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In neuerer Zeit kommt in der Beurteilung des Geschwulstproblems 
die zusammenfassende Betrachtungsweise yon dem Standpunkt der 
Mlgemeinen Biologie in immer hSherem Mai~e zur Geltung. Es herrscht 
das Bestreben vor, die Ergebnisse der in vielen Riehtungen und mit ver- 
schiedenartigen Methoden durehgeffihrten Untersuehungen miteinander 
in Einklang zu bringen, ihre Lfieken aufzudeeken und ihre Widersprfiehe 
auszumerzen. Unter diesem Gesichtspunkte erscheint das Geschwulst- 
problem in einer frfiher ungeabnten Verwieklung, die zu der Einsicht 
zwingt, dab wir in der Erforschung der Entstehungsursaehe der Gew/~ehse, 
die Ms Grundlage der rationellen Gesehwulstbek/impfung verwertet 
werden kann, die unz/ihligen Theorien und Vermutungen, die in der 
Geschwulstfrage zutage gefSrdert wurden, nach MSglichkeit mit ffir die 
Beobachtung und experimentellen Best/~tigung zug/~nglichen Tatsaehen 
unterstfitzen oder sie aufgeben miissen. 

Unter den neueren Methoden, die gestatten die Teilerscheinungen 
und abgesonderten Phasen der Lebensvorg/~nge sowie auch die Gesehwulst 
bildung unmittelbar zu beobaehten und absiehtlieh hervorzurufen, be- 
reieherte die Gewebezfiehtung und die mikrokinematographisehe Beob- 
aehtung der Erseheinungen das Tatsachenmaterial der Gesehwulst- 
forsehung sehr betr/ichtlieh. Durch diese Methoden wurden im Laufe 
yon Untersuehungen, die auf das allgemeine Problem der Organisation 
geriehtet waren, auch die mitzuteilenden im speziellen auf das Geschwuslt- 
problem bezogenen Beobaehtungen gemaeht. Der Zweek dieser Arbeit 
ist, neue Gesiehtspunkte hervorzuheben, die sieh auf Grund experimen- 
tell-biologiseher Untersuehungen fiber das Organisationsproblem, ffir das 
Gesehwulstproblem ergeben. 

* Mit Unterstfitzung der ,,The Ella Sachs Plotz Foundation". 
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Das Geschwulstproblem wurde bisher aus sehr versehiedenen, meist 
einseitigen Gesichtspunkten als nur morphologisches oder aueh physio- 
logisehes Zellenproblem, ~uch in besehrgnktem Sinne als Kern- oder 
Zellteilungs-, als Wachstnms-, als Entwieklungsproblem, Ms Problem der 
Zellenvariation, Selektion und Vererbung, als physikaliseh-chemisches, 
insbesonder6 kolloidehemisehes Problem, h i t  besonderer :Beriieksiehti- 
gnng der Durehlgssigkeitserscheinungen nnd der Oberfl~ehenspannung 
aufgefaBt. Es finden sieh ~uch Ankl~nge, in Anlehnung an die Bibbert- 
Thierschsehe Theorie, zur Auffassung der Geschwnlstbildung insbesondere 
der Krebsbildung als Ansdruek der Weehselwirkung der Zellen, ihrer 
Umgebung, der fliissigen und festen Zwischensubstanz des Bindegewebes, 
sowie der GefgBe und Nerven. 

Besonders wird neuerlieh in der B eurteilung der BSsartigkeitsfrage 
die bisher stark vernachls t~olle des Geschwulstgeriists gewttrdigt, 
dessen Beschaffenheit den Fortschritt der Gesehwulstausbreitung hemmt 
oder fSrdert, und d~s Augenmerk auf das chemische Gleichgewieht der 
S~fte geriehtet, dem bei diesen Vorggngen eine entscheidende Ro]le zu- 
kommt. 

Vom allgemein biologisehen Gesiehtspunkte aus erscheint die Ge- 
sehwnlstbildnng Ms Organisatio~sprob[em, innerhMb dessen ]~edingungs- 
komplexes sgmtliche, yon innen und aul]en wirksamen Einfliisse des 
organisierten Zeliebens in ihren pathologisehen, 5rtliehen, zeitliehen, 
mengen- und artms Abweiehungen in Erw/~gung zn ziehen und in 
ihrer Bedeutung zneinander abzuwggen sind. In der, naeh Einheitliehkeit 
strebenden biologisehen Auffassnng sehwinden die scharfen Grenzen 
zwisehen physiologischem und pathologisehem Gesehehen. Entwieklung, 
Zellenverkehr, Zellenvermehrung, Gewebewaehstum und Stoffweehsel 
sind im organisehen Geschehen mit physikaliseh-chemisehen insbesondere 
mechanisehen und kolloidchemischen Vorgs der Form- und Struktur- 
gestaltung verfloehten. In diesem Sinne sehlieBt das Waehstumsproblem 
das physikMisch-chemisehe in sieh ein. Unter diesem Gesiehtspunkte 
ist die Anfgabe der wissensehaftliehen Gesehwulstforschung die bei der 
Geschwulstbildung beteiligten, in ihrer Verwickeltheit dnreheinander 
verwiekelten Vorg/~nge ihrer biologisehen Natur naeh abzusondern, 
einzeln auf wohlbestimmte Lebensvorg~nge zuriiekzufiihren, in Ein- 
klang miteinander in ihrem nrsgchliehen Zusammenhange meehanisch 
zu erkls 

Nur auf diese Weise kSnnen wir den Begriff der Geschwulst in fest- 
bestimmtem Umf~ng und InhMt abgrenzen, ihre spezifischen charakte- 
ristischen, wesentliehen nnd zuf~lligen Merkmale unterscheiden und die 
gemeinsamen Momente der versehiedenartigen Faktoren in ihrer Ent- 
stehungsursaehe herausfinden. 

In der Deutung der Vorggnge, die wir in der Lebensgemeinsehaft 
der Gewebekultur unmittelbar beobachten kSnnen, miissen wir yon 
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vornherein des Ausfalles versehiedenartiger Umst/inde, die im Organismus 
mitwirken, bedaeht sein. Daftir kSnnen wit in dieser eigenartigen 0rgani- 
sation des Zellebens, in der das Leben der Zellindividuen unter h6ehst 
abnormen, also pathologisehen Bedingungen mit zum Nul]ersten ge- 
triebener Anpassung an ungewShnliehe Verh/~ltnisse, in Weehselwirkung 
mit dem artfremden leblosen Kulturmedium verl~uft, grundlegende 
Vorg/inge genau beobaehten und die ~berg/inge des Chemismus in Meeha- 
nismus der organisehen Strukturbildung und Waehstum veffolgen. 

Die Gewebez/iehtung und die mikrokinematographisehe Beobaeh~ung 
der Zeitraffaufnahmen bieten den besonderen Vorteil aueh fiir die Ge- 
sehwulstforsehung, dab sie die ~Sgliehleit sehaffen, Vorg/~nge, die der 
Beobaehtung frfiher unzug/~nglieh waren, in den Bereieh der sinnlichen 
Wahrnehmung hineinzuziehen. Werm wit diese neueren ~ethoden der 
experimentellen Biologie, die die Untersuehung der lebenden Struktar 
erm6glichen, mit den l%rbe- und Imlor~gnationsmethoden an demselben 
fixierten Gewebe gleiehlaufend anwenden, erhalten wir wertvolle Auf- 
sehlfisse fiber den Meehanismns des Waehstums, fiber den Ursprung der 
den Bau riehtenden und die Leistung regelnden Kr/~fte. 

