169

15. Liwow, Z. Lehre v. d. Atiol. d. Neubild. Kasan 1884 (russisch).

16. Nichols, Implantation of tissue and its relation to cancer. Journ.
of Compar. Pathol. and Therap. Vol. XVIIL 1. 19056.

17. Petroff, Versuche iib. Transplant. von Embryonalgeweben u. d. Fragen
von d. Entsteh. d. Geschwiilste. Russ. Arzt 1907, Nr. 7 (russisch).

18 Ribbert, Uber Verinderungen transplant. Gewebe. Archiv f. Ent-
wicklungsmechanik. VI, B. 1898.

19. Réssle, Ub. d. Einverleibung von Embryonalzellen, Miinch. mediz.

_ Woch, 1906, Nr. 3.

20. Troima, Ub. Transplant. von Embryonalgew. ins Ovarium u d. Bil-
dung von Ovarialzysten. Ztbl. £ path. Anat., XIII. B., 1902.

21. Wilms, Wachstum embryonaler Implantation n.. Geschwulstbild. Verh.
d. D. path. Ges. VIII 1904

Iv.

Sarkom und Karzinom in einer Schilddriise
~ beim Hunde.
(Aus der Koniglichen chirurgischen Klinik zu Marburg in Hessen.)
Von
Dr. Georg Schone,
Privatdozent und Assistent der Klinik.
(Hierzu Taf. V.)

Falle, in denen sich in einem und demselben Organ gleichzeitig
ein Sarkom und ein Karzinom finden, sind selten genug geblieben,
um die Mitteilung einer jeden sclchen Beobachtung wiinschenswert
erscheinen zu lassen.

Im vorliegenden Falle handelt es sich um einen Pudel, dessen
Kadaver ich erhielt, nachdem er einige Tage im Schunee aufbewalirt
worden war. Die Konservierung war deshalb nicht tadellos, wohl
aber vollkommen geniigend, um Irrtiimer auszuschliefen.

Es fand sich am Halse eine faustgroBe, von der linken Hélfte der Schild-
driise ausgehende Geschwulst, welche zu einer starken Kompression des Oso-
phagus gefithrt hatte. Der rechte Schilddriisenlappen war in eine derbe, ka-
staniengrofie Zyste aufgegangen. Metastasen wurden nur in den Lungen.ge-
funden; ihre Gesamtheit mag 30 bis 40 betragen; alle saBen subpleural; keine
einzige iiberschritt die GroSe einer halben Erbse.

~ Die Driisen des Halses erwiesen sich als frei.

Ein Durchschnitt - durch die Geschwulst bot ein iiberraschendes Bild

(Fig,; 1. Taf. V). Auf den ersten Blick sah man, daB es sich um zwei scharf
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gegeneinander abgegrenste Geschwulsttelle handelte, die sich schon makro-
skopisch mit Wahrscheinlichkeit als Sarkom und Karzinom unterscheiden lieBen.
Die oberen zwei Drittel der Geschwulst nimlich bestanden aus einer derben,
weiBlich-grauen Masse von einheitlichem Gefiige, in dem vielfach eine Durch-
flechtung von in Biindeln angeordneten Elementen zu erkennen war. Dieser
Teil der Geschwulst war infiltrierend in die umgebende Muaskulatur hineinge-
wachsen und hatte auch zur Kompression der Speisershre gefiirt, ohne jedoch
die Schleimhaut des Osophagus zu infiltrieten oder zur Ulzeration zu bringen,

Scharf abgesetzt gegen diese, sofort als Sarkom angesprochene Neu-
bildung schloB sich am unteren Pol eine kleinere Geschwulstmasse an, die er-
heblich weicher war; in ihrem Gesamteindruck noch etwas an Schilddriisen-
gewebe erinnerte, aber den Anschein erweckte, als seien hier epitheliale Zell-
massen in ein schwammartiges, feinmaschiges Geriist aus Bindegewsebe ein-
geordnet. Normale Schilddriisensubstanz war makroskopisch nicht zu sehen,
dagegen fielen in den epithelialen Massen einzelne Inseln auf, in welchen in-
mitten fibrinoser Ziige kalkhaltige Einlagerungen zu erkennen waren.

Die Grenze zwischen den beiden verschiedenartigen Geschwulstteilen
war eine scharfe aber unvegelmiBige. An einzelnen Stellen war zwischen
beiden eine mehrere Millimeter dicke fibrdse Wand eingeschaltet, an anderen
stieBen -die beiden verschiedenen Gewebstypen hart aneinander, ohne ‘sich
jedoeh zu durchflechten.

Mikroskopisch erwies sich die erste Geschwulst als Spindelzellensarkom,
die zweite als Karzinom.

