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Im folgenden berichte ieh fiber die Resultate der Untersuchung einer 
grSSeren Zahl yon Darmcarcinoiden, einer Gesehwulstart, die bekannt- 
lich in den letzten zwei ffahrzehnten yon zahlreichen Autoren zum 
Gegenstande grfindlicher Studien gemacht worden ist. Daher kommt es, 
dal~ wir in vielen Punkten fiber die Eigenheiten dieser Neubfldungen 
unterrichtet sind, die hier im besonderen aufzuzahlen, ich um so mehr 
verziehten kann, als neben anderen zusammenfassenden Berichten 
zuletzt W. V. S imon (Ergebn. d. Chirurg. u. Orthop. 1916) ein 
umf~ngliches Referat darfiber erstattet hat. Ich werde daher auf 
bekannte Befunde in der Folge nur kurz verweisen und jene Punkte 
besonders betonen, die in dem erw~hnten Rcferat als noch ungekl~rt 
bezeiehnet worden sind. Gipfeln doeh die Ausfiihrungen Simons in dem 
Satz: ,,Wit mfissen also das offene Zugest~ndnis abgeben, daft wir 
bisher noch nicht sicher wissen, um was es sieh bei den Appendix- und 
Dtinndarmeareinoiden in Wirkliehkeit handelt." 

Ieh habe mir daher aueh bei der Verarbeitung meines Materials 
die Aufgabe gestellt, besonders jene UmstKnde zu beachten, die Einiges 
zur Kl~rung der Frage nach der Natur dieser interessanten Tumoren 
beitragen k5nnte, namentlieh der Frage, ob dieselben als wahre Careinome 
aufgefaBt werden sollen und welcher Abstammung sie seien. 

Das Material, das mir zur Verffigung gestellt worden ist, wurde in 
den letzten neun Jahren in der Prosektur des Spirals der Stadt Wien 
gesammelt und umfaf~t im ganzen 17 einsehl~gige F~lle. Ich m6chte 
dieselben der Ubersichtliehkeit wegen in folgender Weise in einzelne 
Gruppen teflen: 

Die erste Gruppe umfaftt 10 F~lle yon typisehen Careinoiden des 
Wurmfortsatzes, 

die zweite 4 F~tlle yon Dfinndarmcarcinoiden, 
die dritte einen weiteren Fall yon ~ypiseh struktuiertem Carcinoid 
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des Wurmfortsatzes mit einer kleinen Metastase in einer region~ren 
Lymphdriise, : 

die vierte 2 F~lle yon Appendixcarcinoiden atypischer Art m Jr aus- 
gedehnten Metastasierungen. 

Der letzte Abschnitt der vorliegenden Mitteilung befaBt sieh mit tier 
Bespreehung der zuerst yon P. Mas.son gemaehten Beobaehtungen und 
meiner einsehl~gigen Befunde an den teineren Strukturen der Tumor- 
zellen, die geeignet sind, fiber die Natur der Gesehwulstkeime, die 
diesen Bildungen zugrunde liegen, Aufkl~rung zu versehaffen. 

~ber die erste Gruppe meiner Y~lle mSchte ieh nur kurz beriehten 
und dar~uf verzichten, jeden einzelnen Fall eingehend zu beschrelben, 
d~ es sich um durehaus typische F~tlle yon Appendixeareinoiden handelt, 
die yon den zahlreiehen, bisher beschriebenen sich nicht wesentlich 
unterscheiden. 

Von den 10 Tumoren waren 2 auf operativem Wege gewonnen 
worden, 8 sind bei Obduktionen als zuf~llige Befunde zur Beobaehtung 
gelangt. 

Sie betrafen 4 Individuen weiblichen, 6 m~nnlichen Gesehleehtes 
im Alter Yon 23--60 Jahren. Davon gehSrten dem 3. und 4. Lebens. 
dezennium je 3, dem 5. und 6. je 2 Careinomtr~ger an. Es :resultierte 
demnach ein Durehsehnitts~lter yon 39,1 Jahren, eine Zahl, die ebenso 
wie die yon anderen Autoren erreehneten Zahlen insofern keinen SchluB 
auf das eigent:l~ehe, yon dieser Gesehwulst~rt bevorzugte Lebensalter 
gestattet, als diese Zahlen nur anzeigen, in welchem Lebensalter die 
Tumoren bei Operationen oder Obduktionen aufgefunden worden sind. 
Die anatomisehen und histologisehen Befunde seheinen ja dafiir zu 
sprechen, dab ein ~ul~erst langsames Wachstum erfolgt, die Gesehwfi]ste 
im allgemeinen ]ange symptom_los getragen werden kSnnen und ~ller 
Wahrseheinliehkeit n~eh in der grSBten Mehrzahl sehon in frfiher Jugend 
sich entwickeln. 

In keinem der F~lle waren sonst ~ndelweitige maligne Geschwiilste 
naehweisbar . . . . .  

Zweimal h~tte der Tumor in der Mitte des Organs seinen Sitz, in den 
iibrigen ~iillen nahm er die Spitze des Wurmfortsatzes ein, dieselbe in 
typischer Weise zylindrisch oder kolbig verdickend. 

In einem der operierten F~lle bestand jenseits der das Wurmfortsatz- 
lumen s~enosierenden Geschwulst eine gangr~ne~cierende Appendicitis. 
In einem der obduzierten Falle (28j~hriger Mann) war der Wurmfort, 
satz fiber der den Tumor enthaltenden Spitze noeh eine Strecke weit 
ob]iteriert und wies in einem axia]en Strange ein grSBeres Konvolut 
yon NerVenfasern auf. Es lag da eine neuromartige :Bildung vor, wie 
solche P. Masson und, unabh~ngig yon ihm, Maresch in mehreren F~ lea  
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von obliterierten Wurmfortsitzen beschrieben haben. Diese in ihrem 
Gefiige an ,,Amputationsneurome" erinnernden Wucherungen der 
sympathischen Nervenbfindel des Plexus mucosus hat Mazson mit den 
Schmidt-Ciacciosehen Zellen, den sogenannten enterochromen Zellen, 
in Beziehung gebracht, und ich werde auf diasen Umstand sloi~ter noch 
zurfickkommen. 

Auf dem Durchschnitte zeigten die Tumoren, yon denen keincr die 
GrSBe einer kleinen Haselnul~ iiberschritt, eine grauweil~liche oder mehr 
oder weniger gelbliche Farba, wobei sich auch die versehiedensten Uber- 
ginge zwischen diesen beiden GrundtSnen naehwaisen liel~en. 

Histologisch boten die Gesahwfilste den Bau einas Carcinoma alveo- 
lare simplex dar. In der bekannten tyloischen Weise sah man rundliche 
und strangfSrmige solide Zellnester, die abet auch ab und zu --~ in den 
verschiedenen Fi~llen versehieden reiah]ich - -  kleina, alveolenartige 
Lumina umgranzben, in denen mitunter eine homogene Inhaltsmasse 
enthalten war. Doch war hierbei zumeist deutlich fastzustellen - -  was 
bereits yon anderen Autoren vermerkt wurde -- ,  dab die Kerne der Zellen 
eher lumenwgrts und nicht ausgeslgroehen basal safien, wodurch der zu- 
nichst naheliegende Vergleieh mit einer Driisenbfldung aus typischen 
Darmepithelzellen analogen Elementan nicht zulissig erscheint. Auch 
sonst konnte man hiufig fastste!len, dab am Rande dar rundlichen 
Zallhaufen die Kerne in den iu2ersten Zellagen eine niadrigzylindrische 
Form aufwiesen und den kernfreien (basalen) Pol dam umgebenden 
Stroma zukehrten (Abb. 1), Die Zellen im Innaren dar Zellhaufen waren 
verschieden deutlich polygonal begrenzt und anthielt~n rundliche, mi~i~ig 
chromatinreiahe Kerne. 

Mitosen konnten in keinem Falle naehgawiesen warden. 
Des ZeNplasma nahm bei der H~matoxylin.Eosinfirbung in einigen 

Fillen den Eosinton kr~ftig an, und dort, wo dies nicht der Fall war, 
liel~ sich bei sti~rkerer Vargr51~erung eine vakuolare, schaumige Struktur 
des Zelleibs erkennen. Gefrierschnitte, die yon ainigen der Geschwiilste 
angefertigt werden konnten, zeigten, dab Einlagerungen von Fett- 
tropfe n diase Struktureigenhait der Zellen bedingten. E s  konnten im 
ganzen 8 Fi~lle meines Materials an Gefriarsehnittan gepr/ift werden, 

y o n  denen zwei nur spi~rliches Lipoid enthielten, w~hrend sechsmal 
reichliche Lipoiddnlagcrungen fcstg~stellt werden konnten.. Im Pola- 
risationsmlkroskop zeigten die Tropfen deutliche Doppeltbreahung. 
Somit war mehr als die Hilfte der untersuahtan Tumoren durch einen 
Lipoidgchalt ausgezaichnet, ein Befund, der auch nach der Meinung 
anderer Autoren nahezu als charakteristisch fiir diese Geschwulstart 
zu bezaichnen ist (Oberndor]er, H. Albrecht, Maresch ). 

Es ist des in der Literatur 6fter besprochane differente Verhalten 
dieser Geschwiilste hinsieh~liah der Gr6fle der Tumorzellen zum Teile 
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wenigstens auf diesen Umstand zuriickzufiihren. Die Zellen werden in 
den verschiedenen F/~llen Ms klein, mittelgrol3 und auch als grog bezeich- 
net. Diese wenig genaue Charakterisierung auf mein Material angewendet, 
wtirde acht grogzellige -con zwei klein- Oder mittelgrogzelligen nnter- 
seheiden lassen. Zwei grol?zellige, die in Alkohol konserviert worden 
waren, wurden an Gefrierschnitten nicht geprfift; die anderen sechs 
enthielten aber reiehlich Lipoid, w~hrend die zwei mittelgrogzelligen 
wenig Lipoid enthielten. Darnach kSnnten auch in anderen F~llen die 
erwi~hnten Gr613enunterschiede darin begrfindet sein, dab die gr613eren 
Zellen lipoidhMtigen Tumoren angehSren, lipoidarme Geschwfilste 

Abb. I. Schnittbild eines Appondixcarcinoids. Zylindrische :Randzellen mit  
basalen kernfrelen ZeIlpolen. 

kleinere Zellen aufweisen. - -  Damit erscheint abet durchaus nicht 
ausgeschlossen, dab gelegentlich auch andere Umstgnde GrS8enunter- 
schiede bedingen kSnnen. 

