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Stoffwechsel und Formbildung maligner Geschwiilste werden im all-
gemeinen als eine unvollkommene oder dem Embryonalen entlehnte Nach-
ahmung des Normalen betrachtet. Dafl Tumoren auch villig Neues,
in stofflicher oder gestaltlicher Hinsicht sonst nicht Bekanntes hervor-
bringen kénnen, dirfte trotz mancher Anhaltspunkte einwandfrei noch
in keinem Falle erwiesen sein. Das Auftreten einer eigenartigen Zwischen-
subgtanz in Sarkomen, fitr die im Bau und der Entwicklung des normalen
Korpers kein Analogon auffindbar ist, scheint mir daher ein allzemeineres
Interesse zu besitzen. Im folgenden sollen die Geschwiilste, welche die
erwihnte Substanz erzeugen, sowie die farberischen Figenschaften der-
selben niher beschricben werden.

Fall 1. Bel vinem 7jahrigen Knaben wurde nachi vorausgehender Probeexeision
(. 1536,36, Pathologisches Institut der Universitit Berling eine Knorhengeschwulst
des Oberarms operativ entfernt. Das uns von der Chirurgischen Klinik der Charité
iberlassene Operationspriparat bestand aus der ganzen linken oberen, im Schulter-
gelenk exartikulierten Extremitit, Der Kopf und das distale Drittel des Humerus
waren erhalten, die proximalen zwei Drittel des Schaftes vollig zerstort. An ihre
Stelle hatte sich eine Geschwulst von plumpspindeliger Gestalt gesetzt, deren
Purchmesser maximal 7 em nnd deren Lange etwa 12,5 em betrug. Sie war iiberall
von Periostresten tiberkleidet, deren glatte Hille nur an einzelnen Stellen von
kleinen rundlichen Knoten durchbrochen wurde. Die chemalige Compacta war
vollig zerstort, die Geschwulst bis auf dinne Spiculac in Periostnidhe leicht mit dem
Messer schneidbar. Proximal schnitt der Tumor genau mit der Epiphysenfuge ab,
distal ging er flicfend in die Markhéhle iber. Die Kousistenz war weich, die Schnitt-
fliche gruu und parenchymatés.

Die mikroskopische Untersuchung ergibt au verschiedenen Stellen der Ge-
schwulst das gleiche Bild, lediglich im Bereich der fritheren Markhohle cine groBere
Neigung zur Nekrose. Die Neubildung besteht aus dichtgelagerten, mittelgrofien
Zellen von unregelmdBig polyedrischer Gestalt (Abb. 2). Die Kerne sind zart,
blaschenformig, das Plasma ziemlich reichlich. Die Zellen stehen untereinander
nirgends in Verhindung und haben keine Fasern gebildet. In ziemlich weiten Ab-
stinden ziehen Bindegewebsstreifen zu dem hinausgedringten Periost, in denen oft
reaktiver Knochen in Form der schon erwithnten Spiculac entsteht.

I Im Auszug vorgetragen auf der Tagung nordostdeutscher Pathologen zu
Dresden (Februar 193s).
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Abh 1. Knochensarkom mit Bildung reichlicher, hier rot gefirbier, kolloidithnlicher
Zwischensubstanz (Fall 1, Azanfirbung, Vergr. 1:125).
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Abh. 2. Rundzellensarkom des Knochens mit zwischeuzelliger Ablagerung der, hier
dunklen, kolloidihunlichen Substanz (Fall 1, Azanfirbung, Vergr. 1:325).
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Das Sarkom steht also seinem Bau nach den Rundzellensarkomen des Knochens
nahe, unterscheidet sich von diescn aber neben der feineren Zellgestalt vor allem
durch die Bildung einer reichlich vorhandenen zwischenzelligen Substanz. Dieselbe
liegt in kleinen oder groferen Tropfen sowie balkigen Ziigen zwischen den Zellen,
deutlich von ihnen treunbar. Stellenweise sammelt sich der Stoff in gréBeren
Arealen an, so besonders rings um Bindegewebsziige, Gefille und kleinere herd-
férmige Nekrosen. Die Grenze der Ansammlungen gegen die kollagenen Fasern ist
stets scharf, eine Durchtrénkung derselben nicht zu beobachten.

