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Seitdem v. Recklinghausen im Jahre 1891 den 1. Fall einer osteo-
plastischen Carcinose eingehender beschrieben und untersucht hat,
sind viele Befunde von Krebsmetastasen im Knochensystem verdffent-
licht und zum Teil recht eingehend untersucht worden. Schon bei
oberflichlicher Durchsicht der verdffentlichten Fille kann man sie
ganz grob in 2 Gruppen einteilen. Bei der einen Art von Knochen-
krebsen handelt es sich um allgemeine Carcinosen, die schlieflich auch
zu Metastasen im Skelett gefithrt haben; hierbei finden wir immer eine
Zerstorung der Knochensubstanz. Die anderen haben das Gemeinsame,
dal bei ihnen ein noch nicht sehr weit vorgeschrittener Primértumor,
der vielfach klinisch nicht einmal diagnostiziert wurde, frithzeitig in den
Knochen ausgedehnte Verinderungen hervorrief, ohne vorher wesent-
liche Metastasen in anderen Organen gesetzt zu haben. Bei diesen
Metastasen iiberwiegt meist der Knochenabbau (ostecklastisches Car-
cinom), in seltenen Fallen herrscht der Knochenanbau vor; man spricht
dann von osteoplastischen Carcinomen.

Besonders haufig neigen zu diesen frithzeitigen Metastasen die
Carcinome der Prostata und Mamma; worauf dies zuriickzufiithren ist,
ist noch ganzlich ungeklirt; es sind nur Hypothesen dariiber aufgestellt
worden (vgl. Axhausen, Kaufmann u.a.). Die Krebszellen siedeln sich
erfahrungsgema3 am hiufigsten in den Wirbeln, dann im Becken, in
den Oberschenkelknochen, in den Rippen und am seltensten im Schadel
an. Fille, bei denen Wirbelmetastasen fehlten, sind bisher noch nicht
beschrieben worden.

Nach v. Recklinghausen, Apolant und Erbsléh wird in den Knochen-
metastasen der urspriinglich neugebildete Knochen halisteretisch und
verfallt der Einschmelzung. Nach Wolff und Gétsch bilden und zerstéren
die Krebszellen selbst den Knochen. Der lacuniren Resorption wird
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nur ein geringes Feld eingeriumt. Awhausen behauptet, der Kno-
chenabbau erfolge ausschlieBlich auf dem Wege der lacuniren Re-
sorption; als Osteoklasten sollen an Stellen, an denen der Knochen-
abbau erst beginnt, vielfach einkernige, recht kleine, spindelférmige
Zellen wirken. ' .

Der Knochenanbau erfolgt nach von Recklinghausen, Fischer-Defoy
und Askanazy durch Anlagerung von Osteoblasten. Spiter wird in der
Literatur sehr scharf zwischén meta- und neoplastischer Knochen-
neubildung unterschieden; beide Arten sollen nebeneinander vorkommen.
Erst Dietrich lehnt neuerdings einen prinzipiellen Unterschied zwischen
ihnen ab. Lang und Krainz betonen fiir das osteoplastische Carcinom,
daf die Knochenneubildungsvorgénge allein durch den physiologischen
Knochenneubauapparat hervorgerufen wiirden. Azhausen weist be-
sonders darauf hin, daB bei allen von ihm wuntersuchten Knochen-
metastasen Knochenanbau- und. Abbauprozesse nebeneinander vor-
kommen, daB also ein Knochenumbau stattfindet.

Die Ursache des ausgedehnten Knochenneubaus beim osteoplasti-
schen Carcinom, sehen v. Recklinghausen und Fescher-Defoy in einer
chronischen Stauung, die durch Verstopfung der Gefifie im Knochenmark
mit Krebsmassen hervorgerufen wurde. In 2. Linie soll auch ein von
den Krebszellen ausgehender chronischer Reiz die Knochenneubildung
begiinstigen konnen. Kaufmann fithrt als Ursache der Knochenver-
mehrung eine chronische Entziindung des Knochenmarks mit klein-
zelliger Infiltration an. Askanazy und Assmann fanden zahlreiche
nekrotische Herde im Knochen, um die sich neues Gewebe anlagern soll.
Azhausen, Schmorl, Gotsch sehen die Ursache der Knochenneubildung
in einem chemischen vom Carcinom ausgehenden Reiz.