Meine mit meinen Sehfilern jahrelang fortgesetzten vergleiehenden 
Untersuehungen suehten die Entstehungsart, den Aufbau, die Eigen~ 
sehaften, den Meehanismus nnd die organisatorisehe Bedeutung des 
argyrophilen Fasersystems in der Entwieklnng, im Waehstum und im 
Betrieb der letzten Gewebeeinheiten der Organe des Organismus unter 
normalen wie pathologisehen Umst/~nden und in der Organisation der 
Gewebekultur zu ergrfinden. Die Ergebnisse dieser Untersuehungen 
braehten Beweise ffir die extraeellulare Entstehungsart, die dehnbare 
Elastizitgt der argyrolohilen Fasern und begrfindeten die Theorie, dab 
in dem Bereieh der letzten Gewebeeinheiten des Organismus der Zellen- 
verkehr, der eigengesetzliehe gemeinsame ~eehanismus des Capillar- 
kreislaufes, die Absonderung und Aufsaugung ohne unmittelbare Muskel- 
und Nebenwirkung dutch die in dem aufgespannten argyrophilen l%ser- 
system gespeieherte ,,aktive Elastizit/it" getrieben und geregelt wird. 

Die Histomeehanik des strukturellen Umbaues bei atrophisehen Leber- 
erkrankungen konnte ieh seinerzeit (1921) auf die dureh den Zellunter- 
gang bedingte Umgestaltung der typisehen Konstruktion des elastisehen 
Gitteffasersystems der Leber zurfiekffihren (1, 2). In der Gewebekultur 
lieg sieh das Waehstum dureh exloerimentelle Steigerung der elastisehen 
Spannung des argyrophilen l%sersystems mittels eines dutch die Kultur 
gesloannten Haares, in der Riehtung der Kraftlinien der Spannung ent- 
spreehend, dutch Besehleunigung des Zellenverkehrs betrgehtlieh f6rdern, 
was aueh kinematographiseh veransehaulieht walrde (5, 6). 

])as argyrophile Fasersystem konnte ieh aueh - -  auf Grund der 
Entdeekung Nageottes is, 19, des aus der yon den Sehnen des Ratten- 
sehwanzes ausgezogenen FaserstofflSsung gewonnenen kiinstliehen :Paser- 



494 Th. Huzella: 

gerinnsels - -  durch Kraftwirkungen des in der Faserstoffl5sung sich aus- 
krystallisierenden Salzes in Form yon faserigen Krystallskeleten aus- 
gestalten 24. Hit meiner Schiilerin, Julia Lengyel, gelang es uns in der 
Gewebeziiehtung an solehem Fasersystem die Kraftwirkungen der Krystal- 
lisation, in die Zellbewegung richtende und fSrdernde organisatorische 
Spannkraft der Strukturgestaltung nmzusetzen, mittelbar auf das 
organische Wachstum zu iibertragen und lebendes Gewebe in Krystall- 
gestalt waehsen zu lassen. Dureh diese Versuehe lieBen sieh, in der Welt 
des Anorganisehen und Organischen gemeinsam waltende Gesetzm/~Big- 
keiten der nrs/~chlichen Beziehungen zwisehen Spannnng nnd Wachstum 
aufdeeken, die sich in der Verteilung, Orientierung und Bewegnngs. 
beschlennigung der Molekiile bzw. der Zellen offenbaren. 

In der Gewebekultur erwies sieh das argyrophile Fasersystem als die 
anatomisehe Grundlage des Zellenverkehrs, des Saftumlaufs, des orga~ 
noiden und organotypischen Waehstums. Als erster wies ich, der herr- 
sehenden Auffassung gegeniiber, nach der die Gewebekultur chaotiseh 
w/~ehst, darauf bin (5, 1929), dal~ sie eine an ihre auBergewShnlichen 
Lebensbedingungen h5chst zweckm/~Big angepaBte Organisation eigener 
Art aufweist, und babe yore Vergleieh zwisehen der Lebenseinheit der 
Gewebekultur mit dem meehanisch-dynamischen System der letzten 
Gewebeeinheiten des TierkSrpers ausgehend auf die histomechanisehe 
Rolle nnd die organisatorisehe Bedeutung des argyrophilen Fasersystems 
der Gewebekultur die Aufmerksamkeit gelenkt 12. Besonders in tlerz- 
knlturen konnte ich die typische einheitliehe Konstruktion des argyro- 
philen Fasergeriistes, das die Form und Struktur des ganzen tlerzens 
naehahmt, nachweisen. Es grenzt das ausgepflanzte heranwaehsende 
Herzstiickchen mit dichten Faserzfigen ab und teilt es septumartig ab. 
AuBerhalb der Kultur bildet sich ein auBerhalb des Herzens ge]egenes 
elastisches Geriistwerk, das als unerl/~Bliehe Bedingung der Funktion 
der loulsierenden Einheit erseheint. 

Die Frage der yon mir immer wieder naehdrtieklich betonten elasti- 
schen Dehnbarkeit der argyrophilen Fasern, die nebst der extraeellul/~ren 
Faserentstehung die Grundbedingung der ttaltbarkeit der Theorie des 
,,elastomotorisehen ~echanismns" des retiknl~ren Fasersystems ist, 
wurde ]ebhaft umstritten (Schaffer, Plenlc, Levi, v. Moellendorff u. a.), 
his sie durch meine Sehfilerin J. Lengye117 (1932) dutch Mikrooperations- 
versuehe in bejahendem Sinne entsehieden wurde. Sie konnte aueh 
naehweisen, dab verschiedene ehemische und thermisehe Einflfisse 
die physikalisehe Beschaffenheit und den Grad der elastisehen Dehn- 
barl~eit der Fasern beeinflussen. Es gelang ihr aueh dureh Zugwirknng 
der magnetisehen Kraft, welehe als mikrotechniseher Faktor auf dem 
in die LSsung der Fasersubstanz gestreuten Nickelfreilicht wirkte, 
Faserbildung hervorzurufen und sogar ohne Beimengung paramagneti- 
scher FremdkSrper die Faserkonstruktion in statu nascendi zu beeinflussen. 
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Vor knrzera konnte ieh typische kilnstliche Fasersysteme, die denen 
aus den Sehnen des Rattensehwanzes ausgestalteten in ihren physikali- 
schen, optischen, f~rberisehen Eigensehaften durehaus entsprechen, 
aus yore Menschen s~ammenden versehiedenen Wundsekreten dureh 
SMzkrystallisation erzeugen. An dieser Stelle sei nur kurz bemerkt, 
dab der Naehweis des Faserstoffes im Wundsekrer i n  der Beurteilung 
des ~eehanismus der Wundheilung und der Reparationsvorgiinge neue 
Gesichtspunkte erSffnet. 