Die Substanz erinnert im optischen Verhalten stark an Schilddriisenkolloid.
Nicht nur die anscheinend dickfliissige Konsistenz mit Neigung zur Bildung ven
Cropfen und rundlichen Arealen, auch den matten CGlauz und die blaf-blaulichrote
Firbbarkeit mit Haimatoxylin-Eosin haben beide gemeinsam. Jedoch ist die sichere
Erkennung des Stoffes erst mit Hilfe weiterer Firbungen méglich. Unter diesen
ist die intensive Rotfirbung mit Azan und bei Massons Bindegewebsfirbung am
eindrucksvollsten (Abb. 1). Bei Farbung nuach ». Gheson wird der Stoff leuchtend
gelb. Bei allen Farbungen erscheint er vollig homogen, auch bei Silberimprignation
nach Pap ist keine faserige Struktur nachweisbar.

Einc Reihe weiterer Firbereaktionen bringt nur negative Ergebnisse; man erhilt
keine Farbung mit Elasticafarbstoffen (Orcein, Weigerts Elasticafarbe), keine Meta-
chromasiec mit Thionin und Gentianaviolott, keine Firbung durch Kongorot oder
Mucicarmin. Die Substanz enthilt kein Fett und ist nicht doppelbrechend; sie
verhdlt sich bei der Farbung nach Weigert nicht wie Fibrin.

Zusammengefa3t handelt es sich also um das Sarkom ecines langen
Rohrenknochens beim Kinde, welches nach dem Zellbau den Rundzellen-
sarkomen des Knochens nahesteht. Im dieser Geschwulst ist eine zwisehen-
zellige Substanz gebildet worden, die sich am besten durch ihre kolloid-
dhnliche Beschaffenheit und die elektive Rotfirbung mit Azan charak-
terisieren 1aft. In rein beschreibender Absicht werden daher im folgenden
die Ausdricke . kolloidartige™ oder .azanrote™ Substanz fiir diesen Stoff
gebraucht werden,

Fall 2. Bei einem 72jabrigen Landwirt hatte sich im Laufe von 2 Jahren eine
Geschwulst der rechten Tibia entwickelt, dic den Knochen in grofler Ausdehnung
zerstort hatte und als ginseeigrofier Knoten tiber seine Oberfliche vorragte. Dieser
letztere, in die Weichteile reichende Knoten wurde vom Chirurgen flach abgetragen
und der Knochen baw. das Periost auf Grund des Operationsbefundes als Ausgangs-
punkt der Geschwulst angesehen.

Das iibersandte Praparat (P.R.18.3.37) war cin apfelsinengrofies, grob
gebuckeltes Gebilde, das an ciner Seite die Schuittfliche der Abtragung erkennen
lieB, im dbrigen aber von einer bindegewebigen Grenzschicht iberzogen war. Auf
dem Schnitt sah man glasige, manchmal klar durchscheinende. zuin Teil aber mehr
milchig vetritbte Massen. die durch Bindegewebsziige in grobe Knollen unterteift
wurden. Die Konsistenz war knorpelihnlich, nur weicher. Mit fretem Auge war
Knochen am Praparat nicht zu erkennen.

Auch histologisch ist der lappig-knollige Aufbau deutlich, die Grundsubstanz-
bildung iiberall stark ausgesprochen, aber von wechselnder Natur. In manchen,
ziemlich gut abgegrenzten Kunoten legt ganz unreifes Knorpelgewebe vor, dessen
Zellen abgerundet sind wnd isoliert liegen, und dessen Grundsubstanz sich tief-
dunkelblan mit Hiamatoxylin firbt. Von solchen Gebieten gibt es alle Uberginge
zu regelrocht myxomatisen Teilen it sternférmigen Zellen und schleimiger. diinner
Zwischensubstanz (Abb. 3). AlsHille der derberen Knoten sind manchinal kollagene
Fasern entwickelt; im iibrigen sind sie kein wesentlicher Bestandteil des Tumors.
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Die schleimige bzw. knorpelige Natur der bis jetzt geschilderten Twiorteile 148t
sich ohne weiteres durch Mucicarminfirbung und typische Mctachromasie nach-
weisen.