Fall 1.

Im vorliegenden Falle handelt es sich um einen.56jihrigen Kellner,
der wegen Beschwerden beim Urinieren und wegen Knochenschmerzen
die Konigsberger Medizinische Klinik aufsuchte. Die Untersuchung
ergab im wesentlichen Zsichen einer Prostatahypertrophie und eines
Aortenaneurysmas; auBerdem wurden schlechte Pupillenreaktion,
linksseitiger Exophthalmus und ein, Knochenvorsprung medial vom
linken Malleolus lat. cruris festgestellt. Die WaR. war schwach positiv.
Da es gelang, durch Verabreichung von Jodkali den Knochenvorsprung
zurtickzubringen und auch den Exophthalmus etwas zu bessern, stellte
die Klinik die Diagnose auf multiple Gummiknoten im Skelett, ins-
besondere im Schidel und auf eine unabhingig von der Syphilis be-
stehende Prostatahypertrophie; nach 10 monatlicher Behandlung, u. a.
auch durch Tiefenbestrahlung der Lendenwirbelsiule und des kleinen
Beckens, trat unter zunehmender Kachexie der Tod ein.
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Bei der Sektion wurde folgende anatomische Diagnose gestellt: Allgemeine
-Animie, geringe Pleuraadhésionen beiderseits, Hypertrophie des rechten und linken,
starke Dilatation des linken Ventrikels. Gallertige Atrophie des Herzfettes, Sklerose
und Schlangelung der Kranzarterien; iiberfaustgroBes Aneurysma der Aorta ascen-
dens und des Arcus; Mesaortitis syphilitica der diffus erweiterten Brustaorta und
sekundére Skleratheromatose. Carcinom der Prostata mit Schleimhautmetastasen
im Trigonum der Blase; Balkeublase; Pachy- und Leptomeningitis carcinomatosa;
knotige und flichenférmige Hypertrophie des Schiidelinnern, besonders hochgradig
am Dach der Augenhéhle. Kompression beider Stirnlappen und kleine Blutungen
in der Rinde. Hyperimie und Odem aller Lungenlappen, vereinzelte bronchopneu-
monische Herde in beiden
Unterlappen, Bronchitis
catarrhalis, narbige Ab-
glattung des Zungengrun-
des, Hyperplasie der Milz.
Hydropyonephrose  bei-
derseits, pyelonephritische
Nierenabscesse beiderseits
in Mark und Rinde. Mus-
katnuBleber. Strahlige Ge-
schwiirsnarbe an der vor-
deren Magenwand.

Die carcinomatdts er-
krankten Organe mogen
kurz beschrieben werden:
Die Blase ist stark gefiillt;
ihre Schleimbaut sieht
graurot aus und ist von
vorspringenden  Leisten
durchzogen. Im Trigonum
finden sich zahlreiche
weiBliche, bis pfefferkorn-
groBBe, harte Kndotchen.
Die Vorsteherdriise ist ver-
groBert, sie hat eine graue,
mit weifilichen Fleckchen
durchsetzte Schnittfliche.
Kopthohle: Der Schidel-
knochen erscheint wver-
dickt und weist knochen-
harte, bohnengroBe und gréBere Vorspringe auf. Uber dem Dach der linken
Augenhohle besteht ein walnuBgrofier, harter Knochenvorsprung; die harte
Hirnhaut 1aBt sich schwer abziehen, alle Schiidelgruben sind durch die Vor-
spriinge abgeflacht. Auf der Tnnenfliche der harten Hirnhaut sind kleine gelb-
liche, sowie groflere bis iiber erbsengroBe, dunkelrote Knoten sichtbar; die
weiche Hirnhaut ist im Verlaufe der Gefifle und auch sonst von hirsekorngrofien,
gelblichen Knétchen durchsetzt. Am linken vorderen Hirnpol, etwas weniger am
rechten lassen sich leichte Eindellungen der Gehirnsubstanz feststellen, die an diesen
Stellen blutig verfarbt ist. Diese Eindellungen entsprechen den Exostosen. Bei der
weiteren Sektion des Gehirns sind Verinderungen nicht zu beobachten.