Betonen mSchte ich an dieser Stelle noeh den Umstand, dab man am 
Rande veffetteter Zellkomplexe fast regelmgl~ig eine besondere Lagerung 
der Lipoidtrop/en feststellen k~nn. Dieselben linden sieh nieht im ba- 
sMen, dem Stroma zugekehrten Zellpol, sondern nehmen die jenseits 
des Kernes gelegene, den fibrigen Elementen des Zellkomplexes zuge- 
kehrte Hitlfte des Zelleibes ein. Dieses VerhMten, das oft sehr deutlieh 
ausgesproehen ist, deutet aM eine Yerschiedenheit der beiden Zellpole 
bin, die - -  wovon spgter noch gesprochen werden soll - -  auch in anderer 
Weise (der basalen Gr~nulierung) zum Ausdruck komm~. 
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Hinsichtlich der Anordnung der Tumorzellen w~re noch zu erwghnen, 
da~ auch unter dem mir zur Verfiigung stehenden M~teri~l sich Ge- 
sehwfilste fanden, in denen grSgere Zellkomplexe vorherrsehten,, in 
welehe Stromaausl~tufer sieh eine Strecke weir verfolgen liegen. In dieser 
Weise wurden die Zellhaufen bzw. Careinomnester unvollsti~ndig unter- 
teilt und dieses f ~  raanche Fi~lle recht eharakter~stische Verhalten 
bedingt eine entfernte J{hnlichkeit soleher Zellkomplexe mit den Langer- 
hansschen Inseln des Pankreas. Doeh reehtfertigt dieser Umstand m. E. 
nieht die Analogisierung dieser Tumoranteile mit der endokrinen Kom- 
ponente der Bauchspeiehe!drfise, was insbesondere Saltykow vertreten 
hat, zumal die Besehaffenheit der Zellen sowohl als aueh die im Vergleieh 
zu den Langerhansschen Inseln nur angedeutete Beziehung der Zellen 
zu den Blutgef~Ben eine solehe Annahme nicht zu stfitzen vermag. Es 
fehlt durchaus die einer Driise ohne Ausfiihrungsgang zukommende 
innige Durchflechtung mit Capillargef~en, wie sie den Langerl~ans schen 
Inseln in so ausgesproehener Weise eigen ist. 

Der mitunter betonte Hinweis auf den organoiden Aufbau dieser 
Gesehwulstart hat auch insofern einige Bereehtigung, a]s die bei pri- 
m~ren Careinomen sonst regehn~f3ig naehweisbare reaktive Infiltrat- 
zone fehlt. Aueh in keinem meiner F~lle war eine solehe naehweisbar. 

In einigen F~llen fanden sieh in den Septen gIatte Muskelzellen in 
versehiedener Reichhaltigkeit eingestreut. Wit kSnnen diese kontrak- 
tilen Elemente in keine wesentliehe Beziehung zu den Geschwfilsten 
Ms solehe bringen, wie dies in letzter Zeit namentlich Engel tat, sondern 
leiten naeh unseren Befunden sie von den muskelfiihrenden Wand- 
schichten des Wurmfortsatzes ab. Meist mul~ten wir die Muskelzellen 
als Teile bzw. ~este der dureh die Gesehwulst zerteilten Muscular is 
mueosae ansehen, in anderen F~llen gehSrten sie ihrer Lage nach der 
zersehichteten ~ul~eren Muskelhaut an. Fiir die Annahme einer statt- 
gehabten Wueherung dieser Elemente konnten wir in keinemFa]le siehere 
Anhaltspunkte gewinnen, womit die M6gliehkeit ihrer Proliferation 
nieht in Abrede gestellt werden soll, 

Kleinzellige reaktive Infiltrate fehlten, wie bereits erw~hnt, voll- 
sthndig, worauf unter anderem aueh Ascho//und TSnnissen hingewiesen 
haben. Stellenweise beobaehtete Anh~ufungen yon Lymphoeyten 
lieften sich zwanglos yon dem lymphadenoiden Apparat der Sehleimhaut 
ableiten, als deren t~este sie aufzufassen sind. 

VergrSSerungen yon Endothelzellen der kleinen Lymph- und Blut- 
gef~l~e oder gar Wucherungen derselben waren nieht nachweisbar~ was 
bier mit ~iieksieht auf den Versueh, die Gesehwiilste als Produkte einer 
Lymphangitis hyperplastiea oder als Endotheliome zu denten (Millner, 
Neugebauer), hervorgehoben werden mSge, wenn aueh bereits eine t~eihe 
anderer Autoren eine solche Deutung abgelehnt haben. 
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Was das bindegewebige Stiitzgeriist'im a]lgemeinen betrifR, so gewann 
man an Stellen, an denen das Geschwulstgewebe in kompakter Masse 
vorlag und ein yon kollagenem Bindegewebe gebilde*es r~umliches 
Netzwerk erffillte, den Eindruek, dab die Gesammtheif der zahl- 
reichen Septen niehf allein yon dem an dieser Stelle pr~existenten 
Organbindegewebe beigestellt sein k~nne, sondern dab sich das Binde- 
gewebe vermehrt haben miisse und sieh an dem Waehstum der 
Tumoren beteiligt hat. 

Ebenso ist der GehaR der Septen an daatischen Fasern stellenweise 
ein so reichlieher, daft man auch yon diesen Elementen eine mit der 
Entwicklung und dem Waehstum des Stiitzgeriistes im Zusammenhang 
stehende Vermehrung derselben annehmen rnuft. 

Uber die Beziehung der Tumorzellen zu dem Schleimhautepithel waren 
nur 3 meiner F~lle geeignet, einige AnskunR zu geben. Die Lieberkiihn- 
schen Krypten lagen bier in unmittelbarer Naehbarschaft des Tumor- 
gewebes und waren vielfaeh yon Tumorzellnestern umgeben. Letztere 
hoben sich aber immer scharf yore normalen Epithel ab, und an 8tellen, 
an denen Zellzapfen des Tumors unmittelbar an das Oberfl~ehenepithel. 
stieBen, war an der Beriihrungsstelle der Ubergang einer Zellart in die 
andere kein allm~h]ieher, sondern ein unvermittelter. Es kann daher 
diesem Befund allein in genetischer Hinsieht keinerlei Bedeutung bei- 
gemessen werden, da es sich hier auch nur um sekund~.re Anlagerungen 
des Tumors an den noch vorhandenen Epithelrest handeln k6nnte. In 
den iibrigen F~llen konnten in den durehmusterten Sehnitten Sehleim- 
hautreste rficht aufgefunden werden. 

Die ~oer@here Umgrenzung der Geschwiilste war mikroskopiseh eine 
unscharfe. In den meisten F~llen erfolgte unter allm~hliehem Kleiner- 
werden der Zellnester ein Vordringen der Tumorstr~nge in die Naehbar- 
sehaft ~nd in dieser Weise erwiesen sieh in allen FMlen die ~ufteren 
Muskellagen versehieden reichlieh vom Gesehwulstgewebe durch- 
wachsen und in allen land es sieh aueh in der Serosa. Zweimal erstreekten 
sieh Gesehwulstzellnesfer aueh eine kurze 8trecke weir gegen das Fett- 
gewebe des Mesenter~olums hin. 

In der Museularis lagen die Tumorzellen in GeweI0sspaRen, 
die meisf keine Auskleidung erkennen lieBen und nieht mit Sieher- 
heir 'als Lymphgef~Be angesproehen werden konnten. Oft fand sieh 
zwar eine feinste ]3indegewebslage zwisehen Muskel- und Tumor- 
zellen eingesehaltet, und zwar in Form diinner retikul~rer F~den, 
es lagen aber aueh Tumorzellen mitunter direkt den 3~uskelzellen auf. 
In der Serosa, in deren zartem Gewebe die Zellkomplexe sich meist 
zu grSBeren, zusammenh~ngenden Bezirken anordneten, zeigen die 
Geschwulstzellen nieht selten Beziehungen zu perivaskul~ren Lymph- 
r~umen. 
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Der Umstand, dab die in den inneren Organsehiehten (~ueos~ und 
Submueosa) sieh entwiekelnden Tumoren fast immer aueh die is 
Muskellagen durehwachsen und dann aueh in der Serosa sieh ausbreiten, 
j~ selbst gegen das 3/Iesenteriolum vordringen kSnnen, wird yon den 
meisten Autoren betont und lieB sieh aueh an meinem Material be- 
st~tigen. D~rnaeh m6ehten wir uns aueh der Ansieht jener Autoren 
anschliegen, die das Waehstum dieser Tumorart  Ms ein zweifellos 
inJiltratives bezeiehnen. 

Im AnsehluB an die Careinoide der Appendix sollen nun die yon mir 
untersuehten vier _Fd'lle von kleinen Di~nndarmcareinomen gleiehfalls 
nut zusammenfassend~ besproehen werden. 

Sie stellten durehwegs Nebenbefunde dar, die bei Obduktionen 
~lterer Individuen jenseits des 50. Lebensjahres erhoben worden sind; 
aueh in den meisten bisher yon anderen Autoren besehriebenen Fgllen 
batten die Careinoidtr~ger ein hohes Alter erreieht. Doeh zeigen aueh die 
zuletzt yon Hagemann besehriebenen kleinen Dfinndarmeareinome, dab 
dieser Umstand nieht regelm~gig zutrifft, da die vier weibliehen Cares 
noidtr~ger 20, 30, 35 und 38 Jahre alt waren. 

In meinem ersten Falle land sieh eine grauweil31iehe, flaehe, derbe, 
5 : 10 m m i m  Durehmesser haltende Verdiekung der Sehleimhaut des 
Ileums etwa 20 em fiber der Valvula Bauhini, im zweiten ein 5 : 12 mm 
grol]er, auf dem Durehsehnitte gelbliehweiBer Knoten in der Mueosa 
der untersten Ileumsehlinge, im dritten hatte ein erbsengroBer, derber 
Sehleimhautknoten yon weiglieh gelber Farbe seinen Sitz in der Hinter- 
wand des absteigenden Duodenumsehenkels, und im vierten wies das 
Ileum eines an Tuberkulose verstorbenen Mannes neben tuberkul6sen 
Gesehwiiren drei linsengroge, bis 2 mm prominierende Kn6tehen auf. 
In den beiden ersten FMlen und im Vierten befanden sieh die kleinen 
Gesehwfilstehen - -  wie auch sonst h~ufig, abet durehaus nieht regelmi;Ng 
(Burckhardt) - -  gegenfiber dem Mesenterialansatz. 

S~mtliehe Kn0ten zeigten mikroskopisch im wesentliehen das gleiehe 
bekannte, einf6rmige strukturelle Verhalten: Miteinander zusammen- 
h~ngende Zellnester und Zellstr~nge, die meist solid waren, nebenbei 
aber aueh driisenartige Lumina umsehlossen. Letztere fehlten it/keinem 
meiner F/~lle und waren im ersten Falle besonders reiehlieh. An den 
Begrenzungszetlen dieser Liehtungen, die eine homogene Inhaltsmasse 
enthielten, trat ebenso wie in den gandzellen der soliden Zapfen die 
Zylinderform dieser Elemente deutiieh zutage, wobei gewShnlieh der 
untere Zellpol breiter als der obere war. Ihre rundliehen Kerne lagen 
- -  was aueh Hagemann stets beobaehten konnte - -  mehr oder weniger 
yore unteren Zellpoi entfernt, mindestens in der Mitre des Zellk6rpers. 
Hieraus resultierten an der Peripherie der Zapfen kernfreie Protoplasma- 
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ri~nder, die in jedem meiner F~lle in wechselnder Deutlichkeit sichtbar 
waren. Im Inneren der Zapfen lagen die Zellen meist nieht sehr deutllch 
abgrenzbar dicht nebeneinander und lieBen neben dem hier verh~ltnis- 
m~Big groBen, runden Kern schmale Zellplasmasi~ume erkennen. 

In Gefrierschnitten konnte in allen Fallen das Vorhandensein yon 
doppeltbreehenden lipoiden Tr6pfchen nachgewiesen werden, allerdings 
nur in wenigen Zellzapfen und in sehr geringer Menge. Auch Fett- 
tr6pfehen, denen die Doppelbreehung nieht zukam, waren auffindbar 
und im ersten Falle waren Gruppen solcher Tr6pfchen neben den hya- 
linen Massen im Lumen der driisenartigen Formationen zu .erkennen. 

In allen Fi~llenjwaren die Lieberki~hnsehen Krypten zumindest in 
ihren unteren Abschni~ten wohl erhalten, und an mehreren Stellen ]leg 
sieh eine Verbindung der Gesehwulstzellnester mit den Krypten der 
Darmsehleimhaut einwandfrei feststellen. 

