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1. Tinleitung.

Es ¢ibt in manchen drisigen Organen Zellen, die eine eigentiimliche
Zwitterstellung einnehmen: gestaltlich gleichen sie mehr oder minder
vollkommen den vom Mesenchym abzuleitenden glatten Muskelfasern,
ihrer Herkunft und Lagerung nach handelt es sich aber um epitheliale
Zellen. Sie werden gewdohnlich als myo-epitheliale Elemente bezeichnet.
Aus sprachlichen Griinden und um ihre Senderstellung gegeniiber den
Epithelzellen besonders hervorzuheben, will ich sie in den folgenden Aus-
fithrungen blof , Myothelien (Mt.) nennen. In der pathologischen
Histologie haben diese Zellen bisher keine nennenswerte Rolle gespielt,
zumindest nicht in der deutschen Pathologie, wihrend franzésische
Forscher vor allem Peyron und Masson ihnen seit langem Aufmerksamkeit
schenken. Aufgabe dieser Mitteilung ist es, die in klinischer und patho-
logisch-histologischer Hinsicht bedeutsame Rolle dieser besonderen Zell-
form zunichst an einem Organ, der Brustdriise, zu verfolgen. Unsere
Betrachtungen werden uns dabei gewissermaflen zwangsléufig an allge-
meinere Probleme heranfithren, wie das der Spezifitit der Zellen und
Gewebe und der Einteilung der Geschwiilste.

Fir die Uberlassung von Untersuchungsmaterial mochte ich hier
Herrn Prof. Dobberstein (Berlin), Prof. Feyrter (Danzig) und Prof. Koch
(Berlin) meinen herzlichsten Dank sagen.
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2. Die normalen Myothelien.

Die Stelle, an der man die Mt. am leichtesten beobachten kann und
an der sie auch zuerst beschrieben wurden (Kélltker 1849) sind die Schweif3-
driisen, und zwar besonders die apokrinen Schweifidriisenschlduche in der
Achselhohle. Hier liegen die Mt. der Membrana propria innen auf und
bilden gewissermaflen eine Art Basalschicht unter dem die Lichtung
auskleidenden, absondernden Epithel. Die Form der einzelnen Zelle ist
spindelig und entspricht etwa der einer glatten Muskelfaser. In der Zell-
mitte liegt ein ziemlich chromatinreicher Kern, der die Form eines rund-
lichen Stabchens besitzt. Die Mt. sind in spiralig verlaufenden Ziigen um

Abb. 1. Wuand eines apokrinen Schweildriizenschlouclies. M Membrana propria, der dio
Myothelien () aufsitzen. Dariiber die absondernden Zellen der Driisen: X pyknotischer
Kern; }J Vakuole; € Reste des Kirnchensanmes; [I gesticlter Sekrettropfen.

Aus Schaffer (2) in v. Mollendorffs Handbuch, Bd. I1/1.

die Lingsachse je eines Dritsenschlauches angeordnet, wie man sich leicht
an Flachschnitten iiberzeugen kann. Auf Querschnitten (s. Abb. 1) be-
kommt man entweder die kernfreien Zellteile als kleine, von der Basal-
membran lichtungswirts vorspringende Protoplasmafleckchen zu Ge-
sicht oder, wenn gerade die kernhaltige Mitte der Zelle getroffen ist,
einen rundlichen von einem Protoplasmasaum umgebenen Kern. Der
Zelleib enthilt feinste Fibrillen, die durchaus denen der glatten Muskel-
fasern entsprechen. Auch seine Farbbarkeit ist dieselbe: er nimmt bet
van Gieson-Farbung eine gelbliche Farbe an, wihrend er sich bei der
Massonschen Trichromfarbung mit dem Sdurefuchsin-Ponceau de Xylidine-
Gemisch rétlich farbt.

Als besonders geeignot, um den Mt. nachzuspiiren, hat sich die von
MHasson angegebene Trichromfirbung mit Hamalaun-Erythrosin-Safranin
erwiesen, da die leuchtend rot gefirbten Mt. sich deutlich — gewisser-
mafen umgekehrt wie im van (eson-Priparat — von dem gelben Binde-
gewebe und den Membranae propriae abheben. Eine weitere, wie der
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Autor aber selbst betont, sehr launische Firbung, ist die von Bertkau
beniitzte Darstellung der Mt. nach einem von Bendy zur Farbung der
glatten Muskelfasern angegebenen Yerfahren: chromiertes Material wird
nach Vorbehandlung mit Kalium hypermanganicum, Natrium sulfurosum
und Oxalsiure in einem Krystallviolett-Anilinwassergemisch gefarbt.
Gelingt die Farbung, dann erscheinen die Mt. genau so schwarz wie echte
glatte Muskelfasern. Die Fibrillen des Zelleibes werden bei entsprechender
Differenzierung durch die Heidenhainsche Eisenhdmatoxylin-Lackmethode
dargestelit. Richter hat in etwa der Halfte aller untersuchten Fille in
den M#. Eisenpigment nachweisen konnen.

Bemerkenswert sind auch die Lagebeziehungen der Mt. zu der Um-
gebung. Nach auBlen haften sie fest an der Basalmembran, lassen sich
aber schlieflich doch von ihr isolieren. Lichtungswirts werden sie vom
basalen Teil der Epithelzellen umflossen, die zwischen je 2 immer etwas
auseinanderliegenden Mt. die Basalmembran erreichen. Zwischen Epithel
und Myothel ist keinerlei Zwischensubstanz eingeschaltet. Die Zellen
liegen also richtig im epithelialen Verband. Aber schon bei geringer
kadaversser Veranderung l6st sich das Epithel von der Basalmembran
und den mit ihr in Verbindung bleibenden Mt. ab, so dafl man an der
Basalfliche der abgebobenen Epithelien deutlich die rinnenférmigen
Iinkerbungen erkennen kann, in denen die Mt. gelegen waren. Verfolgt
man dic Mt. gegen den Ausfihrungsgang zu, so erkennt man, dal} sie die
typische Form und Farbbarkeit imnmer mehr einbiiflen und unmerklich
in die basale Epithellage des von zweischichtigem Epithel ausgekleideten
Ganges iibergehen.

Ganz wie die Mt. in den apokrinen Schweifldriisen sich verhaltende
Zellen sind seit langem in den schweifdriisenchnlichen Gingen der Mamma
bekannt, die bei der Mastopathia cystica auftreten. Hat man doch
geradezu das Vorhandensein von Mt. als einen Beweis fiir die Ahnlichkeit
dieser Schliuche mit den Schweilidriisen angesehen [Krompecher (1)].

Mt. sind aber auch schon in der normalen Mamma vorhanden (Lang-
hans 1873), und zwar an kleineren Ausfithrungsgingen. Sie gehen ceben-
falls nach den gréfleren Gingen zu, unter Verlust ihrer Eigentiumlich-
keiten, in die basale Epithellage tiber; gegen die Driwenblischen werden
sie immer schiitterer und verindern auch ihre Form: sie erscheinen platter,
ihre spindelig zugespitzten Enden splittern sich aut (s.d. Abb. von Dreyfus),
so dafl die Mt. dann von der Fliche gesehen eine vielfach ausgezackte,
innen der Membranae propria aufliegende Protoplasmamasse darstellen,
in der Fibrillen eingebettet sind. Fiir derartige Zellen ist auch die Be-
zeichnung Korbzellen gebriuchlich.

In den Speicheldriisen der Mundhéhle kommen Mt. nur in Form solcher
Korbzellen vor, und zwar besonders im Bereich der albumindsen Driisen.
Sie konnen hier auch reichlich Abnutzungspigment enthalten (Hamperl).
In den Schleiindriisen bilden die Mt. eine zusammenhingende Lage
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platter Zellen auf der Membranae propria. Im Pankreas ist merkwiirdiger-
weise das Vorkommen von Mt. nicht ganz sicher. Zimmermann konnte
sie nicht feststellen, wihrend Schaffer ihr Vorhandensein annimmt. Aber
auch wenn sie hier vorkommen, so sind sie doch im Gegensatz zu den
Mundspeicheldriisen auBlerordentlich spérlich.

Die Funktion aller dieser Mt. wird jetzt allgemein darin erblickt, daB
sie durch ihre Zusammenziehung den Inhalt der Driisenbliaschen oder
Ausfithrungsginge ausdriicken und weiterbeférdern. Allerdings handelt
es sich hier nur um eine Schluflfolgerung, die sich auf die gestaltliche
Ahnlichkeit der Mt. mit den zur Zusammenziehung befihigten glatten
Muskelfasern stiitzt; eine wirkliche Zusammenziehung der Mt. ist nur
von Drasch an den Nickhautdriisen des Frosches bei Trigeminusreizung
gesehen worden. Holzlohner und Seelich meinen, dafl die Mt. zwar die
Eundsticke der Drisen ausdriicken kénnten, doch wiirden dadurch nur
ganz geringe Sekretmengen bewegt werden. Als ihre viel wesentlichere
Aufgabe sehen sie die Abstitzung der Drisenwandungen gegen den
erheblichen Innendruck an, der durch Wasseraufnahme des denatu-
rierten Sekreteiweifles im Innern der Endsticke entsteht.

Die Entwicklungsgeschichte der Mt. ist besonders von Peyron (2) und
seinen Mitarbeitern am Pferdeembryo, von Brouha beim Menschen
untersucht worden. Von einem gewissen Zeitpunkt ab kann man an dem
bis dahin einheitlichen Epithel der sich entwickelnden Brustdriisenginge
2 Lagen unterscheiden: eine dunklere, welche die Lichtung bildet bzw.
wuskleidet und eine hellere, mehr basale Lage. Solche Bilder sind schon
bei Pferdeembryonen von 51 em zu erheben (Peyron und Mitarbeiter);
Drouha bildet die helle Basalschicht bei einem neugeborenen Menschen
ab, auch Awurw hat sie hier beobachtet. Aus diesen Zellen entwickeln
sich dann im weiteren Verlauf die Mt.

Die Deutung der Mt. als epithelialer glatter Muskelfasern ist nunmehr
in der normalen Histologie [s. Schaffer (2), Zimmermann] allgemein
anerkannt. An und far sich ist die Tatsache, dafi das Epithel zur Zu-
sammenzichung befihigte Elemente und Fasern liefern kann, nicht so
iiberraschend. Wir brauchen uns nur an die Bewegungen zu erinnern,
die das regenerierende Hornhautepithel {iber einen Defekt hiniiber-
gleiten lassen; auch sie sind ja nur als Zusammenzichung und Streckung
der Zellen zu verstehen. Schliefilich gibt es im menschlichen Auge einen
ganz vom Epithel gelieferten Muskel, den Erweiterer der Pupille: seine
Fasern sind ebenfalls ein Produkt des Irispithels und bleiben zeitlebens
mit ihm im Zusammenhang.

Epitheliale Muskelfasern kommen im Tierreich weitverbreitet vor
{ Maurer). Bei Colenteraten besitzen z. B. die Zellen des duBeren Keim-
blattes contractile glatte Fibrillen. Solche Zellen erreichen zum Teil
noch die duflere Korperoberfliche (,,Epithelmuskelzellen”) oder liegen
in der tieferen Iipithelschicht (,epithelinle Muskelzellen) oder kénnen
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sich, wie das bei den Aktinien und Wiirmern der Fall ist, ganz vom
Epithel ablosen (,epithelogene Muskelzellen™). Schon die Anuren
weisen an jhren Hautdriisen innerhalb der Membrana propria gelegene
sowie aus dem Corium in das Oberflichenepithel einstrahlende glatte
Muskelfasern auf. Maurer kniipft an diese Feststellung die Frage, ob
nicht auch die Arrectores pilorum der héheren Tiere und dic glatten
Muskelfasern der Tunica dartos des Hodens ektodermalen Ursprungs
sein konnten. SchlieBlich sei darauf hingewiesen, dall bei den Vigeln
im Auge sogar epitheliale quergestreifte Muskelfasern vorkommen
(NVussbaum, Herzog).

Es ist freilich nicht verwunderlich, wenn frithere Beschreiber einzelne
Formen oder tiberhaupt alle der oben angefiihrten Mt. dem Bindegewebe
bzw. dem Mesenchym oder den aus ihm hervorgehenden echten glatten
Muskelfasern zurechneten. Bestimmend fiir die Einordnung der Mt.
unter die Epithelien ist — wenn wir von der Histogenese absehen --- vor
allem die Festsetzung der Grenze zwischen Bindegewebe und Epithel,
die uns die Darstellung des Grundhiutchens mit den neuzeitlichen Metho-
den, -besonders aber die Silberimprignation ermoglicht. Die Mt. liegen
dann, wie besonders gegeniiber Dieckmann betont sei, einwandfrei auf
der epithelialen Seite dieses Trennungsstriches. Mit den mesenchymalen
Bildungen auf der anderen Seite der Grenze haben sie, wenigstens unter
normalen Verhiltnissen, keinen Zusammenhang. Wir kénnen daher
z. B. Krompecher und Kuru nicht zustimmen, wenn sie die Korbzellen
in den Mammadriisenblaschen von den Capillarwandungen (Endothelien)
ableiten: mogen diese noch so innig dem Epithel bzw. dem Mt. anliegen,
immer laft sich mit der Versilberungsmethode dic trennende Grenze auf
das deutlichste nachweisen. SchlieBlich geht es auch nicht an, die Mt.
schlechtweg als ,,Basalzellen' aufzufassen und so zu bezeichnen, wie dies
7. B. Zimmermann bel der Besprechung der Speicheldriisen tut. Mag
dieser Ausdruck durch die Lage der Zellen an der ,,Basis’* noch so sehr
gerechtfertigt sein, in der pathologischen Histologie kann er nur Ver-
wirrung stiften, da hier unter Basalzellen allgemein mehr oder minder
undifferenzierte Zellen verstanden werden, von denen aus die Regenera-
tion des Epithels erfolgt. Die Mt. stellen aber in jeder ihrer Erschei-
nungsformen Zellen dar, die als ebenso ausdifferenziert gelten kdnnen,
wie die Epithelzellen, denen sie anliegen.