Die Theorie des elastomotorisehen Fasermeehanismus erwies sieh aueh 
in der Erforsehung yon Entwicklungsvorgs fruehtbringend. Auf 
ihrer Grundlage, an Hand yon Beobachtung gewisser Erseheinungen 
des Fasermeehanismus in der Gewebekaltur, die eine Verwandtsehaft 
mit der Erseheinung der induzierenden Wirkung des Organisators ahnen 
lieBen, lieB ieh dureh meinen Schiller E. T~r5 Versuehe anstellen, in 
denen die Methoden der Gewebezilehtung und der Entwieklungsmeehanik 
verbunden wurden, in dem Sinne, dab in vitro gezfichtete embryonale 
Gewebe an Stelle yon entfernten Organen in vivo eingepflanzt wurden, 
am die Beobaehtung des 3/[eehanismus noeh r/itselhafter entwiekhngs- 
physiologischer Vorgs anzubahnen. Tiirii gelang es aueh dureh Ein- 
pflanzung yon rilekdifferenzierten ]~einkulturen yon embryonalem Iris- 
epithel an Stelle der operativ entfernten Linse yon Hiihnchen, gat ten 
und Hunden eine Linsenregeneration zu erzielen und histologisch nach- 
zuweisen, dab bei diesen Vorg~ngen dem elastomotorischen Faser- 
meehanismus eine aussehlaggebende Bedeutung zukommt 2% 21 

Aus allen erw/~hnten Versuehen - -  deren Einzelheiten betreffend 
auf unsere Arbeiten verwiesen sei, in denen die Versuehe und Befunde 
genau beschrieben und durch Abbildungen genau erl~utert sind - -  geht 
es eindeutig hervor, dab der Meehanismus des aus dem leblosen Zellen- 
sekret und der Zwisehensubstanz unter gewissen lohysikaliseh-ehemi- 
sehen Voraussetzungen sieh ausgestaltenden argyrophilen retikul/iren 
Fasersystems, sowohl unter normMen als aueh pathologischen Verh~lt- 
nissen eine hSchst wiehtige konstruktive und organisatorische Bedeuttmg 
besitzt. In diesem Sinne milssen in der Organisationsfrage, bei der Beur- 
teilnng tier Lebensvorg/~nge auBer dem myoneuralen und hormonalen 
Korrelationen des Organismus auch his~odynamische mad histomeehani- 
sche Korrelationen der Kraftesysteme in den einander ein- und ilber- 
geordneten Faserkonstruktionen berficksiehtigt werden. 

Anf Grund der Theorie des elastomotorisehen Fasermeehanismus 
werden die letzten aneuralen argyrophilen Gewebeeinheiten der stammes- 
und keimgesehichtlieh hoehentwiekelten Organismen mit den einfaehen 
umfassenden Verrichtungen des ohne Herren- und Muskeltatigkeit 
automatisch sich bet/~tigenden elastischen Fasersystems mit stammes- 
geschichtlich primitiven, mit kon~raktilem t~asersystem ausgestatteten 
Organismen, mit frfiher aneuralen Stadien der Keimesentwieklung 
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hSherer Lebensformen sowie mit der Lebenseinheit der Gewebekultur 
in Analogie gebraeht. Dutch die Entdeekung der Bedeutung des Mecha- 
nismus des extraeellulgren argyrophilen Fasersystems, das die intimen 
intereellul/~ren Beziehungen im gewebliehen Verband der letzten Gewebe- 
eimheiten - -  wo die ,,innere" Atmung und der ,,irmere" Stoffweehsel, 
die Zellteilung und alle ~rspriingliehen Lebenserscheinungen sieh ab- 
spielen und die Zellen mit ihrer Umgebung in Weehselwirkung treten - -  
vermittelt und regel~, erscheint der bisher als transzendente Antinomie 

geltende Gegensatz der individu- 
ellen Einheiten der Zellen und des 
Organismus als Ganzes, im Orga- 
nisationsproblem iiberwunden. 

Es liegt nun die Erkenntnis 
nahe, die die angeNhrten Unter- 
suehungen des argyrophilen Fa- 
sermeehanismus zu~age gefSrdert 
haben, insbesondere ffir das Ge- 
webewachstum in Beziehung mit 
elastiseher Faserspannung und 
Zellbewegung auf das Gesehwulst- 
problem zu iibertragen und aus 
den das allgemeine Organisations- 
problem betreffenden Ergebnissen 
diese heranszugreifen, die flit die 
Gesehwulstforsehung zu ver- 

werten sind. Aus diesen auf den 
Fasermeehanismus geriehtetenGe- 
siehs erSffnen sieh neue 

• 1. Ansblicke fiir die Erforschung der 
Organisation der Gesehwiilste, der 

Beziehungen der Geschwulstzellen zueinander, znm organisehen Ganzen 
der Gesehwulst, dieser wieder zum Mutterboden und zum Organismus. 

Die diesbeziigliehen Ergebnisse meiner Untersuchungen betreffen 
dig mikrokinematographisehe Beobaehtung der Krebsinfi]tra~ion in der 
Gewebekultur und die experimen~elle Hervorrufung yon Erscheinnngen 
in der Kultm" normaler embryonaler Gewebe, die sonst als histologisehe 
Merkmale des b6sartigen Gesehwuls~waehs~ums gelten. Zur Veran- 
sehauliehnng der Krebsinfiltration wurde M~nsekrebs * naeh dem Ver- 
fahren yon A. Fischer mit einem Muskelstiiek zusammen gezfichtet und 
das Waehstum durch mikrokinematographische Zeitraffaufnahmen in 
Abst/~nden yon je naeh dem Grad der VergrSBerung 1/2--2 Minuten 
]--2 Tage hindureh verfolgt. Die Be]euchtung war eine Verbindung 
yon auffallendem und durehfallendem Lieht, um die Zellen plastiseh 

�9 Aus dem ,,Frankfurter Stamrn", den ich tIerrn :Professor Caspari verdanke. 
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erseheinen zn lassen. Die Abb. 1--5 zeigen einzelne, dem Film ent- 
nommene Phasen des Vorganges. 

Im Anfang waehsen yore Krebsgewebe solide Epithelzapfen (Abb. 1), 
yore gegeniiberliegenden Muskelgewebe ]~indegewebszellen aus, die das 
Krebsstiiek bald erreichen. Diese lassen in ihrer Spur diinne Fs 
nach Sich, die die gegeniiberliegenden ]3ruohstiicke miteinander briicken- 
artig verbinden (Abb. 2 3). Diese erweisen sieh durch nachtragliche 
Impragnation als argyrophile Fasern. Sobald die Bindegewebszellen - -  

&bb.  2. &bb. 3. 

die in ihrer Gestalt und dem typischen gleitenden Vorws 
genau zu erkennen sind --- die Geschwulstzellen erreicht haben, 15sen sich 
]etztere aus ihre~n epithelialen Verband und beniitzen einzeln die yon 
den ]~indegewebszellen hinter]assenen Fs um an ihnen durch aktive 
amSboide Bewegung in das yon den Bindegewebszellen verlassene 
Muskelstiick einzuwandern. Stellenweise sieht man die Krebszellen, 
eine nach der anderen, in langen Reihen an den ausgespannten l%den 
in entgegengesetzter l%ichtung mi% den ]~indegewebszellen vorws 
schreiten (Abb. 4). Der Zellenverkehr wird nach beiden Richtungen 
immer reger, das Zeitmal3 der Zellenbewegung immer rascher, d~s (in 
Einklang mit meinen friiheren Beobaohtungen) auf die mi~ zunehmen- 
dem Wachstum durch die konzentrischen Kraftwirkungen der Kulturen 
bewirkte gesteigerte elastische Spannung der Fasern zlzriickzufiihren 
ist. Der zunehmende Unterschied des anfs und sp~teren 
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BewegungszeitmaBes in der Kultur  ist etwa mit dem Unterschied der 
Gangart in Schritt, Trab und Galopp zu vergleichen. Mit fortschreiten- 
dem Gewebeaustausch zwischen den zwei Gewebestticken wird die Liicke 

zwischen den zwei Bruch- 
stiicken yon einem Gewebe 
ausgefiillt, dessert Geriist 
ansschlieBlich yore 1V[uskel- 
stiick geliefert wird, und 
das yon dem Krebsgcwebe 
nur Zellen erh~lt (Abb. 5). 