Der Bau des Spindelzellensarkoms (Fig. 2, Taf. V) entspricht dem klas-
sischen Typus. Die Zellen sind groff und in Biindeln angeordnet, welche sich in
mannigiacher Weise durchkreuzen. An den Randpartien finden sich zwischen
den Geschwulstelementen die Reste zahlreicher, im Untergang begriffener
Muskelfasern, zum Zeichen des infiltrativen Wachstums.

Die andere Geschwulst 1a8t an einzelnen Stellen noch Reste kompri-
mierten, mehr oder weniger normalen Schilddriisengewebes erkennen. Weiter
folgen Stellen, die den Typus des einfachen Adenoms bewahrt haben.

Im mikroskopischen Bildé sieht man quer und lings getroffene. sehlauch-
artige, von kubischen Zellen ausgekleidete Bildungen, in denen Kolloid nicht
sicher nachweisbar war. Solche Stellen sind aber nur spdrlich vertreten. Die
Hauptmasse des epithelialen Tumors erinnert kaum mehr an Schilddriise (Fig. 3,
Tat. V); man gewinnt den . Eindruck, als seien in ein zartes, binde-
gewebiges Geriist, das durch grofere fibrose Ziige in grofle Facher geteilt wird,
epitheliale Zellen hineingestreut derart, da8 vielfach die Anordmung der Zellen
entlang den Bindegewebssepten und unter Wahrung eines Lumens noch an
den Typus eines Adenoms erinnert.

An vielen Stellen zeigt sich Tendenz zur intrakanalikuléiren, feinpapilléiren
Wnucherung der Epithelien, wieder an anderen ist es zur Bildung solider Krebs-
massen gekommen. Die Grenze zwischen Sarkom und Karzinom ist auch
:mikroskopisch eine: scharfe (Fig. 4, Taf. V). Ein fibroses Band trennt die
beiden Geschwiilste an einzelnen Stellen, an anderen schiebt sich ein epithelialer
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Knoten in das Sarkom vor, aber auch hier ist der Ubergang unvermittelt und
eine Durchflechtung der beiden Geschwiilste nach dem Typus des Karzinoma
sarkomatodes fehlt.

Der Vollstindigkeit halber sei erwihnt, daB inmitten des karzinomatssen
Tumors Insein gefunden werden, in denen es zur ausgiebigen echten Knochen-
bildung gekommen ist. Es sind dies die makroskopisch durch ihren Kalkgehalt
auffallenden Stellen. Ein grofiler Teil dieser Knochenbalken ist abgestorben
und liegt in einer fibrinds entarteten, zum Teil nekrotischen Masse. An einer
anderen Stelle ist lebender Kunochen deutlich zu erkennen. Ausdriicklich ist
hier hervorzuheben, daB sich nirgends eine sichere Beziehung dieser Knochen-
neubildung zum Sarkom zeigt. Ossifizierende Sarkome der Thyreoidea kommen
vor, und Wil m s hat sie von embryonalen Zellen abgeleitet.

Von den Metastasen wurden 26 untersucht, zum Teil aut Serienschnitten;
7Zu meiner Uberraschung fand ich nur Karzinommetastasen, das Sarkom scheint
nicht metastasiert zu haben. Diese Metastasen sind insofern interessant, als sie
verschieden gebaut sind, und zwar lassen sich zwei Typen unterscheiden: die
einen (Fig. 5, Taf. V) entsprechen den etwas spirlichen, nach dem Typus des
Adenoms gebauten Teilen des Primirtumors, sie enthalten zum Teil kleine
Zysten: die anderen zeizgen genau denselben aufgeldsten Bau, wie die Haupt-
masse des priméren Karzinoms. In einzelnen Metastasen fillt eine etwas reich-
lichere Angammlung von Spindelzellen zwischen den karzinomatisen Ele-
menten auf, aber auch hier ist nirgends mit Sicherheit ein Mischtumor nach-
weisbar.

Nach dem allen handelt es sich um ein Spindelzellensarkom
und ein Karzinom in einem Schilddriisenlappen mit karzinoma-
tosen Lungenmetastasen.

