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offenbar  an  den  a l lgemeinen  W a e h s t u m s v o r g ~ n g e n  sieh betei l igt .  Diese E p i -  

the l i en  f~nden  sieh n u r  in  den  Te i len  der  Po lypen ,  die i n  den  Caliees lagen,  u n d  ohne 

Z u s a m m e n h a n g  m i t  den  Harnkan~i lchen.  Das  is t  n u n  in  u n s e r e m  Fal le  ander s :  

die F o r m  der  drfisigen Gebi]de, der  Befund  ether B a s a l m e m b r a n  u n d  der  Z u s a m m e n -  

h a n g  m i t  K a n ~ l e h e n  in  der  Niere selbst  h a b e n  uns  da rau f  hingewiesen,  dab  sie m i t  

i rgendwelehem K a n a l s y s t e m  der  Niere, a b e t  n i eh t  m i t  dem Nie renbeekenep i the l  

in  Z u s a m m e n h a n g  zu b r i n g e n  sind.  

I s t  unsere  D e u t u n g  r ieht ig,  So h a b e n  wi t  es in  u n s e r e m  Fa l l e  zu t u n  m i t  einer 

m e s o d e r m a 1 e n ~{ i s e h g e s e h w u t s t des Nierenbeekens ,  die exquis i t  

polypSs in  das Nie renbeeken  h i n e i n  sieh en twieke l t  u n d  zu hoehgradiger  h y d r c -  

nephro t i seher  Atrophie  der Niere ge fahr t  ha t .  A m  A u f b a u  der Gesehwnls t  is t ,  

abweiehend  yon  den  gewShnl iehen MischgesehwNsten  der  Niere, das m e t a n e p h r o -  

gene Gewebe n i e h t be te i l ig t ;  v ie tmehr  is t  sie auf  W u e h e r n n g  eines 8prosses 

des W o l f f  sehen Ganges  sa in t  n m g e b e n d e m  mesode rma lem Gewebe zurt iek-  

z u N h r e n .  
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IX. 
Experimentelle Untersuchungen fiber die Genese atypischer 

Epithelwucherungen, 
(Aus dem Pathologischen Institute der UnNersit~t Giittingen.) 

Von 

T a k e y o s h i M o r i ,  J a p a n ,  Formosa .  

(Itierzu 5 Textfiguren.) 

Die Versuche,  exper imen te l l  d u t ch  Ep i the lve r l age rung  u n d  d u t c h  Re izung  

y o n  Ep i t he l  a typ isehe  E p i t h e l w u e h e r u n g e n ,  even tue l l  K a r z i n o m  zu erzeugen,  s ind  
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schon sehr  zahlreich.  Be i  diesen Versuehen  h a t  m a n  zwei  ve rsch iedene  M e t h o d e n  

zu un t e r s che iden :  u n d  zwar  einersei ts  die mechan i sehe  Ver l~gerung  yon  Ep i the l ,  

anderse i t s  die I n j e k t i o n  yon  chemisehen  R e i z m i t t e l m  

Was die erste Oruppe anbetrifft, so hat E. K a u f m a n n t2 1884 Experimente - -  anfangs 
an Hundea und Kaninehel~, dana an tt~hnea (Dart und Bamal) - -  vorgenommen, indem er 
ein ovales ttautstfick yon 5 his 10 ram L~nge and 2 his 6 mm Breite umsehnitt and fiber dieses 
hinweg die zu beiden Seiten des umsehl~ittenen SCfiekes liegemen Hautr~nder mit einigen N~hten 
verei~_igte (Enkatan:haphie). Dutch diese Epitheh, erlagemng erzielte er an dera Hahllenkamm 
und Hahaenb~rt (welehe jeglieher Aafl~angsdrt~sen der Haut v611ig eatbehren) infolge akt~ver Epi- 
tlzelwueherung des versenkten Hautstfiekehens einen ~ypisehen A~herombalg. Das Zustande- 
kommen soleher Zysten aabra mindesl.eas .3 Woehea in Al~sprueh, sparer zeigte sieh an tier Zys~ea- 
wand kein besonderes Waebstum mehr. :Nun hag t( a u i m a n n zu keiner Zeit ~nd an kei~em 
Objekt aueh nur eiae Spur yon Epithelwaehsmm naeh dem Korium oder in alas bedeekende Narben- 
gewebe hinein uad aaeh aiemals etwa zapfeaartige Epi~helsprossen oder ~ehe rnde  isolierte 
Epithelzelliaseln oder Epi~helzellnester beobaehtet. Die Epithelwuehemngen besehr~nkten sieh 
stets auf die Bildung eiaes Atherombalges. 

S e h w e a i n g e r 3 ~  haste zwar dem K a u f m a n a s e h e n  gersuehe ~hnliehe Experi- 
mente an ]:Iunden bereits nether vorgenomme~J, kam abet erst ~886 etwas genauer darauf zurfiek. 
Er konaee beobaehfen, dab alas versenkte Stfiek sieh zuerst verdiek~e, dann abet v:ieder auf die 
urspriingliche OrSl3e zuriiekging.- I)ieHautwunde heilte per primam intentionem; aueh er ~and 
nur eine atheromartige Zyste. 

1896 his 1898-hat R i b b e r t so 2~ 22 zum Studium dot Oenese der Uesehwfi]ste losgelSste 
Hau~stiiekehen, l~fundsehleimhaut, Koniunktiva oder ein Epithelstfiek der Kornea oder Trachea 
in versehiedene Organe, z~ B. unter die ttaut, fll die BauehhShle, in Lymphdr~sea, fll die vordere 
Au~enkammer verpflanzt. Er stellte lest, dal3 das transplantierte Epithel immer eine Epi~hel- 
~ys~e bildea kann, wenn es mit zugehSrigem Bivdegewebe transplantiert wird dagegen entstanden 
aus Epithcliea, welehe yon ihrer bindegewebigea Unterlage losgelSst w~trden, niemals Zystea, 
vielmehr gingen sie immer zugrunde. 

L e o L o e b ~, der eia vSIlig losgetrenates Hauts~iiekehea in das Subkutaagewebe des Ohres 
] 

eiaes Neersehweinehens einsehob, sah hiemaeh aueh gewShnlieh die Bildung einer Zyste. 
S t i 11 i n g ~ implantierge bei einem Tiere tin Hautstfiek in das I{odengewebe and erhielt 

eine Epi~helzyste, de~'en Epithel wie das tier normalen Haut beschaffen war; in der transplan- 
tierten Haut land er ttaarb~tlge, Ta]gdrfisen usw., Die Haarb~ilge erweiterten sieh bei seinem 
Versaehe aaeh and naeh and sehwanden dana. 

G u s z m a n a s ftihrte eiae modifizier~e Enkatarrhaphie-Opera~ion ~) am Kaninehenr/ieken 
aus; aueh er erzielte keine atypisehe Epithelwaeherung, sondern nur eine Zyste. 

Aus dem versenkten I-{autsttieke entsteht also immer eine Epithelzyste, welehe eine dea 
beim Nensehen vorkommenden traumatisehen Epithelzysten gquivalente Bildung ist. 

Aber man bat ahaliehe Zyste~ aueh aus den Anhangsgebitden der Haul, z. B. ~ns Haar- 
b~i.lgen, Talgdri]sen usw. hervorgehen sehea. II i b b e r t ~ n~thte den abge~renn~en Xaainehen- 
sehwanz unter die Rtiekenhaut, and erfand vergehiedene grol~e multiple Zysten, die seiner Ansieht 
naeh aus kleinen Epithelresten oder aueh aus den aieht, enttern~en Haarbglg'en eatstandea seia 
kSanen. P e 1 s - L e u s d e n ~ maehte eine interln~ane Tasehe am Xanineheaohre, sehob, um 
das Ni~inanderverwaehsea der War~d~ng'en z~ verhindera, e/n resorbierbares Magaesiumpl~.~tehen 
in diese Tasehe and ver~ahte die Wuade. Das 1~esultat war eine Epi~helzyste, ents~aaden yon den 
bei der Tasehenbildung durebgesehnittenen Anhangsgebilden der Haut aas. 

L e o  v. K i i g e l g e n  ~ prfifte im Ins~ifat yon E. K a u f m a n n  den Versueh yon 
P e l s - L e u s d e n naeh und erhielt ebenfalls derartige Zysten. Er konnte fiber P e 1 s - L e u s - 

~) Bei Angabe meiner Versuehe werde ieh seine 3{e~hode genau besehreiben. 
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d e It s Yersuehe hinaus den sieheren Nachweis fiihren, dag der Ausgangspunkt des Zystenepithels 
dasjenige durehgesehnittener Itaarb~tlge und Talgdriisen (nieht Sehweigdrttsen, wie P.-L. ver- 
mutete) war. 