Das Aufschlagen der Lenden- und unteren Brustwirbelsiule ergibt keinen An-
halt fiir Knochenmetastasen. Am skelettierten Schidel 148t sich folgender makro-
skopischer Befund erheben:

20%*
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Auf der horizontalen Sigefliche, die 2 Querfinger breit oberhalb des oberen
Orbitalrandes durch den Schidel gelegt ist, erscheint der Knochen fast iiberall
verdickt (bis zu 10 mm), die Diploe ist geschwunden, eine Grenze zwischen Tabula
externa und interna laBt sich nicht mehr feststellen. Der Knochen ist vielmehr
iiberall kompakt, an den meisten Stellen sogar so dicht wie Elfenbein. Auf diese
kompakte Knochenschicht sind stellenweise lockere, feinporige Knochenmassen
aufgelagert, die teils in Form von Vorspriingen, teils flichenférmig in das Innere
des Schidels hineinragen.. So sieht man auf dem Dach der Augenhéhle in der
linken vorderen Schidelgrube einen walnuBgrofien Knochenvorsprung mit rauher,
leicht hdckeriger Ober- und feinporiger Sagefliche. Der Boden der rechten vorderen
Schadelgrube ist nach dem Schédelinneren zu in Form von bis 4 mm hohen, stump-
fen Erhabenheiten vorgebuckelt, die eine matte Oberfliche haben. An.der vorderen
‘Wand der linken Schédelgrube ragt iiber dem rechten Auge ein 8 mm hoher, 2: 3 cm
im Umfang messenden Knochenvorsprung mit rauher, feinporiger Oberflache in das
Schédelinnere hinein, Auch die iibrigen Schidelgruben, sowie die Innen- und AuBen-
seite der Schidelkapsel weisen ziemlich ausgedehnte, fein- und grobporige Auf-
lagerungen auf, die 0,5 bis 2 mm dick sind. Infolge dieser Auflagerungen ist innen
nur noch die Kranznaht, auBen keine Naht mehr zu erkennen. Die beiden vorderen
Schiidelgruben werden durch diese Verinderungen in erheblichem MaBe, links mehr
als rechts, verkleinert.

Aufler diesen mit einer Vermehrung der Knochensubstanz einhergehenden
Verianderungen lassen sich auch Stellen nachweisen, an denen der Knochen zer-
stort ist. So ist an der Grenze zwischen vorderer und hinterer Schidelgrube in der
Gegend des Sigeschnittes der Knochen in einer Ausdehnung von 0,5 cm im Durch-
messerzackigausgehohlt, so daB hier nur noch eine papierdiinne Knochenlamelle das
Schadelinnere von der AuBenwelt trennt. Am Boden der-linken mittleren Schidel-
grube hat eine grobschwammige Auflockerung der Knochensubstanz stattgefunden;
in der Mitte der aufgelockerten Partie befindet sich eine zackige, 3 mm tiefe Aus-
hohlung. Auch an der AuBenfliche der Schédelbasis ist im Bereich des linken
groBen Keilbeinfliigels und hinter dem rechten Condylus occipitalis der Knochen
aufgelockert; an einer Stelle besteht sogar eine offene Verbindung mit dem Schéadel-
inneren. Die Basis der Hypophyse erscheint deutlich- vertieft; die Lehne des
Tiirkensattels ist feinschwammig aufgelockert und an einer Stelle papierdimn. Diese
Auflockerung der Knochensubstanz hat auf den vordersten Abschnitt des Clivus
Blumenbachii sowie in erheblicherem Mafle nach auf die Spitze der rechten Felsen-
beinpyramide iibergegriffen.