Solehe Befunde hat sehon 1888 Lubarsch, sp/~ter insbesondere Burcl~- 
hardt und jiingst aueh Hagemann erhoben. Der Ubergang des Driisen- 
epithels in das Epithel der Zellzapfen ist - -  wie aueh aus den Abbfldungen 
Burcl~hardt8 Mar hervorgeht--= kein allmiihlieher, der Zelltypus der 
Driisen i~ndert sich unvermittelt. Derselbe Befund konnte von mir, 
wie bereits erwahnt, aueh bei Appendixeareinoiden erhoben werden, 
und ich werde auf die Bedeutung desselben spiiter noeh zuriiekkommen. 

Das die Gesehwulstzellnester voneinander trennende Netzwerk 
bestand vorwiegend aus kollagenem Bindegewebe, bildete i n  einem 
Falle reeht breite Septen, zeigte abet nicht jene hyaline Umwandlung, 
auf die schon Lubarsch in seinem Falle hat hinweisen k6nnen. 

In 3 Fiillen reiehte der Tumor yon den I_,ieberlciihnschen Krypten 
bis zur ~iul3eren Museularis, und nur in einem (dem zweiten) hatte die 
Gesehwulst die Muskellagen durehwachsen und breitete sieh auJ3erhalb 
derselben in der Serosa zu einem Gewebslager aus, das dem submu- 
k6sen Anteil quantitativ fast gleiehkam. 

Eine reaktive kleinzellige Infiltration war an keiner Stelle nachweis- 
bar. Kernteilungsbilder fehlten. 

Diese Feststellung der wesentliehsten Befunde geniigt, um die all- 
gemein anerkannte idbereinstimmung der Careinoide des Diirmdarms 
mit denen des Wurmfortsatzes neuerlleh zu betonen. 

Ein - -  allerdings nieht tiefgreifender - -  Untersehied liegt in der 
bekannten Versehiedenheit des durehsehnittliehen Alters der Trager 
der Dtinndarm- und Appendixtumoren, ein zweiter darin, daft infolge 
der anatomisehen Eigenart des Wurmfortsatzes dieses Organ als solches 
dutch die kleinen Gesehwiilste friihzeitig eine Seh~idigung erfahren 
kann (Stenose und vollstandige Verlegung des Lumens), was bei den 
Diinndarmeareinoiden nieht der Fall ist. Und wenn aueh das multiple 
Auftreten bei letzteren 5fter zu verzeiehnen ist, so stellt es dlese Bil- 
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dungen nur in einen Gegensatz zu den echten Carcinomen und nicht 
so sehr zu den Carcinoiden des Wurmfortsatzes, die, wenn auch selten, 
trotz der Kleinheit dieses rudimentgren Organes auch an zwei getrennten 
Stellen beobachtet worden sind. 

Sonst kommt den kleinen Carcinomen an beiden ~rtlichkeiten in den 
wesentlichen Merkmalen derselbe Typus zu; sie sind wohl hinsichtlich 
des Baues der soliden Zellnester, des Vorkommens drfisen~hnlicher 
Bildungen, des Fehlens yon Kernteilungsfiguren, die auf ein rasches 
Wachstum deuten wiirden, Ms gleichartig zu bezeichnen, wie auch 
hinsichtlich ihres u zur •achbarschaft. Einerseits fehlen die 
reaktiven Infiltrate, andererseits zeichnet die Geschwiilste ein inifl- 
tratives Wachstum aus. 

Gerade der Umstand, dab diese Tumorart bei ihrem langsamen 
Heranwachsen die Umgebung nichb einfach verdr~ngt, sondern sie 
durchsetzt und sogar, wie Hagemann zeigen konnte, diskontinuierlich 
wa~hsen kann, war mitbestimmend, diese Geschwiilste den echten 
Carcinomen an die Seite zu stellen. Diese Auffassung erscheint um so 
berechtigter, Ms Vers$ in 2 F~llen von typischen kleinen Dfinndarm- 
tumoren inselfSrmige Ansammlungen yon Tumorzellen in Venen und 
in einem Falle ~hntiche Zellnester in Blur- und Lyml0hr~umen einer 
mesenterialen Lymphdriise (bei kleinkirschgroBem Prim~rtumor) hat 
nachweisen kSnnen. Auch Burc]chardt land einmal ein kleines H~ufchen 
Tumorzellen frei zwischen den BlutkSrperchen einer Mesenterialvene 
und zugleich mehrere Strange im GekrSse ohne Zusammenhang mit dem 
Tumor selbst. 

Dagegen wurde bei Carcinoiden des Wurmfortsatzes ein weiteres 
Vordringen in die Nachbarschaft, ein Setzen yon ~r in region~re 
Lymphdriisen nach Burc]chardt - -  und auch Simon kommt in seinem 
Referat zu dem g]eichen Schlusse - -  bisher nicht beobachtet. Fhlle, 
die als mit einer derartigen Propagation verbunden in der Literatur 
ge]egentlich erw~hnt werden, miissen tells schon nach ihrem anato- 
mischen Verhalten yon den typischen Carcinoiden abgetrennt werden, 
tells zeigen sie histologisch in ihrem e~]lul~ren Aufbau ]~igenheiten, 
die eine Sonderste]lung rechtfertigen. 

Aus diesem Grunde ra5ehte ich einen meiner F~lle besonders hervor- 
heben und gesondert ausfiihrlicher beschreiben, da sich in ihm typisches 
Carcinoidgewebe in den Randsinus einer Lymphdriise des Mesenterio- 
lums vorfand. 

Der Fall ist kurz folgender: Bei einer yon Prof. Maresch vorgenom- 
menen Obduktion einer 34j~hrigen, an Lungentuberkulose verstor- 
benen Frau erwies sich der Wurmfortsatz - -  wie die nebenstehende 
Abbfldung (Abb. 2) zeigt - -  in der unteren H~lfte halbkreisfSrmig 
abgebogen, leieht verdickt und bier durch eine auffallend weil~liche 
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Fi~rbung sowie erhShte Konsistenz ausgezeichnet. An der glatten Ober- 
fli~ehe hoben sich feinste Blutgef~Be scharf yon der well'lichen Unter- 
lage ab. Auch war in dic- 
sere Bereieh das  Organlu- 
men aufgehoben, die Struk- 
tur  auf dem Durchsehnitte 
durch ein tells weil3liches, 
tells gelbliches Tumorge- 
webe fast vollst~ndig ver- 
wischt. Nur ste]lenweise 
]ie~ sich noch eine tier Mus- 
cularis entspreehende zirku, 
li~reStreifung erkennen.Die~ 
sea anatomische Verhalten 
cntsprach dem Befund eines 
vorgeschrittenen, d. h. nicht 
allein auf die inneren Or- 
ganschichten besehr~nkten 
,kleinen" Aiopendixcarci ~ 
noms. Die Dicke des yon 
der Geschwulst betroffenen 
Wurmfortsatzendes fiber- 
schritt 5 mm an keiner 
Stelle. 

AuffMlend war nun, dal~ 
in dem sonst vSllig zarten 
und nieht welter ver~nder- 
ten Mesenteriotum, und 
zwarin der Mitre des freien 
Randes, sich ein weiBliches, 

deutlich vorspringendes 
KnStchen fand, welches - -  
ungef~hr h a n f k o r n g r o l 3 -  
insbesonders durch seine 
helle Farbe auffiel, und in 
der beigeffigten Zeichnung 
am Rande des fiber das Ile- 
um hinweggelegten Mcsen- 
teriolums zu erkennen ist. 
Makroskopiseh hatte es den 
Anschein, Ms ob das weil3e 
KnStchen an dem dem Wurmfortsatz zugekehrten Pole einer kleinen 
mesenteriMen Lymphdriise sitzen wiirde. 

Virchows Archiv. Bd. 244. 

Abb. 2. Carcinoid der Appendixspi~ze mit  einer Meta- 
stase in einem Lymphkno ten  des Mesenteriolums. 

Abb. 3. ~bersichtsbi ld des Appendixcarcinoids bei 
zirka 80facher VergrSfierung. 
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Die histologisehe Untersuehung ergab, dab sich die Wurmfortsatz- 
geschwulst aus verschieden groBen, untereinander zusammenhgngenden 
Zellinseln und Zellstr~ngen aufbaute (Abb. 3). Diese setzten sich ~us 
vorwiegend grSBeren und auch aus kleineren Ze]len zusammen, die im 
ersteren Falle ein helleres, im zweiten ein diehteres Protoplasma be- 
sal~en und bl~sehenfSrmige, gleiehm~13ig mittelgrol3e, ziemlich chroma- 
tinreiche Kerne aufwiesen. Zumeist war ihre Anordnung derartig, daft 
sieh die grSlteren, hellen Zellen am l%ande der Zellkomplexe aneinander- 
reihten, wghrend die kleineren, mit diehterem Protololasma ausge- 
statteten Elemente die zentralen Anteile einnahmen. Doch gehSrte 
dieses ans Abb. 3 ersichtliche Verhalten durchaus nicht zur I%egel, denn 
es lieBen sich aueh Zellverbiinde auffinden, die im Schnittbild sich ent- 
weder nur aus groBen oder nur aus ldeineren Zellen zusammensetzten. 
Ab und zu waren aueh mehr oder weniger angedeutete drfiseni;hnliche 
Bildungen naehweisbar. 

Die grSSeren, hellen Zellen lieften bei starker VergrSl~erung ein deut- 
lich schaumiges Protoplasma erkennen, das in Schnitten nach Paraffin- 
einbettung yon einer grof~en Zahl kleinster Vakuolen durehsetzt war, 
und diese Vakuolisierung bedingte die helle Beschaffenheit des Zell- 
leibes. 

In einigen Zellnestern waren die an der Peripherie befindliehen 
Elemente mehr oder weniger zylindriseh und ihre kernfreien, basalen 
l~ole bildeten dann einen deutlichen, die Zellkomplexe umrandenden 
Protoplasmasaum, ein Verhalten, das - - w i e  oben bereits erwi~hnt - -  
sonst im Bereiehe typischer Careinoide nieht ungewShnlieh ist. Die 
Drtiseniihnliehkeit mancher Zellstr~nge war auf die gleiehe Zellart 
zuriickzufiihren. 

Die Untersuehung des Tumors an Gefrierschnitten ergab - -  was 
naeh der schaumigen Strukfur der grSl~eren Zellen mit einiger Wahr- 
scheinlichkeit zu erwarten war - -  den Befund reiehlieher lipoider Tropfen, 
die mit Sudan I I I  einen mehr briiunlichen Farbenton annahmen und 
doppeltbrechend waren. Im allgemeinen war also die GrSBe der Ze]len 
vonder  l%eiehhaltigkeit der lipoiden Einlagerungen abh~ngig. Doch 
erwiesen sich die kernfreien Pole der l%andzellen in der Rege] als frei 
yon Fetteinlagerungen. 

Schmale, gef~13fiihrende bindegewebige Septa umgrenzten in un- 
vollst~tndiger Weise die Tumorstr~tnge und Zellnester, drangen wold 
aueh eine Strecke welt in letztere ein und enthielten an manehen Stellen 
eingesfreute Muskelfasern, welehe den vom Tumor durehwaehsenen 
Muskellagen des Blinddarms entstammten. Das r~umliche, die Tumor- 
zellkomplexe umschlieBende Netzwerk war so reiehlieh entwiekelt, 
dab auch bier seine Elemente sich wohl mit dam Wachstum der EpitheI- 
strange gleiehzeitig vermehrt haben miissen. 
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Die Geschwulst, die die /~uBeren Muskellagen durchsetzte, erreichte 
auch an vielen Stellen racist in Form diinner Strange die Serosa, war aber 
in den untersuchten Sehnitten nirgends in das Gewebe des Mesen- 
teriolums zu verfolgen. In der Serosa saBen die Tumorzellen ebenso 
wie im Bereiehe der Muscularis augenscheinlich in Lymphspalten. 

