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1.

Ueber Riesenzellen-Bildung in Cancroiden.
Von Dr. J. A. Becher,

s, Zeit Volontir-Assistenten am Pathologischen Institus in Gdttingen,

(Hierzu Taf. II.)

Die Bildung von Riesenzellen, die anfinglich als pathogno-
monisch fiir gewisse Geschwulstarten angesehen wurden, kann,
wie genauere Untersuchungen gezeigt haben, bei Geschwiilsten
aller Art gelegentlich stattfinden. Aunch beil den Geschwiilsten
epithelialer Natur, gutartigen wie bésartigen, ist das Vorkommen
von Riesenzellen bereits in einer ganzen Anzahl von Fillen be-
schrieben worden.

So erwihnen Carl Me yer und Folgende, (vide unter Literatur)
ibr Auftreten in einem Knochencarcinom (nach einer miindlichen
Mittheilang von Hanau), Malherbes und Chenantais fils in einem
verkalkten Epitheliom der Talgdriisen, Kaufmann in einem
durch Enkatarrhaphie von Epithel entstandenen Tumor, Krauss
fand sie zehn Mal unter 70 Fillen, und zwar drei Mal bei
Epitheliomen der Schlifengegend, je ein Mal des Ober- und
Unterkiefers und des Uterus, und zwei Mal der Clitoris, ferner
bei einem Talgdriisen-Adenom; Franke bei einem Fall von mul-
tiplen Atheromen. E. Goldmann beschreibt ihr Vorkommen
in einer Dermoidcyste, Denecke in verkalkten Epitheliomen,
Cramer und Schultze in einem Pseudogliom der Retina,
H. Ruge in einem papilliformen Atherom des Riickens,
F. Konig in Dermoid- und Atheromoysten .der Haut, Bohm in
einer tranmatischen Epithelcyste und Manasse in einer Grann-
lationsgeschwulst des Gehorgangs. Kriickmann beschreibt sie
in einem Carcinom des unteren Augenlids und des Oesophagus,
sowie in einem vereiterten’ Atherom und einem Polypen des
Gehorgangs, Brosch in zwei Cancroiden.
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Schliesslich erwihnt Klebs in seinem Lehrbuche ihre Bil-
dung im Centrum junger Krebsnester und Ribbert ihr hiufigeres
Vorkommen am Rand von Perlkugeln und Krebszapfen.

Die meisten dieser Autoren haben in ihren Fillen die
Riesenzellen als Fremdkérper-Riesenzellen gedeutet, die sich nm
Cholesterin-Crystalle, Fettsiurenadeln, verhornte Epithelien, Haare,
Kalkablagerungen u. dergl. m. gebildet hatten, oder aber ihre
Schilderung der Lage der Riesenzellen im Gewebe ldsst keinen
Zweifel zu, dass es sich auch in diesen Fiillen um echte Fremd-
korper-Riesenzellen gehandelt hat. Nur Klebs legt ihnen eine
andere Bedeutung bei, worauf ich noch weiter unten zuriick-
kommen werde.

Diesen Fillen will ich nun im Folgenden vier weitere Fille
anreihen, die im Laufe des Winters 1897/98 und des Sommers
1898 dem Pathologischen Institut zu Gottingen zur Untersuchung
ibersandt wurden und die mancherlei Interessantes und von
obigen Féllen Abweichendes darbieten. In allen 4 TFillen
handelt es sich um Cancroide, die. auf operativem Wege entfernt
wurden.

Der erste Fall entstammt der hiesigen chirurgischen Privat-Klinik; der
Bericht lautet:

»Aelterer Mann (genaues Alter nicht bekannt). Vor 38 Jahren mit aus-
gedehnter Weichtheilverletzung verbundene Quetschung des Fusses durch
Hineingerathen zwischen stiirzende Steinmassen. Verletzung bis jetzt nicht
zur Heilung gebracht.®

Das Priaparat stellt einen Fuss dar, der an’ der Grenze des mittleren
und unteren Drittels des Unterschenkels abgesetzt ist. Die Zehen fehlen vollig;
die Haut ist auf der Plantar- wie Dorsal-Seite mit dunklen Borken bedeckt
und zeigt mannigfache Uleerationen und Narbenbildungen. Die Stelle der
Ferse nimmt ein etwa apfelgrosser, gelblich-grauer Tumor von méissig weicher
Consistenz ein, der grob papilliren Bau zeigt, nach oben hin und seitlich
sich scharf mit einem wallartigem Rand gegen die Haut absetst, auf der
Planta pedis weniger scharfe Grenzen zeigt. Auf einem Lingsdurchsehnitt
fallt zunfchst in die Augen, dass die Fussknochen zum gréssten Theil zer-
stort sind. Der Talus ist in seinem oberen Theile und Kopfe noch erhalten,
dementsprechend die Gelenkhdhle zwischen ihm und der Tibia einerseits und
ihm und dem Os naviculare andererseits, obwohl auch hier schon der Tumor
von der Gelenkkapsel aus hinzuwuchern und sie auszufiillen beginnt. Der
Calcaneus ist fast ganz von der Geschwulst zerstdrt, nur in seinem oberen
Theile sind noch einige kndcherne Partien bemerkbar. Nach hinten oben
erstreckt sich der Tumor an der Aussenseite der Achillessehne entlang bis
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etwa zur Hahe der unteren Epiphyse der Tibia; noch etwas weiter hinauf reicht
eine Eiterung lings der Sehnen. Nach vorn geht der Tumor bis zum
Kopfchen des V Metatarsalknochens, von dem noch Reste erhalten sind.
Der vordere und obere Theil des Fusses ist von einer gelblichen Masse —
meist offenbar Fett — eingenommen, in der sich noch einige Sehnen- und
Nervenreste erkennen lassen.

Die wikroskopische Untersuchung zeigt ein typisches Cancroid von
feinem, papilliren Bau mit ausgedehnter Perlkugelbildung, namentlich in den
oberflichlichen Schichten. Nach der Peripherie des Tumors hin liegen die
Perlkugeln mehr isolirt in einem méchtig entwickelien Granulationsgewebe,
von dem aus sich lange Zellziige in das Nachbargewebe hineinerstrecken.
Hie und da finden sich noch Reste vollig degenerirter, schollig zer-
fallener Musculatur; die Gefasse zeigen starke endarteritische Veréinderungen.
An einigen Stellen, im Zwischengewebe wie in Perlkugeln, findet sich
braunes, scholliges Blutpigment. An ersteren Stellen liegen besonders
zahlreich grosse Zellen, die sich bei Methylenblan-Férbung als Masizellen
erweisen, doch kommen diese auch sonst an anderen Stellen vor. Kalk
findet sich sowohl im Centrum von Perlkugeln, wie im Zwischengewebe ab-
gelagert.

An vielen, zumeist in der Peripherie des Tumors liegenden Perlkugeln
ergiebt sich ein eigenthiimlicher Befund: An den Perlkugeln, die entweder
total verhornt sind, oder nur noch an kleinen Strecken der Peripherie
Epithelzellen erkennen lassen, liegen dort, wo die verhornten Massen an das
Zwischengewebe anstossen, zahlreiche Riesenzellen mit vielen — oft 60 und
mehr — Kernen. Die Kerne lagsen deutlich Kernstruktur und ein oder
mehrere Kernkorperchen erkennen, sind also von epithelioidem Charakter,
und liegen dicht gedringt, oft dibereinander, im Centrum der Zelle oder an
einem Zellpole; ausgesprochen randstindige Formen fehlen dagegen. Die
Gestalt dieser Riesenzellen ist sehr abwechselnd, oft haben sie lange proto-
plasmatische Fortsitze; ihr Protoplasma ist dunkel granulirt und enthalt
in seinem Innern hiufig glinzende, rundliche Einschlisse, die sich wmit Pi-
krin leuchtend gelb firben, oft ein stirker lichtbrechendes Kdrperchen
erkennen lassen und somit ihren Charakter als verhornte Epithelzellen klar
érweisen. Auch im Innern der Perlkugeln sieht man diese Riesenzellen
liegen. Man sieht Bilder, in denen von ihnen aus von der Peripberie her
sich lange protoplasmatische Fortsitze zwischen die verhornten Massen er-
strecken, dann andere, in denen sie mitten zwischen den Hornmassen liegen
und zuweilen von einem Rand der Perlkugel bis zum gegeniiberliegenden
reichen, schliesslich Bilder, in denen die Perlkugeln schon véllig zersprengt
sind und nur noch Reste derselben zwischen den Riesenzellen liegen.

Die Pertkugeln, an denen sich diese Bildungen vorfinden, liegen mehr
isolirt in dem oben erwihntem Granulationsgewebe, das besonders um
sie herum sehr zellreich ist und oft Mitosen erkennen lisst.

Dies Granulationsgewebe findet sich an mehreren Stellen durch rund-
liche, ungefirbte dicht nebeneinanderliegende Flecke unterbrochen, so dass
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es hierdurch ein netzartiges Aussehen erhiilt. Man gewinnt zuerst den Rin-
druck, als handele es sich hier um Fetttropfen, die durch den Alkohol
extrahirt wiren; der stirkere Glanz indessen und das Vorhandensein von
stirker lichtbrechenden Kérperchen in ihnen, sowie die Firbbarbeit lasst
auch diese Gebilde als verhornte Epithelzellen erkennen. An anderen
Stellen liegen diese verhornten Gebilde weniger dicht nebeneinander, ihre
Form ist unregelméssiger, schméler, oft ganz diinn spindelférmig, aber doch
mit zuweilen noch deutlich erkennbarem Kerne. Indlich finden sich diese
Schiippehen auch ganz vereinzelt im Granulationsgewebe liegend vor.

Neben den Riesenzellen finden sich auch Granulationszellen und spindel-
férmige Zellen, die den Fibroblasten gleichen, in den Perlkugeln zwischen
den verhornten Zellen liegend, vor. Auch im Zwischengewebe finden sich
Riesenzellen, entweder an den soeben geschilderten Stellen, dem Ort zer-
stérter Perlkugeln, oder aber ihre Lage hier ist nur eine scheinbare, bedingt
durch die Schnittrichtung, die eine Perlkugel tangential traf.

In einer Reibe von Schnitten, die der Planta pedis entnommen sind,
von der Grenze des Tumors gegen das Nachbargewebe hin, finden sich in
den ohen erwibnten Zigen von Granulationszellen, die sich in das tiefer
liegende Fettgewebe hineinerstrecken, vielfach Riesenzellen vor, die den cben
beschriebenenen durchaus gleichen, ohne dass eine Perlkugelbildung in
ihrer Nihe vorbanden wire. Eine genauere Betrachtung zeigt aber, dass
neben und zum Theil in ihnen eckige, tafelformige, lebhaft glinzende Ge-
bilde liegen, die ihrem ganzen Verbalted nach nichts anderes als Kristall-
bildungen sein kénnen. Zum Theil sind die Kristalle ausgefallen oder
durch die Conservirungs-Flissigkeiten zerstért, dann giebt aber das an-
grenzende Gewebe gewissermaassen das Negativ ihrer Form wieder.

