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des kranken KSrpers, durch das Studium der kranken Zelle, 
wie es uns Rudolf  Virchow gelehrt hat. Wet sigh in mil3- 
verstandener Fortschrittliehkeit diesem nun sohon 1Knger als ein 
halbes Jahrhundert giltigen Gesetz zu entziehen sucht, der treibt 
ein Gliicksspiel, bei dem alle Anstrengungen seheitern m~issen, 
wenn seine Hypothese, da$ ein Parasit der Geschwulsterreger 
sei, falsoh ist. 

Wie die Pathologie der Gewebe die Entstehung der Ge- 
schwSlste erkl~rt, das zu erSrtern, ~iberschreitet die mir hier 
gestellte Aufgabe. Um jedoeh nach dem destruierenden Teil 
meiner Ausf~ihrungen auch etwas Positives, zur Erweiterung unserer 
Kenntnisse dienliches zu bieten, so will ich hier nut noch an- 
f~ihren, dal3 die ftir jeden Fortschritt zun~chst notwendige Kenntnis 
des Zellenlebens welt genug gediehen ist, urn zu einer ganz 
anderen _~tiologie, als wie sie die Vertreter des Parasitismus 
wollen, zu f~ihren. Gerade die letzte Zeit hat eine Reihe niitz- 
licher Versuche und Betrachtungen zu Tage gefSrdert, die das ~tio- 
logische Problem bei den lebenden Gewehsbestandteilen selbst an- 
fassen und allen jenen Reizeu ihr Recht einr~umen, die erfahrungs- 
gem~B im stande sind, Neubildung hervorzurufen. Gerade in 
Deutschland hat die yon Virchows Geist getragene Schule nie 
aufgehSrt, ce l lu l~re  Theorien hervorzubringen. Diese stimmen 
alle darin fiberein, dal3 sie das Wesen der Gesehw~ilste, auch 
der bSsartigen, dureh bekannte Eigensehaften der Zellen, bezw. 
der Gewebe zu erkl~iren suehen. 

II. Die Steigerung der eellularen Fruehtb~rkeit bei der 
Gesehwulstbfldung. 

Das in bezug auf die Anwesenheit parasit/~rer Organismen 
im Gewebe der Geschwfilste negative Ergebnis des vorstehenden 
Berichtes zeigt uns die Frage nach der Atiologie der bSsartigen 
Neubildungen auf einem Standpunkt, der uns nStigt, auf die 
Findung anderer Theorien auszugehen. Gleichzeitig mit dem 
Bestreben, eine parasit'~re Ursache ffir die En~stehung der Neu- 
bildungen zu finden, haben auch dieVersuche~ andere  Erkl~rungen 
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nachzuweisen, nicht geruht. Ja, bis zur zweiten H~lfte des 80er 
Jahre ging die Forschuug fiberhaupt vor, ohne dal~ eine Parallele 
zu den Infektionskrankheiten gezogen worden wi/re. Es er/ibrigt 
sich, auf die bisherigen Theerien, welche zur Erklitrung der 
Geschwulstbildungen aufgestellt wurden, hier noch irgendwie 
einzugehen, sie sind so bekannt und ihre Begriindung ist so 
ausgiebig erSrtert worden, dab es fiir denjenigen, der das Gebiet 
fibersieht, nicht schwer ist, zu beurteilen, inwieweit die einzel- 
nea Erklgrungsversuche etwa fiir bestimmte Forrnen zutreffen, 
wo ferner die Achillesferse eines jeclen sich fin(let. In der 
letzten Zeit ist die _~tiologie der bSsartigen Gesehwiilste als 
W a c h s t u m s a n o m a l i e n ,  die nicht durch spezifisehe Parasiten 
ausgelSst werden, durch Luba r seh  ~) und Marehand ~) ein- 
gehend erSrtert worden. Die znerst erschienene krbeit yon 
L u b a r s c h  beriicksichtigt bereits teilweise meine kurz vorher 
vediffentliehten Erbrterungen ~iber die Probleme der Krebs/~tio- 
logier), die sich an eine allgemeinere Darstellung yore Jahre 1900') 
ansehlieBen. Die sparer herau@ekommene Abhandlnng yon 
Marc h and geht zwarauf Lub arsc hs Ausffihrungen in zustimmen- 
dem Sinne ein, jedoeh nimmt tier Auter von den vielen, aueh 
seitens L u b a rs e h s schon hervorgehobenen Beriihrungspunk ten mit 
meinen Anschauungen keine Notiz. Irides kommen seine Auf- 
stellungen gleiehfalls meinen fl'fiheren Darlegungen in den wesent- 
lichsten Punkten so nah% da$ sieh die grundsi~tzliche Uberein- 
stimmung unserer Auffassnng nieht verkennen l~$t. Die meinige 
kemm~, kurzgefa13t, darauf hinaus, da13 die pa/hologische Frueht- 
barkeit der Gesehwulstzellen das Resulta~ einer erbliohen An- 
passung an wiederholte Reize ist, dutch die eine einseitige Aus- 
bildung der Fortpflanzungstiichtigkeit gewisser Kbrperzellen auf 
Kosten anderer Eigenschaften erzeugt wird. 5) 

~) Pa~hologisehe Anatomie und Krebsforschunff. Ein Wo~L zur Ver- 
st~ndigung. Wiesbaden 1902. 

:) I~ber Gewebswucherung und Geschwulstbildung mit Rficksiebt auf die 
parasit~re A_tiologie der Karzinome. Deutsche ~fedizinische Wochen- 
schrift 1902, No. 39 u. 40. 

2) Archly fiir klinische Chirurgie, Bd. 67. 
~) Zur Pathologie tier krankhaften Geschw/ilste. Berliner kliaiscbe 

Woehenschrift 1900~ No. 28, 29 u. 30. 
~) Diese Arbeit war bereits zum Dr~ck gegeben~ als die eingehende 



272 

Beziiglich seiner ,,Annahme yon ,,toxischen c:, durch den 
Lebensprozef3 der Zellen entstandenen Substanzen 'c als Urheber 
einer ,,Entartung ~' tier Zellen kann ich jedoch M a r c h a n d  nicht 
beistimmen. Wenn ich in dem Artikel yon 1900 auch selbst 
die Ausbildung der cytolytischen Methoden fSr die Zwecke der 
Krebsforschung empfohlen habe, so meine ich doch, dab zu einer 
theoretischen Verwendung jener ttypothese ausreichende Unter, 
lagen noch fehlen. 

Soweit wir die Erscheinungen des Zelleulebens erkennen 
und ihre Bedeutung verstehen, lassen sich die Vorgi~nge des- 
selbeu und die Zustgnde, in denen wit die Elemente antreffen, 
in drei  Gruppen  trennen: 1. zur Erhaltung der Zelle dienende, 
2. zur Erhaltung der Art dienende, 3. spezifische Funktionen 
(u. a. zur Erhaltung des Orgauismus dienende). 1 und 3 sind, wenig- 
stens zeitweise, an jeder Zelle vorhanden. Vorg~inge und Zu- 
st~nde, welche zur Erhaltung der Zellenart dienen (2), bilden 
sich nicht notwendigerweise an jeOer Zelle aus, da der Tell der 
Zellen, we]cher nach Absehlu~ des physiologischen Wachstums 
den b l e ibenden  Bestand des KSrpers bildet, nicht mehr zur 
Fortpfianzung (Teilung) kommt, wi~hrend eine andere Pattie in 
der Tat sieh dutch Teilung vermehrt. Die fiber das physio- 
logische Mal3 hinausgehende Vermehrung wird nut durch An- 
l'/isse, die ausbleiben oder eiutreten kSnnen, je nach den "/iui3eren 
Wirkungen , denen die Zellen ausgesetzt sind oder entzogen 
bleiben, hervorgerufen. 

