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Das Vorkommen von primaren melanotischen Tumoren der Hirnhiute
ist lange Zeit in Zweifel gezogen worden, selbst nachdem eine Reihe von
Verdffentlichungen vorlagen, die ihr Bestehen eindeutiy erweisen konnten.
Diese Zweifel waren an sich begriindet, da gerade von den bdsartigen
melanotischen Geschwulstbildungen der Haut und des Auges die aben-
teuerlichsten Metastasierungsformen beobachtet wurden, und da gerade
diese Tumorart das Gehirn und seine Anhange gern als Sitz von Meta-
stasen bevorzugte. Weiter stiitzte man sich auf die altbekannte Kr-
fahrung, dal3 Triger von pigmentierten, wegen plotzlich auftretendem
Wachstim exstirpierten Hautwarzen noch mnach Jahren, selbst nach
2 Jahrzehnten an ciner generalisierten Melanosarkomatose zugrunde
gehen kinnen, in welchen Fillen bei genauer Untersuchung auf Narben
und absonderlich gelegene Lymphknotenmetastasen dem Entwicklungs-
gang der Geschwust nachzuspiiven war (Lubarsch, Wortis and Wortis,
Lwing). Vor allem Ribbert and Lubarsch sind immer wieder als Warner
anfgetreten und haben diese Geschwulstgeneralisationen mit absonder-
lichem Primirsitz in den versehiedensten Organen auf gewdhnliche Spit-
metastasierung von Melanosarkomen der Haut zuriickgefithrt. Trotzdem
gelangen heute immer noch derartige Falle von sog. primaren melano-
tischen Geschwiilsten z. B. der Speisershre. der Gallenblase. des Gehirns
usw. zur Verdtfentlichung, die einer Kritik nicht standhalten. Kiirzlich
erst hat Lence in seiner Monographie iiber die seltene primire Lokalisation
von melanotischen Tumoren derartige Falle zitiert. Wir miissen uns vor-
derhand immer noch an Lubarschs klare Entscheidung tiber die mela-
notischen Geschwiilste halten, die ,,primar nur dort entstehen kénnen,
wo entweder normalerweise Melanocyten oder -blasten vorkommen (Haut,
Augenhdute, Gehirn- und Riickenmarkshiute), oder durch Entwicklungs-
stérungen derartige Zellen abnormalerweise hingelangt sind”. Fur die
primiren melanotischen Ceschwiilste des Gehirns und seiner Hiute ins-
besondere fordert Lubarsch das Fehlen von pigmentierten Tumoren an
anderen Orten.
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Diese letzte Forderung muB zweifellos eine Einschrinkung erfahren,
denn es gibt sichere primire diffuse melanotische Geschwiilste der
Meningen, die mit zahlreichen gutartigen pigmentierten Hautnaevi ver-
gesellschaftet sind, und die besonders bei jugendlichen Individuen,
hiaufig Neugeborenen, vorwiegend weiblichen Geschlechts angetroffen
wurden. Derartige Fille sind von Rokitansky, Frank-Oberndorfer, Grahl,
Lua, Maclacklan, Berblinger und Farnell und Globus und Bjérneboe
beschrieben und als anf koordinierten Entwicklungsstérungen des Neur-
ektoderms beruhende multiple Geschwulstbildungen bezeichnet worden.
Hiufig waren diese mit Neurofibromatose der Haut ( Berblinger), Mi3-
bildungen der Anhangsgebilde der Haut (Grahl), Hydrocephalus internus
(Oberndorfer, Berblinger usw.) verbunden. Andecrerseits gibt es drtlich
beschrinkte flach-knotchenformige oder diffuse primidre |, Melano-
sarkomatosen’’ der weichen Héaute von Gehirn und Riickenmark, oft mit
drtlicher kompakter Geschwulstbildung und von dort aus echtem in-
filtrierendem Wachstum unter Zerstorung von Gehirnsubstanz. Hierzu
eehoren die Fille, die von Virchow, Stoerck, Esser, Thorel, Linboom,
Sternberg-Schopper, Kiel, Hesse, Matzdorff, Lackerbawer, Omodei-Zorini,
Neuburyer, Dieckmann, Kraft, De Blasi, Heilmann, Foot und Zeek (nur
der erste Fall), Raymond-Garein und Mitavbeiter, dkelaitis, Bailey und
Bucy und (ferstel verstfentlicht wurden. In den Fillen von Schopper,
Heilmann wnd Bepedel waren in der Haut einzelne Naevi vorhanden.
Sehr wahrscheinlich gehdren der Fall Koelichen (Dura) und méglicher-
weise auch der Fall Lence, mit wenig Wahvscheinlichkeit die von Sehmid
und Pick-Hirschberg hinzu, wo die primire Natur wegen Vorhandenseins
von umschriebenen schwarzen Geschwulstknoten mitten im Rickenmark
die nirgends mit der Leptomeninx in Verbindung standen, neben niela-
notische Geschwiilstchen in der weichen Haut sehr fraglich ist. Die
Fille von Boesch, Hamill und Rothstein und . Térne konnen nicht
beurteilt werden. da entweder unvollstandige Nektionen gemacht wurden,
oder eine ungeniigende Beschreibung vorliegt. In dem Bellschen Falle
handelt es sich um einen Befund auf Grund des Operationsergebnisses.

Wir michten im folgenden die Kasuistik um zwei weitere Fille er-
welitern, die bei der Seltenheit ihres Auftretens und bel der immer noch
fraglichen Genese dieser Tumoren von Bedeutung sind!l.

Fall 1. Sm., Giinther. 4 Jahre.

Vorgeschichte. Vater der Mutter angeblich an IKrimpfen gelitten. Eine Schwester
.des Vaters wegen Verfolgungswahn in Anstaltsbehandlung. Von Pigmentanomalien
ist in der Familie nichts bekannt.

Day Kind kam mit zahllosen gelh-braunen, iiber den ganzen Korper verstreuten
Pigmentflecken zur Welt, die spater noch etwas an GréBe zunahmen. Einige davon
wurden im ersten Lebensjahr operativ entfernt. Die Hoden waren nicht heraus-
getreten. Karperliche und geistige Entwicklung angeblich normal. Als Kleinkind

! Die Fille sind auf der Tagung der Westdeutschen Pathologen in Géttingen
1938 demonstriert worden.
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Masern. Am 15.3.38 Sturz beil einem Besorgungsgang, ohne dafB der Mutter
hernach etwas Besonderes auffiel. Drei Tage spiter, am 18. 3. abends plotzlich
Schwindelgefiihl, Lahmung der rechten Korperseite, Verlust der Sprache: dabei
vollig orientiert. Kurze Zeit danach epileptiforme generalisierte Krampfe, die nach
dem Jacksontyp vorwiegend von der rechten Korperseite ausgingen. Am 22, 3, 38
Aufpahme in die Neuro-Chirurgische Univ.-Klinik am Hansaplatz (Berlin) in tief
benommenem Zustand.

Neurologischer Befund. Status epilepticus. In der anfallsfreien Zeit starke
Hypotonie der GliedmaBen, Keine sicheren Hirnnervenstérungen. Arm- und Bein-
sehnenreflexe nicht sicher auslosbar. Babinski beiderseits positiv, rechts stirker
als links. Schnervenpapillen beiderseits verwaschen, aber nicht sicher prominent.

Kirperbefund. Abgesehen von den zahlreichen Pigmentgeschwitlstchen der
Haut o. B. Ventrikulographie: Kein Anhalt fiir raumbeengenden Prozefl. Liquor-
eiweill gering erhoht, 3/; Zellen (Rundzellen). Nach der Ventrikulographie Hyper-
thermie, Tachykardie, gebaufte Krampfanfille weiterhin. Plstzlicher zentraler Tod.
Klinische Diagnose: Epilepsie.

Sektionshefunid $.Nr. 379,38 (auszugsweise). Leiche eines 107 em groBen, 17 kg
schweren dunkelblonden Knaben. Hirnschidel guadratisch, ballonartig aufgetricben
in krassem Miflverhiltnis zu den wohl proportionierten sonstigen Korperimafien.
Am Hinterhaupt Zeichen vorgenommener Ventrikelpunktionen. Die Haut von
Kopf, Rumpf und GlicdmaBen ist in nabezu symmetrischer Anordnung von zahllosen
runden, gering erhabenen gelb-braunen, feinbehaarten Pigmentnaevi tihersit, die
einen Durchmesser von .52 em haben.  in der rechten Ellenbeuge und an der
Innenseite des linken Knies je eine etwa 5 cm lange, blasse Operationsnarbe (von
Naevusexstivpationen herriihrend).  Gebil und kndcherner Brustkorh mit den
Zeichen iberstandener Rachitis. Hoden etwas klein, beiderseits im abdominalen
Teil des Leistenkanals gelegen.  Leistenbruchpforten offen.