Die mikroskopische Unterstichung des KnStehens im Mesenteri01um 
ergab, dab tats~ehlich eine kleine Lymphdrrrise vorlag, die in dem dem 
Wurmfortsatz zugekehrten 1)ol dasselbe Tumorgewebe erkennen lieB, 
welches die Appendixspitze einnahm (Abb. 4). 

Es fanden sich zuni~ehst vereinzelte Tumorzellziige in der fibr6sen 
Kapsel des Lymphknotens, in Lymphgef~Ben einge]agert, dann aber 

Abb. 4. Carcinoidgewebe in der Kapsel und in den l~andsinus eines  Lymphkn6tchens 
~m ~Iesenteriolum. 

erwiesen sich auch die Randsinus der Driise an dieser Stelle mit Tumor- 
zellkomplexen erftillt, die in allen Einzelheiten den eben beschriebenen 
epithelialen Anteilen der Wurmfortsatzgeschwulst glichen. Auch hier 
besaBen die meisten Zellen ein schaumiges Protoplasma und enthielten 
(yon einem Partikelchen waren Gefrierschnitte angefertigt worden) 
sehr reichliche Lipoidtropfen. Hinsichtlich der Zellform und der Ze]l- 
grSl]e bestand eine vollsti~ndige Ubereinstimmung der Elcmente dieses 
LymphdrrisenknStchens mit der Geschwulst an der Wurmfortsatzspitze. 

Kernteilungsfiguren, mehrkernige Zellen oder solche mit atypischen, 
unregelm~l]igen Kernen waren weder in dem Tumorgewebe der 24ppen- 
dix noch in dem des Lymphknotens nachweisbar. 

Andere benachbarte Lymphknoten erwiesen sich als normal: 
Aus diesem anatomischen und mikroskopischen Befurid geht hervor, 

dab die Geschwulst in der Spitze des Wurmfortsatzes a]s solche in keiner 

2* 
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Beziehung yon dem Verhalten der typischen kleinen Appendixcarcinoide 
abwich. Insbesondere zeigte sie in ihrer Struktur keine Anngherung 
an den Bau der echten Krebse des Magendarmkanals. Wie alle iibrigen 
bisher beobachteten typischen Tumoren dieser Art liel~ die Geschwulst 
in der Peripherie ein infiltratives Wachstum erkennen. Eine reaktiv- 
entztindliche Vergnderung am Gefgfibindegewebe fehlte, desgleichen 
waren Mitosen nicht nachweisbar. Nichts sprach demnach flit ein ge- 
steigertes Wachstum, nichts fiir eine ausgesprochene Malignit~t - -  so- 
welt aus dem morphologischen Verhalten ein SchIu~ in dieser Beziehung 
gezogen werden kann. 

l~ur. darin unterscheidet sich dieser Fall yon anderen, daf~ die Ge- 
schwulst allem Anschein nach eine richtige Metastase in einer regiongren 
Lymphdriise gesetzt hat. Die IY[etastase zeigt auch keinen Unterschied 
gegeniiber dem Primartumor. Die Verh~ltnisse liegen hier so, da~ die 
Auffassung des Lymphdrfisentumors als eine Metastase der Appendix- 
geschwulst als die ngchstliegendste und ungezwungenste bezeichnet 
werden muB. Wenigstens wiirde man bei jedem anderen epithelialen, 
infi]trierend wachsenden !~eoplasma kein Bedenken tragen, diese An- 
sicht ffir die allein richtige zu halten. Nur der Umstand, dal~ unter der 
gro[ten Zahl der bisher bekannt gewordenen Fglle yon Appendixcarci- 
noiden typischer 8truktur kein einziger mit Lymphdrtisenmetastasen 
einherging, kSnnte zu der Frage drgngen, ob nicht beide Geschwulst- 
herde vielleicht selbst~ndig sich entwickelt haben, nicht in dem Ver- 
haltnis yon Prim~rtumor und Metastase zueinander stehen, sondern 
beide auf gleichwertige Anlagen zu beziehen sind. Wurde doch selbst 
in F~llen, in denen getrennt yon einem als primar zu bezeichnenden 
Carcinoid in der Serosa oder am Mesenteriolumansatz umfhnglichere 
Einlagerungen yon Geschwulstzellkomplexen sich fanden (Schrump/, 
Huebscltmann), Zweifel dariiber ausgesprochen, ob diese Ausdehnung 
eine Folge des diskontinuierlichen infiltrativen Wachstums der Ge- 
schwiilste sei, und Simon fragt : ,,V~as spricht dagegen, da~ diese Lokali- 
sation iiberhaupt zum primgren Sitz des Tumors gehSrt ?" und verweist 
auch auf die heterotopen Epithelwucherungen (R. Meyer u. a.), die his 
in die tiefen Darmschichten und selbst bis in das Mesokolon herein- 
reichen k5nnen und die man auch nicht auf schrankenlose Infiltration 
zurfickfiihre. 

Doch ist, wie erwghnt, bei Diinndarmcarcinoiden yon typischem 
Bau ein diskontinuierliches Wachstum und - -  wenn auch selten - -  ein 
Setzen yon Lymphdriisenmetastasen beobachtet worden, und so diirfte 
auch ffir unseren Fall die Annahme, dal] eine Metastase in dem regio- 
ngren Lymphkn5tchen vorliegt, zutreffend sein. Sind die Tumorzellen 
in den Lymphspalten der Serosa und im Mesenteriolum nachgewiesen, 
so kann der weitere Schritt, die Ansiedlung derselben in den t~andsinus 
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der n~chstgelegenen Lymphdrfise nicht wundernehmen. Das so aus- 
gesprbchene langsame Wachstum der Careinoide erkli~rt hinreichend 
die grebe Seltenheit derartiger Befunde. 

Wir m6chten daher unsere Ansicht dahin zusammen]assen, daft in 
diesem Falle ein typisches A ppendixcarcinoid, ohne seinen morphologischen 
Charakter zu ~indern, eine Metastase in einem Lymphknoten des Mesen- 
teriolums gesetzt hat. 

Es w~tre mSglich, dab in dem yon Hartmann referierten Falle Lecdnes 
(zwei Geschwfilstchen im Wurmfortsatz und zwei vergrSBerte Lymph- 
drfisen im Mesenteriolum bei klinisch gutartigem Verlauf) iihnliche 
Verhi~ltnisse vorlagen, doch fehlt die histologisehe Best~tigung dieser 
Vermutung. Da fiberdies aueh Simon nach kritischer Sichtung der ein- 
schl~tgigen Angaben in seinem Rcferat zu dem Sehlusse kommt, ,,dab 
ein einwandfreier Fall einer Drfisenmetastase bei einem Appendix- 
carcinoid nicht existiert", glaubte ich diesen Fall ausfiihrlicher mitteilen 
sollen. 

Eine solche Beobachtung ist geeignet, mit groBer Eindringliehkei~ 
zu zeigen, dab die morphologisch und klinisch so gutartigen Carcinoide 
sieh doch den eehten Krebsen analog verhalten. Und nur die Gutartig- 
keit, die sieh schon anatomisch in der geringen GrSBe, mikroskopisch 
in dem Fehlen aller Zeichen gesteigerten Waehstums ausspricht, zwingt 
uns, ihnen tiotzdem eine Sonderstellung einzur~umen und dies mit der 
Bezeichnung ,,Careinoid" zum Ausdruek zu bringen. Einen grund- 
s~tzliehen Unterschied bedeutet dies allerdings nicht, denn auch unter 
den zweifellosen Krebsen verschiedener Lokalisation gibt es solche, 
deren Wachstumsgesehwindigkeit eine sehr geringe ist und die auch 
trotz jahrelangen Bestehens nicht metastasieren. 

Neben den typischen Careinoiden des Wurmfortsatzes und den 
weit selteneren eehten Gallertkrebsen oder solehen yon ausgesproehen 
driisigem Bau ist in der Literatur eine Anzahl yon krebsigen Gesehwiil- 
sten verzeiehnet, die anseheinend zwischen die beiden genannten Tumor- 
formen eingereiht werden kSnnten. Sie setzeneinerseits, wie die driisigen, 
echten Carcinome in den Lymphknoten, am Peritoneum und gelegen~lich 
auch in anderen Organen reichliehe Metastasen, besitzen aber anderer- 
seits mikroskopisch eine Struktur yon solid-alveol~rem Typus, die sic 
den eareinoiden Geschwfiren an die Seite stellt. Auch ist die GriiBe der 
prim~ren Tumoren meist eine geringe. 

Da solche Beobachtungen zur ErSrterung der Frage geffihrt haben, 
ob Carcinoide gelegentlich malign werden kSnnen, sell im Folgenden 
fiber zwei einschl~gige Falle kurz berichtet werden. 

Im ersten Falle handelte es sich um eine 39j~hrige Frau, die under 
den Erscheinungen einer Careinosis peritonei gestorben war. ~]ber den 
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Ausgangspunkt der  Carcinose hatte eine Probelaparotomie keine Auf- 
sehliisse ergeben. 

Aus dem ausftihrlichen Obduktionsprotokoll (Dr. Priesel) sei hier 
nur Folgendes wiedergegeben: 

In der PeritonealhShle etwa 12 1 einer leicht milchig getriibten Fliissigkeit. Das 
Bauchfell yon his erbsengroBen, derben KnStehen eines grauweiBen Geschwulst- 
gewebes iibers~t. Eine Diinndarmsehlinge an einer medianen Laparotomienarbe 
angewachsen, die iibrigen an die hintere ]~auchwand herangezogen, ein Teil auch 
an die Beekenorgane fixiert. Das grebe Netz, yon Tumorgewebe durchwachsen, 
stellt einen derben, daumendicken Wulst dar, der in querer Richtung zwischen dem 
kontrahierten 1Y[agen und dem mgBig geblghten Colon transversum gelagert ist. 
Die nieht vergr5Berte Leber naeh oben gedrgngt. In ihr, ebenso wie in den Gallen. 
wegen, der Milz und dem Pankreas, Gesehwulstgewebe nicht naehweisbar. Nieren 
und der harnleitende Apparat ohne pathologische Vergnderungen. Uterus and 
Adnexe m it den untersten Ileumschlingen verbacken. Vagina eng, Portio klein, 
~uttermund griibchenf51~mig, Uterus yon normaler GrS•e und Form, Endometrium 
z~rt. Die Hinterfl~ehe des Uterus wie auch das iibrige Peritoneum des Cavum Dou- 
glasi yon einer weehselnd dieken Schieht grauweiBlichen Gesehwnlstgewebes fiber- 
zogen, in das aueh die reehten Adnexe eingebettet sind. Auf rechts neben dem 
Uterus angelegten Quersehnittfl~ehen l~Bt sich so~vohl die dtinne Tube mit ihrem 
zart gefiiltelten Endosalpingium wie das mit kleinen Follikelcystehen und weiBen 
K6rpern versehene Ovarium zur Darstellung bringen. Die Oberfl~che der linken 
Tube und des Eierstoekes dieser Seite in gleicher Weise wie die Serosa der Darm- 
schlingen mit kleineren GeschwulstknStehen versehen. 