Das verlagerte Hautstiiekehen bildet sieh also allm~hlieh zu einem I-lohh'aume urn. Abet 
dieser Hohlraum entsteht nicht etwa dadureh, dab das tIautsiiiek sieh einrollt and die R~inder 
sieh nun beriihren und miteinander ~-erwaehsen, sondern es ~eht veto Rande des veflagerten 
Stiiekes ringsum eine Wueherung aus, die sich bogenfSrmig naeh oben elstreekt und mit der yon 
den andem 8eiten zusammentrifft. Der neugebildete epitheliale Ant@ tier Zystenwan4 bestet~t 
aus raehrsehichtigem Plattenepithel; keines der normafen Attribute tier Haut, z. ]3. Haare, Haar- 
biilge, Talg-und Sehweigdriisen, ist an ihm naehweisbar; Das ~'ersenkte und neugebildete Epithel 
zeigte n i e e i n e a t y p i s e h e E p i t h e l w u e h e r u n g, wie die A.utoren es wohl erhofften. 
Wenn das wuehernde Epithel die Zystenwand gebildet hat, so w~iehst es nieht mehr weite:', soda$ 
man also niemals eine Neigung zu selbst~indigerer atypischer oder tar ge~hwulstmiigiger Wuehemng 
an dem Epithel der Zysten sehen kann. S t i 11 i n g s~ sah bei seiven ausgedehnten lmplanta- 
tions~,ersuehen naeh 3 3ahren noeh eine reins Epitb_elzyste. Er konnte aber keine weitere Wuehe- 
rung der Epidermis konstatieren, sondern sogar beobaehten, wie die Elemente des implalltierten 
Hautstiiekes (~aarb~ilge, Talgdrtisen) naeh und nac.h zugmnde gingen. 

Beil'~iufig bemerkt, haben Ne Resultate dieser Versuehe, besonders derjenigen K a u t  m a n n s, 
auf die Ansiehten iiber die Entstehung der traumafiselien Epithelzysten einen grogen Einflul~ 
gehab(. G a r r g ~ besehrieb zuerst genauer, dab die tramnatisehe ,,Epithelzys~e" dr dutch hervor- 
gerufen wird, da$ dutch versehiedenartige Traumen sin Epidermisstiiekehen aus seiner gm- 
gebung losgeslS~ und in die Tiefe ~ersenkt wird und daft sieh dann aus diesem verlager%n Sttiek 
naeh und naet~ eins Zyste welter entwieke]~. Diese Zysten, welehe R e v e r d i n Cystes @icler- 
miques nannte, S u t t o n ~ als lmplantationszysten bezeiehnete, sind bekanntlieh ~,orzugsweise 
in der Subkstis der u der Hand, dsr Finger, besonders an gem Daumenballen, oder aueh 
ex~entuell in. einer Operationsnarbe lokalisiert. Die Zeitdauer his zur Ausbildung der traumatisehen 
Zyste ist sehr x'erscNeden. K i s e h ~ sal~ 6 Jahre naeh einem %auma eine Zysts eben siehtbar 
werden, die da~m dann naeh h~sgesamt 8 Jahren auf Kirsehgrbge gewaehsen war. O r o s s beob- 
aehtete 24 Jalqre naeh einem Trauma eine nuggrofie Zyste. Eine atypische Epithehvueherung 
land sieh niemals, es handelte sieh immer nut um ehae mit Epidem:fis ausgeldsidete Zyste. 

W a r u m  k o m m t  nun ver lager te  Epidermis  nieht  zur a typisehen Wueherung  ? 

Naeh tier I~ i b b e r t sehen Ents tehungs theor i s  des Karz inoms k~me die Aus-  

sehal tung der Epidermis  nieht  dutch  die Widers tandsherabse tzung  des Binde-  

gewebes zustande,  sondern dutch  stgrkere und um'egelmgl~ige Wuehsrnngen  des 

Bindegewebes,  wobei  dieses ver l~ngsrte  Epi thelzapfen,  D r % e n  usw. meehaniseh 

abt rennt .  Oder dis Tremmng kann  dutch  ein T rauma  bewh'kt  werden. E in  Tell  

der Epi the lzys ten  und die r  en ts teh t  so, dal3 ein far  sieh abgel~stes 

Ep i i he l  in eiq h~l fibriger~ unveri inder tes  Bindegewebs ge[angt und zu ibm in eine 

den gewohntsn  Verh~tltnissen analoge Beziehung t r i t t .  Gslangt  dagegen das Ep i the l  

in eine entzfindlieh ver~nderte  Bindesubstanz,  in weleher es zwisehen den zahl- 

reiehen, lebhaf t  waehsenden oder das Gewebe infi l t r ierenden Zellen keine Gelegen- 

hei t  finder zu einem den normalen Verh~ltnissen entspreehenden Waehs tum,  in 

welehem es aber  ferner wegen der t typer~mie  und der Bi ldung neuer Gef~ge besser 

ern~hrt  wh'd, so k6nne ein K a r z i n o m entstehen.  Naeh der R i b b e r t sehen 

Theorie kann  also yon tier exper imente l l  versenkten  Epidermis  wegen Mangels 

einer entzi~ndliehen Ver~nderung des subku tanen  Bindegewebes keine a typisehe  

Wueherung ausgehen. 
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Well man so oft beim Karzinom, besonders bei kleinen Hautkarzinomen, eine en~zfindliehe 
Infiltration des subepithelialen Bindegewebes finden kann, dachte B. F i s c h e r a, dal~ es. 
experimentell durch die Erzeugung chronisch entziindlicher Pa-ozesse in Papfllark51~pem mSglieh 
sei, die organisehen Beziehungen zwischen Bindegewebe und ]~pi~hel wesentlieh zu ver~ndem 
and eine Epithelwucherung auszul6sen. Es gelang ibm schliel~lieh auch, am Kaninchenohr dutch 
die Injektion yon Scharlachro~ und Sudan I I I  (gel5st in Olive~51) eine ,,karzinom~thlfliehe '~ 
Wuchemng zu erzeugen. F. vermutete daher, dal~ diese Farbstoffe eine spezifische, ehemische 
anloekende Wirlnmg - -  eine ehemotak/,isehe Wirkung - -  ~uf die ~Epithelzeilen der Haut h~tten, 
under  meint, dafi bei Enfstehung de~ malignen G~sehwiilsfe im Organismus Sub~s At~raxins, 
sich anhiiufen und dauernd entstehen, welche auf die Zellen eines ausgeschalteeen oder verlagerten 
Gewebsteiles eine hinreiehend starke Wilkung ausiibten, dutch die notwendiges'weise ein schranken- 
loses Waehstum dieser Zellen veranl~/~t werde. 

l~ach dieser Untersuchung F i s c h e ~" s haben audere Autoren durch ]njektion yon ver- 
s~hiedenen ehemisehen Mitteln, z. B. Amidoazobenzol, Amidoazotoluo], Toluidin, Naphthylamiu 
( S t o e b e r ~s ), Glyzerin, 01siiure, Rul~ in Paraffin ( ~I e y e r ~s ), Xndo], Skatol, Pyridin 
( S ~ o e b e r u n d  W a e k e r 3s ), Palmitinsgure, Terpentin ( W h i t e ~s ), Neu~r~lrot, Naph- 
thylaminin KretonS1 ( R u t s e h i n s k i 26), Rohparaffin, Tabakteer ( G r e i s c h e r 7 ), Anilin- 
farbstoffen ( S a c h s ~s ) und mi~ versehiedenen Neutralsubstanzen, Basen, An~inos~uren, 
Si~ureI5 usw. (W a e k e r ,  S c h m i n c k e ~o ) ebenfalls deutliche atypisehe Epithehvucherungelt, 
a b e 1" k e i n X a r z i n o m am Xaninchenoh~ erzeug~. Aui~er einer Variation tier zur u 
wendung kornmenden S ubstanzen und einigen theo~'e~iscben Spekulationen, welche sich a~5- 
sehlossen, haben diese zahlreichen u aber keinen nennenswerten Fortschrit/~ gemachf. 

In der Absicht, durch Kombination der beiden 2~Iethoden (Epithelverpflanzung, 
chemische Reizung) der L6sung des Problems vielleieht ~a~ber zu kommen, ver- 
anlaSte reich mein hochverehrter Lehrer, Herr Professor E. K a u f m a n n,  dem 
ich daftir zu grol~em Dank verbunden bin, eine Anzahl von ihm erdachter, vie]f~ch 
variierter Tierexperimente zu maehen, um festzustellen, was fiir eine Veranderung 
das Epithel eines operativ verlagerten Hautstiickes dutch Injektion namentlich 
yon ScharlachS1 und SudanS1 erfahre~ kSnne. Ale Versuchstier wurden Kaninchen 
und Hahne verwandt. 

Unsere Versuehe waren folgende: 

l. V e r s u c h s a n o r d n u n g .  
]eh  verfuhr in tier Weise, dal~ ieh zun~tchst am 0hr und an der Bauchhau~ eines Kaninehens 

und am Butte eines Hahnes eine Enkatarrhaphie vornahm und gleieh naeh tier operativert Verlage. 
rung in die gebildete WundhSh]e oder in die Umgebung des versenkten Hautstiiekes Sehaxlaeh51 
oder SudanSl injizierte. 

