
335 

Wit mtissen das Wachstum beherrsehen lernen, das ist die letzte 
Aufgabe, welche der Geschwulstforschung gestellt ist. Wir sind 
selbst yon dem Ziel noch weir entfernt, dieser letzten Aufgabe dutch 
Formulierung dahinzielender Einzelfragen uns zu ni~hern. So 
scheint es mir yon Wichtigkeit, erst die formale Genese zu erforschen. 

Die Geschwiilste lassen auger an das Gebiet der N~bildungen, 
d. h. der EntwicklungsstSrungen, weitere Ankntipfungen an die 
Regeneration erkennev. Auch die Regeneration ist ein Wachstums- 
problem und insofern auf das engste mit dem dysontogenetischen 
Gebiet verwandt. Weitere Anknfipfungen sind an das Gebiet der 
Entzfindungen gegeben. Es kann abet leicht sein, dat} diese Au- 
kntipfungen unter das Kapitel Regeneration fallen, indem Regene- 
ration durch entztindliche Schadigung ausgel6st wird. Es liegt 
nicht in meiner Absieht, die erwiihnten Beziehungen hier zu be- 
sPrechen" 1) 

Fiir die dysontogenetischen Blastome diirfen wit behaupten, 
da~ ein spezifischer parasit~rer Erreger ausgeschlossen erseheint, 
nichtspezifische Erreger kSnnten eventuell dutch ihre Stoffwechsel- 
produkte Wachstum auslSsen. Doch wissen wh" dartiber nichts. 

Die Anwendung der vorstehenden Analyse auf das Karzinom 
soll hier unterbleiben. Es gibt dysontogenetische Karzinome, doch 
diirfen wir meines Erachtens noch lange nicht behaupten, da~ alle 
Karzinome dysontogenetisehe Blastome sin& Es mag die An- 
wendung der entwickelten Gesichtspunkte auf das Karzinom einer 
sphteren Abhandlung vorbehalten bleiben. 

XVI. 
i ber Multiplizit it primiirer maligner Tumoren, 

zugleich ein Beitrag zur Me taplasiefrage. 
(Aus dem Pathologischen Institut Heidelberg.) 

Von 

Dr. K a r l  B e c k ,  Assistent. 
Wi~hrend der Befund yon multiplen gutartigen Primartumoren 

am Sektionstische recht hi~ufig ist, werden bSsartige nur wenig an- 
getroffen. B i 11 r o t h stellte die Bedingungen auf, deren Er- 

1) Vgl. fiber dysontogenetische und hyperplaseogene Geschwfilste meinen 
Aufsatz ,,fiber Doppelmifibildungen" in den Sitzungsberichten u. Abhandl. 
d. naturforsch. Gesellseh. zu Rostock. Neue Folge Band I. 1909. 
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iii l iung die Diagnose mul t ip ler  Pr im~rkrebse siche~ten. B u c h e r 

modifizierte spi~ter diese Pos tu la te  erheblich, was yon den meisten 

Autoren  als berecht ig t  ane rkann t  wurde. Wiihrend das Auf t re ten  

mul t ip ler  Primi~rkrebse zuerst  das Interesse erregte, sind allmi~h]ich 

auch Fi~lle yore Auf t re ten  mul t ip ler  ma]igner  Pr imi i r tumoren  ver -  

schiedenart igen Baues, wie Karz inom und Sarkom, bekann t  ge- 

worden. I m  nachstehenden teile ich einen de ra r t igen  Fa l l  mit ,  des 

in mehr  als einer Hins icht  Interesse darbietet .  

Auszug aus der Krankengeschichte Samariterhaus (Exz. C z e r n y ). 
3. April 1908. E. M., 59 Jahre, Landwirtslrau aus E. 

Seit Weihnachten 1907 5fters AMstol~en, kein Erbrechen, keine Schmerzen. 
Seit einigen Wochen Druekempfindliehkeit ira Abdomen (Colon aseendens). 
Appetitlosigkeit. Gewichtsabnahme nur 5 1)fund. Keine Koliken. 