Schadelsektion. Umnfang des kndehernen Schadels 56 em. Fronto-Occipital-
durchmesser 18 c¢m, biparietaler Durchmesser 15.5 cia. Schidelkapsel leicht von der
Dura abziehbar, von geringer Dicke, im durchfallendem Licht durchscheinend bis
auf dic Gegend der geréteten, etwas sperrenden Nibte. Fontancllen geschilossen.
GefaBfurchen tief cingegraben. Aus dem Subduralraum flie8t rotlicher, fast klarer
Liquor in reichlicher Menge ab. Die Dura ist im Bereiche der Ventrikelpunktions.
stellen auBen und innen gering unterblutet. Durainnenflache glinzend und feucht,
Tn den Langsblutleiter Leichengerinsel. Duravenen und die Venen der Leptomeninx
sind strotzend mit Blut gefillt. Gehirn sehr grol (1500 g), von gleichmaBiger
fester Konsistenz. Windungen etwas abgeplattet. Kleinhirntonsillen etwas einge-
preBt. Die weiche Hirnhaut ist aber dem ganzen Gehirn diffus verdickt und sulzig,
von bliulich triber Farbe, besonders ausgepragt iber den Hemispharen, der Gegend
der Fissura lat. und der Infundibularregion. in letzterer etwas braunlich getént.
Ther den Hinterbauptspolen und den Kleinhirnhemisphiren ist die Leptomening
weniger dick, aher von gleichma8iger grau-braunlicher Farbe. Die GroBhirnsubstanz
ist unter der leicht abziehbaren Leptomeninx von gewohnlicher Farbe, die Kliein-
hirnhemisphéren erscheinen unter der weichen Haut graulich. Spinale Leptomeninx
deutlich verdickt, aber in geringerem Male wie iiber dem Gehirn. Der Kleinhirn-
unterwurm ist gespalten; dazwischen blihen sich die verdickten Tela chorioidea des
schwappend mit rétlichem Liquor gefiillten 4. Ventrikels halbkugelig vor. Foramen
Magendi offen. Unter vorldufiger Annahme einer chronischen fibrosen Leptomen-
ingitis wurde das Gehirn im Ganzen in Formalin gelegt.

Die ibrige Sektion ergab auBer einer finalen hypostatischen Pneumonie beider
Lungen und einer Cyanose der inneren Organe keine erwihnenswerten Besonder-
heiten. Die Lymphknotengruppen des gesamten Korpers enthalten makroskopisch
— und wie jetzt gleich hervorgehoben werden soll auch mikroskopisch —, ebenso-
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wenig wie die parenchymatésen inneren Organe Pigmentablagerungen oder Tumor-
elemente.

Frontale Schnitte durch das gehirtete Gehirn zeigen eine gleichmiBige gering-
gradige Erweiterung der Seitenkammern bei regelmafiiger Gestaltung der Innen-
architektur. Aquaedukt durchgéngig, nicht erweitert. In den der Fissura lat.
anliegenden Rindenschichten (Abb. 1), in der Inselregion und im Bereich des Gyrus
Hippocampi ist die GroBhirnrinde beiderseits bis zur Markgrenze feinst pigmentiert
in Form eines braunlichen Streifens. Der Globus pallidus ist beiderseits in an-
nihernd symmetrischer Ausdehnung von grau-braunen Pigmentstippchen durch-
setzt. Die Konturen der Kleinhirnwindungen werden von einem briunlich-grau
pigmentierten Saum bekleidet, der im allgemeinen mit der Rindengrenze scharf
ahschlieBt, stellenweise sich jedoch nur ganz allmahlich im Markkorper verliert.
Demgegeniiber ist die weille Substanz des GroBhirn nirgends in threr Farbe verandert.

X

Abb, 1 (2.-Nr. 379/3%). Leptomeninx der Konvexitit mit unpigmenticert erscheinender
Tumorcinlagerung. x Pigmentierung der Markrindengrenze durch perivasculiires Einwachsen
stark pignienticerter Tumorzellen.

Weitere starkere svmmetrische Pigmentierungen finden sich im vorderen Vierhiigel-
paar, den Ayuacdukt umgreifend. Die Briicke ist von breiten, vorwiegend quer
verlaufenden pigmentierten Streifen und Zigen, entsprechend ihrer Faserung
durchsetzt, und mit der Pigmentierung der Olive und der ventral gelegenen Hirn-
nervenkerne von N. VIIT—XII schlieBt dic Pigmentierung ab (Abb. 2). Im Riicken-
nark findet sich nirgends eine fremde Farbstoffeinlagerung. Die physiologisch
pigmentierten CGebiete der Substantia nigra und des Locus coeruleus sind -eben
erkenubar und klar von den anderen pigmentierten Bezirken zu unterscheiden.

Histologischer Befund. Naevi: Es wurden 3 Naevi aus der Rumpfgegend und
vom rechten Unterschenkel untersucht, die den gleichen Befund boten. Unter der
etwas verdiinnten Epidermis liegt durch eine mehr oder weniger schmale, zellarme
Bindegewebsschicht getrennt eine zellreiche Wucherung, die durch bindegewebige
Septen in einzelne Zellhauten und Nester geteilt wird. Die Zellen haben einen
groBen, rundlich-ovaliren Xern mit einem feinen Chromatingeriist und einen bei
gewohnlicher H. E.-Farbung kaum erkennbaren schmalen Protoplasmaleib. Nach
der Tiefe zu strecken sich die Zellkerne unter Verdichtung des Kerngeriistes, nehmen
langspindelige Form an und verlieren sich schlieBlich im subeutanen Bindegewebe.
Diese zellige Wucherung schlieBt dic Anhangsgebilde der Haut und vor allem zahl-
reiche Haare ein. Mittels Versilberung nach Foot-Foot werden neben derben, plumpen
kollagenen Fasern feine Reticulumfaserchen dargestellt, die dem Tumorgewebe bei
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starkerer Vergroflerung ein mosaikartiges Aussehen verleihen. In den Bindegewebs-
septen lassen sich nach der Rogersschen Silbermethode! reichlich feine, vorwiegend
markhaltige Nerven darstellen. ohne dafBl eine sichere Beziehung dieser zu der
zelligen Wucherung erkannt werden kann. In den subpapilliren Schichten liegt
Melapinpigment, teils in feinem Korn in veristelten gestreckten Zellen, teils in
groben strukturlosen Schollen an entsprechend geformte Zellen gebunden, oder
auch anscheinend frei im interstitiellen Gewebe. Die Huuptmenge des Pigments
ist in den tiefen Epidermiszellschichten in fuBerst feinkérniger Form abgelagert.
Diagnose: Typische flache Naevi pigmentosi pilosi.

Ahb, 2 (8,-Nr. 379 33). Senkvechter Sehnitt dureh die Britcke und Kleinhir in 3FLoLe des

Abgangs des Nervus Trigeminns (1) zeigt die ehenmitBige Tigmentierung zwischen den

quer verlanfenden Iaserzigen der Bricke und in den Facialis-Trigeminuskerngebioten (2).
» Stellen unpigmentierter Twmorzellintiltrate, (Schnitt nicht ganz =ymmetrischd,

Zentralnervensystem: Die cerebrale und spinale Leptomeninx ist oberflachlich
und in den Hirnfurchen von einem ortsfremden Gewebe durchsetzt, das hirnwirts
aus dicht liegenden, epithelartig aussehenden und gelagerten Zellen von rundlicher
bis polygonaler Form und annihernd gleicher Grofle besteht (s. Abb. 3). Diese
Zellen errcichen die mehrfache GroBe eines roten Blutkdrperchens. Sie hesitzen cinen
groBen runden Kern mit zierlichem vakuolisierten, gelege ntlich auch dichteremn Kern-
gerist und einen breiten, hellen Plasmahof. Durawirts sind die Zellen in einem
mehr lockeren Verband gelagert, vom mehr oder weniger feinen Fasern getrennt und
von spindeliger Gestalt. Bei der cinfachen Versilberung nach Waussou-Hemn perl 1Bt
sich in jeder Zelle ein dickes Kernkorperchen inmitten eines hellen Hofes neben
hellen Vakuolen darstellen. Die endotheliale Zellage der Pia-Gliamembran ist meist
gut abgrenzbar. Thr unmittelbar oder in niichster Nahe anliegend, auerdem um

1 Zit. bel N. Ch. Foot: Virchows Arch. 286, 446 (1932).
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die prall gefiillten BlutgefaBe geordnet sind langspindelige, plumyp veristelte Zellen
in sparlicher Zahl eingestreut, die ein gelb-braunes Pigment in durchschnittlich
feinkérniger, oft den Kern itherdeckender Form enthalten, das nach seinem firbe-
rischen Verhalten als Melanin anzusprechen ist. Auch die grofien polygonalen
Zellen enthalten versilberbares Melanin, meist nur in einem Zellpol in auBerst
feiner Bestdubung, aber auch in grofien, den Kern zam Teil einhiillenden Klumpen.

