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(Eingegangen am 3. November 1921.) 

GehSrt die Zirbel zu den endokrinen Drfisen? Bejaht  man diese 
Frage, so beruf t  man  sich einstweilen mehr auf die festgestellten Begleit- 
erscheinungen, pathologischer Ver~nderungen dieses Organs als auf 
seine histologische Struktur.  Auf den driisenartigen Aufbau bat ten  
sehon G. S c h w ~ l b e  wie E d i n g e r  hingewiesen, sparer wurden neben 
den Gliazellen dureh Kernform und Plasmabeschaffenheit  gekenn- 
z eichnete Zellen unterschieden, die K r a b b e als Pine~lzellen bezeiehnete 
und yon denen eine inkretorisehe Leistung vermute t  wird. Diese Pineal- 
zellen sollen im Parenehym der normalen Zirbel auch beim Erwachsenen 
vorherrschen. Sekretgranula wie in gewShnliehen Driisenzellen konnten 
an den genannten Elementen nicht nachgewiesen werden, wohl aber 
ein Uber t r i t t  yon Kerneinsehltissen in des Plasma, was K r a b b e  als 
Kernexkret ion bezeichnet und genau besehrieben hut. Die Bedeutung 
dieser Kernexkret ion ist noch umstri t ten.  Die Kernexkret ion kommt  
nur an den Pinealzellen vor, ihr Vorhandensein ermSglicht, in einer 
schwer pathologisch ver~nderten Zirbel die Pinealzellen zu erkennen, 
an welche, da sie sich aueh in anderer Beziehung yon Gliazellen unter- 
seheiden, eine spezifisehe inkretorische Funktion geknfiloft sein kSnnte. 
Die Epiphyse zu den innersekretorischen Organen zu rechnen w~ren 
wir vorl~ufig nur bereehtigt aus dem Grunde, weft die Entfernung 
tier Zirbel ( Fo s Z o i a), pathologische Prozesse in ihr im jugendlichen 
Alter fiir des KSrperwachstum, besonders abet  fiir die Keimdrfisen 
Folgen zeitigt, die durch einen Fortfall  chemischer, die Funkt ion der 
Keimdrfisen regulierender Stoffe erkli~rbar sind. ~Vir treffen hier auf 
eine Korrelation zwischen Epiphyse und Keimdriisen, welche wir heute 
als eine ,,hormonal", bedingte zwischen der Hypophyse  und den Keim- 
driisen anerkennen, auch wenn diese Korrelation ihren Weg fiber ein 
besonderes Stoffweehselzentrum am Boden des Zwisehenhirns (L e s c h k e) 
nehmen sollte. 

Beim 1Vlensehen fehlen bisher Beobaehtungen yon totaler ZerstSrung 
der Zirbel durch pathologische Prozesse, die der experimentellen Exstir- 
pation des Organs an die Seite gestellt werden diirften. Bekannt  gewor- 
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den sind vor allem Zirbelneubildungen mit  mehr oder weniger starkem 
Untergang yon Zirbel]3arenchym, die teilweise mit einem vorzeitigen 
KSr]3erwachstum und pri~maturer Entwicklung der Genitalien einher- 
gingen. Besonders h~ufig, wenngleich nicht aUsschliel~lich, wurde 
eine solche ,,Pubertas praecox" bei Teratomen des Corpus ]3ineale 
beobachtet;  sie wurde bald zurfickgeffihrt auf einen durch die Ge- 
schwulst veranlal~ten ,,Hypopinealismus", bald abgeleitet yon einer 
gesteigerten Funktion neben der Geschwulst erhalten gebliebener, viel- 
leicht hy]3er]31astischer Parenchymreste. A s k a n a z y und andere Auto- 
ren, ihm folgend, wollten die ]3ri~mature somatische wie sexuelle Ent- 
wieklung als eine Funktion der Tumorzellen betrachtet  wissen. Bei 
dieser letzten Auffassung blieb also eine besondere inkretorische Rolle 
der Zirbel ziemlich ~ul~er Rechnung gestellt. 

Eine bestimmt fiber die Norm hinausgehende Hypertro]3hie beider 
Hoden, wie ich sie bei einem 35j~hrigen Manne mit  Zirbelgliom land, 
suchte ich ebenfalls durch eine infolge der vorhandenen Gesehwulst 
verminderte Zirbelfunktion zu erkli~renl). 

