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Was lehrt das primére Tubencarcinom in pathologischer
Hinsicht?

Von
Zué Liang, aus Schanghai.

Mit 8 Textabbildungen.

(Eingegangen am 22. Oktober: 1925.)

1. Einleitung.

Aus der uns zur Verfiigung stehenden Literatur der letzten 37 Jahre
konnten wir 214 Fille von primarem Tubencarcinom zusammenstellen.
Diese Erkrankung darf fraglos als selten bezeichnet werden.l) Bis zum
Beweise des Gegenteils mufl bei einem Tuboovarialcarcinom der Eier-
stock fiir den priméren Sitz der Geschwulstbildung gehalten werden.
Der sicherste Beweis fiir den priméren Sitz der Erkrankung ist natiirlich
das Freisein des Ovars bei Befallensein der Tube. In 2 oder 3 Beobach-
tungen wurden klinisch die schwerwiegende Diagnose gestellt wihrend
in allen andern Fillen diese Moglichkeit gar nicht in Betracht gezogen
wurde. Man wird bei dem Verdacht auf eine Geschwulstbildung der
Adnexe eher an das Ovarium als an die Tube denken. Ubrigens sind auch
sek. Tubencarcinome nicht sehr haufig.

Praktisch ist diese Unterscheidung insofern von keiner allzu groBen
Bedeutung, als man sowohl hier wie dort versuchen wird, so frithzeitig
wie moglich zu operieren. Die frithzeitige Operation ist allerdings von
grobter Wichtigkeit, da das primare Tubencarcinom noch bosartiger
ist als das Ovarialcarcinom. Es entstehen ausgedehnte Metastasen, so
dal3 die Prognose im allgemeinen sehr schlecht, nach Bubnoff sogar
,,infaust’ ist.

Das bisher versffentlichte Material zeigt von wenigen Ausnahmen
abgesehen den Typus der ,papilliren” oder ,papillir-alveoliren‘,
»Carcinome mit sparlichem Zwischengewebe. Da auch die beiden von
uns beobachteten Fille papillaire Form aufweisen, werden wir veranlaft,
einige interessante Fragen aus der Atiologie und der Pathogenese zu
behandeln. Das scharf umgrenzte, jedoch nicht beschrinkte Material

1) Prof. Askanazy sah in gut 3!/, Jahrzehnten nur die beiden nachstehend
beschriebenen Fille. '
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erleichtert uns die Systematisierung und Gruppierung, die bei reich-
haltigem Material unter der Fiille unwesentlicher Nebenerscheinungen
oft duBerst schwierig ist.

Fast alle in der Literatur beschriebenen Priparate ebenso wie auch
unsere beiden sind operativ gewonnen. Nirgends ist angegeben, daB
es sich um einen Sektionsbefund handelt. Diese interessante Tatsache
mag dadurch begriindet sein, daB die Patienten infolge der heftigen
Beschwerden, die das primdre Tubencarcinom hervorruft, friihzeitig
den Arzt aufsuchen. Ferner mag der Grund auch darin zu suchen sein,
daB bei der Autopsie nicht operierter Fille das Umsichgreifen der
Geschwulstbildung und die zahlreichen Metastasen die Aufmerksamkeit
von dem priméiren Herde ablenken und so das Bild und den Ausgangs-
punkt verschleiern.

2, Historischer Uberblick.

Im Jahre 1888 verdffentlichte Orthmann zum ersten Male die ausfiihrliche
makroskopische und mikroskopische Beschreibung eines Falles von priméirem
Tubencarcinom, nachdem er schon 2 Jahre zuvor an Hand eines Falles kurz auf
das Vorkommen des primiren Eileiterkrebses hingewiesen hatte. Damit wurde
das Interesse fiir diese Erkrankung, deren Vorkommen bis dahin von manchen
Autoren (und sogar noch bis 1899) bestritten wurde, wachgerufen und es folgten
bald Verotfentlichungen &hnlicher Falle.

1895 berichten Sdnger und Barth tber einen Fall und weisen auf das histo-
logische Verhalten der bis dahin veroffentlichten (16) Fille hin. Danach lassen
sich die priméren Tubencarcinome einteilen in:

1. papillire Formen, mit Einschichtigkeit der Epithelzellen, vergleichbar dem
malignen Adenom des Corpus uteri;

2. papillar-alveolare Formen, mit mehrschichtigen polymorphen Krebszellen,
vergleichbar dem Adenocarcinom des Uterus.

Das Carcinom soll stets von der Schleimhaut ausgehen, und zwar glauben
sie, ,,dal das priméire Tubencarcinom stets auf dem Boden einer chronischen,
vielleicht meist eitrig gewesenen, nicht mehr eiterigen Salpingitis, nachdem die-
selbe sehr lange Zeit bestanden hat, erwichst®’. Den Beweis fiir ihre Theorie sahen
sie 1. in der absoluten oder Einkindersterilitdt; 2. in der Verdickung des uterinen
Teiles der Tubenwand und 3. im VerschluB des abdominellen Tubenendes.

Diese Entziindungstheorie wurde in der Folgezeit von der einen Seite ebenso
eifrig bekampft, wie sie von der anderen verfochten wurde. Besonders Eckardt (1897)
glaubt nicht an die Entziindung als unbedingte Voraussetzung, vielleicht schaffe
sie nur eine Disposition fiir das Entstehen eines Carcinoms. Er wies darauf hin,
daB viele Frauen niemals krank, besonders aber niemals unterleibskrank gewesen
seien (Fille von Hckardt, Friedenheim, Zangemeister u. a.). In seinem Falle fand Eckardt
den ganzen Genitalapparat intakt, und er fiihrt die ,,Infiltration® in der nichsten
Umgebung des Tumors auf den Reiz zuriick, den dieser als Fremdkorper hervor-
rufe. AuBerdem hilt er das Vorwiegen der Einseitigkeit der Erkrankung fiir einen
Gegenbeweis gegeniiber Sdngers Meinung.

Nachdem von Zangemeister schon kurz darauf hingewiesen wurde, beschaftigte
sich Stolz 1902 mit der Frage der Sterilitit, die wie schon erwidhnt von Sdnger
und Barth als eine Stiitze fiir ihre Theorie angefithrt wurde, und kommt zu dem
Resultat, dal ,,die Sterilitit bei den an primiren Tubencarcinomen erkrankten
Frauen nicht héufiger als bei den an anderen Geschwulstbildungen leidenden® ist.
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- 1898 wies Falk auf die Wichtigkeit der Diagnosenstellung hin, die bei der
konservativen Behandlung, die viele Gynikologen den gutartigen Genitaltumoren
gegeniiber einndhmen, von ausschlaggebender Bedeutung sei. Er stellte in seinem
Falle, wie das Zweifel schon vor ihm getan hatte, die richtige Diagnose.

Friedenheim verstfentlichte im folgenden Jahre einen Fall, in dem sich das
Carcinom in der Tubenwand ausgebreitet hatte, wihrend die Tubenschleimhaut
vollig intakt geblieben war. Er fiigte der Singer- und Barthschen Gruppierung
das Tubenwandcarcinom als 3. Form hinzu. Doran glaubte, dall in diesem Falle
das Carcinom aus versprengten Keimen des Wolffschen Ganges entstanden sei,
wahrend Friedenheim selbst die Moglichkeit ins Auge fafit, dall eine Nebentube
der Ausgangspunkt gewesen sei.

Quénu und Longet versuchten 1901 in einer-ausfiihrlichen Arbeit, in der sie
das bis dahin verdffentlichte Material tabellarisch ordneten und um 2 eigene Falle
vermehrten, eine neue Einteilung fiir das Tubencarcinom zu schaffen, die aber
in der Folgezeit nur von wenigen Autoren angenommen wurde. Sie unterscheiden
zwischen typisch-zylindrischen und metatypischen-atypischen und weisen darauf
hin, dall diese Geschwiilste gar nicht so benigne seien, wie Sdnger und Barth
glauben, sondern ebenso maligne wie andere Geschwiilste.

1902 erschien die ausfiihrliche Arbeit von Peham, in der er das bis dahin
verdffentlichte Material auszugsweise wiedergibt und kritisch wertet. Er skizziert
kurz das klinische Bild, beschreibt die fiir die Diagnose wichtigen Symptome und
beschaftigt sich eingehend mit Atiologie und Prognose, sowie mit der Deutung
des mikroskopischen Befundes.

Morinaga meint (1903), daf man von einer exakten klinischen Diagnose
maligner Tubentumoren gar nicht sprechen kénne. Bei den von ihm beschriebenen
Fillen riihrten die Erscheinungen, die die Patientinnen zum Arzte fithrten, gar
nicht von der Tubenerkrankung selbst her, sondern von zufalligen Komplikationen,

1907 faBt Dandelsky 92 Fille in einer Tabelle zusammen, die Bubnoff 1912
erginzte. Er findet unter 62 Fillen nur 2 Heilungen, d. h. 3,239%.

1909 beobachtete Lecéne einen Fall, der durch die Besonderheit der Meta-
stasenbildung interessant ist. Wahrend nédmlich das der erkrankten Tube ent-
sprechende Ovar vollig frei von carcinomatdsen Verinderungen war, zeigt sich
das Ovar der entgegengesetzten Seite metastatisch befallen. Ruge hat sich spiter
(1917) eingehend mit der Metastasenbildung beschaftigt. Zunéachst ist die Diinn-
wandigkeit der Tuben fiir die Metastasenbildung sehr giinstig. AuBlerdem werden
die bestehenden Lymphwege zu den Glandulae iliacae externae, hypogastricae
und sacrales benutzt. Fiir die Metastasenbildung im Uterus stehen 3 Wege zur
Verfiigung:

1. Durch das uterine Tubenostium; dabei kime es zu einer Implantations-
metastase in der Uterusschleimhaut. Dieser Weg ist der haufigste, zumal dabei
die Peristaltik der Tube eine Rolle spielt.

2. Der Lymphweg. Dabei kommt es zu Metastasen in der Uterusmuskulatur.

3. Der retrograde Blutweg. ‘

Ruge bestatigt die Ansicht Kehrers, daff die papillire Form das Anfangs-
und die papillir-alveolire Form das Endstadium darstelle, da er in dem Primér-
tumor oft alveoldre, in den jiingeren Metastasen dagegen papillire Bilder fand.

V. Franqué untersuchte 1911 an Hand eines seiner Fille eingehend die Be-
ziehungen zwischen Tuberkulose und Carcinom der Tube (ebenso Lipschitz 1914),
Er macht die Tuberkulose direkt fiir die Entstehung des Carcinoms verantwortlich
und bestitigt so die Theorie von Singer und Barth.

Fonyo meint (1913), daB die Seltenheit der Tubencarcinome nur eine schein-
bare sei, da viele Falle nicht diagnostiziert werden, weil keine histologische Unter-
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suchung vorgenommen wird. Die klinische Diagnose sei suBerst schwierig und
werde nur in 6,59, richtig gestellt. Die Arbeiten aus den letzten Jahren enthalten
zumeist nur Zusammenstellungen alter und Beschreibung neuer Fille.

Wir werden nach diesem kurzen historischen Uberblick in folgendem
die bisher versffentlichten Falle an Hand unserer eigenen beiden Be-
obachtungen durchgehen, die bisherigen Ergebnisse kritisch betrachten
und uns mit folgenden Fragen beschiftigen:

1. Beziiglich der Atiologie. :

A) Ist die Theorie von Sdnger und Barth, nach der das priméire
Tubencarcinom auf Grund einer alten ausgeheilten chronischen Ent-
ziindung entsteht, haltbar?

B) Wie weit spielen MiBbildungen eine Rolle?

C) Kommen irgendwelche #uBeren Faktoren fiir die Atiologie in
Betracht?

D) Findet man in den ibrigen Organen Verinderungen, die zur
Carcinombildung in Beziehung entstehen kénnen?

2. Beziiglich der Pathogenese.

A) Welches ist das Ausgangsmaterial fiir das primére Tubencarcinom ?

