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Zur Kenntnis der Neuroblastome des Sympathicus beim
Erwachsenen.

Von
C. Blnmensaat.

Mit 7 Textabbildungen,

(Bingegangen am 3. April 1928.)

Ende vorigen Jahres kam im hiesigen Institut ein Mann zur Sektion,
der an Sepsis nach Gaumenmandelentziindung gestorben war. Bei
der Leichentffnung fand sich als Zufallsbefund ein Neuroblastom des
Sympathicus in beiden Nebennieren. Auf Veranlassung von Herrn
Prof. Witjen, der den Fall schon in der Berliner pathologischen Gesell-
schaft am 15. XII. 1927 kurz vorstellte, nehme ich wegen des seltenen
und bemerkenswerten Befundes die Veroffentlichung vor.

Nach den Arbeiten von Marchand, Poll, Wiesel, Wright, Pick, Biel-
schowsky, Landaw und Herwxheimer tiber die vom Sympathicus ausgehen-
den Gewiichse trat wegen der Verschiedenartigkeit der Bilder, die sich
boten, das Verlangen nach einer schematischen Einteilung hervor.
In enger Anlehnong an den ,,Stammbaum® des sympathischen Systems:

Sympathogonie
I

I !
Sympathoblast Phaochromoblast

I |
Sympathische Ganglienzelle Phiochromocyt

werden die Sympathicusgewichse in Sympathogoniome, Sympatho-
blastome und Ganglioneurome eingeteilt. (Die zum Teil vollig &hn-
lichen Verhaltnisse der vom chromaffinen System der Paraganglien
ausgehenden Gewachse lasse ich hier unberticksichtigt.)

Von Pick und Bielschowsky sowie von Landaw wurde eine Einteilung
dieser Gewachse auf Grund ihres Reifegrades in unausgereifte und aus-
reifende Formen vorgenommen; die unausgereifte Gruppe umfaft die
Sympathogoniome und -blastome, fiir die ich mit Landeu und Herz-
heimer die Bezeichnung ,Neuroblastoma sympathicum® anwende; als
ausreifende oder Ubergangsformen werden die in beginnender oder vor-
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geschrittener Ausreifung bis zum reifen Ganglioneurom sich befindlichen
Gewachse bezeichnet. Zwecks schirferer Abgrenzung von den Uber-
gangsformen, den ,,Glanglioneuroblastomen‘ nach Robertson, méchte ich
die reifen Ganglioneurome und Ganglioglioneurome in einer 3. Gruppe,
der der ausgereiften Formen, von den eigentlichen Ubergangsformen,
abgliedern; als ausgereifte Formen sind die Gewiichse zu betrachten,
deren nervoser Anteil nur aus Ganglienzellen, markhaltigen oder -losen
Nervenfasern und etwaigem Gliagewebe besteht. Der von R. F. v. Fi-
scher vorgeschlagenen Einteilung der Ubergangsformen: Ganglioneu-
roma simplex, G.immaturam, G. imperfectum, Neuroblastoma ganglio-
cellulare, wucherndes Ganglioneurom kann aus den von ihm selbst
angegebenen Griinden der Unmadglichkeit der Abgrenzung der einzelnen
Formen und wegen der verwirrenden Bezeichnungen ein praktischer
Wert kaum zugesprochen werden, wenn auch die ,,Zusammenstellung
der gleichartigen Iille dem Studium der gegenseitigen Beziehungen*
sehr dient.

Die Zusammenstellung der bekannten Fille von Sympathicus-
gewschsen zeigt — entsprechend ihrer angeborenen Anlage —, dafl das
Neuroblastom fast ausschlieflich eine Erkrankung der Neugeborenen,
Sauglinge und Kinder ist, wihrend die Ubergangsformen zur unreifen
Seite hin mit zunehmendem Alter stark abnehmen; jedenfalls stellt
das vollig unreife Neuroblastom beim Erwachsenen eine sehr seltene
Ausnahme dar. Landau, der das Vorkommen von Neuroblastomen bei
Erwachsenen fiir nicht mdglich hielt, begriindete seine Ablehnung mit
der Anschauung iiber die Anlage und Entwicklung dieser besonderen
Gewichsart. Er nimmt an, daB die Gewebsreife dieser Gewachse, die von
Geburt an angelegt sind, durch gleichzeitiges Wachstum mit dem zuneh-
menden Alter des Gewichstrigers sich bis zur ansgereiften Form entwickels
(wenn nicht das noch unreife Gewichs im Kindesalter den Tod herbei-
gefiihrt hat), und daB die ausgereifte Form, das Ganglioneurom, stets
bei Personen gefunden wird, die alter als 25 Jahre sind; weiter glaubt
Landau, daBi, je frither der Gewebskeim in Gewichswucherung gerit,
desto geringer die Gewebsentwicklung und groBer die Bosartigkeit ist.
Diese Lehre Landaus, die fiir die itberwiegende Anzahl der Fille zweifel-
los zutrifft und in bezug auf das Vorkommen von Neuroblastomen bei
Erwachsenen ihre Bestatigung in den Fallen findet, die ihm bis zum
Zeitpunkt seiner Vertffentlichung (mit einer Ausnahme) bekannt
waren, mul} jedoch eine Einschrankung erfahren durch die von Kiister,
Barnewitz, Capaldi und Schott mitgeteilten Fille von Neuroblastomen
bei Erwachsenen. (Auch die Annahme Landaus iiber das Alter der
Personen mit ausgereiften Ganglioneuromen steht im Widerspruch mit
mehreren von Herzheimer zusammengestellten Fillen von Ganglio-
neurom im Kindesalter).
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1. Fall (Kiister): Zufallsbefund bei einem an Pyimie verstorbenen Manne.
FaustgroBes, aus groBeren und kleineren Knoten zusammengesetztes Gewéchs
einer (?) Nebenniere von z.T. dunkelroter und schwarzer, z. T. gelber Farbe.
Keine Metastasen. Mikroskopisch: In Feldern angeordnete Gewéichszellen. Reich-
lich Rosetten. Die Zellen bestehen (wie aus den Beschreibungen und Abbildungen
eindeutig hervorgeht), aus Sympathogonien, Sympathoblasten und vereinzelten
Ganglienzellen und Riesenzellen. Mehrere GefdBeinbriiche, Blutungen, Neubildung
zahlreicher Capillaren.