Nut unter gewissen Bedingungen ist die Zelle fortpfl~nzungs- 

Untersuehung Hausers ,,Gibt es eine primiire, zur Gesehwulstbildung 
ffihrende Epithelerkrankung?" (Zieglets Beitrlige Bd. 33, Holt i u. 2, 
S. 1--31) ersehien, sie sehlie!~t sich an die welter unten (vergl. 
8. 286) angezogene Arbeit desselben Autors fiber Polyposis intesti- 
nalis und Krebs an und tritt im Kampfe gegen Ribberts Theorie 
der vorg~ngigen Verlagerung erfolgreich flit die prim'~re Ver~aderung 
des Epithels bei der Krebsentwicklung ein. Was Hauser jetzt 
(a.a.O. 8.25) 5bet die MSgliehkeit der ]~ildung ,,neaer Zelirassen im 
Organismus" sagt, ,,die geradezu Bin Postulat der aa den Gesehwulst- 
zellen tatsiiehlich zu beobachtenden Eigenschaften" sei, steht, ohne 
dab sich din besonderer ltinweis darauf f~nde~ im vollsten Einklange 
mit den Ausffihrungea meiner obea angeffihrten Arbeiten. 
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f~hig: selbstverst~ndlich ist die erforderli~he Qu~ntit~t und 
Qualit~t der Ern/ihrung, ebenso die Erfiillung der r~umlichen 
Bedingungen, dio eine betr~chtliche Volumszunahme ermSglichen 
miissen, ferner ganz unentbehr]ich das Vorhandense iu  vo~ Ge- 
ne ra t i onso rganen  in der Zelle. Unter diesen stehen Kern und 
Centrosomen in vorderster Reihe, vielleicht kommen sie allein 
fiir den Teilungsakt in Betracht. Zu einer regul~ren  Zellen- 
teilung ist ihre Integrit//t die notwendige Vor~ussetzung. In- 
wieweit die bekannten pathologischen Mitosen erworbene StSrun- 
gen ihrer Bestandteile odor auf vererbte Anomalien zur/icl~zu- 
f/ihren sind, ist noah nicht bekannt. Die zu verschiedenen Dif- 
ferenzierungsstufen gelangten Zellen der Metazoen verh~lten sich 
nun in bezug auf die Ausbildung ihrer einzelnen Funktionen 
zum Teil recht vers~hieden. Sehr interessant ist in dieser tIin- 
sicht die Entwicklung, welche an den roten BlutkSrpercben fest- 
zustellen ist. Ihre Fortpflanzung erfolgt nur nocb dutch die Teilu~g 
der l~ernhaltigen roten Blutzellen (H~matoblasten), w'~hrend die 
aus den kernhal~igen Elementen hervorgegangenen roten Blut- 
scheiben siah wohl ern'~hren und ihre spezifische Funktion aus- 
iiben, aber ein jedes yon ihneu das le tz te  se iner  Linie d~rstellt, 
dio mit ihm ausstirbt. Die durch pathologische Vorg'~nge so 
oft hervorgerufene Ersatzproliferation wird durch Stammes- 
genossen geleistet, welche in ihrer Entwicklung nicht bis 
zum Kernv~rlust gelangt sind. Ffir das Leben der Einzelzell~ 
ist also alas Bestehen der Fortpflanzungsf'~higkeit so wenig er- 
forderlich, wie etw~ bei den Tierklassen mit geschlechtlichem 
Polymorpbismus das Fehlen der Gesohlechtsorgane bei den so- 
genannten Arbeitern, Soldaten, f~r die Erhaltung des Indivi- 
duums einen Sch~den in sich birgt. So entbehrt ein Tell der 
Zellen des menscMichen KSrpers mangels der dazu n5tigen Or- 
gaae dauernd die F~/higkeit zur Fortpfl~nzung ihrer Art. 

Andere Zellen wiederum, denen die Genera t ionsorg~ue  
nicht  fehlen,  lassen dennoch eine T//tigkeit derselben bei nor- 
malemVerhalten des KSrpers vermiss~n ; w~hrend des grSl3ten Teils 
des Lobens des Organismus werden an dm~ Vertretern dieser Zell- 
st~mme Teilungszust~ade nicht beobachtet. Das hervorstechendste 
Beispiel dieser Art dfirften, wie schon oft hervorgehoben wurdo, die 
G~nglienzellen s~in, an deaen p~thologis~he Neubildhngen (in 
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Geschwiilsten) zu den grol3en Seltenheiten gehSren, wenn man 
sie iiberhaupt da a!s neugebildet ansehen will, we man nicht nach- 
weisen kann, dal~ es sich um Heterotopien handelt. Nach dem 
friihzeitigen Abschluf3, den die reguls Entwicklung des Orga-- 
nismus in bezug auf die Zellen der nervgsen Centralorgane finder, 
ist eiue jede Gangl ienze l le  als das Endgl ied  e iner  genea-  
log i schen  Reihe  anzusehen, der Zellstamm stirbt mit ihr aus. 
Anders ist die Chance zu bemessen, die eine einzeine Ep i the l ze l l e  
hat, w~hrend ihres Lebens zur Teilung zu ge!angen. Zwar hat nicht 
eine jede Zelle diesel" Arten die Gewi13heit, aber sie hat doch eine 
viel g,'5~ere Anwartschaft als die Ganglienzellen, sieh nach Ab- 
sehluB der regul~iren KSrperformation zu  teilen und einen oder 
mehrere Nachkommen zu produzieren. 

Die grSBere H~ufigkeit, mit der namentlich in den mehr- 
schichtigen Epithelien Mitosen gefunden werden, ermSglicht uns 
einen gewissen Einblick in die quantitativen Verh~ltnisse der 
Zellproduktion. DasAuftreten yon Kernteilungsfiguren in mitt- 
lerer Hs dauert bei den epithelialen Zellverb~nden so 
lange, bis entweder die Teilungsf'//higkeit der Zellen dauernd 
erlischt~ sei es durch den Ted der Zelle, sei es durch den phy- 
siologisehen Verlust ihrer Fortpflanzungsorgane, oder his die den 
Teilungsakt auslSsenden Reise aufhSren. Quantitativ begiinstigt 
sind in dieser Hinsicht alle mehrschichtigen Deekzel!en[agen 
(auf der ~uBeren Haut, Vagina, Oesophagus, Blase u.s.w.), welche 
bei den darauf geriehteten Untersuehungen viel h~ufiger Mitosen 
zeigen, ais die einzelligen Lagen z. B. der Darmschleimhaut. 
In letzteren werden die Kernteilungen seltener g0funden, als in 
den genannten mehrsehichtigen Bildungen, obwohl bei diesen im 
wesentlichen nur die unterste, der Basis anliegende Schicht es 
ist, in der die Teilungen vorgehen. Leieht verst/~ndlieh ist die 
grail]ere Produktion yon Zellen an den mehrschichtigen Epithelien , 
in denen wRhrend des ganzen Lebens des  Organismus die neu- 
gebildeten Zellen dutch den Naohwuchs yon der Basis her nach 
oben gesehoben werden und sehlieBlieh an der Oberfls aus 
dem Verbande des KSrpers aUsscheiden. Sobald sie sich dureh 
die mechanisehe Wirkung ihres Nachwuchses yon ihrer Basis 
welter entfernt haben, verlieren sie nicht nur ihre Fi~higkeit, 
sich zu teilen, sondern sie bii~en in den oberen Lagen auch ihr 
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Leben ein. Mit einer jeden stirbt ein Zweig elnes Stammes. 
Dieser Gang des Zetlenlebens im Epithel ist den Einzehelten 
durch Vererbung yon den Vorfahren iiberkommen. Er ist in- 
bezug auf die einzelne Zelle, inbezug auf das Verhalten der einzel- 
nen zu den Verb~nden, er ist ferner im Sinne der Ontogenese 
und Phylogenese der Lebewesen ~iberhaupt fortlaufend zu ver- 
folgen, und wir sind durchaus berechtigt anzunehmen, dab die 
Ursachen, welche diesen Gang in den uns vorliegenden letzten 
Gliedern der verschiedenen Zellst/~mme unterhalten haben, auch 
bei deren Vorfahren den gleichen Gang unterhielten und durch ihre 
Permanenz d i e  erbliche Ubertragung aueh der Varianten auf 
die Nachkommen bewirkt haben, sowohl beziiglich tier Zellen 
der Individuen niederer Ordnung, wie beziiglieh der phylogeneti/ 
schen Reihen. 

