat, solche Useberginge
gar nieht vorkommen, dass es sich alse bei ibpep um aus-
schliesslich central wachsende Carcinome handelt. Die
nicht selten beschricbenen progressiven Verdnderungen,
speciell der Schleimdriisen, an der Geschwulstpheripherie,
wie ste auch bei No. I und Il meiner Beobachtungen vor-
handen: sind, und die meist in Langhans’schem Binne ge-
deutet werden, sprechen durchaus nicht gegen meine An-
sicht. Carl Friedldnder®® machte zuerst darauf aufmerksam,
dass nichtkrebsige atypische Epithelwucherangen — und zwar
picht our Wucherungen von Oberflichenepithel —— unter gewissen
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Bedingungen ein hiufiges, wenn auch keineswegs constantes
Vorkommniss sind, und dass diese Wucherungen Formen zeigen
konnen, welche histologisch durch nichts mehr vom Carcinom
zu unterscheiden sind. Karg®® hat kiirzlich eine Beobachtung
geschildert, die in ausgezeichneter Weise lehrt, dass epithe-
lialen Wucherungen in der Umgebung maligner Ge-
schwiilste eine ausschlaggebende Bedeutung fir die Er-
griindung der Geschwulsthistogenese nicht ohne Wei-
teres zugemessen werden darf. Er beschreibt nehmlich ein
Melanosarcom der Haut, das an der Oberfliche von atypischen,
nichtkrebsigen Epithelwucherungen vollig umgeben war: ,An
den Rindern und auch an der Oberfliche ist das Epithel, so
weit die Geschwulst noch von solchem iiberzogen ist, ausgiebig
gewuchert. Wir finden nicht allein tief in das Bindegewebe
reichende Epithelzapfen, sondern auch ganze Nester von Epi-
thelien, so dass ich, wenn die Geschwulst aus ibnen allein be-
stinde, keinen Augenblick an der Diagnose ,Epithelkrebs der
Haut“ zweifeln wiirde. Der histologische Befund an dem eigent-
lichen Tumor jedoch und das klinische Verhalten erweisen ihn
als ausgesprochenes Melanosarcom.“ Das von Karg beigegebene
Photogramm eines Schnittes durch die Geschwulst bestitigt
auf’s Deutlichste seine Schilderung. In diesem Photogramm
konnte man, wenn die von der Epithelwucherung umgebene Ge-
schwulst kein Sarcom, sondern ein Epithelialkrebs wire, zahl-
reiche Ueberginge von der normalen Haut zum Krebs ent-
decken. Dieser Karg’sche Fall bildet also einen treffenden Beleg
dafiir, dass es durchaus nicht einwandsfrei ist, wenn man
selbst hochgradige epitheliale Wucherungen an der
Carcinomgrenze fiir den Beginn krebsiger Umwandlung
der Epithelien des Standortes hilt. Dass die hier aus-
gesprochene Ansicht auch fiir Schleimdriisenwucherungen in der
Umgebung von Bronchialkrebsen zutreffend ist, beweist der II
von mir untersuchte Fall. Dieser Krebs zeigt dhnlich wie I. und
IIL in seiner Umgebung lebhaft wuchernde Schleimdriisen, obwohl
die Geschwulst ein verhornender Plattenepithelkrebs ist und
somit histogenetisch wohl zweifellos in keine Beziehung zu den
Driisenepithelien zu bringen ist.

Als Antwort auf die Frage nach dem Entwickelungsmodus
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des primaren Lungenkrebses glaube ich nach dem Gesagten Fol-
gendes zusammenfassen zu diirfen:

1. Fiir den priméren Plattenepithelkrebs der Liunge
ist noch kein Fall bekannt, der als Beleg fiir das Vor-
kommen peripherischen Wachsthums bei diesen Ge-
schwillsten gelten kinnte.

2, Fiir den reinen Cylinderzellkrebs der Lunge ist
ein vom Menschen stammender Fall mit peripherischer
Entwickelung ehenfalls bisher nicht beschrieben. Der
Fall von 8iegert® betrifft die Lunge einss Hundes.

8. Bei zwel Fillen von primirem Lungenkrebs mit
polymorphen Zellen, von denen der eine vielleicht nicht gans
einwandsfrei geschildert ist, ist peripherische Krebsent-
wickelung beschrieben worden,

Man. wird zugeben miissen, dass man auf Grund so spir-
licher Beobachtungen deren Resultate nicht verallgemeinern darf
und dass deshalb vorliufig die Frage nach dem peripheri-
schen oder ansschlissslich centralen Wachsthum der
primfiren Lungenkrebse unentschieden bleiben muss.
Keinesfalls darf man das peripherische Wachsthum fiir die Be-
urtheilung des einzelnen Falles als efwas Selbstverstindliches
voraussetzen,

Haufiger als mit dem Entwickelungsmodus des fertigen Car-
cinoms hat man sich mit der Frage nach dem Ursprungs-
epithel der priméiren Lungenkrebse, mit ihrer Histogenese
im engeren Sinne, beschiftigt,