Im Gegensatz zu Landau, Herzheimer und v. Fischer, die diesen Fall
zu den ,#uBerlich gutartigen, histologisch schon Zeichen von Bosartig-
keit erkennen lassenden Ganglioneuromen® rechnen, glaube ich mit
Pick den Fall auf Grund der makro- und mikroskopischen Beschreibung
mit Recht als Neuroblastom bezeichnen zu diirfen, wenn auch verein-
zelt eine gewisse Ausreifung nicht zu verkennen ist.

Bei den 3 anderen Fallen, deren Eindeutigkeit als Neuroblastom
nicht angezweifelt ist, beschrénke ich mich kurz auf die wichtigsten
Angaben.

2. Fall (Barnewitz): 37jihrige Frau. Neuroblastom der rechten Nebenniere.
Metastasen in beiden Eierstocken und im linken Lungenoberlappen. Mikro-
skopisch: Sympathogoniom mit Ausreifung zum Sympathoblastom.

3. Fall (Capaldi): 44jshrige Frau. Neuroblastom unter der linken Nebenniere
sowie der beiderseitigen unteren Halsganglien. Mikroskopisch: Sympathogoniom
mit Ausreifung zum Sympathoblastom.

4. Fall (Schott): Hoheres (?) Alter. Keine niheren Angaben des makro-
skopischen Befundes. Mikroskopisch: Sympathogoniom mit teilweiser Ausreifung
zum Sympathoblastom (vielleicht auch in Richtung glisser Gewebsbildung;
Dietrich-Siegmund),

Eine Ergénzung zu diesen Beobachtungen ist der folgende Fall.
Auszug aus der Krankengeschichte:

Alter: 47 Jahre. Beruf: Schneider. Aufgenommen am 31. X. 1927 in der
I. M. 6. Diagnose: Sepsis nach Gaumenmandelentziindung (Miliartbe. 7).

1917 wegen Nierenwassersucht aus dem Lazarett als gv. entlassen. Seitdem
jedes Jahr 2—3mal beim Wasserlassen in der linken Nierengegend auftretender
Schmerz. Bis vor 4 Wochen immer Wohlbefinden und volle Arbeitsfihigkeit.
Nach dieser Zeit NachtschweiBe, trockener Husten, elendes mattes Gefithl; leichte
Ermiidbarkeit. Seit 8 Tagen Zunahme der Beschwerden; dazu trat noch Ab-
nahme der Eflust und des Gewichtes.

Aufnahmebefund: Starke Rotung des Rachens, Schwellang und Zerkliiftung
der Gaumenmandeln mit leicht ausdriickbaren Pfrépfen. Morgens 37,3, abends
40,0°. Puls 84 in 1 Min. (Verlangsamung im Verhaltnis zum Fieber.) Staik
lufthaltiger Leib, keine Klopf- und Druckempfindlichkeit.

Verlauf: Am 11. XI. beginnendes Knéchel- und Penisédem. Sehr schlechtes
Allgemeinbefinden. Im Niederschlag vereinzelte rote Blutkérperchen und gekornte
Zylinder. 16. XI. Verschlechterung; Benommenheit. GroBe Unruhe. Zunahme
der Odeme. 19. XI. Tod.