Aus dieser Auffassung der Mt. gehen fiir die pathologische Histologie
zwei wichtige Tatsachen hervor:

1. Es gibt vom Epithel abzuleitende Zellen, die gestaltlich nicht von den-
jenigen glatten Muskelfasern zu unferscheiden sind, welche vom Binde-
gewebe (Mesenchym) ahstammen. Nur ein einziger Unterschied ist zu
erwihnen., Um die mesenchymalen glatten Muskelzellen entwickelt sich
ein mit den Imprignationsmethoden darstellbares, gitterfasernfiithrendes
Hautchen, das den epithelialen Muskelzellen fehlt. Diese sitzen vielmehr,
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wie andere Epithelzellen auf einer Basalmembran und grenzen ohne
Zwischenschaltung eines trennenden Héiutchens an typische Epithel-
zellen — sie liegen im epithelialen Verband. Die Feststellung, daf3 zwei
von ganz verschiedenen (ewebsarten abstammende Zellenarten ein-
ander gestaltlich g0 nahe riicken, dall wir sie nicht unmittelbar vonein-
ander unterscheiden kénnen, sondern dazu ihre weiteren Beziehungen zur
Nachbarschaft zu Hilfe nehmen miissen, ist auf den ersten Blick etwas
verwunderlich und doch sind dhnliche Tatsachen als sog. Konvergenz-
erscheinungen in der Gewebelehre langst bekannt (s. Puizelt).

2. Wir miissen feststellen, dafl das Epithel einer sich entwickelnden
Driise tmstande 1st, sowohl sezernierende Epithelien wie auch koniraktile,
den glatten Muskelfasern gleichende Elemente zu liefern. Nun wissen wir
aber, daBl auch den Geweben des erwachsenen Organismus vielfach noch
embryonale Potenzen innewohnen, die erst unter besonderen (krank-
haften) Umstinden in Erscheinung treten. Daher wird es uns nicht
itberraschen, wenn wir bei Gewebswucherungen in den mit Mt. versehenen
Driisen auch die Fihigkeit zur Bildung dieser Zellart in gréferen oder
geringerem Umfange oder auch in verzerrter Form verwirklicht finden.

3. Alleinige Wucherung der Myothelien.

Auf meine Veranlassung hat E.Giinther vor kurzem Wucherungen
von Mt. an den Ausfilhrungsgdngen der weiblichen Brustdriise beschrieben
und durch mehrere Abbildungen belegt. Wie die Verfasserin ausfiihrt,
kommt es vorwiegend bei alteren Frauen zu einer Vermehrung dieser
Zelen, wihrend die die Lichtung auskleidenden Epithelien keine wesent-
lichen Verinderungen zeigen. Die Wucherung der Mt. erfolgt nicht
gleichmiiBig, sondern sie ordnen sich zu Biindeln an, die unter Beibehal-
tung des spiraligen Verlaufs, sich nach aulBlen gegen das Stroma vor-
wolben. Duabei wird gewissermaBen das Grundhiautchen nach auflen
vorgetrieben, so dafl auf reinen Querschnitten im versilberten Schnitt-
priparat statt der glatten Umgrenzung eine ganz kennzeichnende Rosetten-
figur sichtbar wird. Ohne Anwendung der Versilberung wire man nur
zu leicht geneigt, ein Fehlen des Grundhdutchens anzunehmen (Kuru),
oder es viel weiter lichtungswarts zu suchen, etwa an der Grenze zwischen
Epithel und Mt.; auf diese Weise wiirde man dann die Mt. falschlicher-
weise dem Mesenchym zurechnen.

Derartige Wucherungen scheinen schon frither von einzelnen: For-
schern geschen worden zu sein. So spricht z. B. Krompecher (2) von
,.subepithelialen Muskelknospen™ (Fall 15) und beschreibt 3 Fille, bei
denen grofere Ausfithrungsginge keine richtige Epithelauskleidung be-
safen, sondern allein von glatten Muskelfasern umgrenzt waren. Solche
Bilder konnte ich zwar nie finden, wohl aber ist es méglich, dafl die
zentrale, von Epithel ausgekleidete Ganglichtung unter der Masse der
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gewucherten Mt. fast vollig verschwindet. Auch Kuwru spricht von
gelegentlich auftretenden Vermehrungen der spindeligen basalen Zellen,

alaun-EXrythrosin-Safranintirbung,
irundhfiiutehens, die die Myothelien
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Nicht immer miissen aber die gewucherten myothelialen Ziige ihre
normale spiralige Anordnung beibehalten: es gibt Stellen, an denen die
Spiraltouren flacher werden, ja fast Ringmuskelziigen entsprechen oder
iberhaupt keinen gesetzmiBligen Verlauf aufweisen (s. Abb. 2).

Diese Angaben sind noch durch 2 kleine Besonderheiten zu vervoll-
standigen. Die gewucherten Mt. neigen sehr zu vacouldrer Degeneration,
50 daB man vielfach in den nach dem Stroma zu vorspringenden Buckeln
groBere Hohlrdume erkennt; Kuru scheint ahnliches beobachtet zu haben
(s. seine Abb. 7). Weiterhin ist die Abgrenzung jeder einzelnen Mt.-Zelle
von einer gleich gearteten Nachbarzelle nicht immer mit Sicherheit
moglich; nar manchmal erstreckt sich zwischen die einzelnen Mt. eines
Biindels eine Scheidewand hinein, die vom vorgebuckelten Grundhiutchen
ausgeht und etwa in der Hohe seiner urspriinglichen Lage mit einer
kleinen Verdickung endet. Auf diese Weise ist wohl die Angabe Dieck-
manns zu erkliren, daB gelegentlich das Grundhiutchen die Basalzellen,
d. h. Mt. von 3 Seiten her umschlief3t.

Nach diesen Befunden miissen wir also den Mt. grundsétzlich die
Fahigkeit zu selbstindiger Vermehrung zuerkennen, wenn es uns auch
nie gelungen ist, in ihnen Mitosen nachzuweisen.

4. Gemeinsame Wucherung der Epithelien und Myothelien
(epi-myotheliale Wucherungen).

Verwickelter ist der Aufbau von Wucherungen, wenn sich an ihnen
Mt. und gleichzeitig auch Epithel beteiligt. Von vornherein ist ja beiden
Zellarten die Fahigkeit zu selbstindiger Vermehrung zuzuerkennen. Die
Vermehrungsfihigkeit der Epithelien ist wohl ohne weiteres klar, die der
Mt. geht aus den eben mitgeteilten Befunden hervor. Is ist aber nicht
zu entscheiden, ob die im folgenden zu schildernden epi-myothelialen
Wucherungen auf eine selbstindige Wucherung der einzelnen ausdiffe-
renzierten Zellarten oder vielmehr auf eine Vermehrung zunichst ent-
differenzierter bzw. indifferenter Zellen zuriickgehen, die sich dann nach
verschiedenen Richtungen teils zu Epithelien, teils zu Mt. weiterent-
wickelten.

Wir finden solche epi-myotheliale Wucherungen vor allem im Rahmen
der Mastopathia chronica cystica, wo sie besonders von Masson als
,Hyperplasie myo-épithéliale” beschrieben und abgebildet wurden.
Merkwiirdigerweise sind diese gar nicht selten zu erhebenden Befunde
auch in den groBeren deutschen Handbuchbeitrigen iiberhaupt nicht
erwahnt.

Dadurch, daf Epithel und Mt. verschiedenen Anteil an ihnen nehmen
und zueinander die verschiedensten Lagebeziehungen eingehen, weist
das QGewebsbild eine grofle Mannigfaltigkeit auf. Im folgenden soll
versucht werden, das Grundsitzliche dieser Verinderungen an einigen
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ausgewihlten Beispielen klarzulegen. lhre Kenntnis gestattet uns dann,
die Vielfalt der vorkommenden Wucherungen zu verstehen.

Meist zeigen die epi-myothelialen Wucherungen einen Zusammenhang
mit einem gréBeren oder kleineren Ausfithrungsgang. Sie sind am leich-
testen zu {iberblicken und zu zergliedern, wenn sie nicht die ganze Wand
eines Ganges, sondern nur einen Teil derselben einnehmen. Beischwacher
VergréBerung (Abb. 3) sieht man dann in der sonst vollkommen normalen
Wand von leicht erweiterten. Gingen herdfrmige Zellansommlungen liegen,

AbLb, 3. Danzig OM. 119/38. Herdformige epi-myotheliale Wucherungen an gréferen
Ausfithrungsgiangen.

die anscheinend ganz kompakt sind und sich nur gegen das umgebende
Stroma etwas aufsplittern. Der Anfinger wird hier zunichst an eine
multizentrische Krebsentstehung denken. Bei Silberimprignation und
Betrachtung mit starkerer Vergrofierung (Abb. 4) stellt, sich aber folgendes
heraus: das im iibrigen Anteil des Ganges gerade verlaufende Grund-
hdutchen biegt im Bereich der Wucherung nach auBlen ab und um-
kleidet auch die gegen das Stroma vorgetriebenen Zellzapfen ziemlich
vollstindig. Von dieser ununterbrochenen peripheren Umgrenzung ziehen
versilberbare Scheidewinde und Fasern mehr oder minder weit in die
zentralen Zellmassen hinein, indem sie sie sozusagen unterteilen und in
Ficher aufspalten. Aber auch die am meisten gegen die Lichtung vor-
dringenden Fasern und Hiutchen erreichen sie nicht. Diese wird auch
im Bereich der Wucherungen von einem Epithel ausgekleidet, das dem

12%*
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des normalen Ganganteils entspricht und auch unmittelbar mit ihm
zusammenhéngt.

Welcher Art sind nun die Zellmassen, die von den versilberbaren
Strukturen zu einem solchen dem Ausfithrungsgang anhingenden und
fast einen Teil seiner Wand bildenden Zellhaufen zusammengeschlossen
werden? Hier hilft die Betrachtung der Erythrosin-Safraninfirbung.
Wir erkennen kubische oder zylindrische Epithelien die rosettenférmig
um kleine Lichtungen angeordnet sind und ein dunkelviolett firbbares
Protoplasma besitzen. Sie bauen vorwiegend die gegen das Stroma zu

Abb. 4. Wice Abb. 3, Silberimprignation. Herdférmige epi-myothelinle Wucherung an
cinem Ausfithrungsgang vom Grundhintchen umschlossen. Man beachte die in die Zell-
massen hincinzichenden versilberten ,,Scheidewinde™.

vorgetrichenen Auslaufer auf, die dann also nur eine einzige (epitheliale)
Zellage besitzen.

Andererseits erkennt man aber auch die linglichen bis ausgesprochen
spindeligen Mt. an der deutlichen Rotfirbung ihres Zelleibes durch Ery-
throsin. Thr Verlauf ist durchaus unregelmifig, wirr, aber immerhin
laBt sich oft eine enge nachbarliche Beziehung zu den versilberbaren
Strukturen nachweisen, denen sie anliegen. Kleinere Lichtungen in der
Mitte des Zellhaufens werden von Elementen ausgekleidet, deren Zuge-
hérigkeit zum Epithel oder Mt. nicht ohne weiteres klar ist (,,Cellules
ambigues’’, Masson). Ja an der Umgrenzung mancher Lichtung scheinen
auch die Mt. unmittelbar beteiligt zu sein, wie das schon Masson angibt.

Bemerkenswert ist hier vor allem noch der Umstand, dafl capillare
Gefalle nur an der dufleren Umgrenzung der Zellwucherung zu finden sind,
wihrend in ihr selbst jedes Stroma in Form von kollagenen Fasern oder
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Bindegewebszellen fehlt. Es erhebt sich daher sogleich die Frage, wer
denn als Bildner der Gitterfasernstrukturen zu betrachten sei, die die
ganze Zellansammlung unterteilen. Sie einfach als zersprengte Uber-
bleibsel des normalen Grundhdutchens zu erkldren, geht wegen ijhrer
Ausdehnung keinesfalls an. So miissen wir zu der Vorstellung kommen,
dafl die Epithelien bzw. Mt. selbst es sind, die derartige Strukturen
bilden oder unter deren EinfluB3 sie entstehen. Hier wiirde sich also ein
weiterer Vergleichspunkt zwischen Mt. und echten glatten Muskelfasern
ergeben, insofern als beide imstande sind, die Bildung eines versilber-
baren Hautchens bzw. von Gitterfasern zu bewirken. Ubrigens hat
Musson sogar eine Umwandlung dieser Strukturen in kollagene Fasern
beschrieben.

Im Grunde genommen ist die Feststellung, daf epitheliale Zellen versilberbare
Membranen (mit Fasern) bilden sollen, durchaus nicht so neu und iiberraschend wie
sie zundchst erscheinen mag. Wir sind blof gewohnt, die Basalmembranen schlecht-
weg als Strukturen anzusehen, die das Mesenchym dem Epithel als Halt- und Stitz-
punkt liefert. Tn Wirklichkeit ist dazu, dafl sich an einer Stelle ein Grundhiutchen
bildet, eben das ZusammenstoBen von 2 Zellarten notig. Es mag ja richtig sein, daB
der Hauptanteil eines so entstandenen Hautchens vom Mesenchym beigestellt wird,
den , Auftrag’® zu seiner Lieferung erfahrt dieses aber erst vom Epithel. Mit anderen
Worten: von einer Epithelzelle, an deren basaler Seite sich das versilberbare Hiut-
chen entwickelt geht, eine Beeinflussung des Stromas, ein ., Auftrag™ an diescs aus,
ohne den das Zustandekommen einer solchen Bildung Gberhaupt nicht denkbar ist.
Absichtlich habe ich hier nur ganz allgemein von einer ,, BeeinfluBung™* gesprochen,
um nicht gleich den Gedanken an eine grob-sichtbare Beteiligung des Epithels
etwa im Sinn einer fabaren Absonderung und die damit verbundenen Streitfragen
heraufzubeschwiven. Buuer denkt z. B. an eine Absonderung chemischer, unsicht-
barer Stoffe. die das Auftreten der Membranen und Fasern ,.bedingen*. Es mag
uns geniigen, die Tatsache festzuhalten, dafl es zu den Eigenschaften normaler
Epithelien gehért. in irgendeiner Form nach dem Stroma zu wirken und die
Bildung der versilberbaren Strukturen ausldsen. Von diesem Standpunkt aus ist
es denn picht weiter verwunderlich, wenun die Mt. zur Bildung von Gitterfasern
befihigt sein sollten. Man kénnte in dem hier besprochenen Beispiel diese Fihig-
keit in Zweifel ziehen, da die Faserbildung nur geringe Ausmalle annimmt. In
den spiter zu besprechenden Wucherungen und Geschwiilsten ist sic aber so
offenbar, daB eine andere Erklirung kaum méglich ist (s. Abb. 6, 15, 17, 18 und
S. 195).