Die mikrokinematogra- 
phische ]3eobachtung der 
Krebsinfiltration in der 
Gewebekultur 1/~Bt sehr 
klar erkennen, dab der 
Vorgang yon Bindegewebs- 
zellen eingeleite~ wird, die 
an die bis dahin in t~uhe- 

Abb. 4. zustand befindlichen oder 
nut  in gesehlossenem epi- 

thelialem Verband zapfenf5rmig herauswachsenden Krebszellen, feine 
F/~den yon Fasern nach sich ziehend, herangleiten nnd faserige Ver- 
bindungen zwischen den Kulturen herstellen. Der 1VIechanismus dieser 

passiven Gleitbewegungen der 
Bindegewebszellen an den Fi- 
brinf/~den des Kulturmediums 
mit Kin~erlassung ihres Sekretes, 
das zur argyrophilen Faser wird, 
wurde yon mir genau beschrie- 
ben 4, 6 Die Krebszellen be- 
steigen sodann die zwischen den 
Kulturen ausgesl0annten Faser- 
brficken und bewegen sich durCh 
sehr charakteristische aktive 
amSboide ]~ewegung einzeln all 
ihnen fort. 

Die am6boide Eigenbewegung 
der Krebszellen wurde sehon 

A.bD. 5. ]~ngs~ angenommen (Virchow, 
Grawitz, Grohe, v. Hansemann, 

Aichel, Hannes, Lambert u. a.) in dem Sinne, dab sich die Krebszelle bei dem 
Eindringen in das Gewebe gewaltsam tlahn sehafft um es zu dnrchdringen 
und zu verheeren. Auf Grund der vorliegenden Beobachtungen gelangen 
wir zur Einsieht, dab be i  der Krebsinfiltra~ion auBer der amSboiden 
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Eigenbeweglichkeit der Krebszelle auch das Entgegenkommen der Binde- 
gewebszellen, die die Bahn far die Geschwulstinvasion schaffen und die 
dadurch bedingte Anflockerung des Zellgefiiges der Umgebung mit- 
wirken und anf Grnnd des Fasermechanismus zu erklgren sind. So 
finder auch die bekannte Tatsache, da~ die Wachstumsgeschwindigkeit 
der ausgepflanzten Krebszellen gr56er ist, wenn sie in Berahrung yon 
tPibroblasten geziichtet werden (A. Fischer) durch die zwischen elasti- 
scher Spannung, Zellenbewegung und Gewebewachstum aufgedeckte, 
ira Fasermechanismus begriindete GesetzmgBigkeit ihre urs~chliche Er- 
kl~rung. Die in der Gewebeknltur beobachteten Erscheinungen, die sich 
aus der Wechselwirkung der Bindegewebsteile, des Mnskelstiickes und 
der Geschwulst ergeben, k6nnen zwanglos rait den als Stromareaktion 
und kollaterale I-Iyperplasie (v. Hansemann) bezeichneten Vorgangen 
vergleichen werden, die sich im pr~cancerSsen Stadiura sowie sparer in 
der Nachbarschaft der Geschwulst abspielen und bei der Krebsinfiltration 
in ihrem entziindlichen und geschwulstm~igen Charakter so innig und 
untrennbar vermischen. Diese 5rtliche Reaktion' des ~Bindegewebes tier 
Geschwulst gegenitber erscheint grunds~zlich wesensgleich mit den ent- 
sprechenden Vorg~ngen in der Gewebeknltur, nur dal~ sie im Organismus 
noch dureh entziindliche Vorggnge angefacht, weehselvoller erscheint. 
Diese lgeaktion der Umwelt wurde raeist einfach als FremdkSrperreaktion 
aufgefaBt, wohl vielfach aber auch als wichtiger Faktor des Geschwulst- 
wachstnms erkannt (Exner, Carrel, Fauret-Fremier, So/colow u. a.), das 
sich bildende Gewebe tells gls Abwehrreaktion angesehen nnd als ,,lebende 
Schranke" bezeichnet, die durch Druckwirkung auf die Blntgef~l~e das 
Geschwulstwachstnm hemmt und Nekrosen verursacht (Rubens-Duval), 
die Geschwulstzellen einkapselt nnd erwargen soil (Itandly), teils im 
Gegenteil als ffir das Wachstum begfinstigend betrachtet die far das 
Geschwnlststroma ern~hrenden Gef~fte liefert, Aus den vorliegenden 
Beobachtungen kann geschlossen werden, dab die auI~erhalb der Krebs- 
zellen wirkende bindegewebliche Reaktion im Mechanismus der Krebs- 
infiltration als Bedingung des aktiven Eindringens der X_rebszellen 
einen wesenttichen t~aktor bedeutet. Der au~ die Ergebnisse der Beob- 
achtung begriindete ]~egriff des Bewegungsmechanismus kann somit 
start des ,,])ranges" der die Krebszellen vorwgrts treibt, eingesetzt werden. 

In der Deutung des bSsartigen Geschwulstwachstums wird oft auf 
ngher nicht bezeichnete Umst~nde hingewiesen, die an der St6rung des 
zwischenzelligen und zwischengeweblichen Gleichgewichts der Harmonie 
des organisierten Zellebens schuld sind, die Schranken des normalen 
Wachstums, der die Zellwucherung, den ,,mitotischen Wahnsinn" (R@le) 
regelnden, hemmenden und ziigelnden Krgfte~ anfheben, ohne diese 
Faktoren auf praktisch fa~bare Degriffe zuriickzufiihren. In ,,dem Plan 
des dem Organismns widersprechenden" (Marchand) Geschwulstwachs- 
rum sei ,,das organische Gleichgewicht zwischen den die Proliferation 
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A.bb. 6. 

A.bb. 7. 
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stimulierenden und verhindernden Faktoren gestSrt" (Fichera). Ob diese 
vermuteten Faktoren, die das scheinbar gese~z].ose und bSsartige Wachs- 
turn verursachen, einen aktiven angreifenden Charakter haben, oder in 
der Geschwulstzelle liegen und ein exzessives, den normalen Wider- 
stand der anderen Gewebe iiberwindendes Wachstnm bewirken oder 
nur in Herabsetzung und Ausfall ~nlterer normaler Hemmungsfaktoren 
bestehen, ist bisher ggnzlich unentschieden. 

In  dieser Hinsicht lassen sich einige neue Gesiehtspunkte aus den 
folgenden Beobach~ungen nnd Versuchen ableiten. 

Abb. 8. 