Bei der mikroskopischen Untersuchung der erkrankten Organe ergibt sich
folgendes Bild: .

Vorsteherdriise: In lockeres Bindegewebe sind Krebsnester von medullirem
Bau eingebettet. Von diesen Nestern aus dringen Krebszellenstringe infiltrierend
in die Maschen des Bindegewebes, in die Muskulatur sowie langs der Nerven-
scheiden vor. Die Form und GroBe der Krebszellenkerne ist aulerordentlich ver-
schieden; die meisten Zellen haben einen ovalen, manchmal leicht eingebuchteten
Kern. Haufig sieht man aber atch lange, spindelformige, grofie rundliche, oder aber
nahezu quadratische, mitunter sogar korallenstockformige Kerne. Es liegen auch
im Gewebe zellenihnliche, mit Fosin gefirbte, ungefihr ovale Gebilde, die etwa
viermal so groB als die anderen Zellen sind; ihr Zentrum besteht aus einer fein-
kornigen, mit Hamatoxylin intensiv blaugefirbten Substanz, die ohne scharfe
Grexze in die rotgefarbte Peripherie iibergeht. Vom Driisengewebe selbst ist nichts
mehr zu erkennen.

Die Hypophyse weist zahlreiche basophile Zellen auf; die Grenze zwischen Vor-
der- und Hinterlappen ist in ein carcinomattses Gewebe verwandelt, das in seiner
Struktur dem eben beschriebenen Prostatakrebs ungefihr gleich ist. Tm Gegensatz
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hierzu haben die Krebsmetastasen in der harten Hirnhaut einen ganz anderen
Charakter: Es sind hier solide Krebsknoten mit polyediischen Zellen entstanden,
deren Zentrum vielfach nekrotisch ist; die Tumormassen halten sich vorwiegend
in den Gefafen, die haufig mit Krebszellen vollgepfropft sind.

’ Von den Knochenmetastasen wurde der in die linke vordere Schidelgrube
hineinragende, groBe Knochenvorsprung einer mikroskopischen Untersuchung
unterzogen:

Die untersuchten Schnitte weisen alle ziemlich kompakte Knochenmassen
auf. Die Markriume sind klein. Ungefdhr. parallel zu den Begrenzungslinien
zwischen Mark und Knochen verlaufen in der Knochensubstanz unscharfe, dunklere
Linien. Man hat den Eindruck, als ob sich an diesen Linien frische Knochenmassen
in immer wieder neuen Schichten auf die alten Spongiosa-Balken aufgelagert
hatten. Die ungefshr spindelfsrmigen Knochenzellen, deren Kern tberall gut
gefarbt ist, sind den oben beschriebenen Linien parallel gestellt. In den Markridumen
hat sich das Knochenmark in ein im Schnitt parallelfasriges Gewebe mit maSig
reichlichen Spindel- und ganz seltenen Rundzellen umgewandelt. Dies Gewebe ist
von spirlichen, diinnwandigen, stellenweise stark erweiterten Gefiflen durchzogen,
deren Lumen hiaufig vollig mit Krebszellen in Form von Thromben angefiillt ist.
Die Mitte dieser Krebsknoten ist an vielen Stellen nekrotisch geworden. In einigen
Fallen hat es den Anschein, als ob die Krebszellen, nachdem sie das GefaSlumen
sehr erweitert haben, schlieBlich die GefiBwand zersttrt hitten und ins Mark
hineingewuchert waren. Sie filllen an diesen Stellen den ganzen Markraum aus.
Stets aber bleibt der solide Krebsknoten von einer wenn auch noch so diinnen
bindegewebigen Kapsel umgeben; nirgends kommt es zu einer direkten Berithrung
zwischen Knochenwand und Krebszelle. Die nicht mit Krebsmassen angefiillten,
vendsen Capillaren sind erweitert und ziemlich prall mit Blut gefiillt. Dicht am
Knochen erscheint das Bindegewebe des Markes verdichtet, die einzeinen Fasern
sind nicht mehr voneinander zu trennen. Das Gewebe wird schlieBlich homogen,
farbt sich mit Himatoxylin blaulich und geht ohne scharfe Grenze in die Kno-
chensubstanz iiber. Diese aus ostecidem Gewebe bestehenden Siume sind den
Knochenbalken in grofer Ausdehnung angelagert. Kin Osteoblastenbesatz oder
irgendeine andere Zellansammlung in der Nihe des Knochens ist nirgends zu be-
obachten. An anderen Stellen ist der Ubergang von Knochen zu Mark scharf;
die Knochenwand weist hier stellenweise sehr seichte Buchten auf; in diesen Buch-
ten sieht man hin und wieder kleine, spindelférmige Zellen unmittelbar am Knochen
liegen, die sich von anderen Bindegewebszellen nicht unterscheiden. Im allgemeinen
tberwiegen die Partien mit osteoiden Saumen bei weitem. Einige Markmume sind
sogar fast vollig verschwunden und in Knochen umgewandelt.