Eine Ausbreitung der Wucherungen iiber so grofie Gebiete, wie in
der Abb. 3, ist mir nur einmal zu Gesicht gekommen. Viel hiaufiger
finden sich einzelne, kleinere Wucherungsherde bei Mastopathie, die aber
denen an den gréBeren Ausfiihrungsgingen grundsatzlich gleichen
(Abb. 5). Bei der iiblichen Himatoxylin-Eosinfirbung wird man solche
Wucherungen als ,,mehrschichtiges Gangepithel” oder ,,Wucherung des
Gangepithels” ohne weiteres abtun. Erst die Erythrosin-Safranin-
farbung, zusammengehalten mit dem FErgebnis der Versilberung deckt
den wahren Sachverhalt auf. Wir erkennen auch hier wieder die mehr-
fach angeschnittene, geschlingelt verlaufende Lichtung eines zentralen
Ganges, welche vielfach Ausstillpungen gegen das Stroma zu zeigt (Abb. 5).
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Diese durchsetzen eine Lage gewucherter Mt., welche durch versilber-
bare Scheidewdnde in einzelne Facher zerlegt wird. Auf der Abb. 6

Abb. 5. E.-Nr. 122/38, Iipi-inyothelizle Wucherungen um kleinercu Austilhrungsgang.

Abb. 6. Wie Abb. 5. Silberimprignation. Dic epi-inyothelialen Wucherungen von
zahlreichen versilberbareu ,,S3cheidewainden' darchzogen.

ist deutlich erkennbar, da manche dieser Scheidewinde bis an das
Epithel des urspriinglichen zentralen Ganges heranreichen, von dem aus
sich die epi-myotheliale Wucherung entwickelt hat. In den gewucherten
Zellmassen fehlen capillare GefiBe; sie lassen sich erst an ihrem Rande
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feststellen, dort wo die aus der Wucherung hervorgehenden Ginge gegen
die Umgebung ausstrahlen. Mit den Capillaren fehlt den Wucherungen
auch ein bindegewebiges Geriist. Die Unterteilung erfolgt auch hier
blof durch die versilberbaren Fasern und Hiutchen, die also gewisser-
malen unabhéngig von einem mesenchymalen Stroma zwischen den
epithelialen bzw. myothelialen Zellen entstanden sind.

Ein dhnliches Bild, wie das hier beschriebene, kann auch durch Involution eines

Drisenlippchens zustande kommen. Kuru betont aber, daB in diesem Falle das
elastische Gewebe um die Epithelien stark vermehrt ist und sie gewissermaSBen

Abb. 7. X.-Nr, 557/38. Epi-myotheliale Wucherungen um kleineren Ausfithrupgsgang.
Ubergang in Sklerosc.

auf einen engen Raum zusammendriickt; die Zellvermehrung wire also nur eine
scheinbare. Bei den hier besprochenen Veridnderungen fehlt aber jede Vermehrung
der elastischen Fasern um die Wucherung.

Manchmal scheint die epi-myotheliale Wucherung auf diesem Punkt
stehenzubleiben, ja gelegentlich trifft man Bilder, die als eine Art von
Riickbildung aufzufassen sind. Dabei verbreitern sich die versilberbaren
Scheidewinde zu dickeren mit Bindegewebsfarbstoffen leicht darstell-
baren Bandern und Balken, zwischen denen die einzelnen gewucherten
Zellen ihre kennzeichnende Gestalt und Farbbarkeit verlieren; es tritt
eine Art Sklerose ein (Abb. 7).

In anderen Fillen geht aber die Wucherung weiter und fithrt zu einem
eigentlimlichen Bild, das in Abb. 8 und 9 wiedergegeben ist. Um-
schriebene Driisengebiete (Abb. 8) weisen in ihrem Zemtrum eine dichie,
zellige Wucherung auf, die nach auBen zu in Form von zahlreichen kleinen,
manchmal auch cystisch erweiterten Gangen ausstrahlt. Auch hier
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wiirde man am ehesten an ein multizentrisch sich in einzelnen Lappchen
entwickelndes Carcinom denken (s. S.188). Bei der genaueren Unter-
suchung laBt sich aber leicht folgendes feststellen: in der Mitte solcher
anscheinend kompakten Zellwucherungen liegt ein kleinerer Ausfiih-
rungsgang, den man manchmal bis zur Mitte der Wucherung verfolgen
kann (Abb. 9a). Schon in dem auBlerhalb des Herdes gelegenen Teil
zeichnet er sich gewohnlich durch seinen Reichtum an Mt. aus, die ge-
legentlich durch ihre gemeinsame Wucherung mit den Epithelien eine

Abb. 8. Berlin: Westend-Krankenhaus J.-Nr1. 83/38. Zahlrciche epi-myotheliale
Wucherungsherde im Zentrum von offenbar neugebildeten Dritsealdppeben,

Verdickung seiner Auskleidung hervorrufen. Gegen die Mitte des Wuche-
rungsherdes zu wird der Gang jedoch immer schwerer verfolgbar und
erscheint nur auf ghicklich gefithrten Schnitten wie etwa in Abb. 9a
getrotfen. In anderen Schnitten erkennt man nur die kompakte zentrale
Zellmasse. Bei Erythrosin-Safraninfirbung fillt zunichst der ungeheure
Reichtum an spindeligen, sich nach allen Richtungen des Raumes durch-
flechtenden Zellen mit rot firbbarem Plasma, also Mt., auf, so daB es den
Anschein hat, als wiirde hier die Wucherung allein aus Mt. bestehen.
Dementsprechend deckt auch die Versilberung (Abb. 9b) ein wirres
Geflecht von versilberbaren Fibrillen und Membranen auf, denen diese
Mt. anliegen. Aber schon auf Abb. 9a treten in dieser Zellmasse kleine
und kleinste Lichtungen hervor, die teils von niedrig kubischem Epithel,
teils geradezu von Mt. begrenzt sind. Sie stehen mit der zentralen Gang-
lichtung in Verbindung und durchsetzen gewissermaBen das um den Gang
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herum entstandene Mt.-Geflecht, um an seinen Rindern in Form
kleiner Schliuche auszutreten und weiter in das bindegewebige Stroma

a Hamaluun-Erythrosin-

ude Ausfithruugsgang gotroffen;
Auf b im Zentruun der Wucherung

Auf o ist der jo das Zentruan der Wucherung

myotheliale Wucherungsherde hn Zentrawn cines Dritsenliippchens.
Ifle seine Wand durch Vermehrng der Myothelien verdickt,

agnation.

b Silberimg

Abb, 9. Wie AbLDL.8, K

Safranin,
in der unteren Bitd)

auszustrahlen. Diese Génge haben meist ein einfach kubisches Epithel
und ermangeln einer deutlichen myothelialen Lage. Erst an diesen
auseinanderstrebenden, gewissermaflen aus der zentralen myothelialen
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Umklammerung befreiten Géngen lassen sich capillare Gefdale in gréBerer
Zahl feststellen.

5. Papillire epi-myotheliale Wuecherungen.

Wihrend wir uns bisher hauptsidchlich mit solchen epi-myothelialen
Wucherungen beschiftigt haben, die um kleinere Ausfithrungsginge
herum auftreten, miissen wir uns nunmehr solchen Wucherungen zu-
wenden, die an den groBeren Ausfibrungsgingen sich abspielen und deren
Wachstum in die Lichtuug hinein gerichtet ist. Diese wird dann von

el s

Abbh. 10. E.-Nr. 2045,38. Unscharf begrenzte epi-myotheliale Wucherung in der rechten
Hilfte des Bildes; links ein erweiterter Anstithrungsgang mit einem an Myothcelien reichen
Papillom (s. auch Abb, 12).

papilliren Massen ausgefiillt, in denen, wie schon Masson und Krompecher
betont haben, die Mt. eine groBe Rolle spielen. Manchmal sind beide
Wucherungsarten, diejenige um die Ginge, sowie die in die Lichtung
hinein gerichtete in derselben Brustdriise nachweisbar, wie etwa in Abb. 10.

In den Anfingen mag eine solche papillire Wucherung aussehen,
wie dies auf Abb. 11 dargestellt ist. Von der Wand des rundlichen Aus-
fithrungsganges ragen gegen die Lichtung zu wulstige plump-papillire
Wucherungen vor, die oberflichlich von kubischem Epithel iiberzogen
sind. Verfolgen wir an Silberpriparaten den Verlauf des Grundhéutchens,
so zeigt sich, daBl in den Tilern zwischen den vorspringenden Falten-
wucherungen wie gewdhnlich 2 Zellagen dem Grundhiutchen aufsitzen:
eine Epithelschicht und darunter eine einfache Lage von Mt. Dieser
Aufbau ist auch an den kleineren Vorwdlbungen noch beibehalten,
d. h. das Grundhdutchen verliuft genau parallel dem oberflicblichen
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Epitheliberzug. In den bereits eine Andeutung von papillirer Auf-
spaltung zeigenden Wucherungen dndert sich jedoch das Bild. Das ver-
silberbare Grundhiutchen entfernt sich streckenweise von der ober-
flichlichen Begrenzung, um sich ihr dann nach bogenférmigem Verlauf
wieder zu ndhern. Die Kuppen von solchen halbkreisfsrmigen Bogen
konnen einander in der Achse der papilliren Bildung berithren. Der so
entstandene Raum zwischen dem in glatter Linie verlaufenden Ober-
flichenepithel und dem bogenformig ausgebuchteten Grundhiutchen

Abb. 11. Wie AbLD. 10. Beginnende papillomatise epi-myothelinle Wucherung in der

Wand eines Ausfithrungsganges, Silberimprignation. Man beachte, da8 das Grundhitutchen

in den griBeren Wucherungen nicht paraliel der Oberfliche verliuft, sondern viellach
ausgebuchtet isc,

ist von gewucherten Mt. ausgefiillt, die dann meist quergetroffen sind.
Die Verhiltnisse werden leichter verstindlich, wenn man sich die zellige
Auskleidung des Ganges unter Vergroflerung seiner Lichtung auf eine
glatte Fliche ausgebreitet vorstellt. Dann hatten wir das in einem frii-
heren Abschnitt geschilderte Bild der gewucherten Mt. vor uns, die das
Grundhiutchen nach auBen zu vorwolben. Dadurch, dall aber bei der
Papillenbildung das Epithel mitwuchert und infolge der wenig nach-
giebigen bindegewebigen Umgrenzung des Ganges auf der gegebenen
Oberflache nicht Platz findet, entstehen wohl jene gegen die Lichtung
zu vorragenden Gebilde.

Nicht immmer aber nimmt die Wand des Ganges in ganzem Umfang
an der epi-myothelialen Wucherung teil. Schon in dem oben angefiihrten
Beispiel war ja in den Talern zwischen den einzelnen Vorwdlbungen
eine normale Gangauskleidung anzutreffen. Diese UnregelmaBigkeit
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kann insofern gesteigert sein, als die Wucherung blof an einer Stelle
grofieren Umfang erreicht, wihrend sie sich in der ibrigen Umgrenzung
des Ganges in engen Grenzen hilt. So entsteht ein breitbasig oder schmal-
gestielt der Wand aufsitzendes Gebilde mit vielfach zerkliifteter Ober-
fliche. Dieses ist wie in dem frither geschilderten einfacheren Fall bis
in die tiefsten Spalten hinein von Epithel {iberzogen (Abb. 12). AuBerdem
findet man aber jetzt noch in dem Papillom drisenschlauchartige Hohl-
rdume, die mit dem Oberflichenepithel zusammenhingen. Die Haupt-
masse des ganzen Gebildes wird von Mt. gebildet, zwischen denen und

Abb. 12, Wie Abb, 10 nnd 11. Papillom in cinem Milchgang, dessen teilweise unverinderte
Wand unten sichtbar ist (vgl. Abb. 10). Dic spindeligen, griBtenteils lingsgetroffenen
Myothelien im Grundstock der Wucherung deutlich sichthar,

um die herum versilberbare Fasern bzw. Hiutchen sich finden. Da die
Mt. in ihrer Anordnung keine gesetziniBige Verlaufsrichtung erkennen
lassen, sind sie bald quer, bald lings getroffen und lassen besonders im
letzten Falle ihre spindelige Form leicht erkennen (Abb. 12). Bemerkens-
wert ist das fast vollige Fehlen eines kollagenen, gefaBfithrenden Grund-
stockes.