Trotzdem diese Operat.ionen s~e~s under asep~Jsehen Kautelen vorgenommen wurden, ldaff~ert 
die Wunden manehmal (infelge der s~arken Spannung bei Verwendung grSl]erer Hau~sf.iieke), 
meistens gelang jedoeh die prim~ire Heilung vollst~ndig. ]eh exzidierte die geheilte Operations. 
sidle naeh versehiedenen Zeiten (6 Stunden bis 6 Woehen - -  einmal'naeh 4 Monaten) und hartete 
das jeweilige Pr~parat in 10 % FormalinlSsung oder in Alkohol. Die geh~teten Pr~iparate warden 
tefls in Zelloidin, tells in Paraffin eingebettet und in Sehnitte yon 10 bis 15 i, zerlegt. Es wurde 
meistens mit tIaematoxylin-Eosin oder v a n G i e s o n gef~trbt. 

Ieh gehe zuerst auf die am K a n i n e h e n o h r gewonnenen th'~parate ein. 
M a k r o s k o p i s e h e r B e f u n d : Bei gehiirteten Priiparaten, die 6, 12, 24 und 48 

Stunden naeh tier Operation exzidie~-~ warden, sieht man auf dem Durehsehnitt unter der Hau~ 
ein Hautstiiekehen und fliissiges InjektionsS]. Bei naeh 4 Tagen gewonuenen Pr~paraten bemerkt 
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man aul dem Durchschnitt eiuen anscheinend mit ether Epidermis ausgekleideten Zystenranm, 
dessen Inhalt der iniizierte 51gelSste Farbstoff und eine kitt- odor kasea~tige Masse ist. 

M i k r o s k o p i s e h e r B e f u n d : .~n dem 6 Stunden naeh der Operation exzidierten 
Pr~parat zeigt das versenkte Hautstiick noeh keine bedeutende Ver~ndemng. Die WundhShle 
ist mit vielen Leukozyten und roten BlutkSrperchen angdiillt. In dem das I-Iautstiiek umgebenden 
Bindegewebe finder man Infiltration mit Leukozyten und B]utungen, besonders zwischen dem 
Ohrknorpel und dem Korium. In den infiltrierten Partien sind viele ttaarbiilge vorhanden, abet 
diese zeigen noeh keine Veriinderung. 

Bet 24 stiindiger Implantation finder man am Rande des versenkten Hantstfiekes ringsum 
neugebildete Epithelverspriinge, welehe an der Bindegewebswand hinaniziehen. Mitosen zeigea 
sich in der Basalschieht der H~arbiilge; abet in dem iiul~eren Deekepithel finder man keine. In 
dem versenktea Epidermisstfick gewahrt man nul" ganz -r Leukozyten. 

Naeh 48 stiindiger Implantation zeigt sich de~ Zustand ehler starken Entziindung; an den 
R~ndern des versenkten Hautstfiekes treien lange zungenfSrmige EpitheNorsprfinge auf. Diese 
Epithelwuchemngen umgeben beinahe eblea mit Leukozyten gefifliten Raum. Man sieht 
~aarb~lgen, welehe in dem Bereich der entziindlichen infiltration liegen, ~'iele Mitosen, die Epithel- 
zellen tier Haarb~ilge wuehern und dringen etwas tieIer hi das Bindege~-ebe hinein. Die Haar- 
balge siad manehmal etwas erweitert. Die versenkte Epidermis zeigt keiae besondere Veri~nde- 
rung: man. sieht nut eine Verdiekung tier Epidermis und in ihrer Basalschieht sehr viele Kern- 
teilungsfiguren. Im Deckepithel zeigen sieh auch einige )[itosen. 

in  einem nicht mit Seharlael~S1 injizierten K o n t r o 11 p l' g p s, r a t sieht man auch 
Epithelvorspriinge an dem ganzen Rande des versenkten ~tantstiickes; abe~ die ~Iitosen in den 
Haarbiilgen sind sehr wenig zahlreich und die entziindliche Infiltration ist nieht ganz so stark. 
Doch ist das ve~'senkte Stiiek Epidermis stark yon Leukezyten durehsetz~. Verdickte Haal"b/~lge, 
wie in dem iniizie~en Prfiparat, sieht man nieht. Zwisehen beiden Priiparaten besteht also in- 
sofem ein gro$er Untersehied, als man in dem injizierten Pri~parate st/h'kere Entziindungsersehei- 
nungen und zahlreichere Mitosen in der Basalschieht der ]:Iaarbiilge und Verdiekung der ver- 
senkten Epidermis ieststellen kann. 

4 Tage nach der Enkatarrhaphie sieht man sehon einen yon Epithel umsehtossenen I-Iohlraum. 
Dieser besteht aus neugewachsenen Epithelien des versenkten Hautstiickes, welche an der granu- 
]ierendea WundhShle entlang nach oben gestiegen sind uad sieh miteinander Vereinigten. Ge- 
]egentlieh zeigt sich aueh etwa in der ~iitte der (~ranulationsfl~che, also der Pattie, die von den 
~iindem des implantierten Eautstiiekehens am weitesten entfemt ist, noeh kein kontinuie~lieher 
Saum yon Epithelzellen. Die neugebildeten, die ttShle auskleidenden Epithelzellen liegen sehon 
in drei- his seehsfachen Re~en tibereinander, und die Sehicht wird sogar noeh dicker, ~e mehr sie 
sieh dem lgande des ve~senkten Itautstiickes n~hert. Der ~ohlraum ist gefiillt mit einer homo- 
genen ~asse und zerfallenen Epitt~elzetlen, Leukozyten and ]:Iaaffragmenten. Die Innenfliiche des 
Hohh'aumes ist ganz glatt and mit ether diinnen ~lomsehicht bedeekt. Man sieh~ in dem ver- 
senkten Hautstiick, dessea Epidermis verdickt ist, erweiterte, mit einer Hornschicht bedeekte 
H~arbi~lge. Die Epithelien der Zystenwand dl"ingen manehmal ia alas Bin~egewebe der Umgebung 
p~pill~r und zapfen[Srmig ein; und diese Wuchemngen bilden oft Hornperlen, de~en Zentmm 
]edoch, wie sich bet Seriensetmittea herausstellt, ein yon eiaer Hommasse bedeektes Haarfragment 
bildet. Haarb~lge und Driisen sind in dem neugebildetea Epithe] nieht vorhanden. Es finden 
sieh mai]ig zahlreiehe Mitosen in dem Epithel der Zystenwand; ebenso auch in der Keimschicht 
der aul~en dar[iber hinziehenden Epidermis. 

Die kleinen $palten zwisehen den ~asem des Bindegewebes sind mit ScharlaehS1 prall 
gefiillt. Das Bindegewebe zeigt femer zellige Infiltration (Le~kozyten), 0dem und Zellvermehrung. 
Das D e C k e p i t h e I tier oberhaib der Zyste gelegenen ttaut nimmt besonders an tier Naht- 
stelle erheblich an Dicke zu nn4 dringt aueh etwas in die Tiefe hinein. Besonders in den Haar- 
balgen bilden sich konzentriseh um die Haarseh~ite hemm dieke Schichten yon tIomlamellen, 

Virzhows hrohiv I. pathol, hna~. Bd, 208. Hft. 3, ~ 
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und die ]~pithelwucherungen der Haarb~lge werden nun starker; sie beginnen sieh zapfenfSrmig 
in die Tide fortzusetzen, ~ihnlieh wie beim Karzinom Plattenep~thelzapfen in die Tide wacbsen. 
Auch das Deekepithel treib~ Epithelzapfen in die Tiefe. Man s~eht in dem Bindegewebe viele 
Epithelinseln, oft mit Hornperlen iihnlichen Gebilden; ~ats~chlich handelt es sich um starker 
ausgebildete V e ~ h o r n u n g u m H a a r b h 1 g e herum. :In der Keirnschieht der Haarb~ilge 
finden sich reichliche ~itose~ (Tex~fig. ]). 

D 

Fig. 1. Kaninchenohr. 4 Tage naeh tier Enkatarrhaphie und Scharla~hSl-Injektien. Zeiss 
Obj. A* 10. Okal. IlI. (Vergr. 18 real.) Die untere Zystenwand, welehe t-Iaarb~lge hat, ist 
das verl~gerte ttautstiiek. Oben links gibt es verdickte Haarb~lge. A Itaarb~lge, A, sekund~ir 
mit dem Zys~enepithel verwachsea, B Nahtstelle, C Deckhaut, D neugebildetes Epithel, E 

vertagertes Hautstfick, F entzfindlich infiltriertes Bindegewebe. 