In der Literatur ist ein Fall von Sarkokarzinom in einer Schilddriise bei
einem zwolf Jahre alten Terrier von W e11s1) beschrieben worden. Hier aber
scheinen die beiden Geschwulstgewebe in engerem Konnex miteinander gestanden
zu haben, da an einigen Stellen das Spindelzellensarkom das Karzinom infiltrierte.
Die Metastasen waren in den Halsdriisen karzinomatds, in den Lungen zum
groferen Teil karzinomatis, zum kleineren Teil Mischtumoren, in Niere, Herz
und Diinndarm sarkomatés. Ich erinnere ferner an den von L 6 b 2) beschrie-
benen Fall .einer dhnlichen Geschwulstbildung bei einer weifen Ratte. Hier
‘handelte es sich um einen einheitlichen Tumor, welcher vom Halse herabhing
und eine Linge von etwa 7 cm hatte. Durch eine quere, ringférmige Furche
wurde er in zwei Lappen geteilt. Die mikroskopische Untersuchung stellte
nun fest, dafi der eine Teil der Geschwulst den Ban eines Adenokarzinoms mit
deutlichem infiltrierendem Wachstum aufwies, wihrend die Hauptmasse der
Geschwulst von einem Spindelzellensarkom gebildet wurde.

') Wells, Multiple primary malignant Tumars ete. Journal of Pathology
and Bacteriology, 1901. Cit. nach Loeb.

) L&b, Mixed Tumors of the thyroid gland. The American Journal of the
Medical sciences, 1903.
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Der Ausgang des geschwulstbildenden Prozesses von der . Schilddriise
konnte nicht ganz sicher festgestellt werden. . Der sarkomatise Teil diente
L &b in der Folge als Ausgangsmaterial fiir seine bekannten Transplantationen,
in denen ansnahmslos der Charakter des reinen Spindelzellensarkoms gewahrt
blieb. Der primédre Tumor ‘hatte. eine sarkomatdse Metastase in der Lunge
gesetzt.

Auch in der mensehlichen Pathologie fehlt es nicht an solchen

Beobachtungen.

Bereits 1860 hatte Forstert) zwei Fille beschrieben, die vielleicht
eine Kombination zwischen Sarkom und Karzinom in Zusammenhang mit der
Schilddriise erkennen lassen.

Im ersten Falle handelte es sich um eine die ganze Thyreoidea in Mit-
leidenschaft zichende, teils sarkomatdse, teils karzinomatose Geschwulst, In
einer Lymphdriise des Halses fand sich nur Sarkom, in einer anderen substernal
gelegenen nur Karzinom. Im zweiten Falle entwickelte sich der Tumor aus
einem strumos entarteten Schilddriisenlappen. Hier fand sich im Manubrium
sterni eine rein sarkomatise Metastase.

Die Beschreibung dieser Fille kann nicht mehr geniigen, um eine unseren
heutigen Anforderungen entsprechende GewiBheit zu geben.

Auch eine von K umm e r 2) beschriebene Geschwulst wies keine strenge
Scheidung der beiden Gewebstypen auf; auch hier fanden sich in einem Schild-
driisenlappen stellenweise rein sarkomattse und rein karzinomatdse Partien,
an anderen- Orten durchflochten sich die hindegewebigen und die epithelialen
Zige; und auch hier hatte jahrelang eine Struma bestanden, bis die maligne
Entartung nachweisbar geworden war. SchlieBlich sei erwihnt die Beob-
achtung von Kocher?®), der in einer karzinomatosen Struma eine unver-
mittelt eingestreute Gewebspartie fand, die den Bau eines Riesenzellensarkoms
dentlich erkennen lieS. In Driisen- und Lungenmetastasen war das sarkomatose
Gewche stirker entwickelt als im primiren Tumor.

Zwei andere von Kanfmann?) und von Salt y k o w?3) verbfient-
lichte Beobachtungen stehen der meinigen niher. Kaufmann fand in der
Thyreoidea ein Sarkom und ein Karzinom, die im Bereich einer schmalen Zone
in der Weise ineinander iibergingen, daB die Interstitien zwischen den Krebs-
alveolen von Sarkom  ausgefiillt wurden und dadurch eine bedeutende Ver-

B Forster, Uber die Geschwiilste der Schilddriise. Wirzburger Med.
Zeitschrift, 1860.

% Kummer, Sarcoadenome du eorps thyroide.  Revue médicale de Ia
Suisse romande, 1898, Bd. XVIII. Cit. nach Loeb.

3 Koeher, Uber glykogenhaltige Strumen.. Dieses Archiv, Bd. 155.

4 Kaufmann, Die Struma maligna, Deutsche Zeitschrift fiiv Chirurgie,
1879.

% Saltykow, UUber das gleichzeitize Vorkommen des Karzinoms und
des Sarkoms in der Schilddriise, Zenfralbl. {. pathol. Anatomie, Bd. XVI,
1905.
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breiterung erfahren hatten. Uber den Bau der Metastasen, welche in den Lungen
gefunden wurden, ist nidheres nicht erwihnt.

Einen dhnlichen Befund erhob Saltyko w. Hier war ein Riesenzellen-
sarkom von einem Karzinom durch schwieliges Bindegewebe getrennt.