Abb, 3 (S.-Nr o 3T9 38y Paraffin, Ham.-Eos,, 375 v, Schnitt durch die Leptomeninx der
Konvexitat. Epitheliale Lagerung der seliwach pigmentierten Tumorzellen, durawiirts
funten) sich allmihlich auflockernd. (1) Spindelig verzweigte . ,Chromatophoren,

Fettfarbungen und die Feyriersche RinschluBfarberei mit dem Weinsteinsinre-
Thioningemisch bringen neben den Melaninksrnchen feinkdrnige Fettsubstanzen
und metachromatische Korperchen zu Gesicht, ohne dall daraus auf eine besondere
Zelleistung geschlossen werden kann. Im groflen und ganzen ist die Tumorzellschicht
der Leptomeninx arm an Melaninpigment. Nur in den schmalen ticfen Sulzi der
Kleinhirnhemisphéren ist die leptomeningeale Scheide vorwiegend von langspinde-
ligen wenig verdstelten pigmentierten Zellen ausgefilit.

In dieser ortsfremden Zelleinlagerung treten die ortsstindigen Elemente wenig
in Erscheinung. Ein regelvechtes Tumorstroma wird vermit. Neubildung von
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GefaBen ist nicht anzunehmen. Kernteilungsfiguren finden sich ebenso wenig
wie Nekrosen.

Wenden wir nun das Augenmerk auf die makroskopisch grau-braun gesprenkelten
Bezirke der Hirnsubstanz, also auf die angefiihrten pigmentierten GroB- und Klein-
hirnpartien, den CHlobus pallidus und die Gegend der grofen Ganglienzellgruppen
des Mittelhirns, der Briicke und Medulla obl., so findet sich stets das gleiche Bild:
Mit den in das Gehirn eindringenden GefiBen wichst der Tumor, die Pialtrichter
ausfiillend, kontinuierlich lings der vorgebildeten perivasculiren Raume in die
Hirnrinde ein und zcichnet sich von da ab durch einen auBerordentlich hohen
Melaningehalt aus. Die Tumorinvasion iiberschreitet die Markrindengrenze in der
Grofhirnrinde nie, wohl aber im Kleinhirn, wo sie sich nur allmihlich im groBen
Markweill verliert. Mit fast mikroskopisch-anatomischer Sicherheit finden wir die
Tumorzellinvasion auf die oben erwahnten grofien Ganglienzellgruppen heschrinkt,
withrend dic grofien Faserbiindel und auch die Hirnstiele stets frei von Tumor sind.
Dic stark pigmentierten Tumorzellen umgeben die kleinen Gefille mantelférmig
in cin bis mehreren Schichten, wic das Rokifansky schon gesehen und als brombeer-
artige Bilder beschriehen hat. Ihre Kerne lassen sich meist nur aus dem Yorhanden-
sein einer zentralen oder randstindigen, rundlichen Aufhellung ahnen und oft erst
im depigmenticrten Schuitt firberisch darstellen. Die Tumorzellen im Bereich der
Hirnsubstanz sind ctwas kleiner wie in der Leptomeninx, wobei das Kernplasma-
verhiltnis etwa das gleiche ist. Die Zellkerne sind rundlich bis oval, hiufig bohnen-
formig oder stumpfwinkelig geknickt, oft pyknotisch mit stark anfirbbarem
dichten Chromatingeriist. Im ganzen fallen die Tumorzellen durch ihre gleich-
mifBige rundliche Form und GroBe auf. Die Membrana lim. gline int, wird nirgends
durchbrochen. Im Kleinhirn ist der Invasionstyp dhnlich. Von der leptomen-
ingealen Scheide, die wie schon oben erwihnt iiberwiegend plump-spindelige, pig-
mentierte Zellen enthilt, wichst der Twor entlang der Gefifie zwischen den
Purkinjeschen Ganglicnzellen in die Kérnerzone ein. Dort hiaufen sie sich manchmal
unter Verdringung der Kornerzellsehicht an und biegen in Richtung der Gyri
ceribelli um, stets an die GefiBle gebunden. Wenn die Tumorzellen an die Purkinje-
schen Zellen nahe heranreichen, enthalten diese Melaninpigment in feinkGrniger
Form. ohne in ihrer Struktur zu leiden. Einzelne CapillargefaBe durchbrechen mit
ihren umgebenden Tumorzellminteln die Kérnerzone in gestrecktem Verlauf und
fishren die Tumorzellen eine Strecke weit in die Marksubstanz mit. In der spinalen
Leptomeninx legen nur wenig pigmentierte und nicht pigmentierte Tumorzellen
zwischen den priexistenten Meningealzellen. Nur die austretenden Nervenwurzeln
werden von einer l-—2schichtigen pigmentierten Tumorzellage dicht umschlossen.
Die Riickenmarksubstanz selbst enthalt nirgends Tumorelemente.

Die Reaktion des anlicgenden Nervengewebes fallt an den einzelnen Orten
verschieden aus. Im Bereich der pigmentierten GroBhirnrindenabschnitte ist
lediglich eine abgrenzende Gliafaservermehrung mafigen Grades feststellbar. und
die umliegenden Gliazellen, vorwiegend der Makroglia aber auch der Oligodendro-
glia baben Melanin in feinen Kornchen gespeichert. In Gebieten, der tiefen Rinden-
schicht, wo die Tumorzellméintel oft in 1-~2facher Schicht die Gefille umhiillen und
geradezu komprimieren, sind die anliegenden Ganglienzellen geschidigt, ihr Zelleib
gebliht, die Fortsitze plump, die Tigroidschollen sind fein zerstiubt. Anders in
den aufgefithrten Gebieten der groBen Ganglienzcllgruppen. Dort ist der Tumor
in den stark erweiterten I"irchow- Robinschen Raumen in michtigen, mehrschichtigen
Zellminteln um die Gefafle gewachsen (Abb. 4). Als Zeichen eines lebhaften Pigment-
stoffwechselaustausches haben die Endothelzellen der Capillaren, geradezu saintliche
Gliazellen und bemerkenswerterweise auch die Ganglienzellen Melanin in ziemlich
groben und dicht liegenden Xornchen gestapelt. Im Globus pallidus zeigen die
Ganglienzellen die schwersten ¥Formen der akuten und chronischen Zelldegeneration
bis zu der Niflschen schweren Zellverinderung. Zahlreiche (Ganglienzellen sind
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klein und geschrumpft, kernlog und oft verkalkt. Die allergréBte Zahl der Ciang-
lienzellen enthdlt einen stark geblibten ,lecren” Kern mit aufgelockertem Kern-
koérperchen, dessen Chromatin sich an der Peripherie verdichtet hat. Der schmale
Protoplasmaleib mit seinen plumpen Fortsitzen farbt sich im H. E.-Schnitt
schmutzig blau und enthdlt grobe und feine, versilberbare Melaninpigmentkorner

a s Ak ;

Abb. 4 (3.-NrL 379.33). Globus pallidus, Paraff., Cl-gebleicht, Him.-Eos., 530 <. Tumor-
zellmdntel mit starkem Pigmentgehalt um die GetiBe. Im anliegenden Hirngewebe Makro-
glinzellen, die Melaninpigment gespeichert haben (1),

sowie einige Fettkornehen, und manchmal eisenhaltiges Pigment. In den Ganglien-
zellgruppen des Mittelhirns, der Bricke und der Medulla obl., in denen allein der
Tumor sich ausbreitete, finden wir die gleichen Reaktionen der Nervensubstanz,
wenn auch die Ganglienzellschidigungen weniger stark ausgeprigt sind. Letztere
sind dort zum gréfiten Teil noch als lebend zu bezeichnen.