Noch an einer dritten Stelle finden sich Riesenzellen von gleichem Aus-
sehen, dort, wo der Tumor in den Knochen vordringt. Hier liegen an
schmalen Xnochenbilkchen dicht nebeneinander in tiefen Lacunen Osteo-
klasten, ein Zeichen lebhafter Knochenresorption. Dicht neben ihnen
finden sich dann auch die oben geschilderten Riesenzellen an den Perkugeln.

Epikrise: Es handelt sich hier um ein Cancroid, das auf
dem Boden einer ausgedehnten Weichtheilverletzung, die Jahr-
zehnte hindurch nicht zur Ausheilung gekommen war, entstanden
ist, verursacht oder wenigstens begiinstigt durch den andauernden
Reiz des Wundsecrets. An den Perlkugeln dieses Cancroids,
besonders in der peripherischen Zone, liegen Riesenzellen, die
offenbar den Charakter von Fremdkorper-Riesenzellen haben,
ebenso in den Perlkugeln zwischen zersprengten Hornmassen,
und schliesslich finden sich Stellen, an denen die Perlkugeln
véllig zerstirt sind und nur noch einige vereinzelte, verhornte
im Granulationsgewebe liegende Epithelien, den Ort erkennen
lassen, an dem ein Krebsnest bestanden hat. Dass dem so ist,

Archiv f. pathol. Anat, Bd. 156, Hft, 1. b
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und dass es sich nicht etwa um Bilder aus der Randzone eines
Krebsnestes ' handelt, geht ans den gemachten Serienschnitten
hervor. Dies sind Bilder, die nur unter Annabme einer Zer-
storung von Krebsnestern und Ersetzung durch indifferentes Binde-
gewebe, also einer partiellen Heilung des Cancroids gedeutet
werden kénnen, und die —— soweit ich es ersehen konnte —
bisher noch nie becbachtet worden sind.

Ferner finden sich Riesenzellen gleicher Art an Kristall-
bildungen vor. Welcher Art diese Kristalle sind, habe ich nicht
ermitteln konnen; es kounte sich hier einerseits um Cholesterin-
bildungen handeln, denen sie sehr &hnlich sind, andrerseits aber
auch um Kristalle, die auf einen medicamentésen Ursprung zu-
riickzufiibren sind.

Der zweite Fall wurde vom Henriettenstift zu Hannover mit folgendem
Berichi tibersandt.

»Beifolgendes Bein stammt von eimem 57 jibrigen Bergmann, der seit
langen Jahren an einer osteomyelitischen Fistel der rechten Tibia litt (seit
11 Jahren war er deswegen pensionirt). Vor ungefihr einem Jahre zeigten
sich die ersten carcinomatSsen Veréinderungen, doch war Patient erst jetzt
zu einer Operation zu bewegen.“

Das im Kniegelenk exarticulirte Bein zeigt in der Mittellinie der Tibia,
etwas unterhalb der Tuberositas Tibiae beginnend, einen langen, spaltférmigen
Fistelgang, der ungefihr bis zur Mitte der Tibia reicht. An. dem oberen
Ende ist der Spalt .am tiefsten, und in seinem Grunde werden grau-gelb-
liche, weiche Geschwulstmassen sichtbar, auf die das Epithel, das den Spalt
als Fortsetzung des Oberflichenepithels auskleidet, ohne scharfe Grenze diber-
geht; nach unten zu verldufs der Spalt flacher. Etwas links oberhalb des
oberen Beginns des Spaltes liegt ein kleinhiihnereigrosser, harter Tumeor, in
dessen Mitte sich ein Geschwilr wit wallartigen Réndern befindet, das un-
gefahr 2% cm im Durchmesser und 1} em in der Tiefe misst. Die Haut an
der Vorderseite der Tibia zeigt mehrfache Narbenbildung.

Avuf oinem Sigeschnitt in der Léngsrichtung der Tibia zeigt sich in
ihrer oberen Epiphyse, mit der tiefsten Stelle des Spaltes communicirend
eine hilhnereigrosse Hoble, deren Wandungen von den erwihnten Geschwulst-
massen ausgekleidet werden, und in der ein unregelméssiger, zackiger, jauchig
riechender Knochen-Sequester von etwa 3,4 em, 2 em, 2,5 cm Grésse in den
grossten Durchmessern, frei liegt.

Die mikroskopische Untersuchung ergiebt, dass es sich um ein typisches
Cancroid mit zum Theil sehr starker Verhornung handelt. Am stirksten
ist die Perlkugelbilduug in dem Tumor, der die Haut durchbrochen hat; hier
liegt Perlkugel neben Pertkugel, oft mit beginnender Verkalkung im Innern:
in- der Zwischensubstanz findet sich an mehreren Stellen scholliges Pigmen
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vor. Weniger ausgedehnt ist die Perlkugelbildung in den Geschwulst-
massen, die die Héhle und den Fistelspalt auskleiden. Hier liegen die
Perlkugeln mehr vereinzelt in einem sehr zellreichem Bindegewebe, von dem
aus sich lange Zellziige in das Nachbargewebe hineinerstrecken. Auch
bier liegt in dem Zwischengewebe viel Pigment. An der hinteren oberen
Knochengeschwulst-Grenze liegen die Perlkugeln wieder zahlreicher, aber in
einem zellirmerem Gewebe.

Hier finden sich besonders zahlreich an den Perlkugeln Riesenzellen
vor, die ihrem Aussehen und ihrer Lage nach véllig denen im vorigen
Falle gleichen: Die Kerne sind sehr zahlreich und von epithelioidem
Charakter ; das dunkelgranulirte Protoplasma enthilt oft Einschlisse von Horn-
schiippchen. Die Riesenzellen liegen einmal an der Peripherie der Perl-
kugeln, dann erstrecken sich von ihnen lange protoplasmatische Fortsatze
zwischen die Hornmassen; oft auch finden sich an den Réndern von Perl-
kugeln durch Riesenzellen abgesprengte, verhornte Epithelien. Auch im
Zwischengewebe, theils mit Kinschlissen, theils neben Hornsehiippchen
liegend, finden sich die Riesenzellen vor.

An den Knochenbalkchen liegen in tiefen Lacumen reihenweise Osteo-
klasten. In den Perlkugeln finden sich hin und wieder kleine Abscesse.

Epikrise: Der Fall bietet, wie aus der Beschreibung hervor-
geht, ein Gegenstiick zu dem vorhergehenden, sowohl itiologisch,
wie in seinem speciellen mikroskopischen Befund. Es handelt
sich um einen der immerhin seltner beobachteten Fille von
Fistel-Carcinom. Der Jahre lang bestehende osteomyelitische
Prozess hatte zur Sequesterbildung und Fistelbildung gefiihrt,
und pun war in dem Epithel, das den Fistelspalt als Fortsetzung
des Oberflichenepithels auskleidete, eine atypische Wucherung,
eine Cancroidbildung entstanden, in Folge des durch das ab-
fliessende Wundsecret verursachten Reizes. Demgemiss sehen
wir auch, dass die Cancroidbildung von da ausgegangen ist, wo
der Reiz am stirksten war, nehmlich von dem schmalen Fistel-
gange aus, der zu der Sequesterhihle fiihrte.

Die Riesenzellen, die sich an den Perlkugeln vorfinden,
haben offenbar die gleiche Bedeuntung, wie im vorigen Fall. Wir
finden sie einmal an der Peripherie der Perlkugeln mit Ein-
schliissen und langen protoplasmatischen Fortsitzen, das andere
Mal isolirt im Zwischengewebe liegend. Das Bindegewebe hat
an diesen Stellen schon einen mehr streifigen Charakter, aber
das Zusammenliegen mehrerer Riesenzellen, wie das gelegentliche
Vorhandensein von Hornschiippchen-Resten lassen erkennen, dass

B*
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es sich auch hier um den Ort zerstorter Perlkugeln handelt.
Dagegen fehlen in diesem Fall die Uebergargsbilder von der Bil-
dung der Riesenzellen an der Peripherie der Perlkugeln bis
zur vollendeten Zerstorung letzterer, die im vorigen Falle die
Entwickelung des Prozesses so deutlich vor Augen fiihrten.

Der IIL. Fall stammt aus dem St. Hedwigs-Krankeuhause zu Berlin.
Der Bericht lautet:

»Bin Carcinom der Unterlippe von einem 52 jihrigen Manne mit den
ausgeriumten regiondren Unterkiefer-Driisen (inel. gland. submaxillaris.).

Am vorderen Rand des keilformig excidirten Sticks der Unterlippe,
das an seiner vorderen Fliche kurze Bartstoppeln trigt, sitz ein ungefibr
mandelgrosser, harter Tumor von briunlicher Farbe breitbasig auf. Seine
Oberfliche zeigt mehrfach tiefe Einkerbungen. Nach hinten reicht er bis
zum bhinteren Lippenrand. Gegen die Haut ist seine Grenze scharf und
wallartig, wahrend sie nach der Schleimbant zu mehr allmihblich verlauft.

Mikroskopiseh erweist sich der Tumor als ein Cancroid: Awuf bohen
und schlanken Papillen sitzt eine machtige Epithelschicht, die zum grossten
Theil verhornt ist und in ihren oberen Schichten reichliche Kalkablagerungen
zeigt. An den oberen Enden der Papillen befinden sich an mehreren Stellen
Blutextravasate. In die Tiefe erstrecken sich lange Epithelzapfen z. Th.
mit Perlkugelbildung; daneben liegen theils zn mehreren angeordnet, theils
vereinzelt Perlkugeln in einem sebr zellreichen Zwischengewebe. Die peri-
pherische Zone des Tumors nimmt eine breite Granulationssehicht ein, von
der aus lange Zellziige sich zwischen die Lippenmusculatnr erstrecken. In
den Perlkugeln liegen Ofters kleine Abscesse.