Die Schleimhaut des gesammten Diinn- und Diekdarms blab und zart. 
Der Wurmjortsatz, etwa 7 cm lung, haekenf6rmig abgebogen und yon selner 

M[tte bis zur Spitze yon grauweiBlichem Tumorgewebe durehsetzt, hier his 11/e cm 
dick. In der oberen, eSoalen Hglfte fixieren Adh~sionsstrgnge denselben an das 
Endsttick des Ileums, wghrend im neoplastiseh infiltrierten Tell Geschwulstgewebe 
diese Verbindung herstellt. Auf Quersehnitten dureh die distale Hglfte das Lumen 
dutch ein bier teils gelblichgraues, tells weiBliches Gesehwulstgewebe aufgehoben 
und die Wandstruktur vSllig verwiseht. 

Die mesenterialen und retroperitonealen Lymphknoten sowie aneh die peri- 
portalen his haselnuBgroB, derb, yon grauweiBen Geschwulstmassen durchsetzt. 
IHac~le und inguinale Lymphdrfisen frei yon Geschwulsteinlagerungen, aueh die 
peribronchialen Driisen klein, nur anthrakotisch. 

l~ach diesem anatomischen Befunde muf~te die neop]astlseh mfil- 
trierte Partie des Wurmfortsatzes als Sitz der Primgrgeschwulst ange- 
sprochen werden, zumal sich das Gesehwulstgewebe in der Gegend der 
rechten Adnexe ~ls ein Tail der dortselbst stgrker ausgesprochenen 
Carcincss des Peritoneums erwies und ein anderweitiger Primgrtumor 
nieht aufzufinden war. 

Mikroskopische Prgparate wurden vom Wurmfortsatz wie auch yon 
peritonealen Knoten und mesenterialen Lymphdrfisen angefertigt und 
ergaben folgenden Befund: 

Quersehnitte dutch das verdiekte, neoplastiseh infiltrierte End- 
stiiek des Wurmfortsatzes zeigen yon der Organstruktur als Rest der 
Schleimhaut zentral 2- -3  lymphadenoide Herde und in entsprechendem 
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Abstand yon denselben die zum gr6Bten Tell geschlossenen, nur stellen. 
weise yon Geschwulstgewebszfigen durchbrochenen Lagen der Muscu- 
laris externa. Dieser folgt nach au]]en bin die Serosa, die in 1/4 der Peri- 
pherie, und zwar gegeniiber dem Ansatz des Mesenteriolums sehr d/inn, 
in den fibrigen Abschnitten sich gegen den Gekr6seansatz zu auf 3 ~ 4  mm 
verdickt. 

Innerhalb des Ringes der /iuBeren Muskulatur wird das rundliche, 
zentrale Feld yon dicht nebeneinander liegenden, verschieden gestalteten 
Zellnestern und Zellstr~ngen eingenommen, die durch zarte Septa 

Abb. 5. tAbersichtsbild des malignen Carcinoids des Wurmfortsatzes. 

vonein~nder getrennt, in ihrer Gesamtheit bei schwgcheren VergrS[3e- 
rungen lebh~ft an die Struktur der Carcinoide erinnern (Abb. 5 ) .  Von 
der aufgesplitterten Muscularis mucos~e sind nur hie und d~ spgrliche 
Reste zu erkennen. 

Bei starker VergrSBerung f~llt aber zun~chst auf, dab die zelligen 
Elemente etwas grOl~er sind als bei den carcinoiden Tumoren u n d  ein 
helles Protoplasma aufweisen, wcdurch die Zellgrenzen im allgemeinen 
deutlicher zutage tre~en, als es bei den Carcinoiden der Fall ist. Hin- 
sichtlich der GrOBe der Kerne gibt es alle Ubergiinge yon solchen, die in 
ihren ])imensionen etwa denen der Carcinoide entsprechen, bis z u  
solchen, die diese um das Zwei- bis Dreifache fibertreffen. Ihr Chromatin- 
geriis$ ist ein zarteres, und es fMlt nicht schwer, fast in jedem Gesichts- 
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feld eine Kernteilungsfigur zu entdeeken. Aueh gibt es im Gegensatz 
zu den Careinoiden vielfach ovale Kernformen. 

DaB an irgendeiner Stelle der Randpartien der Zellnester die Zellen 
sieh in auffal]ender Weise ausgesproehen zylindriseh, palissadenartig 
aneinanderreihen, dab dabei ihre Kerne nicht an der Basis, sondern in 
der Mitre oder gar am oberen Drittel der Zellen ]iegen wiirden, konnte 
nieht beobaehtet werden. Dagegen fiel auf, dab einzelne Zellen mit sehr 
dunklen, ehromatinreiehen Kernen ausgestattet waren. Vielfaeh lagen 
solehe Zellen in den Randpartien der Zapfen, den bindegewebigen 
Septen angelagert, und die Kerne waren tells langgestreekt, leieht spin- 
delig, teils grog und ovat, aueh unregelm~gig gestaltet, hie und da 
gelapt0t. Der neben den Kernen siehtbare, schmale Protop!asmasaum 
nahm den Eosinton etwas kri~ftiger an. 

Ira Bereich tier Durehbruehstellen des Tumors dnreh die Muskulatur 
wie aueh in der Serosa besal~ das Gesehwulstgewebe alle soeben ge- 
sehilderten Eigenheiten. Nur war in der Serosa das Bindegewebe zwisehen 
den epitheliMen Zellnestern stark vermehrt, in ausgedehnter Weise 
hyalin umgewandelt und enthielt da und dort lymph0eytoide Infiltrate. 

Das Gewebe einer etwa bohnengroBen mesenteriMen Lymphdriise 
war bis auf sparliehe l~este yon dem gleiehen Tumorgewebe ersetzt. 
Aueh hier waren neben den vorherrsehenden Zellen mit groBen, meist 
ovalen, ehromatinarmen Kernen solehe mit vielgestaltigen, dunklen, 
ehromatinreiehen Kernen siehtbar. In der Kapsel des Lymphknotens 
befanden sieh Zellnester aueh im Lumen ven6ser Gefal~e. 

Den zweiten Fall iiberlieB mir freundiiehst Herr  Professor C. Stern- 
berg, wofiir ieh ihm an dieser Stelle meinen verbindliehsten Dank aus- 
spreehen mSehte. 

Es handelte sieh um eine 75j~hrige Frau, die unter den klinisehen 
Erseheinungen einer ArterioskJerose und Myodegeneratio eordis an- 
seheinend senil marantiseh gestorben war. 

Bei der Obduktion konnte neben einer beiderseitigen, konfluierenden 
Lobul~rpneumonie und Atherosklerose der Aorta, ferner einer I typer- 
trophie des linken Ventrikels, einer Cholelithiasis, Nierencysten und 
einem Polypus mueosus uteri folgender Befund erhoben werden: 

I)er Wurm]ortsatz, 6 cm lung, im Anfangsteil sehlank, zart, yon glatter Serosa 
iiberzogen, yon der Mitre his zur Spitze - -  Mso in einem 3 cm langen Abschnitt - -  
kolbig verdickt, yon weingelber Farbe, derber, knorpel~hnlicher Konsistenz und 
angewachsen. Der Umfang des Organs betr~gt hier 41/~ cm. Bei der ErSffnung des 
Wurmfortsatzes yon der cSeMen Hi~lfte aus entquillt dem Lumen eine geringe 
Menge schleimig-eitrigen Inhal~es. Die Lichtung ]M~t sieh Ms enger KanM auch im 
Bereiche der kolbigen AnschwMlung bis fast zur Spitze verfolgen und ist yon wulsti- 
get Schleimhaut ausgekleidet. Nur im ~uBersten Endstiick ist das Lumen (lurch 
Tumorgewebe verschlossen; hier auf einem Querschnitt die Wandschich~en eben 
noch erkennb~r. Das weiBliehe, derbe, wenig S~ft gebende Gesehwulstgewebe in- 
filtriert die Wand an der dem Mesenteriolum zugekehrten Seite starker und dringt 
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bier auch in das GekrSse vor. Auf dem Peritoneum des Cavum Douglasi teils einzeln- 
stehende, teils zu kleinen Gruppen angeordnete, flaehe, weil~liche, derbe, bis hirse- 
korngrol3e GeschwulstknStchen. 

Im mikroskopischen Bild stimmt die Struktur dieses Tumors mit 
der des soeben besehriebenen weitgehend fiberein. Auch hier finden 
sich in den verschieden gestalteten, netzfSrmig angeordneten, soliden 
Tumorzellkomplexen grol3e, helle Zellen mit ovalen, 5fter auch einge- 
dellten, ehromatinarmen Kernen, die sich vielfaeh in versehiedenen 
Stadien mitotiseher Teilung befinden. Das Vorkommen der im ersten 
Falle erw~hnten Zellen mit grol~en, dunklen Kernen ist ebenfalls'~zu 

Abb. 6. Zellformen des malignen Carcinoids. 

verzeichnen, nur sind dieselben hier in weir grSl~erer Zahl zu beobachten. 
Aueh eine mikroskopisch un~ersuchte Peritoneahnestastase zeigte den- 
selben Bau und lieB ebe~so wie das Geschwulstgewebe im Wurmfortsatz 
keine Driisenbildungen erkennen, wie solehe den Adenocareinomen 
zukommen (Abb. 6). 

Beide Tumoren stehen demnach sehon anatomiseh hinsiehtlich 
ihrer geringen GrSl3e, ihrer Lokalisation im Endstiick des Wurmfort- 
satzes, den Carcinoiden n/~her als den zumeist viel grSgeren gelatin6sen 
Carcinomen und sonstigen Drfisenkrebsen dieses Organes und haben des 
weiteren mikroskoioisch mit den Carcinoiden den solid-alveol~ren Struk- 
turtypus gemeinsam. Dagegen tritt  gegentiber den typischen Carei- 
noiden uns in der feineren Struk~ur eine Reihe yon Abweichungen ent- 
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gegen: Die Zellen wie die Kerne sind gr61~er und auch polymorpher, 
die ersteren sind hell, die letzteren chromatinarmer, die palissaden- 
artige Anordnung in den Randpartien der Zellnester fehlt, Kernteilungs- 
figuren sind reiehlich, und die vielfaeh, bcsonders im zweiten Falle beob- 
uchteten unregelmgl~igen, chromatinreiehen Kerne scheinen auf das 
Vorkommen iiberstiirzter mitotischer oder amitotiseher Kernteilungen 
hinzuweisen. Alle diese Abweichungen yore ,,normalen" Typus k6nnen 
zweifellos mit einem gesteigerten Wachstum in Zusammenhang stehen, 
wie dies wiederholt yon verschiedenen Autoren angenommen worden ist, 
und kSnnen als der morphologische Ausdruek des Ubergangs eines 
re]ativ gutartigen Neoplasmas in ein ausgesproehen malignes aufgefal~t 
werden. 

Abet gerade der ,,Ubergang", wie ein solcher anseheinend im Falle 
Hagemanns zu verzeichnen war, ist in den beiden mitgeteilten F~llen 
aus dem Strukturbild nicht zu erschliel~en. In keinem der durchmuster- 
ten Sehnitte war neben den aus atypischen Zellen aufgebauten Zell- 
nestern auch ein noch so geringffigiger Rest mit typiseher Carcinoid- 
struktur nachzuweisen, aus dem man mit einiger Sieherheit auf eine 
stattfindende Umwandlung h~tte sehtiel~en k6nnen. Daher kann man 
unsere beiden F~lle - -ebenso  wie manche andere in der Literatur 
niedergelegte Beobaehtungen - -  zur Stiitze der Annahme, dab die 
relativ gutartigen Careinoide ge]egentlich malign werden k6nnen, nieht 
mit roller Bestimmtheit heranziehen. Denn da gerade die Umwandlung 
Ms solche aus dem histologischen Verhalten nicht zu ersehen ist, bleibt 
noeh immer die Frage nebenbei often, ob solchen mal~gnen Formen 
iiberhaupt ein relativ benignes Stadium in Form eines typischen Car- 
einoids vorangegangen ist, ob dieselben nieht yon allem Anfang an sich 
yon den Carcinoiden unterschieden haben. 