Grosse Schwierigkeiten fiir die Liosung dieser Frage erwach-
sen aus der Mannichfaltigkeit der in der Lunge fiir eine Ge-
schwulstentwickelung in Betracht kommenden Epithelarten. Das
geschichtete Flimmerepithel der grossen und das einfache der
kleinen Bronchen, die Epithelzellen der bronchialen Schleimdriisen,
sowie deren Ausfilhrungsgiinge, schliesslich auch das Lungen-
alveolarepithel und das respiratorische Epithel der kleinsten
Bronchiolen konnen, theoretisch betrachtet, den Ausgangspunkt
von priméren Lungenkrebsen bilden. Zudem hat Siegert®
noch. auf die Méglichkeit aufmerksam gemacht, dass auch in der
fotalen Entwickelungsperiode abgeschniirte Keime und zwar
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speciell in der Nihe der Bifurcation den Anlass zur Geschwulst-
bildung geben kdnnen. Diese Ansicht wird von Siegert mit
wichtigen, entwickelungsgeschichtlichen Griinden gestiitzt. - Ausser:
dem findet er einen Beleg  fiir das thatséichliche Vorkommen
solcher Neubildungen in einem von ihm beschriebenen Fall wvon
Papillom an der Bifurcation, das, aus Riff- und Stachelzellen
bestehend, nach seinen Deductionen nicht aus metaplasirtem
Fhmmereplthe] sondern aus fotalen Keimen mit epldermmdalem
Charakter hervorgegangen ist.

In der That sind alle hier erwihnten Moglichkeiten fiir die
Entstehung des priméren Lungencarcinoms in Anspruch genommen
worden. Oft freilich ist die Beschreibung der Fille nicht eine
derart genaue, dass man iber dié¢ Richtigkeit der erhobenen Be-
funde und damit iber die Berechtigung ihrer Deutung ein klares
Bild gewinnen kann; oft sind auch die Griinde derart, dass sie
Einwinde gegen die mit ihnen gestiitzten histogenetischen An-
schauungen sehr wohl zulassen.

Ich halte es zur Uebersicht fiir zweckmissig, die Momente
welche fiir die histogenetische Beurtheilung primirer
Lungenkrebse bisher geltend gemacht wurden, kurz zu-
sammen zu fassen.

1. Sitz und Vertheilung der Geschwulst in der Lunge.

Fiir die sehr seltenen Carcinome, deren Ausbreitung in der
Lunge sich ausschliesslich auf den Bronchialbaum be-
schrinkt, wird mit Sicherheit eine der dort normal oder patho-
logisch vorkommenden Epithelarten als Ausgangspunkt angesehen
(Friedldnder®, Reichel*®). Ebenso soll ein vorwiegendes
Befallensein der Bronchialverzweigungen, ein gleichzeitig
geringeres des Lungenparenchyms, fir priméiren Bronchial-
krebs bis zu einem gewissen Grade charakteristisch sein
(Reinhard? Schaper®, Japha, 3. Fall*’, Fuchs, 2. Fall®®
Ehrich, 2.Fall®, Schnorr*’). Umgekehrt deutet Perls'® seinen
'makroskoplsch als Bronchialkrebs imponirenden Fall, wohl mit
Unrecht, als Alveolarepithelkrebs.

Carcinome, die ausschliesslich im Lungenparenchym
ihren Sitz habeb", -sind nicht bekannt; zum mindesten war
eine Botheiligung kleinster Bronchiolen nicht auszuschliessen: Eine
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Anzahl Autoren glauben aber den Umstand, dass bei ihren Fillen
die Geschwulst im Wesentlichen dem Lungenparenchym angehért,
fiir die Ansicht verwerthen zu diirfen, dass sie es mit einem Al-
veolarepithelkrebs zu thun haben (Wechselmann™, Wer-
ner, 1, Fall®, Stumpf*?, Ménétrier®, Japha*®). Malasses™
spricht sich {iber seinen hiether gehérigen Fall dahin aus, dass
er nicht entscheiden kinne, ob die Wucherung vom Alveolar-
epithel oder vom Epithel kleinster Bronchen ausgegangen sei; er
hiilt das letatere fiir wahrscheinlicher™).

Meist wird, wohl mit Unrecht, fiir histogenetische Erorterungen
kein besonderes Gewicht auf den grobanatomischen Sitz gelegt.

Mehrfach wird die feinere Vertheilung der krebsigen
Wucherungen in der Bronchialweand als werthvoller Hinweis
auf die Histogenese dieser Greschwiilste angesehen. Panhuysen*
fand bei ausgedehnter Krebsentwickelung im peribronchialen
Gewebe die Schleimbhaut gesund (), es scheint ikhm deshalb
nicht zweifelhaft, dass die Geschwulst im Lungenparenchym ibren
Ursprung genommen haben miisse. (Panhnysen’s Angabe, dass
die Bronchialschleimhaut gesund gewesen sei, steht in unaunf-
geklirtem Widerspruch zu seiner Schilderung des makroskopischen
Befundes.) Schlereth, 2. Fall*® und Ehrich, 8. Fall®® glaubten
schon den Umstand, dass die Submucosa und besonders die
Schleimdriisenschicht am stirksten vom Krebs durchsetst war,
fiir die Apnahme eines Schleimdriisenkrebses - verwerthen zu
diirfen, Den Befund einer auffillig frithzeitigen (metastatischen?)
Krebsentartung von Schleimdriisenlobulis  bei noch gesunder
Umgebung zeigten Fille von Langhans', Tillmann, 2. Fall*,
Beck, 1. und 2, Fall®® und Ehrich, 1. Fall®®, Alle diese

“} Das Grohe'sche Referat dieser Arbeit in Virchow-Hirseh’s Jahres-
ber. 1876. I. 8. 819 deutet Malassez’ Darstellung wohl irrthiimlich
so0, als ob dieser behaupten wollte, das normale Alveolarepithel sei
eine Metamorphose in die cylindrischen nnd cubischen Formen der
Krebszellen eingegangen. Malassez sagt aber ausdricklich: ,Les
cellules epithéliales sont-elles. nées d’emblées dans les vésicules? ou
bien, ce qui parait plus vraisemblable, sont-elles nées. dans
les derniéres ramifications bronchiques, et se sont-elles
dtendues de 14 aux vésicules du lobule correspondant? On ne saurait
dire .. .* C
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Autoren sind der Ansicht, dass der Befund fiir Schleimdriisen-
krebs spricht. ‘ '