Apn und in den Perlkugeln, die mehr in der Tiefe liegen, finden sich
zahlreich Riesenzellenbildungen vor. Die Gestalt der Riesenzellen ist sehr
wechselnd, ihr Protoplasma dunkel granulirt. Die Kerne von epithelioidem
Charakfer zeigen verschiedene Anordnung: Am hiufigsten siebt man eine
randstindige Gruppirung derselben, und die Zellen haben dann meist eine
rundliche oder ovale Form; oft liegen sie auch an einem Pol der Zelle;
doch ist anch eine centrale Lagerung nicht selten. In letzteren Féllen
haben die Zellen eine mehr unregelmissige, mit langen Fortsiitzen versehene
Form. Die Riesenzellen liegen theils an der Peripherie, theils mitten
zwischen den verhornten Epithelien; doch liegen sie stets denselben un-
mittelbar an, wihrend sie von dem umgebenden Gewebe durch einen Spali-
raum getrennt sind. Kieineve, verbornte Epithelien finden sich hiufig in
ihnen als Einschlilsse vor; grossere Zellcomplexe umklammern sie mit Fort-
sitzen oder legen sich zu mehreren um sie herum. Die Krebsnester, ar
und in denen diese Riesenzellen sich vorfinden, sind zum gréssten Thei
noch nicht véllig verhornt, sondern weisen noch an einer lingeren ode:
kiirzeren Strecke ihrer Peripherie einen breiteren oder schmileren Saum un
verhornter Epithelzellen auf, so dass hiufig die Riesenzellen zwischen ver
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hornten und unverhornten Epithelien liegen. Grenzen die Riesenzellen
direct an das Bindegewebe, so liegen sie hier zuweilen in tiefe Lacunen ein-
gebettet.

Eine wiederholie Untersuchung auf Tuberkel-Bacillen hat ein negatives
Resultat ergeben. Die Drisen sind frei von Metastasen.

Epikrise: Es handelt sich in diesem Falle um ein gewdhn-
liches Cancroid der Unterlippe, das aber durch den Befund von
Riesenzellen an und in den Perlkugeln sehr interessant wird.
Bei einer Anzahl dieser Riesenzellen, die Einschliisse im Inneren
enthalten und auch sonst denen in den vorigen Fillen gleichen,
ist es klar, dass es sich um Fremdkorper-Riesenzellen handelt;
gut die Hilfte von ihnen bietet aber durchaus das Aussehen
von Tuberkel-Riesenzellen, so dass man an eine Combination
von Cancroid und Tuberculose denken kénnte, wie auch Kriick-
mann’) eine Reihe derartiger Félle beschrieben hat. Es finden
sich aber sonst, weder histologisch noch bakteriologisch, irgend
welche Anhaltspunkte fiir das gleichzeitige Vorhandensein einer
Tuberculose; hingegen gleichen die Riesenzellen mit randstin-
diger Kernanordnung, ihrer Lage wie ihrem iibrigen Verhalten
nach, véllig denen in den ersten Fillen. Hieraus, wie aus dem
gleichzeitigen Vorhandensein volliz analoger Formen, glagbe ich
berechtigt zu sein, auch in diesem Falle die Riesenzellen simmt-
lich als Fremdkorper-Riesenzellen ansprechen zu diirfen. Noch
eine weitere Art von Riesenzellen-Bildung, die mit der soeben
erwihnten nichts zu thun hat, findet sich in diesem Falle vor.
Man erblickt junge unverhornte Epithelnester, in denen die
Zellen noch keine concentrische Anordnung und deutliche Ab-
grenzung gegen einander zeigen, sondern zu unbestimmt be-
grenzten, riesenzellenartigen Bildungen confluirt sind. Klebs
erwihnt in seinem Lehrbuche diese Bildungen und nennt sie
,durch fortschreitende Kernvermehrung einer Zelle entstehende
wahre Riesenzellen, welche erst allmdhlich durch Umlagerung ab-
geplatteter Elemente zu geschichteten Bildungen heranwachsen.“
Jedenfalls aber sind diese Bildungen total verschieden von den
echten Fremdkorper-Riesenzellen.

Der IV. Fall wurde aus Hildesheim @bersandt. In dem Berichte
heisst es:

) Ueber Fremdkdrper Tuberculose und Fremdkorper-Riesen-Zellen, Dieses

Avch, 138 Suppl. 8. 118.
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»Bin Tumor, im Laufe von Jahren aus einem verjauchtem Lipom des
Rickens entstanden.

Das Priiparat stellt einen balbkugeligen, etwa 15 cm im Durchmesser
haltenden Tumor dar, der auf seiner oberen Fliche und dem Durchschnitt
feinlappiges Fettgewebe erkennen lasst. Auf der Oberfliche dieses Lipoms
liegt ungefahr in der Mitte ein etwa ginseeigrosser Tumor von harter Con-
sistenz, der theils wallartigen Rand zeigt, theils mehr flach und allmihlich
in die Haut {ibergeht. In seiner Mitte liegt eine Zweimarkstiick-grosse, un-
regelmissig gebildete, etwa 13 cmn tiefe, ulcerése Hohle mit z. Th. iber-
hingenden Réindern, deren Wandungen mit bréckligen Massen bekleidet sind.

Die mikroskopische Untersuchung zeigt ein Cancroid, dessen Epithel-
stringe z. Th. in erweiterten Lymphbahnen gewuchert sind und daher netz-
férmig wit einander anastomosiren. Perlkugeln in ihnen sind nur klein und
in geringer Anzahl vorhanden. Das Bindegewebe ist sehr locker und zeigt
eine feine netzartige Structur. An einer bereits makroskopisch sichtbaren,
braun gefirbten Stelle, liegen an einem haemorrhagisch infiltirten, nekrotischen
Gewebe mehrfach isolirte Perlkugeln. Das Bindegewebe weist an zahl-
reichen Stellen regressive Metamorphosen auf. In ihm und zwischen den
Epithelstringen liegend finden sich theils kleinere, theils grossere, unregel-
missig gestaltete Inseln voun einer homogenen Substanz vor, in der Zellen
mit gut firbbarem Kern, wie abgekapselt, liegen, ein Bild, das mit dem
des Knorpels grosse Aehnlichkeit hat. Nach Gram oder mit Pikrin sind
diese Massen mnicht farbbar., In einigen dieser Heerde liegen Kalkablage-
rungen. Es bandelt sich hier offenbar um Bindegewebe, dessen Fasern hyalin
degenerirt sind, wihrend die Kerne erbalten blieben, so dass es hierdurch
dem Knorpelgewebe &hnlich wurde. Echtes Knorpelgewebe ist es jedoch
nicht, da es, mit Methylenblau und nachvan Gieson gefirbi, nicht die charakte-
ristische Knorpelreaction zeigt. An diesen hyalinen Massen und z. Th,
auch in ihnen liegen zahlreich Riesenzellen, die den im Fall I und II be-
schriebenen vollig gleichen. Die Riesenzellen hingen z. Th. noch mit
Bindegewebszellen durch feine Fortsitze zusammen, dicht daneben finden
sich aber aueh schon Stellen, wo sie vollig von ibnen losgeldst sind und
mitten in den hyalinen Massen liegen. Auch mitten in dem mnetzartigen
Bindegewebe finden sich derartige Riesenzellen gruppenweise in der Nihe
hyaliner Massen vor, und lassen hier deutlich einen sternférmigen Zusamm-
hang mit einander, wie mit benachbarten Bindegewebszellen erkennen. Auch
Einschliisse von hyalin degenerirten Zellen finden sich in ihnen vor. An
den Perlkugeln ist dagegen nirgends eine Riesenzellenbildung nachzuweisen.

Epikrise: Der Fall ist gleichfalls in #tiologischer Beziehung
selten und interessant, da es sich um eine Cancroidbildung auf
einem verjauchten Lipome handelt. Auch hier ist als ursiich-
liches Moment fiir die Entstehung des Cancroids der Jahre lang
bestehende Reiz durch das Wundsecret anzunehmen. Die Riesen-
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zellen sind gleichfalls Fremdkorper-Riesenzellen; sie liegen aber
nicht an den kleinen und nur spérlich vorhandenen Perlkugeln,
sondern an hyalinen Massen. Es handelt sich also auch in
diesem Falle um eine echte Riesenzellen-Bildung in einem Can-
croid, die aber dem Ort ihres Auftretens nach, im Gegensatz zu
den iibrigen Fillen, ohne Einfluss auf die Weiterentwickelung
des Krebses sein muss. Was die Ursache fiic die hyaline Dege-
neration der Bindegewebsfasern ist, kann nicht mit Sicherheit
angegeben werden; wahrscheinlich ist sie — bei der geringen
Gefdssbildung — auf eine Ernihrungsstérung zuriickzufiihren.

Wie wir sehen, handelt es sich in allen 4 Fillen um Can-
croide, in denen Riesenzellen auftreten, die die Bedeutung von
Fremdkorper-Riesenzellen besitzen. Letzteren Schluss diirften
wir, nachdem wir in Fall Il eine gleichzeitige Tuberculose aus-
schliessen konnten, mit Sicherheit fiir -simmtliche Riesenzellen
machen, wenn wir ihre Lage an verhornten und hyalinen Massen,
sowie die Finschliisse in ihrem Innern beriicksichtigen und mit
diesem Befund die Angaben in der Literatur vergleichen. Hs ist
dies die gleiche Riesenzellenbildung, wie sie sich an kleinen
Fremdkérpern (Catgutfiden, Haaren u. dergl. m.) vorfindet, die
zufillig in den Organismus hineineingerathen sind.

Obwohl in unsern Fillen der Fremdkérper einmal duorch
verhornte, das andere Mal durch hyaline Massen dargestellt wird,
es sich also nicht um einen Korper handelt, der von Aussen in den
Organismus importirt, ihm also wirklich genetisch ,fremd“ ist,
sind wir doch berechtigt, von Fremdkorper-Riesenzellen zu
sprechen. Denn durch zahlreiche Beobachtungen ist nachgewiesen
worden, dass auch Producte und Theile des Organismus, die in
Folge einer regressiven Metamorphose fiir denselben nutzlos ge-
worden sind, ebenso wie echte Fremdkorper eine Riesenzellen-
bildang hervorrufen kénnen, und Manasse') stellte zuerst den
Satz auf, dass nicht nur aus Gewebsbestandtheilen hervorgegan-
gene Massen, sondern auch Theile des Kiorpers selbst, in ihrer
Form unverindert, als Fremdkdorper wirken kénnen, wenn sie
nekrotisch geworden sind.

Demgemiiss sehen wir auch, dass sich die Riesenzellen um

1) Ueber Granulations-Geschwiilste mit Fremdkorper-Riesenzellen. Dieses
Arch. 136. 8, 245 , :
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structurlose streifige Hornmassen, wie um verhornte Epithelien,
die noch deutlich Form und Kern erkennen lassen, gebildet
haben. Nehmen wir aber als Kriterium der Nekrose die Nicht-
firbbarkeit der Kerne an, so finden wir, dass sich im Falle IV
die Riesenzellen um eine Substanz gelagert haben, die zweifellos
nicht nekrotisch ist; denn wir sehen die deutlich farbbaren Binde-
gewebskerne noch mitten in den homogenen hyalinen Massen liegen.