Die Tatsaehe, dal~ bis in das 6. und 7. Dezennium hinein sich stets 
noch Zirbelgewebe mit Pine~lzellen erh~lt ( K r a b b e ,  U e m u r a ,  S ch l e -  
s i n g e r ,  B e r b l i n g e r ,  O. ]V[arburg)~ meinte ich zugunsten meiner 
Ansicht heranziehen zu kSnnen, um so eher als ich neben den Zellen 
des Glioms ty]3ische Pinealzellen nicht mehr wahrnehmen konnte. 

Da ich bei einer sehr erheblichen Zahl yon Gehirngliomen der ver- 
sehiedensten Lokalisation und DifferenzierungshShe eine I-I y ]3 e r t r o- 
p h i e  d e r  K e i m d r f i s e n  n ie  g e s e h e n  h a t t e ,  so erschien es mir un- 
begriindet, letztere als die Folge einer wachstumanregenden Wirkung 
yon seiten des e e r e b r a l e n  Tumors anzus]3rechen. Dal~ die Hoden- 
hy]3ertro]3hie etwas Primares sein kSnnte, hat te  ich freilich auch in 
Erw~gung gezogen. Dann fiel jeder innere Zusammenhang zwischen 
der Zirbelver~nderung und Keimdrfisenveri~nderung weg, und ich 
hii t te  beide nur als nebeneinander erhobene Befunde anifihren mfissen. 
Unsere Vorstellungen fiber die ]3hysiologisehe Bedeutung der Epi]3hyse , 
so wenig wirklieh erwiesen sie aueh noeh sind, legten es mir aber doeh 
nahe, wenigstens der MSgliehkeit einer kausalen Verbindung zwischen 
Zirbelgliom und Hodenhy]3ertro]3hie nachzugehen. 

Die Ansehauung, dab eine frfihzeitig einsetzende, physiologisehe 
Involution das Zirbelparenchym zum Sehwund br~chte, damit die 
Organfunktion aufhSren mfisse, darf jetzt  als fiberholt bezeiehnet 
werden. Ich betone diesen Punkt  noehmals, um dabei riehtigzustellen, 
daf~ entgegen einer fffiheren Angabe yon mir, A s k a n a z y  diese vet- 

1) Das Verh~ltnis yon Keimdriisen und Nebennierengewicht ist 5. Eine Thymus- 
vergrSBerung, welche den erh6hten Hoden-Nebennierenindex erkl~rer/ kSnnte 
(Leupold), fehlte. 

Virchows Archly. Bd. 237. ] 0  
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altete Ansieht in seiner 1910 erschienenen Mitteilung wohl erwS~hnt, 
damit  aber nicht zu der seinigen gemacht hatte, wi~hrend er sparer 
(1920) auf Grund eigener Nachprfifungen diese ,,Involution im extra- 
uterinen Leben",  wie aueh ich in meiner im M~Lrz 1920 erschienenen 
Arbeit es tat, ausdrfieklieh in Abrede stellte. A s k a n a z y  hat sieb 
mehrfach zu der Frage der Beziehungen zwisehen Zirbelgeschwiilsten 
und Frfihreife ge~ul~ert, jtingst zusammen mit B r a c  k eine interessante 
Beobachtung gemacht, die mir zu diesem kurzen Aufsatz Anlal3 gibt. 