Die Unterschiede, welehe wir inbezug auf die Lebhaftigkeit 
des Teilungsgesch/fftes in den verschiedenen Organen und zu wech- 
selnden Zeiten antreffen, weisen darauf hin, daJ3 die physiologische 
Neubildung yon Zelten der Oberflaeheniiberziige in geradem Ver- 
Mltnis steht zu der Abnutzung, die hier stattfindet. Kein Organ 
ist zu jeder Zeit des Lebens verhgltnism~$ig so reich an Mi- 
tosen, wie die Epidermis der ~ul3eren Haut. Sic steht mit der 
Luft in Berfihrung und ist mehr als jedes andere Organ der 
Abnutzung ausgesetzt, da sic im Gegensatz zu den Sehleim- 
Muten einer sehii~zenden F1/issigkeitssshieht entbehrt. Es ent- 
sprieht nun in ihr dem konstanten Verbraueh eine konstante 
Produktion, die dutch die ererbten Eigensehaften der Zellen 
gewithrleistet wird. An anderer Stellel) babe ieh erSrtert, wie 
auf Grund der allgemein giltigen biologisehen Erfahrungen die 
Deckung eines gesteigerten Bed~irfnisses, l)berkompensationen 
und schlieBlich auch das destruktive Vordringea der Neu- 
bildung zu erkl/~ren sind durch die, vom Standpunkt der Zellen 
~ul3eren Einwirkungen. Die einsei t ige Ausbi ldung der 
For tp f l anzungs t i i ch t igke i t  gewisser Zellstamme auf Kosten 
der anderen Funktionen erkl/~rt im Grunde das destruktive 
Wachstum b5sartiger Geschwfilste vollst/~ndig, denn ohne den 
zum En t s t ehen  des geschwulstar~igen Volumens der 
Neubi ldung unerl/~i31iehen zell igen Nachwuchs ist eine 

1) Arch. f. klim Chit. Bd. 67: t~eft 3. 

Vii'chows Archly f. pathol. Anat. Bd. 172. Hft, 2. 19 
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Tumorbildung fiberhaupt undenkbar. Indes mul~ dieser Nach- 
wuchs bei bSsartigen GeschwSlsten auch nooh imstande sein, 
die besonders umfangreichen Verluste lebender Substanz zu 
deeken, denen jene ausgesetzt sind. Ohne einen reichliahen 
Ersatz'f(ir zu Grunde gehende Zellen kann sich keine de- 
struktive Bildung behaupten. Ihre Komponenten werden, wie 
dies mit unvollst~ndigem Erfolge so h'~ufig gesehieht, gelegent- 
]ieh, wo sie iiberhaupt nur sp~rlieher sind, auch in ihrer Ge- 
samtheit durch reaktive, entziindliche Prozesse (Narben) zerst5rt, 
und das bSsartige Waehstum ist darait naeh Ausrottu~tg tier 
pathologiseh wuehernden Zellst~mme beseitigt. Gelingt dies 
therapeutisehen Eingriffen oder der alleinigen reaktiven T';itig- 
keit des Organismus nieht, so bleiben hinreiehend aktive Zellen 
zurfiek, welehe, je nach dem Grade ihrer Fruehtbarkeit, lang- 
samer oder sehneller waehsende Gesehwiilste konstruieren. Ob 
die Gesehwulst lokal bleibt, d. h. sieh dauernd als gutartig 
erweist, oder ob sie b5sartig wird, destruierend in die Gewebe 
der Naehbarschaft eindringt, das h~ngt - -  neben der Summe 
ihrer in der Zeiteinheit auftretenden Naehkommensehaft--sehr 
wesentlieh ab vonder Beschaffenheit des Organs, in dem sieh 
die wuehernden Zellen finden, sowie yon der Besehaffenheit der 
Naehbargewebe. Hierauf miissen wir weiter unten noch zuriick- 
kommen. 

Dal3 in bezug auf die Hervorrufung und andauernde 
Unterhaltung, ja progrediente Steigerung der Fortpflanzungs- 
t/itigkeit keine wesentlichen Untersehiede bestehen zwischen 
den Zellen, die sich im Prim~rtumor finden, und den- 
jenigen sp~terer Generationen, welehe aul~erhalb des Prim~r- 
herdes die Gesehwulst generalisieren, habe ich bereits frfiher 
(Archiv fiir klinische Chirurgie, Band 67) ausgeffihrt. Die 
gleichea Ursachen wirken naeh Uberschreiten des Prim~trherdes 
fort~ zur AuslSsung der Zellteilung und zur Weiterziiehtung 
fruehtbarer Zellreihen, so ]ange die lokalen Bedingungen 
hierzu gegeben sind. 

Es liegt auf der Hand, dab wir die den versehiedenen 
Krebstheorien zu Grunde liegenden Dispos i t ionsverh~l t -  
nisse leieht verstehen~ wean wit uns vergegenwgrtigen, dal~ 
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diese solehe Verh'51tnisse darstellen, die den dazu geeigneten 
Zellen und Zellst/immen besonders gfinstige Bedingungen z u r  
Var ia t ion  bieten. Dies ist u. a. der Fall, we/tu/~ere Einwirkun- 
gen auf pathologiseh angeordnete Teile leichter als in tier Norm 
zur Geltung gelangen. Aberrierte Organe and Organteile (Cohn- 
helm),  dislozierte Epithelien (Ribber  t), die sich aul3erhatb tier 
normalen, reiativ gfinstigen Anordnung finden, sind (in bezug auf 
sic setbst) /tul3eren Einwirkungen leichter zug~nglieh, gegea 
die sch/idlichen Einfl/isse der regul/iren Funktion der Organe 
minder gesehiit!zt, als dies bei der im Erbgang erworbenen hohen 
ZweckmgI3igkeit der normalen Anordnung der Fall wSre. 

Embryonale Gewebe, die sich dutch den hohen Grad ihrer 
Proliferationsffihigkeit auszeichnen, im Vergleich zu den Geweben 
des entwickelten KSrpers, s&einen nur viel geringerer Ein- 
wirkungen zu bediirfen, um diejenige Steigerung ihrer natfir- 
lichen Fruchtbarkeit zu erlangen, die sic zur Geschwulstbildung 
bef~ihigt. Mit Recht hebt Marchand  a.a.O, bez/iglich des ma- 
ligaen Chorionepithelioms hervor, dal~ das tIi~Mnwuehern in die 
miitterliehen Gewebe nur eine Steigerung dessert sei, was auch 
normaler Weise schon geschieht. Ganz im Sinne meiner Aus- 
Nhrangen (a. a. 0.) fiber die dutch Anpassnng und Vererbung 
gesteigerte FortpflanzungsNhigkeit der die Geschwfilste bildenden 
Zellen sieht auch Marchand  als die notwendige Voraussetzung 
an, ,,dal3 die malignen Geschwfilste dutch Elemente zusammen- 
gesetzt sind, die sich dureh eine aul~erordentlich gesteigerte, 
fast unbegrenzte Wueherungsf/ihigkeit im Vergleich mit den 
nermalen Elementen auszeichnen." - -  In yeller sachlicher l~ber- 
einstimmung befinde ieh mieh in den Schlul?folgerungen 8 und 9 
m eines angeftihrten Aufsatzes mit den Ausffihrungen March an d s 
(a. a. O. Sond.-Abdr. S. 21): ,,Die Malignit~t der Geschwulst- 
zellen ist nicht ein Produkt /iul?erer Ursachen, sondern sic ist 
wesentlieh bedingt dareh eine den Zellen e igen t f iml iehe  Be- 
s c h a f f e n h e i t  oder Anlage.  Aul?ere Einwirkungon haben bei 
der Entstehung maligner Geschwfilste nur die Bedeutung yon 
Gelegenheitsursachen, insofern sie die Wueherung des Gewebes 
anregen, aus welchen Zellen mit malignen Eigenschaften hervor- 
gehen kSnnen." 