Fagssen wir unsere Befunde zusammen, so handelt es sich um eine
diffuse Geschwulstbildung im Bereich der weichen Héiute des Gehirns.
die in ausgedehntem Malle in perivasculdrer Anordnung auf die Hirn-
substanz des GroBhirns, Kleinhirns, des Mittelhirns und der Medulla
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tbergreift und dort einen starken melanotischen Charakter annimmt.
Daneben bestehen zahllose Naevi pigmentosi der Haut, sicher von
gutartigem Charakter. Als MiBbildungen finden sich weiter eine IJefekt-
bildung des Kleinhirnunterwurms und ein beiderseitiger Kryptorchismus.
Das hohe Gewicht des Gehirns (1500 ¢g) kann nicht auf eine echte
Makrencephalie bezogen werden, sondern dirfte nur durch Odem
und die gewichtsmiBig hoch anzuschlagende Geschwulsteinlagerung be-
dingt sein.

Die Moglichkeit einer Metastasierung ausgehend von irgendeinem
maligne entarteten unter den zahlreichen Nuevi konnten wir ablehnen,
da keine cerebralen oder gar rindennahen Metastasen vorlagen, die fiir
eine diffuse meningeale Geschwulstinfiltration metastatischer Art not-
wendig sind. Siefert hat dieses sehr schon fiir die metastatischen Car-
cinome und Rindfleisch fir die metastatischen,,Sarkome® gezeigt. Ein
vutes Belspiel hiesfiir bicten die beiden von Weimann iibermittelten
Fille von Melanosarkom der Haut mit einer einzigen hidmatogenen
Metastase im Gehirn. Sie hatte im einen Fall die Leptomeninx erreicht,
und ven dort aus war der Tumor in den meningealen Saftspalten in
diffuser Ausdehnung iiber das Gehirn gewachsen. Im anderen Fall lag
die Metastase in der weillen Substanz und konnte sich ohne Fithlung
mit der weichen Haut auch dort nicht aushreiten. Ahnlich verhilt es
sich in dem von Lauche kirzlich berichteten Fall von Melanosarkom
der Haut bei einem 5Sjahrigen Knaben mit multiplen Leukometastasen
in der Hirnrinde und diffuser Durchwucherung der weichen Hiute von
Hirm und Rilckenmark.

(lanz abgesehen von diesen anatomischen Griinden gleicht die Ge-
schwulstbhildung in unserem Fall vollig denen von Oberndorfer, Grahl,
Berblinger usw., die als sichere primire anerkannt sind, insbesondere
dem Berblingerschen Full auf das Haar, Berblinger glaubt jedoch im
Gehirn drei verschiedene Geschwulstbildungen annehmen zu miissen.
Einmal einen melanotischen Tumor diffusen Charakters im Gehirn. dann
eine Sarkomatose der Leptomeningen mit sekundirer Melaninpigment-
einlagerung, auf dem Wege des Pigmenttransportes entstanden, und ein
umschriebenes diffuses Gliom der Briicke mit sekundérer Pigmentierung.
In unserem Full findet sich ein dem letzteren dhnlicher Befund, wie schon
makroskopisch erkennbar war und in Abb. 2 wiedergegeben ist. Im
ventralen Teil der rechten Briickenhdlfte findet sich inmitten der sonst
gleichmaBigen streifigen und flichigen Pigmentierung ein unregelmifiy
begrenzter etwa linsengroBer piymentfreier Herd. der sich stiftférmig
eine ziemliche Strecke durch den rechten Briickenteil verfolgen lift,
in dessen Bereich jedoch die Faserzeichnung nicht verdndert ist. Im
Schnitt findet sich auch hier eine zellige Ansammlung um die Gefdlle
von dem gleichen gestaltlichen Aussehen wie auf der kontralateralen
entsprechenden Stelle, nur mit der Ausnahnie, daf die Zellen bis auf
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einzelne unpigmentiert erscheinen. Wir haben uns natiirlich auch die
gleiche Frage vorgelegt, ob hier nicht eine Wucherung anderer Art vor-
liegt, muBten diese Moglichkeit aber aus folgenden Griinden ablehnen:

Die Zellen gleichen in Grofle, Form und Kernplasmaverhiltnis vollig
den auch sonst in der Hirnsubstanz vorgefundenen Tumorzellen, wenn
diese durch Bleichung von dem Pigment befreit wurden. Versilberungen
brachten mehr Pigment hervor, als in ihnen bei der gewthnlichen Farbung
vermutet werden konnte. Es laflt sich mittels der Versilberungsmethode
nach Foot-Foot ein feines Reticulumfasernetz darstellen, das viel zierlicher
als Gliafaserbildungen ist, und das den Reticulumfaserstrukturen der
Leptomeninx gleicht. Schlieflich wurden bei genauer Musterung zahl-
reicher Schnitte aus verschiedenen Hohen des Globus pallidus auch dort
umschriebene Gebiete mit auffillic pigmentarmen, bzw. -freien Tumor-
zellinfiltraten gefunden.

Es besteht also eine weitgehende morphologische Ubereinstimmung
dieser Zellen, nur mit dem Unterschied, da der Pigmentgehalt verschieden
ist. Wir mochten in unserem Falle die Geschwulstbildung der Lepto-
nmeninx wie auch der in den perivasculiren Scheiden des Gehirns und deren
unpigmentierte Formen in dem Briickenberd und Globus pallidus auf
einen Nenner bringen. Darin besteht keine Schwierigkeit, wenn wir uns
erinnern, da8 melanotische Tumoren auch als pigmentarme Formen
wachsen konnen, wie wir das besonders eindrucksvoll von den Leuko-
metastasen bosartiger melanotischer Tumoren der Haut sehen. Damit
wollen wir nicht abstreiten, dall sichere Pigmentverschiebungsprozesse
eine Rolle mitspielen, und daf daran nicht nur die Glia- und Ganglien-
zellen teithaben, sondern sicher auch die adventiticllen Elemente. Die
Verschiedenheit der Pigmentierung des Tumors im Gehirn einerseits und
in der Leptomeninx andererseits ist auffallend und von zablreichen der
genannten Autoren besonders erwihnt worden (Schopper usw.). Vielleicht
sind doch irgendwelche ortliche Stoffwechselvorginge an dem Pigment-
entstehungsprozefl maflgeblich beteiligt. Wir haben natiirlich ernstlich
an die Lagebeziechungen zu den groflen (Ganglienzelgruppen gedacht,
die doch sicher einer Melaninbildung fahig sind. Eindeutige Erklérungen
haben wir aus dem morphologischen Bild nicht ablesen konnen, wozu
doch gerade das wenig pigmentierte Gebiet in der Briicke geeignet war.
Die Ganglienzellen enthalten dort auch wie die Gliazellen Melanin,
vielleicht etwas weniger, aber dies laBt noch keinen Schlufl auf die aktive
Beteiligung an der Pigmententstehung zu.

Leichter wird unseres Erachtens die Wahrung der Markrindengrenze
durch den einwachsenden Tumor im Gehirn verstindlich. Der Verlauf
der Gefille ist dabei schon immer irgendwie verantwortlich gemacht
worden (Farnell und Globus, Lackerbauer). Fiithrt man sich die Bilder
vor Augen, die Pfeifer in seiner Monographie iiber die Angioarchitektonik
der GroBhirnrinde gibt, wie die einzelnen Ganglienzellen oder Gruppen

YVirchows Archiv. Bd. 304, 20
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von reich verzweigten GefiBkorben umsponnen sind, dann wird es klar,
dal sich an solchen Verteilungsnetzen der Capillaren die im perivascu-
laren Gefaliraum wachsenden dicken Tumorzellen verfangen miissen.
Darum sind auch dort in der Tiefe der Hirnrinde und in den Ganglien-
schichten der groBen Kerngebiete besonders vielreihige Tumorzell-
méntel um die Gefille angeordnet, die ihrerseits natiirlich auch einen
Druck auf die Capillaren ausiiben kénnen, mit anoxamischen Folgen fir
das dort liegende sauerstoffhungrige Substrat. Damit kénnen wir wohl
auch die Ganglienzellschidigungen erkliren.

Ubrigens ist dieser Stop der Tumorzellinvasion an der Markrinden-
grenze ein hiibscher Beweis gegen die von Pfeifer inzwischen widerlegte
Meinung Durets, nach der die Marksubstanz des Gehirns ihr Blut aus
direkten, allein fiir sie bestimmten Zubringergefallen erhalten sollte.