Es wurde hier eine isolierte sexuelle Friihreife -- Pubes, Genitale, 
Mammae, Menstruation -- beobachtet, die bei einem idiotischen Mi~d- 
chen im Alter yon 10 Jahren einsetzte. Mit 23 Jahren starb die Pa- 
tientin, und die Sektion ( A s k a n a z y ) e r g a b  auBer einer Tuben- und 
Uterustuberkulose Mikroeephalie mit partieller Mikrogyrie und Poren- 
cephalie, endlich eine Hypoplasie der Zirbel. Mit 0,04 g i s t  dieses Organ 
entschieden unterwertig, es enthielt aber, ,,wenn auch in geringem 
MaBe", ,,Zirbelgewebe yon normaler Struktur".  Dieser Fall, der als 
erster das Vorkommen einer pinealen ,,Pri~koziti~t" auchbeim weiblichen 
Geschlecht beweist, wird yon A s k a n a z y  und B r a e k  im Sinne eines 
, ,Hypopinealismus" gedeutet. Mit Recht nehmen die Autoren an, 
dab die Unterentwicklung der Zirbet schon vorhanden war, als die Zeichen 
der genitalen Friihreife auftraten. Die Korrelation zwischen Zirbet- 
und Keimdriisenfunktion t r i t t  uns in diesem FMle entgegen, wahrend 
ffir meine Annahme, dab sich jenseits der Puberti~t die morphologische 
bzw. funktionelle Reduktion der Zirbel in genitaler Hypertrophie 
i~uBern k6nne, der genannte Fall eine Entscheidung nieht bringt (As- 
k a n a z y  und B r a c k ,  S. 10). Vor kurz~m hat te  K r a b b e  in Kopen- 
hagen die Freundlichkeit mir eine ~hnliche Sektionsbeobachtung mit- 
zuteflen. Bei einem imbezillen, 10 Monate alten Knaben mit genitaler 
Frfihreife ( k l i n i s e h  yon K r a b b e  publiziert 1917) ergab die Autopsie 
Mikrocephalie mit tuber6ser Hirnsklerose und eine allerdings nur ge- 
ringe Vermehrung dos Zirbelbindegewebes. K r ~ b b e  wird, wie er mir 
schreibt, fiber den anatomischen Befund noch Mitteilung machen. In 
diesen b e i d e n  F ~ l l e n  yon genitaler Frfihreffe kann diese pineal be- 
dingt sein, sie kann natfirlieh nieht onkogen sein. A s k a n a z y  nimmt 
auch anl~glieh seiner letzten Ver6ffentliehung Gelegenheit, an frfiher 
entwickelten Vorstellungen festzuhalten, naeh denen gewisse Ge- 
sehwfilste aus embryonMem Gewebe dureh ehemisehe Stoffe, die sie 
bilden, die Entwieklung des ,,fibrigen K6rpers" beeinflussen. 

Ieh habe nun nieht in Abrede gesteilt, daI3 Gesehwfilste aus embryo- 
nalem Gewebe chemische Wirkungen hervorbringen mSgen, wie sie 
in graviditate yon Foetus und Placenta ausgehen. Ich habe vielmehr 
in eigenen Versuchen die wachstumanregende Wirknng yon Placentar- 
extrakten konstatiert  (1914 nnd 1920). Wohl aber babe ieh hervor- 
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gehoben, dal~ bei e m b r y o n a l e n  T e r a t o m e n  des  M e n s e h e n ,  der 
obige Einflul~ vor~usgesetzt, dieser mindestens nicht in anatomischen 
Ver~nderungen speziell an denjenigen Driisen sich zu erkennen gibt, 
die sich in der Schwangerschaft regelmi~l~ig und in bestimmter Weise 
umgestalten. Nun macht A s k a n a z y  die Einwendung, dal~ Gewebe 
der embryonalen Terat0me nicht wie eine norm~le Schwangerschaft 
wirken werden. Gewil~ nicht. Aber wenn A s k a n a z y  gerade von 
fStalem Tumorgewebe eine foctus~hn]iche Wirkung annimmt und eine 
solche auch ffir die vorzeitige Entwicklung der Genitalien in E~.wagung 
zieht, warum soll d~nn, um reich eines Ausdruekes yon A s k a n a z y  
zu bedienen, gerade diejenige der Partialfunktionen im embryonmlen 
Geschwulstgewebe fehlen oder so selten vertreten sein, die unter den 
chemischen Leistungen des EmbryonalkSrpers regelm~l~ig zur Hyper- 
plasie und Hypertrophie bestimmter endokriner Driisen fiihrt ? Es ist 
nmtfirlich mSglich, dab die Geschwulstzelle gmnz abweichenden Chemis- 
mus zeigt yon demjenigen der ,Stammzelle".  Aber wenn die Teratome 
der Zirbeldriise so besonders oft, teratoide und nieht teratoide Ge- 
schwfilste der Keimdriisen und Ncbennieren zusammen mit  Friihreife 
gefunden worden sind (auf die Mischgeschwfilste der Nieren und Lunge 
komme ich sparer noch zu sprechen), wie sollen wir es verstehen, dal~ 
bei dieser besonderen Lokatisation Neubildungen aus embryonalem 
Gewebe, die Geschwulstzellcn in ihrcr Funktion derjenigen der Stamm- 
zelle sieh n~hernl), dal3 Nebennierenrindenhypertrophien odor Iqeo- 
plmsmen der Rinde so ~hnlich wirken wie der .Komplex eines dreikeim- 
bli~tterigen Teratoms embryonmlen Charmkters? Ich halte demgegen- 
iiber meine ffiiher musgesprochene Uberlegung auch jetzt  noch ffir 
zuli~ssig, nach welcher durch embryonales Geschwulstgewebe gerade 
der Hirnanhang in seiner Struktur ~hnlich umgestimmt werden sollte 
wie bei normaler Schwangerschaft. 