Es ist sicher richtig, wie er dies ferner hervo~:hebt, da/] die 
19" 
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Wucherungsf~higkeit noch nicht gleiChbedeufend mit Malignit~t 
sei, nut scheint mir seine Exemplifikation auf das Lekalbleibea 
kolossaler Lipome, Ovarialcystome, Myome nicht ganz zutreffend, 
da deren Wachstum ein so auf3erordentlieh langsames ist, daI3 
es mit denjenigen manifester Karzinome oder Sarkome nicht auf 
eine Stufe gestellt werden kann. Insbesondere bei Lipomen, 
Myomen und anderen exquisit gutartigen Tumoren rfihrt 
das Fehlen des eigentlich destruktiven Waehstums daher, daf~ 
unter dem aul3erordentlich langsamen Andrang der sich ver- 
grSBernden Gesehwulst die Naehbargewebe vorsehoben werden, 
ohne dal3 Kontinuit~tstrennungen an ihnen auftreten, die zur 
Implantation der in der Peripherie des Neubildungsherdes ent- 
standenen jangen Elemente dienen kSnnen. In den angeffihrten 
Gesehwulstarten ist die auf die Zeiteinheit entfallende Mitosen- 
zahl eine auSerordentlich geringe gegen~iber derjenigen, die in 
bSsartigen Tumoren beobaehtet wird. u bedeutender ist 
sehon ihre Zahl in den meisten Kystomen. Hier daft wohl die 
dureh die Flfissigkeitsansammlung erfolgende weitergehende 
Ausgleichung der dutch die Neubildung verursachten lokalen 
Spannungsclifferenzen als der wesentlichste Grund angesehen 
werden, der bei diesen Geschwfilsten die Kontinuit';ttstrennung 
der Bindesubstanz lange hinausschiebt and deren weitgehende 
Anpassung an die tippiger sich ,Jermehrenden Deekzellen fSrdert. 

Dutch die fiberraschend grol3e r~iumliche Zunahme der 0ber- 
fl~ehen, die bei papill~ren Kystomen hinzukommt, tritt selbst 
be! relativ schneller und reiehlieher Zellwueherung noeh ein 
Ausgleieh zwischen den eigentliehen Gesehwulstbildnern, den 
Deckzellen, und dem zum Tell dureh passive Dehnung, zum Teil 
gleiehfalls dutch Neubildung sich akkomedierendenNachbargewebe 
ein. Gegenfiber dem wachsenden Epithel sind in der Tat die 
Tunica propria des Ovariums und das yon ihr neugebildete Ge- 
webe ein Naehbargewebe, das der epithelialen Neubildung um 
so langer Widerstand leistet, eine je fippigere papill~re Ausge- 
staltung es zu erfahren imstande war. Da$ die Destruktions- 
and Generalisationsf/thigkeit einer pathologisehen Neubildung, 
soweit die wuchernden Zellen in Betracht kommen, nieht ganz 
allein abh~ngig ist yon deren Fortpflanzungst~tigkeit~ sondern 
dab auch noch dot mehr oder weniger feste Zusammenhang 
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der einzelnen Zellen yon Bedeutung ist, soil bier nicht un- 
erw~ihnt bleiben, denn.es liegt auf der Hand, dag die nur lose 
aneinander haftenden Zellen des Epithels leichter die f/it ihre 
Transplantation ins Nachbargewebe erforderliche Kontinuitiits- 
trennung erfahren, als die fester miteinander verbundenen Elemente 
der Bindesubstanz. Dieso brauchen pr. pr. grS/3ere Spatien und 
treten ffir gewghnlich in voluminSseren Verb/~nden aus dem 
Prim~rherd aus, als dies bei epithelialen Zellverb~inden der Fall 
ist. Ja es weisen alle Erfahrungen darauf hin, dal? wegen ihres 
festeren Zusammenhanges endotheliale Zellen etwas weniger zu 
Disseminationen bef~higt sind, als epitheliale. 

Die Malignit~t der Neubildung ist nun noch, abgesehen yon der 
Proliferationsintensit/it und dem Zusammenhang der Zellen unter 
sich, vor allem abMngig yon der Anpassungsfi~higkeit der Nachbar- 
schaft, die nicht nut in den verschiedenen Lebensaltern indemselben 
Gewebe, wie wohl allgemein anerkannt Wird, sondern auch beim 
Yergleieh verschiedener Gewebe sich als sehr different herausstellt. 

Es seheint mir hier angebracht, die Dispos i t ion  des  
j u g e n d l i c h e n  Al te r s  fiir Sa rkom,  die des h6heren  Al ters  
ffir Karz inom in der gleichen Weise, als Folge des natfirlichen 
Ablaufs der Lebenserscheinungen, km'z zu erSrgern. Die Neigung 
der Gewebe zur Neubildung nimmt zwar mit dem zunehmenden 
AlCer des Organismus ab, mit Abschlul3 des reguls Wachs- 
turns ist sie auf den niedrigsten Grad gelangt, die  Lebensalter 
sind auf diese Weise verh~iltnism~tl?ig fief untersehieden. Die 
F/ihigkeit des jugendlichen Alters zur Reaktion dutch Neubildung 
(entzfindliehe wie evolution~ire) tritt nicht minder am Epithel; 
als an den Bindesubstanzen deutlichzutage. Epitheliale Warzen 
sind die hgufigsten Vorkommnisse im Kindesalter, wi~hrend Karzi- 
nora zu den groBen Seltenheiten gehSrt. Auch im Prg~dilek- 
tionsalter der Karzinome sind Warzen und andore Gewebsneu- 
bildungen, aueh solche der Bindesubstanzen, recht h~iufig. Freilich 
zeigen die Bindesubstanzneubildungen dieses Zeitabschnitts durch- 
schnittlich bei weitem nieht (tie gro/3e Proliferationsleistung der 
entsprechenden Tumoren des jugendlichen Alters. Aber im jugend- 
lichen Alter sind die d e s t r u k t i v e n  Deekzellenneubildungen, 
trotz tier Lebhaftigkeit aller Proliferationsvorgiinge an sich, wegen 
der grSl?eren Anpassungsfiihigkeit der Basis so selten~ da/? sie 
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gegen die bSsartigen Bindesubstanztumoren in dieser Zeit ganz 
versehwinden. Ohne dul~ nun die Neigung zu epithelialer Neu- 
bildung im Alter zun~hme, fibersteigt doch die Zahl der bSs- 
artigen Epitheltumoren im Alter diejenige der bSsartigen Tu- 
morea anderen Ursprungs so bedeutend, dal~ in der Tat das 
Alter besonders disponiert zu Karzinomen erseheinen muff. 
Dal3 in der Jugend Sarkom auch absolut h~tufiger gefunden wird 
als im hSheren Alter, ist auf dis bestehende grSl3ere F~ihigkeit 
zur Proliferation fiberhaupt zur~ickzufiihren, die mit der Ent- 
fernung yon der Embryonalperiode proportional abnimmt und 
im hSheren Lebensalter ihren geringsten Stand erreieht. Von 
den gutartigen Warzen aber, die keil~eswegs im h~heren Lebens- 
alter fehlen, wird auch im Kindesalter seitens der Chirargen 
mit Reeht kein grol~es Aufhebens gemaeht, lades das Karzinom 
des htiheren Alters, entsprechend seiner Malignit~t, dis geb/ihrende 
Beachtung finder. 