Fall 2. Pr.. Irmgard, 15 Jahre. :

Vorgeschichte. Familiengeschichte ohne Besonderheiten. Mit 7 Jahren die
Treppe heruntergefallen; davon rithrt eine Narbe iiber dem linken Scheitelbein her.
Mit 9 Jahren beiderseitige Mittelohrentziindung. Korperliche und geistige Ent.
wicklung sehr gut. Am 12.9. 37 vor Antritt einer Schiffsreise Kopftrauma. Auf
der zweitigigen Seefahrt bei Sturm ziemlich ibles Gefithl. Nach Ankunft an Land
und in den folgenden Tagen Unsicherheit auf den Beinen bei sonst kérperlichem
Wohlbefinden. Nach 8 Tagen viel Kopfschmerzen, rechts und links wechselnd,
zeitweise Erbrechen ohne Ursache. Anfang Oktober 1937 anfallsweises Iribbeln
auf der rechten Korperseite, vercinzelte Streckkrampfe ohne Zuckungen, Doppelt-
sehen. Am 23. 10. 37 Aufnahme in die Univ.-Nervenklinik der Charité.

Neurologischer Befund. Deutliche, wenn auch geringe Nackensteifigkeit. Ptosis
links. Rechter Mundwinkel schlecht innerviert. Hypotonie der GliedmaBen. Keine
Paresen, keine scensiblen Ausfalle. Sehnenreflexe an Armen und Beinen nicht aus-
losbar. Keine Ataxien. Laségue beiderseits positiv. Hochgradige Stauungspapille,
beiderseits 4,5 Dioptrien. Visus und Gesichtsfeld nicht eingeschrankt. Liquor gelb-
lich, klar, unter hohem Druck; 25/3 Zellen (kleine Rundzellen, keine Makrophagen).
Histologisch-diagnostische Hirnpunktion in der Gegend des vorderen linken Scheitel-
beines: Melanoblastische Infiltration der Hirnhiute. Rasche Zunahme der Stauungs-
papille und Abnahme des Visus. Allmihlich eintretende tiefe BewuBtlosigkeit,
Zunahme der Krampfe, Atemstorungen, Tod.

Klinische Diagnose: Melanoblastischer Tumor.

Sektionsergebnis (8. Nr. 1408/37). Leiche eines gut entwickelten, schlanken
Miadchens. Am Schidel duBerlich nichts Auffilliges. Uber dem linken Scheitelbein
eine 2/, cm lange, 0,5 cm breite, weillliche Narbe (vom Sturz in der Kindheit
herrithrend). Schiadelkapsel etwas diinn, mit deutlicher Dreischichtung. Das linke
Stirnbirn wolbt sich unter der Dura stirker vor und schimmert schwarzritlich
durch. Langsblutleiter der Dura enthilt etwas fliissiges Blut. Subdural im Bereich
der Hirnpunktionsstelle in der linken Scheitelbeinregion eine geringe, locker
geronnene Blutung. Im linken Stirnhirn findet sich ein kleinapfelgroBer, gut 6 cm
im Durchmesser betragender, unregelmiBig gegen die Hirnsubstanz abgegrenzter
schwarzer Knoten, der in breiter Ausdehnung mit der tief schwarzen Leptomeninx
der Konvexitit zusammenhingt, und der den linken Seitenventrikel nicht erreicht
{Abb. 5). Das Zentrum dieser Geschwulst ist vonschwarzen, schlammartigen, mit Blut
untermischten Massen ausgefiillt. Die Leptomeninx der Konvexitat ist im Bereich
des linken Stirnpols, in etwas geringerem Grade im rechten verdickt und schwarz bis
schwarzbraun verfarbt. Diese Verfarbung und Verdickung der Leptomeninx besteht
auch inden Furchen und verliert sich nach den Hinterhauptspolen zu ganz allméhlich,
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besteht aber auch noch iiber dem Kleinhirn und tberzieht das ganze Riickenmark
flichenhaft, im Caudateil wiederum an Dichte etwas zunchmend. Einzelne, an der
Hirnhasis austretende Hirnnerven, besonders der Tractus opticus und einzelne
spinale Nervenwurzeln, vor allem der Cauda equina sind von tiefschwarzen flachen
Knotchen tberzogen. Die gesamte Hirnrinde auBerhalb des kompakten Tumor-
knotens ist auf dem Schnitt ganz regelmiBig graublau gesprenkelt, wobei sich in

Abb. S (80N 1403,37). Melanotischer, der Leptomeninx breit anliegender Tumovknoten
mit Verdringung=zeichen, Ditfuse Melanouse der Leptomeninx von Grol- und Kleinhirn
(e dtber dem Kileinhirn deutlich), Streifige Pigmenticrung der Hirnrinde his znr

Markgrenze.

gewissen Abstinden rundliche Bezirke mit verdichteter Farbstoffeinlagerung vor-
finden. Dort scheint die Hirnrinde sich etwas gegen das Mark vorzudringen, die
Markrindengrenze wird von dieser Pigmentierung streng eingehalten.  Andernorts
findet sich nirgends in der Substanz des GroB-, Mittel- und Kleinhirns cine mela-
notische Pigmentierung, auch histologisch nicht abgeschen von den (GGanglienzellen
der Substantia nigra. Der linke Seitenventrikel ist schmal und etwas nach der
rechten Seite verdringt. der Plexus chorioid. von gewshnlicher Farbe.

An den iibrigen Organen fanden sich die Zeichen plétzlichen Todes mit neuro-
tischen Lungenblutungen. subendokardialen Ekchymosen und starker Cyvanose der
inneren Organe. Die Haut wurde genau nach Pigmentflecken oder -narben ab-
gesucht. Nichts fand sich dergleichen mit Ausnahme der Narbe @ber dem linken
Scheitelbein, die von dem Sturz in der KNindheit herrithrte.

R
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Augen duBerlich und innerlich ohne Besonderheiten, inshesondere ohne Pigment-
geschwulst. Wie gleich vorweggenommen werden soll, fand sich nirgends, auch nicht
in den Kupferschen Sternzellen der Leber und den Reticulumzellen der Milz Melanin-
pigment.