Von ungleich gréfierem Interesse ist der Fall von Sehmor11) geworden,
weleher von den Dbisher erwidhnten insofern grundsétzlich verschieden ist, als
sich aus einer anfinglich strumésen, dann karzinomatiosen Geschwulst der
Schilddriise im Verlauf der Rezidive ein Sarkom entwickelte und zwar in der
Weise, daf das erste durch Operation entfernte Rezidiv bereits eine sarkomatose
Degeneration des Stromas zwischen den Krebsalveolen erkennen lieB; wihrend
nach dem infolge eines schnell auftretenden lokalen Rezidives und einer
Generalisierung in den inneren Organen erfolgten Tode nur noch reines Sarkom
gefunden wurde.

Wéahrend diese Beobachtung von Apolant mit Recht
in Analogie gesetzt wird mit der von Ehrlich und Apolant
und weiter von L6b, Liepmann, Bashford, Lewin
beschricbenen Entstehung von Sarkomen aus epithelialen Mause-
bzw. Rattentumoren im Verlauf fortgesetzter Transplantation,
ist es in unserem Fall wie in den sonst erwidhnten Beobachtungen
nicht moglich gewesen, einen Uberblick in das zeitliche Verhéltnis
der beiden Tumoren zueinander zu gewinnen. Ich kann nicht ent-
scheiden, ob in der bisher beschriebenen Geschwulst einer der
beiden Tumorbestandteile im Begriff steht, den andern zu tiber-
wuchern. Bei Betrachtung der primaren Geschwulst konnte man
geneigt sein, dem Sarkom die stirkste Wuechskraft zuzuerkennen.
Im Gegensatz dazu steht aber der auffallende Befund des Fehlens
von sarkomatosen Metastasen, wihrend das Karzinom zahlreiche
Metastasen in den Lungen gesetzt hatte.

Fassen wir die mitgeteilten Fille vom gleichzeitigen Vor-
kommen eines Karzinoms und eines Sarkoms in der Schilddriise
zusammen, so lassen sich daraus drei Gruppen bilden:

In die erste gehort der Fall von Schmorl, in dem es
gelang, mit Sicherheit nachzuweisen, daB die karzinomatose Ent-
artung der sarkomatdsen voranging. Die zweite umfafit die Tu-
moren, weleche eine strenge Trennung des Karzinoms und des
Sarkoms nicht erkennen lassen und die sich am meisten dem strengen
Typus des Karzinoma sarkomatodes néhern. Die dritte Gruppe

1} Sehmor! mitgeteilt von Apolantin: Die epithelialen Geschwiilste
der Maus. Arbeiten aus dem Kgl. Tnst. £ exp. Therapie zu Frankfurt

a. M., Heft 1, 1906.
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schlieBlich wird gebildet von Fillen, in denen ein Karzinom und
ein Sarkom mehr oder weniger scharf, jedenfalls aber deutlich
geschieden in dem Organ gefunden wurden.

Es fehlt also eine Beobachtung mit dem sicheren Nachweis,
daB die sarkomatdse Entartung der karzinomatdsen Neubildung
vorangdgangen wire. Bemerkenswert ist die Tatsache, daB in
mehreren der hier angefiihrten Félle der malignen Geschwulst-
bildung eine strumdse Entartung der Schilddriisen vorangegangen
war. Sichergestellt ist, dafl die maligne Degeneration des Binde-
gewebes zeitlich auf die des Epithels folgen kann. Nach den Er-
fahrungen, die wir mit der Geschwulsttransplantation gemacht
haben, werden wir geneigt sein, in solchen Fillen die Sarkem-
bildung als eine sekundire, von der malignen Degeneration des
Epithels abhingige zu beurteilen.

Es bleibt eine offene Frage, ob der geschwulstbildende Prozel3
in andern Fallen in beiden Geweben gleichzeitig einsetzt, oder ob
auch hier eine kausale Abhingigkeit zwischen den beiden De-
generationen anzunehmen ist.

In unserem Falle 148t sich eine sichere Entscheidung nicht
treffen, um so weniger, als ich ein abschlieBendes Urteil daritber
nicht fillen kann, ob die Knochenbildung im karzinomattsen
Tumor schon als Zeichen einer embryonalen Storung aufzufassen ist.

Erklarung der Abbildungen auf Taf V.

Fig. 1. Durchschnitt durch den ganzen Tumor. a) Sarkom. b) Karzinom.

Fig. 2. Spindelzellensarkom.

Fig 8. Eine Partie an dem karzinomatosen Teil des Tumors.

Fig 4. Grenze zwischen Sarkom und Karzinom. a) Sarkom. b) Karzinom.
¢) Fibroses Band, welches die beiden Tumorbestandteile scheidet.

Fig. b. Karzinomatbse Lungenmetastasen.
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