Was aus diesem eigenthiimlichen, knorpeldhnlichen Gewebe
geworden wire, ldsst sich nicht mit Sicherheit feststellen. Es
wire moglich, dass auch die Kerne ihre Farbbarkeit verloren
hitten, und die Massen damit nekrotisch geworden wiren,
andererseits — und dies ist das Wahrscheinlichere, denn man
sieht schon jetzt eine beginnende Kapselbildung, dagegen nirgends
eine Abnahme der Farbbarkeit der Kerne — ist aber auch eine
weitere Umwandlung zu echtem Knorpel nicht ausgeschlossen.
Jedenfalls handelt es sich aber noch um ein lebendes, nicht
nekrotisches Gewebe, das freilich normaler Weise sich nicht im
Organismus vorfindet.

Die Verhornung der Epithelien ist ein rein physiologischer
Vorgang, der sonst nie zur Riesenzellen-Bildung fihrt; tritt aber
dieser Prozess an. Epithelien ein, die von der Kérperoberfliche
nach dem Gewebsinnern verlegt sind, so kann — wie in unsern
Tillen — die Verhornung den Reiz zar Bildung von Riesenzellen
auslosen.

Wir kdnnen mithin den Satz von Manasse dahin erweitern,
dass nicht nur Producte oder Theile des Organismus, sofern sie
nekrotisch oder nekrobiotisch geworden sind, als Fremdkdrper
wirken konnen, sondern dass auch echtes Gewebe, sofern es sich
an einer Stelle des Korpers bildet, an der es physiologisch nicht
vorkommt, oder aber ein Gewebe, das zwar aus einem echten
Kiorpergewebe abstammt, sich aber sonst im Organismus nicht
vorfindet, unter Umstéinden eine Reizwirkung als Fremdkérper
ausiiben kann.

Unter Reiz haben wir wohl den Einfluss zu verstehn, den
der eingedrungene oder in loco entstandene Fremdkdrper durch
eine Storung oder Aenderung der Stoffwechsel-Beziehungen, oder
auch mechanisch, durch hirtere Consistenz anf die angrenzenden
Gewebszellen ausiibt,
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Demgemiss sehen wir in unseren Fillen — von dem letzten
Fall, in dem sie nur einen nebensichlichen Befund im Zwisch en-
gewebe bilden, wollen wir fiir'’s Erste absehen — wie die Riesen-
zellen dort zuerst auftreten, wo die Hornmassen an lebensfihige Ge-
webszellen grenzen, nehmlich an der Peripherie von Perlkugeln.

Dieser Befund ist, wie oben aus der kurzen Literaturangabe
ersichtlich, schon wiederholentlich gemacht worden; neu dagegen
und meines Wissens bisher noch nie beschrieben ist es, dass
dieser Prozess, der mit der Bildung von Riesenzellen an der
Peripherie von Perlkugeln begonnen hat, hiermit nicht zum
Stillstand gekommen ist, sondern weiterschreitet, und schliesslich
gur villigen Zerstorung der Perlkugeln gefiihrt hat.

Sehen wir uns nun diesen Vorgang etwas niher an. Zuerst,
offenbar das Anfangsstadiom darstellend, liegen die Riesenzellen
an der Peripherie der Perlkugeln. Dann sehen wir, wie von
ihnen aus sich lange protoplasmatische Fortsitze zwischen die
Hornmassen erstrecken, und wie sie Einschliisse von Horn-
schiippchen und Zellen in sich bergen; dann, wie sie mitten in
den Perlkugeln liegen, dieselben vollig zersprengend, und neben
ihnen Granulationszellen und Fibroblasten. Ferner finden sich
Bilder, in denen zahlreiche verhornte Epithelzellen, durch schmale,
netzartige Ziige von Granulationszellen getrennt, neben einander
liegen (Fig. 2); dann werden die verhornten Zellen seltener,
wihrend das Granulationsgewebe an Michtigkeit zunimmt, und
schliesslich liegen sie nur noch ganz vereinzelt in einem dichten
Granulationsgewebe (Fig. 3). Dass letztere Bilder wirklich aus
ersteren hervorgehen, zeigen deutlich jene Perlkugeln, die im
Centrum noch die concentrisch geschichteten Hornlamellen er-
kennen lassen, wihrend ihre peripherische Zone bereits jene
netzartige Struktur zeigt.

Dies ist ein Vorgang, der durchaus dem der Organisation
entspricht, so dass wir hier in der That von einer Organisation
von Perlkugeln reden konnen, und wir finden auch alle Ueber-
génge von der beginnenden bis zur vollendeten Organisation vor:

Der Prozess, der mit der Bildung von Riesenzellen
an der Peripherie von Krebsnestern beginnt, endigt
mit einer vidlligen Organisation derselben, indem an
Stelle von Krebszellen junges Bindegewebe tritt.
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Wir sind also berechtigt, von einer partiellen spontanen
Heilung des Krebses zu sprechen.

Ich habe soeben den Verlanf der Organisation geschlldert
wie wir ihn uns durch Zusammenstellen der einzelnen, in den
Priparaten befindlichen Bilder vor Augen fiihren kénnen, ohne
auf einen Fall im Speciellen einzugehen. In der That finder
gich aber alle Phasen dieses Vorgangs nur im ersten Falle vor;
im zweiten fehlen die so typischen Uebergangsbilder, nnd im
dritten ist der Prozess offenbar noch im Anfangsstadium be-
griffen.  Nichtsdestoweniger konnnen wir aber mit Sicherheit
annehmen, dass es sich im Wesentlichen um denselben Vorgang
handelt, den wir nur in verschiedenen Entwickelungsstadien an-
treffen, und der in jedem Falle individuelle, durch irgend welche
noch ndher zu untersuchende Einfliisse bedingte Eigenthiimlich-
keiten aunfweist.

Untersuchen wir nun, ob wir irgend welche Gesetzmissigkeit
in dem Ort des Auftretens der Riesenzellen constatiren kinnen,
so fillt in die Augen, dass sie sich in den ersten beiden Fillen
in {iberwiegender Mehrzahl an den Perlkugeln in der Peripherie
der Tumoren vorfinden, und an solchen, welche ihr Wachsthum
eingestellt haben, wéahrend sie im Fall JII pur an einigen
wenigen, ungefihr in der Mitte des Tumors gelegenen Perlkugeln
auftreten. Schreitet nun im Falle I und II der Prozess weiter
fort, so wire es denkbar, dass sich aus dem jungen, zellreichen
Granulationsgewebe straffes, fibroses Gewebe bildete, und so
schliesslich eine Abkapselung der Tumoren entstiinde, die einen
Wachsthumsstillstand und eine Heilung in klinischem Sinne zur
Folge hitte.

Und in der That finden sich, wenn auch nur héchst selten,
Geschwiilste, die diesem Bilde entsprechen, und denen auch
obige Deutung gegeben ist, ich meine die verkalkten Epitheliome.
So hat Denecke®) mehrere dieser Tumoren beschrieben, in ihnen
obige Fremdkorper-Riesenzellen nachgewiesen und kommt zu dem
Schlusse, dass es Tumoren wiren, ,die im Anfang ihrer Ent-
wickelung das typische Bild eines Cancroids zeigen.“

Hier entsteht naturgemiss die Frage, ob wir irgend welche

1) Beitriige zur Kenntiss der verkalkten Epitheliome. Arb. a. d. Pathol.
Inst. Gottingen 1893. S. 195.
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Momente auffinden konnen, die dafiir geltend gemacht werden
konnen, warum gerade in diesen Fillen eine Riesenzellenbildung
mit ihren Folgeerscheinungen stattgefunden hat.

Hierfiir kénnte einmal die Art des Wachsthums der Krebse
in Betracht kommen, andrerseits ihre Localisation, und schliesslich
auch #tiologische oder sonstige begleitende Umsténde eine Rolle
spielen. Was die Art des Wachsthums betrifft, so zeigen die
Cancroide in der Regel ein sehr langsames Wachsthum. Auch
in unsern Fillen trifft dies zu, einmal bestand der Tumor seit
einem Jahr, das andre Mal sogar seit Jahren, und trotzdem waren
sie noch operabel.

Dies langsame Wachsthum, das einerseits aus dem in den
Cancroiden herrschenden ., Wachsthumsdruek® (Rindfleisch),
andrerseits aus den in unsern Fillen vorhandenen . starken
endarteriitischen Verinderungen resultirt, bewirkt nun, dass
schliesslich eine Art:Wachsthumsstillstand dadurch eintritt, dass
die Krebszellen an der Peripherie der Nester verhornen und
somit einer weiteren Proliferation nicht fihig sind; dagegen wird
durch ihre Verhornung verursacht, dass sie permanent einen Reiz
auf die angrenzenden Gewebszellen ausiiben. Ein langsames
Wachsthum scheint mithin, wenn nicht nothwendig, so doch
von grossem Einfluss auf die Riesenzellenbildung zu sein.

Was nun die Localisation’ der Tumoren betrifft, so handelt
es sich in den beiden ersten Fillen um Cancroide des Knochens.
Im Knochen finden sich nun schon physiologisch Riesenzellen
vor, die Osteoklasten, die nach Ziegler’s') Deutung auch den
Charakter von Fremdkorper-Riesenzellen haben, und in Folge
dessen wire es sehr wohl denkbar, dass es im Knochen auch
pathologisch leichter zu einer Riesenzellen-Bildung kommen
konnte. Dementsprechend finden sich auch in der Literatur, wie
oben erwidhnt, mehrere Fille von Cancroiden des Knochens mit
Riesenzellen-Bildung vor. Dagegen konnten wir in unseren
Fillen keinen Zusammenhang zwischen den Osteoklasten und
den Fremdkérper-Riesenzellen auffinden; ferner finden sich in
unseren anderen Fillen wie in den iibrigen, in der Literatur
erwihnten, gleichfalls Riesenzellen an Cancroiden vor, ohne dass
letztere irgendwie im Knochen localisirt wiren. Ohne deshalb

1) Pathol. Anatomie 5. Aufl. L 8. 194.
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einen etwaigen begiinstigenden Einfluss der Localisation im
Knochen auf die Haufigkeit der Riesenzellen-Bildung véllig in
Abrede stellen zu wollen, habe ich einen Beweis flir einen ur-
sdchlichen Zusammenhang zwischen Localisation des Tumors und
der Bildung der Riesenzellen nicht auffinden kdnnen.

Dahingegen ist es hochst interessant, dass wir bel dreien
unserer Falle, bei I, Il und IV, etwas Sicheres {iber die
Aetiologie aussagen konnen. Den Fall IV ziehe ich jetzt mit
zur Betrachtung heran, deun auch bei ihm handelt es sich um
ein Cancroid, in dem sich echte Riesenzellen entwickelt haben
wenn auch nicht an den Perlkugeln.