Die nahe Beziehung zwischen den Carcinoiden und den in Rede 
stehenden malignen, solid-alveol~tren K_rebsen kSnnte dargetan werden, 
wenn der I~aehweis gel~inge, dab sie beide aus derselben Zellart, aus 
gleichartigen Geschwulstkeimen hervorgehen. 

Damit komme ich zum letzten Absehnitt meiner Ausfiihrungen, zur 
Besprechung der Histogenese der Carcinoide. 

Dal] diese nicht yon Elementen abgeleitet werden kSnnen, die den 
Zylinderzellen der Darmschleimhaut gleichwertig sind, steht wohl schon 
seit langem lest, da die gesehwulstm~il~ige Wueherung soleher Elemente 
den Driisenkrebsen des Darmes zugrunde liegt, yon denen sich die 
Carcinoide des Darmes in so mancher ~Iinsieht unterseheiden. Und 
gerade diese augenfalligen Differenzen waren es, die zu den bekannten, 
so versehiedenartigen Auffassungen dieser Gesehwulstart fiihrten, naeh 
welchen man sie teils yon den Carcinomen v611ig absonderte, teils doch 
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als echte Krebse betraehtete, teils ihnen als ,,Carcinoide" eine Art Mittel- 
stellung zuwies. Ohne hier auf die mannigfaehen, diesbeziiglich ge~uBer- 
ten Ansichten des genaueren einzugehen (da diese in dem erw~hnten 
l~eferat Simor~s ausfiihrlich wiedergegeben sind), mSchte ieh nur noch 
auf die yon Ascho]] vorgeschlagene und vielfach akzeptierte Bezeiehnung 
der Careinoide als ,,Schleimhautnaevi" hinweisen. Ascho][ vergleieht 
sie mit den Naevis der Haut, hebt hervor, dab sie nicht aus einem Tiefen- 
wachstum der gewShnliehen Sehleimhautdrfisen hervorgehen, dab 
ihnen jedes Zeichen aktiveren Waehstums fehlt und meint, dab aus diesen 
Epithelformationen wie aus den H~utnaevis bSsartige Geschwttlste 
hervorgehen k6nnen. Letzteren Punkt war Luce bestrebt, auf Grund 
seiner F~lle weiterhin zu begrfinden. - -  AuBer diesem Vergleich der 
Carcinoide mit den Hautnaevis hat aueh der Vergleich derselben mit 
den Basalzellencarcinomen der Haut Anh~nger gefunden. Er wurde 
yon Burc]chardt besonders betont, nachdem vorher sehon Borrmann, 
Vers~ u. A. die gleiehe Vermutung ge~uBert hatten, und Krompecher 
selbst hat in seiner Arbeit fiber die Basaliome der Zylinderepithelsehleim- 
h~ute sieh dieser Ansieht vollkommen angeschlossen. 

Krompecher h~lt die Dfinndarm- wie aueh die Appendixcarcinoide 
ffir Basalzellenkrebse und beschreibt auBerdem noch solche Geschwii]ste 
yon der Nasen- und Kehlkopfschleimh~ut, der BrUstdrfise und Prostata, 
vom Uterus, Magen und Diekdarm. Wenn es sieh um Sehleimh~ute 
handelt, bei denen zwischen die oberfl~ehliche zylindrische Epithellage 
und das Bindegewebe weniger differenzierte Ze]len eingeschaltet sind, 
yon denen aus sich das Epithel regeneriert, wenn also eine Basalzellen- 
sehiehte tats~chlieh vorhanden ist, muB zugegeben werden, daB, wenn 
gelegentlich die epithelialen Gesehwiilste soleher Schleimh~ute den 
Charakter dieser Basalzellen an sieh tragen, ihre Benennung ~ls Basal- 
zellencarcinome gerechtfertigt ist. Solehe Gesehwiilste sind auch, wie 
Krompecher betont, in histologischen Pr~paraten intensiver gef~rbt 
~ls die Zylinderepithelkrebse. Es gibt aber aueh zylinderzellige Schleim= 
hautiiberkleidungen, die eine solehe zusammenh~ngende basale Zel]- 
schiehte nicht besitzen. Und das ist gerade beim Dfinn-" und Dickdarm 
der Fall. Krompecher verweist nun diesbezfiglieh auf stellenweise 
zwisehen die Zylinderzellen vorgeschobene, dunkler sich tingierende 
Zellen, die zwar keine Basalzellensehichte bilden, die aber als Basal- 
zellen (Ersatzzellen) aufzufassen seien, und leitet von solchen Zellen 
der Lieber/ci~hnsehen Krypten die Oberndor]erschen Careinoide des 
Dfinndarms und die Appendixcareinoide als Basaliome ab. Aus den 
Ausffihrungen Krompechers seheint mir nicht in vSlliger Xlarheit her- 
vorzugehen, welche Zellen es sind, denen der Charakter yon Basal= 
zellen zugesprochen werden soll, und ich werde auf diesen Punkt noch- 
reals zurfickkommen. 
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Die Auffassungen Ascho]/s und Krompecher8 haben miteinander 
gemeinsam, dab nach ihnen die Carcinoide yon einer dem gewShnlichen 
Darmepithel nicht gleichwertigen Matrix abgeleitet werden, was auch 
in Saltylcows bekanntem Hinweis auf die Langerhansschen Inseln in noch 
st~rkerem Mal~e zum Ausdruck kommt. 

Auch der eingangs erw~hnte, hi~ufige und reichliche LipoidgehMt 
der Zellen der Carcinoide, der eine besondere Eigentfimlichkeit dieser 
Tumoren darstellt, d~ Lipoide in dieser auff~lligen Art in den Zylinder- 
epithelkrebsen des Darmes nicht vorkommen, scheint daffir zu sprechen, 
dab derselbe in der Zellart, der die Geschwiilste entstammen, begrfindet 
ist, die Zylinderepithelkrebse einer anderen Zellart ihre Entstehung 
verdanken Ms die CarcinMde (~aresch). Dazu kommt noch die Tatsaehe 
des mehrfach erwi~hnten differenten morphologischen Verhaltens der 
Driisenbildungen in den Carcinoiden und den Adenocarcinomen. 

Ein Hinweis auf diesen Umstand finder sich aueh, und zwar in ganz 
pr~gnanter Weise, schon in einer Arbeit Huebschmanns aus dem Jahre 
1910, in welcher die M6glichkeit besprochen wird, dab die Zellen der 
Carcinoide yon in dem Epithelverband der Krypten eingeschMteten 
eigenartigen Zellen, entweder den Panethschen, oder viel wahrschein- 
licher yon den Schmidtschen chromierbaren Zellen abstammen. Es 
gelang damals Huebschmann jedoch nicht, diese Frage endgiiltig zu 16sen. 

Paul Masson gebfihrt das Verdienst, die Frage nach der Art der 
Geschwulstmatrix, wie ich glaube, in einwan4freier Weise gel6st zu haben. 
In einer im J~hre 1914 im Verein mit Gosset publizierten Arbeit, der 
2 Fi~lle von Appendixcarcinoiden zugrunde lagen, hat Masson gezeigt, 
dab im Protoplasma der Tumorzellen sieh auBerordentlich zarte, mit 
Eisenhi~m~toxylin, Magenta deut]icher, weniger deutlich mit H~malaun 
darstellbare Granula linden, die die Eigenschaft haben, Silber zu redu- 
zieren. Weiterhin hat Ma88on im selben Jahre die Entdeckung gemacht, 
daI~ die Granula der sogenannten enterochromen Zellen des Darm- 
epithe]s, yon denen man bis dahin nur die charakteristische Chromier- 
barkeit kannte (Kultschitzky, Schmidt, Ciaccio), sich mit Silber impri~- 
gnieren, wenn. man Schnittpr~tparate mit einem ammoniakalischen 
Silberbad behandelt. Diese Impri~gnationsmethode, die Masson vorher 
zur Darstellung yon feink6rnigen Pigmentgranulis verwendet hatte, 
bringt die enterochromen Zellen, die sich bekanntlich in geringer Zahl 
zwischen den Zylinderzel]en der .Lieberlci~hnschen Krypten eingesehMtet 
linden, in sehr pri~gnanter Weise zur Darste]]ung (Abb. 7 und 8). 

Die Anordnung der Granula in den enterochromaffinen Ze]len und den 
Tumorzellen ist eine derartig identische, dal~ an der genetischen Be- 
ziehung derselben nieht gezweifelt werden kann. 

Ein Tell des mir zu Gebote stehenden Materials war zum Zwecke des 
/%chweises der Chromierbarkeit der Carcinoidzellen in Chromgemischen 
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fixiert worden, und ieh kann auf Grund der Untersuchung dieser Fglle 
bestgtigen, da6 tats~chlieh die Tumorzellen einen gelblichen Farbenton 
aufweisen. Die Intensit~t der Gelbfgrbung war nicht in allen ]?fi, llen 
die gIeiche, erreiehte in keinem Falle jenen Grad, den wir etwa yore 
chromierten Marklager der Nebenniere her kennen, war aber immerhin 

deut]ieh ausgesproehen. Ich m6ehte hie> 
bei darauf verwMsen, dab auch bei den 
enterochromaffinen Zellen des Darm- 
epithels durchaus nicht immer jene in- 
tensive Gelbfgrbung zu erreichen is~, die 
die ehromaffinen Zellen der Paraganglien 
raseh und leicht in augenf~lliger Weise an- 
nehmen. Meiner Erfahrung nach muB 
man sehr diinne Sehnitte ehromierter 
Darmsehleimhaut sehr aufmerksam bei 

Abb. 7, Zwei Schmidt.Zellen im ]gpithel- Abb. 8. In einer Schmidt-Zelle in zwei 
verband einer Lieberldlhnschen Krypte  benachbar ten  Lieberkiihn schen Krypten  

mit  argentaffiner KSrnelung. KSrnelung nach  Masson dargestellt.  

gtinstiger Beleuchtung durchmustern, bis es gelingt, die meist SlOgr- 
lichen, in den Epithelverband eingesehalteten, gelbliehen Zellen mit 
Sicherheit Ms solche zu erkennen. 

Zu betonen wgre jedoch, dab Huebschmann an den Zellen eines 
exstirpierten, friseh in Formalin fixierten Carcinoids - -  also ohne vor- 
hergegangene Chromierung - -e inen  deutlichen, gelben Farbenton hat 
beobachten kSnnen. Ein Befund, den ich an meinem, in Formol fixierten 
Material nicht erheben konnte, auf den abet weiterhin geachtet werden 
mii~te. 
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Da mir zu Beginn meiner Untersuehungen die einschli~gige Literatur 
zum Tei! unzug~nglieh war und ich daher den Vorgang bei der Ver- 
silberung der Granula naeh Massons Methode nicht kannte, trachtete 
ich, mir zun~ehst in der Weise fiber die Art  der Granulierung der in 
Betr~cht kommenden Zeilen Aufschlu~ zu verschaffen, da~ ich die 
verschiedenen, zur Darstellung der Mitochondrien empfohlenen F~rbe- 
methoden zur Anwendung brachte. Es wurden die Methoden Altmanns, 
Heidenhains, Br und Cowdrys versucht. 