B) Wie ist seine Morphogenese ?

C) In welcher Beziehung steht die Tatsache, dafl die papilliren Ge-
schwulstformen vorwiegen, zum Ausgangsmaterial? Weshalb sind die
auf driisenlosen Schleimh&uten entstehenden Carcinome meistens pallipir ?

3. Beziiglich der Metastasenbildung im Krankheitsablauf.

A) Gibt es bevorzugte Stellen fiir die Metastasenbildung ?

B) Auf welchem Wege wird das Geschwulstmaterial verschleppt?

3. Eigene Beobachtungen,

Fall 1. a) Aus der Krankengeschichte, die ich der Liebenswiirdigkeit von
Dr. R. Koenig, Genf, verdanke (vgl. Abb.1):

46jahrige Frau, seit 22 Jahren verheiratet, machte keine Geburt, nur vor
21 Jahren eine Fehlgeburt durch. Sie erkrankte mit Beginn der Regeln im 15. Jahre
an Bauchfellentziindung, seit 2 Jahren AusfluB, seit 2 Monaten blieb die Regel
aus und es stellte sich eine Zunahme des Leibesumfanges ein. Die Untersuchung
ergab eine groBe hockrige, teils feste, teils fluktuierende, wenig schmerzhafte
Geschwulst. Bei der Operation (Dezember 1909) stellte Dr. Koenig einen von
den linken Adnexen ausgehenden cystischen Tumor fest, der das ganze kleine
Becken augfiillt und iiberall mit Bauchfell, S. romanum und Mastdarm verwachsen
ist. Auch rechterseits sind die Adnexe im Douglasschen Raume verwachsen, da.
besteht Hydrosalpinx. Die Serosa des Uterus und des Darms zeigen papillire
Wucherungen; der ganze Douglas ist mit Geschwulstmassen ausgekleidet, distales
Ende des Wurmfortsatzes keulenférmig erweitert, hart. Uterus und Adnexe werden
entfernt. Danach werden die Eileiter aufgeschnitten und man sieht ihre stark
erweiterten Lichtungen mit markigen Geschwulstmassen erfiillt, die von der
Innenwand der Tuben ausgehen. Da die Geschwulst nicht vollstindig entfernt
werden konnte, griff sic weiter um sich, es kam zum Durchbruch in den Mastdarm,
aus dem sich blutige, iibelriechende Fliissigkeit entleerte, weiterhin zum Durch-
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bruch in die Scheide. Die Kranke ging 2 Jahre nach der Operation zugrunde
(Dezember 1911).

b) Autopsiebericht: Befund bei der micht vom pathologischen Institute ge-
machten Autopsie: Sehr magere Frau. Abdomen gespannt. Totenstarre aus-
gebildet. Leiche stark kadaverés verindert. In der Medianlinie unterhalb des
Nabels eine der Lange nach verlaufende Narbe von 13 em Lénge. Bei Eroffnung
des Bauches bemerkt man ein Stiick des groflen Netzes, welches mit der Peritoneal-
fliche der Operationsnarbe verwachsen ist. Bei Eroffnung des Abdomens ent-
leeren sich ungefahr 2 1 einer beinahe farblosen Fliissigkeit. Das parietale Peri-
toneum — besonders in der Héhe der Nieren und des Diaphragma ist iibersit
von multiplen Tumoren von verschiedener Grofle, von der eines Hirsekorns bis
zu der einer Orange. Das Peritoneum des Mesenterium und das groBe Netz ent-
halten dieselben Knoten. Im Bereich des groBen Netzes findet sich ein Herd,
der viel groBer ist als die bisher beschriebenen. Er erreicht beinahe die GroBe
einer Minnerfaust, enthialt eine ginseeigroBe Cyste mit citronengelbem Inhalt.

Rechter Kierstock. Abb. 1. Cystisch erweiterte Tube mit triibem
blutigen fliissigen Inhalt.

Der Rest ist von Tumormassen gebildet. Das kleine Becken ist wenigstens auf
den ersten Blick vollig ausgefiillt mit weichen Massen von unregelméBiger briichiger
Oberflache und weiler bis grauer Farbe. Die Oberfliche und die Schnittfliche,
von der miBig viel triibe, fadenziehende Fliissigkeit entweicht, sind granulds.
Die Geschlechtsorgane fehlen. Die Blase ist vollig mit Massen bedeckt, die ihre
Wand nicht durchbrochen haben. Die Ureteren sind erweitert; der linke hat
einen Durchmesser von beinahe 8, der rechte von beinahe 12 mm. Man kann sie
nur bis dorthin verfolgen, wo sie die Massen erreichen, die das kleine Becken
ausfilllen. Brusthohle, Zwerchfellstand beiderseits am Unterrand der 4. Rippe.
Das Herz ist klein und ohne Besonderheiten. Die linke Lunge ist im Unterteil
des Unterlappens atelektatisch, keine Metastasen. Thymus kaum erkennbar. Die
Milz hat eine Grofe von 7 : 2!/, em. Die Kapsel ist weil und verdickt. Am
oberen Pol findet sich ein Herd von der GriBe einer Nufl. Dieser gelbliche Herd
ist sowohl auf der Oberflache als auch auf dem Schnitt, nicht prominent; die
Schnittfliche ist glatt. Tm iibrigen ist die Milzpulpa dunkelrot, die Follikel sind
unsichtbar. Nebennieren o. B. Nieren: Das Nierenbecken ist erweitért, die Pyra-
miden sind abgeplattet. Die Rindensubstanz ist verschmélert. Magen o. B. Nach
diesem Sektionsbericht mufte die anatomische Didgnose lauten: Lokalrezidiv nach
Exstirpation des Genitaltumors.  Ausgedehnte knotige Geschwulstmetastasen auj dem
Peritoneum des Beckens und des ganzen Bauchrawms mit Flissigkeitsergufs. Steno-
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sierung der Ureteren durch Tumorbildung mit Erweiterung der Harnwege. Atelektase
des Unterlappens der linken Lunge. Allgemeine Atrophie der Organe.

C. Mikroskopischer Befund: Block 1: Schon mit blofem Auge erkennt man
Geschwulstteile, die frei an der Oberflache hervorragen und zum Teil im Schnitt,
unabhéngig von den Tumormassen, frei im Lumen getroffen sind. Mit der Lupe,
ja zum Teil schon mit bloBem Auge iiberzeugt man sich von dem papilliren Bau
dieser frei herausragenden Tumorbildung. Dagegen hat das eigentliche Geschwulst-
massiv schon nach Ausweis der Lupe ein festes kompaktes Gefiige.

Bei stiarkerer Vergroflerung lafit sich demnach. unterscheiden:

a) Der papillire Teil. Hier lassen sich zottige Bildungen erkennen mit Pa-
pillen 1., 2. und sogar zuweilen 3. Ordnung. Wie gewdhnlich nimmt die gefaf3-
haltige Bindegewebsachse mit zunehmender Ordnung ab, d.h., je kleiner die
Papille ist, um so schmiler ist die Stromaachse. Das bindegewebige Stroma
zeigt ein lockeres kollagenes Gewebe mit mafig reichen spindelférmigen Kernen
und meist spirlichen Lymphocyten. Manchmal fehlen die Lymphocyten voll-
standig. Die GefiBle der Stromaachse sind teils kollabiert, teils mit Blut gefiillt
und dann ziemlich reich an Leukocyten. Zwischen den Papillen finden sich einige
abgeschilferte Zellen und rote Blutkorperchen. Das Epithel, das die Papillen
verschiedener Ordnung tiberkleidet, ist iiberall mehr- bzw. vielschichtig, und 148t
bisweilen Mitosen wahrnehmen. An reinen Querschnitten lassen sich 10—12 Kern-
etagen unterscheiden. Die einzelnen Epithelzellen sind dicht gestellt, die tieferen
kleiner als die hoheren, und die an der freien Oberfliche gelegenen mehr oder
weniger zylindrisch. Flimmerzellen fehlen iiberall. Doch finden sich auch Par-
tien, wo die Zellen von oben bis unten ziemlich gleichartig aussehen.

b) Der massive Teil. Auch hier ist bei mikroskopischer Betrachtung noch
stellenweise die papillire Struktur angedeutet. Dann finden sich aber tiefer Epithel-
netze in einem fibrésen Stroma, das den gleichen Bau aufweist, wie die Achse
der Papillen. Stellenweise wird dieses Stroma sehr homogen, kernarm und zeigt
nur hier und da einen kleinen spindelfésrmigen Kern und wenig GefiBe.

Block. 2. Mit bloBem Auge ist hier von papillirem Bau kaum etwas zu er-
kennen. Bei Lupenbetrachtung bemerkt man aber an der Oberfliche an einzelnen
Punkten kleine knopfartige Auswiichse. Das iibrige Stiick zeigt aber den Bau
eines Carcinoma solidum mit Ausnahme ganz weniger Stellen, wo Neigung zur
Lumenbildung besteht. Zunichst findet sich in diesem Block ein reichlich ent-
wickeltes fibroses Stroma mit spérlichen spindelformigen Zellen. Hier und da
sind einige elastische Fasern wahrnehmbar. Spérlich sind Lympho- und Leuko-
cyten in einzelnen Gegenden verstreut. Mehrere kleine Arterien und Venen fallen
im Stroma auf. In dieses Grundgewebe sind kompakte Geschwulststringe ein-
gelagert, die aus gleichartigen Epithelzellen bestehen, wo sie die Oberfliche der
Papillen bekleiden. Es finden sich aber dichtgestellte Epithelien von kleinerem
Umfange, die an der 4ufleren Peripherie etwas hoher, selbst zylindrisch erscheinen.
Auch hier sind zahlreiche Mitosen eingestreut. Die langen Epithelnester treten
vielfach miteinander in Verbindung und konnen sich gelegentlich zu Netzen ver-
binden. Wie oben erwihnt, kommt es an manchen Stellen zur Bildung kleiner
Lichtungen. Solche kleine Lumina, die an Driisen6ffnungen erinnern, sind bis-
weilen in groBer Zahl in den Epithelmassivs ausgespart und erscheinen dann teils
leer, teils von einem kolloiden, hyalinen Pfropfchen erfiillt. Augenscheinlich
handelt es sich um Abscheidungsprodukte des Epithels. Diese Lumina sind im
allgemeinen etwa so groB, wie der Querschnitt einer Muskelfaser. Andererseits
schieben sich die Krebsherdchen stellenweise in gréBere Lichtungen vor, die von
einem mehrschichtigen Epithel ausgekleidet sind, einer Auskleidung, die wenigstens
stellenweise hervortritt. Anscheinend handelt es sich hier um grofie Lymphspalten,
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deren Innenwand teilweise von Tumorepithel iiberwachsen ist. Gegen das Ein-
wachsen in die Rinnen zwischen den Tubenfalten spricht sowohl das Verhalten
des Epithels wie das der ganzen Wand. Endlich wiren einzelne Tumorinseln zu
erwihnen, die teils durch breite Epithelbsnder mit den erwahnten kleinen Lumina,
teils durch ein Gemisch zerfallender Epithelien und Leukocyten manchmal in
Karyorrhexis gebildet werden. So erklidren sich auch ganz seltene Bilder, wo im
Innern eines Epithelnestes ein grofleres cystoides Lumen vorhanden ist, das durch
Zerfall entstand. Grofle gequollene kugelige Epithelien mit 1 oder 2 Xernen
und eine gewisse Zahl von Leukocyten erfilllen das Lumen zum Teil

Zusammenfassung :

Es liegt also priméres Carcinom der Tuben vor, das teilweise papillar
gebaut ist, teilweise dem entspricht, was einzelne Gynikologen alveo-
lires Ca. genannt haben (pap. alv. von Sdnger und Barth). Das Wort
alveoldres Ca. ist aber nicht glicklich gewdhlt, weil jedes Ca. im Prinzip
alveoldr gebaut ist. Nach der allgemeinen path. Anat. Nomenklatur
miiten die Teile, die solide gebaut sind, als Ca. solidum bezeichnet
werden.