Auszug aus dem Status 3. April 1908. 
Kleinapfelgrol~e zentrale parenehymatSse Struma, angeblich seit viclen 

Jahren uuver~ndert. Magengrube etwas empfindlich, kein Tumor palpabel, 
keine Dilatation; hie und da glaubt man die Gallenblase unter dem Rippenbogen 
zu palpieren. 

K 1 i n i s e h e D i a g n o s e : Verdaeht auf Carcinoma ventrieuli. Thera- 
pie: Gastroentcrostomie vorgesehlagen, abgelehnt. 

12. April unver~ndert entlassen. 
4. Juni. Patieni~in wird hoehgradig dyspnoiseh wieder eingeliefert. In den 

letzten Wochen so]] der kleine Kropf rapid gewachsen sein und seit einer Woche 
starke Atembesehwerden verursaehen. 

Status: Hochgradige Ersehwerung der Atmung, Mittel- und rechter 
Seitenlappen tier Schilddriise iaustgrol~ geschwollen. Trachea nach links ver- 
dri~ngt. Diffuse Bronchitis. 

K 1 i n i s e h e D i a g n o s e : Struma maligna. Trachealkompression. 
�9 Operation 5. Juni (Exz. C z-e f n y ). Teilweise Enukleierung des Tumors. 

Traeheotomie. 

7. Juni. Exitusletalis unter F[erzschw~che. 
Auszug aus dem Sektionsprot0koll S. H. 8. Juni 1908. 22/22. Mittelgro~e 

weibliehe Leiche in mittlerem Ern~hrungszustand. Am ttals finder sieh eine 
frisehe Operationswunde: Kragensehnitt mit einem nach unten senkreeht 
darauf verlaMenden Schnitt in der Medianlinie. Aus dem hnken Teil der Wunde 
ragt eine Kanfile; aus tier eitrigen Wunde mehrere Tampons. 

Bauehsitus: D~rme nicht aufgetrieben. Peritoneum glatt, gl~nzend. In 
der Periton~alhShle keine freie Fliissigkeit. Die Galienblase ~ragt fiber den 
Leberraud vor und f~llt dutch ihre strMfe Gespanntheit und ihre Derbheit auf. 
Es zeigen sieh in tier Mitte derselben mehrere kleine tr~ubchenartige Efflores- 
zenzen yon grau-wei~er Farbe, die dutch fibrSse Strange mit dem Colon trails- 
versum verbunden sind. Auf dem Periton~aliiberzug an der Vorderseite des 
Uterus befindet sich ein grau-weil]es, hirsekorngrol]es KnStchen. 
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Zwerchfellstand: Links 5. Rippe, reehts 5. Rippe. i Herz, Lungen, Nieren, 
Milz usw. siehe anatomisehe Diagnose. 

Die Trachea ist dutch einen rechtssitzenden Tumor einige Zentimeter 
unter dem Ringknorpel derart naeh lil~ks gedr~ngt, dal3 ihr Verlauf einen kleinen 
Halbkreis besckreibt. Die Trachea ist etwa 5 em welt dutch den Tumor sabel- 
seheidenfSrmig komprimiert. Vom Tumor wird seitlieh die Subtdavia abge- 
drangt, w~ihrend die Karotis gleieh naeh ihrem Abgang vom Tumor umfal~t 
wird. Die Vena jugularis verl~uft am Rande des Tumors vSllig frei. Der Tumor 
ist yon vorn her bis auf die Trachea gespalten, ein Tell des Tumorgewebes in der 
5~itte entfernt, zwischen Tumor und umgebendem Gewebe bestehen feste Ver- 
waehsungen, jedoeh ziemlieh seharfe Abgrenztmg. Grolile Derbheit und mar- 
kige Besehaffenheit zeiehnen den Tumor aus, der keine einheitliehe Farbe und 
Beschaffenheit besitzt. In dem grau-rStlichen Tumorgewebe finden sich n~im- 
lich gelblich-wei~e Partien, die yon gezackten und welligen Grenzlinien umsiiumt 
sind, yon denen manchmal mehrere unrege]miil~ig konzentriseh verlaufen. 