In Xulturen yon normalem Embryonalgewebe, das atff dem Faser- 
werk der yon ihren Zellen dutch Trypsinverdauung gereinigten Ge- 
ffierschnitte verschiedener Organe geziichtet wurde, wiesen die Zellen ver- 
schiedene, mit dem geschwulstartigen Wachstum gemeinsame Besonder- 
heiten anf. Das yon normalen Zellen wiederbevSlkerte Fasersystem 
sieht aus wie yon einem Gul3, und macht im ganzen, wenn es sich um 
Bindegewebszellen handelt, stellenweise den histologischen Eindruck 
eines Grannlationsgewebes, stellenweise eines Sarkoms (Abb. 6). An den 
zell/~rmeren Stellen sieht man, wie die Bindegewebszellen sich der vorge- 
legten Faserstruktnr ansehmiegen nnd in ihrer Gestalt anpassen (Abb. 7). 
Die Epithelzellen wachsen meist an den l~nde rn  der Sehnitte entlang 
(Abb. 8), an einzelnen Stellen wachsen sie aber ,,in die Tiefe" in der Ar t  
eines Krebsknotens, wie es auch bei Impfmetastasen eines Carcinoms 

Virchows Archiv. Bd~. 287. 33 
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~&bb. 9. 

2~bb. 10. 

zu sehen ist (Abb. 9). Dem ~us der Zus~mmensetzung des leeren Fascr- 
geriistes und den neu hineingewachsenen Zellen ents~andenen Gewebe 
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wird ira allgemeinen der Bau der Organe, wenn auch verwischt, doch 
erkennbar aufgedr/~ngt, aus der die verdauten Schnttte stammten, 
z. B. der Leber. Stellenweise ist eine hoehgradige Atypie der Zellform, 
der Kernform und der KerngrSBe zu beobachten (Abb. 10), die das typische 
histologische Bild der Vielgestaltigkeit an sich tr/~gt. 

In  weiteren Versuchen, als unter erhShtem atmospharischen Druck 
geziichtet wnrde, war neben auffallender Zellmannigfaltigkeit und Kern- 
variabilitat auch die Bildung vielkerniger: Riesenzellen zu beobachten 
(Abb. 11). 

Abb.  11. 

Die experimentelle Hervorrufnng yon Erscheinungen in der Gewebe- 
kultur an normalen embryonalen Zellen, die sonst als histologische 
Merkmale des heterotypen mal ignen  Gesehwulstwachs~ums gelten, 
beweist, dab es sieh dabei um nichtspezifische, zum Wesen des Ge- 
schwulstwachstums gehSrigen Vorgange handelt; die charakteristische 
Kennzeichen bSsartiger Geschwiilste w~ren. 

In  der Frage des Znsammenhanges dieser Erscheinungen mit der 
Geschwulstb6sartigkeit sind die Ansichten geteilt. Nach der einen Anf- 
fassnng ist die ,,Variabilit~t in der individualistischen Ansgestal~ung 
der einzelnen Zellen sicher nicht sekund~r, sondern durchaus primer, 
in der Natur der Gew/ichszelle begriindete Erscheinung (Borst), nach 
der anderen kSnnen Zellatypien - -  wie es auch yon Sternberg betont 
wurde - -  bei verschiedenen pathologischen Prozessen auftreten und sind 

33* 
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kein spezifisches oder eh~rak~eristisehes Kennzeiehen maligner Tumoren. 
Es ist unenfsehieden ob diese und im allgemeinen unter dem Begriff 
der ,,Anaplasie" der Gesehwulstzellen zusammengefaBten Eigensehaften 
die Voranssetzung malignen Waehst~ms sind oder nur den ,,Ausdruek 
der Waehstumsgesehwindigkeit der Gesehwulst" darstellen (Lub~rsch). 
~[eine Befunde unterstiitzen jedenfalls die letztere Ansieht. 

]:)as seheinbar vSllig gesetzlose Waehstum der b5sartigen Gesehwiilste, 
ihre ,,Emanzipa~ion yon den normalen Wueherungsgesetzen, ja yon allen 
Lebensgesetzen" sei naeh Lubarsch das Kaupteharakteristikum der 
destruierenden Gewebe, und mit der Erforschung derjenigen Faktoren, 

we]ehe diese Emanzipation 
der Krebszellen yon den 
normalen Wueherungs- und 

Lebensgesetzen bewirken, 
wfirde das Problem der de- 
struierenden Gesehwiilste ge- 
10st sein. 

In dieser Kernfrage des 
Krebsproblems, naeh den Ur- 
saehen der Emanzipation der 
Zellen yon den normalen 
organisatorisehen und das 
Waehstum regulierenden 

Krgf~en sowie naeh der histo- 
meehanisehen Grundlage und 

zkbb. 12. Wirkungsart dieser Kr/~fte 
seheinen die letzten Ergeb- 

nisse derVersuehe meiner Sehfilerin J.Lengyel yon groBer Bedeutung zu sein. 
Im gahmen unserer Untersuehungsreihe fiber das Organisationsproblem, 
mit besonderer Berfieksiehtigung des argyrophilen l%sermeehanismus, 
im AnsehluB an ihre bereits oben angefiihrten Versuehe iiber die Beein- 
flussung der Struktur des argyrophilen Fasersystems dureh physikaliseh- 
ehemische ~'aktoren, namentlieh aueh durch die magnetisehe Kraft, 
ziiehtete sie Gewebe im magnetisehen 2Feld. In s01ehen Gewebekulturen, 
besonders Herzkulturen, konnte sie naehweisen, dab als l~olge der yon 
auBen dutch das Glas wirkende n magnetisehen Kraft, in der Organi- 
sation der Gewebekultur sieh der gewebliehe Verband 15st, die inter- 
eellul/~ren ]3eziehungen aufgehoben werde~, dab das argyrophile Faser- 
werk sehr sehwaeh und mangelhaft allsgebildet, meist auf nur feine 
intercelluls Fasern besehrs oder unrege]mgBig verzerrt ist und hie 
die typischen einheitliehen Faserkonstruktionen zeigt, die der KMtur 
den frfiher gesehilderten organartigen Charakter verleiht. Daffir ist die 
mit atypiseher Zellgestaltung und vielkerniger/~iesenzellbildung einher- 
gehende Zellwneherung ganz erheblieh gesteigert. 
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Durch diese Versuehe der experimentellen Hervorrufung und unmittel- 
bare Deobachtung der magnetischenKraftwirkung auf die organisehe 
Struktur- und Zellgestaltung erlangt der bisher mehr als bildlich auf- 
gefagte Begriff der ,,Feldwirkung" (Gurwitsch) in der mechanisehen 
Erkl~rung des normalen nnd geschwulstm~f~igen Waehstums eine tat- 
saehliche wOrtliche Bedeutung. Vom Standpunkt des Geschwulstprob- 
]eros ist es yon grunds/~tzlicher Bedeutung, dal~ es dutch die magnetische 
Kraftwirkung verursachte Desorientierung der Strukturges~altung gelang, 
die fiir bSsartige Gesehwitlste eharakteristische Erscheinung der ,,Atypie 
der Zellform" und Riiekkehr yore organotypischen znm cytotypischen 
Wachstum experimentell her- 
vorzurufen. 

Diese zelligen Erscheinun- 
gen kSnnen auf Grund der 
dnrch unsere Versuehe be- 
griindeten Tatsaehe unge- 
zwungen auf die primaren 
Ver~nderungen des Fasersy- 
stems zuriickgefiihrt werden. 