Die Cancroide entwickelten sich simmtlich auf einem Boden,
der Jahre lang Insuolten durch Wundsecret ausgesetzt war und
sich im Stadinm permanenter Entziindung befand. Da nun in
einem entzlindeten Gewebe die Stoffwechselbeziehungen gesteigert
sind und damit die productive Zellthdtigkeit erhdht ist, so wire
es sehr wohl erklirlich, dass in einem solchem Gewebe ein -
Fremdkérper auch leichter und ausgiebiger eine Riesenzellen-
Bildung hervorrufen kinute.

Ich mochte mich daher auf Grund vorliegenden Materials
dahin aussprechen, dass — ohne eine anderweitige Beeinflussung
ausschliessen zu wollen — die Riesenzellen-Bildung in den
Cancroiden im Wesentlichen ihre ursichliche Erklérung
In atiologischen Momenten findet, speciell in einem vor-
aufgehenden, langdauernden entziindlichen Prozess.

Hiermit wire zugleich eine Erkldrung dafiir gefunden, dass
sich im Falle I und IT die Riesenzellen meist nur an den peri-
pherisch gelegenen Perlkugeln gebildet haben. Ist der Tumor
noch klein und in seinen Anfingen, so ist die Perlkugelbildung
noch zu spirlich, als dass letztere als Fremdkérper wirken
konnten. Wéchst nun der Tumor, so nimmt die Verhornung
zu, die Perlkugeln werden grésser und iben einen Reiz als
Fremdkorper aus, und naturgemdss ist nun das entziindete, d. h.
das an der Peripherie der Tumoren liegende Gewebe, weit
leichter befihigt, auf diesen Reiz zu reagiren, als das im Centruom
liegende, schlechter ersdhrte und unter hohem Druck stehende.

Wie erkliren sich nun die Besonderheiten, die der Fall TII
anfweist? Es handelt sich um ein gewshnliches Cancroid der
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Unterlippe bei einem &lteren Mann; iiber besondere &tiologische
Momente ist Nichts bekannt. Der Sitz des Cancroids an dey
Lippe legt indessen die Vermuthung nahe, dass auch hier che.
mische oder mechanische Reizungen vorausgegangen sind, die
eine Riesenzellen-Bildung begiinstigt haben. Jedenfalls sind aber
dann diese Storungen weit schwicher und weniger lange an-
dauvernd gewesen, als in den vorhergehenden Fillen, und dem-
entsprechend finden wir die Riesenzellen nur an einigen wenigen
Perlkugeln vor, und der von ihnen eingeleitete Prozess ist noch
wenig fortgeschritten; an keiner Stelle finden wir véllig zerstirte
Perlkugeln.

Ausserdem zeigen in diesem Fall die Riesenzellen noch eine
erhebliche Verschiedenheit im Vergleich mit den anderen: gut
die Hélfte von ihnen besitzt eine randstindige Kern-Anordnung.
Eine gleichzeitig bestehende Tuberculose haben wir, wie oben
auseinandergesetzt, ausschliessen kénnen, und auch diese Riesen-
zellen fiir echte Fremdkérper-Riesenzellen erklirt. Es eriibrigt
daher zu untersuchen, worin diese Verschiedenheit der Form
begriindet ist, und wir wollen zu diesem Zweck auf die Ent-
stehung der Riesenzellen ndher eingehen.

Fiir die Entstehung der Riesenzellen kommen die Epithelien,
die Bindegewebszellen, die Endothelien und die Leukocyten in Be-
tracht, und in der That haben die verschiedenen Auforen sie
auch schon aus jedem dieser Elemente entstehen lassen.  So
traten fiir letztere Entstehung besonders Heidenhain'),
Ziegler, Arnold und Metschnikoff ein, fiir die binde-
gewebige Weiss, Bohm und Kénig, fiir eine endotheliale
Rindfleisch, Baumgarten, E. Marchand und Brosch, fir
eine epitheliale Krauss, Friedldnder und Goldmann. Klebs
ldsst verschiedne Entstehungsméglichkeiten zu, desgleichen Ru-
stizky, ein Schiiler Recklinghausen’s, sowie Kriickmann.
Des Niheren auf die einzelnen Autoren einzugehen, diirfte hier
bei der enormen Reichhaltigkeit der Literatur iiber Riesenzellen
zu weit fiihren, und ich muss mich mit einem Hinweis auf die-
selbe begniigen.

Da wir leider die Entstehung der Riesenzellen micht direct
verfolgen kénnen, sondern gendthigt sind, Schliisse aus fertigen

1 v. Literatur.



78

Bildern zu ziehen, so kommt zur Beurtheilung ihrer Genese
hauptsichlich in Betracht: die Gestalt der Riesenzellen und
ihrer Kerne, sowie ihre Lage im Gewebe,

Betrachten wir nun zuerst den Fall I, II und IV gemein-
sam, in denen die Riesenzellen durchaus das gleiche Bild dar-
bieten.

Die Gestalt der Riesenzellen ist, wie oben beschrieben, sehr
wechselnd und mannigfach. Bald rund, bald linglich, bald eckig
mit langen Fortsdtzen, so dass sich aus ihr kein Schluss auf eine
etwaige Herkanft der Zelle machen 1dsst. Die Kerne sind bldschen-
formig und ldnglich, hin und wieder etwas rundlicher, mit einem
oder mehreren Kernkdrperchen und meist deutlich erkennbarer
Kernstructur. Sie gehoren demnach dem sogenannten epithe-
lioiden Typus an.

Zellen mit Kernen #hnlicher Art finden sich nun sehr zahl-
reich in dem Bindegewebe vor, das hierdurch, besonders in’ der
Peripherie der Tumoren und um die Perlkugeln herum, an denen
Riesenzellen-Bildungen stattgefunden haben, das Aussehen von
einem sehr zellreichen Granulationsgewebe erhilt (Fig. 1). Ferner
finden sich an diesen Zellen, an den Stellen, wo viele Riesen-
zellen liegen, also augenscheinlich ihre Bildung lebhaft von Statten
geht, zahlreiche Mitosen vor, eine Beobachtung, die mit den
experimentellen Befunden Marchand’s?) tibereinstimmt, der sie
so deuatet, dass die jungen, neugebildeten Zellen durch Zusammen-
fliessen Riesenzellen lieferten. Weiter fiir ihre Entstehung aus
diesen jungen Bindegewebszellen spricht der Umstand, dass man
hiiufig epithelioide Zellen mit 2 und 3 Kernen findet, so dass
zwischen ihnen und den typischen Riesenzellen — abgesehen
von der Lage — nur ein gradueller Unterschied besteht.

Besonders beweisend fiir eine bindegewebliche Herkunft ist
auch der Fall IV. Hier sehen wir an den verschiedensten Stellen
noch einen deutlichen Zusammenhang der Riesenzellen mit
jungen Bindegewebszellen (von denen eine einmal eine schine
Mitose zeigte); wir finden sie in einer Reihe mit den Binde-
gewebszellen und zusammenhingend mit ihnen am Rand der
hyalinen Massen liegen; dicht daneben liegen andere Riesenzellen
schon vollig isolirt in den Fremdkérpern, und dazwischen finden

1) Ueber die Hinheilungen von Fremdkérpern. Ziegler’s Beitr. IV. p. 93.
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sich alle Uebergangsformen vor. Auch ein sternformiger Zu-
sammenhang der Riesenzellen mit einander und mit Binde-
gewebszellen wurde wiederholt beobachtet.

Gleichfalls fiir eine bindegewebige Herkunft und gegen eine
epitheliale spricht die Lage der Riesenzellen im Gewebe. Sie
liegen, sofern sie noch nicht in den Fremdkorper eingedrungen
sind, dem Bindegewebe unmittelbar an, meist in Lacunen ein-
gebettet, d. h. sie sind hier aus ihm entstanden, man miisste
denn etwa annehmen, dass sie von Epithelien herstammend
hierher in das Bindegewebe vorgedrungen wiren, eine Annahme,
die mit ihrem Charakter als Fremdkorper-Riesenzellen nicht in
Einklang zn bringen wire.

Bei den im Innern von Perlkugeln liegenden Riesenzellen
kéunte man ja auch daran denken, dass sie hier an Ort und
Stelle aus Epithelzellen entstanden wiren, die aus irgend einem
Grund von der Verhornung verschont geblieben wiren; dagegen
spricht aber das Gezwungene letzterer Annahme, sowie der Um-
stand, dass man sieht, wie durch sie die concentrische Schichtung
der Perlkugeln durchbrochen wird, ein Bild, das sich nur durch
die Annahme eines Eindringens von Aussen erkldren lisst. Da
ferner sich dieses Bild hdufig an Perlkugeln vorfindet, die keinen
erhaltenen Epithelsaum mehr haben, so konnen die Riesen-
zéllen nur dem Bindegewebe entstammen.

Wihrend somit fiir eine epitheliale Herkunft der Riesen-
zellen nur die Aehnlichkeit ihrer Kerne mit denen der Epithel-
zellen spricht, sprechen die oben angefiihrten Griinde simmtlich
fiir eine bindegewebigé Entstehung, und ich glaube daher, fiir
diese 3 Fille eine Entstehung der Riesenzellen aus Elementen
des Bindegewebes mit Sicherheit annehmen zu diirfen.

Anders verhilt es sich in dem dritten Falle. Was soeben
iiber die Form der Zellen und Kerne gesagt ist, gilt zwar aunch
in diesem Falle, sonst zeigt aber das Verhalten der Riesenzellen
einen grossen Unterschied. Einmal ist dieser Unterschied aus-
gepragt in der Anordnung der Kerne in den Zellen, indem diese
sehr hiéufig eine rand- oder polstindige Anordnung — neben
einer centralen — zeigen, das andere Mal in der Lage der
Riesenzellen an und in den Krebsnestern. Hier ergiebt sich als
ein regelmissiger Befund — soweit in einzelnen Fillen die
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Riesenzellen mnicht in Lacunen des Bindegewebes liegen — ein
Spaltraum zwischen dem Bindegewebe und dem Krebskdrper
mit den ihm anhaftenden Riesenzellen. (Fig. 4.) Wenn nun auch
dieser Spaltraum sicher als ein artificieller zu betrachten ist, so
deutet sein constantes Vorkommen doch andererseits darauf hin,
dass hier der Zusammenhang zwischen Bindegewebe und Riesen-
zellen nur ein sehr lockerer ist, wahrend letztere dagegen mit
den Epithelien fest verbunden sind. Dies weist auf eine Ent-
stehung aus Epithelzellen hin. Ferner spricht fiir eine derartige
Entstehung der Umstand, dass meist an den Perlkugeln ein
grosserer oder kleinerer Sanm unverhornter Epithelien erhalten
ist, Fig. 4, und dass sich zwischen ihm und den Horbmassen
Riesenzellen vorfinden. Auch direct an das Bindegewebe an-
grenzend, aber nicht in Lacunen liegend, sondern in gleicher
Hohe neben und zwischen unverhornten, concentrisch angeordneten
Epithelien liegen hiinfig die Riesenzellen — alles Befunde,; die
fir eine Enfstehung aus den peripherisch gelegenen jungen, noch
unverhornten Epithelzellen sprechen.