Wechselmann, Tillmaon, 1. Fall® Griinwald®,
Panhuysen*® betonen den bei ihren Filllen zu constatirenden
innigen Zusammenhang zwischen Alveolarsepten und
Krebszellen als Stiitze ihrer Ansicht, dass das Alveolar-
epithel als Ursprungsepithel ihrer Geschwulst anzusehen sei.
Panhuysen legt noch besonderes Gewicht auf den Umstand,
dass die besterhaltenen, also jiingsten Zellen der ir ausgedehn-
ter Riickbildung begriffenen Geschwulst die Peripherie der Zell-
haufen bilden. Es miisse also, folgert er, von hier die Wuche-
rung ihren Ausgang genommen haben. Die Berechtigung dieses
Schlusses ist gewiss anfechtbar. Einmal halte ich es fiir be-
denklich, aus dem Grade der regressiven Verinderungen auf
das Alter der einzelnen Zellen (im Gegensatz zum Alter eines
ganzen Geschwulstabschnitts) zu schliessen, da fiir diese Vor-
ginge als wichtigster Factor der Mangel von Blut-, bezw. Nah-
rungszufahr in Betracht kommt, welch’ letzterer den Beginn der
regressiven Verfinderungen im Centrum der Krebszellnester allein
schon erklirt. Ferner liegt es nach all’ unseren bisher ge-
wonnenen Lrfahrangen doch nahe, dass, wenn sich die &ltesten
Zellen im Centrum des Haufens finden, die Wucherung von
‘hier aus ihren Ausgang genommen hat und dass aus einer Ver-
mehrung der hier zu findenden Zellen die jiingeren, periphe-
risch gelegenen hervorgegangen sind.

2. Die Morphologie der Geschwulstzellen.

a. Cylinderzellkrebse sind von Reinhard? Schaper®,
Chiari®®, Japha, 3. Fall*}, Siegert, 2. Fall' als Deckepi-
thelkrebs, ‘

von Langhans®, Tillmann, 2. und 3. Fall®® Beck,
1. wnd 2. Fall®®, Schlereth, 1. und 2. Fall*’, Fuchs?®,
Schnorr*®, als Schleimdriisenkrebs und von

Stumpf*?, sowie wohl auch von Siegert?, 2. Fall*), als
Alveolarepithelkrebs gedeutet worden.

*) Siegert bezeichnet zwar seinen Fall 2 selbst als Plattenepithel-
krebs, weil in den Krebsalveolen auf die peripherische Cylinderzell-
schicht zunichst Uebergangsformen, schliesslich im Innern des Zell-
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Auffallend schlanke Cylinderzellen fand Chiari®® bei Deck-
opithelkrebs, Tillmann® bel geinem als Schleimdriisenkrebs
gedenteten Fall 2.. Beck, 2. Fall®® sah beim Driisenkrebs cy-
lindrisch-spitzkegelférmige Zellen, Schlereth® Cylinderform
mit Uebergéingen zu platten Zellen. Der letzte Fall scheint,
was die Zellform betrifft, grosse Aehnlichkeit mit dem ersten
Fall von Siegert' zu haben. Wihrend jedoch Siegert seine
Geschwulst als Plattenepithelkrebs auffasst, indem er annimmt,
dass die vorher glatten, dann cylindrisch-metaplasirten Alveolar-
epithelien unter gesteigertem, gegenseitigen Druck wieder abge-
plattet werden — also dhnlich der Abplattung des embryonalen
Alveolarepithels durch den Inspirationsdruck — zieht Sechle-
reth zar Erklirang -~ dieser Polymorphie einen bei Schleim-
driisenwucherungen von ihm erhobenen analogen Befund heran.
Das mehrschichtiy gewordene Driisenepithel zeigte dabei an ein-
zelnen Stellen ,die gleiche Plattenform® wie die im - Alveolus-
inpern. gelegenen Krebszellen.

Gleichzeitig mit Cylinderzellen fanden Langhans®™ und Till-
mann®, 2. Fall kleine polyedrische, Beck, 2. Fall **, grosse, un-
regelmissig polyedrische Zellen in Schleimdriisenkrebsen, Nach
Stumpf** und Ménétrier® finden sich die gleichen Misch-
formen beim Alveolarepithelkrebs, wihrend Tillmann, 2. Fall®?,
Sehlereth, 2. Fall?:, Ehrich, 3. Fall®, das Vorhandensein
von Cylinderzellen als sicheren Hinwels daflir betrachten, dass
das Carcinom seinen Ausgang vom Alveolarepithel nicht ge-
nommen haben kinne.