Fall 2. a) Krankengeschichte, die ich der Liebenswiirdigkeit des Herrn Dr.
Léon Martin verdanke:

39jahrige Frau, mit etwa 20 Jahren verheiratet. Beginn der Regel mit
11 Jahren. Mit 21 Jahren normale Geburt. Das Kind ist gesund, ohne Geschwister.
Keine Geschwiilste bei den Eltern. Im 27. Lebensjahre Bauchfellentziindung mit
Fieber und Blutungen. Der Uterus bleibt vergroBert wie bei einer Schwangeren
im 3.—4. Monat, wird dann allméihlich kleiner. Bei der Untersuchung stellt man
eine retrouterine Geschwulst fest. Die Operation durch Dr. Ch. Perrier (November
1924) lieB Verwachsungen von Eileiter und Uterus mit dem Darm erkennen,
ferner einen linksseitigen Tubentumor, der tief ins kleine Becken hineinreicht
und stark mit dem S. romanum verwachsen ist. Beim Anziehen der Annexe wird
eine ,,Cyste’* der Tube erdffnet, die Kérner wie in einer Blasenmole enthalt. Uterus
und Annexe werden entfernt. Strahlenbehandlung. Giinstiger Verlauf bis zum
Abschluf} dieser Arbeit.

b) Anatomischer Befund: Das Priparat besteht aus dem Corpus uteri und
den beidseitigen Adnexen (vgl. Abb. 2).

Der Uterus hat einen Durchmesser von 47 mm. Die Muskulatur einer Seite
ist 23 mm dick. Das Cavum uteri ist stichformig; die Serosa ist im allgemeinen
glatt, zeigt aber an mehreren Stellen lamellire oder fadenférmige fibrése Adhi-
renzen. (Auch mikroskopisch am Uterus keine Besonderheiten bis auf geringe
Hyperplasie der Schleimhaut, von der Driisen oder kleine Cystchen selten etwas
in die Muskulatur hineinreichen. Keine Andeutung von Tumorbildung.)

Auf der linken Seite bilden die Tube und das Ovarium einen Block, der mit
der Serosa des Uterus durch fibrose Stringe verbunden ist. Die unregelmiBige
Oberfliche der Tube ist ebenfalls mit fibrésen Adhérenzen bedeckt. Das Ostium
abdominale tubae ist leicht erweitert und bringt einen erbsengroBen Tumor von
papillirer Oberfliche. Das der Ovarialgegend entsprechende schlaffe, unscharf
begrenzte Gewebe reicht bis nahe an die Tube heran, hat eine zerrissene Ober-
fliche und miflt 6 : 31/, : 8 em. Im Schnitt besteht es aus lauter Cysten von
der GroBe einer Kirsche bis zu der einer kleinen NuB. Die Innenfliche der Cysten
ist glatt, ihr Tnhalt gelblich, etwa citronenfarbig. Die Wandungen sind transparent,
die kleinen Cysten sind manchmal im Lumen der groSeren eingelagert.
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Auf der rechten Seite sind die Tube und das Ovarium einander sehr stark
gensthert; dabei ist die Tube viel voluminoser als das Ovar. Die Oberfliche des
Hileiters ist mit lamellenférmigen fibrosen Auflagerungen besetzt. Sein uterines
Ende zeigt in einer Ausdehnung von 3 cm keine Besonderheiten. Dann aber ver-
dickt und verhartet er sich stark. An seinem abdominalen Ende bemerkt man
papillire Exkrescenzen von roter Farbe, die der Tube ihre harte Konsistenz ver- .
leihen und die man in einer Ausdehnung von 2!/, cm auf ihrer Aufenfliche an-
trifft. Im Langsschnitt sieht man, daB das Lumen der Tube vollig von ebensolchen

Abb. 2.

papilliren Massen erfiillt ist, die ihrem abdominalen Ende einen Durchmesser
von 33 mm verleihen. Die papilliren Massen sind mit der Tubenwand verschmolzen,
die induriert ist und bis zu 8 mm miBt. Die Fimbria ovarica ist am Ovarium
fixiert; sonst bestehen aber keine Verwachsungen zwischen der Tube und dem
Eierstock, aufBler je einer fibrosen Lamelle an seiner Vorder- und Hinterseite.
Das Ovar ist nicht vergréBert und streng von der Tube und seinem Tumor getrennt;
es ist nicht cystisch entartet und hat gewohnliche Grofie und Konsistenz. Es
miBt 40 ;: 20 mm. Im Schnitt sicht man ein kleines Corpus luteum und einen Graaf-
schen Follikel mit einer Hamorrhagie.

C. Mikroskopischer Befund: 1. Von der rechien Seite, an 5 Stellen gepriift.

a) Makroskopisch normaler Teil der Tube: Die Falten der Tubenschleimhaut
sind nicht hoch, aber deutlich getrennt. Jede Falte zeigt ein fibréses, maSig kern-
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armes Bindegewebe und Blutgefafie, die meist kellabiert sind, aber mehrfach
eine ganze Reihe von Leukocyten enthalten. Unmittelbar unter dem Epithel
wird das Stroma reicher an Bindegewebszellen und enthélt eine geringe Zahl von
Lympho- und Leukocyten, auch spirliche Plasmazellen. Diese Elemente sieht
man hier und da im Epithel eingelagert. Das einschichtige Epithel ist zylindrisch
und zeigt mehrfach einen Cilienbesatz. Selten sind die oberflichlichen Epithelien
breit und plump und besitzen einen einfachen oder doppelten Kern, der genau so
blaB gefirbt ist, wie der der anderen Epithelien. Im Bereiche der Tubenmusku-
latur fillt da und dort eine geringe streifige Anhdufung von Leukocyten auf.
Meistens ist die Muskulatur ganz intakt. Spéirliche Lympho- und Leukocyten
konnen sich auch unter dem Peritonealepithel finden, das meistens gut er-
halten und abgeflacht ist.

Abb. 8. Vergr. Leitz Ok, 2. ODbj. A. Zottenbaum mit blastomatésem Epithel in die noch wenig er-
weiterte Lichtung des Rileiters vorwachsend.

b) Schon mit bloBem Auge erkennt man den runden Querschnitt der
Tubenwand und das im Lumen gelegene Twmorgewebe. Wie das Mikroskop zeigt,
wichst der im Lumen gelegene Knoten aus der Tubenwand an umschriebener
Stelle heraus, wodurch zwischen der Geschwulst und der Tube im Lumen ein
schmaler Stiel entsteht (Abb. 3). Die Muskulatur selbst geht nur an kleiner
Stelle in den Geschwulststiel hinein. Im fbrigen Umfang der Tube hat die
Tubenwand das gleiche Aussehen wie im vorigen Schnitt. Nur sind die Falten
mehr verstrichen. Dagegen bleibt das Epithel von gleichem Aussehen. An einigen
Stellen indessen sind ein paar Querschnitte von driisenschlauchiéhnlicher Form
dicht unter dem Epithel entstanden; sie liegen noch im Beriech der schmalen
subepithelialen Zone. Die Falten sind an wenigen Punkten in kleinen Netzen

Virchows Archiv. Bd. 259, 38
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getroffen. In diesem Bereich ist das Bindegewebe der Falten bis auf eine leichte
lymphocytire Infiltratoin auch noch unverindert. Dicht neben der Tumorinsertion
ist das Epithel zunichst sehr platt. Dann wird es hoher und 2—3schichtig. Darauf
folgt eine Stelle, an der sich das Epithel in kleinen Knospen erhebt, um alsbald
als ein Komplex von kleinen Zsttchen zu erscheinen, die aber zunichst keine
bindegewebige Achse erkennen lassen. Unter diesen immer noch als Epithel-
knospen zu betrachtenden Gebilden ist die Tubenschleimhaut etwas reichlicher
von Lymphocyten infiltriert. Die Epithelien haben keine Cilien. Ihre Kerne sind
gréBer geworden und zeigen 1 oder 2 Kernkorperchen. Dann kommt die Stelle,
wo der ganze Knoten sich in das Lumen vorschiebt. Der Knoten setzt sich aus
einem breiteren und zwei schmaileren Bindegewebsstémmen zusammen, die nach
unten mit dem Schleimhautbindegewebe zusammenflieBen und im Tumor selbst
kleinere Seiteniste bilden, die sich immer feiner verzweigen. Dieses Bindegewebe
enthélt einzelne gréfiere spindelige Bindegewebszellen und ein paar Lymphocyten.
Auf dieser Bindegewebsachse baut sich das Epithel in hoherer Schicht auf und ent-
wickelt sich in Knospen und Netzen auf der Oberfliche und zwischen den Zotten.
Die Epithelzellen sind zylindrisch im Léngsschnitt, kubisch im Querschnitt und
liegen in mehreren Lagen. Sie zeigen einen groBen, ziemlich dunkel gefirbten
Kern, der kugelig oder etwas gestreckt ist und meistens 1 oder 2 Nucleolen er-
kennen liBt. Fast in jedem Gesichtsfeld sind Zellen in Mitose, die man in allen
Phasen antrifft. Auch atypische wie asymmetrische, pluripolare und hyperchro-
matische Mitosen sind sichtbar. Manchmal sieht man im Inneren der hyalinen
Epithellage kleine runde Liicken, die leer erscheinen oder ein hyalines Produkt
einschlieBen, das sich mit van Gieson gelb firbt. An den Zotten kann man die
Hohe der Epithelschicht in 3—4 Lagen messen; aber mehrfach setzt sich von
hier das Epithel in Bindern fort. Auch an der Stelle, wo der Tumor sich ansetzt,
ist nur in den inneren Muskelschichten eine geringere Zahl von Lymphoidzell-
herdchen zu bemerken. Selten sind vereinzelte Lympho- und Leukocyten unter
dem wohlerhaltenen Serosaepithel. Mit Zunahme dieses Knotens wird in den
folgenden Schnitten die papillire Oberfliche noch deutlich charakterisiert durch
frei ins Lumen vorspringende Zottchen, an denen man die gefiBhaltige Binde-
gewebsachse und den breiten Epithelbesatz deutlich unterscheidet. Da sich das
Epithel in knopfférmigen oder schméleren leistenformigen Erhebungen verdickt,
erscheint die epitheliale Oberfliche der Zotten durch diese Einsenkungen schmal-
buchtig gefurcht. Die Epithelien zeigen hier etwas dunklere Kerne und erheben
sich stellenweise in 5—6facher Lage. In der Tiefe dieses Knotens fiihren die viel-
fachen Einbuchtungen wieder zu driisenihnlichen Lumina, die teils leer erscheinen,
teils einzelne Epithelien einschlieBen.

¢) Mitten aus dem Tumor im Tubenlumen heraus (Abb. 4): Diese Schnitte mitten
aus dem Geschwulstgewebe im Tubenlumen zeigen wieder deutlich den papilliren
Aufbau der Geschwulst. Das Gesamtbild wird nur dadurch beeinfluBt, daf sich,
von dem Epithel auf den Zotten, Bander und Streifen in dichter Menge entwickeln,
die die Spalten zwischen den einzelnen Zottenbiischeln erweitern und ausfiillen.
Diese Ausfiillung fithrt dabei nie zu ganz kompakten Epithelmassen, sondern wird
aneinandergelagerten Epithelbandern entsprechend, durch lingliche, etwas un-
regelméBige Spalten unterbrochen. Die verschiedenen Stadien des Wachstums
lassen sich auf demselben Schnitt bemerken. So liegen an der dufleren Oberfléche
im Schnitt lings und quer getroffene Zotten, die noch einfacher gebaut sind. Auf
der relativ breiten, gefaBhaltigen Bindegewebsachse, die priméire, sekundire und
gelegentlich auch schon tertiire Papillen bildet, erhebt sich zunichst ein mehr-
schichtiges Epithel, das aber nur selten eine gleichméBig breite Bekleidung bildet.
Fast iiberall gehen von diesem epithelialen Boden kurze Epithelleisten und Knépfe



Was lehrt das primire Tubencarcinom in pathologischer Hinsicht? 587

oder kleine Bogen in das Tubenlumen hinein. In der Bindegewebsachse fallen
Spindelzellen, kleine lockere Haufchen von Lymphocyten und auch einige Leuko-
cyten auf. Die Gefille sind meist diinnwandig. Thre Blutsdule ist arm oder etwas
reicher an Leukocyten. Das Epithel zeigt dichtgestellte grofe Kerne und dem-
entsprechend nar maBig reiches Protoplasma. Die Zellen sind, soweit abgrenzbar,
polyedrisch oder vieltach gestreckt, bis zu zylinderihnlichen Formen. Die Kerne
sind von verschiedener Grofle, sehr oft in Mitose. Wieder fallen atypische Kern-
teilungsformen, namentlich pluripolare auf, nicht minder einzelne Riesensterne.
Weiterhin namentlich nach der Tiefe zu werden dann die Epithelleisten und
Lamellen an der Oberfliche der Zotten hoher und dichter, wobei die Zahl
der Mitosen immer erheblich bleibt. An einzelnen Punkten, wo das Epithel form-
lich ein kleines Massiv bildet, trifft man wieder auf hyaline Kugeln von wechselnder

Abb. 4. Stelle mitten aus der Geschwulst. Diinne Bindegewebsachsen mit stark gefiillten Blut-
gefdBen. Driisendhnliche Stelle.