H~ndelte es sich um entsprechend frisch fixierte Objekte, so konnte 
ich reich in dieser Weise yon der Anwesenheit der fiberaus feinen Granul~ 
fiberzeugen, die - -  wie Masson angibt - -  in den enterochromen Ze]len 
des D~rmes und in den mehr oder weniger zylindrischen Ze]len am Rande 
der Tumorzellnester in fibereinstimmender Weise zwischen Kern und 
Zellbasis besonders dicht gedr~ngt w~ren. Doch erleichterte diese 
fi~rberische Darstellung der Granul~ durehaus nieht wesentlich das 
Auffinden der Schmidt-Ciaccio sehen Zellen im Darmepithel.  So traehtete 
ich eine Methode zu linden, die es ermSgliehen wiirde, bei Anwendung 
eines ~mmoniakalischen Silberbades mikroskopisehe Bilder zu erhalten, 
die einigermai~en den in der Arbeit Gosset und Massons enthMtenen 
Abbildungen entsprechen wiirden, und erreichte dies in folgender Weise : 

Kleine Stiickchen yon in 10proz. ~ormol fixiertem Material warden n~ch 
entsprechendem W~ssern in fliel~endem Wasser in eine 2proz. SilbemitratlSsung 
iibertragen und 24 Stunden bei 37 ~  Brutschrank aufbewahrt. ~ach kurzem 
Absptilen in destilliertem Wasser wurden dann die Gewebsstiickehen durch weitere 
24 Stunden aberm~ls im Brutsch~ank der Einwirkung einer ammoniakalisehen 
Silbernitr~tlSsung ausgesetzt. (Zu 10 ecm einer 2proz. LSsung yon Argentum nitrieum 
wurden 7 Tropfen einer 10 proz. Kali- oder iN~tronlauge hinzugefiigt und der INieder- 
sehlag mit tropfenweise zugesetztem Ammoniak aufgelSst.) ~Nach Behandlung mit 
fliel~endem Wasser warden die Stiicke rasch entw~ssert, in P~raffin eingebet~et und 
mSgliehst diinne Schnitte in Balsam eingesehlossen. 

D~s Resu]tat,  das man nach diesem Vorgang erzie]en kann, ist inso- 
fern ein giinstiges, als die Granul~ in Schnitten yon einer best immten 
Tiefe an (oberfl~ehliehe Sehnitte sind diffus gesehwi~rzt) in sehr prii- 
gnanter  Weise impr~gniert erscheinen. Schon bei sehwacher VergrSi~erung 
heben sich die Schmidt-Ciaccioschen Zellen yon dem iibrigen gelblieh- 
braunen Gewebe scharf ab, und in den mehr oder weniger grauschw~rz 
erseheinenden Tumorzellnestern treten oft nur die gelben Kerne hervor. 
Entspreehend den pa]lisaden~rtig angeordneten zylindrisehen ZeHen 
am Rande der ZeHnester sieht man dort, wo sonst die Summe der kern- 
freien Zellpole einen hellen 1)rotoplasmastreifen bildet, eine intensiv ge- 
sehwi~rzte Randzone. - -  Ein ~ c h t e i l  dieser Methode liegt in dem Um- 
stande, dal~ nur ein Teil des Gewebsstfickes klare Bilder liefert, tiefere 
Partien keine oder nur eine unvollst~ndige Impr~gnierung der Granul~ 
erkennen lassen. 
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VSllig einwandfreie mikroskopisehe Bilder konnten ers~ erzielt wer- 
den, als Herr Prof. Masson die Gtite hatte, dem Institute seine Methode 
bekanntzugeben und die mit derselben erreichbaren Erfolge an einge- 
sandten Pr~paraten zu demonstrieren - -  wofiir ibm aneh an dieser 
Stelle der verbindlichste Dank ausgesprochen wird. 

Sehr wesentlich ist die Art der Konservierung des z u  prfifenden 
Materials, die am zweekmgSigsten in Bouinscher Fliissigkeit erfolgen 
soll. Aueh Formalin ist anwendbar, wghrend ChromsalzlSsungen dureh- 
aus ungeeignet sind. Letzterer Umstand machte es verstgndlieh, dab 

Abb. 9 .  Epithelkomplexe aus einem Appendixcarcinoid. 
Die Granula dutch Versilberung kleiner Tumorstficke dargestellt. 

yon meinem Material nur die in Formol Iixierten Tumoren ein positives 
Impr~tgnationsresultat ergaben, ehromierte nicht zu impr~gnieren 
waren. 

Fiinf Falle yon typisehen Appendixcarcinoiden zeigten i n  ihren 
Zellen reichliche argentaffine Granula, die besonders in den randst/in- 
digen Elementen der Zellkomplexe ihre eharakteristisehe Lagerung 
am basalen Pol erkennen liel3en (Abb. 9 und 10). Aui3erdem konnten 
aber auch in 2 F/~llen yon Dfinndarmcarcinoiden, die in Formol fixiert 
worden waren, die Granula mit Silber zur Darstellung gebracht werden. 
Die Wesensgleichheit der verschieden lokalisierten Carcinoide, die bin- 
siehtlieh des Durehschnittsalters ihrer Tr/~ger sich verschieden verhalten, 
wird damit  aul3er alien Zweifel gestellt. 
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Massor~ gibt fiir die Konservierungsfliissigkeit naeh Bouin folgende Vorsehrift: 
Wasser . . . . . .  30 cem; 
Formol konzentr. . 10 ccm; 
Trichloressigs~ure 1% 2 cem. 
Pikrins~Lure bis zur S~ttigung. 

Die Objekte bediirfen in dieser Fliissigkeit 2--3 Tage zur vSlligen ~'ixation, 
werden dann ohne W~sserung tiber Alkohole yon steigender Konzentrati0n in ein 
Vorharz iibertragen und in Paraffin eingebettet. 

Auf dem Objekttrager angetrocknete Schni~te werden entparaffiniert, 10, 
bis 15 Minuten in destilliertem Wasser abgespiilt und in 5 proz. ammoniakalische 
LSsung yon Suilbernitrat (ohne Lauge hergestellt) tibertragen. 8ie verbleiben in 

Abb. 10. l~in Carcinoidzapfen bei starker Vergr6$erung. 
Die Granula in derselben Weise wie in Abb. 9 versilbert. 

einem ktihlen R~ume bei Lichtabsehlul~ 36 Stunden in dieser Fliissigkeit, worauf 
sie mit destilliertem Wasser abgespiilt, mit Rhodanammonium naeh Ranmn y Ca]al 
behandelt werden. 

Nach abermaligem Waschen folgt eine Nachfgrbung mit Magenta und Indigo- 
karmin nach Ramon y Ca#l, Alkohol, Xylol, Balsam. 

I n  dieser Weise  herges te l l te  P r g p a r a t e  b ie ten  mikroskopische Bi lder  
yon  grol~er Kla rhe i t .  

Masaon beobach te t e  in den  Zellen seiner Tumoren  neben  der  a rgent -  
af f inen K6rne lung  auch zahlreiche Vakuolen,  yon  denen  er mi t  grol3er 
Wahrsehe in l i chke i t  annehmen  konn te  (eine Pr t i fung an  Gefr ie rschni t ten  
war  n i ch t  durchf t ihrbar) ,  dab  sie gel6sten ]?ett- oder  L ipo id t ropfen  
- - w a h r s c h e i n l i c h  l e tz te ren  - - e n t s p r e c h e n .  Er  verwies auf die bemerkens= 
werte  E igensehaf t  der  Zellen, die in diesen be iden  Momenten  zum Aus- 
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druck kommt, dal~ sie ni~mlich den Lipoidgehalt mit den Zellen der 
Nebennierenrinde, die ehromierbare KSrnelung mit den Markze]len 
dieses endokrinen Organs gemeinsam haben. Da nun aul~erdem die 
Tumorzellen zum gefi~l~fiihrenden Stiitzgewebe im groBen und ganzen 
~hnlich ange.ordnet sind, wie es bei Driisen mit innerer Sekrefion der 
Fall ist, die Tumoren in ihrem Bau an solehe erinnern (der ,,organoide" 
Aufbau wurde ja oft betont) bezeiehnete Masson die Geschwfilst als 
, ,Tumeurs endocrines de l'appendice". - -  Wenn damit zum Ausdruek 
kommen soll, dal~ die Carcinoide nieht yon dem gewShnliehen Ober, 
fl~ehenepithel der Darmschleimhaut abstammen, sondern wenn damit 
die yon Masson erwiesene onkologiscb so tiberaus wichtige Abstammung 
der Tumoren yon den enterochromaffinen Zellen angedeutet werden soll, 
.die ihre f/ir sic so charakteristischen argentaffinen Granu]a der/:Iaupt- 
masse nach in dem vom Darmlumen abgekehrten, dem Stroma zuge- 
kehrten Pol ihres Zelleibes aufweisen, so kann diese Bezeiehnung immer- 
hin angenommen weiden, zumal man nicht mit diesem Namen die :Vor- 
;stellung verkniipfen mul~, dal~ diesen - -  wenn auch noch so sehr organoid 
struktuierten - -Tumoren  irgendeine endokrine Funktion zukommt, 
was erst erwiesen werden miil~e. , .  

Es gndert diese Auffassung nichts an der Tatsache, dal3 diese Ge-: 
sehwtils~e in ihrem infiltrativen Wachstum als Careinoide imponieren, 
da[~ sie, wie einer meiner Fglle zeigt, auch richtige Lymphdrfisenmefa- 
,stasen setzen kSnnen, ohne ihren histologischen Charakter zu gndern. 

Was ihren als m5glieh angenommenen Ubergang in ganz zweifelios 
maligne Careinome betrifft, so ist es mir in meinen beiden Fi~llen 1ficht 
gelungen, argentaffine Granula mif Deutlichkeit in geniigend groBer 
Zahl im Plasmaleib der Tumorzellen nachzuweisen. Hier und da zu 
beobachtende sehwarze Pfinktchen halte ich nieht ffir hinreiehend, um 
.aus ihnen den Schlul~ zu ziehen, dai~ die Zellen dieser Tumoren analog 
~den typischen Carcinoidzellen yon den enteroehromen Zellen abzuleiten 
.seien. Es wgre aueh die Annahme zuli~ssig , dab die argentaffinen 
Granula im Zusammenhang mit der atypischen Umwandlung ge- 
;sehwunden bzw. fiberhaupt nicht zur Entwicklung gekommen sind. 
Weitere Unfersuehungen ffiseh und zweekmgl3ig in Bouin seher l~lfissig- 
keit konservierter Objekte diirften diese Frage endgiiltig 15sen. 

Dal~ dies mSglieh ist, dafiir scheint mir der zweite der yon Gosset 
:und Masson besehriebenen Fglle zu sprechen. Es lag da zweifellos ein 
,,afypischer" earcinoider Tumor vor, trotzdem er nur das I cm lange 
:Endstiiek des Wurmfortsatzes verdiekte und sein anatomisches Ver- 
:halten yon dem typiseher Carcinoide nicht abwieh. Mikroskopiseh 
:zeigten die Zellen im allgemeinen die Eigenheiten des ersten typischen 
~Falles, der Aufbau, die Anordnung der Zellen war aber weniger regeL 
mai~Big und das Vorhandensein yon Kernteilungsfiguren sprach gleich- 
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falls fiir ein rascheres Wachstum dieser Geschwulst. Masson war es 
aber gelungen, in den Zellen feinste argentaffine Granula nachzuweisen, 
womit der Nuchweis der genetischen ZugehSrigkeit dieses atypischen 
Tumors zu den typisehen Tumeurs endocrines erbraeht ist. Ob die 
Gesehwulst aus einer typischen sich entwickelt hat oder schon in ihren 
Anfi~ngen atypisch war, ist damit natfirlich nieht entschieden. 