Links yon der Trachea liegt tier etwas vergrSflerte linke Thyreoideatappen 
(5 em lung, 1�89 em breit, 1 em tier) yon weieher Konsistenz, br~unlieher Farbe 
mit kolloid-gallertigen Pfriipfen. 

Leber: (MaBe 19, 27, 6 cm), Oberfliiche zeig~ an versehiedenen Stellen 
Kapselverdiekungen. Zeiehnung undeutlieh, yon gelb-brauner Farbe. Die 
Gallenblase ist prall gespannt. Die ~v'andung verbreitert, markig infiltriert, 
nut  die tIals- und Flmdusgegend vSllig freilassend. Die Sehleimhaut ist en~- 
ziindlieh gerStet, zum Tell fehlend, ttirsekorn- bis kirschgro~e Cholestearin- 
steine maehen die Gallenblase prall gefiillt. Kein galliger Inhalt. Gallenwege 
gut durchg~ingig. Die Portaldrtisen sind bis zu FflaumengrSl]e gesehwellt und 
fiihlen sieh derb an. Die Sehnittfliiehe zeig~ markige Besehaffenheit. Die 
selben Ver~nderungen finden sich an den Lumbal-, Sakral- and Bronchial- 
drfisen. 

A n a t o m i s c h e D i a g n o s e :  S t r u m a m a l i g n a :  Faustgrol]er 
Tumor des reehten Th~eoidealappens mit Verdrgngung der Trachea naeh 
links und s~belseheidenfSrmiger Kompression derselben. Umwaehstmg der 
reehten Karotis. Stares naeh Traeheotomie dureh den Tumor hindureh and 
tei]weise Entfernung desselben. I n f i 1 t r i e r e n d e r T u m o r d e r G a 1 - 
] e n b l a s e. Cholestearinsteine. Emphysem und 0dem der Lungen. ~ypo- 
stase in den Unterlappen. 

Hypertrophie des linken und reehten Ventrikels. InfektiSse Milz. Inter- 
stitielle Prozesse in den Nieren. 

Die m i k r o s k o p i s e h e  U n t e r s u e h u n g  zeigt, dal~ es sich bei 
der G a l 1 e n b 1 a s e um ein grol3-alveoliires Karzinom vom Typus des Carci- 
noma solidum handelt. Durch das Karzinom wird eine erhebliche Verdiekung 
der inneren Schieh~en bewirkt, und zwar erseheint die ganze Dicke der Mukosa 
und tier Muskularis aufgesplittert und vSllig yon Tumormassen durehsetzt. 
Dieselben Tumorinfiltrate zeig~ die Tuniea fibrosa, dagegen erscheinen die 
beiden ~ul~eren Sehiehten in ihrer Konfiguration nicht beeinflu~t, wenngleich 
sich wenige l~ngliche und rundliehe Tumorzapfen in der Serosa finden. Die 

Virchows Archly f. pathol, Anat. Bd. 196. Hft. 2, 2 2  
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Tumorzap~en bestehen aus einer Vielschichtigen Zellage, die an der Basis aus 
polyedrischen odor kurz zylindrischen polymorphen Elementen mit zahlreichen 
Mitosen, nach innen aus polyedrischen zueiuander abgepal~ten Zellen gebildet 
werden, die zentral plattere Form annehmen und an mehreren Stellen eine 
deutliche konzentrische Schichtung aufweisen, wobei die Kerne Degenerations- 
erscheinungea zeigen. In den abgeplatteten Zellen sind feinste blaue (H~ma- 
toxylin-Eosin) KSrnchen (Keratohyalin) zu sehen. Diese platten Zellschfippchen 
f~rben sich sehr intensiv mit Eosin und verraten ihre Fiornnatur durch posi- 
riven Ausfall der E r n s t schen Keratinreaktion. Stachelzellen lassen sich 
nicht nachweisen. Die Lymphdriisen zeigen mikroskopisch durchaus denselben 
Beiuud wie der Gallenblasentumor. Bemerkenswert ist die Tatsache, daft keine 
Vermehrtmg des Stromas noch irgendwelche Ver~nderungen desselben statt- 
geflmden h~tte. Untersucht wurden die Portal-, Lumbal-, Sakral- und Bron- 
chialdriisen. 