Grofle, die durch Eosin leicht rot angefarbt sind und sich wie in einem Driisen-
Iumen abgelagert finden. Selten findet man Zellen mit mehreren Kernen. Nur
hier und da sind Leukocyten im Epithelbereich zu sehen. Ganz selten findet man
eine nekrotische Zotte, deren kernloser Bindegewebsstock Leukocyten in Karyor-
rhexis enthélt und deren Epitheliberzug nur noch stellenweise erhalten ist.

d) Mit den folgenden Schnitten kommt die Gegend zur Darstellung, wo wir
den Tumor nur moch in seinen Resten nahe am abdominalen Tubenende finden,
und wo der Fileiter mit dem Hierstock oberflachlich verwachsen ist, Dabei ist zu
bemerken, dal an der Verwachsungsstelle selbst keine Geschwulstbildung vor-
handen ist. An der Seite des Tubenlumens sieht man auf der Tubenschleimhaut
das Epithel teils von gewohnlicher Beschaffenheit, teils in Gestalt kleinster Knopf-
chen sich erheben, dann lingere Epithelleisten und endlich einen grofe-
ren, makroskopischen, etwa plefferkerngroBen atypisch papilliren Auswuchs

38*
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bilden. Dieger hat die eben geschilderte Struktur. Unter dem Epithel zeigt die
Tubenwand ein etwas verindertes Verhalten, indem sich einzelne Spindelzellen
zwischen elastischen Fasern und kollagenen Biindeln eingelagert finden; spirliche
lenkocytére und lymphoide Wanderzellen sind verstrent. Selten eine kleine Fc-
chymose. Dann kommen nach aulen mehrfach Muskelziige. An der Verwachsungs-
stelle mit der Ovarialrinde fehlt natiirlich das Keimepithel, wihrend es weiter
ab gut erhalten ist. Zwischen Ovarium und Tube sind durch die Verwachs-
ungen unregelmifig umschriebene Hohlriume entstanden, die ebenfalls von
Keimepithel ausgekleidet sind. Das Ovarium zeigt auf den Schnitten zunichst
einen gewohnlichen Bindegewebssaum, dann die kernreiche Zone mit Primitiv-
follikeln und Graafschen Follikeln. Ein Graafscher Follikel enthilt ein wohl-
gebildetes Ovulum inmitten des Cumulus oophorus. Zahireich sind die Cor-
pora fibrosa, die tiefer hinreichen, weiter findet sich ein Follikel mit frischerer
Blutung und Pigmentierung. An einem Punkte der Rinde sieht man ein Kalk
korperchen.

e} Schnitt durch die Hierstocksregion mit kleiner Cystenbildung, abseits von
der Tubargeschwulst.

Das Ovarialstroma wird hier lockerer, schliefit aber immer noch Corpora
fibrosa ein. Einige Blutungen finden sich im Gewebe (Operationsfolge?). Die
in dem Ovarialgewebe eingelagerten Cysten sind zum Teil von einer breiten Lutein-
zellenschicht ausgekleidet. Die BlutgefidBe steigen wie gewohnlich zwischen diesen
Zellen auf, die groB, hell, mit einem runden, blischenférmigen Kern ausgestattet
sind und bei Scharlachrotfarbung verschieden groSe Lipoidtrépfchen erkennen
lassen. Kleinere Cysten tragen eine platte Zellauskleidung von epithelahnlichem
Verhalten. In anderen Cysten ist ein kubisches Epithel vorhanden, das sich mosaik-
artig darstellt. Einzelne Lymphocyten sind in und unter dem Epithel eingelagert.
An der freien Oberfliche des Epithels ist eine kornige Auflagerung sichtbar; deut-
liche Flimmercilien treten jedoch nicht hervor.

2. Linke Seite: an 4 Stellen gepriift.

a) In dem proximalen, makroskopisch nicht wesentlich verindert aussehenden
Tubenabschnitt sieht man bei niherer Betrachtung, da8 das Tubenlumen leicht
erweitert und die Wand etwa in der Hélfte des Umfanges verdickt ist. Die Muskel-
schichten der Tube sind hier nicht nennenswert verindert, die Schleimhaut-
buchten etwas vertieft durch stirkeres Vorspringen der Muskelwand. Die Schleim-
haut selbst ist hier wie gewdhnlich recht diinn, zeigt ein schmales, ziemlich zell-
reiches Stroma und eine einschichtige Bekleidung mit fiimmernden Cylinderzellen.
In weiterer Ausdehnung hat sich das Epithel der Tube progressiv veridndert, ohne
dafl das Schleimhautstroma sich wesentlich betroffen zeigt, das zunichst als
ziemlich diinne Lage erhalten bleibt. Das Epithel erhebt sich ndmlich zu héheren
Leisten auf dem Schleimhautstroma (Abb. 5), entweder wie gewshnlich ohne zentrale
Achseoder bigweilen mit einem feinen Bindegewebsstreifchen, das von der Mitte seiner
Basis aus im Zentrum etwas vordringt. Es sind aber auch schon ein paar Papillen
frei an der freien Oberfliche getroffen, die eine kileine gefaBhaltige Bindegewebs-
achse enthalten. Zugleich hat sich das Epithel veridndert, indem die Kerne grofer,
bléaschenférmig mit einem. Nucleolus behaftet sind und das Epithel iiberall mehr-
fach geschichtet ist. So kommen Epithelleisten von betriachtlicher Héhe zustande.
Tm Stroma selbst sind 2 driisenahnliche Epithelschlduche dicht unter der Ober-
fliche getroffen, in denen das Epithel auch schon verindert und mehrschichtig
ist. Im selben Tubenlumen findet man auch bereits weiterab 2 Querschnitte der
Epithelneubildung Die eine stellt eine Papille mit breiterem Epithelnetz dar, das
aber in mehreren Stellen schmale gefiBhaltige Bindegewebsachsen einschlieft.
Auch hier sind Mitosen anzutreffen.
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b) Tubenquerschnitt etwas weiter vom Ostiwm uterinum entfernt. Das Lumen
ist stark erweitert. In der duBeren Wandzone der Tube sieht man im Umfang
der Muskulatur kleine Lymphocytenhéufchen, spirliche Plasmazellen und etwas
grofere Fibroblasten im Bindegewebe. Muskulatur ohne Besonderheiten. Schleim-
haut zum Teil unverdndert, zum Teil Ursprungssitz eines groflen bindegewebigen
Astes, der Verzweigungen eingeht, die gegen das Lumen vorwachsend, fast die
ganze, kleinerbsengrofle Lichtung mit einem verzweigten Baumchen erfiillen. Hier
sind wieder auf den gefafireichen Bindegewebsachsen die hohen Epithellagen in
Form von epithelialen Leisten und Lamellen gewuchert; mehrfach sind 2 Leisten
tunnelartig verbunden (Abb. 8). An einigen Stellen sind die Epithelzellen besonders
grofl und enthalten klumpige chromatinreiche Kerne. Mehrfach Mitosen.

Abb. 5. Rechts normales 'l‘ubenépithel, links blastomatises Hpithel. Zeiss, Obj. DD, 0k, 3.

c) Hier war die papillire Neubildung im Eileiter schon makroskopisch gut
sichtbar. Die Tube ist auBen von einer Schicht lockeren, zarten, gefdBreichen
Bindegewebes umwachsen, das unmittelbar in das feste, bindegewebige Stroma
der Muskelwand iibergeht. In der Grenzregion sind sparliche Haufchen von
Lymphocyten und Plasmazellen sichtbar. Mitten in der Muskelwand zeigen sich
mehrere Kanile, die rund oder buchtig und von Flimmerepithel ausgekleidet sind.
Das Epithel entspricht unzweifelhaft dem Tubenepithel. Die Innenfliche der
Tube zeigt unter dem erhaltenen Epithel eine schmale Schicht von Lymphocyten
und Plasmazellen. Sparliche Lymphocyten durchziehen das einschichtige Epithel.
In den Gefiflen der Schleimhaut manchmal ausgesprochene Leukocytose. Stellen-
weise sind in der Wand driisenartige Kanile in groflerer Zahl getroffen, die zum
Teil vielfache Einstiilpungen zeigen, hier und da zweischichtig sind und auch
mehrere Mitosen aufweisen. Nicht weit davon ist das Epithel der Tubeninnenfléche
an ganz umschriebener Stelle verindert in dem Sinne, wie schon mehrfach an
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anderer Stelle beschrieben. Es finden sich gewucherte, ein mehrschichtiges Lager
bildende Epithelien. Die einzelnen Epithelzellen zeigen einen groBen blischen-
formigen, 1—3 Nucleolen tragenden Kern und mehrfach Mitogsen. Unter diesem
Epithel. ein schmaler Streifen von Lymphocyten und Plasmazellen, aber nicht
iiberall.. An einem Punkte bildet dieses Epithel Arkaden. Nicht weit ab von der
erkrankten Epithelstelle liegen im Lumen Zotten, die vom gleichen Epithel iiber-
kleidet sind. Noch tiefer im Lumen ist der Querschnitt vom makroskopisch sicht-
baren Knoten, der den anderen Knoten durchaus entspricht. Insbesondere trifft
man wieder fibrése Achsen, die sich verzweigen, GefdBe und Lymphocytenhiufchen

Abb. 6. Aus der Geschwulst in der Tubenlichtung papillire Auswiichse, darch Epithelleisten ver-
einigt. Zeiss, Obj. AA, Ok. 4.

enthalten, und an der Oberfliche von dem mehrschichtigen mitosenreichen Epithel
iiberzogen sind, das sich zwischen den Zotten hier zu fast soliden Epithelmassen
entwickelt. An anderen Schnitten 148t sich nachweisen, daBl die erkrankte Schleim-
hautstelle und der Tumor im Zusammenhang stehen.

d) Ovarialgegend. Sie ist auf diesem Schnitt von Tubenlumen und Geschwulst
nicht getroffen. Man sieht in der Wand lockeres Bindegewebe, ferner Muskelziige,
sehr viel Gefafie und einige mit Epithel ausgekleidete Raume. Das Epithel ist ein-
schichtig, einférmig, kurz zylindrisch. Nirgends ist deutlich Ovarialgewebe kenntlich.