b. - Krebse mit Zellen von mehr indifferenter, polye-
drischer Form. Diese Zellform sprieht nach Beck, 1. Fall*}

baufens ,Plattenepithelien® folgen. Nach der Beschreibung glaube
ich jedoch die letztgenannten Zellen als cubisch-kuglig denken
zu missen, da sie im Durchsehnitt alle dem gleichen, fast kreisrunden
Contour haben. Da ferner dberall dort, wo sich die Zellen unbeengt
durch Druck der Umgebung entwickeln, die Cylinderform in aus-
gesprochener Weise zum Vorsechein kommt$, so scheint mir die Ge-
schwulst weniger willkdirlich als Cylinderzellkrebs denn als Platten-
epithelkrebs aufgefasst zu werden. Ist es doch fiir Oylinderzellkrebse
gar nights Ungewdhnliches, dass nur die der Innenfliche des Alveslus
aufeitzenden Zellen . typisch-cylindrisch sind (vergl. Birch-Hirsch-
feld®, Lehrbuch I $. 161).
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Ehrich, 1., 2, 8. Fall**, Langhans®, Tillmann, 1. Fall®,
fiir Schleimdriisenkrebs. Panhuysen®® fand grosse, polymorphe
Zellen bei dem von ihm als Alveolarepithelkrebs gedeuteten
Falle.

c. Plattenepithelkrebse sollen nach Perls'®, Fuchs,
1. Fall® Grinwald®, Japha 1.(?) und 4. Fall*®, immer vom
Alveolarepithel ausgehen, nach Siegert' wenigstens dann, wenn
sie im Lungenparenchym ihren Sitz haben. Wechsel-
mann'' und Griinwald?® beziehen sich dabei auf die véllige
Formengleichheit, Tillmann® - aunf die ausserordentliche
Aehnlichkeit von Alveolarepithel und Krebszellen. Siegert®
und mit ihm Reiche*® nimmt fiir diejenigen Plattenepithel-
geschwiilste, die an der Bifurcation ihren Primérsitz haben und
die nach dem Typus des dchten Epithelialkrebses der Haut ge-
baut sind, einen vom &dusseren Keimblatt abgeschniirten
Keim an. Friedldnder® erklirt- das von ihm beobachtete
Vorkommen eines Cancroids in der Wand eines in einer phthi-
sischen Caverne verlaufenden Bronchus durch die von Zeller®
und Griffini® zuerst geschilderte Metaplasie des geschich-
teten Flimmerepithels in Plattenepithel.

3. Mikroskopische Anordnung der Geschwulstzellen.

Cylinderzellen in alveoldrer oder driisendhnlicher Anord-
nung sprechen nach Tillmann, 2. Fall®®, Ehrich, 2. Fall®*
und Schoorr*® fir Schleimdriisenkrebs; Schaper* hilt den
alveoliren Bau eines cylinderzelligen Bronchialkrebses charakte-
ristisch fiir den Ausgang vom Bronchialdeckepithel. Chiari®
dagegen beschreibt einen papillir wuchernden Cylinderzellkrebs
als Bronchialdeckepithelcarcinom. Reinhard® wiederum glaubt
in der alveoldren Anordnung der Geschwulstzellen einen Hin-
weis darauf zu erblicken, dass an der Entwickelung des aus an-
deren Griinden fiir Bronchialdeckepithelkrebs gehaltenen Car-
cinoms die Schléimdriisenausfiihrungsginge besonderen Antheil
hétten *).

#) Zu dieser Reinhard’schen Deutung méchte ich an den Befund von
Friedlaender® erinnern, der beim Hunde experimentell erzeugte
atypische Wucherungen des Bronchialdeckepithels von ausgesprochen
driisenalveolenartigem Bau beschreibt und abbildet. ‘
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Perle und Japha*® fanden Krebszwisbeln, Fuchs,
1. Fall®®  Schichtung des Epithels, das aber nicht bis zur
vélligen zelligen Ausfilllung der Krebsalveolen gewuchert war®,
Da nur Plattenepithel im Stande sei, sich derart zu schichten,
uod in der Lunge ansschliesslich das Alveolarepithel als Platten-
epithel in Betracht komme, so werden die Geschwiilste von
diesen Autoren als sichere Alveolarepithelkrebse bezeichnet. Die
Fille von Friedldnder® und Reiche*® zeigen die Unhaltbar-
keit dieses Schlusses.

Schiiesslich igt - hier noch eine Ansicht von Wechsel
mann™ zn registriren, der aus der Geschwulstperipherie Bilder
bekam, welche dem einer Desquamativpneumonie so &hnlich

waren, dass man ,bei blosser Ansicht dieser Stellen das Ganze
fiir eine Desquamativpneumonie halten konnte“. Wechsel-
mann hilt wegen der Aehnlichkeit der hier gefundenen Zellen
mit den Geschwulstzellen einerseits und normalem Alveolar-
epithel andererseits, diese Wucherung der Alveclarepithelien be-
reits fiir krebsig und betrachtet sie als sicheren Beweis fiir den
Ausgang des Carcinoms vom Alveclarepithel. Auch Ménsé-
trier® fand gleiche Bilder in den Randpartien eines Cylinder-
zellkrebses mit Polymorphie der Zellen (grosse polyedrische
Formen), er deutet den Befund in Wechselmann’schem Sinne.
Bei der Hiufigkeit pneumonischer Prozesse in der Umigebung
von Krebsen ist sine solche. Entscheidung zum mindesten
dusserst - schwierig. Panhuysen®®, welcher sich ebenfalls
Wechselmann anschliesst, fand schon makroskopisch und
ebenso mikroskopisch, auffallendste Aehnlichkeit mit einer Des-
quamativpneumonie. Dass es sich trotzdem nicht um ein Ent-
ziindungsprodukt, sondern um Krebs handle, erkennt man aus
der Anfiillung des Lymphgefisssystems der Umgebung mit den
gleichen, epithelioiden Zellen, wie sie in den Lungenalveolen liegen.
Bei dem Mangel anderer, fiir die Panhuysen’sche Auffassung drin-
gendsprechender Griinde ist der Schluss nicht zwingend. Denn ein-
mal zeigen die Lymphgefisse in der Umgebung aller acut ent-
ziindlichen Heerde in den Lungen gleichzeitig . selbst auf Ent-
ziindung beruhende Verinderungen (Orth™), wohel Proliferations-
vorginge an den Endothelien die Analyse ersehweren konnen,
und ferper tritt beim Beginn der Prneumonie eine Erfiillung der
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erweiterten Lymphgefisse mit den gleichen Massen ein, wie sie
das Alveolarexsudat bilden (Orth, a. a. 0.). Nach Cornil
und Ranvier™ entstehen aof diese Weise Bilder, in denen man
die Lungenalveolen von den Lymphgefissen dem Inhalt nach
nicht unterscheiden kann.