8 Tage nach der Enkatarrhaphie land sich auch eine typische Epithelzyste, deren Wand aus 
geschichtetem Plattenepithel besteht und die innen immer mit einer ttornschicht bedeekt ist. 
Die Zyste enthalt Detritus, Kristalle und Leukozyten. In der Umgebung der Zyste sieht man 
viele schSn ausgebildete Epithelzapfen, -strange oder -nester (wie sie aueh F i s c h e r u.a.  beob- 
achteten), welche auf den ersten Bliek einer malignen Neubildung, einem verhornenden Platten- 
epithelka~-zinom (sogenannten Kankroid) t~usehend ~hnlich sind. Abet dieses Bild wird nur 
ver~nlal~t dutch die Wacherung yon Epithe]ien der Haarb~lge. Die Wueherang dieser Epithelien 
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kennzeichne~ sich ~uch dureh ei~e ziemlich erhebliche ~cnge yon MRosen. Die Epithelien der 
neugebildeten Zystenwand dringen aueh manehmal papill~r- oder zapfen~Srmig in das Binde- 
gewebe ein. Es land sich ferner noch eine kleine, mit geschiehtetem Plattenepithel wlsgekleidete, 
nandfiehe Zyste in der Umgebung der grol~en Zyste. Diese kleine Zyste hat sich wohl bUS einem 

~ . ~ ~ .~ ,.= --~ , ~ . ~  

,&~ ,.~ "~ ~ Ng ~ N 
g ~ g ~ a  
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Epithels~fiekchen gebildet, welches bei der Naht weite~ in die Tiefe hineiageschoben wurde, lhre 
Wand weist keiae Haa~b~lge und Drfi~en auf, abet ~ueh ihre Epithelien wuehern s~ellenweise 
zapfen~Srmig naeh aut~en. Das Deckepithel hat keiaen Teit an dcr Wucherung (Textfig. 2). 

10 Tage naeh der Operation finder man eine dickwandige Epithel~yste. Die Wand weist 
sehon alle Sehiehtea (Zylinderzellsehicht his Homsehicht) der normalen Epidermis aufi Die 

22* 
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Zyste wird yon faserigem, zellreichem Bindegewebe umgeben. In den Bindegewebsmassen 
]iegen vide vielkernige Riesenzellen, oft im Imlern kleiner tierde yon Leukozyten und jungen 
B~degewebszellen. ~iufig umschlie~en die Riesenzellen kleine (jetzt leere) Lficken im Gewebe 
(PremdkSrperriesenze]len). Die ttaarb~lge in der Umgebung der Zyste sind meistens zystiseh 
erweitert oder mit einer konzentrischen Hornsehieht gefifllt, aueh ihre Wand enth~ilt alle normMen 
Schiehten der Epidermis. Aueh in diesem Pr~parate finder man eine k]eine Zyste in der Tiefe 
neben der groSen. Dieses Zystchen besitzt eine glatte Wand und enth~lt Detritus und Leukozyfen. 

Ieh babe nur einmal in die WundhShle allein (nicht in deren Umgebung) YarbstoffS1 in- 
~iziert; Ms ieh dann die Stelle nach 2 Monaten exzidierte, fend ich eine gewShnliehe glattwandige, 
mit gesehichtetera Plattenepithel ausgekleidete Epithe]zyste, die auSen mit einem fibrSsen, zell- 
reichen, vaskularisierten, yon m~.$ig zahlreichen Leukozyten durehsetzten Bindegewebe umgeben 
war. Es zeigte sich in diesem Falle keinerlei atypisehe Wueherung der Zystenwand und der ttaar- 
beige. 

Bei unseren Versnehen stellte sieh also heraus, alaS, ebenso wie bei B e n t h i n s 2 Versuehen, 
des karzinom~hnliche :Bild, je l~inger man nach der Operation warier, desto mehr yon einem ge- 
wissen Zeitpunkt an zurfickgeht; Se Epithelzys~e prasen$iel~ sich dann als eine gewShnliehe Zyste 
ohne atypische Epithelwucherung. 8 his 10 Tage naeh der Vornahme der Enkatarrhaphie hat 
die Zystenwand ihre ma.vSmale Dicke und wh'd dana wieder dtinner. Naeh Ablaut yon 6 Wochen nach 
der Enkatarrhaphie sieht man in der Umgebung der glattwandigen Epithelzyste ~ine geringe 
Veraiekung der tiaarb~lge, abet keine schSnen zapfenaxtigen Gebilde mehr. Um die Zyste bildet 
sieh eine korinm~ih~iehe faserige, gefiil~reiehe Bindegewebswand, in der noch immer leukozytare 
Infiltration besteht. Es finder sieh keinerlei papfll~re oder zapienartige Wucherung, weder der 
Zysten noch der guSeren :Epidermis. Den Inhalt tier Zyste bildet Xerndetritus und ttornsubs~anz. 
An der iiul~eren tiaut keine Verdickung des Epitheis; auch keine Wucherungserseheinungen der 
Epithelien der ttaarb~ilge usw. (Textfig. 3). 

An der t~ a u ch h a u t des Kaninchens babe ich ebenfalls eine gewShnliche Epithdzyste 
erhalten, deren lnnenwand aueh mit gesehichtetem Plattenepithel sowie nonnalem Deekepithel 
bedeck~ ist. Eine atypische Wueherung der Zystenwand ist nieht zu finden. Ein karzinom~hn- 
Iiches Bild wie am Kaninchenohr gibt es bier nicht, aber man kann bier auch erweiterte ttaal'- 
Mtlge wie am Kaninchenohr konstatieren. 

Wie sehon oben erwithnt, konntr wir am Kaninchenohr dutch Enkatarrhaphie eines glatten 
Hautstiickes und naehiolgende Schal'laehSlinjektion k e i n e a t y p i s c h e W u c h e r u n g 
de s  0 b e r f l / i c h e n e p i t h e l s  des  v e r s e n k t e n  I ~ a u t s t f i c k e s  e r z i e l e n ,  
w : , i h r e n d  a n  d e n  H a a r b ~ . l g e n  e i n e  l e b h a f t e  E p i t h e l w u e h e r u n g  ent- 
stand. 

IL V e r s u c h s a n o r d n u n g .  
Es ,~mrde am Kaninchenohr eine Enkatarrhaphie gemaeht; 2 Woehen nach dieser Operation 

wurde die ne~gebildete Zyste yon einer Einstiehwtmde aus subkutan in versehiedenen giehtungen 
zersehnitten, ganz tief bis zum Knorpel, dann wurde Seharlaeh- und SudanSllSsung in die Wunde 
eingespritz~ in der Erwartung, auf diese Weise lebhaftere Wnehemng der einzelnen zerkleinertea 
Sgicke tier Zystenwand zu erzielen. Ieh exzidierte nach der ]njektion bei den versehiedenen Ver- 
suehen in verschiedenen Intervallen. Bei der mikroskopisehen Untersuehung fend sich wieder 
eine Epithelzyste, wie sie oben beschrieben. :In diesem Falle wachst eben die zerschnittene Zysten- 
wand Wieder zusammen und die entstandenen Liick~n werden yon neuem Epithel ausgekleidet. 
Die innere Flaehe der Zyste ist glattwandig, die Zyste selbst nicht mndlich, sondern mrregelm~l~ig, 
manehmal mit Einbuehtungen. In tier Zyste reichlieh Hornsubstanz, Leukozyten, Detritus und 
Kristalle. Starke entzfindliche Reaktion in der Umgebung. ]n einem Falle (2 Wochen nach 
dieser Operation) fanden sieh k]eine papill~re Wuehemngen der ~uSeren Wand der Zyste; in der 
Umgebung noeh m/~l~ige entziindliche Reaktion. Wand tier Zyste ganz verschieden dick. Also, 
aueh wenn man die Epidermis, naehdem sieh sehon eine Zyste gebildet hat, in Stficke zerschneidet 
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mid nun das 01 in]iziert, so resultiert nach diesem Eingriff auch aa diesea Stiickeheu n i e eiae 
a~ypische WuCherung; nu~ die Haarb~lge der Epidermis verdickea sich und w~hsen zap~en- 
fSrmig in die Umgebung. 
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III. V e ~ s u e h s a n o r d n u n g .  
tiierbei wurde die :EnkatalThaphie in anderer Weise modifiziert. Ieh umschnitt am K a - 

n i n e tl e n o h r (bzw. H a h n e n b a r t) ein ovales Stiick }laut, zerschnitt dieses ovale Stiick 
in verschiedenen Richtungen ganz energiseh nad pflanzte es dana in die Tiefe. Naeh diesel" Opera- 
tion injizierte ich yon verschiedenen Seiten her nach dem Hautstfickchen hid ScMrlachiil odor 
SudanS1 odor Skatol odor Indol. (Skatol und Iadol wurden zu 5 % in Schweindett und Oliven61 
geliist.) Das Resultat war ebenfalls eine Zystenbildung, abet es entstanden hier manchmal mul- 
tiple Zysten (2 bis 3). Die Zysten sind zuwei]en rundlich odor haben ab und zu unrege]m~l~ige 
Einbuchtungen. Die hmenfl~che ist mit ttomsubstanz bedeckt, die Epithelien zeigen sehr zahl- 
reiche Mitosen. In der Umgebung der Zysten finden sich ganz geringe Epithelwucherungen der 
I-Iaarbalge and erhebliche akut-entziindiici~e Erscheinungen. 

IV. V e r s u c h s a n o r d n u n g .  
:Eine weitere ~[odifika~ion der Enkatarrhaphie war die yon G u s z m a n n s angegebene. 