Zusammenfassung:
Es Iiegt ein priméres Carcinom der Tuben vor, das sicherlich in der
rechten Tube begonnen hat. Denn der linke Eileiter zeigt nur den ersten

Beginn der Erkrankung, in Gestalt eines makroskopischen Herdes von
ErbsengroBle im Ostium abdominale und von mikroskopisch weit-
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reichender beginnender Epithelwucherung der Tubenschleimhaut. Da
Uterus und Ovarium selbst frei von Geschwulstbildung sind, kommen sie
als Ausgangspunkt des Carcinoms nicht in Frage, auch entspricht das
anatomische Bild dem typischen des priméren Eileiterkrebses. Am
linken Eileiter, der nur ganz stellenweise geringe Erscheinungen ent-
ziindlicher Reaktion zeigt, 1laBt sich der Prozel der Epithelneubildung
in verschiedenen Phasen verfolgen. An dem in seiner Form und Dicke
verinderten Epithel, das sich ziemlich scharf von normalem Epithel
abhebt, entstehen, immer lumenwérts gerichtet, mehrschichtige Knospen,
selten Arkaden, dann durch Nachwachsen des gefafhaltigen Stromas
kleine, weiter groBere, verzweigte Papillen, an denen das Epithel den
priméren aktiven Teil darstellt. Es wuchert auf den Papillen in Knopf-
und Leistenform, wodurch dann Epithelnetze zwischen den Papillen,
immer im Tubenlumen, entstehen. Die Epithelbinder und -Balken
werden immer breiter und dichter, so dafl hier und da fast Epithelmassive
hervortreten, die nun mehrfach kleine driisenluminaihnliche Liicken mit
hyalinem ,,Sekret* bilden. Die Lebhaftigkeit der Wucherung wird durch
die Menge der typischen und atypischen Mitosen bekundet. Bemerkens-
wert ist die Seltenheit von Nekrosen, von Blutungen, die geringe Stroma-
reaktion im entziindlich-reaktiven Sinne. An der linken Tube ist die
mikroskopische Ausdehnung der Epithelwucherung von Bedeutung, die
iiberall mit Atypie der Zellform einhergeht und sich mit Mehrschich-
tigkeit der Epithelbildung verbindet, also mit Atypie der Strukturen.
Entziindliche Reaktion ist wieder ganz unbedeutend. Schon im kaum er-
weiterten Lumen der Tube hat sich die papillire atypische Wucherung
entwickelt, um am Ostium abdominale als makroskopischer Knoten auf-
zufallen. Wahrend man hier nach dem makroskopischen Bilde an eine
Implantationsmetastase des rechtsseitigen Tubentumors in die linke
Tube denken konnte, zeigt das Mikroskop die Multiplizitit der flachen-
haften Entstehung der Neubildung. Nur unter dem Knoten in der linken
Tube finden sich an einer kleinen Stelle driisenartige Epithelienstiil-
pungen in etwas groflerer Zahl, stellenweise zweischichtig, mit einigen
Mitosen versehen, aber noch nicht so ausgesprochen neoplastisch wie
an der Schleimhautoberfliche.

Das rechte Ovarium zeigt nur wenige einfache, serose Cystchen und
ist sonst unveriindert. Das linke ist anscheinend nicht mitentfernt.
Die an seiner Stelle gelegenen kleinen Cysten erscheinen harmlos, se-
rosen Inhalts.

4, Die wichtigsten Eigenschatten der primiren Tubencareinome im
Lichte der anatomisch-klinischen Ergebnisse und der allgemeinen
Pathologie der papilliren Geschwiilste.

Um die Natur der priméren Eileiterkrebse besser zu erfassen, miissen
diese Tumoren nach der Gesamtheit unserer Befunde und der der anderen
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Autoren betrachtet werden, aber — und das ist bisher nur recht wenig
geschehen — auch vom Standpunkt der allgemeinen Pathologie genauer
analysiert werden. Wir werden bei diesen Untersuchungen der Dis-
position folgen, die wir im 2. Kapitel dieser Arbeit am SchluB des histori-
schen Uberblicks entworfen haben. Die mitgeteilten eignen Befunde
und hier zu entwickelnde allgemeinere Leitgedanken (Prof. Askanazy)
werden uns dabei niitzlich sein. Wir haben die zu beantwortenden Fragen
im 2. Kapitel in 3 Gruppen geteilt, ndmlich, die dtiologische, pathogeneti-
sche und nosologische, die letzte in bezug auf die Metostasenbildung.
Jede dieser 3 Gruppen zerfillt wieder in mehrere Unterfragen, die hier
zu behandeln sind.

Ehe wir in die Erérterung der Fragen eintreten, ist es zweckmaiBig,
einige Dinge aus den klinischen Erhebungen festzulegen und zwar sind
es folgende Punkte, die wir im Gesamthild brauchen.

Treten die Geschwiilste hiufiger ein- oder doppelseitig auf?

Aus unserer Statistik ist zu entnehmen, daB unter 148 Fillen, in denen
entsprechende Angaben gemacht sind, 48 Fille beide Tuben betrafen,
wahrend von den 100 einseitig entwickelten 53 auf der rechten 45 auf der
linken Seite saBBen, 2 eine Notiz iiber die betroffene Seite nicht erhalten.
Die etwas stérkere Teilnahme des rechten Eileiters trat noch stirker in
der Statistik von Dandelski hervor und Peham meinte, fiir die Singer-
Barttsche Entziindungstheorie der Tubenkrebse eintretend (s.u.), daB
die Bevorzugung der rechten Seite auf die relativ hiufigen Blinddarm-
Entziindungen zuriickgefiihrt werden kénnte. Es ist aber nicht recht
ersichtlich, wie der erkrankte Wurmfortsatz eine solche Riickwirkung auf
das Tuben-Epithel ausiiben sollte. Greift doch schon die Salpingitis
eher die Oberfléche der Appendix als die Appendix-Schleimhaut an und
ist die Appendicitis doch ein so verbreiteter ProzeB im Gegensatz zum
seltenen priméren Tubenkrebs, daB hier von einer Beziehung wenig
bemerkbar ist. Ist nun in unserem 2. Falle auch die rechte Tube die zu-
erst erkrankte, so lehrt doch diese Beobachtung, wie vorsichtig man
mit der Angabe der einseitigen Erkrankung bei Tubencarcinom sein mu8.
Die bisherige Statistik iiber Doppel- bzw. Einseitigkeit krankt, wie unsere
Feststellung im 2. Fall von neuem lehrt, insofern an Unzuverlissigkeit,
als in anscheinend einseitigen Erkrankungen nur die Adnexe einer Seite
entfernt werden (Peham gibt an, daB das 18 mal unter 51 Fillen geschehen
ist) und in vielen Fallen der doppelseitigen Exstirpation der Adnexe
nur die untersucht werden, die mit bloBem Auge als erkrankt diagnosti-
ziert worden waren. In unserem 2. Falle hitte man nach dem makro-
skopischen Augenschein auch an eine primire Krebsbildung in der rech-
ten Tube mit kleiner Impfmetastase im linken Eileiter denken kénnen,
und doch erwies die histologische Untersuchung, daB die beiden Tuben
Sitz primérer, koordinierter Krebsbildung sind, wenn die rechte auch
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zeitlich voranging. Bei genauerer Priifung sind unsere beiden Falle
doppelseitige Tubencarcinome. Sie liefern also einen neuen Beitrag zur
Lehre, daf Carcinome primér multipel sein kénnen und nicht immer von
einem einzigen Zentrum (Ribbert), oder wie Bard gar wollte, von einer
einzigen Zelle ausgehen miissen. Das hindert nicht, daf ein Zentrum
frither in Saat schielt, als ein anderes. So tritt denn auch das Vorherr-
schen der priméren Tubenkrebse im rechten Eileiter in der Statistik
‘der letzten Zeit weniger hervor und es wird zweifelhaft, ob die Idee,
daf das primire Tubencarcinom oft einseitig ist, nicht eine Gefahr in
gich birgt. Wir miissen mit der Tatsache rechnen, dall das Carcinom
in der zweiten Tube weniger stark entwickelt ist oder sogar noch in
mikroskopischen Dimensionen vorliegt. Es diirfte sich also empfehlen,
bei primiren Tubencarcinomen der Sicherheithalber beide Eileiter zu
entfernen. Gegen den Einwand, dafl das Carcinom der zweiten Tube
auf Inoculation beruht, spricht nicht nur das histologische Ergebnis

Abb. 7. Tab.1,

der Untersuchung unseres 2. Falles, sondern auch die Tatsache, daB in
diesem Falle andere , Impfmetastasen‘ auBerhalb der Tuben nicht vor-
handen waren, weder auf den Ovarien noch im exstirpierten Bereiche
des Becken-Peritoneums. Von weiterem Interesse ist die Frage nach dem
Alter der Kranken (vgl. Tab. 1).

Der jiingste Fall von primérem Tubencarcinom ist beieiner Frau von
27 Jahren, der &lteste bei einer Person von 70 Jahren mitgeteilt. Auch
aus unserer Tabelle geht hervor, dafi sich die Mehrzahl der Erkrankten
im Klimakterium und postklimakterischen Alter befand, im ganzen die
Lebenszeit zwischen 40 und 60 Jahren bevorzugt. Man kann daran den-
ken, dafl die besonders ausgepragten Zacken der Kurve mit 40, 45 und
50 Jahren darauf beruhen, dafl die Altersschiatzungen der Kranken von
den Autoren auf Zehner und Finfer abgerundet sind. Diese Anstiege
der Ziffern sind auch schon Dandelski aufgefallen. Ein besonderes Licht
auf die Tubenkrebse diirfte diese Altersstatistik nicht werfen, da sie
mit den Erfahrungen tiber die Krebsfille im allgemeinen im Einklange
steht. Der Gedanke, daBl die Carcinombildung in ihrem Wesen mit dem
Erlsschen der Keimdriisen-Funktion zusammenhinge, ist ja mehrfach
ausgesprochen, aber nicht weiter gestiitzt. Denn die Verhaltnisse liegen
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bei den Carcinomen des Mannes analog, wo von einer Beendigung der
Keimdriisen-Tatigkeit nicht gesprochen werden kann. AuBerdem haben
die Experimente iiber Tiergeschwiilste gelehrt, daB die verimpften
Msuse-Sarcome und -Carcinome nach Kastration nicht schneller wuchsen
(Graf im Institute Weichselbaums) und daB die verimpften Fetalgewebe
nicht schneller bei Ratten wuchsen, nachdem ihnen die Geschlechts-
driisen entfernt waren (dskanazy!), (Katase?). Des weiteren ist nun
noch ein Punkt zu besprechen, der auch auf die etwaige Beziehung der
Tubenkrebse zum Geschlechts-
% leben Bezug hat, namlich auf
die Zahl der Geburten, auf Steri-
litit und Fruchtbarkeit der an
Carcinom der Tuben erkrankten
é Frauen. Nach der beiliegenden
Tabelle 2 lehrt unsere Statistik,
daBl von den Patienten 31,49%,
* kinderlos waren oder, wenn man
die Aborte zu den Geburten
zahlt, nur 24,5%, ,,Einkinder-
sterilitat’‘ bestand in 29,59, bzw.
in 32,4%, der Fille.

Man ersieht, daB3 manche
Frauen 5, 6, ja bis 10 Kinder
zur Welt gebracht hatten, so
dafl man etwa 2 Geburten auf

% eine Patientin herausrechnen
konnte. Wichtig bleibt die Fest-
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%4 stellung, da8 nur */;—1/, nicht
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& 234557 AL IS geboren hatten. Sie ist in ge-

wissem Sinne, ndmlich in &tio-
logischer Hinsicht, von Bedeu-
tung. Es ist die Angabe, auf die wir gleich zuriickzukommen haben,
dafl die Grundlage des. Tubencarcinoms in chronischen Entziin-
dungen dieses Organs gelegen sei. Die ersten Autoren, die sich in
dieser Frage suflerten (Sdnger, Zangemeister) betonten, dal die vollige
oder Einkindersterilitit unter den Kranken in erheblichem Mafle
iiberwiege. Da bei der Entstehung der Sterilitit Entziindungen der
Genitalorgane und besonders Tubengonorrhde eine sehr grofe Rolle
spielen, wiirde eine derartige Feststellung von Wert sein. Aber schon
Stolz stellte fest, daB3 die Sterilitit bei Frauen, die an anderen Geschwiil-
sten leiden, ebenso hiufig ist wie beim Tubencarcinom. Aus unserer

7i) Internat. Kongrefi der Pathologen in Turin 1911
2) Korrespondenzbl. f. Schweiz. Arzte 1917, Nr. 16.