Ich nehme daher fiir diesen Fall eine Entstehung der Riesen-
zellen aus jungen Epithelzellen an, ohne indessen einen theilweise
bindegewebigen Ursprung — besonders fiir die in Lacunen liegenden
Riesenzellen — mit Sicherheit ausschliessen zu kéunen.

Konnen wir nun eine Erklirung daftir finden, dass in
diesem Falle die Genese der Riesenzellen eine andere ist? Wie
wir gesehen haben, bilden sich die Riesenzellen auf den Reiz
hin, den die Fremdkérper auf die angrenzenden Gewebszellen
ausiiben. Zunichst werden diese, falls sie lebenskriftig genug
sind, auf den Reiz reagiren, dann erst, oder wenn der Reiz sehr
stark ist, die fernerliegenden Zellen. In diesem Falle sind nun
die an die Hornmassen angrenzenden Zellen die peripherisch ge-
legenen jungen, noch unverhornten Epithelzellen, und diese sind
durchaus fihig, auf den Reiz mit einer Riesenzellenbildung zu
antworten. Die Localisation des Tumors an der Lippe bedingt
infolge des Gefissreichthumes der letateren sine bessere Erndhrung,
und demgemiiss finden wir hier nur eine sparliche, im Centrum
der Krebsnester beginnende Perlkugelbildung, wihrend die in
der Peripherie liegenden, jungen Geschwulstzellen noch keiner
regressiven Metamorphose unterworfen sind.
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In unseren anderen Fillen zeigen sich, wie schon oben er-
wihnt, neben der durch den Sitz der Tumoren bedingten grosseren
Gefissarmuth noch starke endarteriitische Verinderungen an den
vorhandenen Gefissen; hier finden wir auch eine starke Perl-
kugelbildung und eine meist bis an die Peripherie reichende
Verhornung der Krebsnester. Die wenigen hier liegenden
Epithelzellen sind, wenn sie auch noch unverhornt sind, doch
bereits in ihrer vitalen Energie herabgesetzt und nicht mehr im
Stande, eine Riesenzellen-Bildung zu Wege zu bringen. Hier
bilden sich daher auch die Riesenzellen aus Elementen des
Bindegewebes.

Fir einen endothelialen oder hédmatogenen Ursprung der
Riesenzellen habe ich dagegen in unseren Fillen keinerlei An-
haltspunkte finden konven, obwohl ich es fiir sehr wahrscheinlich
halte, dass unter Umstinden auch aus den Endothelien eine
Riesenzellen-Bildung hervorgehen kann.

Wie bilden sich nun die Riesenzellen? Entstehen sie aus
einer Zelle durch fortgesetzte Theilung nur des Kerns auf
mitotischem Wege oder durch Fragmentation, oder entstehen
sie durch Confluenz mehrerer Zellen? Da es zu weit fithren
wiirde, die Autoren, die sich hieriiber gedussert haben, hier
einzeln anzufiihren, so verweise ich auf die unten angegebene
Literatur.

Mitosen habe ich gleich der Mehrzahl der Beobachter an
ihnen nicht wahrnehmen konnen — Goldmann'), Manasse?),
und Stroebe?®)wollen allerdings solche mehrfach beobachtet haben
— ebenso auch keine Anzeichen, die auf eine Fragmentirung des
Kerns hingewiesen hétten. Dagegen finden sich zahlreich Bilder,
besonders schén im Falle 1V, die beweisen, dass der Confluenz
eine grosse Rolle bei der Bildang der Riesenzellen zukommt.
Hier liegen hiufig an und im Bindegewebe Riesenzellen mit nur
wenigen Kernen, also offenbar noch junge, neuentstandene, denen
sich Bindegewebszellen anlegen, so dass theilweise ihr Protoplasma

7y Bine 6lhaltige Dermoidcyste mit Riesenzellen. Ziegler’s Beitr. 1890, VIL

8. 555.

%) Manasse, a. a. 0. S. 258.

3) Kerntheilung und Riesenzellen-Bildung in Geschwilsten und im
Knochenmark. Ziegler’s Beitr. VIL

Archiv f, pathol, Anat, Bd. 156, Hft. 1. 0
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mit dem der Riesenzellen schon verschmolzen ist. Hieraus geht
klar hervor, dass sich die Riesenzellen durch Apposition genetisch
gleicher Zellen vergrissern; wie sich aber die erste zweikernige
Zelle bildet, aus einer Zelle oder aus zwei confluirenden, ist
noch nicht ersichtlich.

Nun finden sich aber, wie schon oben erwiéhnt, an den
Stellen, wo Riesenzellen zahlreich liegen, wo also ecine lebhafte
Bildung von Riesenzellen vor sich ging, oder noch vor sich geht,
vermehrte Mitosen an den Granulations-Zellen vor; desgleichen
im Falle III an den peripherischen jungen Epithelzellen. Ich
mdchte daher in dhnlicher Weise wie Marchand’) meine Ansicht
iiber die Entstehung der Riesenzellen dahin aussprechen, dass aus
einer jungen einkernigen Zelle durch mitotische Kerntheilung mit
unvollstdndiger Zelltheilung oder Confluenz der beiden neuge-
bildeten Zellen, veranlasst dorch den Reiz des Fremdkorpers,
eine zweikernige Zelle entsteht, die nun ihrerseits eine vermehrte
vitale Eunergie besitzt, kraft deren sie befihigt ist, andere Zellen
in sich aufzunehmen, und so, oder durch Confluenz mit anderen
jungen Zellen gleicher Herkunft, zu einer vielkernigen Riesenzelle
heranznwachsen.

Ich habe soeben von einer vermehrten vitalen Energie der
sich bildenden Riesenzellen gesprochen und meine damit' — wie
schon aus der ganzen obigen Schilderung ihres Verhaltens erhellt
— dass ihnen amdboide und phagocytire REigenschaften zu-
kommen. Die erstere Eigenschaft wiére ja nun bei einer jungen
Zelle nichts besonders Erwdhnenswerthes; denn es ist wohl all-
gemein anerkannt, dass alle jungen Zellen, gleichgiltig welcher
Herkunft, bewegungsfihig sind; die Riesenzellen behalten aber
diese Bigenschaft noch bei, wenn sie idlter geworden sind. Dass
sie aber auch wirklich als ausgebildete Riesenzellen noch be-
wegungsfihig sind, geht schon aus der Schilderung ihrer Lage
hervor; ich begniige mich daher, hier noch einmal die Haupt
griinde, die dafiir sprechen, zusammenzufassen: Wir sehen dic
Riesenzellen am Rande der Krebskorper liegen; dann, wie vor
ihnen aus sich lange protoplasmatische Fortsitze zwischen dic
Hornmassen erstrecken, diese z. Th. umklammernd, dann wi
sie mitten zwischen den Massen liegen, oder von einer Peripberi

1y a.a. 0. 8. 55.
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zur gegeniiberliegenden gleichsam wie eine Briicke reichen, —
Alles Bildef, die sich nur durch die Aunnahme einer KEigen-
bewegung der Riesenzellen erkliren lassen, da wir eine Ent-
stehung in loco, wie oben auseinandergesetzt, ausschliessen kdnnen.

Die phagocytire Natur der Riesenzellen geht gleichfalls aus
ihrer Lage, sowie aus den mannigfachen Einschliissen, die sich
in ihnen finden, klar hervor. Sie liegen stets dem Fremdkdorper
fest an, nehmen ihn, falls er klein genug ist, in sich auf, oder
suchen ihn mit langen Fortsitzen zu umklammern; liegen  die
Riesenzellen zu mehreren im Innern einer Perlkugel, so ist diese
meist zerrissen und zersprengt und zu feineren oder gréberen
Hornschiippchen aufgeldst, was wohl nicht nur dem mechanischen
Effect des Eindringens, sondern auch zum grossen Theil ihrer
verdanenden und resorbirenden Thitigkeit zuzuschreiben ist.
Hierzu brauchen sie die fremden Substanzen nicht in sich auf-
genommen zu haben, sondern sind schon allein dureh ihre
Lagerung an sie befihigt, in auflésendem Sinne auf sie einzu-
wirken. So sagt Ziegler'): ,es sind die Zellen nicht nur dann
im Stande, auf Substanzen, die in ein Gewebe gerathen sind,
einzuwirken, wenn sie dieselben in ihr Protoplasma aufgenommen
haben, sie wirken vielmehr auch auf ihre Umgebung und Iésen
dabei chemische Umsetzungen aus, welche in den Gewebssiften
vor sich gehen.“

Dass dies wirklich der Fall ist, ldsst besonders gut der
erste Fall erkennen. Hier liegen, wie oben genauer beschrieben,
an einigen Stellen isolirte verhornte Zellen, die aber ihre Form
villig bewahrt haben, in grosser Anzahl in einem Granulations-
gewebe, das hierdurch ein netzartiges Gefiige erhilt, und in dem
auch Riesenzellen vorkommen, offenbar der Ort einer zerstrten
Perlkugel. (Fig. 2.) An anderen Stellen liegen sie sparlicher in
einem dichteren Granulationsgewebe, und hier ist ihre Form
nicht mehr rund, sondern schmaler und linglicher; wieder an
anderen liegen sie nur mnoch ganz vereinzelt in einem dichten
Granulationsgewebe, und hier zeigen sie meist eine ganz schmale
schlitzformige Gestalt, lassen aber auch hier moch ihre Zellnatur
dentlich erkennen. (Fig. 3.) Es konnte sich nun hier um ver-

1) Immunitét des menschlichen Organismus gegen Infections-Krankheiten.

Ziegler’s Beitr. V.