Die Methode ist folgende: Am Kaninehenohr liist man einen schmalen, rectlteckigen, znngen- 
fSrmigen ttautlappen ~), dessen Auflenseite abgesehabt wfi'd, veto subkutanen Gewebe los, unter= 
miniert die Haut yon der Lappenbasis aus weiter und erSff~et in entsprechender Enffernang 
yon der ]etzteren die so entstandene Wundtasche dutch einen senkrechten Schnitt. Das freie 
Ende des Lappens wird dann dutch die Wundtasehe bis ~u dem Schnitt hindurchgezogen und an 
diesem festgen~ht. Schlul~ dieses Sctmittes sowie des Wundbettes des zungenfSrmigen L~ppchens 
dDreh :Naht. So lag die epiderma!e Oberfigche des/:Iautliippchens dem lockeren subkutanen 
Gewebe zugekehrt. Nach der Operation ~x~rde yon versehiedenen Seiten her Schar]achSl ein= 
gespritzt. ]ch exzidierte nach versehiedenen Zeiten den kleinen, ]gnglichen Knoten, der sich nach 
der tteilung jedesmal gebiI~let hatte. ~iil~Tpskopisch fand sich in ~bereinstimmung mit G u s z - 
m a n n s Versuchsergebnis auch eine Epithelzyst e (nach 2 Wochen) odor der Beginn einer Zysten- 
bildung. Die Haarbglge des verlagerten Hau~lappens sind erweitert. Die innere Flgche der Zyste 
ist auch mit einer dieken ~ornschicht bed eckt. In der neugebildeten Epidermis findet sich keines 
der Itautattribute. ~an sieht zwischen dem Kaorpel und der neugebfldeten unteren Zystenwand 
keinerlei zapfenartige Epithelwuehemng. Dagegen finder bis zur 2., jedoch nieht mehr in der 
3. Woohe, eine Wueherung der :Epithelien tier ~aarbglge des verlagerten Stiickes start; ebenso 
derjenigen der gui~eren Epidermis. Die verlage~e und neugebfldete Epidermis wgchst also nieht 
welter, sondem bildet ledig]ich eine Epithelzyste. 

Das R e s u l t a t a l l e r  dieser Versuche war somit  stets nur  eine Ep i the l -  

zyste ,  t ro t zdem das Hauts t i ick ,  welches ins Bindegewebe ver lager t  wurde,  dutch 

die In j ek t ion  der genannten  Substanzen in einen Zus tand  entzi indlicher  Reizung 

verse tz t  war. 
V. V e r s u c h s a n o r d n u n g. Auger  der eben erwiihnten Kodi f ika t ion  

n a h m  ich aueh audere Versuehe, und  zwar ra i t  einiaeher E n k a t a r r M p h i e  uach 

K a u f ra a n n a n d  Schar !aehf l in jek t ioa  am H a h n e n b a r t ~6r. Das g e -  

su l t a t  war  das gleiche wie beim Kaninchenohre ,  niimlich eine vol ls tandige Ep i the l -  

zyste. Die histologische Untersuehung ergab kurz  hierbei  folgendes:  

4 Tage naeh der Operation finder sich ein veto I~ande des verlagerten I-Iautstiickes, we sieh 
die Epidermis inz~dsehen verdiekt hat, nach oben auf die Granulationsfl~iehe steigender :Epithel- 
fortsatz. In des" Umgebung des ttautstiiekes trier man kleine Blutungen trod geri~ge entziind]iche 
Reaktiom Das Bindegewebe ist durch die In~ektion des 0lee gelockel~, weitmasehig. Das 01 
ist manehmal yon Leukozyten durchsetzt. Keine atypische Epithelwuche~'u~g in dem Deek~ 
epithel und in dem versenkten ~autstiicke. 

x) 1,5 bis 2 em L~nge, 2 bis 3 mm Breite. 



343 

Eine Woche na~h der Operation sieht man eine Epithelzyste, deren Wand aus geschichtetem 
Plattenepithel besteht; diese Epithelschiehten sin4 ungleichm~il~ig, ma~ehmal dick, manchmal 
diinn, oder papillenfSrmig ~,orspringend. Das Epithel an den beiden R~in4~m der nrspriinglichen 
Epidermis ist verdiekt und dringt zapfenfSrmig in die Tide ein. Diese zapfenfSrmigen Forts~tze 
entstehen auf folEende Weise: Die neu entstehenden Epithelien bilden zun~ehst eine Art Tasehe, 
indem sie yore Rande tier versenkten Epidermis an der Wundfl~che zuerst etwas hinunfer, dann 
hinaufsteigen. Dadurch, daft diese beiden die Tasche bildenden ]~pithelbl~tter miteinunder kon- 
fluieren, entstehen scheinbar lange, zapfeniSrmige Epithelvorspriinge, die sich in einem 1 Woehe 
alten P r ~ p a r a t -  m~nchmal auch v e r z w e i g t -  fincIen. In diesen Epithel~apfen sieht man 
oft zwiebelschalenfSrmige Epithelkugein oder kleine Zysten mit einer I-Iornsehicht. Die ver- 
senkte Epidermisschieht selhst hat sich ~erdiekt und mit dicker Hornsubstanz bedeckt. I~iaa 
finder in der Basalschicht einzeine ~{itcsen. Das Bindegewebe ist sehr locker, zum Teil vasku- 
larisiert und infiltriert. 

10 Tage nach der Operation finder sieh eine beinahe ganz mit geschiehtetem Plattenepithel 
ausgekleidete Zyste, deren lnhalt Leukozyten und zerfallene Epithelzellen hi[den. Die Zystenwand 
ist glatt, zeigt ebenso wie die ~u~ere Epidermis keine atypisehe Wneherung. M~n finder ira Gewebe 
in der Umgebung yon Zysten ziemlich reichlich (YremdkSrper-) Riesenzellen. 

An einem andern Pr~iparat sieht man isolierte Epithelzellinseln in der Umgebung des Zysten- 
raumes. Diese Inseln sind jedoch, wie sieh an Seriensehnitten zei~, nur ein Tell yon Epithel- 
vorspriingen der neugebildeten Wand. 

2 Wochen naeh der Enkatarrhaphie zeigt sich eino vollst~indige Epithelzyste. An beiden 
Enden des x, ersenkten ~autstiickes dringt yon diesem aus nenes ~pithe] r id  zapien~Srmig ein. 
Die aus den neugebildeten ]~pithelien bestehende Wandsetficht ist yon versehiedener Dieke; ihre 
Innenfliiehe ist glatt nnd mit einer Hornsehicht bedeekf, an der Aul~enseite der Zystenwand findea 
sieh bisweilen kleine, zapfenu~tige u Die versenkte Epidermis ist bedeutend verdickt 
(Textfig. 4). 

3 Wochen naeh der Implantation sieht man eine noch weitere Vervollkommnung der Zyste. 
Die ~u zeigt ]etzt dieselbe Beschaffenheit -vie das Deckepithel. Die Zyste ist yon fa.serigem~ 
zel]reiehem, vaskulurisiertem Bindegewebe umgeben, stellenweise finder sich sti~rkere oder geringere 
Infiltration. D i e  a t y p i s e h e  E p i t h e I w u c h e r u n g  d e r  i ~ u i i e r e n  H u u t , w e l -  
e h e  w i t  a m  K a n i n e h e n o h r  g e s e h e n h a b e n ,  l i n d e n  w i t  z n  k e i n e r  Z e i t  
u n d  a n  k e i n e m  P r ~ p a r a t e  d e s  H a h n e n b a r t e s .  D~s versenkte Hautstiiek 
liegt immer in dem entzfindeten Gewebe, welches stets mit dem in~izierten Farbstoff angdiillt bleibt, 
abet es gibt k e i n e r 1 e i ~ t y p i s c h e W u c h e r u n g,  die Epidermis erseheint nut  etwas 
verdiek~ nnd zeigt eine starke Verhornung (wie die ~ p ~ r a t e  yore Kanhlehenohr). Wit sehen 
5 Wochen naeh der Operation in der Umgebung der jetzt reeht groSen Zyste ein fibrSses zellreiches 
Bindegewebe, also eine Koriumbildung, wie sic schon K a u f rn a n n seinerzeit beschrieben hat. 

VI. u e x ' s u e h s a n o r d n u n g .  
Ich babe einmal nach 4 ~onaten e'm ganz gut geheiltes Prgparat exzidiert, dessert Bildung 

wh" in der Weise hervorgerufen hatten, dat~ wit S e h a r 1 a c h 5 1 s u b k u t a n i n j i z i e r t e n 
a n d  d a n n  e i n e n  ] v i o n a t  d a r a u i  ~ n  d i e s e r  I n j e k t i c n s s t e i ] e  e i n e  E n -  
k a t a r r h a p h i e maehten. Bei dieser Operation floB noch in]izie~es ()1 heraus. Nach der 
Operation wiederholte ich die lnjektion. 