Es handelt sich also im wesentlichen um folgendes: Ein infiltrieren-
des, teils medulliires, teils scirrhtses Prostatacarcinom hat frithzeitig,
ohne vorher Metastasen in den anderen inneren Organen gesetzt zu haben,
im Skelettsystem und zwar wahrscheinlich ausschlieflich im Schadel,
Tochtergeschwiilste hervorgerufen. Die Metastasen haben recht erheb-
liche Veréinderungen des Schidels veranlaBt, und zwar meist im Sinne
eines Knochenanbaus. Ob die Lokalisation der Krebsmetastasen hier
in irgendeinem Zusammenhang mit der tertisiren Syphilis steht, muB ich
dahingestellt sein lassen. Auftillig ist es jedenfalls, daf nur Metastasen
im Schédel festgestellt werden konnten, an dem ja sonst besonders
haufig die tertiire Syphilis in Erscheinung tritt. Die Vielgestaltigkeit
der Kerne des Prim#rtumors 1463t sich durch die vorgenommene Tiefen--
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bestrahlung erkliren, es sind &hnliche Bilder von Lazarus, Wickham.
und anderen nach Rontgen- und Radiumbestrahlung beschrieben
worden. Merkwiirdig bleibt aber, dafl die Metastase in der Hypophyse
in ihrem Bau und ihren degenerativen Kernformen vollig dem Primér-
tumor gleicht, wihrend die Tochtergeschwiilste in der harten Hirnhaut
und den Knochen aus ziemlich regelméafiigen polyedrischen Epithel-
zellen bestehen, die sich beim Weiterwuchern streng an die Gefifle
halten. Offenbar ist die Hypophysenmetastase schon sehr friih ent-
standen; man wird daher die Moglichkeit nicht aus dem Auge verlieren
diirfen, ob diese Geschwulst nicht das Auftreten der Schidelmetastasen
irgendwie begiinstigen kénnte.

Um die Moglichkeit zu haben, diese rein osteoplastischen Carcinom-
metastasen mit osteoklastischen Krebsen vergleichen zu kénnen, wurden
3 weitere Carcinomfille mit Knochenmetastasen genau durchuntersucht.

Fall 2.

Ts handelt sich um ein Cancroid der Brustwarze, das Metastasen
im ganzen Kérper, darunter auch in der Wirbelsiule, verursacht hatte.