Ausgedehnte, manchmal auch knotig gestaltete Teile der Geschwulst bicten aber
ein véllig anderes Bild. Hier haben die Zellen meist lingliche Gestalt und sind oft
in parallelen Ziigen angeordnet. Zwischen sich haben sie groBe Mengen ciner
kolloidihnlichen Substanz abgelagert, die zu groflen Arcalen zusammengeflossen
ist, welche die Zellen zwischen sich schlieflen (Abb. 4). Wo weniger von der Sub-
stanz vorbanden ist, mnflieBt sie gerne einzelne Zellen oder liegt auch in freien

Abb. 3. Chondromyxosarkom der Tibia. An uurcifer Knorpel, m myxomatoser Anteil,
8§ kolloidihnliche Substanz (Fall 2, Ham.-Fosin, Vergr, 1:035),

Tropfen im Gewebe. Hier findet man meistens daneben auch schon Schleim. Selche
Teile gehen mit ganz unscharfer Grenze {Abb. 3) in die myxomatdsen itber, wobel
der kolloidahnliche Stoff sich mehr an die ZeHen hilt, der Schleim frei in den
Zwischenrdumen liegt. Auch in der Nahe der unrcifen Knorpelzellen ist die Ab-
fagerung des gleichen Stoffes in feintropfizer Form 6fters nachzuweisen. Die Ver-
mischung mit den knorpelig-schleimigen Tumorteilen ist also stellenweise eine sehr
innige.

Bei Anwendung der gleichen Spezialfirbungen, deren Aufzahlung im einzelnen
sich eriibrigt, findet man ein vélliz gleiches Verhalten wie im 1. Falle. Schéne Bilder
gibt die Thioninfirbung, bel welcher im Gegensatz zum violettroten Schleim und
Knorpel das ,.Sarkomkolloid* in reinem, louchtendem Blau erscheint.

1

Im 2. Falle liegt also das Chondromyxosarkom der Tibia eines Greises
vor, das als einen weiteren Geschwulstbestandteil Bezirke enthilt, die den
als kolloidartig bezeichneten Stoff bilden. Zum Teil handelt es sich dann
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um ausschlieBliche Bildung dieser Substanz, vielfach aber auch in inniger
Mischung mit Schleim- und Knorpelbildung. In firberischer Hinsicht
werden dieselben Eigenschaften des ..Sarkomkolloids” wie im 1. Falle
festgestellt.

Fall 3. Ein 53jahriger Kaufmann bemerkte im Laufe der letzten anderthalb
Jahre eine langsam wachsende Geschwnlst an der Hinterseite des linken Ober-
schenkels, dicht oberbalb der Kniekehle. Die Beugung im Knie war behindert; am
Unterschenkel bestanden Zeichen stirkerer vendser Stauung. In den gleichseitigen
Lymphdrisen der Leiste waren 2 kirschgrofie derbe Knoten tastbar.

Bet der Opuration (Chir-

TW O urgische Klinik der Charité)
’5*‘ ’&E‘% i fand sich cine kleinkinds-
_" o TR kopfgroBe Geschwulst, die

‘-3..".-\‘

weder mit dem Knochen
noch mit der Haut ver-
wachsen war und die Ge-
fale und Nerven nach links
verdringte.  AuBer Ver-
wachsungen mit einem Teil
der tiefen Beuger und der
Adduktoren, welche scharf
geldst werden mufiten, war
der gut wmkapselte Tumor
stumpf ausschalbar,

Im  weiteren  Verlauf
kam es zu rascher Ver-
grollerunyg der Knoten in
der Letstengegend.  Eine
wiederholte. schilieBhch
fulminante Lungenembolie
bei betdseitiger Schenkel-
venenthrombose und Infek-
tion dex Wundbetts fithrte