G*
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hornte Epithelien handeln, die dem Beschauer ihre Schmalseite
zukehrten, dagegen spricht aber das constante reciproke Ver-
hiltniss, in dem sie und das Granulationsgewebe stehen. Eine
viel ungezwungenere und, meiner Ansicht nach, einzig richtige
Deutung des Befundes ist die, dass es sich hier um verschiedene
Entwickelungsstufen eines und desselben Vorganges, nehmlich
der Organisation der Perlkugeln handelt, und dass in dem Wechsel
der Form der Zellen, indem sie in dem &lteren Gewebe spér-
licher aunftreten und verinderte, verkleinerte Formen zeigen, ein
Ausdruck und Beweis der resorbirenden Kraft der Zellen liegt

Wir bhaben im Vorhergehenden festgestellt, dass sich dic
Riesenzellen sowohl aus bindegewebigen, wie epithelialen Elementer
bilden, wir haben ferner untersucht, warum in dem einzelner
Fall ihre Genese eine verschiedene ist, und wollen nunmehy
nachdem wir die Riesenzellen ihrer Genese wie ihren Eigen
schaften pach besprochen haben, darauf zuriickkommen, ob wi
eruiren kdnnen, durch welche Momente die verschiedene An
ordnung der Kerne beeinflusst wird, ob wir den Myeloplaxer
Typus streng von dem Langhans’schen trennen und jede mein
Sonderstellung zuerkennen miissen.

Die Riesenzellen-Bildung entsteht durch den Reiz, den d«
Fremdkorper auf das benachbarte Gewebe ausiibt. Dass den
nach die Gestalt und Beschaffenheit des Fremdkorpers, ob leicl
oder schwer resorbirbar, ob toxisch wirkend oder indifferent, v
grosster Wichtigkeit sein muss fiir die Hiufigkeit des Auftreten
wie fiir die Gestaltung der Riesenzellen, ist leicht erkldrlich
So rufen Fremdkorper, die leicht assimilirbar sind, wie d
Lungenstiickchen in den Marchand’schen Versuchen, tiberhau
keine Riesenzellenbildung hervor, ebenso finden sich am Ran
von Infarcten keine Riesenzellen vor. Diese Substanzen leist
der Resorption nur geringen Widerstand, nnd die gewhnlich
Hiifskrafte des Organismus, die Thitigkeit der Leukocyten u
Fibroblasten, reichen hier aus, den Eindringling aus dem Korg
zu entfernen, eine Riesenzellen-Bildung ist nicht néthig. Si
dagegen die Fremdkérper, wie in unseren Fillen, schwer
assimiliren, so bilden sich sehr zahlreich Riesenzellen, gewiss

1) eof. Marchand: a. a. 0. S. 55.
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massen ,Zellgenossenschaften, denen vermehrte Hilfskrifte zu
Gebote stehen™).“

Das physiologische Paradigma fiir die Riesenzellen-Bildung
zum Zwecke der Resorption haben wir nach Ziegler’s Anschauung
in den Osteoklasten. Zwar ist der Knochen weder ein Fremd-
kdrper im eigentlichen noch iibertragenen Sinne des Worts, wohl
aber besitzt er von allen Geweben den geringsten Grad von Vitalitis.
Die Riesenzellen, die seine Resorption bewirken, zeigen nun alle
eine centrale Kernstellung, und Ziegler fithrt dies darauf zuriick,
dass das Knochengewebe keine schidigende Riickwirkung auf
die Zellen ausiibe; daher der Myeloplaxen-Typus.

Von demselben Gesichtspunkt einer miglichen Schidigung
der Zellen durch einen specifisch wirkenden Fremdkérper aus-
gehend, fithrt Weigert die randstindige Kernstellung der Tuberkel-
Riesenzellen auf einen ceniralen Kernschwund zuriick, der ver-
ursacht wird durch die toxische Wirkung der Tuberkel-Bacillen.

Dem gegeniiber hat J. Strauss®) geltend gemacht, dass dieser
Langhans’sche Typus auch bei Riesenzellen vorkdme, die sich
um ginzlich indefferente Fremdkorper, wie Catgutfiden und Haare
gebildet hatten.

Carl Meyer®) betont hingegen, ,dass die Lage der Fremd-
korper zueinander und besonders ihr gegenseitiger Abstand, der
z. Th. von ihrer Menge abhingt, massgebend fiir den Typus der
Riesenzellen ist.

Ich peige mich der Awvsicht zu, dass es verschiedene Mo-
mente sein konnep, die die Kernstellung beeinflussen, und dass
neben einer specifischen Wirkung der Fremdkorper auch mecha-
nische Momente eine randstindige Kernstellung bedingen kénnen.
Hierin hétten wir eine Erklirung fiir die Fille, in denen wir
den Langhans’schen Typus oder eine Polstellung der Kerne bei
indifferenten Fremdkérpern antreffen: Liegt die Riesenzelle einem
Fremdkorper an, so versucht sie, denselben in sich aufzunehmen,
und streckt hierzu den am leichtesten dehnbaren Theil, das
Protoplasma, aus. Naturgeméss resultirt hieraus fiir die Kerne

1 Krickmann: a.a. 0. S, 181.

2) Sur Phistogenése de la tuberculose. Révue de la tuberculose I. 1893.

3) Ueber einen Fall von Fremdkdrper-Peritonitis mit Bildung Riesenzellen
haltiger Knotchen . . . Ziegler’s Beitr. XIII. S. 76,
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eine Stellung am Gegenpole. Ist dagegen der Kérper klein genug,
um von der Zelle aufgenommen zn werden, wie z. B. Haare,
Catgut n. dgl,, so ordnen sich die Kerne, da die Zelle natur-
gemiss bestrebt ist, den betreffenden Korper behufs Resorption
oder Unschidlichmachung moglichst central in sich aufzunehmen,
im Kreise mehr oder minder vollstindig um ihn an, und die
Riesenzelle erhilt einen randstindigen Typus.

Eine dritte Moglichkeit der Entstehung dieses Typus, die
mit der Weigert'schen Theorie verwandt ist, indem sie auch
auf der Annahme eines centralen Kernschwunds basirt, fihrt
neuerdings Loeb ") an. Bei experimentellen Untersuchungen iber
die Regeneration von Epithel fand er ,dass Epithelien, die von
der dariiber liegenden Epitheldecke getrennt im Bindegewebe
liegen, sehr oft als Riesenzellen zu Grunde gehen®. Verf. deutet
diese Erscheinung als eine Erndhrungsstérung: Zuerst verschwinden
die Zellgrenzen, wihrend die Kerne noch weiter existiren; es
entsteht also eine Riesenzelle vom Myeloplaxen-Typus. Dann
gehen auch die Kerne zu Grunde, und zwar zuerst die am
schlechtesten ernihrten, die central gelegenen, wihrend die peri-
pherischen noch bestehen bleiben; es entsteht so der Langhans’-
sche Typus der Riesenzellen.

Handelt es sich bei diesen Versuchen auch nicht um echte
phagocytire Riesenzellen, sondern ist die Riesenzellen-Bildung von
vorn herein schon eine Degenerationserscheinung, so sind diese
Befunde doch andererseits sehr werthvoll und wichtig fiir uns
weil sie den experimentellen Beweis bringen, dass sich eine Lang.
hans’sche Riesenzelle aus einer vom Myeloplaxen-Typus bildenkann

Wir konnen somit drei verschiedene Momente anfiihren
die im Stande sind, eine randstindige Kernanordnung herbei
zufiihren, und zwar sind es ein centraler Kernschwund, der au
toxischen oder erndhrungstérenden Ursachen beruhen kann, un
rein mechanische Einflisse.

Kommen wir nun auf die Kernanordnung in unseren Fille:
zuriick, so sehen wir, dass in dem Fall I II und IV die Riesen
zellen durchweg den Myelopaxen Typus zeigen, im III. dagege
gut zur Hilfte den Langhans’schen. Die Fremdkérper, welch

1) Ueber Regeneration des Epithels. Roux’s Arch. fir Entwickelungs
mechanik. III. Heft 6.



87

die Riesenzellen-Bildung verursacht haben, sind nun in den
ersten 3 Fillen verhornte Epithelien, im letzteren Falle hyaline
Massen; derselbe Fremdkorper, das Horn, das wir fiir véllig
indifferent ansehn miissen, hat mithin in dem einen Falle, ab-
weichend von den iibrigen, eine randkernige Form der Riesen-
zellen hervorgerufen. Sonstige toxische Einfliisse fehlen gleich-
falls in diesem Falle, denn die kleinen Abcesse in den Perl-
kugeln finden sich ebenso im Fall I und 1I, und eine Tuber-
culose ist, wie oben aus einandergesetzt, auszuschliessen ; irgend eine
specifische Fremdkorperwirkung kann mithin nicht zur Bildung des
Langhans’schen Typs der Riesenzellen Veranlassung gegeben haben.

Neben dieser randstindigen Anordnung der Kerne finden
wir auch in demselben Falle eine centrale und eine polstindige,
und besonders fiir letztere scheint das mechanische Moment eine
wesentliche Rolle zu spielen, indem wie friilher auseinandergesetzt,
die Kerne sich an einem Pol der Zelle sammeln, wihrend das dehn-
bare Protoplasma einen grosseren Complex verhornter Zellen zu
umklammern sucht.

Nun weist aber dieser Fall eine grundlegende Verschieden-
heit von den iibrigen auf, denn wir gelangten zu der Annahme
dass die Riesenzellen zum grossten Theil von den iibrigen ge-
netisch verschieden, d. h. nicht bindegewebigen, sondern epithe-
lialen Ursprungs wiren, ein Befund, der auf einem Zusammenhang
zwischen Ursprung und Gestaltung der Riesenzellen hin za deuten
scheint. Dies fiithrt uns auf die Loeb’schen Versuche zuriick, der
nachwies, dass Riesenzellen epithelialer Herkunft vom Myeloplaxen-
Typus unter Bildung des Langhans’schen Typus zu Grunde gehen.

Sehen wir nun, obdie Voraussetzungen der Loeb’schen Versuche
fiir unsern Fall zutreffen, ob also vielleicht ernihrungsstérende Mo-
mente die randkernige Form der Riesenzellen hervorgerufen haben.

Da miissen wir zuerst einen Unterschied constatiren, den
wir schon oben kurz beriihrten: In unserm Falle ist die Riesen-
zellen-Bildung nicht ein Zeichen einer beginnenden Degeneration;
im Gegenteil. Auf den durch die Verhornung ausgeldsten Reiz
antworten die jungen, peripherischen Iipithelzellen mit einer
Lebensdusserung, einer Leistung: sie bilden eine echte Riesen-
zelle von Myeloplaxen-Form, die sowohl améboide wie phagocy-
tire Eigenschaften besitzt. Jetzt aber steht diese Riesenzelle
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unter denselben Bedingungen, wie in den Loeb’schen Versuchen.
Thr Zusammenhang mit dem Epithel wird gelost, wenigstens zum
grossten Theile. So finden wir die Riesenzellen zwischen Binde-
gewebe und Hornmassen, sowie mitten unter verhornten Zellen
liegen, wo sie also unter den denkbar schlechtesten Erniihrungs-
bedingungen stehen. Hier werden sie sich freilich noch lingere
oder kiirzere Zeit unverindert halten konnen — jedenfalls weit
langer als die degenerirenden Epithel-Riesenzellen bei Loeb —
schliesslich wird sich aber doch die mangelnde Ernéihrung geltend
roachen, und es tritt ein partieller Kernschwund ein, natorgemiss
zuerst in dem am schlechtesten ernihrten Theil, dem Centrum
der Zelle.