Abb. 8. Tab. 2.
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Statistik ist zu entnehmen, daB sich aus der Kinderzahl (im Verhiltnis
zum normalen Durchschnitt) kein Schluf3 ziehen 1a6t, der fiir die Ent-
stehungsbedingungen des Tubenkrebses verwertbar wire.

Unter den die Atiologie betreffenden Punkten wurde von uns im
2. Kapitel an erster Stelle die Frage aufgeworfen: Ist die Theorie von
Sénger und Barth, nach der das primére Tubencarcinom auf Grund einer
alten ausgeheilten chronischen Entziindung entsteht, haltbar? Wir
vergessen dabei nicht, dal man bei der Entstehung der echten Geschwiilste
(Blastome) mit inneren und duBeren Krankheitsfaktoren rechnen mufB,
von denen bald mehr die einen, bald mehr die anderen im Vordergrunde
zu stehen scheinen. Nun sind ja die entztindlichen Vorginge als sog.
,.pricancerése’ Erkrankungen schon lange gewiirdigt, wobei man an-
nimmt, daB die pricancertsen Prozesse mehr die Quelle der ortlichen
Disposition darstellen. Es ist jedenfalls angezeigt, in jedem Falle nach
solchen das ,,Terrain® vorbereitenden Verdnderungen, in der uns be-
schaftigenden ersten Unterfrage, nach noch bestehenden oder abge-
klungenen entzlindlichen , Irritationen zu suchen. Hier hat man seit
langem und an verschiedenen Organen zwischen ,,Reizen®, die mit spe-
zifischen Infektionen (Tuberkulose, Lues, Rhinosklerom usw.) zusam-
menhiingen und solchen unterschieden, die banal-entziindlicher Her-
kunft sind. Tubenkrebse sind nun in je einem Fall von ». Frangué und
von Lipschitz auf die gleichzeitig nachweisbare Tuberkulose des gleichen
Organs bezogen worden. v. Frangué formuliert den Gedanken in dem
Sinne, die Patientinnen ,,wiiren nicht an Carcinom erkrankt, wenn sie
nicht die Genitaltuberkulose erworben hatten®. Bei der Verbindung
der weiblichen Genitaltuberkulose tiberhaupt mit lokalem Carcinom ist
die tuberkulose Tnfektion der primére Vorgang, und die epitheliale Neu-
bildung ginge, wie in der Beobachtung Walthardts am Uterus, von der
atypischen Wucherung aus, die durch die chron. Schleimhauttuberkulose
nicht selten bedingt wird. Oder die krebsige Neubildung kann sich,
wie im Falle von v. Franqué an der Tube an mehreren Orten einstelien,
polyzentrisch beginnen, auch am Oberflichenepithel, das am Tuber-
kulssenprozeB nicht beteiligt ist. Ja v. Frangué meint, dafl die atypischen
Wucherungen nicht die Vorstufen des Carcinoms darstellen: atypische
Wucherung und Carcinom seien parallele Vorginge, wobei er sich auf
Borst und R. Meyer bezieht. Dazu ist in der Tat zu bemerken, daB
,,atypische Wucherungen* gerade bei Tubentuberkulose nichts weniger
als selten sind. Diese Bilder haben gerade dadurch etwas verwirrend ge-
wirkt, daB die Epithelzellen in den Spalten der verwachsenen Falten oder
in driisenartigen Tiefensprossen aktiv an der Tuberkelbildung teil-
nehmen. Wenn sich dann diese epithelumgrenzten Ré#ume mit
lockeren Epitheloidzellhaufen mit oder ohne einer Langhansschen
Riesenzelle epithelialer Abkunft fiillen, dann kénnen diese ,Epithel-
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nester” leicht irrtiimlich fiir krebsverdachtig gehalten werden.
Nun beginnt die weibliche Genitaltuberkulose bekanntlich meistens in
den Tuben, wo primdre Carcinome eine groBle Seltenheit darstellen,
eine solche Besonderheit, daBl diese epithelialen Atypieen bei Tuben-
Tuberkulose uns in der praktischen Diagnose nicht zu beunruhigen brau-
chen. Tuberkulose der weiblichen Genitalien wurde im Genfer Patholog.
Institut bei 19, aller Frauen-Sektionen gefunden (vgl. Askanazy, Schweiz.
med. Wochenschr. 1923, Nr. 30).

Es steht hier wie mit der Tuberkulose anderer Ortlichkeiten, in der
Haut, am Darm, in den Lungen usw., wo eben einmal das Carcinom auf
tuberkulésem Terrain entstehen kann, die Tuberkulose das pracancerdse
Leiden gebildet hat, ohne daf} sie das Carcinom zu erklaren verméchte,
wenn man sich nicht mit der unbefriedigenden Hypothese abfindet, dafl
das Carcinom durch ein unablissiges Regenerationsbestreben bedingt wird.
In gewissem Sinne ist auch die Sdnger-Barthsche Theorie auf einen spe-
zifischen Infektionsreiz eingestellt, wenn man die Atiologie der Krebse
auf eine vorausgegangene mehr oder weniger abgelaufene Salpingitis
zuriickfithrt. Denn diese Entziindungen sind ja sehr oft gonorrhoischen
Ursprungs. AlsZeichen einer bestehenden alten Salpingitis sind angesehen
worden: die histologischen Bilder von ,.entziindlichen‘* Infiltraten, das
gleichzeitig hiufige Vorkommen von Tuboovarialcystomen, eine Ver-
dickung des uterinen Tubenendes und die Obliteration des abdominellen
Ostiums (Sactosalpinx). Auch die Anamnese bzw. Krankengeschichte
ist fiir diese Frage belangreich. Wie aus den ausfiihrlichen Beschreibungen
unserer eigenen Beobachtungen hervorgeht, sind gerade in unseren beiden
Fallen die Stitzpunkte fiir die Bebauptung einer alten Salpingitis nicht
reichlich. In dem noch jiingeren Stadium, unserem 2. Fall waren die
abdominellen Tubenostien offen, Verdickung des ostium uterium waren
ganz gering und bereits durch Aufziige der Krebsbildung veranlaft.
Die entziindlichen ,,Infiltrate als lymphocytire Reaktionen® kommen
bekanntlich auch in Carcinomen, besonders an Grenzpartien vor und
miissen um allenfalls fiir vorausgehende Entziindung beweisend zu sein,
abseits von der Tumorbildung liegen und den bekannten Bildern der
chronischen oder alten Salpingitis entsprechen. Tuboovarialcysten
(nicht Cystome!) wiren wichtig, Lipschitz fand sie in 26 Fallen, sie’sind
in unserem 2. Falle aber nicht eigentlich vorhanden, da sich neben der
Tube nur kleinere Cystchen finden, die teils auf geringe Verwachsungen
zwischen Tuben und Ovarium, teils auf kleine Cysten im Ovarium, teils
auf Lymphangiektasien zuriickzufiihren sind. Damit soll natiirlich das
Vorhandensein alter Salpingitiden in vielen Fallen nicht bestritten
werden. 1897 bemerkte B. Wolff, daB sich in allen sicheren Fallen von
Eileiterkrebs die Neubildung auf einer durch chronische Entziindung
verinderten Tubenschleimhaut entwickelt. Wir haben aber in unserem
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2. Fall die multiple Neuentstehung von Krebsherden an Schleimhaut-
stellen gesehen, die von chronischer Entziindung ja iiberhaupt von
vorausgehenden Schleimhautverinderungen nichts erkennen lielen.
Auch andere haben Krebsbildung ohne vorausgehende Schleimhaut-
erkrankung gesehen (Friedenheim). Die chronische Salpingitis kann ein
»pricanceroses Leiden® darstellen, sie ist ja noch haufiger als die Tuben-
tuberkulose und kann nur das unsehbare Heer der pricancerésen Ver-
anderungen vermehren, ohne etwas mehr iiber die Krebsgenese auszu-
sagen. Pricancerdsen Leiden kann bisher nur dann eine tiefere &tiolo-
gische Bedeutung beigemessen werden, wenn sie in einer hiufigeren
Beziehung zur Entstehung von Krebsen stehen, was man von der Sal-
pingitis wegen der Seltenheit des Tubenkrebses nicht sicher behaupten
kann, zumal die umgekehrte Folge: erst Carcinom, dann salpingitische
Erscheinungen nicht immer auszuschliefen ist. Somit antworten wir
auf die erste Unterfrage von der Atiologie des priméren Tubenkrebses,
daBl die Theorie ihrer Entwicklung auf Grund einer alten Ent-
ziindung der Tube sich vielfach durch den Nachweis alter Salpingitis
stittzen 1aft, dal diese Veranderungen aber zu haufig sind, um eine
Aufklarung zu liefern. © Es fehlt den Nachweis der Besonderheit, der
die Briicke zwischen alter banaler Salpingitis und der Krebsbildung
herstellt.

Als zweite Unterfrage in der Atiologie des Tubenkrebses wurde in
Kapitel 2 die Frage gestellt, wieweit MiBbildung der Tube eine Rolle
spielen mdchten. Man kann bei der mehrfachen-Angabe von der Ver-
dickung des uterinen FEileiterstiickes daran denken, daf hier einmal
eine kongenitale ,,Adenomyose®, von Recklinghausens Tubenwinkel-
Adenomyom vorgelegen hat, wenn auch wie oben erwahnt, diese Ver-
dickung verschiedener Art sein kann. Bei Adenomyose kann eine kon-
genitale Einstiilpung der Tubenschleimhaut in die Muskelwand vorliegen.
MiBbildungen in der Tube, die Sitz krebsiger Erkrankung war, sind von
Friedenheim und Doran erwihnt oder angenommen. Diese Autoren
suchen fiir die Fille, in dénen das Carcinom in der Tubenwand selbst
um sich gegriffen hat, nach in der Wand gelegenen epithelialen Elementen
als Ausgangspunkt. Doran denkt dabei an versprengte Keime, die vom
Wolffschen Gang geliefert wiren, Friedenheim an. eine Nebentube.
Der Nachweis des einen oder der anderen ist aber nicht erbracht. Es
wire auch von Interesse in Fillen, in denen erst eine Tube erkrankt ist,
nachzuschauen, ob der noch geschwulstfreie Eileiter Erscheinungen von
MiBbildungen darbietet. Wir haben aber oben angemerkt, dafl der andere
Eileiter nur selten ganz frei ist. Bisher kénnen wir alsoin den Tuben selbst
Mibildungen als Gewebsquelle von priméren Krebsen nicht als erwiesen
ansehen. Fille, wie unser zweiter, wo sich die multizentrische Ent-
stehung an nicht vorher verdnderter Schleimhaut verfolgen li8t, tun
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dar, dafl weder alte Entziindung noch lokale MiBbildung eine Conditio
sine qua non fiir Krebsbildung darstellen. Es wiare auch noch angezeigt,
nach Mi3bildungen in @ibrigen Genitale auszublicken, aber weder Uterus-
myome noch Ovarialeysten bringen uns auf diesem Wege weiter.. Immer-
hin kann man diesen Gesichtspunkt noch weiter im Auge behalten.
Als 3. Unterfrage in der Atiologie der Tubenkrebse ist (Kapitel 2) oben
die genannt, ob irgendwelche dufere Fakloren in Betracht kommen
konnen. Zu solchen Umstdnden zidhlen wir hier nicht mehr die patho-
genen Bakterien, deren entziindungserregende Wirkung in ihren letzten
Folgen oben gewliirdigt wurde. Von den anderen #uBeren Krankheits-
ursachen, die in der Atiologie der Geschwiilste eine gewisse, mittelbare,
indirekte Rolle spielen kénnen, wiren Traumen, thermische, aktinische,
chemische Einflilsse in Erwagung zu ziehen. Aber von solchen ist in der
Literatur der Tubenkrebse nichts erwihnt, wir kénnen also iiber diesen
Punkt hinweggehen. Bei der nun folgenden letzten Frage der Atiologie
gilt es, das Verhalten der anderen Organe der Kranken zu priifen, beson-
ders nach MiBbildungen oder gleichzeitigen Gewichsen zu mustern,
die auf eine angeborene allgemeine Disposition zur Tumor-Erkrankung
hinweisen kénnten. Die groBe Zahl der Beobachtungen ist fiir diese
Beobachtung wenig oder gar nicht brauchbar. Denn ein Teil der Falle
ist nur klinisch untersucht, ein anderer auch anatomisch genauer ge-
priift, aber oft zu einer Zeit, als man der Konstitution noch nicht be-
sondere Aufmerksamkeit schenkte. KErst seit K. Albrechts Hinweis
wird bei den Autopsien von Geschwulstkranken und — auch seit damals
keineswegs tiberall — auf das Vorhandensein von MiBbildung und an-
deren gleich- ‘oder andersartigen Neoplasmen geachtet. In unserer
Statistik finden wir Verinderungen an anderen Teilen des Genital-
apparats mehrfach angemerkt. Von Ovarien und Tuben war schon die
Rede, am Uterus hat man Schleimhautpolypen, Myome, Atrophieen,
Hypertrophien, Endometritiden angetroffen, aber damit ist wenig fir
den uns beschéftigenden Gegenstand anzufangen. So bleibt auf dem
Gebiete der Atiologie im Sinne der das Carcinom begiinstigenden
Faktoren noch viel zu tun, von der Atiologie im engeren Sinne ganz zu
schweigen.,