Paradox mu~ unter diesen Umst~nden das mehrfache 
Vorkommen meistens gutartiger Neubildungen im hSheren 
Alter erseheinen. Dies erkl~rt sieh aber auch ausreichend 
dureh die l~ingere Dauer des Lebens, w~hrend der, je l~nger 
um so mehr, die sch~dlichen Reize einwirken and die 
langandauernden Proliferationen trotz ihrer in der Zeiteinhei~ 
geringffigigen Leistungen dennoch Zeit finden, bemerkbare Pro- 
duktionen zu erzeugen. Bis zu einem gewissen Grade besitzen 
wohl alle Gewebe, und zwar in umgekehrtem Verh~ltnis zu ihrer 
spezifisehen Differenzierung, die Ffihigkeit, auf gewisse Reize, 
insbesondere solche, die StSrungen ihres Bestandes herbeifiihren, 
oder auf funktionelle Mehrbeanspruehung, durch kompensatorisehe 
und vikariierende Neubildung zu reagieren, dis, entsprechend dem 
physiologisehenVerhalten, mit der hSheren Lebensdauer allm~hlich 
abnimmt. Auf dieEutstehung eines Sarkoms ist, wie aus dem bereits 
ausgef/ihrten hervorgeht, das Verhalten der Nachbarschaft yon relativ 
geringem Einflufi im Vergleieh mit den Karzinomen. Wie bei 
jedem gutartigen Bindesubstanztumor, ist auch seine Zusammen- 
setzung ganz iiberwiegend abhiingig vonder  Proliferation seiner 
eigenen Zellen, die in der Jugend die grGl~te Uppigkeit zeigen 
und dureh diese allein, unabh':tngig yon dem Widerstand der 
Nachbargewebe, die grS~te Malignit'~t bedingen. Auch die selte- 
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nen Karzinome des jngendliehen Alters zeiehnen sich ausnahms- 
los dutch grSlate BSsartigkeit aus, wiihrend im hohen Greisen- 
alter die Progredienz der krebsigen Bildungen moist eine recht 
geringe ist. 

W~hrend also beim Sarkom die grol3e Fruchtbarkeit der 
jugendlichen Zellen an sieh a]lein die Destruktion hervorruft, hat 
beim Karzinom die Schwi~che der Basis einen bedeutend grSlaeren 
Anteil an dem Eintritt der malignen Ausbreitung. Das wuehernde 
Zellmaterial des Sarkoms sprengt dutch seine mechanisehe Wirkung 
allein die ibm entgegenstehenden Widerstiinde~ wobei es ouch 
dutch die chemisehen Produkte seiner Zellen zum Sehaden der 
Nachbargewebe unterstiitzt werden mag. Bisher wissen wit aber 
nur sehr wenig fiber die letzterwii.hnten toxischen Wirkungen. In 
die erSffneten Hohlriiume wgchsg es dann mit besonderer {}ppig- 
keit hinein, und werden dann einmal Teile dieser Neubildung 
aus ihrem an sich festeren Zusammenhang gerissen, wie dies 
am ehesten nach dem Einbrueh in die Blutgefiil~e mSglieh ist, 
so bilden sich die verderbliehsten Metastasen.  Infolge des 
festeren Zusammenhangs der Teile unter sich, der wiederum 
Abstufungen in absteigender Linio von den fibroblastisehen 
'rnmoren zu den Endothelgesehwfilsten zeigt, ist ihre Zahl ge- 
meinhin eine vergleiehsweise geringe gegeniiber den Krebs- 
melastasen. Aueh dos kleinere Ausmal~ der versehleppten Keime 
bei den Deekzellengesehwiilsten stellt diese giinstiger in bezug 
auf die Metastasierung als Bindesubstanzneubildungen, obsehon 
angenommen werden daft, dab in die Bindesubstanz des KGrpers 
die ihr genetiseh n aher stehenden gndothelien leiehter im- 
plantiert werden, als die karzinomatSs wuehernden Epithelzellen. 
Zweifellos gehen, ganz analog dem Sehicksatim KSrper versehleppter 
parasit/irer Pflanzenzellen, auch yon den versehleppten Deck- 
zellen, viele zu 6runde, bevor eine metastatisehe Kolonie mit 
ihrer fippigen Zellenneubildung zustande kommt, und nur ein 
Teil tier verschleppten Keime w~ehst zu mikroskopiseh oder 
makroskopisch bestehen bleibenden Herden aus. Den Grad 
der Mal igni t~t  bestimmt im wesentliehen also die Proliferations- 
leistungderZellst//mme miterhShterFortpilanzungstiichtigkeit. Alle 
Abstufungen yon den danernd lokal bleibenden (gutartigen) zu 
den destruktivsten (bGsartigsten) Neoplasmen erkl/iren sich aus 
den Differenzen der GesamtMstung. 



282 

W e n n  wit somit in der Bbsartigkeit einer Gesehwulst das 
Resultat einer allm';ihlieh fortschreitenden ~_ndernng des Zell- 
eharak~ers sehen, so tritt uns hier mit Reeht aueh die Frage 
entgegen, wie das seheinbar unvermittelte Auftreten bSsartiger 
Gesehwfilste zu erkl~ren ist, die Oft in wenig Jahren, ja Monaten 
naeh ihrem ersten Erseheinen den Tod des Individuums herbei- 
fiihren. Die Gelegenheit, den Verlauf einer bSsartigen 1%u- 
bildung lange Zeit hindureh zu be0baehten, ist nur an der Haut 
mit etwas gr~l~erer Sieherheit geboten. Aueh hier ist die Fest- 
stellung des ersten Beginns des Waehstums wohl kaum jemals 
mit voller Sieherheit miiglieh. Bei Tumoren der inneren Organe 
~st dies erst reeht sehwierig; wohl nur bei den verhEltnismgl)ig 
nieht h~iufigen Gesehwfilsten traumatisehen Ursprungs ist der 
Zeitpunkt des Beginns mit einer gewissen Wahrseheinliehkeit 
zu bestimmen. Ffir die sogenannten traumatisehen Gesehwfilste, 
deren verh~ltnism~l~ig hEufigeres Vorkommen im jugendliehen 
Alter anerkannt werden mug, ist dureh das Trauma ein be- 
stimmtes Datum gegeben. Sonst aber  haben wir bei keiner 
lgeubildung siehere Aahaltspunkte, welehe eine Zeitreehnung 
ermSgliehen..Sehen wir eine Warze, ein Mal, eine Narbe als 
Ausgangspunkt einer bSsartigen NeUbildung, so wgre as gewil3 
-verkehrt, das Waehstum dieser Neubildung erst yon dem be- 
merkten Anwaehsen des Tells zu datieren und night zu bedenken, 
dal~ die Ausgangsbildungea bereits abnorme Produkte sind, 
deren Bestehen an sich sehon eine, wenigstens zu einer bestimmten 
Zeit, bedeutendere Fruehtbarkeit der lokalen Zellen voraussetzt. 
Dann ist  es sehr wohl verst~indlieh, daB, je geringer die Anzahl 
der bezfiglieh ihrer Fruehtbarkeit variationsf/~higen Zellen an 
einer bestimmten (3rtliehkeit ist, desto l~nger die Wachstums- 
vor@nge latent bleiben; hat abet erst eine griiSere Anzahl voa 
~aehkSmmlingen die gesteigerte Teilungsf~higkeit erreicht, dana 
~ritt das Produkt der fortlaufend an Zahl zunehmenden,' sieh 
immer, wieder teilenden Zellen um so massenhafter in die Er- 
seheinung. 