Das Resultat way auch eine Z:~ste. Der mikroskopische Bdund war der einer gewShnhehen 
Epithelzyste, wie man sic bei einem 5wSchigen l ~ p a r a t e  sieht. Zystenwand ~us geschiehtetem 
Plattenepithel gebildet, in der Umgebung vielkernige Riesenzellen, keine atypisehe Wucherung 
der Epithelien; die Zysten enthattea Kerndetritus und ttornsubstanz. 

VII. Y e r s u e h s a n o r d n u n g .  
Ferner wurde die sp~ter dureh Enk~tarrhaphie verlagerte Hautstelle vorher 3 W o c h e n 

l a n g  einen um den andern Tag s k a r i f i z i e r t  und t~glich r a i t  S e h a r l a c h i i l  
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g e p i n s e 1 f. [eh spritzte in einem Fatle nach der Operation SeharlachSl in die WundhShle, 
ha andern nicht. Das t/esultat war bei beiden eine gewShnliche Epithelzyste. An dem in~izierten 
Priiparat ianden sich starke entziindliche Erscheinungen, die Epidermis der Zystenwand war bier 
dicker als in dem andern Falle. Das night injizierte/~r~parat zeigte keine erhebliche Entziindung 
und die versenkte Epidermis war hier ebenso dick wie gewShnliches DeckepitheI. In tier Um- 
gebung der gro~en Zyste f~nd sich an dem in~izierten Pr~paxat eine zwei~e kleine rundliche Zyste, 
derea Inhalt iN~ihfadenstiicke waren und die meines Erachtens aus einem Epithelstfickchen enf- 
standen w~r, das bei der Naht mit in die Tiefe verpflanzt worden war. Ich vermochte also auch 
keine atypische Epithelwucherung dutch Implantation eines mit Skarifika.tion, mit Bepinseh~ 

Fig. 4. Hahnenbar~. 2 Wochen nach der Enkatarrhaphie und ScharlachSl-Iniektion. Zeiss 
Obj. A, Okul. I. (Vergr. 44 m~l.) Die untere Zystenwand ist das vertagerte Haatstiiek. 
A verlugertes Hautstiick, B die Hohlr~ume, aas denen das 01 exta'ahiert ist, C Curls, D Gef~ifi, 

E neugebildete Epithetien. 

und naehfolgender Injektion yon Sch~rlachS] behandelten Hautstiickchens zu erzeugen. ]m Hin- 
blick auf diese Versuchsergebnisse l~Ll~t sich denmach folgendes sagen: 

Durch die Verlegung des Hautstiickche]as ist eine gut  char~kterisierte Zyste entst~nden, 
bei der entweder die untere Wand (bei der Enkat~rrhaphie) dutch das versenkte Hautstfickchen 
oder die obere Wa.nd (bei der G n s z m a n nschen h~ethode) duich den verlegten Lappen gebildet 
wird. Die neugebildete Zystenwand besteht aus geschichteten Pl~ttenepithelien, die insgesamt 
die Struktur der normalen Epidermis (yon der Zylinderzellenschicht bis zum Stratum r 
auLveisen. In dieser neugebildeten Wand sind die normalen Attribute der Hau~ niemals vor- 
handen. Wem~ nun G a s z m a n n s in dem neugebildeten Wandteil Ha~rb~lge gesehen haben 
wilt, so wurde das bereits yon v. X ii g e 1 g e n ~ls lrrtum erk~nnt. Bei Entstehung diesel 
Zyste steigen in der yon K a u f m ~ n n beschriebenen Weise die Epithelzellen yore Rande des 
verl~gerten H~utsttickes an dem benachbarten Bindegewebe hinatl[ (bei der G u s z m a n n schen 
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~ethode hinunter), erstrecken sich tiber das gegeniiberliegende subkutane Bindegewebe und 
iiberh~tuten so dasselbe. Wit sahen dabei nut am Kaninehenohr eine atypisehe Epithelwucherung~ 
jedoeh ergab sich, daft diese aus den ttaarb~lgen entstanden war. Die verdicki~en ttaarb~lge 
sind manchmal zystisch erwei~ert und manchmal mit einer konzentriseh geschieh~efGen Horn- 
substanz geftillt. Die Talgdrtisen, die anf~nglieh groBe kSrnige Zellen enthalten, sehwinden aI1- 
m~hlich naeh der Verdiekung oder Erweiterung der ttaarb~lge bzw. sic gehen ebenfalls in Platten- 
epithelzapfen tiber. 

Die vefiagerte Epidermis ist zuerst etwas verdickt und wachst immer nut derart, 
da~ eine Epithelzyste entsteht. Trotzdem das versenkte Hautstiick in der ent- 
ziindeten Bindegewebssubstanz liegt und die WundhOhle oder Zyste mit  iujiziertem 

Farbstoff gefiillt ist, ist nie eine atypische Epithelwucherung an dieser Zyste zu 
sehen. Zwar haben wit manchmal kleine papill~re Wucherungen au der neuge- 
bildeten Zystenwaad, doeh wuehern diese nieht welter, sondern gehen nach und 
nach zuriick. Bei der !mplantat ion der zersehnittenen Hautlappen sehen wit auch 
in gleicher Art sieh Zysten bilden; dureh Injektion yon Fettfarbstoff oder Eiwei6- 
f~ulnisstoffen kann man bei den einzelnen Hautstfickchen gar keine atypische 
Wucherung veranlasseu, wenn aueh multiple Zysten sich bilden. 

Die Herkunft  der ,,karzinom~hnlichen '~ Wucherungen, wie auch wit sic in der 
Umgebung der Zyste am Kaninchenohre fanden, ist nach der F i s c h e r schen 
Mitteilung yon mehreren Seiten studiert worden, und es hat  sich mit Sicherheit 
ergeben, da6 dutch die Wirkung durchaus nicht nut des ScharlachrotSls, sondern 
auch verschiedenartig~ter anderer Substanzen und, wie O. S a c h s 45 jtingst be- 

richtete, selbst v o u r  e i n e m 0 1 i v e n 5 1 (leider fehlte uns die Zeit, das selbst 
noch 5fter nachzupriifen, mehrere Versuche waren aber negativ), eine atypische 
epitheliom- oder trichoepitheliomartige Wucherung ctes Epithels hervorgebraeht 
werden kann. Ihre Herkunft  nehmen die Zellen bei der Epithelwueherung nach 
der Ansicht vieler Autoren zuniichst und haupts~chlich yon den ttaarb~lgen, 
w~hrend das Deckepithel nut  in geringem ~aBe oder gar nicht daran teilnimmt. 
Eine wiehtige Bedingung ftir die Epithelwucherung ist die pralle Ftillung des sub- 

kutanen Bindegewebes mit  dem Injektionsstoffe und dessen langeres Liegenbleiben. 
Viele Einw~nde bestehen aber gegen die Ansicht, daI~ die Epithelwucherung 

fiberhaupt dutch Chemotaxis verursaeht wird. 

Z~erst bestritt J o r e s ~ chemotaktisehe Wirkung, weil er als Efiek~ de~ ScharlaehS1- 
einsp]:itzung zun~chst und vorwiegend eine Wuehe~ung der Keimschieht der Haarb~lge sah. Er 
behauptet, dab die Epithel%uleherung entstehen kann, wenn die Epithelien direkt mit dem 01 
in Bertihrung treten. Auch A 1 b r e c h t ~ h%lt da~fir, daS in~o]ge des direkten Kontakts der 
iiligen Fltissigkeit mit dem Epithel die Epithelwueherung entstehen karm. S t a h r ~ glaubte 
ebenfalls, daft das Zustandekommen der Epithelwucherung dutch Chemotaxis nicht erwiese~t sei. 
Abet er nimmt flit die Proliferation des Pla~%enepithels nieht nut einen Reiz, sondern einen Kom- 
plex yon Ursaehen an, unter denen die ana%omisehe Beschaffenheit der Gegend eine gro6e Rolle 
spielt. Dagegen behauptet W y 1~ ~ in bezug auf die U~sache der Epithelwucherung, dal~ sieh 
dutch die pmlle Injektion zwisehen Knorpel und Epidermis ein dauernde~ Druck ~ul~er~ und 
dutch diesen meehanischen Druck das Epithel seiner ~Nakrungszuiuhr durch die Saitspalten, 
kleinen Gefitl~e usw. beraubt und zu eine~ atypischen Wueherung veranlaBt werde. W e r n e r ~ 
spritzte ScharlachS] m ~gusetumoren und bemerkte eine lebhafte Wueherung im Gebiete der 
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lnjektion. Er hielt diese Wucherung iiir einen direkten Reiz auf die I~'ebszellen. S n o w ~3, 
M e y e r is  H e 1 m h o 1 z o und W h i t e 4s erkl~rten die atypische Epithelwucherung nach 
ihren eigenel~ u a]s de]~ Erfolg des chronischen entziindlichen ~eizes. Besonders ~I e y o r 
konstatiert, dal~ die Epithehvucherung durch chronische milde Entzfindung kombiniert mit Zirkula- 
tionsstSrungen eriolge. 1~ r i c k e 5 nimmt an, daI~ die lebhafte Epithel~a~cherung auf den kom- 
binierten Reiz der Entzfindung - -  der vielleicht aueh nut ein toxischel', also chemischer, ist - -  
und des ScharlachSls zu beziehen ist. 