Es ist begreiflich, daf3 derartige papillire Bildungen, besonders wenn
sie mit anderen epi-myothelialen Wucherungen in einer Brustdriise ver-
gesellschaftet vorkommen, leicht fiir Krebs gehalten werden kiomnnen. Die
Gutartigkeit dieser Wucherungen 1aft sich aber sehr schén aus eciner
Arbeit von Reinecke belegen. Dieser Verfasser hat niamlich diejenigen
Félle nachuntersucht, bei denen in der Probeexcision oder an der ampu-
tierten Mamma die Diagnose Krebs gestellt worden war. In 4 Fillen
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erscheint ihm nachtriglich die Krebsdiagnose bedenklich, da z. B. eine
der probeexcidierten Brustdriisen nicht amputiert wurde und trotzdem
nach 2 Jahren vollkommene Heilung feststellbar war, was bei einem
richtigen Krebs kaum der Fall gewesen wiare. Die von diesen Fillen bei-
gebrachten Bilder entsprechen weitgehend den epi-myothelialen Wuche-
rungen. Die Abb. 1 des probeexcidierten Falles (Fall 1) deckt sich fast
vollig mit den um kleine Ausfithrungsginge angeordneten, in das Stroma
ausstrahlenden Wucherungen, wie sie oben beschrieben wurden; auch
in seiner Abb. 2 und 4, die vom 2. und 4. Falle stammen, glaube ich epi-
myotheliale Wucherungen erkennen zu konnen. Sicher liegen sie in
einem Mikrophotogramm vor, das 4. Schultz in seinem Handbuchbeitrag
vom 2. Falle Reineckes beibringt (Abb. 101) und das die Unterschrift
tragt ,,Krebsverdachtige Stelle aus einer Cystenmamma. In der unteren
Bildhilfte solide Epithelstringe, anscheinend in Lymphgefillen”. Rei-
necke bezweifelt also die Krebsnatur dieser Falle unserer Meinung nach
mit Recht; es diirfte sich zum mindesten bei dreien davon um gutartige
epi-myotheliale Wucherungen gehandelt haben. In dhnlicher Weige
lassen sich auch einige der befremdenden Angaben Sembs aufkliren.
Dieser Verfasser fand namlich, daB bei seinen Fillen von Fibroadenoma.-
tosis cystica (Mastopathia cystica) in 10% ausgesprochencs Carcinom,
in 24% Verdacht auf Carcinom und in 14% beginnendes Carcinor vor-
lag: mit anderen Worten, fast die Halfte der Falle erschien krebsig oder
zum mindesten krebsverdichtig. Diese auch vom klinischen Standpunkt
aus nicht sehr wahrscheinliche Angabe, ist wobl so zustande gekommen,
dal} auch die epi-myothelialen Wucherungen als krebsverdichtig, wenn
nicht iiberhaupt als Krebs bezeichnet wurden. Ich glaube, sie mit grofler
Sicherheit in Sembs Abb. 6, 11 und 20 wiederzuerkennen; dabei ist z. B.
Abb. 20 bezeichnet als ,,Fibroadenomatosis (papillomatosa). Prolifera-
tionszentrum, beginnende Krebsentwicklung®.

Die genaue Kenntnis der hier beschrichenen Neubildungsvorginge
ist also fr den pathologisch-histologischen Diagnostiker von grofler
Wichtigkeit, wenn er keine Fehlurteile abgeben will.

6. Die Beteiligung der Myothelien am Authau von Fibroadenomen
: und Adenomen.

Nach der Feststellung, dafl Mt. bei der chronischen Mastopathie oft
malgeblich an der Gewebswucherung beteiligt sein konnen, war zu er-
warten, dafl sie auch gelegentlich beim Aufbau der Fibroadenome cine
Rolle spielen, die sich ja hiufig genug im Rahmen der Mastopathie ent-
wickeln. Kurze diesbeziighiche Angaben liegen von Kaufmann, Masson
und Chalatow vor. Tatséichlich konnte ich mehrere Fibroadenome beob-
achten, die ziemlich reichliche Mt. enthielten. Allerdings handelt es
sich nicht um die typischen Formen dieser Geschwiilste: die zwischen
dem sehr reichlich entwickelten bindegewebigen Anteil eingebetteten
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epithelialen Bildungen waren weniger die gewdhnlich sichtbaren Spalten,
als vielmehr auf den ersten Anblick solide Zellziige, wie man sie sonst
nach Verkleben einander gegeniiberliegender Winde der Spaltridume
gelegentlich sieht. In diesen schmalen Zellstreifen liegen rundliche oder
abgeplattete Lichtungen eingebettet, die von Fpithel ausgekleidet sind.
Um sie herum finden sich zahlreiche Mt. (Abb. 13), die manchmal allein
den Zusammenhang zwischen den geschlingelt verlaufenden Kanalchen
bzw. Spaltriumen aufrecht zu erhalten scheinen. Epithel und Mt. sind

&
¥

Abb. 13. E.-Nr. 122/33. Reichliche, bier viclfach fluch geschnittene Myothelicn in  einem
Fibroadenom,

gemeinsam von einem versilberbaren Grundhiutchen umgeben, in das
die Fasern des Stromas unter Verdickung ihrer Enden einstrahlen.

In einer von zahlreichen kleinen fibroadenomatdsen Wucherungen
durchsetzten Brustdriise war in einem rundlichen durch dichtere Binde-
gewebslagen umgrenzten Gebiet eine eigentiunliche Wucherung festzu-
stellen, die hawptsichlich aus Mt. bestand. Es handelt sich um eine in der
Mitte mehr kompakte Zellansammlung, die sich an ihren Réndern in
strahlenférmigen Fortsitzen aufsplittert (Abb. 14). Zwischen diesen
liegt ein ganz lockeres, fliissigheitsdurchtrinktes Bindegewebe, wie wir
es in Fibroadenomen zu sehen gewohnt sind. Betrachtet man die ge-
wucherten Zellen genauer, dann erkennt man, dal es sich fast durchweg
um Mt. handelt, die einander wirr durchflechten. Hier sind auch Zell-
formen zu sehen, die nicht schmale lingliche Formen aufweisen, sondern
plump spindelig, ja fast rundlich erscheinen. Driisige Lichtungen lassen
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Abb. 14. E.-Nr. 122/38. Fast bloB aus Myothclien aufgebaute knotige Wuchernng, die nur
am Rande in einzelnen Schliuchen ausstrahit.

Abh. 15, Dasselbe wie AbD. 14, Silberimprignation. Zablreiche Gitterfasern zwischen den
Myothelien, welche vereinzelte kleine Lichtungen umschlieSen,

sich in nennenswerter Zahl nur in den randlichen Abschnitten nachweisen,
im zentralen Zellhaufen kommen sie sehr selten vor. Sie sind dann teils
mehr von kubischen Zellen, also Epithelien, umsiumt, teils werden sie auch
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von Zellen gebildet, die den plumpen Mt. zuzurechnen sind. Bei der
Gitterfaserfairbung (Abb. 15) wird ein Netzwerk von feinsten Fibrillen
dargestellt, die sich in ihrem Verlauf dem der Ms. anpassen. Bemerkens-
wert erscheint uns auch hier der Mangel eines gefififithrenden, binde-
gewebigen Stromas. Die versilberbaren Fasern liegen so zwischen den
Mt. als ob sie von ihnen gebildet oder zum mindest in Abhangigkeit von
ibnen entstanden wiren. In dieser Wucherung iiberwiegt also das Mt.
weitaus; man konnte geradezu von ,,Fibro-Myotheliom® sprechen.
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Abb. 16, E.-Nr, 122/38. Eigeutiunliche, teils drisige (epitheliale), teils solide (nyotheliale)
Wucherung.

Eine eigentiimliche Wucherungsform der Mt. fand ich ebenfalls im
Rahmen einer chron. Mastopathie. Hier war in einem umschriebenen
Gehiet eine Anzahl netzférmig verzweigter Génge zu sehen, die nur zum
Teil von typischen Epithelien ausgekleidet sind (Abb. 16). Meist ist die
Lichtung von mehr spindeligen Zellen begrenzt, die in dieser Hinsicht
an Mt. erinnern, bloB, dafl sie hier wie richtige Epithelien als Auskleidung
von (éngen asuftreten. Wenn dann an manchen Stellen die Lichtung
spaltformig wird oder iiberhaupt verscbwindet, liegt schlieBlich eine
rein myotheliale strangformige Wucherung vor.

In reinen Adenomen der Mamma konnte ich in Bestitigung der An-
gabe Kaufmanns und Kurus ebenfalls deutliche Mt. finden. Meist handelt
es sich um solche Adenomformen, die den Bau von Schweilidriisenkniueln
etwas nachalmen. Eine gréflere Rolle spielen die Mt. hier aber nicht.
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7. Die Myothelien in den Brustdriisengeschwiilsten der Tiere, besonders
des Hundes.

Eine zusammenfassende Betrachtung iiber die Mt. wire unvollkommen,
wollte man die bedeutende Rolle iibersehen, die sie in den Brustdrisen-
geschwiilsten bei Tieren, inshesondere bei alteren Hiindinnen spielen.
Es ist vor allem das Vercienst von Peyron, auf ihre Anwesenheit und
Bedeutung beim Aufbau der sog. Mischtumoren der Hundemamma
hingewiesen zu haben. Diese Geschwulstart ist seit langem bekannt
(z. B. Billroth {1860], der sie als Enchondrom bezeichnet) und vielfach
bearbeitet worden. Die letzten, mit eingehenden histologischen Be-
schreibungen und Abbildungen versehenen Vertffentlichungen stammen
von duler und Wernicke, Pitschugin und Nieberle; aus ihnen geht alles
Wesentliche iber Klinik, makroskopische und mikroskopische Anatomie
hervor. Weiterhin sei die unter Schirmanns Leitung entstandene Arbeit
von I.Schmidt erwiahnt, welche die zottizgen Wucherungen in scharf-
sinniger Weise nach den von Heidenhain aufgestellten Wachstums-
gesetzen erklirte. Diese Verdffentlichungen entheben mich der Aunfgabe,
Klinik und Anatomie dieser Geschwillste genauer zu schildern. Hier
interessiert nur die von Peyron gemachte Feststellung, daB in ihnen
Mt. vorkommen.

Farbt man einen solchen Mischtumor der Hundemamma nicht mit
Hamatoxylin-Eosin, sondern nach Masson mit Erythrosin-Safranin, so
ist man iberrascht, welchen reichen Anteil die Mt. in verschiedener
Form und Lagerung an seinem Aufbau nehmen. Viele der drisigen
(adenomatésen) Gange lassen eine ganz deutliche myotheliale Zellage
erkennen, die wie in normalen Schweifldriisen zwischen dem glatt ver-
laufenden Grundhiutchen und den die Lichtung auskleidenden Epithelien
eingebettet ist. Weiterhin findet man Stellen, an denen die Mt. stirker
gewuchert sind und als eine dicke, die Grundhiutchen vorwdlbenden
Scheide die Gidnge umgeben, wobei denn gelegentlich auch die Epi-
thelien ganz zuriicktreten konnen; dann entstechen schmale Stringe aus
Mt., die etwa der Abb. 16 entsprechen. Schlieflich lassen sich in den
papilliren Bildungen, welche manchmal in die Lichtungen weiter Driisen-
rdume vorspringen, ebenso reichliche und ebenso angeordnete Mt. nach-
weisen, wie bei den entsprechenden Vorkommnissen in der mensch-
lichen Mamma, vergleichbar Abb. 12.

Grundsitzlich bedeutungsvoller ist aber folgender Befund, auf den
zuerst Peyron aufmerksam gemacht hat. Die Auskleidung mancher
groBlerer cystischer Hohlrdume besteht aus 2 leicht unterscheidbaren
Zellschichten, welche dem glatten, meist ziemlich dicken Grundhautchen
innen aufsitzen: einer inneren niedrigen kubischen Epithellage (Abb. 17e)
und darunter einer typischen Lage von Mt. (Abb. 17m). Manchmal er-
hebt sich nun iiber dem weiterhin geradlinig verlaufenden und gut dar-
stellbaren Grundhiutchen eine Zellwucherung, die buckelférmig gegen

Virchows Archiv. Bd, 305, 13
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die Lichtung vorspringt. Oberflichlich ist sie von einem kubischen
Epithel bedeckt, das in ununterbrochener Lage mit dem kubischen Epi-
thel der iibrigen Cystenauskleidung zusammenhingt und ihm auch
gestaltlich vollkommen entspricht. Die Hauptmasse der Vorwdlbung
besteht aus der hier besonders stark gewucherten Myothellage (Abb. 17 w),
In kleineren derartigen Herden sind die Zellen durch ihre Gestalt und
Fiarbbarkeit Jeicht als Mt. zu erkennen, insofern als es sich um plumpe
aber doch immerhin noch spindelige Elemente handelt, deren Leib sich

Abb. 17, Sog. Mischtumoer aus der Brustdrise ciner Himdin. Silberimpriagoation. Gitter-

faser- und Grundsubstanzbildung zwischen den Myothelien. g Grundhiutchen, e Epithel,

m dicke Mynthellage, w gewucherte Myothelien, f neugebildete versilberte Fasern zwischen
den zum Teil auseinandergewichenen Myothelien,

stark mit Erythrosin anfirbt. Die dem iiberkleidenden Epithel unmittel-
bar benachbarten Mt. behalten noch ziemlich lange diese Eigenschaft bei;
anders die in der Tiefe, niher zum Grundhdutchen gelegenen. Sie riicken
auseinander und koénnen eine plumpe Sternform annehmen. Pitschugin
und Nieberle sprechen hier von retikuliertem Epithel (s. Abb. 17 und 18),
das etwa den Epithelien des Schmelzorganes zu vergleichen wire. In
den Liicken zwischen den zusammenhingenden Zellausliufern sammelt
sich einc Masse an, die zunichst schlecht firbbar ist, bei weiterer Zunahme
aber deutliche Schleimreaktionen gibt. Nunmehr gleicht das Gewebshild
fast dem eines unreifen Schleimgewebes bzw. dem eines Myxoms. SchlieB3-
lich kann sich diese schleimige Masse verdichten, wahrend die Zellen
immer mehr ihre lange, spindelige bzw. sternformige Gestalt verlieren
und sich abrunden. Um solche Zellen bilden sich dann Héfe, so daB das
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Gewebe weitgehend dem eines hyalinen Knorpels entspricht. Neben
dieser Umwandlung lauft aber gleichzeitig die Bildung von versilber-
baren Fasern (Gitterfasern) ab (Abb. 171), so dal} sie schliellich in der
schleimig knorpeligen Zwischensubstanz zwischen den Zellen reichlich
vorhanden sind. Ihre Bildung setzt schon auf der Stufe des retikulierten
Epithels ein und nimmt bei allen weiteren Umwandlungen noch zu. Das
Auftreten von Gitterfasern ist aber nicht unbedingt an das Stadium des
retikulierten Xpithels gebunden. da wir auch zwischen ziemlich eng

Abb, 18. Sog. Mischtumor aus der Brustdriise einer Hiindin., Silberimprignation. Rechts

am Rande des Bildes Epithelstriinge und -schlduche; in der Mitte rechts Bildung versilber-

barer Fasern zwischen den Epithelzellen; in der linken Hilfte des Bildes retikuliertes
Epithel mit feinsten neugebildeten Silberfibrillen,

aneinander anliegenden Mt. gelegentlich Gitterfasern durch Versilberung
nachweisen konnten {Abb. 18). Die Gitterfasern kénnen sich schlieBlich
auch zu kollagenen Fasern umbilden.