Histologischer Befund. Der kompakte schwarze Knoten im Stirnhirn links
setzt sich aus einem epithelial angeordneten Tumorgewebe zusammen, dessen
Zellen eine starke Polymorphie aufweisen, Sie sind vorwiegend rundlich bis poly-
gonal und Eesitzen einen runden riesigen Kern mit feinem Chromatingerist in wabig-
vakuoliger Anordnung. In jedem Zellkern ist ein grofies Kernkérperchen mitten
in einem chromatinfreien Blischen nachweisbar, das sich in der Musson-Trichrom-
acidfarbung und mit Methylgrimpyronin leuchtend rot darstellen lifit. Der
Protoplasmahof ist breit, doch ist die Kernplasmareaktion durchschnittlich geringer
als im vorigen Fall. Nahezu jede Zelle enthdlt Melaninpigment in feinkdérniger
Form, meist die Zellen teilweise oder ganz iberdeckend, oder auch nur durch
Versilberung nachweisbar. Kernteilungsfiguren sind reichlich vorhanden und von
dem Piginentgehalt der Zellen unabbingig. Das Zentrum des Knotens ist in grofler
Ausdehnung nekeotiseh und von Blut unterwithlt. Eine perivasculire Anordnung
der Tuwmorzellen ist nicht auffillig. Das Stroma ist verhiltnismiaBig gering ent-
wickelt, aber neu gebildete Gefille von Capillarcharakter sind sicher vorbanden
und strotzend mit Blut gefillt. Das angrenzende Gehirngewebe wird in grofier
Ausdehnung diffus infilteiert. Mehr nach dem Rande zn in dem Winkel zwischen
Leptomening und der Circumferenz des diese breit anliegenden Knoteus verliert
sich allmahlich der diffus infiltrierende Charakter des Wachstums und die Geschwulst
wuchert nur noch in den angrenzenden vorgebildeten perivasculiven Riaumen vor.
Die weiche Hirnhaut selbst ist in diffuser Ausdehnung von den gleichen Tumor-
zellenclementen erfiillt wie der massive Knoten (Abb. 6). Der Zellchavakter ist
derselbe, nur scheinen die Zellen in den Maschen der Leptomening mehr Raum
zu finden. denn sie tragen hier zumeist protoplasmatische kurze Fortsitze, so dald
ihre dullere Form mit den grollen blasigen Kernen und den grofien Kernkorperchen
cine auffallende Ahnlichkeit mit Ganglienzellen bekormt.  Die Melaninpigmen-
tiernng ist hier ctwa die gleiche. Lings der GefidBscheiden ergielit sich das "Tumor-
gewebe ither die Rindenschichten des gesamten GroBhirns und mwacht streng an der
Markrindengrenze Halt. Iin Bereich der mit bloSem Auge erkenubaren rundlichen
Pigmentverdichtungen ist eine zablenmiBige Zunahme der perivasculiren Zell-
mantel vorhanden. Oft liegen die Zellen dort etwas dichter und ab und zu auch
in mechr als [-—2schichtigen Ringen.  Jedenfalls, das sei aasdriicklich  hetont,
faBt sich nirgends mit absoluter Sicherbeit ein echtes infiltrierendes Wachstum
von diesen sekundiiren Geschwuistzentren unter Zerstorung von Hirnsubstanz
auflerhalb des kompakten Knotens sicherstellen. Kleinhirnsubstanz, Stammganglien
Mittelhirn. Briicke, Medulla oblongata sowie das Rilckenmark werden nirgends
von Tumor durchwachsen. Obgleich die leptomeningeale Scheide von Bricke und
dickenmark, besonders in der Fissura med. ant., von einer lockeren, aber breiten
Tumorzellbrut durchsetzt ist. bleibt die Nervensubstanz selbst frei. Langs der
tangential verlaufenden GefiBbindegewebsriume zwischen der glidsen Randzone
und den grollen Faserstrangen der ventralen oberen Briickenregion sind einzelne
pigmentierte Tumorzellen eingewandert und dann anscheinend stecken geblieben,
Im Stroma des Plexus chorioideus licgen einzelne melaninpigmenthaltiye, groBe.
polygonale Zellen, denen man in ihrer Einzahl nicht ansehen kann. ob sie echte
Tumorzellen sind. Die Gliafaserreaktion des dem Tumor anliegenden Hirn-
gewehes ist etwa dic gleiche wie im ersten Fall. Auch hier findet sich Pigment-
phagocytose durch Makrogliazellen: Ganglienzellverinderungen treffen wir nur im
Bereich der Pigmentverdichtungshezirke der Hirnrinde an, manchmal in ausge-
dehntem MaBe, wobei in einem Gesichtsfeld bel starker Vergroferung 1—2 ge-
schrumpfte. basisch anfirbbare Ganglienzelleichen liegen. Melaninpigmentspeiche-
rung in den Ganglienzellen ist sicher nachweishbar. aber lingst nicht in dem
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ausgedehnten MaBe, wie sie in der Substantia nigra gefunden wurden, und in
unregelmiBigerer Anordnung.

Wir haben also hier eine kompakte melanotische Tumorbildung vor
uns neben einer diffusen Pigmentgeschwulstaussaat iiber die weichen
Haute, und von dort aus wiederum Eindringen lings der perivasculiren

Abb. 6 (8. N, 140%,37). Leptomeninx cines Sulens, Paraft., Hin-Kos,, 375 - . Ipithelinde
Logerung der polymorphen Tumorzellen. Melaninpigieent in grefen. den Kern zum Tedl
liberdeckenden Klumpen, teils feinkarnig (bei dieser Fichung nicht zum Ausdruck
komniend),

Gefallriaume in das Gehirn. An dem Primérsitz im Gehirn ist nicht zu
zweifeln, und wir glauben anch nicht feblzugehen, wenn wir den ersten
Beginn der Wucherung in die Leptomeninx des linken Stirapols verlegen.

Als Mutterboden der melanotischen Geschwiilste der weichen Hiute
sind allgemein die spindelig verzweigten ,,Chromatophoren’™ angesehen
worden, die dort besonders an der Hirnbasis und an der Vordertliche
von Briicke und verlingertem Mark von der Pubertit ab angetroffen
werden ( Virchow, Obersteiner, Browiatowski). Golmann und Farnell und
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Globus baben sie schon bei ganz jugendlichen Individuen gesehen. Im
hoheren Alter kénnen sie an Zahl und Pigmentgehalt zunehmen und sich
bis zu makroskopisch erkennbaren Hyperplasien anreichern (Virchow).
Sie wurden frither wie die ,,Melanophoren der Cutis fiir bindegewebiger
Herkunft gehalten, muBiten also den Pigmentgehalt phagocytéar er-
worben haben. Da aber der Leptomeninx keine pigmentbildende Epi-
dermis zur Verfiigung stand, war man zu der peinlichen Annahme einer
Keimversprengung (Hirschbery) oder auf eine iiberlieferte Befihigung zur
Pigmentbildung (Steerck)} als Erklarung angewiesen.

Inzwischen sind von seiten der Embryologie, der experimentellen
Biologie und pathologischen Anatomie zahlreiche tievexperimentelle und
klinische Erfahrungen zusammengetragen worden, die die Abstammung
der Leptomeninx und der darin stets vorhandenen verzweigten Pigment-
zellen von dem Neurektoderm sehr wahrscheinlich machen.  Schon
Weidenreich hat in seiner Monographie betont, dafl die bei Amphibien
und Fischen viel weiter verbreitete flaichenhafte Pigmentierung ,sich
fast sklavisch an das Zentralnervensystem hilt™, und sprach die Ver-
mutuny as, dafl ,die Picmentzellen ektodermaler Herkunft wiren und
sich aus der Zellmasse des Verschluligebietes des Neuralrohres ... los-
lasten, um sich von da aus im Organismus auf bestimmten Wegen aus-
zubreiten™.  Weidenreich hatte diese Uberzenguny aus vergleichenden
Untersuchungen an Amphibien und Fischen gewonnen. bei denen eine
ansgedehnte flichenhafte cutane und perineurale Pigmenthiille vor-
handen ist, die in nahe, zum Teil noch ungeklirte Beziehung zu den Kopf-
und Hautsinnesorganen tritt, und auf Analogien bei den héheren Wirbel-
tieren verwiecsen. Snessarcr und folmann haben in Flachenuntersuchun-
zen der menschlichen Pia die auffallend innigen Beziehungen der Pigment-
zellen zu den Nervenfasergeflechten besprochen, die mit jhren Fort-
sitzen ,alle Biegungen des Nervs wiederholten™. Snessarec nimmt an,
dal} | die Pigmentzellen der Nervenbiindel sich nicht gemeingam mit den
Nervenfasern entwickeln, sondern sie stammen aus den jenen verwandten
Zellelementen, d. h. sie sind ihrer Natur nach ektodermale, méglicher-
weise neuroblastoide Zellen. Die Implantations- und Transplantations-
versuche von Harvey, Burr und ». Campenhout sowie Raven an Froschen
und Triton taeniatus-Keimen haben nun ergeben, dafi die Ganglien-
leistenzellen sich wahrscheinlich am Aufbau aller 3 Riickenmarkshiute
heteiligen nud dafl die Leptomeninx ausschlieBlich oder vorwiegend aus
Ganglienleistenmaterial, dic Dura vorwiegend aus dem mesodermalen
Mesenchym der Sklerotome gebildet wird. Harrison und Harvey und
Burr setzen die Zellen der Pia-Arachnoidea den Schirannschen Zellen
der peripheren Nerven gleich. die nach ihren Exstirpationsversnchen
cbenfalls von der Neuralleiste abstammen. Raven, der diese Versuche
als technisch nicht ganz einwandfrei bezeichnet, méchte eher das Neural-
rohr selbst als Ursprungsort annehmen. Dagegen ist ihm die Herkunft der
cutanen Pigmentzellen aus der Rumpfganglienleiste sicher (Dushane).