Anatomische Diagnose; S.-Nr. 1233/27:

Btwa kleinapfelgrofer, aus groferen und kleineren, schmutzig grauen, stellen-
weise dunkelroten, weichen Knolen bestehendes Gewdchs im Bereich der (nicht auf-
findbaren) linken Nebenniere mit dunkelrotlicher wnd grauer, vereinzelt gelblich-

Virchows Archiv. Bd, 269, 28
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weifer Zeichnung der Schnittfliche. Vordringen des Gewdiichses unter starker Vorwolbung
des riickwandigen Bauchfelles bis in die linke Nierenwurzel. Feste Verbackung mit
dem linken oberen Nierenpol und vereinzeltes Ubergreifen auf die Nierenrinde.
6,0:3,5:3,0 cm grofles, feigenformiges, auf dem Durchschnilt graurétlich erscheinendes
Gewdchs der rechiten Nebenniere mit noch erhalienen schmalen Resten der Nebennieren-
rinde. Einzelne bohnen- bis haselnufgrofe Metastasen in paraaortalen Lymph-
knoten. Ausgedehnte, derbe, dunkelrote, iber mandelgroBe Verbreiterung der beider-
seitigen Nebenhoden und des unteren Teiles der Samenleiter. Hydrocele beiderseits.
Septikimie. Pulpaschwellung der Milz. Einzelne Herdpneumonien in beiden Unter-
lappen. Offenes Foramen ovale. Bohnengrofer andmischer Milzinfarkt.

Bei dem Versuch, die Natur dieser Neubildungen zu bestimmen,
ergibt sich folgende Fragestellung: Nehmen die Neubildungen von den
Nebennieren ihren Ausgang? wenn ja, von welchem Teil der Neben-
nieren ? sind es Gewdchse, die vom Sympathicus stammen ? in welche
Gruppe dieser Gewichse sind sie dann einzureihen ?

Fir die Beantwortung dieser Fragen ist einmal die Beurteilung
des makroskopischen Befundes, dann die des mikroskopischen Bildes
heranzuziehen.

Wiahrend der Sitz des rechtsseitigen Gewichses im Mark der rechten
Nebenniere eindeutig feststeht, war dies hinsichtlich des linksseitigen
Gewichses aus dem makroskopischen Befund nicht ersichtlich. Der
mikroskopische Befund zeigte aber, dal auch hier der Sitz die Neben-
niere ist, von der die Markschicht allerdings durch das Gewiichs ganz
ersetzt ist, withrend Reste der Rinde noch vorhanden sind, in die das
Gewebe an zahlreichen Stellen eindringt. Darnach wird es wahrschein-
lich, daB das Nebennierenmark Ursprungsstitte des Gewichses ist.

Der makroskopische Befund: Sitz des linken Gewichsknotens in
der Gegend der nicht auffindbaren linken Nebenniere, das Vorhandensein
eines zweiten Gewichses in der Markschicht der rechten Nebenniere,
die Beschaffenheit der Gewsichse (Knotenbildung, Weichheit, Blutungen,
Nekrosen), sowie endlich die Bosartigkeit (Destruierendes, infiltrierendes
Wachstum, Lymphknotenmetastasen) sprechen nicht gegen, sondern
sogar sehr fiir die Annahme eines vom Sympathicus stammenden Ge-
whchses, eine Annahme, die aber erst durch die mikroskopische Unter-
suchung bestitigt werden muflte.

Mikroskopischer Befund:

Schnitte aus mehreren Stellen der beiderseitigen Gewiéchse, ferner der Lymph-
knotenmetastasen, der Nebenhoden und Hoden, Nieren, Leber, Lungen und
Hypophyse. Fixierung in Miiller-Formol, danach in 10proz. Formalin. Farbung
mit Héimalaun-Sudan, Hémalaun-Eosin, Eisenhamatoxylin-van Gieson, Fibrin-
farbung, Glia- und Bindegewebstarbung nach Mallory, Eisenreaktion nach Turn-
bull und Silberimpragnation nach Bielschowsky.