Die Kenntnis von dieser Umwandlung der myothelialen Zellage ist
eigentlich erst der Schliissel zum Verstindnis der sog. Mammamisch-
tumoren des Hundes. Der Gedanke, daBl die Mt. unter besonderen Um-
stinden nicht nur-die Form echter glatter Muskelfasern, sondern auch die
Entwicklungspotenzen des Mesenchyms aufweisen kénnen, wird uns
nicht iiberraschen. Haben wir doch Schritt fiir Schritt gesehen, wie diese
Zellen zunéchst in der Ausbildung versilberbaren Strukturen und schlieB3-
lich auch von Zwischensubstanzen immer mehr mit den vom Mesenchym
abstammenden Muskelfasern und zuletzt mit dem Mesenchym (berhaupt

13*
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mkonvergierten”. Es kann auch nicht wundernehmen, wenn frihere
Untersucher das so gebildete Schleim- und Knorpelgewebe glattweg
als ,,mesenchymal” auffafiten und g0 zur Bezeichnung , Mischtumor*
gelangten. Sie verlegten gewissermafen die Grenze zwischen epithelialem
Anteil und Mesenchym bzw. Stroma an die Basis jener oberflichlichen
Epithellage, wihrend wir sie erst in dem viel tieferen, dichten Grund-
hautchen erblicken, das sich durch Versilberung leicht als unterhalb dieser
schleimig-knorpeligen Bildungen gelegen, nachweisen 14Bt. Manchen
Untersuchern, die die Grenze richtig gesehen und gedeutet haben, war
aber doch die Tatsache, daB sich zwischen epithelialen Zellen versilber-
baren Fasern bilden sollten, so ungewohnt, dal sie, wie z. B. Nieberle
zu einer eigentiimlichen Kompromifildsung neigten: die Zellen sollten
zwar epithelial sein, die Fasern wiren aber von der Membrana propria
abgezweigt und in den Epithelschwamm hineingewachsen. Dagegen ist
zundchst die Tatsache anzufihren, dafBl die versilberbaren Fasern oft
genug ohne weiteren Zusammenhang mit dem Grundhiutchen gewisser-
malen in der Mitte zwischen thm und dem Oberflichenepithel entstehen
(Abb. 18). Allerdings kénnen sie schliefilich Verbindungen zum Grund-
héutchen eingehen, worauf wir spéiter noch zuriickkommen. Aber auch
wenu wir dem Gedankengang Nieberles folgen wollten, so kénnte er uns
doch nur das Auftreten versilberbarer Fasern, nicht dagegen die Aus-
bildung einer schleimigen bzw. knorpeligen Grundsubstanz in den
Liicken zwischen den Zellen erkliren. Diese kann doch unméglich vom
Grundhdutchen abgeleitet werden! Wir halten also fest, dafl die Mt.
in den Mammamischtumoren sich zu Gebilden umwandeln kdnnen, die
normalen Schleim- oder XKnorpelzellen gestaltlich vollkommen ent-
sprechen. Mit der Kenntnis dieser Tatsache lafit sich der sonst so ver-
wickelte Bau jener Geschwiilste leicht auflosen.

Wir sehen oft genug, dafl sich jene eigentitmliche Wucherung und
Umwandlung der myothelialen Zellage nicht in der Wandauskleidung
groBerer Hohlriume, sondern an kleineren Gingen vollzieht. Wiahrend
bei den grofleren Hohlriumen der betreffende Herd bucklig in die Lichtung
vorragte, muf er bei gleichem Umfang die Lichtung eines kleineren Hohl-
raumes langsam zum Verschlul bringen. Die beiden Epithellagen —
die des nicht gewucherten Wandanteiles und die die Wucherung iiber-
ziehende Schicht — werden zunichst noch einen Spalt auskleiden,
schliefllich aber miteinander verschmelzen und ganz verschwinden.
An Stelle des Hohlraums ist somit ein rundliches Gebilde getreten, das
entweder knorpeligen oder schleimigen Charakter hat, aber — und darauf
sei nachdriicklich hingewiesen — gegen das mesenchymale Stroma noch
immer durch das stehengebliebene Grundhautchen abgegrenzt ist
(Abb. 19). Wollte man es iiberdeutlich ausdriicken, so miite man sagen,
daf} ein in Alveolen bzw. Stringen wucherndes Myxom oder Chondrom
bzw. ein alveolir gebauter Spindelzelltumor vorliegt. Die Faserstrukturen
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in der ,Alveole” konnen allerdings schlieBlich mit denjenigen des
umgebenden Stromas so innige Verbindungen eingehen, daf eine strenge
Trennung schwierig wird.

Solche knorpelige oder schleimige, alveolire Gebiete kénnen nun
immer mehr Fasern bilden und bei fortschreitendem Schwund des Grund-
héutchens mehr oder minder dem Stroma einverleibt werden ; sie tauchen
gewissermaBen in ihm unter. Es besteht aber noch eine andere Méglich-
keit: wir finden genug Anhaltspunkte dafiir, dal die einmal verdnderten

Abb. 19. Sog. Mischtumor nus der Brustdriise einer Hindin. Silberimprignation. Die
deutlich dargestellten, nicht unterbrochenen Grundhiutchen umsiumen Geschwulststringe,
die aus Faser- und Knorpel-Grundsubstanz bilidenden Zellen bestehen.

Zellen ihre Wucherung nicht einstellen, sondern sich weiter vermehren.
Dabei entstehen aber nicht richtige Mt., sondern ein Gewebe, das den
einmal angenommenen Charakter des Schleim- oder Knorpergewebes
weiter heibehilt. Auf diese Weise bilden sich umfingliche, zum Teil
noch scharf begrenzte Knorpel- oder Schleimmassen. Uberwiegt die
Bildung von Silber- oder Kollagenfasern, dann wird das Bild mehr dem
eines spindelzelligen, bindegewebigen Tumors entsprechen.

In unserer Auffassung des Knorpels als eines urspriinglich vom Epithel
bzw. Mt. abzuleitenden Gewebes kann uns auch sein weiteres Schicksal
nicht schwankend machen. Wenn wir schon zugeben, daf auf diese Weise
Knorpelgrundsubstanz entsteht, dann ist nicht einzusehen, warum diese
nicht auch so wie die ausgereifte des mesenchymalen Knorpels sollte
verkalken oder gar in Knochen iibergefithrt werden kénnen.
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Es ist fraglich, ob wirklich alle wuchernden Zellen eines solchen Tumors,
die Fasern, Schleim oder Knorpel bilden, den Entwicklungsgang iiber
die myothelialen Wucherungen durchlaufen haben. Sicher ist fiir uns,
dal} er vorkommt. Wahrscheinlich ist aber, dall dieser Entwicklungsweg,
gewissermaflen abgekiirzt werden kann, insofern als mehr indifferente
Epithelzellen (s. Abb. 18) sich unmnittelbar in diejenigen Gewebe umbilden,
die wir eben von den Mt. abgeleitet haben. Das wuchernde Epithel hat
sozusagen nicht nur die Fahigkeit, sich zu Mt. zn differenzieren, sondern
auch unmittelbar alle diejenigen Entwicklungsstufen zu bilden, die wir
als zum Formenkreis der Mt. gehorig kennen gelernt haben. Die Mt. sind
ja letzten Endes auch nichts anderes als eine Abwandlung der urspriing-
lichen epithelialen Zellen, aus denen sich schlieBlich die reife Brust-
drise entwickelt. Die Anwesenheit myothelialer Zellen in der normalen
Brustdrise ist also gewissermaBen als Hinweis zu betrachten, daf} ihre
Epithelien die Fihigkeit haben, Zellen und Gewebe hervorzubringen,
die dem Mesenchym entsprechen.

Dadurch, dafl in den Mischtumoren der Hundemamma alle diese
Entwicklungsmdéglichkeiten der Epithelzellen ortlich getrennt verwirk-
licht werden, entsteht ein so buntes Bild, dafl kein Tumor dem anderen,
ja selbst keine Schnittfliche desselben Tumors der anderen gleicht. Dazu
kommt noch, dafl die einzelnen, einmal in jhrer Ausformung festgelegten
Gebiete nicht beziehungslos nebeneinander liegen. Wir miissenn wohl
annehmen, dafl sie eine verschiedene Wachstumsfihigkeit bzw. -schnellig-
keit hesitzen. Wie schon oben erwihnt, kann das Auftreten von faserigen
Strukturen zur schlieflichen Verddung bzw. Eingliederung solcher Ge-
biete in das bindegewebige Stroma fithren. Auf der anderen Seite dirften
wohll die schlauchférmigen, epithelialen Anteile eine stirkere Wachstums-
tendenz aufweisen und dann in das geschwulstmiflig entstandene
»Stroma’ einwachsen. Inwieweit bei dieser Auffassung der Mischtumoren
noch Ruum fiir die Annahme {ibrig bleibt, daf das wuchernde Epithel
selbst einen formenden Einflul auf das Mesenchym ausiibt, indem es
dieses zur Schleim- und Knorpelbildung anregt, wage ich nicht endgiiltig
zu entscheiden. Mir scheint einstweilen keine zwingende Notwendigkeit
fiir eine solche Auffassuny vozuliegen.

Die Mischgeschwiilste der Hundemamma sind also nach unserer
Meinung ihrer Abstammung nach epitheliale Tumoren mit einer beson-
deren Fahigkeit der Geschwulstzellen zur Bildung von Strukturen, die
wir sonst nur vom Mesenchym kennen. Eine wirkliche Gewebsmischung
in dem Sinne, dafl Abkémmlinge des Epithels und Mesenchyms ge-
schwulstméfig neben- und durcheinander wuchern, liegt also kaum vor.
Ich mochte daher die Bezeichnung ,,Mischtumor® hier ebenso wie bei
den Speicheldriisen des Menschen nur zusammen mit dem Wortchen
,»Sogenannt’ benutzen.
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Ahnliche Mischtumoren, wie in der Hundemamma sind noch be-
schrieben worden in der Brustdriise der Stute (Peyron und Mitarbeiter),
des Rindes (Boueck) und der Katze (Surmont). Die bei der Katze
beobachtete Geschwulst hatte zum Unterschied von allen iibrigen zahl-
reiche Metastasen gesetzt.

8. Eigentiimliche Geschwiilste der menschlichen Brustdriise.
Diec an den sog. Mammamischtumoren gewonnenen KErkenntnisse
machen uns erst manche ritselhafte Geschwiilste der menschlichen Brust-
driise verstindlich. Abb. 20 stammt von einem Mammacarcinom, das

Abb. 20. O.Tr. 752/37. DBrustdriiscukrebs, Links die fast ununterbrochene Auskleidung

iles Krebsstranges durch epitheliale Gesehwulstzellen, die gegen die Mitte und den rechten

Bildrand immer mehr auseinanderweichen und eine schleimige, bzw. knorpelige Grund-
substanz zwischen sich bilden.

zumeijst als solider medullirer Tumor wuchert. Nur an manchen Stellen
zeigen sich Ansitze zur Schleimbildung zwischen den Epithelzellen. Ganz
selten findet man Stellen wie die in der Abbildung wiedergegebene:
am Rande eines groBen Krebszellnestes sitzen die Epithelzellen dem
Stroma noch in einer fast iiberall zusammmenhingenden Lage auf. Gegen
die Mitte zu riicken sie auseinander, wobei sich zwischen ihnen immer
mehr Schleimmassen ansammeln. Schlieflich treten im Schleim auch
faserige Bildungen auf, wobei er sich gleichzeitig zu einer Art Knorpel-
grundsubstanz verdichtet. Die Zellen sind jetzt von einem Hof umgeben,
so daB das urspriingliche Epithelgewebe ganz einem hyalinen Knorpel
gleicht, wenn wir von den Atypien der ,,Knorpelzellen™ absehen. Hier
hat sich also in einem Tumor der menschlichen Brustdriise grundsétzlich
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derselbe Vorgang abgespielt, den wir viel deutlicher und eindrucksvoller
bei den Geschwiilsten der Hundemamma verfolgen konnten.

Die Fahigkeit des menschlichen Mammaepithels gegebenenfalls auch
versilberbare Gitterfaserstrukturen hervorzubringen, geht aus einer
weiteren Beobachtung, die ein eigentiimliches Mammaadenom betrifft,
hervor. Einer Frau von 65 Jahren wurde ein etwa kirschgrofer, gut
abgekapselter Tumor aus der Brustdriise operativ entfernt und uns
zur Untersuchung iibersandt. Das histologische Bild war sehr eigen-
tiimlich; innerhalb der bindegewebigen Kapsel findet sich hauptsichlich

Abb, 21. E.-Nr, 165137, Eigenartige Brustdriisengeschwulst. Silberimpriignation. Links
vou kubischem Epithel ausgekleidete Sclhiliiuche, rechts ein gréBerer, von Lichtungen
durchbrochener Epithelzapfen, dev zahlreiche versilberbare Fasern enthiilt.