4. Das Verhalten der Epithelien des Standorts.

a. Bronchialdeckepithel.

Siegert, 2. Fall', beschreibt peripherisches Wachsthum eines
Bronchiolenepithelkrebses beim Hund.

Wucherung von Bronchialdeckepithel an der Geschwulst-
grenze spricht nach Reinhard® und Chiari®® mit ziemlicher
Sicherheit fiir den Ursprung der Geschwulst vom Cylinder-
epithel . der Bronchen, wihrend Schlereth, 1 Fall®® starke
Wucherungen am Epithel einzelner kleiner Bronchen in einem
Fall gesehen hat, den er als Schleimdriisenkrebs deutet.

Das Fehlen von Wucherungsvorgingen am Bronchialepithel
spricht nach Stilling®!, Tillmann, 1. und 2. Fall®, Fuchs,
1. und 2. Fall®, Ehrich, 1., 2., 8. Fall*, Wechselmann®},
Werner, 1. Fall*', Stumpf, 1. Fall**, und Siegert, 1. Fall?,
gegen Bronchialepithelkrebs.

b. Schleimdriisenepithel.

Langhans'® fand Vergrosserung der Endblischen zum Theil
mit volligem Schwund des Lumens; Dislocation der Endblischen
in’s angrenzende Bindegewebe, Verlust der Membrana propria;
Zerfall der vergrosserten Endbldschen in einzelne, unter ein-
ander zusammenhingende Zellstringe und Auswachsen der letz-
teren in alle Richtungen, wobei die aus verschiedenen Endblis-
chen entstehenden Zellstringe in mannichfache Communication
treten. Langhans glaubt in dem beschriebenen Befund -das
Bild der directen Carcinomentwickelung aus Schleimdriisen vor
sich zu haben. Tillmann, 1. Fall®® der sich im Wesentlichen
auf die Langhans’sche Schilderung bezieht, giebt an, den
gleichen Entwickelungsmodus an einem seiner Fille verfolgt zu
haben. Auch Fuchs, 2. Fall®*, glaubt directes Auswachsen von
wuchernden Schleimdriisen zu Krebs gefunden zu haben, doch
fiigt letzterer selbst hinzu, dass sich die mit den Driisen in Ver-
bindung stehenden Wucherungen vom iibrigen Krebs, von dem
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sie aveh - riumlich gefrennt sind, durch ihre schlauchfrmige
Anordnung unterschieden. Es liegt deshalb die Mogliehkeit vor,
dass vor Fuchs mehr oder weniger atypische Schleimdriisen-
wucherungen bereits als Krebs gedeutet wurden, um so mehr, als
sich die geschilderten, schlauchformigen Gebilde nur bis auf den
Kunorpel, nirgends dagegen in’s peribronchiale Gewebe erstreck-
ten.  Derartige atypische Bchleimdriisenwucherungen
wurden auch von Ehrich, 1.Fall®, Schlereth, 1. Fall®, und
Becok® gesehen und als Beginn krebsiger Entartung auf-
gofasst.  In seinem 2. Fall sab Schlereth die Schleimdriisen
nur vermehrt, ,in starker Wucherung® begriffen. Auch diese
einfache Vermehrung der Drisen in der Umgebung der Ge-
schwulst soll auf einen Zusammenhang zwischen beiden hin-
weisen.

Reinhard®, Ehrich, 3. Fall®, und Beck (1. und 2. Fall)*®
fandep mitterr in der durch den Krebs fast ersetaten Mucosa
noch  deutliche Reste von Schleimdriisen. Nach Reinhard
spricht der Befund gegen, nach Beck fiir das Schleimdriisen-
epithel als Ausgangsepithel des Krebses; Ehrich legt ihm gar
keine besondere Bedeutung bei.

Sehr hiufig wird das Fehlenvon Schleimdriisenwuche-
rung an der Geschwulstperipherie als Beweis gegen die Dia-
gnose Schleimdriisenkrebs verwerthet, so von Stilling®,
Chiari®, Japha, 3. Fall*, Wechselmann®, Tillmann,
1. Fall®, Fuchs, 1. Fall*®, Werner, 1, Fall*, Stumpf{** und
Siegert, 1..Fall®

¢. Alveolarepithel.

Wucherungen des Alveolarepithels unter dem Bilde einer
Desquamativpreumonie haben, wie schon erwihnt, Wechsel-
mann®, Ménétrier®® und Panhuysen* als unmittelbaren
Beginn krebsiger Entartung des Alveolarepithels aufgefasst,
wihrend ihnen Fuchs®® als einen entziindlichen Vorgang in der
Umgebung einer bisartigen Geschwulst nur insoweit besondere
Aufmerksambkeit zuwendet, als dadurch die Grenzbestimmung
des Carcioms in seinem Fall erheblich erschwert wurde.