Der S c h i 1 d d r ii s e n t u m o r besteht aus Spindelzellen von teilweise 
auffallender GrSl~e mit sehr langen Kernen, die aul~erordentlich polymorph sind. 
Der Tumor zeigt faszikul~ren Habitus, unscharfe Abkapselung und infiltrierendes 
Wachstmn in das uIfigebende Fettgewebe und die benachbarte quergestreiite 
5,Iuskalatur. In de~ ~iitte dieser eingedrungenen Tumormassen liegen in Venen 
~us roten und weil~en BlutkSrperchen und Blutpl~ttchen bestehende Thromben, 
in denen sich Tumorzellen nicht nachweisen lassen. Es zeigt sich jetzt, dal~ die 
schon vorher angedeuteten helleren und dunkleren Partien des Tumors sich 
mikroskopisch genau unterscheiden lassen. Die dunkleren Partien zeigen aus- 
gesprochene ~ekrose mit allen charakteristischen Merkmalen, wie Kernzerfali, 
schlechte Tingierbarkeit. Eine Randzone, die mit dot schon vorher angedeuteten 
makroskopisch sichtbaren Grenzlinie identisch ist, umgibt diese Stellen und 
zeiclinet sich durch Kernzerfall und Leukozyteninfiltrate auK. Den letzteren 
ist wohl die makroskopische Sichtbarkeit der Randzone zu verdanken. Einige 
Nekroseherde besitzen keine Randzone, sind jedoch schari abgegrenzt. An der 
Seite des Tumors verl~iuft ein Arterienrohr (Subclavia). Der Tumor reicht 
bier his zur ~edia, yon der er sich ziemlich schari abhebt. Die sich abzweigende 
Karotis ist vSllig yore Tumor eingebacken, doch reicht der Tumor ebenfalls 
nut bis zur Media. In der N~he der Karotis um~a6~ der Tumor einen Nerv und 
dringt bis zur ~ul~eren Nervenscheide vor. Ausgedehnte strahlenfSrmige Ver- 
kalkungen finden sich iu der Umgebung der Gef~Be, manchmal in diffus fleck- 
%rmiger Anordnung, der eine diffuse kriimelige u "~orausgeht. Dutch 
Elastikaf~rbung ]assert sich n~chst der Karotis mehrere Venen, ~51lig yore 
Tumor durchs~tzt, nachweisen. 

Die VergrSi~erung des Thyreoidealappens links ist hervorgerufen durch 
eine hyperplastische Wucherung des Driisenparenchyms. Rundliclie und liing- 
]iche Bl~schen werden yon den wuchernden Driisenzellen gebildet. ~eben 
kleinen mit kolloiden ~[assen geffillten Bl~schen vervollst~ndigen grS~ere das 
typische Bild der Struma coUoides. 