In zur Nachprfifung dieser Frmge geeignetcn Fiillen (vgl. meine 
Arbeit 1920) babe ich eine solehe l%eakti0n an dem Hypophysenvorder-  
lappen nicht festzustellen vermocht. A s k u n az y sagt: ,,Negative Be- 
funde wiegen much nur vereinzelte positive Befunde in mmnchen Fragen 
der Pmthologie nicht muf." Aber dal~ der Hypophysenvorderlmppen 
~uf verschiedene Einflfisse hin leicht mit  einer schw~ngerschafts~hn- 
lichen Reaktion anspricht, glaube ich gezeigt zu haben. Ich verweise 
much welter auf den Befund yon H~uptzellenvermehrung im Hirn- 
anhang einer 19ji~hrigen Virgo mit sekundarem Eierstoekkrebs (Fall 
S c h m i n e k e ) ,  ~uf yon K a r l e f o r s  beschriebene, j e d o c h  i n k o n s t a n t e  
Hypophsenver~nderungen bei Krebskrmnken. Ob solche durch einen 
~ber t r i t t  toxischer  Substmnzen yon den Geschwiilsten ins Blur zu- 

1) Es liel~e sich hier fiir die Keimdriisen vielleicht geltend machen, dal~ sie 
besonders httufig der Sitz yon Teratomen sind. 

10" 
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stande kommen oder ghnlich zu erklgren sind, wie die Hauptzellen- 
vermehrung im Hirnanhang bei hypothyreotisehen Zustgnden ( B e r b -  
l i nge r ) ,  will ieh hier n i e h t  erSrtern. Jedenfalls steht lest, dab bei 
im Organismus vorhandenen Neoplasmen unabhgngig yon einer Sehwan- 
gersehaf~ direkt oder indirekt yon der Gesehwulst aus eine morpho" 
logisehe t~eaktion an der Hypophyse  auftreten kann. Das wfirde ja 
fiir einen ehemisehen Einflu8 seitens der Neubildungen in dem urspriing- 
lieh yon A s k a n a z y  geguflerten Sinne spreehen. Wenn ieh aus seiner 
ersten Arbeit w6rtlieh zitieren darf, so heil?t es dort:  ,,Man ist je l~nger 
je mehr geneigt, an eine mehr ehemisehe Beeinflussung des mfitterliehen 
Organismus dutch die Entwioklung des Foetus zu denken. KSnnte 
eine solehe Einwirkung nieht aueh sehon e i n m a l  1) dureh ein embryo- 
nMes Teratom im kindliehen XSrper zustande kommen, we sieh zwisehen 
den Produkten der f6talen Gewebe und dem Organismus des Triigers 
nieht einmal eine die Zirkulation streng seheidende Placenta einsehiebt ".~ '~ 
Spraeh A s k a n a z y  ein Teratom als eine Art Pseudosehwangersehaft 
an, so galten ihm, wenn ieh auf seine ersten Ausfiihrungen zu dieser 
Frage zurfiekgreife (S. 75), als V e r g l e i e h s  p u n k t  ffir den waehstum- 
anregenden EinfluB der embryonalen Teratome die Umstimmungen,  
welehe der sehwangere Organismus erfi~hrt, wie z. B. die Brustdriisen- 
hypertrophie und die Waehstnmsvorg~nge am GenitMe; aueh wird 
von ihm mehrfaeh auf S t a r l i n g s  Versuehe verwiesen, welehe den 
w a e h s t u m a n r e g e n d e n  E f f e k t  des  f 6 t a l e n  O e w e b e s  ergaben. 
Die yon H a r t m a n n  und G e y r o n  gemaehte Beobaehtung, dab bei 
Mgrmern mit  Chorionepitheliom des Hodens Brustdriisenhypertrophie 
mi t  Colostrumsekretion sieh zeigte, k6nnte eine weitere Stfitze sein. 
Einiges lgBt sieh zwar gegen einen solehen SehluB geltend maehen, 
was ieh friiher (1920, S. 80) anfiihrte. Freilieh hat  A s k a n a z y  sp/~ter 
nieht allein den Teratomen, sondern aneh anderen Gesehwfilsten aus 
embryonalem Oewebe einen EinfluB erwghnter Art zuerkannt,  zn- 
gleieh betont, dab nieht alle Teratome den gleiehen Effekt anszuiiben 
brauchen, dab ihr Material ein quali tat iv und quant i ta t iv  versehiedenes 
sein k6nne. DaB dieser Einwand nieht zu entkrgften ist, hob ich frfiher 
sehon hervor. Wenn in meinen l~&llen (1920) yon zweifellos embryonMem 
Gewebe ehemische Wirkungen naeh Art  einer Pseudosehwangersehaft 
oder, wie ieh sagte, foetusi~hnliehe sieh nieht in ver~nderter Struktur  
des Hirnanhanges zu erkennen gaben, wi~hrend es mir gelang, bei Tieren 
mi t  Plaeentarextrakten,  Ext rak ten  aus Tierf6ten, aueh mit  Eiweig- 
kSrpern solche zu erzeugen, so n6tigt das zun~tchst zu dem von mir  
gezogenen Sehlug, da[3 eben seitens des Geschwulstgewebes gerade 
diese speziellen ehemischen Wirkungen fehlten. Abet meine Befunde 
gestat ten doeh aueh, an einer foetusi~hnliehen Wirkung yon Gesehwtilsten 