S t o e b e r 86 hat zwar einer chemotaktisehen Wirkung widersprochen, aber er r~umt ein: 
,,Fiir eine chemotaktisehe Wh'kung kSnnte man die sekund~re, selbst~ndige Sprossenbitdung 
der verdiekten Haarb~lge und de~en unverkennbares Hinstreben zu dem in der :N~.he gelegenen 
(~ltropfen verwerten." S t o e b e r u n d  W a c k e r 3s spritzten am Kaninchenohr eine fettige 
oder 5lige LSsung yon Pyridin, Indol, Skatol ein und sie stellten dann sine atypische Wucherung 
lest, iiir deren bh'saehe sie eine Ern~hmngsver~nderung der Epithelze]len hielten, indem sie an- 
nahmen, dal~ im lJ-berschul3 vorhandene geeignete ]~iwei[~t~ulnisprodukte yon den waehsenden 
Zelle~ verankert werden. B e n t h i n ~ macht fiir die Epithelwacherungen vielerlei Ursachen 
verantwortlieh, n~mlich nebeneinander :Entziindung, Gewebsspannung, manchmal auch gewisse 
ZirkulationsstSmngen, haupts~chlich abet auch vorhandene chemisehe Stoffe. Neuestens haben 
W a c k e r u n d  S c h m i n c k e 4o Versuche fiber die Einspritzung yon einer grol~en Reihe ver- 
schiedener Substanzen in das Kaninchenohr veriiffentlicht. Sie spraehen die erzie]ten Epithel- 
wueherungen als ifir dutch eine Ver~nderung des Ze]lehemismus der Epithelzellen bedingt an. 

R o b e r t L. D i x o n s izljizierte Sudan IlI,  Scharlachrot und Paraifin am Kaninchen- 
ohr und bestrahlte die Stelle mit RSntgenstrahle~. Das Resultat war, wie yon andern Autoren 
schon erw~hnt, eine einfache Hypertrophie des Epithels der Haarb~]ge. Dutch die RSn*genbe- 
leuchtung wurde die Proliferation des Epithels gehemmt. 

L 5 w e n s t e i n ~7 injizierte rein zerkleinerten Tabak in das Kaninc: enohr, 3 Woehen 
sp~ter eine mit Scharlachrot ges~tigte Xylol-Paraffinlfsung in dieselbe Stel]e. Naeh 2 Woehen 
und dann noch einmal 12 Tage spiiter wurde die Injektionsstelle mi~ einem Hammer leicht ge- 
schlagen. Als l%esultat tand er mehrere mit Epithel ausgekleidete Hohh'i~ume in der Subkutis, 
die er in Analogie zu den Zysten P e ] s - L e u s d e n s (die, wie oben erw~hnt, abet K a u f m a n n s 
Schiller v. K f ig  e 1 g e n erst genauer histologiseh untersuchte) setzte. 

G r e i s r i~ e r v hl~igierte verschiedene chemisehe Substanzen, z. :B. 01s~ure, OlivenS1, 
Paraffin, Indol, Rohparaffin ode~ Tabakteer am Kaninehenohr, nachdem er die Karotis unter- 
bunden, den Sympathikus durchgeschnitten oder an der Ohrwurzel s~mtliche Venen unterbunden 
haste. Er beobachtete als Folgen de~" In]ektion yon 01siiure, Rohparaffin, Indol und Tabal~eer 
eine atypische Epi~helwucherung der Haarb~lge and  auch entziindliche :Erseheimmgen. An dot 
Seite der Karetisunterbindm~g und der Sympathi;usdurchschneidung war die Epithelwuchemng 
geringer, aber an dem venSs-hyper~misch gemachten Ohr war sie starker und ausgedehnter als 
am normalen Obr. Daher nahm er an, da~ die Epithelwucherung durch den Reiz yon bestimmten 
chemischen Substanzen vemrsacht w~re, und dal~ sie st~irker sei, wenn diese Substanzen mi~ 
den Epithelien ]~nger in Kontakt blieben. Denn die Epithelwuehemng ist bei der arteriellen 
Hyper~mie (bei Sympathi usdurchschneidung) geringer als bei der venSsen Hyper~mie, well 
dureh die beschleunigte Zirkulation die iniizierten Substanzen schneller veto ]njektionsort iort- 
gefiihrt werden, w~ihrend bei der venSsen Hyper~imie alas Gegentei] der Fall ist. 

Fernerhaben H u g u e n i n  ~~ S e c k e ]  ~ und R u t s c h i n s k i  ~ auchamKaninehen- 
ohr~ S t o e b e r ~ und W e s s e 1 y ~: am ~ensehenkSrper eine atypisehe Epi~helwueherung 
wie beim Kaninchenohr gesehen. Die Wucherung entsteht beim ~ensehen naeh ihren Be~unden 
auch aus den HaarbMgen und Schweil]drfisen. Das Bindegewebe um dieselben weist eine be- 
merkenswerte Auflockerung, zellige lnfilt:ration und Reiehtum a~ Spindelzellen auf. 

I c h  selbst  sp r i t z te  S u d a n  I ! I  (in Ohven01), I n d o l  und  Ska to l  ( in S c h w e i n e f e t t )  

in die H a u t  des Kan inchenohr s .  Als ich nach  1 oder  2 W o c h e n  die in j i z ie r ten  Ste l le  
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untersuchte, land ich in alien Fallen eine atypische Epithelwucherung der Haar- 
biilge und die Entziindungserscheinungen in dem Bindegewebe in deren Umgebung 
(Textfig, 5). 

Man finder oft Endothelwucherungen der Lymphgefil~e unter der Haut nach 
der Fettfarbstoffinjektion ( J o r e s ,  S t o e b e r ,  W h i t e ,  F r i e k e ) .  
W h i t  e betrachtet cIiese Endothelwucherungen als blol~e Reaktionswirkurigen. 
Durch die Injektion wurden auch, aul~er bei der gewShnlichen Haut an den Haar- 
bi~lgen, Wueherungen der Epithelzellen an der 5~etzhaut ( S c h r e i b e r und 

A 

D 
Fig. 5. Kaninchenohr. 14 Tage nach der Injektion yon Sudan III (in OlivenS1), Zeiss, 
Obj A, Okul. I. Vergr. 44 real.) Man sieht starke atypische Wucherang der I-Iaarbiilge. A I~Iaax - 

bi]ge, B Haarbalgdriise, C ttornmasse, D Gefilte (Arterie und Vene), E Deckhaut. 

W e n g 1 e r ~" ), an tier Brustdriise ( W h i t e ) ,  an der Mundschleimhaut 
( H e 1 m h o 1 z 9) erzeugt. 

Bei naherer Betraehtung der oben geiul~erten Meinungen scheint es mir, als 
ob viele Aatoren sich B. F i s c h e r s Ansich~ yon der Epithelwucherungen pro- 
duzierenden chemotaktisehen Wirkung der injizierten Substanzen nich ~, anschlie~en, 
wenn auch z. B. S t o e b e r ,  F r i c k e und B e n t h i n dieser chemotaktischeu 
Wirkung eine gewisse Rolle nicht absprechen. 

5Tach unseren Priparaten scheint die Wirkung des Farbstoff61s darin zu hegeu, 
dal~ es eine Wucherung der Keimschicht der Haarbilge veranla~t. Wit sehen 
1 oder 2 Tage naeh der Injektion viele Mitosen in der Keimschieht der Haarbalge. 
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4 Tage naeh der Injektion tritt sehon die Verdiekung der Haarb~lge ein, und dabei 
zeigt sick eine Verkornung in dem Zentrum. An dem Deckepithel siekt man gar 
keine Ver/~nderung oder nur eine leichte Verdickung; es entsteht also allein eine 
Wucherung der Haarb/ilge. B. F i s c h e r und B e n t h i n kaben zwar in dem 
Narbengewebe auch atypische Epithelwncherungen wahrgenommen, aber nach 
meinen Versucken zn schliel~en werden diese VeI'/~nderungen i n d e r k/i n s t - 
l i c h e n  N a r b e  nur durch die l i e g e n g e b l i e b e n e n  H a a r b ~ l g e  
veranla/3t. 

Durch die Injektionen am H a h n e n b a r t wurden gar keine solchen 
(karzinomi~hnlichen) aty,ischen Wucherungen erzielt, trotzdem yon mir zahl- 
reicke Injektionen gemaeht wurden und bei zwei Versuchen vor der Enkatarrhaphie 
das ttautstiickchen 3 Wochen lang skarifiziert und mit Scharlach01 bepinselt wurde. 
Ich glaube, dal3 dieses negative Resultat darauf beruht, dag die Epidermis des 
Hahnenbartes eben keine Anhangsgebilde, wie Haare, Driisen, hat. 