Dutch die histologische 
Untersuehung des argyrophi- 
len Fasersystems der Ge- 
sehwiilste wurden ebenfalls 
erhebliche Abweichungen in 
ihrer Ausbildung festgestellt. 
Haruzo Kuru wies bereits &bb. 13. 
1909 nach, dab Gitterfasern 
nie im Geschwulstparenchym selbst des Carcinoms vorkommen, in 
den Sarkomen unregelm/~l~ig ausgebildet sind, und wie es auch aus 
den ausfiihrlichen sehSnen Untersuchungen yon Grynfeltt (1929) her- 
vorgeht, mit zunehmendem ZeUrcichbum immer sp/~rlicher werden, sogar 
verschwinden. Ribbe)~ ffihrte bereits den Mange1 der ,,intercellul~ren 
Substanz" in Sarkomen auf die iibereilte ZelNermehrung zuriick, wie 
wenn ffir ihre Ausbildung keine Zeit geblieben ware. 

In einem im ~/iusesarkom verimpften Carcinom konnte ich beob. 
achten, dab die Krebsnester yon argyrophilen ~asern ~r 
frei sind, wie das Stroma des C~rcinomgewebes in das des Sarkoms iiber- 
geht, das Faserwerk des Sarkoms yon dem lebhafter wachsenden Carei- 
nora zurfickgedr~ngt wird (Abb. 12). Mi~ stiirkerer VergrSl~erung sieht 
man wie dureh den Druck des Carcinoms die argyrophilen Fasern des 
Sarkoms spiralfederartig gewunden sind (Abb. 13). 

In reinen Krebskulturen ist es regelm~l~ig nachzuweisen, dab sich 
yore Explantat aus kein neues argyrophiles Fasersystem ausbildet und 



506 Th. tIuzell~: 

durch Versilberung nur die ira ausgepfl~nzten Bruchstiiek bereits vor- 
hunden gewesenen darzustellen sind (Abb. 14 und 15). 

-&bb. 14. 

Abb.  15. 

Auf Grund der ~berlegung, d~l] die Gesehwulstbildung ira I~hmen 
des biologischen Problems tier Organis~tion untersncht, sieh in ihren 
cellnl/iren,~Entwieklungs-~ W~chsturas-, l~dgener~ions- und Stoffwechsel- 
vorg~ngen yon :den norraalen Lebensvorg/ingen nicht grundsiitzlich~ 
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sondern nur dem Grade nach und in der Zusammensetzung ihrer Toil- 
erscheinungen unterscheidet, sowie auf Grand der angeffihrten Beob- 
achtungen und Versuchsergebnisse, die Beziehungen zwischen Faser- 
mechanismus und Geschwulstbildnng aufdeckten, sehe ich mieh ver- 
anlal]t, die Aufmerksamkeit in der ]3eurteilung des Gesehwulstproblems 
auI das bisher vernachls argyrophile Fasersystem zu lenken und die 
Theorie des elastomotorischen Fasermechanismus flit die Erkl/~rung der 
u die mi~ der Goschwulstbildung einhergehen, heranzuziehen. 

Wenn wir die unmittelbare Ursache der ffir die Gesehwulstbildung 
kennzeichnenden Erseheinnngen im Fehlen des Fasermeehanismus 
erblicken, erSffnet sich ein neuer Gesiehtspunkt der allgemein biologi- 
schen ]3etraehtung fiir die einheitliehe wissensehaftliche Synr 
mancher bisher zerstreuten und einander beziehungslos gegeniiber- 
stehenden Tatsaehen der G6schwulstforschung. Der Gegensatz zwisehen 
den Auffassungen die einerseits die Gesehwulstbildung als rein cellul~es 
Problem betrachten, alles wesentliehe in der Gesehwulstzelle selbst und 
nieht in s Faktoren snchen, andererseits die Erkl~rung in auBer- 
hall) der Zelle gelegenen Umweltfaktoren, in Milieuver~nderungen 
zelliger oder flfissiger Art suehen, wird dutch die Berficksiehtigung der 
intereellulgren Straktur des argyrophilen Fasersystems, das die intimen 
zwisehenzelligen Korrelationen im Gewebe vermitte]t und regelt, aus- 
gegliehen. 

Das theoretisehe Verlangen in der Geschwulsterkl~rang; die Annahme 
der iibergeordneten h6heren Kr~fte eines intercelluI~ren regulatorisehen 
Phi~nomens, eines das Waehstum m~Bigenden Einflnsses, der yon der 
Ganzheit des Organismus her auf jede einzelne Ze!le einwirkt, wie es 
aueh in der Annahme der ,,vitalen Induktion" yon Bard zum Ausdruck 
kommt, wird dnreh die auf Grand yon BeobaehSungen und Versuchen 
morphologisch wie physiologiseh gesicherten Tatsaehen yore argyro- 
philen Fasersystem in praktiseh IaBbarer, sichtbarer Form und der 
meehanischen Erkl~rung zug~nglieh, erfiillt. 

Die unter der ]~ezeiehnung ,,Anaplasie" oder ,,Kataplasie" zusammen- 
gefaBten Eigenscha~ten der GesChwulstzelle, namentlieh der Krebszelle, 
die Atypie der Zellform, die:St6rang des Gleichgewichtes zwischen 
Epithel und Bindegewebe, kSnneni wie wir es auch experimentell bewiesen 
haben, zwanglos auf den ~angel des die Abgrenzung und Regelung der 
Zellwueherang bewirkenden Fasermeehanismus zurfiekgefiihrt warden. 
Unter diesem Gesiehtspunkte wird aueh die Absonderang des Krebspro- 
blems yore allgemeinen Geschwulstproblem hinfs wie auch die Frage 
naeh den Ursaehen des Gesehwulstwaehstums mit dem allgemeinen 
Waehstumsproblem zusammen in das einheitliehe Organisationsproblem 
einmiindet. 

Im elastomotorischen Mechanismus des intercellul~ren Fasersystem 
treten - -  wie es aus unseren vergleiehenden Untersuchungen seiner 



,508 Th. Huzella : 

Struktur und Verriehtungen im Organismus und in der Organisation 
der Gewebekultur hervorging - -  sehr zahlreiehe und versehiedenartige, 
yon den Zellen und yore einheitliehen Ganzen des Organismus herriihrende 
Faktoren miteinander in verwiekelte Weehselwirkung. Es gelang uns 
besonders die Weehselbeziehung zwisehen elastiseher Spannung, Zellen- 
verkehr und Gewebewaehstum in ihren gesonderten Phasen zu beob- 
aehten. Mit der Veranderung der Oberflaehensloannung (Bauer) steht 
die fibertriebene Teilungsbereitsehaft der Zellen in Beziehung. Hit der 
Steigerung der Proliferationsfahigkeit und den vegetativen Eigen- 
sehaften geht die tterabsetznng der Differenziernng und der funktionellen 
Kr~tfte, die ,,Regeneration ohne Regulation" (Bauer, Champy) einher. 
Zellreiehtum, Faserarmnt and tl6sartigkeit erseheinen miteinander in 
ars/~ehlieher ]~eziehung. 