Demgemiss finden sich in unsern Bildern Riesenzellen vor,
die Uebergangsformen vom Myeloplaxen zum Langhans’schen
Typus zeigen: Die peripherisch gelegenen Kerne sind noch gut
farbbar, widhrend die central gelegenen sich nicht mehr, oder
nur noch unvollkommen férben lassen, wohl aber noch zum
Theil in ihren Umrissen erkennbar sind. :

Irgend ein regelmiissiges Verhiltniss zwischen Lage der
Riesenzellen im Krebsk&rper und Anordnung der Kerne liess
sich dagegen nicht auffinden; wir erblicken mitten zwischen den
verhornten Massen sowohl randstindige wie centrale Formen.
Dieser Befund kann uns auch nicht weiter befremdlich erscheinen,
denn wir konnen es den Zellen nicht ansehen, wie alt sie sind,
und seit wann sie — sie sind ja amdboider Natur — an diese
Stelle gelangt sind. So kann es leicht vorkommen, dass eine
alte, an der Pheripherie ¢ines Krebskorpers liegende Riesenzells
den Langhans’schen Typus zeigt, wihrend eine im Centrun
liegende, aber junge und erst kiirzlich dorthin gelangte, noct
die Myeloplaxen-Form hat.

Dass aber die randkernigen Riesenzellen thatsichlich in
Vergleich mit den anderen eine Herabsetzung ihrer Functione
zeigen, geht aus ibrer Form hervor. Wie schon oben erwihnt
zeigen sie meist im Gegensatz, zu der mannigfachen, mit For:
sitzen versehenen Myeloplaxen-Form eine rundliche oder oval
Form ohne Fortsiitze, was wir nur als den Ausdruck einer ve
minderten activen Bewegungsfihigkeit auffassen kénnen.

Eine weitere Ursache fiir die beginnende Degeneration d
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Riesenzellen in diesem Falle liegt gleichfalls in ihrer Genese be-
griindet. Sie entstammen den jungen Carcinomzellen, und diese
sind, wie Ribbert') ausgefiihrt hat, obwohl zu weit schnellerem
Wachsthum befihigt, als andere Zellen, gleichwohl viel weniger wider-
standsfihig gegen schidigende Einfliisse, als diese. Einen Beweis
hierfiir liefern die so frith auftretenden, mannigfachen Degenerations-
erscheinungen in den Carcinomen.

Hierin liegt es auch begriindet, dass in den iibrigen Fillen die
Riesenzellen, auch wenn sie mitten zwischen verhornten Massen
liegen, ihre centrale Kernstellung bewahrt haben. Sie entstammen
dem Bindegewebe und zeigen mithin picht die verminderte
Widerstandsfahigkeit gegen schidigende Einfliisse, wie die Riesen-
zellen, die Abkémmlinge der jungen Geschwulstzellen sind.
Daher sehen wir in diesen Fillen auch den durch die Riesen-
zellen-Bildung eingeleiteten Process der Organisation der Krebs-
nester zu Ende gefiihrt, wihrend wir ihn in dem Falle III zum
Stillstand gekommen sehen, eine Erscheinung, die offenbar in
der beginnenden Degeneration der epithelialen Riesenzellen ihre
Erklirung findet.

Dies fiihrt uns zu der Frage nach dem weiteren Schicksal
der Riesenzellen,

In dem Falle III treten, wie wir soeben gesehen haben,
bereits Degenerationserscheinungen an den Riesenzellen auf; es
ist deshalb wenig wahrscheinlich, dass sie noch einer weiteren
activen Lebensdusserung fahig sein werden. Es ist anzunehmen,
dass sie lingere oder kiirzere Zeit noch bestehen bleiben — dass
sie dies sehr lange konnen, beweisen die tuberculdsen Riesen-
zellen mitten in verkisten Massen —, dann werden auch sie
zu Grunde gehen, wahrscheinlich unter fettigem Zerfall. Eine
solche fettige Degeneration ist von Weiss?) und Marchand
beobachtet, und besonders von Ersterem als stindiges Schicksal
der Riesenzellen gedeutet worden.

Wie steht es nun aber mit den Riesenzellen in den anderen

1) Ueber Riickbildung an Zellen und Geweben und tber die Entstehung
der Geschwiilste. Biblioth. medic. 1897. Heft 9.

%) Ueber Bildung und Bedeutung der Riesenzellen und tber epithelartige
Zellen, welche um Fremdkorper herum im Organismus sich bilden.
Dieses Arch. Bd. 68,
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Fillen? Bleiben sie als solche bestehen, l6sen sie sich wieder
in- ihre einzelnen Componenten aunf, oder gehen sie schliesslich

unter fettigem Zerfall zu Grunde?

Hier konnen wir zuerst mit Leichtigkeit constatiren, dass
sie lange als Riesenzellen fortexistiren koénnen, denn. wir finden
sie mitten im Granulationsgewebe liegen, dem Ort v&llig
organisirter Perlkugeln, woraus wir mit Sicherheit den Schluss
ziehen konnen, dass sie lange unverdndert fortexistiren konnen.

Gehen sie nun aber schliesslich zu Grunde, oder werden
siec zum Aufbau des Gewebes mit verwandt, indem sie jetzt
nach erfiillter Aufgabe sich wieder in ihre einzelnen Elemente
auflosen? Entscheidende Beobachtuugen iiber diese Frage kann
ich nicht anfiihren und neige mich der Anpsicht zu, beide
Eventualititen fiir méglich zu- halten. Denn einmal fanden sich
an Stellen, wo offenbar erst kiirzlich die Organisation einer Perl-
kugel stattgefunden hatte, keine Riesenzellen mehr vor, aber
auch keine Spuren von degenerirten; andererseits lagen an ent-
sprechenden Stellen Riesenzellen, die bereits eine mangelhafte
Kernfiirbung aufwiesen.

Fasse ich nun zum Schlusse obige Ausfithrungen noch ein-
mal kurz zusammen, so komme ich zu folgenden Schliissen iiber
die Bedeutung des Auftretess der Riesenzellen an den Perl-
kugeln der Cancroide und die Art und Weise ihrer Entstehung:

1. Die Riesenzellen an den Perlkugeln der Cancroide haben
die Bedeutung von Fremdkorper-Riesenzellen und somit amiboide
wie phagocytire Eigenschaften.

2. Der durch ihr Auftreten eingeleitete Process kann zur
villigen Organisation der Perlkugeln fiihren, stellt also eine Art
partieller spontaner Heilung dar, indem an Stelle von Krebs-
pestern junges Bindegewebe fritt.

3. Veranlasst und begtinstigt wird dieser Process waht-
scheinlich dureh dtiologische Momente der Krebsentwickelung,
so speciell durch einen voraufgehenden, Jangandanernden entziind-
lichen Proecess, sowie durch das den Cancroiden -eigenthiim-
liche langsame Wachsthum, das seinerseits noch durch Localisation
der Geschwiilste wie durch begleitende endarteritische Veradnde-
rungen eine Steigerung erfahren kann.
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4. Die Riesenzellen konnen sich sowohl aus Elementen
bindegewebiger wie epithelialer Natur bilden.

5. Sie entstehen durch Mitose einer Zelle mit mangelnder
Protoplasmatheilung oder Confluenz der neugebildeten Zellen, und
vergrossern sich durch Vereinigung mit Elementen gleicher
Herkunft.

6. Sie bilden sich urspriinglich alle nach dem Myeloplaxen-
Typus, der Langhans’sche entsteht erst secundir aus diesem, be-
einflusst durch toxische, erniherungsstorende, oder mechanische
Momente. Ob eine derartige Urmewandlung eintritt, hingt zum
Theil von der Widerstandsfihigkeit der Zelle ab, die ihrerseits
durch die Genese der Zelle beeinflusst wird.

7. Die Riesenzellen kionnen als solche lange fortexistiren und
gehen wenigstens theilweise durch fettigen Zerfall zu Grunde.

Ist nun auch der durch die Riesenzellen-Bildung einge-
leitete Process der partiellen spontanen Heilung des Krebses ge-
wéhnlich in klinischem Sinne bedeutunglos, so ist es doch nicht
ausgeschlossen, dass er unter besonders giinstigen Umstinden
auch zu einer kiinischen Heilung filhren kann. Jedenfalls ist er
insofern von Interesse, als er ein neuer Beweis fiir die natiir-
lichen Hilfskriifte des Organismus ist, sowie ein Beitrag zu dem
Gesetz der Zweckmissigkeit ,,dass alle Ursachen, die die normale
Gleichgewichtslage der Theile storen, gleichzeitig Verinderungen
hervorrufen, die geeignet sind, die Stérung wieder auszngleichen.®

Zum Schlusse erlaube ich mir noch, meinem hochverebrten
Chef, Herrn Geh.-Rath Orth, fiir die Anregung zu dieser Arbeit,
sowie fir seine liebenswiirdige Unterstiitzung meinem verbind-
lichsten Dank auszusprechen.

Erklirung der Abbildungen.
Tafel II.

Fig. 1. Priparat von Fall I. Sehr grosse Perlkugel, an der Peripherie und
zum Theil in der Mitte zersprengt; a Riesenzellen mit Einschlissen
von verhornten Epithelzellen; b Riesenzellen, die Perlkugel in der
Mitte zersprengend; ¢ Vereinzelte verhornte Epithelien an der
Peripherie in dichtem Granulationsgewebe liegend; d straffes
Bindegewebe; e dichies Granulationsgewebe.
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Fig. 2. Priparat vom Fall I; a verhornte Epithelzellen mit zum Theil
noch erkennbarem Kerne; b Granulationsgewebe, nefzartig; ¢ straffes
Bindegewebe.

Fig. 3. Préparat vom Fall I. Vollendete Organisation einer Perlkugel.
a dichtes Granulationsgewebe; b vereinzelte Reste von verhornten
Epithelzellen; die Kerne theilweise noch erkennbar.

Fig. 4. Priparat vom Fall III. Perlkugel mit Riesenzellen; a Riesenzellen
vom Langhans’schen Typus; b Riesenzelle vom Myeloplaxen-Typus;
¢ Uebergangsform vom Langhans’schen zum Myeloplaxen- Typus,
die Kerne im- Centrum nur noch schwach firbbar; d erhaltener
Saum unverhornter Epithelzellen; e Granulationszellen; f Spalt-
raum.
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