1. Schnitt a durch dus linksseitige Gewdichs und linken Nierenpol: Bei schwacher
Vergroflerung groftenteils sehr zellreiche, durch Bindegewebsziige gefeldert er-
scheinende blutgefafireiche Neubildung. Das normale Nebennierenbild fast vollig
verschwunden; Marksubstanz fehlt ganz, Rinde stellenweise noch erhalten, aus
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einzelnen oder mehreren Ziigen gleichgerichteter, groBer, heller, teils vielkerniger,
teils plattgedriickter, lipoidreicher, vereinzelt nekrotischer Zellen bestehend,
zwischen die in schmaleren und breiteren Ziigen und Haufen Gewichszellen vor-
dringen. Stellenweise legen einreihige Nebennierenrinden- und Gewéchszellstringe
abwechselnd nebeneinander. Die Gewéichszellen dringen an mehreren Stellen bis
in die Nebennierenkapsel ein, fiillen den ganzen Raum zwischen Nebennieren-
und Nierenkapsel dicht aus, durchbrechen an einer Stelle die Nierenkapsel und
bilden kleine Herde in der Nierenrinde. Stdrkere Vergriflerung: dichtliegende,
keinen oder nur einen schmalen Protoplasmasaum erkennen lassende Zellen, so
daf der Eindruck eines aus Kernen bestehenden Gewéchses entsteht. Die Zellen
sind in jeder Hinsicht den Lymphocyten sehr ahnlich; z. T. sind die Kerne groBer,
rund oval oder vielgestaltig, heller, mit korniger oder netzférmiger Chromatin-
anordnung, aber auch mit fehlendem oder, etwas haufiger, mit schmalem Proto-
plasmasaum. Der Vergleich dieser beiden Zellarten zeigt im allgemeinen, ab-
gesehen von dem Vorherrschen der ersten Art in allen Teilen der Neubildung,
besonders in den Randteilen, keinen Unterschied in ihrer Anordnung. Diese
Anordnung der Gewéchszellen 1aBit 3 Formen erkennen: a) die vorwiegend vor-
handene Lagerung in Ballen zu 4—10—200 Zellen, die von meist nur schmalen
Bindegewebsziigen, seltener etwas breiteren Strangen umgeben und voneinander
abgeteilt sind; oft sind die Zellballen infolge der Fixationseinfliisse von der Binde-
gewebshiille losgelost (,.retrahiert”); b) die stellenweise stark ausgesprochene
Neigung zum Wachstum in Form von Ganz- oder Halbkreisen mit frelem oder
durch einige Zellen ausgefillltems Hohlraum; ¢) das Wachstum in einreihigen,
gleichgerichteten Zellstraingen. — An mehreren Stellen sieht man ein duBerst
feines, meist netzformig verschlungen angeordnetes, die Gewéchszellen umziehendes
und in seinen Maschen einzelne Gewéchszellen enthaltendes Faserwerk; vereinzelt
besteht es auch in Form ein wenig breiterer, aus einzelnen Lagen gleichgerichteter
Fasern zusammengesetzter Ziige, die auch Gewichszellen umziehen. Diese feinen
Fagern firbten sich mit Himalaun-Eosin hellrosa, mit Eisenhidmatoxylin-v. Gieson
gelb bis gelbbraunlich, vereinzelt auch ganz leicht rosa, mit Himalaun-Sudan
mausgrau, Mallorys kollagener Bindegewebsfarbung bliulichrot, Mallorys Glia-
farbung rotlichblau. Eine Darstellung der Fasern mit der Silberimprignations-
methode nach Bielschowsky gelang nicht, ob wegen ungeeigneter Fixierung (Miiller-
Formol, 10proz. Formalin) bzw. wegen postmortaler Verinderung der Faser-
substanz (der Fall kam erst 48 Stunden nach dem Tode zur Sektion) oder aus
Griinden, die die Natur dieser Fasern betreffen, ist nicht zu entscheiden. Ganz
vereinzelt finden sich Bildungen, die aus mehreren (3—5) Zellreihen dicken,
kreisformig angeordneten, in dem von ihnen gebildeten Hohlraum ein dichtes
Netz der eben beschriebenen feinsten Fasern enthaltenden, Gewichszellen be-
stelien; einzelne Fasern verlaufen durch die Zellreihen hindurch nach auBen.
Diese Bilder erinnern etwas an die im Schrifttum als Rosetten beschriebenen,
von Pick Sympathogonienkapseln genannten Bildungen (Abb.1). BlutgefiBe
stark erweitert und gefiillt, ziemlich ditnnwandig. Sie zeigen einzelne Gewichszell-
einbriiche und enthalten massenhaft Gewichszellthromben, die z. T. auch hier
eine kreisformige Anordnung erkennen lassen und ganz vereinzelt auch in ihrem
Hohlraum ein Netzwerk der feinen Fasern enthalten, das sehr an das Bild eines
Fibrinnetzes erinnert; die Fibrinfirbung war jedoch hier (wie auch bei den Fasern
auflerhalb der GefaBe) nicht zu erreichen. Besonders zahlreiche Gewichszell-
thromben in der Nebennierenrinde und etwas weniger in der Kapsel. Im ganzen
Gewichs viele, z. T. ausgedehnte Blutungen; guterhaltene rote Blutkérperchen
liegen zwischen den Zellen der Ballen, in den Kreisbildungen, im Bindegewebe
und in den Maschen der feinen Fasern. In spindeligen Bindegewebszellen herd-

~28%
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formig ziemlich reichlich fein- bis grobkérniges Himosiderin. Im Bereich der
ehemaligen Markschicht mehrere kleine Nekroseherde. Ganz vereinzelt in der
Mitte der Neubildung ganglienzellahnliche Gebilde mit groBem, hellem, 2—3 Kern-
korperchen enthaltendem Kern und rundem, z. T. zu 2—3 Zipfeln ausgezogenem,
braune Pigmentkérperchen enthaltendem TLeib (Abb. 2), ferner ganz vereinzelt
Riesenzellen vom Aussehen der Knochenmarkriesenzellen und endlich einzelne
Zellen mit etwas gestrecktem, lipoidbestaubtem Protoplasmaleib und nur schwach
gefarbtem kleinem Kern.

II. Schnitt b durch das linke Gewdchs: In diesem Praparat von einer anderen
Stelle des linken Gewdéchses tritt stellenweise eine starke Neigung zum Wachsen
in Ganz- oder Halbkreisen in den Vordergrund (Abb. 3). In einzelnen Teilen

Abb. 1. Uberginge von Ballen zu Kapseln (g). Linkes Nebeunierengewichs.
Leitz Obj. 6, Ok. 1. Auszug 49.6.

sind ein wenig reichlicher Fibrillen, z. T. in schmalen Biindeln zu beobachten;
einzelne Fasern scheinen aus Gewichszellen der 2. beschriebenen Art zu ent-
springen.