Neben dem zweiten und dritten Lendenwirbel liegt ein faustgroBer, derber,
gelbbrauner Tumor, von dessen Schnittfliche man einen milchartigen. Saft aus-
pressen kann, Nach AufmeiBeln der Wirbel wird im Korper des zweiten Lerden-
wirbels ein etwa haselnuBigrofier, gelbbrauner Tumor festgestellt, der sich bis in
den dritten Lendenwirbel fortpflanzt und mit der eben beschriebenen Geschwulst
in der Wirbelsdule in Verbindung steht. Mikroskopisch besteht die Geschwulst
neben der Wirbelsdule aus fibrosem Bindegewebe, in das Nester und Ziige von etwa
zylinderférmigen Epithelien eingebettet sind; dazwischen liegen Herde von Stachel-
zellen, in dereri"Mitte manchmal Hornperlen festgestellt werden kionnen. Stellen-
weise ist das Bindegewebe verkalkt und hat sich in knochenéihnliche Balkchen mit
angenagten Réndern umgewandelt.

Bei den Knochenmetastasen ist das Mark fast vollig in Bindegewebe umge-
wandelt, in dessen Maschen zahlreiche Nester und Ziige von Epithelzellen liegen.
Mit Krebszellen gefiillte Gefifle, wie sie im ersten Falle beschrieben wurden, sind
nirgends sichtbar. Die Balken der Spongiosa sind fast véllig geschwunden, nur hin
und wieder ist eine vereinzelte Knocheninsel iibriggeblieben, deren Rand tiefe
Lacunen aufwéist; in ihnen liegen reichlich Osteoklasten, teils mit vielen Xernen,
teils auch nur mit einem Kern, Osteoide Ssume bestehen hier nicht. An anderen
Stellen lassen sich Zeichen eines Knochenanbaus nachweisen. In ziemlicher Aus-
dehnung, gewhnlich da, wo Lakunen nicht vorhanden sind, ziehen sich an der
Knochenwand osteoide Siume hin. Stellenweise sind auch Osteoblastenreihen sicht-
bar, vorzugsweise im Bereich der osteoiden Sdume. Im allgemeinen geht die osteoide
Substanz allmahlich in das Bindegewecbe des carcinomatdsen Markes iiber, nur
selten ist der Ubergang scharf und lakunenférmig ausgehshlt. Hin und wieder sind
in kleineren Knochenpartien Kerne und Kncehensubstanz schlechter gefarbt. Man
hat den Eindruck, als ob der Knochen hier nekrotisch wire. Irgendwelche Beziehun-
gen dieser nekrotischen Partien zum Knochenan- und Abbau ergeben sich nicht.
An der Corticalis der erkrankten Wirbel fallt an der periostalen Seite ein breiter
osteoider Saum auf, der allmahlich in ein dichtes, durchflochtenes, ziemlich homo-
genes, mit Hamatoxylin leicht bléulich gefirbtes Bindegewebe iibergeht, in dem
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sich knorpelzellenfihnliche Gebilde béfinden. Die Innenseite der Corticalis ist in
buntem Wechsel lacunenférmig ausgehohlt oder weist osteoide Saume und Osteo-
blasten auf.

Fall 3.

Ein noch nicht sehr weit vorgeschrittenes Carcinoma scirrhosum
simplex mammae hat hier frithzeitig Metastasen ausschlieBlich im
Knochensystem, und zwar in der Wirbelsdule, in den Rippen und im
Becken hervorgerufen. Makroskopisch iiberwiegt der Knochenanbau.