1) Von mir gesperrt. 
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zweiflerisch zu werden, wenn, wie in einem mir besonders verwertbar  
erseheinenden meiner F~lle, einem umfangreich metastasierenden 
embryonalen Teratoblastom im w e i b 1 i e h e n Organismus gerade die 
Stoffe mi t  der Eigenschaft mangeln, die wir als eine inh~rente des f6talen 
Gewebes ansehen. Ieh k6nnte reich h6ehstens selbst fragen, ob denn 
iiberhaupt Geschwulstgewebe so wirksam wird, dab der Hirnanhang 
oder die Nebennieren oder beide Organe eine der Sehwangersehafts- 
ver~nderung i~hnliehe Umgestal tung effahren. Wenn ich hierzu noeh- 
mals auf die Befunde yon K a r l e f o r s  und yon S e h m i n e k e  verweise, 
so liegen meines Wissens keine Befunde yon Hypophysenhyper t rophie  
(Hauptzellen) bei Teratomen irgendweleher Lokalisation vor. Der yon 
L i n s e r  (Virehows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. 157) Ms etwas 
groB bezeiehnete I-Iirnanhang erreieht mit  0,48 g noeh nicht einmal 
das Durehsehnittsgewieht des zweiten Dezenniums. Diese negativen 
Befunde bei Teratomen, denen positive nieht gegeniiberstehen, k6nnten 
aueh Bedenken an einer f o e t u s ~ h n l i e h e n  Wirkung des embryonMen 
Gesehwulstgewebes aufkommen lassen. Es wi~re wiinsehenswert, dab  
bei den an und liir sieh nieht h~ufig zur Sektion kommenden Fi~llen 
yon Teratomen die cellulite Zusammensetzung des Hypophysenvorder-  
lappens genau gepriift wiirde, um die yon mir  aufgeworfene Frage zu 
entseheiden, ob beim Mensehen die Hypophyse  Ms Indicator  flit eine 
foetus~ihnliehe Wirkung des Gesehwulstgewebes gelten kann. Ein 
IVligverst~ndnis ist B a a r  (Zeitsehr. f. Kinderheilk. ~7; 1920) unter- 
laufen, wenn er melnt, ieh h~tte bei der Maerogenitosomia praeeox 
eine sehwangersehaftsi~hnliehe Ver~nderung des Hirnanhangs vermutet .  
Das w~re ja ein direkter Widersprueh zu meinem Bestreben gewesen, 
die Friihreife bei Zirbeltumoren auf einen ,,HypopineMismus" zuriiek- 
zufiihren. 