Die iibrigen Priparate bieten fast immer das gleiche Bild, so daB ich mich,
um Wiederholungen zu vermeiden, auf die Aufzeichnung besonderer Befunde
beschranken kann. '

II1. Schuitt durch die rechte Nebenniere: Keine Marksubstanz. Rindenschicht
stellenweise ebwas weniger zerstort als links. Vereinzelt finden sich Zellanordnun-
gen, die mit den Sympathogonienkapseln des Schrifttums iibereinzustimmen
scheinen, kreisformig angeordnete Gewéschszellen, die in dem von ihnen gebildeten
Hohlraum ein sehr dichtes, stark verschlungenes, dulerst feinfidiges Netzwerk
enthalten (Abb. 4).

1IV. Paraaortaler Lymphknoten: Liymphatisches Gewebe bis auf einige ver-
schwindend kleine Reste durch eine z. T. aus groBen Ballen, z.T. aus ausgedehnten
Ansammlungen von dicht liegenden Zellen bestehende Neubildung ersetzt. Die
Gewiichszellen liegen, wie besonders bei stirkerer Vergroferung im v. Gieson-
Priparat zu erkennen ist, zu kleineren Haufen von 4—10 Zellen in sack- und
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Abb. 2. Linkes Nebennierengewichs. Liegengebliebene Ganglienzelle (a).
Zeiss ODbj. 6, Brille, Auszug 61.9.

Abb. 8. Linkes Nebennierengewichs. Wachstum in Ganz- oder Halbkreisen.
Leitz Obj. 6, Ok. 2. Abbé. Auszug 50.8.

netzférmigen Maschen schmaler Bindegewebsstringe und entsprechen in ihrer
Form den beiden (besonders der ersten) beim linken Nebennierengewéchs be-
schriebenen Arten. Reichlich Gewichszellthromben. Ganz vereinzelt sieht man
auch feinste, durch v. Gieson gelb bis gelbbriunlich gefirbte Fasern, die um



438 C. Blumensaat:

Gewichszellen verlaufen. Stellenweise treten reichlich Riesen- bzw. Riesenkern-
zellen auf (Abb. 5).

V. Schnitt durch Nebenhoden und Hoden: Im Nebenhoden wechseln Stellen
erhaltenen normalen Gewebes mit ausgedehnten Gewichsherden und Teilen, in
denen Gewichszellhaufen und -ziige zwischen den Nebenhodengingen vordringen.
Die Gewschsherde bestehen aus den schon oben beschriebenen Zellen, vorwiegend
der ersten Art und sind zu Ballen und gleichgerichteten Stréngen angeordnet,
die stellenweise an das Bild des Carcinoma scirrhosum erinnern, wihrend eine An-
ordnung zu Kreisen kaum zu bemerken ist. Die zahlreichen Blutgefafle, besonders
die des Plexus pampiniformis sind stark blutitberfiillt und enthalten zahlreiche
Gewichszellembolien. Reichlich kleine frische Blutungen sowie bis groBkérniges

Abb. 4. Rechtes Nebennierengewichs. Sympathogonienkapseln.
Leitz Obj.6, Ok. 2. Abbé. Auszug 60.7.

Hamosiderin in mehreren Spindelzellen des stellenweise verbreiterten Binde-
gewebes. Ganz vereinzelt Fibrillen. — An einzelnen Stellen ist ein Ubergreifen
des Gewichses auf den Hoden zu erkennen, besonders im Bereich der Septen;
kleine Gewichsherde liegen im perivasculiren Bindegewebe sowie in der Hoden-
kapsel. Vereinzelte Gewichszellembolien. ‘

VI. Lunge (rechter Unterlappen): Massenhaft Gewiichszellembolien. Zahl-
reiche kleine perivasculire Gewachsmetastasen. Starke Blutiiberfiillung und Er-
weiterung der GefiBe im Bereich der Metastasen.

VII. Rechte Niere: Derselbe Befund wie in den Lungen; reichlich kleine
Metastasen und Gewichszellembolien in der Rinde, vereinzelt im Mark.

VIIL. Prostata: Mehrere kleine perivasculire, einzelne ausgedehntere, zu-
sammenflieBende Gewichsherde; Gewichszellembolien; starke Erweiterung und
Filllung der Gefife. An einzelnen Stellen das Bild eines Scirrhus. Ganz ver-
einzelt feinste Fibrillen.
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IX. Leber; Massenhaft kleine perivasculire Metastasen im infer- und intra-
lIobuldren Bindegewebe. Vereinzelte abgeschniirte Leberzellen. Zahlreiche Zell-
embolien (Abb. 6).

X. Hypophyse: Herdformig ausgedehnte Metastasen und zahlreiche Zell-
embolien in der Kapsel. Mehrere kleine Gewachsherde und Embolien im Vorder-
lappen, ganz vereinzelt im Hinterlappen (Abb. 7).