Fettgewebe, das von epithelialen Strangen durchzogen ist. Jeder dieser
Stringe {(Abb. 21) wird von einer Schicht locker und netzig miteinander
zusammenhangender Bindegewebszellen umgeben, der nach auflen zu
eine konzentrische Lage kollagener Fasern folgt. Die Epithelhaufen be-
stehen aus kleinen, kubischen Zellen, die unmittelbar aneinander anstofen.
Gelegentlich umsiumen sie inmitten der sonst soliden Zellmasse eine oder
mehrere kleine Lichtungen. In vielen solchen Zellhaufen 143t nun sich bei
Imprignation oder Bindegewebsfirbung ein Netz groberer oder feinerer
Gitter- oder kollagener Fasern nachweisen, die manchmal durch Aus-
laufer mit den entsprechenden Fasern der lockeren Randzone in Ver-
bindung stehen. An der Basis des Epithels fehlt ein versilberbares Grund-
héautchen. FEin aktives Einwuchern von Gitterfasern und kollagenen
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Fasern in das Epithel vom Mesenchym her ist hier durchaus unwahr-
scheinlich, da im Epithel ein ausgebreitetes Netzwerk solcher Fasern
bestehen kann, bevor noch die Verbindungen zu den mesenchymalen
Faserstrukturen nennenswerten Umfang erreicht haben. Es bleibt also
auch hier nichts anderes iibrig als anzunehmen, dafl die versilberbaren
Fasern und Hautchen zwischen den Epithelien, von ihnen gebildet bzw.
durch ihren EinfluBl entstanden sind, wie wir das bei den Tumoren der
Hundemamma ebenfalls deutlich verfolgen konnten und dall sie erst
sekundir mit den gleichen Strukturen des umgebenden Bindegewebes
in Verbindung getreten sind.

Weiterhin sei darauf hingewiesen, daB E. Kaufmann bei einer 63jah-
rigen Frau ein ,,pseudocystisches Chondrosarcocarcinom (Carcinoma
chondro-sarcomatosum ) beobachtet hat, das Mannskopfgréfe erreichte
und operativ entfernt worden war. Ohne weitere Angaben itber diesen
von Kaufmann als Urikam angesehenen Fall zu haben, sind wir hochstens
berechtigt, die Vermutung anszusprechen, dafl sich auch diese Geschwulst
vielleicht in der gleichen Weise erkliren liefie wie die Tumoren beim Hund.
Eine ihnliche Beobachtung soll ubrigens, wie Kaufmann angibt, Waelle
gemacht haben.

SchlieBllich tancht auch die Frage auf, ob nicht manche der Geschwiilste
in der menschlichen Brustdriise, die ein rein mesenchymales oder vor-
wicgend mesenchymales Gewebsbild aunfweisen vom Epithel bzw. Mt.
abzuleiten wiren.

Goudier und Mitarheiter beschreiben z. B. einen seit 10 Jahren be-
stehenden hithnercigrofien gut abgegrenzten Tumor in der Brustdrise
ciner 47jihrigen Frau. Histologisch sind in der Geschwulst von Epithel
ausgekleidete Ginge nachweisbar; um sie herum finden sich von kolla-
genem Gewebe unterteilte Zellmassen, die aus spindeligen und unregel-
mifligen Elementen bestehen. Diese gehen unmittelbar iiber in die Mt-.
Lage der Ginge, konnen aber andererseits auch sternférmige Gestalt
annehmen und zwischen sich eine schleimige Grundsubstanz abscheiden,
so dall das Bild den Mischgeschwilsten der Mundspeicheldriise dhnlich
wird, Die Verfasser lehnen aber die Annahme eines Mischtumors, also
einer Geschwulst, die von 2 Gewebsarten abstammt, ab, sondern leiten
sie von den C(langepithelien her, wobei der itherwiegende Teil der ge-
wucherten Zellen sich nach der Richtung der Mt. differenzierte und
nur ein kleinerer zu richtigem Epithel. Obwohl die Verfasser die Ge-
schwulst als bosartig bezeichnen, missen sie doch zugeben, dafl sie in
vieler Hinsicht die Kennzeichen gutartiger Tumoren trigt (10jihriges
Bestehen, gute Abgrenzung, keine Metastasen).

Duyrante und Roulland beschreiben einen eigentiimlichen Mammatumor
einer Frau, bei dem epitheliale Ginge in cinem spindelzelligen, sarkoma-
tésen Stroma eingebettet lagen. Die Zellen des letateren leiten sie von
den Mt. ab. Die Frage, ob nicht manche der im deutschen Schrifttum
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als Adenosarkom der Mamma beschriebenen Geschwiilste ebenso zu deuten
wiiren, stellt sich hier gewissermafBlen von selbst.

Es erscheint mir weiterhin nicht ausgeschlossen, daB ein von Lecéne
beschriebenes Chondrosarkom der Mamma hier seine Aufklirung erfahren
kann, da die Geschwulst, wie der Verfasser selbst betont, eine groe Ahn-
lichkeit mit den Mischtumoren der Speicheldriisen besafl, auf deren
innere Verwandtschaft mit den Mischtumoren der Hundemamma wir
noch spiter zuriickkommen werden. .

Abramow teilt einen Fall von Adenomyom der Brustdriise mit: Zwischen
den gewucherten Driisen verliefen im Stroma glatte Muskelfasern, die
stellenweise das Bild so beherrschten, daf ein reines Leiomyom vorzu-
liegen schien. Auch in einem solchen Falle scheint es uns nach den Er-
fahrungen bei den sog. Mammamischtumoren des Hundes als durchaus
moglich, dafl diese glatten Muskelfasern vom Mt. abzuleiten wiren.

Solche Erwigungen missen schliefllich dazu fithren, daf wir uns auch
beziiglich der reinen Leiomyome der Brustdriise (s. Schauder) die Frage
vorlegen, in wieweit nicht auch sie mit den Mt. zusammenhangen konnten.
In allen den hier erwihnten Fallen kénnte nur eine genaueste histologische
Untersuchung mit den oben angegebenen Firbeverfahren die aufgetauch-
ten Zweifel an der mesenchymalen Natur der betreffenden Zellwuche-
rungen zerstreuen oder bestitigen. Dies sei besonders im Hinblick auf
zukiinftige zur Beobachtung kommende Fille betont.

Werfen wir schlieBlich einen Blick auf die anderen Mt., wie sie in
Speicheldriisen und Schweifidriisen vorkommen. Uber ihre hyperplasti-
schen Wucherungen wissen wir nichts, iber ihren Anteil am Aufbau
der Geschwiilste dieser Ovgane wenig sicheres. Nur Grynfelit und dimes
haben eine Geschwulst der SchweiBdriisen beschrieben, in der die Mt.
cine dhnliche Rolle zu spielen scheinen wie in den Mischtumoren der
Hundemamma.

Merkwiirdigerweise kommt allen 3 Organen, welche Mt. in Form von
clatten Muskelfasern oder Korbzellen besitzen eine besondere Geschiwulst-
form zu, die sog. Mischtumoren, vorausgesetzt, dafi wir die in der Haut
beschriebenen Mischtumoren von den SchweiBldriisen ableiten, wie «lies ja
wahrscheinlich gemacht wurde. Freilich bestehen zwischen dem Misch-
tumor einer Hundemamma und dem einer menschlichen Speicheldriise
bzw. SchweiBdriise noch grofie histologische Unterschiede, die wir durch-
aus nicht verkennen wollen. Beim Hund laflt sich die Beteiligung der
Mt. am Autbau des Tumors leicht gestaltlich nachweisen, bei den Schwei3-
driisen und Speicheldriisengeschwillsten, die ja miteinander so gut wie
vollig ibereinstimmen, fehlen solche Bilder. Uber dem Trennenden soll
aber das Gemeinsame dieser Geschwiilste nicht iibersehen werden. Xs
besteht darin, daf3 sich in ihnen jene Faser- und Grundsubstanzbildung
von seiten des Epithels vollzieht, wie wir sie an den Mt. beim Hunde-
tumor nachweisen konnen. Es liegt daher nahe, daran zu denken, dal
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auch bei den anderen beiden Mischtumoren diese Eigenheit mit der An-
wesenheit von Mt. in Beziehung zu setzen wére. Wir meinen nicht, daB
wir hier die epitheliale Grundsubstanz und Faserbildung ebenso und un-
mittelbar auf eine myotheliale Wucherung zuriickfithren miiiten, sondern
wollen bloB auf den Umstand hinweisen, daBl im normalen Bau dieser
Driisen bereits Zellen vorhanden sind, die gestaltlich an der Grenze zwi-
schen Epithel und Mesenchym stehen und so schon auf die verschiedenen
Differenzierungsrichtungen hindeuten, welche die epitheliale Anlage ein-
schlagen kann.

9. Die Myothelien in bdsartigen Gesehwiilsten (Careinosarkom).

SchlieBlich wiire noch die Frage zu erértern, ob nicht auch in bosartigen
Geschwiilsten der menschlichen Brustdriise Zellen vorkommen, die den
Mt. an die Seite zu stellen wiren. Vorweg mull betont werden, dall in
solchen Tumoren eine vollkommene gestaltliche Ubereinstimmung etwa
vorkommender Zellen mit normalen Mt. ebensowenig zu erwarten ist,
wie die Epithelzellen eines Brustdritsenkrebses dem normalen Epithel
der Mamma gleichen. Schon bei den Epithelzellen eines Tumors handelt
es sich ja um Abidnderungen ihrer normalen Leistung und Gestalt, die
aber immerhin die Wesensart der Zellen noch soweit zum Vorschein
kommen lifit, dal man sie den Driisen oder Ausfithrungsgangszellen
vergleichen kann, sowie man etwa auf einer guten Karikatur noch den
dargestellten Gegenstand erkennen soll. Es wire daher abwegig, in bos-
artigen Geschwiilsten nach genauen Abbildern der normalenMt. zu suchen,
wir missen vielmehr darauf gefal3t sein, sie unter mannigfachen gestalt-
lichen Abénderungen zu entdecken. Damit hingt auch die Schwierigkeit
der Bewelsfithrung zusammen, dal} Zellen, die wir fir geschwulstmiBige
gewucherte Mt. halten, wirklich solche sind. Aus den vorhergehenden
Abschnitten haben wir aber doch einige Merkmale kennen gelernt, die
uns Anhaltspunkte liefern kénnen: wir haben festgestellt, daf es sich
um spindelige Zellen handelt, die in der Farbbarkeit und dem feineren
(fibrilliren) Bau ihres Zelleibes durchaus glatten Muskelfasern ent-
sprechen ; duB sic epithelialer Natur sind und bei allen bisher besprochenen
Wucherungsvorgingen immer mit Epithel zusammen auftraten, manch-
mal iberwiegt dabei das Epithel, manchmal das Mt.; daf} sie schlieSlich
eine eigenartige Beziehung zum Grundhautchen aufweisen; ebenso wie
sie schon unter normalen Umstinden thm eng anliegen, so behalten sie
auch bei den bisher beschriebenen Wucherungen diese Beziehung bei, ja wir
fanden zwischen den myothelialen Bindeln Fasern, die als neugebildet
anzusehen bzw. in Abhingigkeit von den Mt. erst entstanden waren.
SchlieBlich sei noch bemerkt, daf iiber die gegenseitige Lagebeziehung
der Mt. zu den Epithelien im bosartigen Tumor nichts vorweg zu nehmen
sein wird, da diese Verhiltnisse auch schon bei den gutartigen Wuche-
rungen am meisten schwanken,
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Wenn wir also in einem bosartigen Tumor nach Mt. suchen, so haben
wir dabei in erster Linie epitheliale Geschwilste heranzuziehen, und zu
sehen, ob nicht in ihnen lingliche, spindelige, in kennzeichnender Weise
fairbbare Zellen auftreten, die eine mehr oder minder innige Beziehung
zu den Epithelien bzw. den versilberbaren Grundhdutechen aufweisen.
Diese rein theoretisch aus dem Vorhergehenden abgeleitete Umgrenzung
einer Geschwulstart trifft fiir einen Tumor der menschlichen Mamma
ohne weiteres zu: das Carcinosarkom. Ich habe nun gliicklicherweise
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AbbL. 220 E.-Nreo 1318/38. Carcinesarkom der Brustdretise,  Rechts epitheliale Strimee,
die sicl gegen die Mitie des Bildes zn immer mehr antsplittern. so dafd schlicGlich der Gewebs-
ban ecines Spindcelzellensarkoms (links unten) entsteht,

Gelegenheit gehabt, zwei derartige Geschwiilste zu untersuchen und
glaube an ihnen den Beweis fithren zn kénnen, daB ihr . sarkomatésers
Anteil gestaltlich den Mt. entspricht.

Als Ausgangspunkt unserer Betrachtung wollen wir die zweifellos
epithelialen Anteile einer solchen Geschwulst wihlen (Abb. 22). Hier
sind polygonale Epithelzellen in grofleren und kleineren Alveolen zu-
sammengefal3t, die von einem spérlichen, besonders bei Versilberung
deutlich hervortretenden Stroma umséumt werden. Die Epithelzellen
selbst weisen deutliche Zellgrenzen auf und sind gelegentlich in zwiebsl-
gchalendhnlicher Schichtung angeordnet. SchlieBlich kann es hier und
da zur Ausbildung von Intercellularbriicken und andeutungsweiser Ver-
hornung kommen. Solche Epithelstringe hingen miteinander zusammen
und bilden ein ziemlich dichtes Netzwerk. Verfolgt man sie bis in ihre
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kleineren Verzweigungen, indem man immer in den von den Gitter-
fasern umsdumten Raumen bleibt, so kommt man stellenweise sehr bald
in immer schmaéler werdende Striange, deren Zellen nun nicht mehr poly-
gonal, sondern ausgesprochen spindeliz sind. Auch hier ist aber der
Krebsstrang noch aus mehreren solchen Zellen anfgebaut, die von einer
gemeinsamen, versilberbaren Hiile umschlossen werden. Gehen wir in
derselben Richtung weiter, so splittert sich ein derartiger Strang immer
mehr auf, d. h. schlieBlich finden wir uns einem Gewebsbild gegen-
liber, das ausschlieBlich aus nunmehr einzeln liegenden spindeligen Zellen
besteht, an die sich ein versilberbares Hautchen anschmiegt. Solche
Zellen weisen nun gegeniiber den polygonalen Epithelien eine ganz deut-
liche Anderung ihrer Farbbarkeit anf. Wihrend bei den ersteren der
Zelleib nur schwach farbbar war, sind die spindeligen Zellkrper ausge-
sprochen rot mit Erythrosin dargestellt und kdénnen auch eine feinste
Fibrillen enthalten. Das Gewebsbild deckt sich an solchen Stellen bis in alle
Einzelheiten mit dem eines Myoms bzw. eines Leiomyosarkoms (Abb. 22,
23). Auch die in solchen Gebieten verlaufenden capillaren Gefille
weisen wie in echten Sarkomen keine eigene bindegewebige Wand auf,
sondern sind einfach in das Geschwulstgewebe eingebettet. Vor unseren
Augen wandelt sich also die polygonale Epithelzelle in ein spindeliges
sebilde um, das vollkommen einer glatten Muskelfaser gleicht. Wahr-
scheinlich hat Kaufmann dhnliche Bilder gesehen, wenn er von einem
Carcinosarkom berichtet, ,bei welchem sich die medullairen Krebs-
massen gegen das spindelige und riesenzellige Sarkomgewebe viel weniger
scharf differenzierten® als in 2 von ihm frither beschriebenen Fillen. Es
fallt nicht schwer, das normale Vorbild dieser spindeligen epithelialen Zell-
formen in denMt. zu finden, von denen sie eigentlich nur ein Umstand unter-
scheidet : normalerweise und auch bei den hyperplastischen Wucherungen
sahen wir die Mt. gewissermalen immer nur mit einer Seite den versilber-
baren Strukturen anliegen, die andere war davon frei und stand it anderen
Mt. oder Epithelien in unmittelbarer Berithrung. Im vorliegenden Tumor
isolieren sich jedoch die Zellen so weit, daBl sie dhnlich wie in den sog.
Mischtumoren der Hundemamma allseitig von einem versilberbaren
Hiutchen umgeben sind (Abb. 23). Wir konnen darin jedoch keinen
grundsétzlichen Unterschied gegeniiber dem sonstigen Verhalten er-
blicken (s. dazu die Ausfithrungen S.181) héchstens eine Erschwerung
in der Erkennbarkeit als Mt. Eine weitere Ahnlichkeit mit myomatssen
Wucherungen komunt dadurch zustande, dafl sich zwischen den einzelnen
spindeligen Zellen stellenweise eine hyaline Grundsubstanz entwickelt,
ganz so wie in manchen Myomen des Uterus. Eine Besonderheit der
spindeligen Zellen sei noch erwihnt: gelegentlich werden sie kurz und
plump, verlieren ihre feine Faserung und weisen dann einen fast homo-
genen Zelleib auf, der sich stark mit Erythrosin farbt.