Mikroskopisch hat das carcinomatdse Gewebe des Knochenmarkes einen adeno-
matdsen Charakter. Der Knochen ist in groBerer Ausdehnung zerstort, die Knochen-
balken sind mehr oder minder tief in Form von Lakunen ausgehthlt. Riesenzellen
sieht man in jhnen nur selten. Auch mitten im Knochen kann man hin und wieder
Krebsinseln feststellen. Die Krebszellen liegen dem Knochen sehr nahe; es 1486
sich aber bei starker VergroBerung stets, auch im Bereich der Krebsinseln, ein ganz
diinner Bindegewebszug zwischen Knochenwand und Krebszellennest nachweisen.
In diesem Bindegewebe finden sich einkernige, lingliche Zellen, die grofer als die
gewdhnlichen spindelformigen Bindegewebszellen sind und sich haufig dem Ver-
lauf der Knochenwand anpassen. Nur an einer Stelle scheinen direkt am Knochen,
ohne dafl Bindegewebe dazwischen nachgewiesen werden konnte, zwei Zellen zu
liegen, die wie Epithelzellen aussehen, aber nicht die GroBe der anderen Epithel-
zellen erreichen. An den Stelien, an denen Lakunen nicht vorhanden sind, geht der
Knochen allméhblich ins Bindegewebe iiber. Bei Versilberung der Bindegewebsfasern
nach Bielschowski-Maresch 15st sich unter starker Vergroferung der lakunenfreie
Rand des Knochens in ein dichtmaschiges Netz von Fibrillen auf, das allmihlich
weitmaschiger wird und so schlieSlich in Bindegewebe iibergeht.

Fall 4.

Es handelt sich hier um eine allgemeine Carcinose unklarer Her-
kunft, die schlieflich auch eine Metastase in einer Rippe gemacht hat.
Die erkrankte Rippe ist kolbenférmig aufgetrieben, morsch und ein-
driickbar.

Die Tumormassen bieten mikroskopisch das Bild eines Carcinoma simplex
scirrthosum. Die erkrankte Rippe hat mikroskopisch folgendes Aussehen: Die
Spongiosabalken sind meist zerstort; es stehen nur noch Knocheninseln. Das
Knochenmark ist in ein ziemlich dicht mit Rundzellen infiltriertes Bindegewebe
umgewandelt, in dessen Maschen Ziige und Inseln von Epithelzellen ohne bestimmte
Anordnung eingebettet sind. Der stehengebliebene Knochen weist am Rande reich-
lich Lacunen auf, in denen teils Riesenzellen, teils die frither beschriebenen spindel-.
formigen, einkernigen Zellen liegen. Osteoide Siume und Riesenzellen sind sehr
selten. An der periostalen Seite der Corticalis zieht sich straffes Bindegewebe hin,
das ziemlich selten Epithelzellennester von 3—4 Zellen aufweist. An einigen Ab-
sehnitten beginnt das Bindegewebe hyalin zu werden und sich stellenweise mit
Hamatoxylin blaulich zu verfirben. SchlieBlich geht es vielfach in faserigen,
ashestartigen Knorpel iiber, der seinerseits an einigen Punkten allmihlich in
Knochgn iibergeht. Osteoblasten sind hier nicht vorhanden.

Einen Befund, bei dem die Krebsmetastasen vorwiegend wie im
Falle 1 im Schidel saBen, hat v. Recklinghausen beschrieben. Neben
anderen kleineren Metastasen in Wirbelsidule und Rippen bestand hier
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eine groBe Xixostose im linken Stirnbein; sie war aber so weich, da8 sie
leicht aus dem Schidel ansgelést werden konnte. Auffallig ist im vor-
liegenden Falle, dafi Metastasen in der Wirbelsiule nicht festgestellt
werden konnten; eine mikroskopische Untersuchung ist. aber leider
nicht vorgenommen worden.

Aus der Betrachtung der histologischen Priparate aller Fille ergibt
sich, daB Krebszelle und Knochenmark niemals so dicht beieinander
liegen, dafl man den Carcinomzellen selbst osteoblastische oder osteo-
klastische Eigenschaften zuschreiben kénnte. Aus der einen Stelle,
an der wirklich epithelzellendhnliche Gebilde unmittelbar am Knochen
zu liegen schienen, wird man allgemeine Schliisse nicht ziehen kénnen.
Die von Bindegewebe umgebenen Krebsinseln des Falles 3 lassen sich
so erklaren, dafl der Schnitt die Kuppe einer ungefihr halbkuglichen
Knochenaushshlung getroffen hat, indie carcinomatéses Gewebe hin.
eingewuchert war. Lacunen mit Osteoklasten mit mehreren oder mit
einem Kern sind in den Fillen 2 und 4 reichlich vorhanden. Bei den
Fallen 1 und 3 konnten die in den flachen Lacunen dicht am Knochen
liegenden, spindelférmigen Zellen den von Azhausen beschriebenen
einkernigen Osteoklasten entsprechen. Demmach kann man mit einiger
Wahrscheinlichkeit annehmen, da8 bei allen hier beschrieberien Me-
tastasen der Knochenabbau durch lacunire Resorption erfolgt.