?r ganzen damaligen Ausftihrungen drehten sich eben um die 
Frage, ob die , ,Pubertas praeeox" bei Zirbelneoplasmen --  in des Mehr- 
zahl der F~lle warenes  ja Teratome - -  onkogen oder pineal zu erkli~ren 
sei. Der yon A s k a n a z y  und B r a c k  jiingst mitgeteilte, oben kurz 
wiedergegebene Fall best~rkt  reich in meiner friiher vertretenen Auf- 
fassung, welehe die Hypofunkt ion der Zirbel voranstellt  in dem 
ganzen Komplex der Erscheinungen. Angesiehts dieses Befundes 
k o m m t  man doch in eine gewisse Schwierigkeit, wenn man auger einer 
,,pinealen Pri~kozit~t" auch noch an einer solehen durch in der Zirbel 
lokalisierte Gesehwtilste aus embryonalem Gewebe bedingten festhalten 
will. Vielmehr seheint es mir, als ob eben auch hier die Substi tution 
des Zirbelparenchyms durch das Blastom das Best immende wi~re ftir 
die vegetat iven StSrungen. Um diese Frage ging es mir speziell, um 
die Korrelation zwisehen Zirbel und Keimdriisen zu festigen und die 
Zugeh6rigkeit des Organs zu den inkretorischen Organen zu stiitzen. 
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Unter den Beweisstficken fiir eine ,,progressiv hyperplastische Ent-  
wieklung unter  dem Einflufi yon Geschwulstgewebe" fiihrt A s k a n a z y 
aueh den Fall L i n s e r  an. Ein 13j~hriger Knabe mit  kongenitalem 
Lungenadenom zeigte eine abnorme Behaurung der Brust  und Seham- 
gegend. Ebenso hat te  der 73/4j~hrige Knabe mit  Zirbelter~tom --  Fall 
G u t z e i t  - -  ,,reichlich entwiekelte Pubes".  Ob man solche Befunde 
nur als ein Frtihreifezeichen ansprechen kann, ist anzweifelbar. 

A s k a n a z y bringt L i  n s e r s Beobachtung unter die Gruppe ,,Lungen- 
tumoren mit  vorzeitiger Behaarung",  hebt  die Sehwierigkeit hervor, 
eine Hypertrichosis aUSZUsehlie/3en. Fiir die sog. Pubertas  praecox 
bei Zirbelgeschwtilsten mSchte ich doeh den Standpunkt  vertreten, 
dai] man den l~eifungsgrad der Keimdriise als wesentliches Zeichen 
mehr in den Vordergrund stellen sollte. Ungeachtet  der Frage, ob 
sieh die akzidentellen Sexuszeichen unabh~ngig yon der Art  der Keim- 
driise entwiekeln oder nicht, ist es doeh sieher, dal~ die Auspr~gung 
der Geschlechtsmerkmale naeh der n o r m a le  n l~i c h t u n g hin w~hrend 
der Puber t~t  yon der Besehaffenheit der Keimdriise wesentlich beein- 
flul3t wird. Dabei verkenne ich keineswegs die Rolle der Neben- 
nierenrinde. 

Was nun die , ,Nierentumoren mit  vorzeitiger Genitalentwieklung" 
anbel~ngt, so h~be ieh jetzt  ~uf diesen Punkt  hin die Literatur  nieht 
durehgesehen, wenn ich reich aber auf A s k a n a z y s  Zita.te (1910 und 
1920) berufen d~rf, so handelt  es sich hier um Beobaehtungen von 
K f i h n  (erw~hnt in S t r t i m p e l l s  Lehrbueh, 15. Aufl., Bd. 2, S. 448), 
um ,,eine abnorme friihzeitige Entwieklung der Seham- und Aehsel- 
havre",  fiber eine vorzeitige Ovari~lfunktion wird nichts gesagt. GewiI3 
ist es bemerkenswert,  dal~ Nierentumoren und Lungentumoren in 
gleieher Weise zusammen mit  derartiger Behaarung gesehen worden 
sind. 

Wenn es um die Frage geht, ob die Friihreife bei Zirbelgesehwfilsten 
onkogen sein kann oder pineal ist, sollten nut  ausgesproehene Formen 
derselben zun~chst herangezogen werden, wenn dureh sie der Einflul3 
des Gesehwulstgewebes bewiesen werden sell. 

Den Einflufi des Geschwulstgewebes in dem besprochenen Sinne 
will ieh nieht leugnen. Wer in den echten Blastomen, E u g e n A lb  r e e h t s 
Gedanken folgend, organartige Fehlbildungen erbliekt, muff eine Funk- 
tion der Gesehwulstzellen gelten lassen, gar nicht zu reden yon den 
gallebildenden Metast~sen hepatoeellul~rer Krebse, der Milchbildung 
in Brustdrfisenkrebsen oder g~r spezifisehen Hormonwirkungen seitens 
der 3[etastasen yon malignen Strumen. 