Fiir einen Effekt der Ckemotaxis, wie es F i s c h e r annimmt, mOchte ich 
die atypische Epithehvucherung, in t~bere~nstimmung mit andern Autoren auch 
nicht halten, da der Beginn der Wucherung sich, wie schon erw~hnt, in der K e i m - 
s c h i c h t tier H a a r b a 1 g e zuerst zeigt. Wenn das Epithel durch die ckemo- 
~aktische Wirkung zum Wuchern gebracht wtirde, so mtil3ten nicht nur seitens der 
Haarbalge, sondern yon dem Deckepithel und yon der verlagerten Epidermis aus, 
also auch bei der Epidermis des Hahnenbartes, atypische Epithelwueherungen 
entstehen. Ich kann aber aueh nicht der J o r e s schen Meinung beipfiichten. 
Wenn in den Epithelzellen, wie J o r e s annimmt, durch die direkte Bertikrung 
mit Farbstoffdl eine atypische Wucherung entstande, so mtil~ten in der verlagerten 
Epidermis, welche dock immer in Bertihrung mit dem injizierten 01 gebracht 
wurdc, atypische Wucherungen entstehen. Aber in meinen Versucken wucherte 
die verlagerte Epidermis nur bis zur typischen Epithelzyste (Atherombalg); eine 
atypische epitheliomattise oder gar karzinomfihnliche Wucherung konnte ich in 
der verlagerten Epidermis hie feststellen. 

Ich glaube auch, dal3 diese atypische Epithelwncherung als eine entziindliche 
Reaktion, die durch einen Reiz seitens des Seharlachdls usw. ausgeldst wurde, 
aufzufassen ist, well nach meinen Versuehen zuerst hack der Injektion zwischen 
der Epidermis und dem Knorpel eine starke Entziindung entsteht und die Keim- 
schicht der I-Iaarbiilge, welehe sich in diesem Entztindungsbezirk befindet, viele 
Kernteilungsfiguren aufweist. Besondcrs t~m sie herum ist die entztindliche In- 
filtration aul3erordentlich stark. 

W a r u m  w u c h e r n  n u n  n u r  d i e  E p i t h e l z e l l e r k  d e r  H a a r -  
b/~ 1 g e ? Nattirlick wird im oberfii~chlichen Epitkel auch dutch den entziindlichen 
Reiz die Wucherung veranlal]t, aber die Entziindung geht in unseren Fi~llen yon 
ziemlich tiefen Bezirken aus, in welchen nur Haarbalge und Drtisen liegen. Wenn 
die Entzfindung bis an die Oberfliiche drange, so wih'den die oberflachlichen Epithel- 
ze]len auch wuchern. Wir sehen imme~" nut eine Verdiekung und Verhomung der 
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versenkten Epidermis. Dieser Zustand ist aueh verursacht durch die entzfind- 
lichen Reize, wie wit es gerade am Ran@ der ehronisehen Hautgesehwfire sehen 
kSnnen. Bei den Epithelzellen der versenkten Epidermis wird aueh dutch dieseu 
Reiz die Waehstumskraft angeregt, and sie tiberhguten dadureh sehneller den 
Zystearaum. S e h m i e d e n 2 7 ,  K r a j e a 1 4 ,  S t r a u l ~ a 9  u. a. braehten 
Seharlaehrotsalbe auf die Granulationsflgehen und erzielten dadureh eine sehnelle 
Uberhgutung. Neuerdings haben S e h m i e d e n und H a y w a r d ~s auf 
Grund experimenteller Untersuehungen versehiedener Autoren betont, dag dutch 
Verwendung yon Seharlaehrot und dessert Komponente Amidoazotoluol, welehe 
Stoffe sieh einen dauernden Platz in tier Therapie, und zwar zur Besehleunigung 
der Epithelt~berwueherung granulierender Fl~ehen erworben haben, trotz der 
mirkoskopisehen Ahntiehkeit der Epithelwueherung mit dem Bilde des Karzinoms 
weder expermientell noeh kliniseh jemals eine eehte Krebsbildung erzMt worden 
ist. Ieh denke mir, dag die Seharlaehrotsalbe zuerst auf das Granulationsgewebe 
eine Entziindung erregende Wirkung aus~bt und dag hierdureh die Waehstums- 
kraft der Epithelzellen indirekt gesteigert wird. 

Is unseren Fhllen wurden die Versuehe aueh t~ber lgngere Zeit ausgedehnt, 
nnd es zeigte sieh, dalg, wenn das Seharlaehtil, welches als geizmittel wirkt, ver- 
sehwunden ist, aueh die Entzi~ndung aufhSrt und die atypisehe Wueherung all- 
mfi,hlich zu ihrer ursprttngliehen Besehaffenheit zurCtekgeht. Es bleibt eine Epithel- 
zyste t~brig Ms eine glattwandige Kammer, die mit normaler Epidermis ausgekieidet 
ist (6 Woehen naeh tier Operation). 

Entgegen F i s e h e r s geinung sagt 1~ i b b e r t ~4 da6 ,,die Umwandlung 
des Bindegewebes die Conditio side qua don tier Epithelsprossung ist, die niemals 
in die unverhnderte Bindesubstanz erfolgt. Das heigt mit andern Worten, der 
Vorgang in der Xutis 15st das Waehstum des Epithels aus. (Beitrhge zur Ent- 
stehung der Gesehwglste, 1907, S. 82). M e y e r is sah, da6 das Epithel night 
naeh dem 01tropfen hinwuehert, sondern naeh den entzfindeten Stellen in der 
Gegend der naeh allen Seiten ihren l~eiz abgebenden Seharlaeh61tropfen. Ieh 
mSehte dem beistimmen, dag die Epithelwueherung da am stgrksten ist. M e y e r 
hat die Entztindung und zirkulatoriseh bedingte Ernghrungsst6rung als Ursaehe 
der Epithelwueherung angenommen. Abet ieh bin der Ansieht, da6 nieht die 
ZirkulationsstSrung, wie sie bei der ~efggligatur eintritt, die Ursaehe zur Epithel- 
wueherung abgibt, sondern vielmehr die Entz~ndung, und zwar besonders, wenn 
eine Infektion der betreffenden Stelle auftritt. Dutch meine Versuehe wenigstens 
konnte ieh zeigen, dag }gittel, die eine Epithetwueherung hervorrufen soiled, wie 
Seharlaehrot, Sudan III, Skatol, Indol, gar keine Wirkung auf ein experimentell 
verlagertes Epidermisst~iek haben. 

S e h l u g .  

Ein versenkter Hautlappen wandelte sigh bei unseren Versuehen ausnahmslos 
zu einer Zyste urn, wobei das Epithel seine Tendenz, Flaehen zu bekleiden, an den 
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Tag  legt ,  was  b e r e i t s  K a u f m a n a be i  s e i n e n  E n k a t a r r h a p h i e v e r s u c h e n  h e r -  

v o r h o b .  

D u t c h  die I n j e k t i o n e n  y o n  Schar lachS1  usw. k a n n  m a n  in  de r  v e r s e n k t e n  E p i -  

d e r m i s  ode r  t ier  n e u g e b i l d e t e n ,  aus  E p i t h e l i e n  b e s t e h e n d e n  Z y s t e n w a n d  g a r  k e i n e  

a t y p i s c h e  (ka rz inomi~hn l i che )  E p i i h e l w u c h e r u n g  v e r a n l a s s e n ,  t r o t z d e m  in  d e m  

u m g e b e n d e n  G e w e b e  b e d e u t e n d e  e n t z t i n d l i c h e  E r s c h e i n u n g e n  s ich  ze igen  u n d  da s  

v e r l a g e r t e  H a u t s t f i c k  i m m e r  in  K o n t a k t  m i t  d e m  i n j i z i e r t e n  F a r b s t o f f  g e b r a c h t  

u n d  Iangere  Ze i t  g e h a l t e n  wurde .  

A n  de r  a t y p i s c h e n  E p i t h e l w u c h e r u n g ,  we lche  wh- a m  K a n i n c h e n o h r  ale F o l g e  

d e r  I n j e k t i o n  a u f t r e t e n  sehen ,  n a h m e n  da s  D e c k e p i t h e l  u n d  da.s v e r s e n k t e  E p i t h e ]  

s e lb s t  g a r  k e i n e n  Tefl. Sie e n t s t e h t  i m m e r  n u t  d u t c h  E p i t h e l w u c h e r u n g  a n  d e n  

H a a r b i i l g e n .  

Diese  E p i t h e l w u c h e r u n g  e n t s t e h t  d u r c h  e inen  e n t z t i n d l i c h e n  Reiz,  w e l c h e r  

d u r c h  die i n j i z i e r t e n  Stoffe  a u s g e i i b t  wird .  

A m  H a h n e n b a r t  e rz ie l t  m a n  d u r c h ' I n i e k t i o n  d e r a r t i g e r  c h e m i s c h e r  S u b s t a n z e n  

g a r  k e i n e  a t y p i s c h e  E p i t h e l w u c h e r u n g  wie b e i m  K a n i n c h e n o h r ,  wel l  er d e r  H a u t -  

a n h i i n g e  e n t b e h r t .  
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