Neuer Knochen ist am reichlichsten im Falle 1 gebildet worden.
Man sieht nirgends Osteoblasten, das Bindegewebe geht allm#hlich in
die osteoiden Saume tiiber. Bei den Priparaten der anderen Fille
treten uns alle Arten der Knochénneubildung entgegen. Wir haben
Osteoblastenreihen an der Innenfliche der Corticalis und an den Knochen-
bélkchen, die teils erhebliche Knochenneubildung (breite osteoide Siume
und Schichtung des Knochens) hervorgerufen,. teils keinen EinfluBl
ausgelibt zu haben scheinen. Offenbar hat die Knochenneubildung
hier noch nicht begonnen, oder die Osteoblasten haben nicht mehr
die Kraft, eine Knochenbildung anzuregen. An der periostalen Seite
der Corticalis sind Osteoblastenreihen nur selten zu sehen; trotzdem
sind die Knochenneubildungsvorginge lebhaft. Das am Knochen liegende
hyaline Bindegewebe geht allmahlich teils in knorpelihnliches Gewebe,
teils direkt in Knochen iiber. Osteoide Siume sind fast immer nur da
nachzuweisen, wo Zeichen einer lebhafteren Knochenneubildung vor-
handen sind. Es scheint, als ob an den Stellen, an denen der Knochen
schnell und in grofler Ausdehnung gebildet wird, die metaplastische
Knochenneubildung vorherrscht; eine bestimmte Norm 148t sich aber
nicht aufstellen; neo- und metaplastische Knochenneubildung kemmen
regellos durcheinander vor.

Fiir die Ursache der Knochenverinderungen hat die Untersuchung
wesentliche Anhaltspunkte nicht ergeben. Eine erhebliche Stauung
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ist nicht vorhanden; sie wiirde solch weitgehende Verdnderungen nicht
hervorrufen konnen. Nekrosen waren im Falle 1, bei dem der Knochen-
anbau vorherrschend ist, nicht vorhanden. Das Knochenmark fillt
durch Zellarmut auf, von einer entziindlichen Infiltration kann also
hier keine Rede sein. Nicht einmal die unmittelbare Nihe von Krebs-
gewebe ist zum Knochenanbau nétig; das bindegewebige Mark wandelt
sich bereits in Knochen um, wenn das Carcinom die GefiBe noch nicht
verlassen hat. Eine Knochenneubildung bei unverdndertem Knochen-
mark, wie sie Gotsch beschrieben hat, war hier nicht zu sehen. Das lang-
sam wachsende Carcinom hat vielleicht das Knochenmark durch den
chronischen Reiz allmahlich in Fasermark umgewandelt. Dafl schlieB-
lich jedes Gewebe unter dem EinfluB eines chronischen Reizes zu
Knochen werden kann, ist bekannt. KEs ist anzunehmen, daB die Kno-
chenneubildung in einem allseitig von Knochen umgebenen Markraum,
wie hier, in dessen Niahe womdglich noch Knochenabbauprozesse statt-
finden, infolge gréBerer Nihe von Kalksalzen leichter vor sich gehen
wird. Schlieflich darf man die Moglichkeit, auf die Schmor? hingewiesen
hat, nicht aus dem Auge verlieren, daf} bei einem ausgesprochen osteo-
plastischen Carcinom die Krebszellen die spezifische Eigenschaft
haben koénnten, Knochen zu bilden.
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