Bemerkenswert erscheint uns, dafl 3 aximow in derGewebekultur von Kaninchen-
milehdriisen grundsitzlich dieselben Wachstumsformen des Epithels beobachten
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konnte wie wir sie ehen im Tumor heschrichen haben; einerseits neigten die aus den
durchschnittenen Ausfithrungsgingen hervorgesprofiten Epithelzellen zur Horn-
perlenbildung, andererseits nahmen sie spindelige Formen an und waren dann von
Fibroblasten' im Leben oft nur mit Miihe oder gar nicht* zu unterscheiden. Die
ausgesproBten Mt. ,scheinen eine besonders ausgesprochene Neigung zur . ...
fibroblastenihnlichen Umwandlung zu besitzen‘.

Der vorliegende Tumor trigt also, wenn man ihn blofl nach seinem
Gewebsbild kennzeichnen will, die Benennung ,,Carcinosarkom® mit
Recht insofern, als tatsichlich epitheliale und ,,mesenchymale® Anteile
nebeneinander an seinem Aufbau beteiligt sind. Beurteilt man ihn aber

Abb. 23. Dassgelbe wie Abb. 22, Silberimprignation. Dichtes Netzwerk von Gitterfasern,
das wic in einera Sarkom jede einzelne Zelle umbiillt.

seiner Herkunft nach, dann mifite man ihn zu den rein epithelialen
Geschwiilsten rechnen. Die sich aus diesem Zwiespalt ergebenden Folge-
rungen, besonders hinsichtlich der Einteilung der Geschwiilste iberhaupt,
sollen im folgenden Abschnitt zusammenfassend besprochen werden.

In einem 2. Falle von Carcinosarkom lieBen sich grundsitzlich die-
selben Verhiltnisse nachweisen, allerdings mit dem einen Unterschied,
daB} die epithelialen Anteile der Geschwulst nicht in Form von kubischen
bzw. Plattencpithelien ausgebildet waren, sondern aus regelrechten
Driisenschlauchen bestanden. Aber auch hier lie sich die obenerwihnte
Aufsplitterung nachweisen, indem zunichst solide Zapfen und aus ihnen
dann spindelige den Mt. gleichende Elemente hervorgingen.

Ich mochte nun nicht behaupten, dafl alle Carcinosarkome der Mamma
in dem angegebenen Sinne erklart werden miillten. Die vorgetragene
Deutung scheint aber doch z. B. auf den von Schultz- Brauns mitgeteilten
und abgebildeten Fall zuzutreffen. Die von manchen Verfassern an den
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sarkomatésen Anteilen von Carcinosarkomen beschriebenen Zellatypien
bzw. Riesenzellen konnten vielleicht als Abartungen der Mt. aufgefalt
werden.

10. Zur Einteilung der Geschwiilste.

Wir haben in den vorangegangenen Ausfithrungen mindestens 2 Ge-
schwulstformen (die Mischtumoren der Hundemamma und das Carcino-
sarkom der menschlichen Brustdriise) kennengelernt, die von epithelialen
Zellen abstammen, aus epithelialen Zellen aufgebaut sind und doch in
ihrem Gewebsbild teils nur stellenweise, teils auch iberwiegend Ge-
schwiilsten gleichen, die wir sonst nur aus dem Mesenchym hervorgehen
sehen. Wie sollen wir diese Geschwiilste beurteilen und in die gebriuch-
liche Rinteilung der Tumoren einordnen ¢ Sollen wir uns an das vorliegende
(ewebsbild halten (morphologisches Einteilungsprinzip — s. v. Hunsemann
und Virchow) oder haben wir in erster Linie die Abstammmung der Ge-
schwulstzellen zu beriicksichtigen (histogenetisches Kinteilungsprinzip —
s. Ziegler und Marchand) ! Im ersten Falle miiliten wir sie als Misch-
geschwiilste bezeichnen, im zweiten zu den reinen epithelialen Tumoren
rechnen, Beide Standpunkte haben ihre Berechtigung und gerade dieser
Umstand fordert dazu auf, den Grundlagen fiir die Einteilung der
Geschwiilste iiberhaupt etwas nachzugehen.

Einteilungen, Abgrenzungen und ibergeordnete Begriffshildungen
sind letzten Endes immer aus dem Bestreben erwachsen, eine gegebene
Mannigfaltigkeit in den dem menschlichen Denken gesetzten Grenzen
leichter erfafibar zu machen: wir nehmen Gemeinsamkeiten an einzelnen
Erscheinungen zum Anlafl, diese zusammenzufassen, wahrend uns Ver-
schiedenheiten als Begrimdung dienen, sie zu trennen. Der MuBstab
einer Einteilung biologischer Vorginge und Zustdnde ist also von uns
mehr oder minder willkiirlich aufgestellt. Eine einmal getroffene Ein-
teilung wird daher um so besser und zutreffender sein, je mehr sie sich
auf wesentliche Unterschiede und Gemeinsamkeiten griindet, wenn wir
uns auch vor Augen halten miissen, daB die Natur nur flieBende Uber-
giange und keine ,grundsitzlichen™* Unterschiede kennt, die wir bei Auf-
stellung unserer Gliederungen anzunehmen gezwungen sind. Jede Ein-
teilung wird daher nur bis zu einem gewissen Grade zutreffen und an-
wendbar sein konnen und Zwischengebiete auller acht lassen miissen —
je besser sie ist, um so kleiner wird dieser unvermeidliche ,,Grenzstreifen’
sein, der uns an die Unteilbarkeit natiirlichen Geschehens erinnert.

Die Einteilung der Geschwiilste geht letzten Endes auf die still-
schweigende Voraussetzung zuriick, dafl das Geschwulstgewebe — aller-
dings mit gewissen Freiheiten — das normale Gewebe, von dem es aus-
gegangen ist, nachahmt, und daff somit die Einteilung der normalen
Gewebe auch auf die Geschwiilste anwendbar sei. Betrachten wir diese
Voraussetzung nidher. Sie bedeutet, dafl also mit der Kenntnis des
Gewebsbaues einer Geschwulst auch gleichzeitig ihre Herkunft aus einem
entsprechenden normalen Gewebe gegeben sei. Allerdings ist dieser Satz
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nur mit gewissen Einschrinkungen giitig. Es mag unter den gut- und
bosartigen Geschwiilsten genug solche geben, bei denen die Wiederholung
des normalen Baues und der normalen Leistung so augenfillig ist, dal
es gekiinstelt erschiene, wollte man sie nicht den entsprechenden nor-
malen Geweben zuordnen oder von ihnen ableiten. Andererseits kommen
aber in manchen Organen Geschwiilste vor, die mehr oder minder weit
von ihren normalen Vorbildern abweichen, ja sogar andere normale Ge-
webe nachahmen, von denen siec schon ihrer Lage nach mnicht aus-
gegangen sein kénnen. Das hat dazu gefiihrt, dafi man jedem der nor-
malen Gewebe einen gewissen Formenkreis zubilligen mufte, innerhalb
dessen sich der Gewebsbau einer von ihm ausgehenden Geschwulst
bewegen konnte. Gewdhnlich ist er durch die Entwicklungsméglichkeit
des entsprechenden embryonalen Gewebes begrenzt. Wenn z. B. im und
am Knochen knorpelige Geschwiilste entstehen, so erinnern wir uns, dall
das sich entwickelnde Knochengewebe ja knorpelig vorgebildet war usw.;
mit anderen Worten: wir billigen dem normalen Gewebe die Fihigkeit
zu, gegebenenfalls Geschwiilste von einem Gewebsbau hervorzubringen,
der thm nur einer auf einer anderen fritheren Entwicklungsstufe eigen
war. Bemerkenswert ist, dafl diese Fahigkeit (Potenz) nicht blofl bei
geschwulstmidfigem Wachstum, sondern auch unter anderen krank-
haften Bedingnungen in Erscheinung treten kann: auch bei der Re-
generation des Knochens nach einem Bruch kann z. B. Knorpel ent-
stehen. Es erscheint also unnétig, jedes derartige Vorkommnis auf eine
undifferenziert liegen gebliebene, embryonale Zelle zuriickfithren zu
wollen, da ja nachgewiesenermaBen das normale |erwachsene’™ Gewebe
des Organismus seine embryonalen Potenzen innerhalb eines gewissen
Formenkreises beibehalten hat, der somit eine ganze Reihe , verwandter
Gewebsarten bzw. Gewebsgruppen wmnschlieflen kann.

Zu den am schirfsten gesonderten Gewebsgruppen, denen wir bei der
Geschwulsteinteilung begegnen, gehéren das Epithel und dos Mesenchym.
Auf ithnen griindet sich ja auch die Abgrenzung der Adenome von den
Tibromen, Chondromen usw., sowie die der Carcinome von den Sarkomen.
Diese Einteilung erscheint so sicher und festgefiigt, daB sie in ailen Lehr-
und Handbiichern zur Grundlage genommen wird und trotzdem haftet
ihr der Mangel jeder vom menschlichen Geist getroffenen Einteilung
biologischer Zustinde an. Wir vergessen zu leicht, dall auch sie einen
»Grenzstreifen aufweist, in dessen Bereich sich die beiden groBien
Gruppen tiberschneiden, der sich also dem allgemeinen Einteilungsprinzip
nicht fiigt, wenn auch auf beiden Seiten davon die Unterscheidung zu
Recht bestehen mag.

Schon die normale Histologie lehrt uns, dafl eine strenge Trennung
von Epithel und Mesenchym kaum mdglich ist. . Ebner spricht z. B.
von dem ,,Vergeblichen des Bemiihens einen fundamentalen Gegensatz
zwischen ¥pithel und Bindegewebe™ feststellen zu wollen. Von den
neueren Forschern duBerte sich 4. Thomas (2) etwa im gleichen Sinne,
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wenn er auf dem letzten Zellforscherkongrell sagte: | Es ist vielleicht
nicht vollkommen zutreffend, wenn man behauptet, daf3 die Epithelien
kennzeichnende und endgiiltige Strukturunterschiede oder auch spezielle
histoblatische Potenzen besitzen.” Auch der Versuch, den Begriff Epi-
thel ausreichend zu definieren, schligt fehl: Die Begrenzung der Bezeich-
nung Epithel auf die dbkommlinge des duferen oder inneren Keimblattes
hat gich langst als unhaltbar herausgestellt: aus beiden kénnen Zellen
hervorgehen, die durchaus den Abkémmlingen des mittleren Keimblattes
gleichen, ich erwdhne nur die epithelialen Reticulumzellen des Thymus
oder die epithelialen glatten Muskelfasern, die Mt. Andererseits gibt es
genug vom mittleren Keimblatt abzuleitende Epithelien, wie z. B. die
der Niere usw. Wollte man das Epithel als Oberfldchenbedeckung de-
finieren, so kdme man sofort in Schwierigkeiten, wie man dann die
Epithelzellen z. B. der Epithelkérperchen einreihen solite. Noch am
ehesten wird man einer Definition des Epithels zustimmmen, die auf den
gegenseitigen Bezichungen der Zellen zueinander ohne Riicksicht auf
ihre Gestalt und Leistung aufgebaut ist: die Zellen liegen einander ohne
Zwischenschaltung einer Grund- oder Zwischensubstanz an; in diesem
Sinne spricht man ja von ,epitheliclem Verband. Aber auch hier stellt
sich scfort der Begriff |, Endothel” hindernd in den Weg. In der Gefi8-
intima und der Auskleidung der serdsen Héhlen liegen ja Zellen ebenfalls
unmittelbar einander an (das Vorhandensein einer Kittsubstanz ist bei
s0 vielen Epitbelien nachweisbar, dafl es als Mafistab zur Abtrennung
nicht dienen kann). Frfahrene Histologen wie Schaffer (1) haben sich
deshalb mehrfach gegen den Ausdruck Endothel gewandt und ihn z. B.
durch intimales Epithel (duerbach) ersetzen wollen. Andererseits gibt
es genug Epithelien, deren gegenseitige Berithrungsfliche nur ganz gering
ist und die zwischen sich einen tlissigkeitsgefilllten Hohlraum ein-
schlieBen. Die Epithelien der Epidermis stehen freilich durch zahl-
reiche feinste Beriihrungspunkte in Form der Epithelfasern miteinander
in Zusammenhang, welche die zwischen den einzelnen Zellen befindlichen
Saftspalten iiberbriicken; aber schon bei den Schmelzepithelien sind die
Beriihrungspunkte zwischen den sternférmig ausgezogenen Zellen nur
mehr ganz spérliche. Ist schon aus diesen Griinden die Definition des
Epithels von der gegenseitigen Lagebeziehungen der Zellen her schwierig,
so ist die Sache noch dadurch mi8lich, daBl wir bei ihrer Anwendung
immer zumindest 2 Zellen nétig haben, um sie als Kpithelzellen zu
erkennen. Eine einzelne Epithelzelle im Bindegewebe eingestreut, wiirde
nicht als solche erkennbar sein! Man kann also nur B. Fischer bei-
stimmen: ,,Der Begriff des Epithels ist inbaltsleer, wenn nicht zugleich
Art und Entwicklungsstadium genau angegeben wird.”