Da gewisse Krebse in einzelnen Lindern héufiger sind als in
anderen, (vgl. Schilddriisenkrebse héufiger in Kropflindern) haben
wir auch eine Statistik nach der Herkunft der Fille aufgestellt, in-
dem wir den Sitz des Autors zugleich als das von den Patienten be-
wohnte Land betrachteten. Danach stammt etwa die Hilfte aller Fille
aus Deutschland, etwa ein Viertel zusammen aus Frankreich und Eng-
land. Doch erlaubt diese Tabelle keinen bindenden Schlu, da die
Publikationen natiirlich keinen verlaflichen Ausdruck fiir die Haufig-
keitsziffer der Erkrankung darstellen, Genauigkeit der Untersuchung
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und wissenschaftliche Analyse der Krankheiten wesentlich mitspre-
chent). :

Erfreulicherweise gelangen wir zu genaueren Aufschliissen, wenn wir
uns nun zur Pathogenese der Tubenkrebse wenden.

Wir warfen in dem 2. Kapitel unter den hier zu priifenden Fragen an
_erster Stelle die nach dem Ausgangsmaterial des priméren Tubenkrebses
auf. Da haben wir bei Geschwiilsten jeder Ortlichkeit zwischen einem
ortsfremden Keim, dem nicht weiter vorher umgestalten Mutterboden und
dem pathologischen umgepfligten Mutterboden zu wihlen. Wir sahen
oben bereits, daBl wenige Autoren mit der Moglichkeit der Entstehung
der Tubenkrebse aus einem heterotopen Keim zéhlen, dafl aber die Grund-
lagen fiir eine solche Annahme bisher mangeln. Das Tubenepithel
schafft das Carcinom, zum mindestens in der Regel. Ob dieses Epithel
nun erst in eine neue Phase eintreten mubB, ehe es krebsfihig wird, ehe
eine Krebsrasse erzeugt ist, scheint fraglich. Denn selbst wenn man an-
nehmen will, dafl héufig Salpingitiden vorausgehen miissen, sind pré-
cancerése Epithelmetamorphosen an den Tuben nicht gewihrleistet.
Aber vorausgehende entziindliche Tubenprozesse sind nicht fiir alle
Fille erwiesen und wie grof} ist die Zahl der Salpingitiden, denen kein
Carcinom nachfolgt! Auch die nun zu wiirdigende Tatsache der mul-
tiplen Entstehung von Carcinominseln auf verschiedenen Punkten der
Tubenschleimhaut, selbst beider Eileiter 148t nicht erkennen, daB ein
das Tubenepithel zuerst ummodelnder Proze8 vorausgehen mul, ehe
die Krebsbildung moglich ist. Denn man sieht in unseren Fillen die
Epithelsprossung auf einem sonst nicht erkennbar veréinderten Boden.
Gelangen wir nunmehr zur Morphogenese des Tubencarcinoms, so 1af3t
sich dieser Vorgang darum relativ leicht verfolgen, weil er sich im we-
sentlichen auf dem freien Hintergrund des Tubenlumens abspielt. In
unserem 1. Fall war der Prozefl schon beiderseits stark vorgeschritten,
im 2. Fall konnten die beginnenden Wachstumsvorgénge an der erst in
geringem Grade erkrankten linken Tube gut verfolgt werden. Die Epithel
zelle verdndert ihr Aussehen, indem sie ihre Cilien verliert, dunkelkernig
wird, und ihre Wachstumssteigerung durch Mehrschichtigkeit (1. Wachs-
tumstypus) und gegen das Lumen gerichtete Bildung von Knopfchen
bzw. Arkaden (2. Wachstumstypus) ausdriickt. Von grofler Bedeutung
ist, wie wir alsbald sehen werden, das Fehlen jeder Neigung zum Tiefen-
wachstum, dem 3. epithelischen Wachstumstypus. Wie unter normalen
und pathologischen bei jeder Zottenbildung ist das Epithel der Trager
des aktiven Prinzips, wihrend das gefafhaltige Bindegewebe auf dem
Fulle folgt. Es ist wie bei der Anlage fetaler Parenchyme, wo das Gefa

1) Deutschland: 107; Frankreich: 26; England: 23; Osterreich: 13; Ungarn: 8;
RuBland: 6; Amerika: 5; Italien: 3; Holland: 3; Schweiz: 3; Prag: 2; Norwegen: 1;
Belgien: 1.
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fehlt, wenn Agenesie des Organs besteht. Die Bindegewebsachse ist
schmal, nicht viel mehr als zur Umbhiillung der GefiBe notwendig ist.
Mit dem Vorwachsen des Epithels im Papillom geht die Entwicklung
des GefaBlbiumchens im gleichen Schritt fort. Es ist interessant zu sehen,
wie an schmalen Stielen gréBere papillire Exkrecenzen hiingen. Dabei
bleibt die Ernahrung gut, Blutungen sind auffallend selten, Nekrosen
selbst auf der Hohe der Malignitit gering. In diesem Stadium stellen
sich die Geschwulstfille in einer Form dar, daB sie ,,rein papillomatosen
Bau® aufweisen, nach dem 1. Typus der Einteilung von Sdnger und
Barth, die allerdings noch die Einschichtigkeit des Epitheliiberzugs
wie beim malignen Adenom des Uterus betonten. Auch diesem Stadium
lat die Atypie der Zellform (verdnderte Struktur des Elements, Poly-
morphismus der Zelle), die durch die Mitosen typischer und atypischer
Natur bekundete Proliferationsstarke, die Atypie der Struktur, zunichst
in Gestalt der mehrschichtigen Papillombildung kaum einen Zweifel
an der malignen Bedeutung der Wucherung. Man wird bei einiger Auf-
merksamkeit leicht Stellen mit weiteren Atypien des folgenden Stadiums
finden. Seltener scheint das erste Erscheinungsbild das eines einfachen
Papilloms gewesen zu sein. So hat Paltauf in dem Falle von Fabricius
zuerst ein Papillom der Tube mit stirkeren Zellenhdufungen an einzelnen
Stellen diagnostiziert und erst im weiteren Verlauf lieferte die Geschwulst
der andern Tube papillomatiose Wucherungen, in denen das Epithel
nicht mehr ein- sondern mehrschichtig war und auch die Grenze gegen
die bindegewebige Stroma schon ziemlich verwischt war. Erst dann wurde
das Carcinom diagnostiziert. In der Beobachtung Danels wurde auch bei
der ersten Operation ein gutartiges und erst bei der zweiten ein malignes
Papillom diagnostiziert. In dem Falle von Brennecke und Osterloh
wurde die wahre Natur erst durch ein Rezidiv in der Narbe festgestellt.
Die Richtigkeit der Annahme soll nicht bestritten werden, ob schon
im Prinzip eine Impfmetastase kein absoluter Beweis fiir Malignitit
ist (vgl. Pseudomyxom), wenn sie auch gewdhnlich Verdacht erwecken
mufll. Aber nach allem, was wir heute iiber die Papillome der Tuben
wissen, wird man gut tun, die maligne Neigung dieser Gewichse in den
Vordergrund zu stellen. Bei weiterer Entwicklung der Geschwulst
entsteht das Bild, das Sdnger und Barth als ,alveolar-papilliren Bau
beschrieben. Es handelt sich aber nicht um eine andere, neue Form son-
dern um eine weitere Phase des atypischen Wachstums, atypisch im
Sinne der Strukturbildung. Wir haben schon frither angemerkt, daf der
Ausdruck alveoldr nicht gliicklich ist, weil er im Grunde eine bauliche
Eigentiimlichkeit der Carcinome iiberhaupt ist. Dazu fiigen wir hier
hinzu, daB die Alveolen im gewdhnlichen Sinne Liicken im Gewebe dar-
stellen miiiten, in denen sich die epithelialen Eindringlinge ablagern.
Sdnger und Barth haben aber richtig erkannt, daB es sich nur um eine
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»Pseudo-alveolire Anordnung’‘ handelt, die durch den engen Zusammen-
schlufl papillarer Ausliufer bedingt ist. Nach unseren Befunden kénnen
wir das genauer so formulieren, dafl die Mehrschichtigkeit der papilliren
Erzeugnisse so weit geht, daB sich auf dem schon mehrschichtigen Boden
der Zotten weiter epitheliale Leisten erheben, die zu engmaschigen
Netzen oder fast kontinuierlichen Lamellen und Balken zusammenflieBen.
Manchmal fiillen sich die kleinen Liicken in diesem Epithelmassiv mit
sekretartigen hyalinen Tropfen kolloidaler Natur. Aber diese zwischen
dem Astwerk der papillairen Primérbildung ausgewachsene Epithelmasse
liegt im Lumen der Tube. Die so geschaffenen ,,Epithelnester sind also
anderer Natur als die gewshnlichen Krebskorper im Schofle der Organe,
sie entsprechen flichenhaft verwachsenen Papillen. Die Stromareaktion
bleibt dabei gering. Ja es ist ein Zeichen der ,Irritatio subinflamma-
toria‘‘ (Askanazy) des Carcinomreizes, dafi auch im Beginn der neuen
auf dem alten “chleimhautboden entstehenden Papillome keine rechte
Stromareaktion eintritt, bis auf die zur Erhaltung der Epithelwucherung
notwendige GefaBneubildung mit notwendigster Bindegewebshiille.
Nun hat man diesen beiden Stadien, oder Erscheinungstypen des Tuben-
carcinoms noch eine 3. Erscheinungsform das Tubenwandearcinom
(Priedenheim) zugefiigt, was zu beachten bleibt. In vielen Fillen wie in
den unsrigen ist dieses Stadium des Wachstums nicht vertreten. Nur
an einer kleinen Stelle sahen wir im 2. Falle den ersten Ansatz um Tiefen-
wachstum, wihrend alles andere vielmehr ein Hoéhenwachstum darstellt.