Abb. 4. Aus dem gleichen Schnitt wie Abb, 5, ciner dort I Monat nach der Opera-

mit S bexeichneten Stelle entsprechend (Fall 2, tion zum Tode (8. 457/37
Hame-Fosin, Vergr. 1:265). des Pathologischen  Insti-

tutsder Universitit Beclin),
Das Operationsmaterial (1. 393,37 des Patholagischen Instituts der Universitit
Berlin) besteht aus einer kugeligen. wmkapscelten Geschwulst von 8 : 10 1 15 em
Grofie. Anhaftende Muskulatur. Fascien und Fettgewebe lassen sich im allgemeinen
gut von seiner Oberfliche stumpf abldsen. Nur an 2 Stellen sitzen der Kapsel platt-
kugelige kleinere Knoten mit breiter Basis auf und lassen sich schwer vom Nachbac-
gewebe trennen, in das sie anscheinend infiltrierend vordringen. Auf der Schnitt-
fliche durch die gesamte Geschwulst ist der gréBere. zentral gelegene Anteil stark
blutiy zersetzt und nekrotisch zerfallend. Eine ringformige auBere Schicht und die
der Kapsel aufsitzenden Knoten besteben aus einer glasig-gallertigen, wenig festen
und deutlich fadenziehenden Masse. Sie ist von diinnen Bindegewebssepten durch-
zogen und zeigt nur selten ein mehr parenchymatéses Aussehen. Die bei der Ob.
duktion (s. oben) gewonneneén, itber hithnereigrofien Knoten aus der Leiste sind auf
dem Schnitt dhnlich beschaffen, nur im zanzen noch stirker blutiy durchtrankt,
Vou der wechselnden Starke der Blutung abgesehen. ergibt die Untersuchung ver-
schiedener Stellen des Primartumors und der Metastasen dberall den gleichen
Befund.
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Wie nach dem makroskopischen Aussehen zu erwarten ist, handelt es sich um
ein Myxosarkom. Die schleimige Zwischensubstanz ist besonders in den alten
Geschwulstteilen sehr reichlich vorhanden, in jiingeren Bezirken findet man danchen
auch noch gréflere zusammenhingende Zellkomplexe typischer Art. Die Schleim-
natur der Zwischensubstanz bestétigt sich bei Mucicarmin- und Thioninfirbung.

Recht gleichmiBig in allen untersuchten Geschwulstbezirken verteilt, findet
man neben dem Schleim eine zweite zwischenzellige Substanz, die sich durch An-
wendung aller oben schon angefihrten Firbungen als ., Sarkomkolloid kenn-
zeichnen 1a8t. In Form feiner, z. T. auch gréberer Tropfen ist sie im Schleim sus-
pendiert. GréBere Areale zeigen keine ansgesprochene Neigung sich an Zellen oder

Abb. 5. Myxosarkom der Oberschenkelweichteile: spindel- und sterntfiormige Geschwulst-
zellen, zum Teil geronnene Schletrmmaossen, dazwischen groBe homogence und viele kleine
Tropfen der kolloidithnlichen Substanz (Fall 3, Ham.-Eosin, Vergr. 1:310).

sonstige priiformierte Gebilde anzulegen, sondern liegen gleichfalls frei 2wischen den
Zellen. Die kolloidahnliche Beschaffenheit ist an diesen grofleren, abgerundeten
Ansammlungen besonders deutlich {Abb. §).

Der 3. Fall stellt also ein Weichteilsarkom bei einem 55jihrigen Manne
dar, welches makroskopisch als gewdhnliches Myxosarkom erscheint.
Histologisch wird aber neben dem Schleim als zweite Zwischensubstanz
»Sarkomkolloid® in reichlichen Mengen nachgewiesen. Bei Anwendung
der in Betracht kommenden Firbungen werden die an den beiden ersten
Fillen erhobenen Eigenschaften der Substanz bestitigt.

Betrachtet man die 3 beschriebenen Sarkome zusammenfassend, so
ist ihnen die Bildung einer homogenen und faserfreien Zwischensubstanz
gemeinsam, welche ein kolloidahnliches Aussehen hat. In firberischer
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Hinsicht ist der Stoff durch Rotfarbung nach Azan und Muasson sowie
durch Gelbfarbung mit Pikrinsiure gekennzeichnet. Der Stoff gibt keine
Reaktionen fiir Schleim, Knorpel, Fibrin, Amyloid oder Fett.

Aus der Erwigung heraus, dafi ein Tumorprodukt gewéhnlich auch
im Mutterboden der Geschwulst oder verwandten Geweben nachzuweisen
ist, habe ich verschiedene Stiitzgewebssubstanzen und ihre Vorstufen
auf eine dhnliche zwischenzellige Ablagerung hin untersucht. Als Anhalts-
punkt fir ihr Vorkommen diente vor allem die Rotfirbung mit Azan.
Zur Untersuchung gelangten: embryonaler, kindlicher und reifer (sowohl
hyaliner wie elastischer) Xnorpel; Osteoid bei verschiedenen Knochen-
krankheiten; Nabelschnurgewebe; zahlreiche Chondro-, Osteoid- und
Osteosarkome sowie Enchondrome ; sogenannte Parotismischtumoren und
verschiedene Teratome. Das Ergebnis war vollig negativ.