Wenn wir als Vermittler dieser organisatorisehen Kraftwirkungen 
den elastomotorisehen Fasermeehanismus einsetzen, drangen sieh in 
der Erklarung der Gesehwulstentstehung folgende Fragen auf. Beruht 
die mangelhafte Ansbildung des argyrophilen Fasersystems auf einer 
primaren Unfahigkeit der Zellen ein mengen- oder artm~13ig geeignetes, 
faserbfldendes, bindegewebsbildendes Sekret zu bilden ? Falls es gebildet 
wird und die physikaliseh-ehemisehen ]3edingungen ihrer Ausgestaltung 
.fehlen, werden die ausgestalteten l%sern naehtr/~glieh aufgel6st und 
verniehtet, oder sie werden nut in ihren physikalisehen Eigensohaften 
verandert, indem ihre Dehnbarkeit und Naehgiebigkeit dutch ehemisehe 
Einfliisse der Umgebung erhSht werden, die sieh im Meehanismus ihres 
Systems answirken, das seine Entspannung zur Folge hat ? 

Vor diese Fragen gestellt, befinden wir nns vorl/~ufig vor einem 
eireulus vitiosus. 

Die erh6hte Wueherungsf~higkeit und sonstige anaplastisehe Eigen- 
sehaften der Gesehwulstzelle, zu der aueh die I-Ierabsetzung ihrer desmo- 
plastisehen Fahigkeit zu reehnen ist, kann als ursaehliehe wie aneh als 
l~olgeerseheinnng aufgefaflt werden. Wir mfissen hier den Boden ge- 

=sieherter Tatsaehen verlassen und sind vorl~ufig auf Vermutungen nnd 
~Annahmen angewiesen. IIier setzen die Ergebnisse der Untersuehnngen 
fiber den Stoffweehsel der Gesehwiilste ein (Warburg), die Annahme 
yon Bierich, dab die yon den Krebszellen gebildete Milehsaure der des- 
mo!ytisehe, den Weg fiir die Gesehwulstverbreitung freimaehende Faktor 
ware, der yon Nageotte entdeekte Antagonismus yon Sguren und Elektro- 
lyten, die in der kolloidehemisehen Umwandlung yon gel- und solartigem 
Zustand der kiinstliehen, aus den Sehnen des Rattensehwanzes gewon- 
nene l%serstofflSsung eine entseheidende Rolle sl0ielt u. dgl. 

In der Gewebekultur konnte ieh gelegentlieh das ZerreiBen der kiinst- 
lichen Faserziige, infolge der konzentrisehen koerzitiven Kraftwirkung 
lebhaftes Waehstum beobaehten. Die prim~re L~sion und Sehw/~ehe 
des ]3indegewebes, die mit dem alten tlegriff des ,,status laxus" sieh 
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deckt und als das die Epithelproliferation begfinstigende Moment aufgefal~t 
wird, kann in diesem Zusammenhange, aueh in bezug auf die Irritations- 
lehre, die hente auf Grund ihrer in der experimente]len Geschwulst- 
forsehung gezeitigten Erfolge im Vordergrund steht, auf den elasto- 
motorischen ~asermeehanismus bezogen werden. Die Bedeutung der 
,,Gewebsgleiehung" (Laker) die Auffassun~ des Krebses als Stoffweehsel- 
erkrankung des :Bindegewebes (Rh. Erdmann), die Verlegung des for- 
mativen Reizes in physikaliseh-ehemisehe Faktoren (Roussy), in StSrnng 
des elektrokolloidalen Gleiehgewiehts der Zelle und des Milieus (Kotzareff- 
Fischer) und viele andere yon der modernen Gesehwulstforsehung 
zutage gefSrderten Hypothesen, stehen mit den Ergebnissen unserer 
Untersuehungen und der elastomotorisehen Theorie der Geschwulst- 
bildung im Eink!ang. 

In dieser Hinsieht versprechen unsere weiteren Untersuchungen 
(Huzella-Lengyel), die im Gauge sind, fiber die physikahseh-ehemisehen 
Grundlagen der Faserbildung nnd die organisehe Strukturgestaltung 
an kiinstliehen argyrophilen Fasersystemen sowie in der Gewebekultur, 
aueh die Versuehe, ehemisehe Ver/~nderungen in meehanische umzusetzen, 
eine Kls des Znsammenhanges yon Chemismus und Struktur, yon 
StSrung des histoehemischen und des histomechanischen Gleichgewiehts, 
aueh in der Erforsehung der Bedingungen des schrankenlosen Gesehwulst- 
wachstums. 

In der allgemein biologisehen Benrteilung der in der Gesehwulst- 
zelle selbst ]iegenden Faktoren der Gesehwnlstbildung, die die irrever- 
sible Wesensver/~nderung der zur Krebszelle gewordenen K5rperzelle 
herbeiffihrt, miissen nebst den exogenen geizen, die auf die Zelle ein- 
wirken, anch die genotypische Selektion, Vererbungs-, Variations- bzw. 
Mutationsfahigkeiten nnd MSgliehkeiten der Zelle erwogen werden, 
wie es in der Theorie der pathologisehen Selektion der Krebszellen 
(Menetrier) - -  das die Gesichtspunkte der Irritationslehre mit denen 
der darwinistisehen Selektionslehre vereinigt - -  zum Ansdruek 
kommt. 

Von diesem allgemein biologischen Standpunkt aus sind die durch 
Einwirkung cancer6,~er Reize, wie z.B. die Teerwirkung oder Irri- 
t~tionen chroniseh-entziindlicher, nutritiver, chemischer oder mechani- 
scher Art und jede dauernde Sch~digung der Zellen - -  sei es durch 
StSrungen der Blutversorgung (Kreyberg), dutch Hormone oder Gift- 
wirkung yon Parasiten vernrsacht - -  die nicht stark genug sind um die 
Zelle zu tSten, entstandene pracancerSse Ver~nderungen der Zelle ~ls 
dureh Umwelteinflfisse bedingte nmkehrbare ph~notypiseheAb~nderungen 
oder Paravari~tionen zu betraehten, bet denen die Anp~ssnngsvorgange 
in den Vordergrnnd treten. Hierher gehSren auch die oben gesehilderten 
in der Gewebekul~ur experimentell hervorgerufenen Zellatypien, Kern- 
variabilitgten und Riesenzellenbildungen, die das histologisehe Bild 
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des Krebses vortguschen. Die auf dera vorgesetzten fertigen Faserwerk 
verdauter Gewebeschnitte geziichteten Zellen sind gleichsara enthoben 
ein Geriist aufzubauen and passen sich an die gegebenen Verh~iltnisse unter 
riickgangigen Gestalt- nnd Gr61~enver~nderungen an. Welche ~oraente 
dann in dera endgiiltigen Krebswerden der Zellen - -  was ira biologischen 
Sinne als Mutation aufzufass~n ist - -  raitwirken, ist heute ira Rahraen 
des speziellen Krebsproblems in Erraangelung unserer diesbeziiglichen 
Kenntnisse in der Beurteilung des ~Kutatlonsprobleras ira allgeraeinen, 
nicht zu entscheiden. 