Der mikroskopische Befund bestatigt nun mit Sicherheit die schon
nach dem grob-anatomischen Befund gemachte Annahme, da8 die Neu-
bildung beider Nebennieren vom Sympathicus ausgeht, da sie aus un-
reifen sympathischen Bildungszellen besteht. Die bereits geschilderten
Eigenschaften der Gewichszellen: a) kleine, lymphocytenihnliche,

Abb. 5. Paraaorfaler Lymphknoten. Nierenzelle (g); Lymphatogonien (5).
Leitz Obj. 6, Ok. 2. Brille, Auszug 54.9,

wenig oder meist gar kein Protoplasma besitzenden Zellen mit chromatin-
reichem Kern und b) etwas gréBere, auch protoplasmalose bzw. -arme
Zellen mit rundem, ovalem oder vielgestaltigem Kern mit weniger starker
korniger oder mnetzformiger Chromatinanordnung zeigen eine groBe
Ahnlichkeit mit den aus der Entwicklung des sympathischen Systems
bekannten sog. Bildungszellen, den Sympathogonien, denen die Zellen
der ersten von mir beschriebenen Art entsprechen, und den Sympatho-
blasten, den Zellen der zweiten Art, und stimmen auch mit der Beschrei-
bung der Zellen iiberein, die im Schrifttum (Pick, Landaw, Herxheimer,
Barnewilz, Capoldi, R. F. v. Fischer) der mitgeteilten Fille als Sympatho-
gonien und Sympathoblasten angesprochen sind. Die Annahme der Uber-
einstimmung und Gleichheit dieser Zellformen — und damit gleichzeitig
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Abb. 6. Leber. Gewichszellembolien (@), Gewdchszellen (b), Leberzellen (c).
Leitz, Obj. 6. Ok. 2. Abbé. Auszug 526.

Abb. 7. Hypophyse. Gewichszellembolien (@), (Vorderlappen).
Leitz, Obj. 6. Ok. 2. Abbé. Auszug 60.7.
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die Deutung und Bestimmung der Gewéchsart — wird gestiitzt und vol-
lends gerechtfertigt durch die Ubereinstimmung mit den von den For-
schern angegebenen Eigenschaften der vom Sympathicus ausgehenden Ge-
wichse, die uns auch in diesem Fall im histologischen Bild entgegen-
treten: die Anordnung der Zellen zu Ballen, zebrafellihnlichen Streifen
und zu Kreisen, die Ahnlichkeit der von feinem Faserwerk ausgefiillten
Zellringe mit den als Sympathogonienkapseln bekannten Bildungen,
das stellenweise vorhandene feinfaserige Netzwerk, der Reichtum an
Blutgefifien und Blutaustritten, die bésartige Natur, die sich in .dem
zerstorenden Wachstum, in Gewéchseinbriichen, Gewichszell-thromben
und in den auf dem Blut- und Lymphweg erfolgten Metastasen-
bildungen offenbart, sind Befunde, die den im Schrifttum bekannten
Fallen von Neuroblastomen grundsitzlich entsprechen.

Fir das vereinzelte Vorkommen von Ganglienzellen in den beiden
Nebennierengewichsen, das sowohl durch weitere Ausreifung einzelner
Bildungszellen als auch durch untitiges Liegenbleiben und ,,Aus-
halten‘ alterer vorgebildeter Ganglienzellen erklirt werden kann, mufB
in diesem Fall die zweite Deutung vorgezogen werden, da die geringe
Zahl im Zusammenhang mit der sonstigen Unreife (s.u.) sowie der
Gehalt von reichlich braunem Pigment gegen eine Neubildung sprechen.

Eine Chromierung der Gewichszellen gelang nicht, auch fehlte die
fiir Phéochromoblasten typische Kernform und epithelartige Anein-
anderlagerung.

Die Bildung der in den Nebennierengewichsen vereinzelt und in
der Lymphknotenmetastase etwas zahlreicher zu beobachtenden,
oft mehrkernigen Riesenzellen und Riesenkernzellen (Abb. 5) ist keine
Eigenheit der Neuroblastome, wie auch schon Pick erwiahnte, sondern
auf die haufig zu bemerkende Neigung vieler Gewiichsarten zu einer Viel-
formigkeit der Zellbildung und -wucherung, besonders bei iiberstiirztem
Wachstum zuriickzufithren. Die vereinzelten Zellen mit gestrecktem
und schwach lipoidbestaubtem Protoplasmaleib und nur schwach
farbbarem kleinem Kern in den Nebennierengewichsen, die auch Herz-
heimer sah, mochte ich im Gegensatz zu Herxzheimer, der sie fiir wahr-
scheinlich atrophische Gewéchszellen hielt, eher als untergehende
Nebennierenrindenzellen ansprechen.