Das grau-weil~e KnStchen in der Excavatio vesico:uterina ist mikroskopisch 
ein Fibro-Myom. 
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Zum klassischen Bild des Plattenepithelkrebses fehlen dem 
Tumor der Gallenblase nur die Staehelzellen. Das sonstige Bild 
stimmt sonst vSllig mit dem des Plattenepithelk~'ebses iiberein. 
D e e t z, der fiber die grO6te Kasuistik verfiigt, legt gro$en Weft 
auf den Befund voi~ Staehelzellen bei Plattenepithelkl"ebsen tier 
Gallenblase, doch reehnet el" selbst noch einen Fall mit negativem 
Befund dazu. Auch anderen Autoren war hierin ein positiver Be- 
fund nicht besehieden. Ieh glaube die deutliche Charakterisierung 
des gesehichteten Plattenepithels mit Keratohyalinbildung und den 
zwiebelartigen zu konzentrischen Schiehten angeordneten Bildungen 
sichern die Diagnose Plattenepithelkarzinom. Es fr~gt sich nun, 
ob der Mutte~'boden, d. h. Zylinderepithel, bereits vielleicht dutch 
die Steine als einwirkende Seh~dliehkeit in Plattenepithel fiber- 
gegangen war, oder ob die karzinomatSss Umwandlung das Primate 
und die Umwandlung in Plattenepithel das Sekund~re war. Die 
Untersuehung der yore Karzinom nicht ergriffenen Teile der Gallen- 
blase am Hals und am Fundus lassen sehSnes einsehiehtiges Zylinder- 
epithel erkennen. Die Zellen zeigen nieht die geringste Abplattung 
oder wenigstens kubisehe Form, manche kann man sogar als typi- 
sche Beeherzellen bezeiehnen. Da weder eine ektodermale Keim- 
versprengung noch ein H[niiberwaehsen yon Plattenepithelien in 
Betraeht kommt, so rnul~ zur Erkl~rung die Metaplasie heran- 
gezogen werden. R i b b e 1' t kann an eine echte Metaplasie nur 
insofern glauben, als bei benaehbartem Ektoderm eine Keimver- 
sprengung 0der ein Hinfiberwachsen zustande kommen kann 
(Pseudometaplasie L u b a r s c h ). In solehen F~llen, wie dem 
vorliegenden, nimmt L u b a r s e h eine echte Metaplasie, d. h. 
die M6gliehkeit einer Umwandlung yon Zylinderepithel unter 
vSlliger Aufgabe der Funktion und Gestaltung in Plattenepithel an, 
wahrend R i b b e r t eine vSlhge Atypie der Zylinderzelle annimmt, 
die sie bef~higt, unter besonderen Umst~nden auf unbekannte Weise 
Plattenepithel zu bilden. Auf eine andere MSglichkeit lenkte 
W e i g e r t dutch C o h n die Aufmerksamkeit, als vielleicht bei 
entodermalen Zellen k a t a b i o t i s e h e Prozesse, die dutch 
~ul~ere Momente unbekannter Art ausgelfist wfirden, eine Rolle 
spielten. Mein Fall ist eine gute Illustration zur R i b b e r t schen 
Ansieht, dal~ niemals sehadigende Momente, wie Gallensteine, eine 
Umwandlung yon Zylinder- in Plattenepithelien bewirken kSnnte~, 

22* 
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denn es w~re nieht ersichtlich, warum gerade nut eine Stelle in der 
Gallenblase die Umwandlung erhalteu hat, w/~hrenc[ die fibrigen 
Teile ~Sllig normales Zylinderepithel tragen, obwohl doeh die ganze 
Gallenblase yon Steiaen prall gefiillt war und so die Seh~digung 
eine gleichm~6ige sein mul~te. Zu einer weiteren Deutung, ob sieh 
die Umwandlung im Sinne yon L u b a r s e h oder R i b b e r t 
oder W e i g e r t vollzogen hat, sind meines Eraehtens im vor- 
l~egenden Falle keine Anhaltspunkte gegeben. 

Es ist nun noeh die Frage zu erOrtern, ob im vorliegenden 
Falle die beiden Tumoren vSllig unabh~ngig voneinander entstanden 
sind, oder ob sic in gewissem Zusammenhang oder Abh~ngigkeits- 
verh/iltnis zueinander stehen. E h r 1 i e h und A p o 1 a n t gelang 
es, eine allmhhliehe Entstehung eines Sp~ndelzellensarkoms auf dem 
Boden l~ngere Zeit foItgesetzter Karzinomimpfungen zu erzielen. 
Sie nahmen an, dal~ sieh das Sarkom nieht aus den Elementen 
eines ursprt~ngliehen Mischtumors entwiekelte, sondern unter einem 
bestimmten Einflu6 der Karzinomzellen aus dem Krebsstroma her- 
vorgeht. Dagegen h~lt L u b a r s c h es aueh filr mSglich, da6 sieh 
krebsige Epithelzellen in Spindelzellen umzuwandeln verm6gen. Die 
interessanten Beobaehtungen yon E h r 1 i c h und A p o 1 a n t 
gabon L u b a r s c h Veranlassung einige F~lle aus der Kasuistik 
zusammenzustellen, die sich im Sinne der experimentellen Resul- 
~ate zu verhalten seheinen. Unter anderem erw~hnt er einen Fall 
G o 1 d b e r g s,  bei dem ein Pyloruskarzinom kombiniert mit 
Sarkom des reehten Ovariums bestand, und f~hrt dann fort: ,,es 