Damit gehen wir zu der folgenden im 2. Kapitel aufgeworfenen Frage
nach den Beziehungen zwischen Mutterboden wund Tuwmorform iiber.
Die Grundlage zu unseren Betrachtungen liefern die vorstehenden Fest-
stellungen iiber den Bau der Tubencarcinome, die das grole Leitmotiv
des papilliren Hohenwachstums erkennen -lassen. Askanazy hat in
Vorlesungen und Versffentlichungen immer betont, daBl zum Verstindnis
der Geschwulstformen eine ganze Reihe von Bedingungen in Betracht
zu ziehen sind. Es ist vielleicht nicht iberfliissig darauf hinzuweisen,
daBl diese ,,Ursachen der Morphogenese mit den ,,Ursachen* der Ge-
schwulstbildung tiberhaupt wenig gemein haben, nicht mehr als den im
Grunde fortwirkenden Neubildungsreiz. Unter den mehrfachen Bedin-
gungen, die das Erscheinungsbild des Tumors bestimmen, mufl man nach
Askanazy') auch jene und zwar in erster Linie zéhlen, die nach W. Roux
die Gestaltung wahrend der Embryogenese hervorbringen: Selbst-
differenzierung und abhéngige Differenzierung. Als Beispiel der letzten
Art fithrte Askanazy unter den Blastomen bzw. Blastoiden die Angiome
der Placenta an. Diese Geschwiilste unterscheiden sich bekanntlich
von ihrem Mutterboden weitgehend im Bauplan, indem sie im Gegensatze

Nr. 3. 1918.
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zur Placenta keinerlei zottigen Bau besitzen. Die Erklirung liegt in
dem Fehlen des Chorioepithels im Angiom. Da das Epithelwachstum
den zottigen Bau des Mutterkuchens bedingt, indem zwischen ihnen und
dem Zottenstroma ,,abhéngige Differenzierung’ besteht, fallt der Um-
stand in der reinen GefilBbindegewebsgeschwulst fort, die das Angiom
verkérpert. An Gegenstiicken dazu, an Beispielen der Beeinflussung der
Gestalt von Tumoren durch das Prinzip der ,,Selbstdifferenzierung‘
mangelt es nicht. Da ist der erbliche Antrieb des Neuroepithels, Rohren
und Blasen auch in Neuroepitheliomen zu bilden, da die Neigung der
driisigen Organe nicht nur driisige oder driisenartige Geschwiilste
erzeugen, sondern auch die Sonderart des Driisentypus mehr oder weniger
getreu wiederzuerzeugen. Wir wollen nun hier das prinzipiell Wichtige
dieser Auffassung fiir die Papillome in gewissen anatomischen Apparaten
zum Ausdruck bringen. Zur Entstehung eines Papilloms sind iiberall
2 Grundbedingungen zu erfiillen: die Neigung zur Epithelneubildung
iberhaupt und das Vorhandensein einer freien Oberfliche, sei es die
Oberfliche einer Schleimhaut, die Lichtung einer Driise oder die Hohle
einer Cyste. In der Tat ist die papillire Wucherung eine Form der
Epithelneubildung, die sich unter den angegebenen Grundbedingungen
an vielen Orten offenbaren kann. Nun ist allerdings zu bemerken, daf3
im allgemeinen zu viel Papillome diagnostiziert werden, indem man z. B.
ein Adenom einer Schleimhaut, welches wegen des Widerstandes der
Muskularis mucosae sich nicht nach unten eindriickt sondern an der
Oberfliche frei heraustritt, leicht irrtiimlich als Papillom betrachten
kann. Ein mikroskopischer Schritt zumal von eingebetteten Material
sollte diesen Irrtum aber leicht beseitigen. Das wichtige Ereignis, auf
das wir hier nun hinzuweisen haben ist die unabweisbare Regel, daf} es
in den Harnwegen und in den Tuben bei epithelialen Proliferationen
fast nur Papillome bzw. papillire Carcinome gibt. Die wichtige Parallel-
tatsache ist, daB diese Schleimhdute driisenlos sind, ihr Epithel also die
erbliche Anlage zur Driisensprossung, zum Tiefenwachstum nicht be-
sitzt. In der Harnblase kennen wir noch den nicht seltenen Befund
der epithelialen Einsenkung in der Form der ». Brunnschen Zellnester
und der aus ihnen hervorgehenden Cystchen. So besteht denn auch eine
groBere Neigung des Epithels der Harnwege zum Tiefenwachstum, wenn
das Papillom in Nierenbecken, Ureter oder Harnblase in carcinomatoses
Wachstum eintritt. Ja, da dieses Epithel von vornherein mehrschichtig
ist, ist der Beginn des Tiefenwachstum oft das erste sichere Zeichen der
malignen Umwandlung der Papillome. Bei den Tubenkrebsen tritt,
wie wir sahen, das Stadium des Tubenwandkrebses durchaus zuriick.
Man kann nur nebenher noch daran denken, daB das Tiefenwachstum
in der Harnblase durch den Fliissigkeitsdruck in dem Cavum vesicae
begiinstigt wird, wihrend er fiir die Tube nicht ins Gewicht fallt. Wie
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nebensichlich dieser Einflul aber ist, geht auch daraus hervor, dafl der
Tubenkrebs im Lumen verbleibt, auch wenn das Lumen des Kileiters
durch die Geschwulstmasse erheblich erweitert ist, die Tubenwand also
unter hohen Innendruck steht. Dabei ist zu beriicksichtigen, daB
Tubenwandkrebse bei sekundérem Eileiterkrebs ein haufiges Vorkommnis
bilden, was zur makroskopischen Differentialdiagnose zwischen pri-
mirem und sekundirem Tubencarcinom mitverwertet werden kann.
Bei sekundaren Neoplasmen handelt es sich eben um einen Tumor,
der die erblichen Eigenschaften des Tubarepithels nicht besitzt und
schnell in den Lymphbahnen des Eileiters fortwuchert. Wenn nun aber
der primire Eileiterkrebs auch lange Zeit ein Oberflichencarcinom bleibt,
so ist damit fiir seine klinisch-pathologische Bosartigkeit nichts ge-
wonnen. Im Gegenteil kann man feststellen, daf die allerdings auch
auflerordentlich viel hiufigeren Blasen-Papillome ofter im gutartigen
Zustande angetroffen werden. Damit gelangen wir zu der Frage der
Metastasenbildung der malignen papillomatosen Tubengeschwiilste.
Man hat schon (vgl. Lipschitz) mehrfach hervorgehoben, dafl diese
Tumoren lange Zeit ortlich begrenzt bleiben, was wir wieder auf ihre
urspriingliche Neigung zum Hoéhenwachstum beziehen mdéchten. Aber
schlieBlich rdumt die 3. Atypie der malignen Geschwiilste (4skanazy),
die atypische Lokalisation mit den Bestebungen der erblich-spezifischen
Art mehr oder weniger auf und es kommt zur Verschleppung der Blastom-
zelle in andere Organe. Der Silz der Metastasen kann sehr mannigfach
sein, die vom noch unbehandelten Tumor oder von einem Rezidiv (das
nach Dandelsky in etwa 479%,, nach Lipschitz in 41%, der Fille eintrifft)
ihren Ausgang nehmen und in Lichtwitz’ Statistik in 289, der Fille sicher-
gestellt waren. Es ist nach der Lokalisation des prim&ren Tumors ver-
standlich, dafl die meisten und ersten sekundidren Geschwulstherde auf
dem Peritoneum, in den iibrigen Genitalorganen (Uterus und Eierstock)
im Netz und Douglasschen Raum anzutreffen sind. Ebenso sind die
Nachbarmetastasen (oder gelegentlich sekundare Tumoren per conti-
nuitatem) in Scheide und Harnblase, den Diirmen des Beckens erklarlich.
Eine besondere Bevorzugung von Organen fiir den Sitz der Metastasen
ist sonst nicht bemerkbar, aber es ist interessant, daB sich einige Male
Metastasen in der Mamma fanden. Was das Alter der Frauen mit Milch-
driisen-Metastasen (einmal links, einmal rechts) angeht, so war die eine
47, die andere 48 Jahre alt, algo in die Zeit der Menopause. Vielleicht
ist es angezeigt, auf die Beziehung der Lokalisation der Metastasen zur
zeitlichen Organfunktion hinzuweisen. Die Verbindungswege der neo-
plastischen Elemente sind von der kontinuierlichen Verbreitungsweise
abgesehen, wie gewohnlich die Straflen der Metastasierung. Aber gerade
beim priméaren Tubenkrebs diirfte die Impfmetastase eine beachtens-
werte Rolle spielen. Wir meinen da zunéichst die mehrfach festgestellten
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Inokulations-Metastasen der Bauchdecken nach der Laparatomie, in der
Scheide im Bereiche der Narbe. Daneben kommt in groBerem Ausmafle
die spontane Verpfropfung auf die gesamte Peritonealfliche (Zwerchfell,
viscerales und parietales Bauchfell) einschlieBlich des Netzes und des
Douglasschen Raums in Betracht. Es ist ja schon von den papilliren
Eierstockstumoren her nur zu geliufig, welch einen giinstigen Boden das
Peritoneum fiir die Aussaat papillirer Geschwiilste abgibt. Etwas kom-
plizierter liegen die Verhiltnisse fiir regiondre Schleimhaut-Metastasen.
Auch fiir sekundiren Untersuchungsschleimhautknoten ist die Inoku-
lation angeschuldigt und annehmbar, wenn sich lymphatischer und
retrograder Transport des Tumorzellen ausschlieBen 146t. Fiir die Ei-
leiter selbst ist wie wir sahen, multiple Neuentstehung zu beriicksichtigen.
Die Metastasierung auf dem Lymphwege kann sich weit ausdehnen,
denn man kennt Metastasen in Lymphknoten vom Becken an bis zur
Supraclaviculargrube (Rossinskt). Als begiinstigend fiir die Ausbreitung
des Tubenkrebses hat man neben der Diinnwandigkeit der Tuben die
doppelte Lymphstrémung angeschuldigt, die den Krebszellen zur Ver-
figung steht: einmal das Bett des vom Corpus ausgehenden Lymphstroms,
dann das der Cervix. Endlich wird die Blutzirkulation von den Tumor-
zellen benutzt, an die bei Metastasen in Leber und Mammae gedacht
werden muB. Ubersieht man aber die Zusammenstellung der Ortlich-
keiten der Sekundirgeschwiilste bei Tubenkrebs, so fallt auf, daB die
hamatogene Verbreitung stark zuriicktritt. Beziiglich der Formen,
in denen die sekundiren Gewichse erscheinen, ist zu erwihnen,
daB auch hier das Gesetz gilt, ohne freie Oberflichen keine papilliren
Excrescenzen.

Schlufsditze :

Es werden 2 Fille primérer Tubenkrebse mitgeteilt. Aus unserer
Kenntnis dieser seltenen Geschwiilste 1iB3t sich entnehmen, daB es sich
um papillomatdse Gewsichse handelt, die multipel entstehen konnen. Sie
zeigen ein ausgesprochenes Oberflichenwachstum auf der Tuben-
schleimbaut, obschon sie eine ganz besondere Neigung zur Malignitit
besitzen, also nicht wie andere Papillome lange Zeit benigen bleiben.
Durch die breiten epithelialen Briicken zwischen den Zotten entsteht
in der Tubenlichtung ein schwebendes Massiv, das aber nur pseudo-
alveoldr gebaut ist. Endlich kann es zum Tiefenwachstum kommen, zum
Eindringen in die Wand. Die Tubengeschwiilste sind wie die der anderen
driisenlosen Schleimhiute (Harnwege, Conjunctiven), ja noch mehr als
diese, durch das Prinzip der ,,Selbstdifferenzierung’ zum Hohenwachs-
tum veranlalit, da diesem Epithel die Anlage zur Einstilpung in der
Norm abgeht und das Zuriicktreten dieser Anlage sich auch bei patho-
logischem Wachstum ausspricht. Die Metastasierung erfolgt besonders
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durch’ Inoculation und den Lymphstrom, auf dem Blutwege entstehende
Metastasen sind selten.
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of path. society 62, 222. — Zangenmeister, Brunn’s Beitr. z. klin. Chir. 34, 96, —
Zuweifel, Zentralbl. f. Gynakol. 1894, Nr. 27; Vorlesungen tber klin. Gynikol.,
Berlin 1892, S. 139.

Herrn Dr. Martin Grop (Hamburg) danke ich bestens fiir seine freund-
liche Unterstiitzung beim Studium der Literatur und fiir seine giitige Her-
stellung mehrerer Mikrophotogramme.