Bei Anwendung von Bindegewebsfirbungen (v. Gieson, Azan usw.)
firbt sich nur der kollagene, faserige Anteil vom Knorpel, Osteoid und
echtem Hyalin. Eine etwa vorhandene homogene Grundsubstanz, wie
Chondromukoid und Knochenkittsubstanz, wird durch solche Far-
bungen nicht dargestellt. Dadurch sind die genannten 3 faserhaltigen
Substanzen leicht vom azanroteu Stoff der hier beschriebenen Sarkome
zu trennen. Auch der sogenannte oxyphile, also bei Himatoxylin-Eosin-
firbung rétliche Knorpel bildet davon keine Ausnahme. Ebensowenig
habe ich in anderen Skeletgeschwiilsten oder bei Knochenerkrankungen
azanrote Produkte gefunden.

Allerdings kommen im elastischen Knorpel des menschlichen Kehl-
deckels Zellhofe vor, die aus Ansammlungen einer mit Azan rot gefirbten
Substanz bestehen und welche die elastischen Fasern, besonders an ihren
Kreuzungspunkten, zu umbhiillen scheinen. Beim Erwachsenen ist die
angegebene Firbbarkeit ausgesprochener und auch die Menge des homo-
genen Materials groBer als beim Kind. Trotz der sonst vélligen Uber-
einstimmung in farberixcher Hinsicht zeigt dieser Stoff aber in einem
wichtigen Punkte ein anderes Verhalten als das ,,Sarkomkolloid™; er
nimmt nédmlich mit Elasticafarbstoffen (z. B. Orcein) regelndBig eine
dhnliche Tonung, wenn auch schwicher, wie die elastischen Fasern,
anl.  Dagegen verhidlt sich die Ablagerung in den Sarkomen véllig
ablehnend gegen die gleichen Farbstoffe.

Das Fibrinoid farbt sich zwar auch mit Azan rot, nach v. Gieson gelb
usw., enthalt aber durch Silber impragnierbare Fibrillen, entsprechend
seiner auch durch die Lagebezichungen stets offenkundigen Abstammung
von kollagenen Fasern. Fibrin schliefiich kommt, wenn iberhaupt.
dann sicherlich nicht in solchen Mengen als ausschlieBlich hvalines Material

¥ Schaffer bezeichnet diese pericelluliren Hofbildungen des elastischen Knorpels
als ., verschmolzene elastische Kapseln®, betont ihr manchial homogenes Aus-
sehen und halt es fiic fraglich, ob sie aus rveiner elastischer Substanz bestehen.



(Sber die Bildung eines kolloidihnlichen Stoffes in Sarkomen. 441

im Gewebe vor. Sowohl Fibrinoid als auch FKibrin miifiten sich nach
Weigert farben lassen, was bei dem Stoff der Sarkome nicht der Fall ist.

Nur in manchen Cylindromen wurde eine farberisch und gestaltlich
nicht unterscheidbare Substanz gefunden, die allerdings nur einen Teil
des hyalinen Abscheidungsmaterials ausmachte. Da ¢s sich um epitheliale
(Geschwiilste handelt, kann die Bildung des Stoffes so wenig zum Ver-
stindnis des ,,Sarkomkolloids” beitragen wie die haufige farberische
Ubereinstimmung des letzteren mit Schilddriisenkolloid.

Man kommt also zu dem Ergebnis, daB im normalen Binde- und
Stiitzgewebe sowie in seiner Entwicklung kein Stoff bekannt ist, der die
Eigenschaften des hier beschriebenen besitzt. So ist man darauf an-
gewiesen, zu seiner Bezeichnung zunéchst den rein beschreibenden Aus-
druck ,kolloidihnliche Substanz®’ (oder auch ,,mesenchymales Kolloid)
beizubehalten. IBs ist bemerkenswert. dafl im 1. Falle ein Knochen-
sarkom ausschleBlich durch die Bildung dieser Substanz charakterisiert
wurde.