Ehrich® betont das Intactsein des Alveolarepithels und
Chiari® hebt hepvor; dass er ausschliesslich regressive Ver-
inderungen am Alveolarepithel in der Umgebung des Tumors
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nachweisen konnte. Beide Autoren glauben diesen Umstand als
Stiitze ihrer Ansicht, dass die betreffenden Geschwiilste ihren
Ausgang nicht vom Alveolarepithel genommen haben, verwerthen
zu diirfen. - _ : :

Nach dieser Zusammenstellung und den vorausgehenden Er-
orterungen bedarf es wohl kaum noch eines Hinweises darauf,
wie widersprechend die meisten Befunde von den verschiedenen
Autoren gedeutet sind, um zu zeigen, dass ein betrdchtlicher
Theil der histogenetischen Schliisse, welche auf Grund
der hier znsammengestellten Daten aufgebaut wurden, nicht
zutreffend oder wenigstens nicht einwandsfrei  sein
kénnen, und ferner, dass die meisten Lungenkrebse nach
dem Stande unserer Kenntniss eine sichere, histogenetische
Beurtheilung iberhaupt nicht zulassen. Histogenetische
Wabrscheinlichkeitsdiagnosen sind aber fiir unser Wissen ohne
grossen Werth. Ich will deshalb versuchen, die Histogenese der
von mir untersuchten Fille nur insoweit zu bestimmen; als sich
sichere Schliisse ans den anatomischen Befunden ziehen lassen.

Fall I. Die Geschwulst ist ein reiner Bronchialkrebs,
das Lungenparenchym ist nirgends mitergriffen. Es sind somit
auch nur die Bronchialepithelien als Ausgangspunkt des
Carcinoms in Betracht zu ziehen.  Keine der beiden 'normal
hier vorhandenen Epithelarten: Schleimdriisen- und Deckepithel,
ist in seiner ganzen Ausdehnung intact erhalten. Zwar ist die
Schleimdriisenschicht in weit grosserer Ausdehnung durch den
Krebs unterbrochen, als das Oberflichenepithel, das ldsst jedoch
die Méglichkeit nicht ansschliessen, dass die Wucherung an der
Oberfliche begonnen hat, danach in die Tiefe gedrungen ist,
wo sie in dem lockeren submucdsen Gewebe sich schnell ver-
breitete und dann die Mucosa, von der . der Krebs urspriinglich
ausgegangen, unterminirte, wobei das Deckepithel allmahlich ne-
krotisch wurde. Ein ganz analoges Verhalten bieten z. B. viele
Hautkrebse, worauf Ribbert® in seiner jiingsten Mittheilung
wieder aufmerksain gemacht hat. ~ Man wird also der vor-
wiegenden Verbreitung des Krebses in der Schleim-
driisenschicht eine besondere Bedeutung nicht zumessen:
diirfen. ' ' C '



210

Da sich peripherische Entwickelung des Krebses an keiner
Stelle nachweisen liess, kann auch das Fehlen von Wuche-
rungsvorgingen am Bronchialdeckepithel einerseits, und
das Auffinden von Schleimdriisenwucherungen andererseits
ein entscheidendes Moment bei der Beurtheilung der vor-
liegenden Frage nicht abgeben, wie ich oben bereits ausge-
fithrt habe. ‘

Aueh den namentlich im peribronchialen Gewebe ausge-
sprochen alveoldren Aufbau der Geschwulstzellen kann man
ebensowohl bei einem Schleimdriisenkrebs wie bei Deckepithel-
krebs erwarten. Das letztere wird durch den einwandsfreien
Fall von Stegert, 2. Fall', bestiitigt. Ausserdem fand Fried-
linder® atypische, aber nicht krebsige Wucherungen des
Bronchialdeckepithels sbenfalls mit alveolirem Bau.

Die Cylinderform der Krebszellen endlich kann fiir
die Beurtheilung der Histogenese gar nicht maassgebend sein,
da ja sowohl das Bronchialdeckepithel, -wie das Schleimdriisen-
epithel ans Cylinderzellen besteht. Der einzige Umstand, wel-
cher eine gewisse Beachtung verdient, ist vielleicht der, dass
der ecylinderzellige Charakter auch im peribronchialen
Gowebe und in den krebsigen Lymphdriisen noch sebr deut-
lich hervortritt. Ein solches Verhalten wire bei einem vom
Deckepithel stammenden Krebs eher zu vermuthen, als
bei einem in den Metastasen meist indifferentere Zellformen auf-
weisenden Driisenkrebs (Birch-Hirschfeld, Lehrbuch. L 161).

Es handelt sich also im vorlisgenden Fall nm einen reinen
Bronchialkrebs, fiber dessen Ursprung: ob vom ge-
schichteten ¥limmerepithel der Bronchialschleimhaut
oder vom Epithel der Bronchialschleimdriisen? die
Entscheidung offen gelassen werden muss.

Fall I umfasst zwar Bronchus und Lungenparenchym,
doch ist der dem Parenchym angehtrende Geschwulsttheil so ge-
ring, fermer im Tumor so peripherisch gelagert, dass er mit
Wahrscheinlichkeit als jlingster Geschwulstabschnitt gelten darf.
Diese Wahrscheinlichkeit wird noch erhioht durch den Mangel
einer scharfen Grenze des Krebses im Lungengewebe. Die Ge-
schwulst ist hier offenbar in lebhaftem Fortschreiten begriffen.
Auch die ausgedehnte Verhornung der Geschwnlst ausschliesslich
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in den dem Bronchus angehdrenden Theile spricht dafiir, dass
von hier die Neubildung ausgegangen sein muss, und zwar ist
es die Gegend der Bifurcation, wo der Tumor am michtigsten,
und die regressiven Verdnderungen am weitesten fortgeschritten
sind. Es handelt sich also in diesem Falle um einen priméiren
Bronchialkrebs.