Zwei Fille von primiarem Melanocytoblastom der Leptomeninx des Gehirns. 311

Von pathologisch-anatomischer Seite hat Oberling 1922 einen kithnen
VorstoB gegen die vorherrschende Meinung gewagt, indem er die Lepto-
meninx als neurektodermaler Natur erklarte und sie den Schwannschen
Zellen des peripheren Nervensystems gleichsetzte. Er hatte sich in seiner
Begriindung vorwiegend von der Intuition bei der morphologischen
Betrachtung der in ihr vorkommenden Geschwiilste leiten lassen. Die
verschiedensten zusammen auftretenden Geschwulstbildungen an Menin-
gen und peripherem Nervensystem bei dec Recklinghausenschen Krankheit
sowie das Yorkommen von Pigmentzellen, wie daraus aufgebauten Ge-
schwiilsten in Leptomeninx und Haut schienen ihm das beste Beispiel
fiir die Einheitlichkeit des ,,grand systéme trophique neuro-épidermique™.
Durch die schénen Untersuchungen von Masson und Feyrter ist nun auch
die Nervennatur der Naecvi pigmentosi erhartet worden. Die Frage, ob
die Naevuszellen den Schwannschen Zellen (Masson) oder den Zellen
des Endoperineuriums (Feyrter) gleichzusetzen sind, ist hier gleich-
giiltiz. Nuchgewiesen ist, dali die Naevuszellen unter anderem auch
Melaninpigment bilden kénuen, und Ewing, der sich frithzeitig fiir die
Massonsche Lehre entschieden hat, sieht in den Naevuszellen und den
..Uhromatophoren™ der Cutis verschiedene Entwicklungsstadien der
uleichen Zellart.  Diese Auffassung hat Ribhert von jeher vertreten,
wenn er auch die | Chromatophoren™ fir bindegewebiger Natur, wllerdings
als Zellen besonderer Art hielt.

Wir sind weit davon entfernt, aus diesen hier  vorgetragenen
Forschungsergebnissen zu weittragende Schlitsse zu ziehen, zumal die
Herkunft der pialen ,,Chromatophoren™, nach der wir fragten, experi-
mentell nicht verfolgt worden ist und aus technischen Griinden auch
schwerlich erforscht werden kann. Die Bricke miissen wir im Analogie-
schlufl bauen, dem ein hoher Grad von Wahrscheinlichkeit zukommt.
Fest steht, daBl beim Autbau der Haut und der Hiillen des zentralen
und peripheren Zentralnervensystems verwandtes Bildungsmaterial ver-
braucht wird, welches vorwiegend der Neuralleiste entstammt. Diese
Zellen aus dem Neuralleistengebiet, mégen sich ihnen nun notwendiger-
weise mesenchymale Elemente beimengen (Hueck). sind sicher der
Pigmentbildung fahig, und das gemeinsame Vorkommen von Pigment-
geschwillsten in Haut und weicher Hirnhaut ist férmlich ein Indizien-
beweis dafiiv (Oberling, Buailey).

Als Grundlage dieser anscheinend auf zwei Organsysteme verbreiteten
Geschwulstbildung mull man eine Stérung in der Differenzierung des
Neuralrohres annehmen, die in die Frithembryonalperiode zu verlegen
ist (Oberndorfer, Berblinger). wofiir schon der angehorene Charakter
spricht. In dieser Hinsicht sind die Fille von multiplen Geschwiilsten
der Gehirn- und peripheren Nerven und der Meningen vom Bild des
Neurinoms interessant (Recklinghausensche Krankheit) (dgostini, Biel-
schowsky und Rose, Foerster und Gagel, Bailey und Herrmann [s. dort
Literatur]), die haufig mit zahlreichen pigmentierten Hautgeschwiilsten
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und in einem anderen Falle Foersters mit einer eigenartigen diffusen, als
,Schwannose™ bezeichneten Zellwucherung des Gehirns verbunden waren.
Alle diese Iille leiten zur Annahme eines gemeinsamen embryonalen
Ursprungs hin.

Die Herleitung der klassischen Félle von primiren melanotischen
Geschwiilsten der weichen Haute ohne anderweitige Pigmentgeschwiilste
bereitet nach dem gesagten keine Schwierigkeit. Das Ursprungsmaterial
ist in der Leptomeninx kraft seiner Abstammung vorhanden, mag man
nun die Meinung vertreten, die Geschwilste entstamumten den fertigen
.Chromatophoren™ oder Zellkomplexen, die die Fidhigkeit zur Ent-
wicklung in dieser Richtung in sich tragen.

Da dic primiren melanotischen Geschwillste des Gehirns thren Aus-
gang von der Leptomeninx nehmen. miissen sie mit dieser auch in Ver-
bindung stehen. Die Fille Minelli, Plick-Hirschbery und Schmid mit
isolierten Tumorknoten in der Hirn- bzw. Rickenmurksubstanz ohne
Beziehung zur Leptomening wurden darum zum Teil schon von Obern-
dorfer als nicht primir abgelehnt und sollen auch bei uns keine Anfnahme
tinden. Weimann hat den einen hier hergehorigen Fall selbst als metasta-
tiseh aufgefat. Weiter hat Lence eine Reihe von Verdtfentlichungen in
seine Monographie aufzenommen, wo nebenher Metastasen in den ver-
schiedensten  Orvganen  vorhanden waren (Jakob. Foot-Zeek [2. Full].
Bawaneeker. Hassin und Basson. Pol. Khnmark und Jekobowsk y und
Gardgg). Wir méchten diese als allgemeine Metastasierung eines unbe-
kannt gebliebenen Primartumors deuten. Hierher méchten wir auch den
Fall Boits rechnen, wo eigenartige makroskopiseh erkennbare | Pigment-
herde in Leber und Milz vorhanden waren. Pol gibt in seinem Fall
dic Moglichkeit einer Metastase selbst zu.

Wir kennen setbst die Schwierigkeit der Nachspiirung des Primiir-
tumors und erinnern uns unter anderen eines kiirzlich beobachteten
Falles aus unserem Sektionsgut (N. Nr. 1662/35), wo kleine etwa hirse-
korngrolie schwach pigmentierte Tumorknoten in der Hirnrinde gelegen
waren, von denen aus eine ortlich begrenzte Geschwulstaussaat in die
Leptomeninx erfolgt war. Mit Mithe stellten wir eine ganz feine Narbe
an der linken Wange fest. Die Nachforschung ergab, dall dort vor
2 Jahren eine Probeexcision aus einem kleinen Pigmentnaevus gemacht
worden war, der plétzlich cinsetzendes Wachstum gezeigt hatte. Auf
Grund der histologischen Diagnose Melanosarkom war die Stelle nach-
bestrahlt worden und unscheinbar geworden.

Keine Bedenken haben wir in den Fillen, wo der Tumor von der Dura
ansging ( Lindboom., Koelichen). Wir erinnern nur an die dort vor-
kommenden Meningiome, die von der Leptomeninx abstammen (M. B.
Schmidt. Cushing, Bailey usw.).

Oben wurde schon kwrz berihrt. dafl die primédren melanotischen
Geschwiilste des Gehirns neben einer diffusen Durchwucherung der
Leptomeninx meist einen einzelnen oder mehrere flache gréflere Knoten-
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bildungen zcigen, und daf} von diesen aus sehr wahrscheinlich der Ausgang
der Geschwulstausbreitung erfolgt ist. In solchen Fillen mit flachen,
sich aus der diffusen Tumorbildung heraushebenden Knotenbildungen
(Virchow, Schopper usw.) ist die Frage der multizentrischen Geschwulst-
entstehung erhoben worden, deren Bejahung beim Vergleich mit der
haufig in Mehrzahl vorkommenden Naevi der Haut keine Bedenken im
Wege stehen. Da man sich die diffuse Ausbreitung der Geschwulstzellen
in dem lockeren Maschenwerk der Leptomeninx wie in einer Gewebe-
kultur vorstellen kann, ist ebensogut eine unizentrische kntstehungsart
annehmbar, wobel an einzelnen Stellen besonders guter Wachstums-
bedingung knotige Verdichtungszonen auftreten.

Man hat sich bemitht, die melanotischen Tumoren der weichen Haute
auf cytomorphologische Unterschiede in bezug auf Zellform und Wachs-
tumsart sowie Zellfunktion zn untersuchen (Schopper. Boitj. In der Tat
gibt es Geschwulstformen, die vorwiegend aus mehr oder weniger spinde-
ligen ,,Chromatophoren™ aufgebaut sind (Virchow, Stoerck. T'horel usw.),
withrend in anderen Fillen der polygonale epitheliale Zelltyp vorherrseht
(Sternbery, Lua, Bjorneboe u. a., unsere beiden Fille). Virchow hat in
seinem Fall von der einfachen Wucherung von . Chromatophoren™ bis
zur echten Geschwulst von sarkomatésem Bau Ubergiinge gesehen.