Aber ffir die Makrogenitosomie - -  wenn man dieses Syndrom sch~rfer 
begrenzt - -  bei Neopl~smen haben sich, wie ieh meine, bisher die Neu- 
bildungen in Organen gefunden (Nebennieren, Keimdriisen), die als 
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inkretorisehe auf die Genitalentwicklung oder das K6rperwachstum 
notorisehen Einflui~ besitzen. Hier ist fiir die Frfihreife eine Erkl~rung 
mSglichl). 

Fiir die pineale 1)r~kozit~t der genitalen Entwieklung stfitzen w~r 
uns einstweilen nur auf nicht sehr zahlreiche positive Versuehe, welche 
die Folgen der Zirbelexstirpation be0bachten lassen. Gewisse zeitliche 
Differenzen im Auftreten der Zeiehen, die wir .unter Frfihreife zu- 
sammergassen, sind ferner ffir den ,,Hypopinealismus" als Ursache 
der Erscheinungen (0. M a r b u r g ,  1913) verWertbar, sprechen nicht 
fiir die Funktion der Zirbeltumorzellen. Der Unsieherheit des B0dens, 
auf welehem sieh aueh die Hypofunktions, ,hypothese" bewegt, bin ieh 
mir wohlbewuBt. Eine zuf~llige Koinzidenz pinealer oder epinephritischer 
anatomiseher Ver/~nderungen mi~ ,,Hypergenitallsmus" bzw. p r ima:  
turer Sexualentwieklung will ieh erst gar nicht er6rtern. Die genannten 
F.~lle von Mikrocephalie mit partieller Mikrogyrie, yon Mikrocephalie 
mit tuber6ser Hirnsklerose in Verbindung mit isolierter genitaler Friih= 
reife mahnen zur Vorsieht. Vielleicht mfissen wir unsere bisherigen 
Ansohauungen noeh griindlieh andern. Eine kiirzlieh yon mir vorgenom- 
mene Sektion eines 10ji~hrigen M~dchens, das ein auffallend erotisehes 
Benehmen gezeigt, sich mit Mi~nnern eingelassen haste, ergab nur eine 
Thymushyperplasie (Ted w~thrend Chloroformnarkose, 6 g). Die endo- 
krinen Driisen sind, soviel ich bis jetzt  sagen kann, nicht anatomisch 
veri~ndert. K6rperli~nge 126 era, G e w i c h t e :  Thymus 45 g, Thyreoidea 
9 g, linke Nebenniere 2,2 g, Pankreas 46 g, reehtes Ovarium 2,120 g, 
linkes Ovarium 2,570 g, Hypophyse 0,470 g, Zirbe] 0,115 g. Fiir die 
p s y c h i s e h - s e x u e l l e  Friihreife d e s  Kindes bietet sich hier keine 
anatomisehe Grundlage an den endokrinen Drfisen. 

Wiirde aber start  der verschiedenartigen kausalen Genese der Macro- 
genitosomia praecox sieh eine vereinfachte, einheitliehe Erkliirung 
gewimlen ]assen, so wi~re das ein wirklieher Fortschri t t  in der Er- 
kenntnis. Als Versuch zu einer einheitlichen Erk]5rung war A s k a n a z y s 
onkogene t typothese nur  zu begrfil]en, abet dab sie sich auf sicherere 
Fundamente grfindete als diejenigen Hypothesen, welehe auf inner- 
sekretorisehe St6rungen und solche der Organkorrelationen rekurrieren, 
vermag ich nieht zu bejahen. 

Das Fiir und Wider nochmals er6rtert zu haben, rechtfertigt sich 
vielleicht durch die Wiehtigkeit der Frage, ob die Zirbel als endokrines 
Organ gelten daft. 

Durehaus pflichte ich A s k a n a z y  bei, wenn er sieh (t920) gegen 
die spekulativen Theorien ausspricht, die bald mit einem schlechten 

1) Bei prim/~ren 1Yebennierengeschwiilsten ist eine vorzeitige Behaarung der 
Scham- und Achselgegend h/~ufig festgestellt worden. Bei manchen INierentumoren 
mit ebensoleher Haarentwieklung- Mi~teilungen aus ~lterer geit - -  tagen m6g- 
licherweise heterotope Hypernephrome vet. 
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Sekret -- besser Inkret  -- einer fehlerhaften Sekretwirkung ailzu fl'ei- 
giebig eine Erkl~rung geben wollen, wogegen A s k a n a z y  auf das 
,,pathologisch-anatomisehe Tatsachenmaterial" verweist. Ieh glaube 
an diesem weder in meiner frfiheren Mitteilung vorfibergegangen zu 
sein, noch ihm eine gewaltsame Umdeutung gegeben zu haben. 