Die Beantwortung der Frage, wie das Verhaltnis der beiden Neben-
nierengewéichse zueinander aufzufassen ist, ob als Mutter- und Tochter-
gewichs, ob als gleichzeitige und gleichgestellte Neubildung einer System-
erkrankung, ist im Einzelfall nicht zu entscheiden, doch hat die Annahme
einer Systemerkrankung auf Grund der Befunde, die bei den bisher
bekannten Fillen erhoben wurden (s. die Arbeiten von Pick, Landau,
Matzdorff, Dietrich-Siegmund), grof3e Berechtigung, so daf ich mich auch
in diesem Falle fiir die Annahme einer gleichgestellten selbstindigen
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Neubildung aussprechen mochte. Die Beurteilung der Gewichsherde
in der Leber hingegen, die ebenfalls als selbstindige, den anderen vom
sympathischen System ausgehenden Gewiichsen als Systemerkrankung
gleichgeordnete Gewachsneubildungen (Pick) auf Grund des Wiesel-
schen Befundes von Sympathogonienhaufen an der Leberunterfiiche
beurteilt werden konnen, liflt in diesem Falle jedoch eher die Annahme
metastatischer Neubildungen zu im Hinblick auf die zahlreichen Ge-
wichszellembolien. und die vorwiegend zu beobachtende Anordnung
der Herde um Gefiafle in der Leber (Abb. 6), besonders aber im Zu-
sammenhang mit den gleichartigen Metastasenbefunden in den anderen
Organen.

Die bisherigen makro- und mikroskopischen Befunde zeigten schon,
daf} der von mir mitgeteilte Fall in die Gruppe der unreifen bosartigen
Sympathicusgewichse fillt. Es bleibt nun noch iibrig, die genaue Ein-
ordnung in dieser Gruppe vorzunehmen, die auf Grund der Ausreifungs-
hohe festzustellen ist. Von Landew wurde der Wert der Sympatho-
gonienkapseln, deren Vorhandensein lange als das wichtigste Erken-
nungszeichen der Neuroblastome angesehen wurde, stark eingeschrinkt;
er zeigte, daB ihr Vorkommen an eine gewisse Ausreifung gebunden ist,
dafi sie im véllig unreifen Sympathogoniom sowie in einem etwas
mehr ausgereiften Stadium fehlen und nahm an, dal die Bildung
der Kapseln abhingig ist von der fibrilliren Ausreifung, da er alle Uber-
ginge von soliden Zellhaufen mit spéarlicher faseriger Zwischensubstanz
bis zu den typischen Hohlkugeln, deren Lichtung ganz mit dieser
Substanz ausgefiillt ist, nachweisen konnte. (Die bei dem Praparat b
der linken Neubildung erwéhnten aus 3—5 Zellreihen bestehenden
Gebilde — Abb.1 — miissen nach Landau als Uberginge angesehen
werden zwischen Ballen und Kapseln im Gegensatz zu den bei dem
rechten Nebennierenschnitt beschriebenen und in Abb. 4 dargestellten
den typischen Kapseln gleichenden Bildungen.) Im weiteren Verlauf
der Entwicklung lagern sich (nach Landau) die anfangs ungeordnet
und wirr verlaufenden feinen Fasern, deren Natur Heraxheimer durch
die Darstellung mit der Silberimprignationsmethode als Neurofibrillen
bewiesen zu haben glaubt, zu etwas breiteren gleichgerichteten Biindeln
zusammen ; Barnewilz fand ,,genau dieselbe feinfadige Substanz® inner-
halb von GefiBlen der Gewichse, ochne jede Beimengung von Zellen
gelegentlich mit einigen weillen Blutkérperchen vermischt und glaubte
aus dem gleichen Verhalten dieser Fasernetze innerhalb und auBer-
halb der Gefafie verschiedenen Farblésungen gegeniiber die Fasern als
Fibrinfasern ansprechen zu koénnen.

Das Uberwiegen der Sympathogonien, das nur stellenweise etwas
reichlichere Auftreten von Sympathoblasten, das vorherrschende Wachs-
tum der Zellen in Ballen, die nur ganz vereinzelt vorkommenden als
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Sympathogonienkapseln ansprechbaren Hohlkugeln, endlich der nur
stellenweise nachweisbare Befund von Fasergeflechten und wenigen
Faserbiindeln berechtigen zusammenfassend diesen Fall als ,,Sympatho-
goniom mit beginnender Ausreifung zum Sympathoblastom® zu be-
zeichnen.

Die Abgrenzung dieser unreifen Sympathicusgewichse von einem
Rundzellensarkom, die in vielen Fillen wie auch an einzelnen Stellen
dieses Falles notwendig ist, ist durch das Wachstum in Ballen, die fein-
faserige Zwischensubstanz und den Befund von Kapseln mit fibrillirem
Inhalt — im Gegensatz zu den Rosetten beim Angiosarkom — ge-
geben.