Wir hatten die gliickliche Gelegenbeit, das von Virchow 1539 unter-
stichte und seitdem museal antbewahrte Gehirn in einigen Proben zu
unserer Kontrolle zu untersuchen. Der diffuse melanotische Charalter
der Geschwulstbildung war makroskopisch nicht mehr so deutlich, da
das Pigment auBlerhalb der besonders dunklen Stellen |, starkerer Wuche-
rung ausgebleicht und nur mikroskopisch erkennbar war. Neben Bildern.
die wie Firchow schreibt, den Charakter eines Spindelzellsarkomes tragen,

finden sich besonders in den Sulei des Kleinhirns — das Virchow nicht
untersucht hatte — Stellen, wo polygonale schwach pigmentierte Zellen

in epithelialer Lagerung das Bild beherrschen.

s finden sich also auch hier wie in den anderen Fillen Zellen cines
anderen Aussehens, denen man die Tumornatur nicht absprechen kann.
Akelaitis hat in seinem Fall 8 verschiedene Formen von ,,Melanoblasten™
unterschieden. die den flieBenden Ubergang von grofien polygonalen,
kaum oder nur gering pigmentierten Zellen bis zu den ausgereiften
. Chromatophoren™ darstellen. Schwierigkeit hat die Einordnung von
abgerundeten Zellen mit machtigem Pigmentgehalt in grober Kornelung
bereitet. Stoerck hielt diese merkwiirdigerweise fiir besonders jugendliche
Entwicklungsstadien der Pigmentzellen, withrend andere (zuletzt (fersted)
diese als Adventitialzellen der Gefifle ansprachen, die Pigment phago-
cvtar gespeichert hatten. Wir geben zu, dal es im Einzelfall schwierig,
ja unméglich ist, mit Pigment erfiiltte Histiocyten oder Gliazellen von
stark pigmentierten abgerundeten Twmorzellen zu unterscheiden ( Lue.
Matzdorff). Wir miissen aber bedenken, dall der Melaninpigmentstoff-
wechsel gewohnlich ein triger ist. Wieweit bindegewebige Elemente



314 Hans Jiitte:

Pigmentvorstufen zu sichtbarem Pigment verarbeiten konnen, ist durch-
aus noch strittig. Halten wir uns zum Vergleich die Bilder einer Menin-
gealearcinose vor Augen, dic dem gleichen Ausbreitungstyp liangs der
vorgebildeten perivasculiren Raume folgen kann, ohne daBl im aligemeinen
eine Reaktion des Gefaflbindegewebes erfolgt (Grund, Siefert, Heinemann),
dann méchte man sich eher mit Ribbert entscheiden, der diese runden Zell-
formen mit grobscholligem tiefem Pigmentgehalt in der Haut fur Ab-
gterbezeichen der Pigmentzelle hielt und diese Erscheinung niit der ab-
sterbenden Amdébe verglich.

Das Erscheinungsbild dieser Tumoren in verschiedenen Zellformen
ist nicht allein mit Atypie (Lence) zu erkliren. Wenn man die Zellen
von einem verschiedenen Reifegrad aus betrachtet, werden die poly-
morphen Bilder verstindlich, und man ist nicht erstaunt, wenn der Auf-
hau aus typischen | ,Chromatophoren nicht immer anzutreffen ist.

Boit hat gemeint, dall die primiren melanotischen Tumoren der
weichen Hiute sich von denen der Haut und des Auges durch eine
mantelformige Gruppicrung der Tumorzellen um die Gefilie unter-
schieden. Doch ist diese Eigenart von Lua bestritten worden und sie
scheint tatsiichlich in der echten Form sehr selten zu sein. Iminerhin
hat Omodei-Zorini in seinem Falle Bilder gesehen, die einem pigmen-
tierten Meningeom glichen. Das ist insofern auch fir uns bemerkenswert,
als Boiley den an sich farblosen sarkomatosen Tumoren der Leptomeninx
stets einen gewissen Melaninpigmentgehalt zuschreiben méchte, wenn
man nur danach sucht. Globus. der sich in seiner letzten Abhandlung
ither die meningealen Tumoren ziemlich scharf gegen Oberlings Auffassung
vor der neurektodermalen Abstammung der Leptomeninx und ihrer
Tumoren ausgesprochen hat und diese fiir bindegewebiger Natur hilt,
hildet in einem Fall von sog. Meningeonia omniforme . melanoblastic
areas” ab, die thm doch ein gewizses Zugestindnis an die neurektoder-
mule Genese abndtigen.

Foot und Zeek haben in ihrem Fall mit der Rogersschen Versilbernng
Nervenfasern zwischen dem Tumorgewebe dargestelit und betrachten
dies als eine Stiitze der MHassonschen Lehre. Wir haben weder mit dieser
sehr schénen und einfachen Methode, noch mit der Stihrschen Ver-
silberung nach Grof-Schultze, noch mit der von Snessarew verwandten
Cajalschen Modifikation in der Leptomeninx Nervenfasern im Schnitt
darstellen konnen. (Die Flichenuntersuchung war allerdings wegen der
Dicke der Leptomeninx nicht durchfihrbar.) Wir glauben auch nicht,
dall man durch Nervenfaserdarstellung in diesen Tumoren das Problem
fordern kann, denn die Tumorzellen wuchern hier ebenso wie in den
Naevuszellnestern sicher fiir sich allein.

Die primaren melanotischen Tumoren der weichen Haute sind ver-
schieden benannt worden wie: Melanom, Melanosarkom, Chromato-
phorom, Melanocytoblastom. Grakl sprach in seinem Fall, der unserem
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ersten entspricht, geradezu von einem diffusen Naevus der weichen
Hirnhaute.

s widerstrebt uns, die Bezeichnung Sarkom auf die Tumoren des
Gehirns und seiner Haute anzuwenden, da diese den klinisch konven-
tionellen Begriff der Bosartigkeit in sich schlieBt (Fischer-Wasels).
Hamatogene Metastasen kommen jedoch dort allem Anschein nach nicht
vor (Folke-Henschen). Der modernen Nomenklatur folgend, wiirde man
diese Geschwiilste als melanotisches Meningoblastom (Oberling) oder als
melanotisches Meningeom (Globus) bezeichnen. Wir glauben, dafl mit der
von Lubarsch eingefithrten und begriindeten Bezeichnung Melanocyto-
blastom diese Tumorart einstweilen genigend charakterisiert ist. Die
im zweiten Fall knotige und an einer Stelle infiltrierende Eigenschaft
wire durch die Hinzufiigung ,;rasch wachsend' gekennzeichnet. Wir
legen grofSen Wert darauf, diese Tumoren als Melanocytoblastome der
weichen Hirnhdute zu bezeichnen, da sie von dort ihren Ausgang nehmen.

Zusammenfassung.

Es wird uber zwei Fille von primarem Melanocytoblastom der weichen
Hirnhdute berichtet.

Im ersten Falle, bet einem 4jihrigen Knaben, handelt es sich um
eine diffuse Geschwulstinfiltration der weichen Hiute, vor allem von
(3rof3- und Kleinhirn, weniger der spinalen Leptomeninx mit Einwachsen
des Tumors langs der Gefillscheiden in die Hirnsubstanz der Rinde und
der grofien Ganglienzellgruppen des Mittelhirns, der Briicke und Medulla
oblongata. Als Reaktion des anliegenden Nervengewebes fanden sich
Gliafaservermehrung, Melaninspeicherung in Endothel, Glia- und Gan-
glienzellen, sowie schwere Ganglienzellschddigungen bis zum Absterben,
die auf Anoxamie infolge Drosselung der Gefifle durch die Tumorinfiltrate
gedentet wurden. Daneben bestanden zahlreiche gutartige pigmentierte
Hautnaevi und eine Spaltbildung des Kleinhirmunterwurms. Es wird
angenommen, daB es sich um eine multiple Geschwulstbildung auf dem
Boden einer Entwicklungsstérung des Neurektoderms handelt.

Der zweite Fall betrifft ein 15jéhriges Madchen mit hithnereigroBem
schwarzen, der Leptomeninx des Stirmhirns breit anliegendem Ge-
schwulstknoten, der die Himsubstanz infiltrierte, und mit diffusem Fort-
wachsen iber die Leptomeninx von Gehirn Riickenmark, sowie mit
Einwachsen lings der GefifBscheiden in die Hirnrinde, in letzteren ohne
sicheres echtes infiltrierendes Wachstum. Die Reaktionen des anliegen-
den Nervengewebes waren dem ersten Fall dhnlich.

An Hapnd von experimentell-embryologischen und pathologisch-
anatomischen Untersuchungen der vorliegenden Literatur wird die
Histiogenese dieser melanotischen Tumoren besprochen und ihre Ent-
stehung aus neurektodermalem Bildungsmaterial wahrscheinlich gemacht.
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