i s t  wahrseheinlieh, dal~ es sieh um Impf- oder lymphogene Meta- 
stasen handelt, bei der eine der erwhhnterl Umwandlungen der 
Tumorzellen statffand". Ieh glaube, dal~ naeh diesem L u b a r s e h 
diesen Fall ebenfalls dahin deuten kSnnte, da6 auf dem Boden 
yon Karzinom sich Sarkom entwiekelt h/itte, besonders im Hinbliek 
aur den klinischen BeCund (anfangs nut Erseheinungen seitens der 
Gallenblase, viel Sp/~ter erst seitens der Struma). Abgesehen yon 
den klinischen Argumenten lassen sieh rein anatomiseh nieht die 
geringsten Anhaltspunkte ffir einen solchen Vorgang erweisen. 
Es bestehen weder Anzeichen oder Ver~nderungen, die naeh 
der AuIfassung E h r l i e h s  und A p o l a n t s  der sarko- 
mat5sen Entartung des bindegewebigen Stromas dutch die 
KarzinomzeUen entspr~chen, noeh, wie L u b a r s e h auch geneigt 
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ist anzunehmen, der direkten Umwandlung der Krebszellen in 
Sarkomze]len. 

Zum Schlusse mSchte ich nut noch mit einigen Worten die 
Immunitatsfrage streifen. 

Die auffallende Tatsaehe, dab Karzinomimmunitiit aueh gegen 
die verschiedenen Formen des Sarkoms und umgekehrt besteht, 
drangt die Frage auf, warum bei multiplen prim~ren malignen Ge- 
sehwtilsten, die doeh meistens sieher]ich nicht zu vSllig gleieher 
Zei~ beginnen, tier zuerst auftretende Tumor nicht so welt immuni- 
sierend wirkte, um das Entstehen einer neuen malignen Geschwulst 
zu verhtiten, was in gewissem Gegensatz steht zu den kiinstlichen 
Immunisierungsversuehen bei Mausen. Betrachtet man jedoch die 
Resultate der experimentellen Forschungen sowohl in bezug auI 
die ktinstliche als auch auf die der athreptisehen Immunitiit, so 
lassen sich dieselben doeh in Einklang bringen mit den Erfahrungen 
am Leichentische. Die Gift[estigkeit ist bei diesen Versuehen niemals 
eine absolute gewesen. Man kann nut daran denken, dab sich die 
relative Seltenheit der Falle yon primi~ren malignen Gesehwiilsten 
dadurch erklaren l~iBt, dab in diesen F~llen analog dem Versagen 
in wenigen Fallen beim Experimen.te die Immunisierung durch den 
erst aufgetretenen Tumor aus unbekannten Grfinden nieht ein- 
getreten ist. 

XYH. 
Uber Pleuratumoren. 

Von 
Professor Dr. R i b b e r t  in Bonn. 

(Hierzu i Textfigur.) 

Wenn man kurzweg yon Tumoren der Pleura redet, so meinr man 
die in ihr und aus ihr sich entwickelnden primaren I~eubildungen. 

Welche Arten yon Tumoren k6nnen nun aus der Pleura selbst 
abgeleitet werden ? Die Beantwortung der Frage hangt eng zusam- 
men mit der anderen: Aus welchen Gewebearten und zelligen 
Elementen besteht die Pleura ? Denn im allgemeinen werden die 
Elemente eines Organes dutch ihr Wachstum nut homologe Neu- 
bildungen erzeugen. 