Die Zusammenfassung aller makroskopischen und mikroskopischen
Ergebnisse hat nun eindeutig ergeben, daf die bei dem 47jahrigen
Manne gefundenen Neubildungen als unreife, bosartige, vom Sympathi-
cusanteil beider Nebennieren ausgegangene Gewichse anzusehen sind.
Dieser Befund bzw. die Beurteilung dieser Befunde steht aber im Wider-
spruch zu den in der Einleitung erwihnten Ansichten Landous, der das
Vorkommen von Neuroblastomen bei Erwachsenen auf Grund der an-
gebornen Anlage und des Ausreifungsbestrebens dieser Gewdichsart ab-
lehnt. Wenn das Auftreten unausgereifter Formen auch als sehr seltene
Ausnahme der im allgemeinen durchaus richtigen Lehre Landaus an-
gesehen werden mul}, kann aber grundsitzlich das Alter des Gewéchs-
triigers nicht gegen die Beurteilung als Neuroblastom des Sympathicus
sprechen, wie der klare Befund der angefithrten Fille von Kiister,
Barnewitz, Capaldi, Schoft und neuerdings des von mir beschriebenen
Falles beweist. An sich ist das Liegenbleiben von unentwickelten
Keimzellhaufen des Sympathicus ja wohl denkbar, besonders im Hin-
blick auf die dhnlichen Verhiltnisse bei anderen Gewichsarten; da schon
Poll angibt, daf die Bildung von Ganglienzellen aus Sympathogonien
bis 10 Jahre nach der Geburt andauern kann, liegt kein Grund vor,
daran zu zweifeln, daB Sympathogonienhaufen im ,,Schlummerzustand*
noch lingere Zeit passiv in Organen liegen bleiben konnen, ohne in
Erscheinung zu treten. Die Fragen, warum nun in diesen seltenen Fillen
von Neuroblastomen bei Erwachsenen die Gewichswucherung bzw.
der Anreiz. zur Wucherung so spit einsetzt, welcher Art dieser Reiz
ist, miissen unbeantwortet bleiben, wie iiberhaupt die Ursache der Ge-
wichsbildung sowohl bei den vom Sympathicus ausgehenden wie bei
den {iibrigen Gewachsgruppen, auch bei jugendlichen Gewichstrigern
einstweilen unklar bleibt.

Ein Vergleich der 5 bekannten Fille von Neuroblastomen des Sym-
pathicus bei Erwachsenen ergibt einige bemerkenswerte, zum Teil
ibereinstimmende Befunde. In 3 Fillen ging die Gewichsbildung
von einem Nebennierenmark aus, in einem Fall von der Markschicht
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beider Nebennieren, wahrend im 5. Fall Gewédchse in beiden unteren
Halsganglien sowie unterhalb der linken Nebenniere mit Durchbruch
aller 3 Gewidchse in den Wirbelkanal gefunden wurden. Bei Kiister
und Capaldi wurden keine Metastasen beobachtet; iiber den von
Dietrich-Siegmund im Handbuch erwiahnten Fall von Schoit konnte ich
keine niheren Angaben finden; bei dem Fall von Bornewifz, der mit
meinem Fall die groBte Ahnlichkeit. aufweist, waren faustgroBe Me--
tastasen in beiden Eierstocken und apfelgrofie im linken Lungenlappen ;
in meinem Fall fanden sich makroskopisch wahrnehmbare Tochter-
herde in paraaortalen Lymphknoten und in beiden Nebenhoden (wahr-
scheinlich sind die im Leichenoffnungsbericht erwahnten ,,Herdpneumo-
nien‘“ auf Grund der Kenntnis der mikroskopischen Befunde hier auch
als Metastasen anzufithren) und mikroskopisch in Nieren, Leber, Lungen,
Prostata, Hoden und Hypophyse in einem Umfang, wie er bisher bei
den Neuroblastomfillen mit Metastasenbildung, auch bei jugendlichen
Gewichstriagern nicht beobachtet wurde. Der Metastasenbefund dieser
beiden Fille sowie das ausgesprochen zerstérende Wachstum, das bei
allen 5 Fillen zutage tritt, zeigen, dall auch die Ansicht Landaus, daB
die Natur der vom Sympathicus ausgehenden Gewidchse um so gut-
artiger ist, je spiter ihre Gewichswucherung beginnt, eine Einschrén-
kung erfabhren muf,

Der mikroskopische Befund der Fille ergibt eine grundsatzliche
Ubereinstimmung darin, daB alle Gewichse als Sympathogoniome mit
mehr oder weniger erfolgter Ausreifung zum Sympathoblastom be-
zeichnet werden; Barnewitz, Capaldi und Kiister geben an, daB die
Neubildungen vorwiegend aus Sympathoblasten bestehen, also mehr
als Sympathogoniome mit vorgeschrittener Ausreifung zaum Sympatho-
blastom zu bezeichnen sind, was auch durch den Befund zahlreicher
Kapseln und Faserhaufen, bei Barnewitz auch in den Tochterherden,
gerechtfertigt wird; in meinem Fall ist es noch nicht zu einer vorge-
schrittenen Ausreifung zum Sympathoblastom gekommen, so dafl er
als Sympathogoniom in beginnender Ausreifung zum Sympatho-
blastom anzusehen ist, wie ich oben schon naher ausgefithrt habe. Noch
etwas weiter scheint der Fall von Kiister zu sein, der an einzelnen
Stellen Zellen fand und auch abbildete, die Ganglienzellen sehr dhnlich
sind und wohl als Ubergangsbildungen von Sympathoblasten zu aus-
gereiften Ganglienzellen vorstellbar sind.

Zusammenfassung.
1. Neuroblastome des Sympathicus kommen ausnahmsweise auch
bei Erwachsenen vor.
2. Reine Sympathogoniome sind beim Erwachsenen bisher nicht
bekannt.
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3. Die im hoheren Lebensalter auftretenden Neuroblastome des
Sympathicus unterscheiden sich hinsichtlich Bésartigkeit nicht von
den im jugendlichen Alter vorkommenden.
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