Es w~re erwfinscht, wenn es gel~nge, Zah len- ,  bezw. Vo- 
l u m e n b e s t i m m u n g e n  auszuffihren, die exakten Aufsehlu$ fiber 
die Proliferatiqnsleistung einer 5Teubildung gewi~hren. Selbst fiir 
die physiologisehe INeubildung ist dies mit ungewShnlichen 
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Schwierigkeiten verknfipft. Unsere Kenntnisse beschrgnken sich 
auf die nach F l e m m i n g s  Feststellungen tausendfach best~ifigte 
Periodizitgt der Teilungsvorg~inge in den einzelnen Zellen (Keim- 
eentren), die auch bei pathologischen, sehneller waehsenden 
~eubildungen aus der gruppenweisen H~ufung der Mitosen ge- 
schlossen werden kann, und auf eine ungefiihre Vorstellung fiber 
die Dauer tier Mitose bei den Warmblfitern. Diese muB bei 
ihnen betri~ehtlich kfirzer sein als bei den Kaltblfitern und 
Pfianzen, deren Stoffwechsel, entspreehend der geringeren Durch- 
sehnittstemperatur, im ganzen ein weniger lebhafter ist. Meine 
eigenen Versuehe, experimentell die Durehsehnittdauer der Mitose, 
die voraussichtlieh in den verschiedenen Geweben und unter wech- 
selnden Bedingungen ihres Auftretens in miil~igen Grenzen 
schwankt~ festzustellen, haben bis jetzt keinen Erfolg gehabt. 
s wenn wir fiber die Mitosendauer sichero Erfahrungen 
besitzen, kSnnen wir zu besseren u fiber die quanti- 
tativen u der Zellproliferation gelangen, bis dahin ist 
bei der manehmal explosionsartigen Progredienz bSsartiger, vor- 
zugsweise Deekzellentumoren nicht mi~ Bestimmtheit zu unter- 
scheiden, was dureh (tie gesteigerte Fruehtbarkeit der Gesehwulst- 
zellen, was dureh die Bedingungen der Umgebung hierzu bei- 
getragen wird. 

Immerhin ist bei einem groBen Teil der kliniseher Beob- 
achtung zug~inglichen Gesehwiilste ein oft sehr langes, bisweilen 
schon v o n d e r  Geburt her zu beobachtendes Stationi~rbleiben 
einer Afterbil(lung zu konstatieren, die dann entweder ganz 
allm~hlich odor mit verhi~ltnismhBig schndler Entwicklung sieh 
vergr~iBert. Da ist es dann entweder mSglich, (lab die Ursache, 
welche das ~iuBerst geringffigige Wachstum der stationi~ren Periode 
bedingte, versagt und schlieBlich die grSl~ere Zahl der teilungs- 
f~higen Zellen ein ira Verhi~ltnis zu ihrer numerisehen Zunahme 
hervortretendes Wachstum gewinnen li~Bt, oder es tritt die andere 
MSgliehkeit ein, dab neue Reize auf den pathologisehen (embryonal 
oder spgter entstandenen) abnormen Teil einwirken. Von der 
:Natur der Reize muB es abh~ingen, wie oft in den disponierten 
Zellen Teilung hervorgerufen wird, wie lange es dauert, his bei 
im fibrigen gleich veranlagten Elementen die Teilungsf~higkeit 
bis zu dem bedrohliehen Ma~e gesteigert wird: (las eia (lestruk- 
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tires Wachstum ermiiglicht. Selbstverst~tndlich sind hier alle Be- 
dingungen der Umgebung zu berficksichtigen, die ~Yon Lebens- 
alter und Allgemeinznstand abhiingig und, wie oben ausgefiihrt~ 
in verschiedener Weise wirksam sind gegeniiber den versehiedenen 
Wachstumseigentiimlichkdten (Zusammenhang, Zeitmal3 u. s. w.) 
tier neugebildeten Teile, Niehts spricht daffir, dal3 die Anderung 
des Zellcharakters, die abnorme Yruehtbarkeit der ZellstSmme 
mit der konsekutiven Anderuug ihrer iiufleren Erseheinung, m it 
e inem Male dutch eine ektogene Ursache hervorgerufen werden. 
Sdbst beidenmit WahrschdnlichkdtvoneinemTraumaherzuldten- 
den, zur Bildung yon Tumoren fiihrenden Wachstumssteigerungen 
wird eine grSl3ere oder geringere Zwischenzeit zwischen dem Trauma 
und der ersten bemerkbaren Volumenzunahme beobachtet. Da 
eine lebhaftere Mitosenbildung kaum vor dem zweiten Tage 
nach einer Verletzung beobachtet wird, naeh diesem Tage aber 
aueh regelmiil3ig vorhanden ist, falls sonst die Bedingungen 
dafiir bestehen, so ist mit ihr auch in denjenigen Fgllen zu 
rechnen, in denen die Proliferation mit dem Ausgleieh der lokalen 
StSrung nieht ihr Ende en'eicht, sondern durch irgend welche 
Ursachen dariiber hinaus in Gauge gehalten wird. Es ist daher 
mit yeller Bestimmtheit anzunehmen, dal3 due a l l m g h l i c h  vor- 
gehende Ausbildung der Zelleneigentfimlichkeiten, die zu ether 
progredienten Steigerung der Fortpfianzungsf~ihigkeit fiihrt, sich 
in dem Mal~e fl'iiher oder spgter einstellt, als die auslSsen- 
den Ursachen seltener oder hgufiger einwirken. Die ver- 
sehiedenen Theorien, welche zur grkl~irung des pathologischen 
Waehstums tier Zellen aufgestellt worden stud, betreffen demnach 
nur gewisse Pr i id i spos i t ionen ,  die alle zu reeht bestehen~ 
wie die kongenitale (Cehnheim)  und erworbene Dislokation 
(g ibbe r t ) .  Der h'rtum liegt in der Verallgemeinerung. 

8ehr wesentlieh zum Verstgndnis der erworbenen, immer 
grSl~er werdenden Fortpflanzungsttiehtigkeit der Zellen ist die 
Beriicksiehtigung der geringffigigen reaktiven Waehstumserschei- 
nungen, welehe durch die verschiedensten Schgdlichkeiten im 
KSrper hervorgerufen werden und in vielen F~llen n i eh t  zur 
Geschwulstbildung fiihren. Demnaeh ist tier Anfang ether Ge- 
schwulstbildung~ wie wit" ihn nach unseren Feststellungsmgglich- 
keiten bestimmen k6nnen, nut ein sehr labiler Begriff, Von einer 
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grol3en Anzahl harmloser Bildungen, die wir pathologisch ira 
KSrper entstanden sehen, ist es schlechterdings nieht mSglich, 
jemals genau zu bestimmen, ob aus ihnen vielleicht eine Ge- 
schwulst geworden wgre, ebenso ist es bei zweifellosen Geschwfilsten 
nut in Ausnahmef~llen mSglich~ genau zu bestimmen, yon welcher 
Stelle des Organs sie ausgegangen sind, denn yon denjenigen 
Zellen, die in der Gesehwulst unserer Untersuchung zuganglieh 
sind, kSnnen wit nut sagen, weleher Abstammung sie sind; yon 
ihren Vorfahren selbs~ sehen wit jedoch niehts, denn jede Zelle ist 
das Produkt der Teilung einer frfiher bestehenden Zelle, die 
mit der Teilung aufgehSrt hat als das, was sie ursprfinglieh 
war, weiter zu bestehen und ihre Fortsetzung eben in den 
Teilst~icken findet. Wit k~nnen daher nut ganz allgemein aus 
den Eigenschaften der den Tumor zusammensetzenden Elemente 
unter Bertieksichtigung der biogenetischen Gesetze einen SehluB 
machen und wit sind daher immer zu grSSter Vorsicht ge- 
nStigt in bezug auf die  Altersfeststellung tier einzetnen Teile 
einer Geschwulst. 