Da wir es mit einem verhornenden Plattenepithelkrebs zu
thun haben, so kommen von den verschiedenen Epithelarten des
Bronchus die Schleimdriisenzellen als Ausgangspunkt zweifellos
nicht in Betracht. Es bleiben somit fir die Histogenese der
Geschwulst nur noch 2 Moglichkeiten: das Plattenepithel kann
durch Metaplasie des geschichteten Flimmerepithels
entstanden sein, oder es stammt von einem bei der Trennung
des Respirationsrohrs vom Darmtractus abgeschniirten
Keim (Siegert*®, Reiche*®). Um zwischen diesen beiden
Méglichkeiten zu entscheiden, bezieht sich Siegert auf die Un-
tersuchungen Kanthack’s®® iiber die Histologie der Larynx-
schleimhaut, aus denen hervorgeht, dass die von Griffini in der
Umgebung syphilitischer und tuberculdser Geschwiire der Trachea
und der Bronchen entdeckte Metaplasie des geschichteten
Flimmerepithels eine Abplattung und Verhornung der
Zellen immer nur in den obersten Schichten herbeifiihrt,
wihrend das Epithel in den tieferen Buchten seine cylindrische
Form beibehilt. Dasselbe Verhalten fand Kanthack bei Tu-
moren z. B. der Nasenschleimhaut, die aus derart metaplasirtem
Epithel hervorgegangen sind. Da im vorliegenden Falle weder
tuberculdse noch syphilitische Prozesse am Kérper zu finden sind,
so feblt fiir die Metaplasie des Flimmerepithels in geschichtetes
Plattenepithel das veranlassende Moment, Ausserdem entspricht
der Aufbau der Geschwulst vollig dem von Siegert beschrie-
benen Papillom: Ueberall gleichméssige Form der platten, auf
dem Querschnitt spindeligen Zellen, insbesondere kein Unter-
schied zwischen den Zellen der freien Oberfliche und
der tiefen Einsenkungen. Die Verhornung beginnt immer
im Centrum der Krebszapfen, ebenso finden sich hier schin
ausgebildete Epithelperlen.

Nach dem Gesagten ist ersichtlich, dass die Geschwulst
sich histogenetisch vollig dem von Reiche beschriebenen

Archiv [. pathol. Anat. Bd.145. Hft.2. 18



by

[\]

[

Tu

Caveinom an die Seite stellt, also von esinem Kelm mit
dcht epidermoidalem OCharakter abzuleiten ist. Der
Unterschied zwischen beiden besieht ausschliesslich darin, dass
der Reiche’sche Fall keine Verhornung zeigt.

Fall III. Da hier Bronchialbaum und Lungenparenchym
an der Neubildung betheiligt sind und zwar ohne die fiir Fall II
geltende Begchriinkung, so kommen von vornherein simmtliche
Epithelien der unteron Luftwege als Aunsgangspunkt in Betracht.
Diese Mbglichkeiten werden auch nicht beschrinkt durch die
cylindrische %ellform der Krebszellen; denn nach Stumpf*?
und Biegert® ist es nicht zu bezweifeln, dass auch Neubildungen,
weloche vom Alveolarepithel ausgingen, Cylinderzellen zu ent-
halten i Stande wiren. Man kSunte dann dem Umstand, dass
die Cylinderform dort am besten ausgeprigt ist, wo die Krebs-
zellen dem Alveolarepithel aufsitzen, einige Bedeutung im Sinne
eines Alveolarepithelkrebses beimessen. Ein solecher Schluss
scheint indess zu weitgehend, sobald man berficksichtigt, dass
as hier wegen der herrschenden Druckverhiltnisse am ehesten
mbglich ist, dass die Krebszellen die ihnen wurspriinglich eigene
Form annehmen, wihrend in den Lymphspalten der Bronchial-
schleimbaut und des peribronchialen Gewebes die Gestalt durch
den gegenseitigen Druck bedingt wird., Dasg in der That me-
chanische Verhaltnisse allein fir das Verschwinden der Cylinder-
form ausschlaggebend gind, sieht man dort, wo die friheren
Lungenalveolen von Krebszellen vollig erfitllt sind, Hier haben
die Zellen mehr und wmehr die gleichen polyedrischen Formen
wie. im Bropchus: angenommen.

Wucherungsvorginge sind in dem vorliegenden Fall so-
wohl an den Schleimdriisen, wie am Alveolarepithel za consta-
tiven, wihrend das Bronchialdeckepithel nur regressive Ver-
dnderungen aufweist. Nach der oben begriindeten Auffassung ist
ey i keinor Weise statthaft, aus diesen Befunden auf die Histo-
genase der Neubildung zu schliessen.

Eine Higenthiimlichkeit des Falles ist die Neigung der Krebs-
zellen, schleimig zu entarten. BEs lige nahe, hieraus auf Be-
ziehungen zum Schleimdrisenepithel zn schliessen, doch ist dem
zu entgegnen, dass auch das normale Bronchialdeckepithel schleim-
producirende Bechersellen besitat. Ob eine Neubildung des Al-
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veolarepithels schleimig entarten kann, ist nicht entschieden, wird
aber von Werner* behauptet.