AuBer der den Schmidt-Ciacciosehen Zellen mit Wahrseheinliehkeit 
zugeschriebenen Eigenschaft endokriner Elemente hat Masson im weiteren 
Verlaufe seiner Untersuchungen, die sich auf fa.st 200 Wurmfortsi%ze 
erstreckten, eine Beobachtung gemacht, die ihn bewog, diesen Gebilden 
noch eine andere Bedeutung beizumessen. 

Wie ieh bereits eingangs erwghnte, beschrieb Masson zunachst in 
nach Appendieitiden obliterierten Appendices Wucherungen sympa- 
thischer Nervenfasern, die zu kleinen, knotigen und plexiformen Neuro- 
fibromen fiihren. Masson nannte ebenso wie Maresch, der unabhiingig 
von Masson zu gleieher Zeit diese in der Achse obliterierter Wurmfort- 
s~tze oft leieht naehweisbaren Gebilde besehrieben hat, Amputations- 
neurome, well sic - -naeh L&sion der sympathischen Plexus entstunden 
in ihrem Gefiigc eine grol3e JAanlichkeit mit wahren Amputations- 
neuromen peripherer Nerven besitzen. 

Masson fand abet weitgrhin, dab auch bei erhMtenem Lumen in chro- 
nisch entziindlich ver~nderten Wurmfortsi~tzen, in denen nicht schwere 
Sehleimhautli~sionen zu Obliterationen gefiihrt haben, iihnliehe Wuche- 
rungen sich nachweisen lassen und dab ferner in diesen Neuromen gang- 
lienzellenartige Gebilde in verschiedener t{eiehhMtigkeit eingestreut sind. 
Aueh Maresch hat in einem seiner Fi~lle ein Amputationsneurom mit 
Ganglienzellen beschrieben, doch konnte Masson auf Grund seiner 
Versflberungsmethode argentaffine Granula in solchen Zellen zur Dar, 
stellung bringen. Er konnte an Reihenschnitten zeigen, dab diese 
Zellen sich aus dem Verbande der Epithelzellen losl6sen, indem sic yon 
den Lieberkiihnschen tCrypten n~ch der Tiefe zu vorsprossen und sich 
hier stets in innigcm AnsehluB an gewucherte Nervenst~mmchen vor- 
finden. Sic reichen nie tiber die Muscularis mucosae hinaus, und Massou 
konnte an ihnen folgende verschiedene Arten unterscheiden: den 2Remalc- 
schen Zellen s mit unscharf begrenztem Zelleib (Type nevro- 
glique), sphi~rische, in denen in granul~freien Bezirken sich Nisselk6rper- 
i~hnliche Gebilde nachweisen ]iegen (Type ganglionnaire), ~nd eine 
dritte Art, in deren Ze]leib sich neben der argentaffinen K6rnelung auch 
feine Vakuo]en linden (Type glandulaire). Wi~hrend diese drei Typea 
in jedem FMle zu beobachten waren, sah 2~Iasson in einigen F~t]len aueh 
kubische und zylindrisehe Zellen mit mittelsti~ndigen Kernen, die einen 
kleinen Hohlraum umsehlossen und am basalen Pol die silberredu- 
zierende Granulierung aufwiesen (Type intestinal@ 
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Es w~re yon Interesse, in geeigneten FMlen iestzustellen, ob die 
Zellen yon glandularem Typus in ihren Vakuolen Lipoide enthalten 
haben. Sonst m6ehte ieh hier nur kurz auf diese versehiedenen Zell- 
formen verweisen, weft ihre Kenntnis aueh ffir die in :Form und Gr6Be 
innerhalb gewisser Grenzen sehwankenden Zellen der Carcinoide yon 
Interesse ist. - -  Hinzuffigen m6chte ich, dab es mir gelungen ist~ in der 
Mueosa eines im distalen Abschnitt obliterierten Wurmfortsatzes knapp 
vor dem ver6deten Lumen in Serienschnitten mehrere argentaffin gra- 
nulierte Zellen naehzuweisen, die am Grunde einer Lieberki~hnsehen 
Krypte --lose mit dem Epithel verbunden - - i m  subepithelialen Binde- 
gewebe lagen. 

Masson gelangte auf Grund seiner Befunde zu der hypothetischen 
Annahme, daB, da die argentaffinen Zellen in pathologisehen FMlen 
mit der Neubildung yon Nervenfasern in Beziehung stehen, das sym- 
pathisehe Nervensystem der Schleimhaut des Verdauungstraktes auch 
entwieklungsgeschiehtlich yore Entoderm abzuleiten sei. 

Ffir die Beurteflung der Carcinoide des Darmes in onkologischer 
Beziehung sind Masson8 Befunde jedeiffalls yon der gr6Bten Wiehtig- 
keit. Die auch yon mir beobachtete argentaffine KSrnelung des Zell- 
plasmas in einer gr61~eren Zahl von Appendixcarcinoiden (in allen zweek- 
mi~Big konservierten Objekten) und der yon mir weiterhin gefiihrte 
Nachweis, dab aueh dell Zellen der Careinoide des Dfinndarmes dieselbe 
charakteristisehe Eigenschaft zukommL ferner die Tatsache der Chro- 
mierbarkeit der Tumorzellen erweisen die Abstammung dieser Geschwiilste 
yon den chromaffinen bzw. argentaffinen Zellen des Darmepithels. 

Wie ich bereits erw~hnte, geht aus Krompechers I-Iinweis auf Basal- 
zellen im Bereiehe des Darmepithels nicht mit vSlliger Klarheit hervor, 
welehe Elemente als solche bezeichnet werden sollen. Ieh m6chte der 
Vermutung Raum geben, dab die zwischen den Zylinderepithelzellen 
eingestreuten, an deren ]3asis anzutreffenden ,,unfertigen" Ze]len mit 
den Schmidt-Ciaccioschen Zellen identisch sind und dab Krompecher 
bei der Ableitung der Carcinoide yon ,,Basalzellen" der richtigen Deu- 
tung sehr nahegekommen is~. 

Wiederholt ist darauf hingewiesen worden, dab die Entwicklung 
der Careinoide mi~ chronisehen Reizzustanden der Schleimhaut in 
einem gewissen Zusammenhang zu stehen seheine. Massons kurz zitierte 
Befunde ]iefern ftir diese Annahme eine morphologische Grundlage, 
indem sie lehren, dab in chronisch entzfindlieh veranderten Wurm- 
fortsi~tzen ein Aussprossen (bourgeonement) der argentaffinen Zellen 
erfolgt. Wohl stehen sie in so]chen F/~llen mit. der Wueherung sym- 
pathiseher Nervenplexus der Schleimhaut in Beziehung. Sie bflden 
aber auch hierbei umfi~ngliehere Verb~nde und, wie Masson zeigen konnte, 
in dem :Bindegewebe neben den Neuromen epitheliale Yerb~nde, die an 
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solehe in Carcinoiden erinnern. Es erscheint daher verst'~ndlich, daB, 
wenn die Beziehung dieser Zellen zu der Wucherung yon ~ervenfasern 
gelegentlich in den Hintergrund tritt, earcinoide Geschwiilste sieh ent- 
wickeln kSnnen. Die Verbindung der Tumorzellstrange mit dem Darm- 
epithel, die schon Lubarsch seinerzeit betont hat, wird damit ebenso 
verst~ndlich wie der Umstand, da~ an den Beriihrungsstellen der Uber~ 
gang der einen Zellart in die andere kein allmah]iger ist, sondern ganz 
unvermittelt die argentaffinen Zellstrange der Carcinoide sich an das 
Zylinderepithel der Lieberki~hnsehen Drtisen ansehliel~en. 

Das Vorkommen driisen~hnlieher, yon Zylinderz•llen begrenzter 
Lumina, die in careinoiden Tumoren nieht selten anzutreifen sind, findet 
sein Analogon in ~hnlieh angeordneten argentaffinen Zellen yore ,,Type 
intestinal" in der Mucosa chroniseh entziindlieh ver~tnderter Appen- 
dices. Solehe Aussprossungen und such Ver]agerungen Schmidt-Ciaccio- 
scher Zellen kSnnen wohl in jedem Lebensalter erfolgen und kSnnten 
- -  wie dies ira Diinndarm nicht ungewShnlich ist - -  such an mehreren 
Stellen die Matrix fiir Careinoide abgeben. 

Es hat aber aueh die seit jeher immer wieder betonte Ableitung 
der Carcinoide yon embryona]en Gewebsversprengungen ihre Bereeh- 
tigung. Hierfiir ist ein sehr interessanter I-Iinweis yon Bedeutung, der 
in einer vor Jahresfrist aus dem Institute Gltons in ]?rug ersehienenen 
Arbeit Desider Engels enthalten ist. Der Autor verweist auf die in 
frtihen Embryona]stadien im Diinndarm (dem Ileum und Jejunum 
entspreehend) versehieden reiehlich auftretenden, nmschriebenen Epi- 
thelwueherungen, Xnospenbildungen, in denen sieh eine Lichtung aus- 
bildet, die weiterhin in der Regel in das Hauptlumen des Darmrohrs 
einbezogen wird (Keibel, Lewis, Thyng, Osler). Es kSnnen derartige 
ldeine Aussprossungen aber such persistieren, eine gewisse Selbsi~ndig- 
keit erlangen, such in. gr6Berer Zahl vorhanden sein. So wird z. B. eine 
im Besitz der Harward Collection befindliche Serie zitiert, die yon einem 
22,8 mm langen Embryo stammt und 32 derartige Aussprossnngen er- 
kennen l~Bt, yon denen vier sieh weiter entwickelt haben, eine derselben 
se]bst den Muskelmante] durchbrochen hat. 

Man muI~ Engel beistimmen, da[~ solehe in die Submueosa :r 
dringende Epithelknospen - -  die iiberdies meist gegentiber dem Mesen- 
terialansatz sich befinden - -  selbst~tndig geworden, eine yon der des 
Mutterbodens abweiehende Differenzierung erfahren kSnnen und daI~ 
aus solehen Keimverlagerungen sich die bekanntlieh oft ebenfMls 
multiplen Oberndor[~r schen Carcinoide entwickeln kSnnen. Diese An- 
nahme seheint mir yon grol~er Wiehtigkeit, da sie sich auf eine ent- 
~4eklungsgeschichtliehe Tatsaehe stiitzt und hinsiehtlich der Genese 
der Careinoide des Darmes die Lehre yon embryonaler Gewebsver- 
sprengung auf eine reale Grundlage stellt. 
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Nach  diesem Hinweis Engels wi~ren die Curcinoide als Choristome oder 
Choristoblastome (~ls Entwieklungsanomalien mit  tumorar t igem Cha- 
rakter  odor als echte Tumoren  im Sinne yon Carcinomen) aufzufassen 
und  yon  im embryonalen  Leben aus dem Verbande des Darmepitbel  s 
abgesprengten Epithelinseln abzuieiten. 

Die T~tsache, d~l~ die Zellen der carcinoiden Tumoren  silberredu- 
zierende, ehromaffine Granula enthal ten und  darnach Schmidt-Ciaccio- 
sehen Zellen an die Seite zu stellen sind, s teht  mit  dieser Auffassung 
nieht  in Widerspruch.  Denn es ist anzunehmen,  dal~ aus solchen embryo-  
nalen Darmepithelsprossen sieh diese Zella.rt differenzieren kann. Diese 
Frage  diirfte auch eine Klgrung  erfahren, wenn weitere Untersuchungen 
die Ansicht  Massons besti~tigen wiirden, daf] im embryonalen  Leben 
die argentaffinen Zellen mit  der Entwieklung des Plexus mucosus in 
Beziehung stehen, 
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