Die Erfahrungen insbesondere fiber Misehgeschwiilste zeigen, 
wie auSerordentlich verschieden sich die in diesen entwickelten 
Zellstamme merphologiseh verhalten. Sie zeigen abet aueh, wie 
gro13 die Unterschiede sind bez/iglich des Absehlusses des Waehs- 
turns an den einzelnen Zellst/tmmen, sodas Zellen~ die ihren 
dauernden Zustand frfihzeitig erreieht haben, sich neben solchen 
finden, die erst unz~hlbare 6enerationsperioden sp~ter ihre zur 
Zeit tier Beobachtung unterliegende 6estalt erreich~ haben. 

Trotzdem sind wit genStig~, zwischen Entwieklungen, die nur 
wenig geschwulstartiges an sich haben, und solehen, die alle 
Kriterien eioes Tumors, unter Umst~nden eines bSsartigen, auf- 
weisen, uns den Zusammenhang zu suchen, wenu wir der Er- 
langung der geschwulstmg$1gen Waehstumsintensit/tt nachgehen 
wolten. Ieh hat,~e ssbon fr/iher darauf hingewiesen, w[e ein 
gro%r Teil der physiologisehen Reize, die mit der Funktion des 
Organs eintreten, za der pathologischen Anderung des Zell- 
charakters f6hren kSnnen. Die bekannten Pr/idilektionssitze des 
Karzinoms in der SpeiserShre, in den Verdauungsorganen, auch 
die bekannten Lokalisationen an den /~ul~eren Oberflachen sind 
yon jeher als der Ausdruck yon PrgAispositionen angesehen 
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worden, die auf funktionelle Einwirkungen zuriiekzufiihl'en sind. 
Wie die funktionellen Pr'~dispositionen, so sind auch tfir die 
Entstehung yon Tumoren,  bei denen wit als Produkten exzes- 
siren Zellwachstums eine gruuds~tzliche Differenz zwischen gut- 
und bSsartigen beziiglich der AuslSsung der Proliferation nieht 
mehr anerkennen kiinnen, pathologische Zust'~nde yon Bedeutung, 
die scheinbar yon gesehwulstbildenden Prozessen sehr welt ab- 
stehen. Sehon seit Jahren ist mir das h~iufige Nebeneinander- 
vorkommen yon Gastritis proliferans und Karzinom des Magens 
aufgefallen. ~icht bloB geringfiigige Zustitnde, Proliferationen~ 
wie sie mit und ohne Bestehen yon Katarrhen so hiiufig gefunden 
werden, sind recht oft an den yon Karzinom nicht ergriffenen 
Partien der Magenschleimhaut zn sehen, sondern auch stgrkere 
Entwicklungen bis zum Auftreten echter Mamelons finden sich 
nicht selten. GrSl3ere warzig e Bildungen sind in den F/illen yon 
Skl i f fosowski  1) und B i n d e m a n n  ~) beschrieben worden. In 
dem letzteren fund sich ein noeh verhi~ltnismgl3ig jugendliches 
Karzinom neben einer grof3en, blumenkohlartig gebadten Neu- 
bildfing und fiber die gauze Sehleimhaut verbreiteter Gastritis 
proliferans. Bei der Beschreibung dieses Karzinoms s) habe ich 
den Gegensatz der durchaus oberfl/~ehlichen Drfisenhyperplasie 
zu der in die Tiefe dringenden Geschwulst ausdriicklich hervor- 
gehoben. (Vergleiche a.a.O. Fig. 2 und 3.) Das Nebenein- 
andervork0mmen der beiden Prozesse, des gutartigen und des 
destruktiven) ist auch yon Hauser  in seinen sehSnen Unter- 
suehungen fiber das gleichzeitigr Vorkommen yon P01yposis nnd 
Krebs des Kolons zum Gegenstande einer grfindliehen ErSrterung 
gemacht worden.4) Auf gleiehe urs~chliehe Verh~ltnisse weist 
aueh das h/~ufige Vorkommen kleiner~ epithelialer Verdiekungen 
des Oesophagus hin, welehe, wenn auch keineswegs regelm~i$ig, 
so doch nicht ganz selten in Organea gefunden werden, die an 
einer der Pr/~dilektionsstellen yon Krebs befallen sin& Diese 
epithelialen Verdickungen stellen sich meistens nut als kleine, 
clavus~hnliehe Bildungen dar, welche einzeln oder za mehreren 

1) Dieses Archiv gd. 153, S. 130. 
~-) Inaug:-I)iss. Berlin 1882. 
3) Berliner klinische Woehensehrift 1890~ No. 29. 
a) Deutsches Archiv f~r kliaische Medizin~ 1895~ B~ad 55, Seite 430. 
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hintereinander~ entsprechend den Liingsfalten der SpeiserShre, 
angeordnet sind. In den moisten F/~llen konnte erst durch die 
mikroskopisehe Untersuchung nachgewiesen werden, daS es sich 
nicht um Dissiminationen des Karzinoms, sondern um autoehtone 
Bildungen handelte, die, als einfache Hyperp]asie des Epithels 
an sehr beschr~nkten Stellen, yon vo]lkommenster Gutartigkeit 
sin& Was liegt n~her als die Proliferation der Gastritis pro- 
liferans, der Polypositas cell und der erw:~ihnton kleinen Clavi 
des Oesophagus mit ihren geringffigigen, nur be ide r  Gastritis 
proliferans fiber grS/~ere Fl~chen ausgedehnten, dementsprechend 
dureh eine viol grSl~ere Anzahl yon Zellst~mmen geleisteten 
Proliferation, dem gewaltigea LokalexeeS in der Krebsbildung 
an die Seite zu stellen. Der gro/3e Untersehied liegt in dem 
Erfolge der die gutartigen, wie die krebsigen Bildungen aus- 
15senden Sch~dlichkeit, der bei gutartigen nur eine geringfiigige, 
bei den bSsartigen Bildungen eine ganz excessive Steigerung der 
Fortpflanzungst~tigkeit ist. Die Ursachen for diesen Unterschied 
kSnnen nur gelegen sein entweder darin, dal] die die gutartigen 
Neubildungen konstituierenden Zellen einer gr613eren Produk- 
tionsleistung nieht f/ihig waren, odor dal~ die aus gleieher Ur- 
sache hervorgehenden Reize sieh nieht oft genug wiederholten, 
um eine ausreichendo Steigerung anzuzfiehten. 

Es ist begreiflich, da/3 an den Stellen, we die normale 
Einrichtung funktionelle Sehwierigkeiten bedingt, wie an den 
Pr~dilektionsstellen des Oesophagus, des Darmkanals fiberhaupt, 
die best/~ndige Wiederholung tier seh/idlichen Reize eine grSSere 
Einwirkung hervorrufen mu/3, als die naturgem~13 seltenere an 
den nicht so ungfinstig gestellten anderen Teilen der Organe. 
Selbstverst~ndlich ist hierbei immer nut noch die differente Be- 
f/~higung dor einzelnen Zellst/imme zur Variation in der bestimmten 
Riehtung zu beriieksiehtigen, sodas die verschiedenen Schiidlich- 
keiten erst durch ihr Zusammenwirken im Einzelfalle eine voile 
Erkl~rung ermSgliehen. So ist es sicher kein Zufall, da/3 ein 
0esophaguskarzinom, das jfingst im Berliner Pathologischen In- 
stitut seziert wurde, sich zwar auf tier gShe der Bifurkation, 
also an einer Pr~dilektionsstelle befand, daS jedoeh gleiehzeitig 
an der Brustwirbels~ule eine Reihe yon supracartilagin/~ren Exo- 
stosen tier WirbelkSrper bestand, die zu einer Deviation der 
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SpeiserShre gefiihrt hatten. Die mechanische Disposition auf 
tier Hiihe der Bifurkation war dureh die gleichfalls mechanisehe 
Einwirkung der Exostosen derartig uugiinstig erg~nzt worden, 
dal3 die t'unktionellen Reize besonders intensiv einwirken mul3ten. 