Nach allem ist man noch weniger als in Fall I im
Stande, sich {iber die Histogenese dieses Carcinoms ein
bestimmtes Urtheil zu bilden. ‘

Fall IV steht — im Gegensatz zu den Fallen I, II, IIL —
in keiner Beziehung zu einem grosseren Bronchus. Die
grossten Bronchialzweige, welche in der Geschwulst anfgefunden
werden, haben ein Lumen von etwa 1 mm Durchmesser. In das
zerfallene Geschwulsteentrum, fithrt ein solcher Bronchialast nicht,
dagegen verlaufen 2 Bronchiolen der beschriebenen Grdsse in
niichster Nihe des Zerfallheerdes. Der eine von diesen enthélf
in seiner Wand kleine Knorpelschiippchen. Da das Auftreten
von Knorpel mit dem der Schleimdriisen im Bronchus gewdhn-
lich Hand in Hand geht, so war zunéichst anzunehmen, dass fiir
die Histogenese des Carcinoms simmtliche Epithelarten der Lunge
in Betracht zu ziehen sein wiirden. Es waren jedoch in den in
Serienschnitte zerlegten Bronchiolen weder Schleimdriisen noch
leste von solchen, noch auch Krebsnester vorhanden, von denen
man nach Lage und Umfang hitte vermuthen diirfen, dass sie
an die Stelle untergegangener Schleimdriisen getreten sein konnten.
Wir diirfen es deshalb fiir gewiss nehmen, dass eine Betheili-
gung von Bronchialschleimdriisen an der Geschwulst-
bildung nicht statthatte.

Fiir die Entscheidung der weiteren Frage, ob der Krebs
vom Bronchial- oder Alveolarepithel ausgegangen sei,
lassen sich unzweideutige Momente nicht beibringen.
Die Zellform ist cylindrisch, die Zellanordnung ist theils ein-
schichtig alveolir, theils analog dem von Siegert' in seinem
1. Falle erhobenen Befund, mosaikartig. Das DBronchialepithel
zeigh mit Ausnahme der wenigen Stellen, wo es durch die im
Lumen wuchernden Krebsmassen erdriickt wird, weder regressive,
noch progressive Verdnderungen. Das Alveolarepithel verhilt
sich insofern fihnlich dem Bronchialepithel, als es im Centrum der
Geschwulst, wo der Krebs die Alveolen ganz erfiillt, einfach ver-
schwunden ist, wihrend es sich an der Peripherie, wo der im Fort-
schreiten begriffene Krebs knopfférmig in die Alveolarlumina hinein-
ragt, vollig intact zeigt. — Dass die Lungenalveolarsepten erhalten

18*
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bleiben und spiter das Stiitzgeriist fiir den Krebs abgeben, kana
natlirlich eben so wenig als einwandsfreier Beweis fiir den Aus-
gang vom Alveolarepithel angesehen werden, wie der Umstand,
dass der Krebs das Lumen der grisseren Bronchialistchen meist
{rei lisst. ‘

Man wird hiernach bei der Beurtheilung der Krebshisto-
genese auch in diesem Falle iiber Vermuthungen nicht hinaus-
kommen,

Die vorangehenden histogenetischen Betrachtungen liefern
das wenig ermuthigende Ergebniss, dass an dem, allen An-
zeichen nach ziemlich glinstigen Material doch wnur in ganz
bedingtem Sinne ein positives Resultat hat gewonnen werden
konnen, und iiberdies an einem Falle (I1), der in jeder Bezichung
eine Ansnahmestellung unter den gew@hnlichen Lungenkrebsen
einnimmt.

Meine Untersuchung wiirde daher nur ein bescheidenes In-
teresse beanspruchen diirfen, wenn sie uns nicht hinreichenden
Anhalt geliefert hitte, um einige Gesichtspunkte allgemeinerer
Art anfrustellen, welche fiir die Histogenese des priméiren Lungen-
krebses, wie mich diinkt, wohl von Werth sind. Ich fasse diese
Punkte in folgenden Séitzen kurz zusammen:

1. Fiir die Mehrzahl der Félle von primérem ,Lun-
genkrebs® ldsst sich der Nachweis erbringen, dass die
Neubildung. vom Bronchialsysteme ihren Ausgang
nimmt

2. Ein peripherisches Wachsthum des priméren
Lungenkrebses darf nicht als die Regel angesehen
werden, Alle histogenetischen Schliisse sind unzuldssig,
welehe eine Verallgemeinerung einzelner, zu Gunsten
des peripherischen Wachsthums sprechender Befunde
zur Voraussetzung haben.

3. Die morphologisechen und biologischen Eigen-
schaften der Geschwulstzellen sind in den meisten
Fillen von primérem Lungenkrebs so vieldeutig, dass
sie zur Beurtheilung der Histogenese dieser Krebse
nicht zu verwerthen sind.
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Erklirung der Abbildungen.
Tafel 1V.
Fall I. Grenze zwischen gesunder und krebsig degenerirter Bron-
chialschleimhaut. a normal wuchernde Schleimdriisen. b atypisch
wuchernde Sehleimdriisen. ¢ Carcinom. d Knorpel

2. Fall I Atypisch wucherude Schleimdriisen. a solide Zapfen, zum

Theil ohne Membrana propria. b Spaltbildung in einem isolirten
Zellhaufen, von Schleimdriisen stammend.

. Fall I. Einzelne Krebsalveolen.
. Fall lIl. Einzelne Krebsalveolen aus dem Lungenparenchym.
. Fall HI. Grenze zwischen gesunder und krebsig degenerirter Bron-

chialschleimhaut. Die atypisch wuchernden Schleimdriisen wachsen
dem im Fortschreiten begriffenen Erebs entgegen.