Die Zellen, die der Einwirkung der krebserzeugenden Seh~dlieh- 
keiten Stand halten, werden auf eine niedrigere Stufe der Differenzierung 
rait erhShter Lebensf~higkeit zuriickgesetzt, ura --teleologisch ansge- 
drtiekt - -  dera Schaden zu entgehen. Dieser Vorgang ist der allgeraein 
biologisehen Erscheinung der ,,Reduktion" gleichzusetzen, wie es bei 
niederen Lebewesen, wie auch bei hoehentwickelten nnter pathologisehen 
Bedingungen - -  z.B. Uragestaltung der Leberzellen zu Gallengangs- 
epithelien bei Leberseh/idigungen - -  vor sieh geht. Die auf niedrigere 
Differenzierungsstufe reduzierte Lebensforra sichert eine grSllere Lebens- 
und Verraehrungsf~higkeit der Zelle zu. 

Als Zellenproblera ist das Problem der Geschwulstbildung im all- 
geraeinen und das der ]~Ssartigkeit keineswegs ersehSpft. Innerhalb 
des allgeraein biologischen Organisationsprobleras And in der Entstehung 
der Oeschwfilste auch die ]~eziehungen schrittweise in ihren Einzelheiten 
zu erforschen, die zwisehen der Gesehwulstzelle and der Organisation 
des Geschwulstganzen in ihren Weehselwirkungen rait dera Wirts- 
organisraus, dera geschwulstkranken KSrper, bestehen. 

Mit der Reduktion der Geschwulstzelle, die sich in den, mit der BSs- 
artigkeit proportionalen Erscheinnngen der Vereinfaehung in Bau and 
Leistungen der Zelle i~ui~ert, geht auch die Herabsetzung der einheitlichen 
Organisationsstufe der Gesehwulst als Ganzera einher. Der zunehraenden 
Eigengesetzliehkeit, Individualitat, der akti~en Bewegungsf~higkeit, 
dera verminderten Altruisraus der Zellen, ihrera, ira Bediirfnis der fertigen 
5[ahrung begrfindeten, saprophytischen Charakter, dera bis zura Kanni- 
balisraus und zur Autophagie gesteigerten Phagocytose, den wohlbekannten 
proteo- und fibrinolytisehen Eigensehaften sowie den als Dissimilations- 
stSrung der Zelle anfzufassenden Mangel der fibrillo- oder desraoplasti- 
schen ~F/~higkeit Und des desraolytischen Verra6gens, entsprechen Ab- 
weiehungen sozialer Art in der Gesehwulstorganisation die das KSrper- 
frerade parasit/~re Wesen der Geschwulst ausmachen. Das Versagen des 
Ganzheitsfaktors ~uBert sich ira priraitiveren geweblichen Bau der 
Struktur, z. ]~. ira Verharren der Gef~Bwandstrukt~r auf der Ent- 
wicklungsstufe des Capillartypus. Der Plan der Geschwulstorganisation 
pa~t der Idee nach nich~ in die Organisation des Geschwulsttr~gers 
hinein, als wenn die organisatorischen Kr~fte der h6heren fibergeordneten 
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Gewebeeinheiten fehlten ,das Wachstum der letzten Einheiten des organi- 
sierten Zellebens in Sehranken zu halten, so dab die Grenzen der GrSBen- 
ordnung ihre normalen Dimensionen weit fibersehreiten. I-Iier sei an die 
oben angefiihrten, an tIerzkulturen gemachten tleobaehtungen erinnert. 
Die primitive organisatorisehe Einheit der Kultur yon Geweben hoeh- 
entwiekelter Lebewesen erf~hrt mit der l~fiekdifferenzierung ihrer Zellen 
einer I-[erabsetzung auf tiefere St~fe, die sieh in der F/~higkeit der Her- 
stellung der primordialen Organform und S~ruktur im ]~au des argyro- 
philen Fasergertistes ausdrfickt, naeh dem sonst nut fiir primitive Orga- 
nismen geltenden Gese~ze der Konstanz der spezifisehen Form. Diese 
]~eobaehtungen sind meines Eraehtens als Anhaltspunkt iiir die Analogie 
der Gesehwulst als Ganzes mit der Organisationseinheit der Gewebe- 
kultur aufzufassen and sind in der ErMarung der mit den niederen 
Klassen von Organismen gemeinsamen leiehteren Transplantation und 
Regenerationsfs bSsartiger Gesehwtilste zu verwerten. 

Aus der ~etraet~tung des Gesehwulstproblems als einen Sender- 
fall des allgemeinen biologisehen Problems der Organisation und Uber- 
tragung der Ergebnisse der Untersuehungen, die die Bedeutung des argyro- 
philen Fasersystems im Waehstum und in der Organisation des Zellebens 
aufdeekten, auf das Gesehwulstproblem, kSnnen auf Grund des Gesagten, 
in bezug auf die Gesehwulstbildung und das bSsartige Waehstum, 
folgende Schlufl/olgerungen abgeleitet werden: 

Die ]~edingungen des gesehwulstm~Bigen Waehstums sind nieht 
nut in der Gesehwulstzelle selbst, sondern in der l~esultante der Weehsel- 
wirkung der Zellen und der intereellul/~ren Substanz zu suehen. In den 
~uBeren und inneren Faktoren, der Veranderung der Zellbesehaffenheit, 
die den Stoffweehsel der Zellen und ihrer Umgebung derart vers 
dag dutch die Vergnderung der Menge oder Art" des Zellensekrets 
die Ausbildung des die Weehselwirkungen des individuellen Zellebens, 
das Gleiehgewieht und die meehanisehen Korrelationen der Gewebe 
regelnden argyrophilen Fasersystems unterbleibt oder gestSrt wird. Der 
Defekt dieses Fasersystems ist unmittelbar an der StSrung des Gleieh- 
gewiehts zwisehen Epithel ~nd ]~indegewebe am Uberwiegen der Wuehe- 
rung fiber die Differenzierung sehuld. Die Verminderung der Oberfls 
spannung der Zellen, die ihre Vielgestaltigkeit sowie ihre Teilungsbereit- 
sehaft erklgrt und das sehrankenlose Waehstum begfinstigt, kann auf 
das Nachlassen des zwisehenzelligen und zwisehengewebliehen Druckes 
zuriiekgefiihrt werden, dag dnreh den Ausfall der im Meehanismus des 
argyrophilen Fasersystems sieh im Weehselspiel der individuellen Zell- 
kr/~fte und den, veto Ganzen des Organismus herriihrenden, dutch die 
dem Fasersystemen vermittelten /~uBeren Kraftwirkungen bedingt ist. 
In diesem Sinne erseheint also als unmittelbare Ursaehe des Gesehwulst- 
waehstums die FunktionsstSrung des elastomotorisehen Fasermeehanis- 
mus. Die weitere Ergrfindung der komplexen chemiseh-physikalisehen, 
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n a m e n t l i c h  k o l l o i d c h e m i s c h e n - m e c h ~ n i s c h e n  B e d i n g u n g e n  se ine r  E n t -  

s t e h u n g  u n d  A u s g e s t a l t u n g  sowie  se ine r  B e z i e h u n g e n  z u m  Ze l l s to fL  

wechse l ,  z u r  Z e l l e n v e r m e h r u n g ,  z u m  G e w e b e w a c h s t u m  u n d  z u r  Organ i -  

s a t i o n ,  ve r sp r i ch~  die  F S r d e r u n g  d e r  E r k e n n t n i s  in  de r  n r s ~ c h l i c h e n  

E r k l ~ r u n g  d e r  G e s c h w u l s t e n t s ~ e h u n g .  
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