Oben habe ich schon hervorgehoben, dal3 die Variations- 
fithigkeit gewisser, den pathologisehen Reizen zug~inglieher Zell- 
stiimme die notwendige Voraussetzung ist fiir das Entsteheu 
yon Tumoren. Es gibt uns die Bertieksichtigung der natur- 
gemhl3 aul3erordentlich wechselnden Fiihigkeit zum u dec 
lebenden Zellen auch den Schlfissel ffir das Verstiindnis der 
mehr f aehen  Geschwuls tb i ldungen  in demselben  Indi-  
viduum~ wie des Vorkommens bestimmter Geschwiilste in 
gewissen Famil ien.  Dal3 eine besondere Disposition im hBheren 
Alter fiir das Auftreten gut-und bSsartiger Gesehwfilste besteht, 
habe ich bereits erwiihnt, es fehlt in der Literatur aber 
aueh nicht an Beobaehtungen iiber das gleichzeitige Vorkommen 
b Ssar t iger  Geschw/ilste, insbesondere Karzinome yon versehie- 
dener Histogenese. Der erste Fall der Art ist yon Bi l l ro th  ~) 
erw~hnt worden, we ein Mann, dem ein Karzinom der Ohr- 
musehel entfernt war, einem raseh wachsenden Magenkarzinom 
erlag. 

Dann hat Abesser : )  einen ~ren mir sezierten Fall be- 
schrieben, in dem gleichzeitig ein Karzinom der Zunge und ein 
solehes des Dfinndarms bestand, daneben fanden sich auch nech 
zwei Fibreme der Magenwand. Es sind diesen F~illen dann eine 
Reihe yen Publikationen~ insbesondere die bekannten Beob- 
achtungen yon Sch immelbuseh  gefolgt. Einen interessanten 
Fall yon Cylinderzellenkarzinom der Gallenblase und Cancroid 
des Pankreas habe ich sp~iter besehrieben~). Es liegt nahe, in 
dem gleiehzeitigen Auftreten der Neubildungen den Ausdruck 
einer bestehenden, das gewShnliehe Mag fiberschreitenden Varia- 
tionsfiihigkeit yon Zellen des Individuums zu sehen, die, durch 
geeignete pathologisehe Einwirkungen betroffen, an mehreren 

1) Billroth-Winiwarter, ttandbuch der allg. Chiruvgie. 
~) Inaug.-Diss. Berlin 1886. 
3) Berl. kiln. Wochenschr. 1897 und Verhandl. der Berl. reed. Ges. 1895. 

I. S. 2"28--230. 
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Stellen des Kiirpers die zur Gesehwulstbildung ffihrende grSJ3ere 
Proliferationsf~higkeit erlangt haben. So gut nun im einzelnen 
Individuum sich variationsf~hige Zellen gelegentlieh h~ufiger 
finden, als in anderen, so ist es aueh erkl/~rlich, da/? im Erb- 
gang diese Variationsfiihigkeit dureh gewisse Familien sieh fort- 
pflanzt und in diesen Familien daher 6fter Krebsf'Xlle vorkommen, 
als in anderen. Die erbliehe Disposition zu Gesehwiilsten wird dem- 
entsprechend gleiehfalls zur St/itze unsererTheorie (vergl. S. 275). 
Dal3 aber in solehen disponierten Familien immer nur eine grSgere 
Anzahl yon Individuen als in anderen, abet bei weitem nieht 
nile Individuen an Krebs erkranken, ist dadurch leicht zu er- 
kl/iren, da/3 die Disposition tier Zellen zur Variation nieht allein 
zur Entstehung der Karzinome ausreieht, sondern da/3 in allen 
Fgllen, wie ieh das bereits frfiher hervorgehoben habe, g lei e hzeit ig 
e rs tens  bestehen mug: die VariationsNhigkeit der Zellen des 
Individuums, zwei tens  die pathologisehen Reize in hinreiehend: 
langer Wiederholung einwirken, and d r i t t e n s  diese Ein- 
wirkungen aueh gerade auf geeignete Zellst~mme stattfinden 
miissen. Wenn diese Punkte zusammentreffen, so sind die dureh 
die Untersuchungen von P e t e r s e n  und anderea als multi- 
centriseh entstanden naehgewiesenen Karzinome darchaus zu 
p a r a l l e l i s i e r e n  den mehrfaehen primgren Krebsbildungen, in 
demselben Individuum und der Hiiufung yon Karzinomen in 
bestimmten Famitien. Alle diese Erscheinungen sind das Re- 
sultat einer im Erbgang den Zellen zuteil gewordenen hSheren 
Fortpilanzungstiichtigkeit, die nut des auslSsenden Reizes bedarf, 
um sich unter geeigneten Umst~inden in der Bildung geschwulst- 
artig hervortretender Nenbildangen zu manifestieren. 

In den vorstehenden Betraehtungen zeigt sieh, dab der 
transformistische Gedanke auf dem Gebiete der Geschwfilste 
nm" konsecluenter Durchf/ihrung bedarf, um sieh fiir das weitere 
u fi'uehtbar zu erweisen. Die Cytogenese in vo]lem 
Zusammenhang mit der ontogenetisehen und phylogenetisehen 
Entwicklung descendenztheoretiseh durchzuarbeiten, ist freilieh 
~ine Aufgabe yon der grN~ten Ansdehnung, da das Tatsachen- 
naterial noch der umfassendsten Ergi~nzung, besonders in den 
*ben angezeigten Riehtnngen bediirftig ist. Unsere Kenntnis 
elbst des regul~ren Zellenlebens ist noeh in den wiehtigsten 
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Beziehungen unzuliinglich, beispielsweise besitzen wir So wenig 
Einblicke in das gegenseitige Verh[tltnis zwischen Morpho- 
logie nnd Stoffweehsel~ dal~ auf diesem Gebiete die notwen- 
digste Arbeit erst noeh zu tun ist, bevor wit hoffen diirfen, aueh 
fiber die pathologischen Excesse derseIben ins Klare zu kommen. 
Immerhin sollte man den Gewinn nicht untersch~tzen, den die 
Forsehung davontr~gt, wean sie aus einer Saekgasse, wie der para- 
sit~ren, hinausgeffihrt wird und an der Hand gesunder Theorien 
wieder anf~ingt, sich frei zu bewegen. 

Xo 
Ein Fall yon 

multiplem Endotheliom (Endothelialkrebs) der 
Lymphdrfisen nnd Lymphbahnen. 

(Aus dem pathol0gischen InstitUt zu Stragburg.) 

Von 
Dr. Joseph  Gal l ina ,  

Assistenten an der chirurgischen Abteilung des Ospedale Yiauriziano 
Umberto I .  ia Turin. 

(l~ierzu Tafel VIII.) 

Als Endotheliome bezeichnen wir die Geschwflste, die sich 
yon den alle Blur- und Lymphspalten auskleidenden Zellen her 
entwiekeln. 

Diese Geschwiilste warden einst als Sarkome, beziehungs- 
weise als besondere Kategorien des Karzinoms aufgefa~t. Die 
Mannigfaltigkeit der Endetheliome ist abh~ngig yon der weeh- 
selnden Natur der Endothelien selbst, indem diese sowohl dem 
Bindegewebe als dem Epithelialgewebe angehfren, jedenfalls abet 
eine ganz besondere Art yon Zellen darstellen.: Freilich wurde 
viel diskutiert~ wenn auch keine Einigung erzielt, fiber die 
Definition der Art der Zellen, welche Endothelien zu nennea 
wiiren. 

Ieh halte reich an die Definition R ibbe r t s ,  der als Endothel 
eine einsehiehtige, zu dfinnen H~iutehen abgeplattete Zellenlage 