Wie hiufig das Sarkomkolloid auftritt, ist schwer zu beurteilen.
Seine sichere Erkennung ist nur unter Anwendung von Spezialfirbungen
mdoglich ; bel oberflachlicher Betrachtung kann das mesenchymale Kolloid
mit ganz unreifem Osteoid verwechselt werden. Vielleicht wird sich
auch bel weiteren Beobachtungen herausstellen, dafl nur bisartige Ge-
schwiilste den azanroten Stoff zu bilden vermégen. Dann wire damit
fir einzelne Falle ein wertvolles Hilfsmittel zum Nachweis der Malignitit
cegeben, der bekanntlich bei gut umkapselten und spat metastasierenden
mesenchymalen Geschwiilsten hdufig schwer zu erbringen ist.

Wie eingangs angedeutet wurde, kommt der Kenntnis der hier ge-
schilderten Sarkome daneben noch eine allgemeinere Bedeutung zu. Es
ist vielfach iiblich geworden, histogenetische Geschwulsteintellungen auf
embryologischer Grundlage zu schaffen. Abweichungen der Formen und
Leistungen von der Norm werden dann nicht mehr als abwegige Dif-
ferenzierung oder funktionelles Ungeniligen angesehen, sondern durch
Analogisierung mit bestimmten embryonalen Zustinden erklirt. So
berechtigt und wertvoll ein solches Vorgehen in vielen Fillen auch sein
mag, seine ausschliefliche Anwendung mull zu Fehldeutungen fiihren.
Auf dem Gebiete der Knochengeschwiilste sind Geschickter und Copeland
in ihrem sonst so verdienstvollen Werk solchen Grundsitzen gefolgt.
So soll die myxomatose Natur mancher Knochentumoren einem bestimm-
ten embryonalen Knorpelbildungsstadium entsprechen, im Chondro-
myxom auftretende Hohlenbildungen werden als abortive iiberzihlige
Gelenkanlagen gedeutet und &hnliches mehr.

Demgegeniiber ist es gut. ein Beispiel typischer Fehldifferenzierung
zu besitzen, das durch die Annahme einer Entdifferenzierung oder
., Embryonalisierung’* bei der Geschwulstbildung nicht erklirt werden
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kann. Auf Grund der mitgeteilten Untersuchungen wird von dem kolloid-
ihnlichen Sarkomstoff angenommen werden 1aiissen, dafl er vollig neu-
artig, also im wahrsten Sinne pathologischer Natur ist.

Man kann erwarten, dall mit der Anwendung verfeinerter histo-
logischer Methoden weitere Sonderleistungen von (eschwiilsten auf-
gedeckt werden, die kein Vorbild im Normalen oder Embryonalen be-
sitzen. Dabei ist z. B. an die Bildung des Bence-Jonesschen Eiweil3-
korpers oder értlicher Eiweillablagerungen bel multiplen Myelomen und
an cylindromatése Geschwilste zu denken. Es wird sich ferner zeigen
lassen, da} neben solchen funktioneilen auch gestaltliche Figenheiten in
Geschwiilsten vorkommen, die ohne ein Vorbild im Entwicklungs- und
Bauplan des Organismus sind. Die Eigengesetzlichkeit der Geschwiilste
erstreckt sich nicht nur auf Wachstum und Differenzierungsgrad, sondern
duBert sich also auch in dem Vermégen zur abwegigen Differenzierung
in gestaltlicher und funktioneller Hinsicht: Geschwulstzellen sind eben
nicht nur unreife, sondern auch kranke Zellen.

Zusammenfassung.

Es werden wmehrere Savkome beschricben, die durch die Bildung
einer homogenen, kolloidihnlichen Zwischensubstanz ausgezeichnet sind.
Die firberischen Eigenschaften dieser Substanz werden angegeben und
die rein beschreibende Bezeichnung | Sarkemkolloid dafiir vorgeschlagen.

Unter notmalen Produkten des Mesenchyms und deren Vorstufen hat
sich kein gleicher Stoff finden lassen. Sein Vorkommen beweist, daf
sich die Autonomie der Geschwiilste nicht unr inmangelnder, sondern auch
in abwegiger Differenzierung duflern kann.
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