Wenn ieh den Versueh machte, die genitale t typertrophie durch 
die Annahme eines Hypopinealismus zu erkl~ren, e i n e n  Ansdruek, 
den ich nur der Kiirze halber gebrauchte ffir die Umschreibung, daft 
eine herabgesetzte T~tigkeit der Zirbel vorliegen dfiffte, so fibersah 
ieh dabei nicht, daft sich auch bei einer solehen Voraussetzung 
manehes nieht mit  de~: Wirkungsweise der Hormone in Ubereinstim- 
mung:bringen l~ftt. Da die Inkrete, schon in sehr geringen Mengen 
ins Blur gelangt, eine Wirkung ausfiben, so miiftte ein sehr kleiner 
Tell yon Gewebe genfigen, um Insuffizienzerseheinungen seitens 
eines inkretorisehen Organs nieht aufkommen zu lassen. Die quan- 
t i tat iven Verh~ltnisse dfirfen aber aueh nieht untersehi~tzt werden, 
h~lt es doeh A b d e r h a l d e n  ffir m6glieh, daft ein normaler Sekret~ 
stoff allein dadurch plasmafremd wirken kann, wenn er ,,in zu grofter 
Menge ins Blur geIangt". 

Nun miissen wir freilieh voraussetzen, daft die , ,Hormone" sehr 
labile K5rper sind, die im Blur raseh abgebaut werden und itire spezi- 
fisehe Wirkung verlieren (S t a r l i  ng), oder daft dieser Abbau wenigstens 
innerhalb der Gewebe erfolgt. Es w~re demnaeh denkbar, dal~ bei 
einer erhebliehen quanti tat iven Herabsetzung der in einer endokrinen 
Drfise produziergen Inkrete diese v611ig zerstSrt werden, ehe sie eine 
Wirkung entfalten, wghrend bei reicb]icherer Inkretbildung ein Teil 
der Substanzen vorzeitigem Zerfall sich entzieht. Gerade ffir diejenigen 
Stoffe, welehe die Morphogenese beeinflussen, welehe G l e y  yon den 
Reizstoffen als Harmozone abzutrennen ffir n6tig erachtet, diirfte es 
nicht belanglos sein, daft sic dauernd in viel geringerer Menge gebildet 
werden. Daft es aber oft unmSglieh ist, aus dem morphologisehen Bilde 
aueh nur beschr~nkte I~fieksehliisse auf die FunktionsgrSfte zu sehlieSen, 
brauehe ich nieht aufs neue sagen. Es bleibt zweifellos schwierig zu 
erkl~ren, dab der Entfernung der Zirbel (Fo~s Versuche) im Effekt  
die Reduktion des Zirbelparenehyms durch pathologische Ver~nderungen 
gleiehkommen soll, man mul3 sehon zu Hilfshypothesen greifen, wie ich 
sie oben kurz streifte. Ffir die LSsung der Frage, ob yon der Zirbel 
morphogenetisehe I-Iormonwirkungen -- Harmozonwirkungen naeh 
G l e y  --  ausgehen, dfirfen aueh die Befunde, welehe uns die Pathologic 
gibt, herangezogen werden. Allein auf morphologischem Wege ist die 
Frage nieht zu beantworten, fiber Deutungsversuehe gelangt man oft 
nieht hinaus, die aber doeh erlaubt sind, wenn man sie prfifend und 
vorsiehtig den Erfahrungen des Experiments gegeniiberstellt. Wenn 
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dagegen manche Autoren, start sich mit den Tatsachen aaseinander- 
zusetzen, yon einem gestSrten Konzert  der innersekretorischen Drfisen, 
yon MiBklangen in diesem Konzert und anderen ~hnlichen reden, so 
scheint mir aus derartigen, doch immer schief bleibenden Bildern nur 
hervorzugehen, wle weir wir noch vom Ziel ab sind. 

Im Interesse der Raumersparnis sehe ich yon einer Literaturfiber- 
sicht ab, gestatte mir auf die Literaturangaben bei A s k a n a z y  und 
B r a c k  im 1. Heft des 234. Bandes dieses Archivs und auf diejenigen 
in meiner ebenda Band 227, Beiheft, erschienenen Arbeit zu verweisen, 
ferner auf meine in L u b a r s c h - H e n k e s Handbuch erscheinende zu- 
sammenf~ssende Darstellung der Pathologie des Pinea]organs.  