So bleibt denn gewdhnlich fiir die Umgrenzung des Begriffes Epithel
eigentlich nur etwas Negatives librig: die Tatsache, daBl Epithelien nicht
umstande sein sollen, diejenigen Grundsubstanzen zu liefern, welche wir
gemeinhin von den Bindegewebszellen oder mesenchymalen Zellen ableiten.

Virchows Archiv, Bd. 303, 14
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Aber auch das tritft nicht zu, wie z. B. die Beobachtungen v. Ebners am
Chordaepithel gezeigt haben, welches sowohl Grundsubstanzen mit den
fiir das Mesenchym kennzeichnenden Differenzierungsprodukten bilden
oder aber ein geradezu epidermoides Aussehen annehmen kann. Patzelt
hat im Epithel des menschlichen Pharynx Zellen beschrieben, die zwischen
sich eine knorpelartige (frundsubstanz gebildet hatten. Redslob fand,
dafl sich im Inneren der Linse bei Verletzung ihrer Kapsel aber auch
dann, wenn diese unveridndert ist, Bindegewebe bilden kann. Seine
Angaben sind inzwischen von Thomas (1) bestitigt worden. Eine Um-
wandlung des Schmelzepithels in Knorpelgewebe beschreibt Parat
beim Meerschweinchen. Den iiberzeugendsten Beweis dafiir, dal Epi-
thelien auch versilberbare, sonst nur den mesenchymalen Zellen zn-
kommende Fasern zu bilden vermoégen, hat aber die Gewehskultur
erbracht. André Thomas (1) hat gezeigt, daB in Reinkulturen des Dotter-
sackepithels Gitterfasern und kollagene Fasern entstehen. Seine Be-
obachtungen stimmen auf das beste mit Befunden von Lewvi-Montalcini
und Sacerdote iiberein, die einen dhnlichen Vorgang in Reinkulturen
des Irisepithels (19. Passage) und Amnionepithels beschrieben haben.

Wenn also schon unter normalen Umstinden die Grenze zwischen
Epithel und Mesenchym nicht streng zu ziehen ist, so darf es uns nicht
wundern, wenn die Underscheidung ziwischen ,epithelial  und , . mesenchymal®
bei der vielgestultigen Wachstumsvorgdngen einen Geschwulst ebenfalls nicht
immer festzulegen ist. Dafl mesenchymale, faserbildende Zellen unter
Umstinden in einer Geschwulst im epithelialen Verband auftreten, ist
seit langem bekannt und hindert niemanden solche Tumoren zu den
mesenchymalen zu rechnen, weil ja doch die faserbildende Fiahigkeit
der Zellen erwiesen ist, welche dem Epithel nicht zukommen soll. Aber
ehenso wie wir die Fihigkeit zur Faser- und Grundsubstanzbildung
normalerweise an Epithelzellen feststellen, so kann sie auch bei geschwulst-
mifig gewucherten Epithelzellen auftreten. Als erster hat Harchand (1)
das in den Speicheldriisenmischtumoren zu findenden Knorpelgewebe
als epithelial erkannt und die Mammamischtumoren zeigen in tberzeu-
gendster Weise wie Epithelzellen Faser- und Grundsubstanzen ausbilden.
Es ist gar nicht notwendig solchen Knorpel als Pseudoknorpel zu be-
zeichnen, denn gestaltlich unterscheidet’ er sich oft in keiner Weise
von ,,echtem‘’, d. h. mesenchymalen Knorpel; der einzige Unterschied
liegt nur in den Ausgangszellen, die im Tumor ISpithelzellen, im nor-
malen Gewebe Mesenchymzellen waren.

Wenn wir aber zugeben — und dazu zwingen uns alle die angefiihrten
Beobachtungen aus der normalen und pathologischen Histologie —, daf3
nicht nur das geschwulstmiBig gewucherte Mesenchym epitheliale,
sondern auch das gewucherte Epithel mesenchymale Strukturen ent-
wickeln kann, dann ist damit wenigstens in einem gewissen Gebiet und
fiir gewisse Tumoren die Voraussetzung schwankend geworden, auf der
unsere Geschwulsteinteilung beruht, dall nimlich die Formenkreise
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beider Gewebsarten so streng zu trennen seien. Man kann also ebenso-
wenig aus der Abwesenheit der Faser- und "Grundsubstanzbildung auf
ein epitheliales, wie aus ihrer Anwesenheit auf ¢in mesenchymales Mutter-
gewebe einer Geschwulst schliefen und ihre epitheliale Herkunft ab-
lehnen. Es trifft daher weder fiir das epitheliale noch fiir das mesen-
‘chymale Gewebe. eines Tumors zu, dall mit der Feststellung seiner An-
wesenheit der Ausgangspunkt des Tumors in Form mesenchymaler oder
epithelialer Zellen gegeben ist.

Die strikte Anwendung dieses eben abgelehnten Grundsatzes, dafl
dem Epithel auch bei geschwulstmafligem Wachstum die Fahigkeit zur
Faser- und Grundsubstanzbildung abgehe, hat dazu gefihrt, daB man
bei den sog. Mischtumoren bis zum Eingreifen Marchands diesen Ge-
schwiilsten zwel Muttergewebe zugrunde legen wollte: ein epitheliales
und ein mesenchymales. In ganz dhnlicher Weise gilt dies auch fir die
Carcino-Sarkome. Auch bei thnen mufite das Nebeneinander von karzino-
matisen (epithelialen) und sarkomatdsen (mesenchymalen) Geweben zu-
nachst zu der Annahme fithren, daB 2 Muttergewebe vorliigen. Allerdings
wurde hier schon von vielen Seiten darauf hingewiesen, dafl krebsiges
Epithelspindelige Formen annehmenund sich sozusagen aufsplittern kénne.
Ein solcher Tumor ahmt dann stellenweise das Aussehen eines Sarkoms
nach, behilt aber doch den Grundtypus des Carcinoms bei. In diesem
Sinne gebrauchte man daher die Bezeichnung ,,Carcinoma sarcomatodes™
(s. Herzheimer, Saltykow u. a.). Saphir und Vass meinen, daf3 auf solche
Weise dic meisten der bekannten Carcinosarkome erklirt werden kénnten.
Manchmal geht aber, wie ich an dem Beispiel des Carcinosarkoms der
Mamma gezeigt zu haben glaube, die Nauchahmung des mesenchymalen
Baues durch geschwulstmiBig gewucherte Epithelzellen tatsichlich so
weit, dall das Gewebsbild mit Recht als Carcinosarkom zu bezeichnen
wire. Unrichtig ist nur die Schlu3folgerung, die man aus dieser Bepennung
ziehen zu diirfen glaubte, dall der ,sarkomatdse’ Anteil vom Mesenchym
ausgegangen sein misse. In diesem Sinn diirfte die Benennung Carcino-
sarkom nur in denjenigen seltenen Fillen gebraucht werden, bei welchen
ein Carcinom und ein Sarkom einander gegenseitig durchwachsen. In
Wirklichkeit liegt hier aber nicht ein einheitlicher Tumor, ein Carcino-
sarkom vor, sondern es handelt sich um zwei urspriinglich getrennte
Geschwiilste, ein Carcinom wund ein Sarkom.

Es ist merkwiirdig, dafl man so lange am Begriff des Carcinosarkoms
als einer Gewebsmischung festhalten zu miissen glaubte, da man doch ein
gewissermaflen alltigliches Beispiel dafiir hatte, daB aus einem epithelialen
Tumor bei seinem weiteren Wachstum sarkomatdse Strukturen hervor-
gehen kénnen : das Hypernephrom. Schon #archand (2) weist darauf hin,
dal} dieser epitheliale Tumor gelegentlich spindelzellig wachsen konne
und betont anschlieBend, ,dafl das mikroskopische Bild des Spindel-
zellensarkoms noch nicht ohne weiteres eine Entstehung aus epithelialen
Zellen ausschlieBt.

1%
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In den bisher angefithrten Tumoren war der Beweis ihrer epithelialen
Abstammung immer noch dadurch zu erbringen, dall sie neben (Gebieten
von ausgesprochen mesenchymalem Aussehen doch auch Zellverbinde
enthielten, die in Form und Leistung so ausgesprochen an die normalen
epithelialen Zellen erinnerten, daf es — wie oben ausgefiihrt — gekiinstelt
erschiene, wollte man sie nicht von diesen Geweben ableiten. Derartige
epitheliale Zellverbénde dienen uns also gewissermafien als nicht zu iiber-
sehender Hinweis auf die wirkliche Abkunft dieser Ceschwiilste. Da
solche hinweisende Zellverbinde manchmal recht spirlich vorhanden
sind, miissen wir die Moglichkeit ins Auge fassen, dafl sie gelegentlich
einmal ganz fehlen kénnten. Ein derartiger Tumor wiirde also auch bei
genauester Untersuchung gestaltlich als ein reines Myxom, Fibrom,
Chondrom usw. bzw. Sarkom zu bezeichnen sein. Es wire aber irrig,
wenn man aus diesem Gewebsbild auf seine mesenchymale Abstammung
schlieBen wollte (s. 0. Marchand). In diesem Sinn sind h&chstwahrschein-
lich die Myxome und Chondrome der menschlichen Parotis als vom Epithel
ausgehende Geschwiilste aufzufassen (s. auch den Fall von Lecéne, S. 202).
Bei den Sarkomen verfiigen wir diesbeziiglich iiber ein seit langem be-
kanntes Beispiel aus der Tierpathologic (Ehrlich. Apolant): Tn manchen
Carcinomen der Miusemamma entwickeln sich sarkomatdse Strukturen,
so daf} also zunichst das Gewebsbild des Carcinosarkoms entsteht. Dann
verschwinden die epithelialen Anteile immer mehr bis schlieBlich ein
reines Sarkom vorlicgt, Die iibliche Erklirung dieses Vorganges ist die,
daBl das mesenchymale Stroma des Carcinoms unter dem Einfluf3 des
Geschwulstepithels selbstandig zu wuchern begann nnd den epithelialen
Anteil immer mehr unterdriickte. Solange man sich nicht mit dem Ge-
danken vertraut gemacht hat, dafl anch Epithelien fasern- und grund-
substanzbildende Fihigkeiten haben, wird man zwangsliufig zu dieser
Auffassung kommen miissen. In Verfolgung der hier dargelegten Ge-
dankenginge wird man es aber als ebenso més

slich oder sogar als wahr-
scheinlich bezeichnen, dafl auch der sarkomatdse Anteil oder das schlief3-
lich allein vorhandene Sarkom epithelialen Ursprungs ist. ,,Das Auf-
treten von sog. Sarkom bei Carcinomitbertragung ist nichts anderes als
das Auftreten einer anderen Wachstumsform der gleichen Geschwulst-
zellart™ (B. Fischer). Uns scheint also erwiesen zu sein, daB es Myxome,
Chondrome und Fibrome, ja auch Sarkome epithelialen Ursprunys geben
kann und auch wirklich gibt.

Andererseits wird es keines Beweises mehr bediirfen, dall Tumoren
mesenchymalen Ursprungs vorkommen, welche zum Teil epithelialen
Gewebsaufbau anfweisen. wie manche Meningeome oder das sog. Syno-
viom. Auch hier wird die weitere Verfolgung dieses Gedankens zu dem
Schlusse fithren miissen, dafl auch rein epithelial gebaute Geschwiilste,
sel sie nun gutartig (Adenome) oder bésartig {Carcinome) einmal mesen-
chymaler Herkunft sein kénnten. Solche Gedanken sind ja immer wieder,
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allerdings von anderen Voraussetzungen ausgehend, gedullert worden
{ Bostroem, Miiller).

Dem in den strengen Abgrenzungen der alten Schule aunfgewachsenen
Pathologen, der diesen, wie ich glaube, hinreichend durch Beispiele be-
legten Qedankengéngen bisher gefolgt ist, wird es wie Pualtouf seinerzeit
anlaflich der Mitteilung Marchands (1) iber den epithelialen Knorpel
in den sog. Mischgeschwiilsten der Parotis schwer fallen, sich in die neuen
Vorstellungen hineinzufinden, oder er wird, wenn er sich iiberzeugen liefi,
vielleicht geneigt sein, mit den schwankend gewordenen alten Grenzen
die iiberkommene Einteilung tberhaupt fallen zu lassen. So soll z. B.
Orth als Lewin derartige Gedankengiinge einmal vortrug, geduBert baben
{ Lewin ), man miiBte die ganze Histologie von vorn anfangen, wenn man
eine Umwandlung von Carcinom in Sarkom zulieBe. Ich mochte nicht
so weit gehen. Dafl sich die bisherige Einteilung der Geschwiilste so lange
gehalten und in ihrer praktischen Anwendung durch den behandelnden
Arzt so gut bewihrt hat, zeigt schon, dal in ihr ein wahrer Kern steckt.
Unsere Ausfihrungen galten ja auch nicht den vielen epithelialen und
mesenchymalen Tumoren die in Entstehung, Gestalt und Leistung durch
unzihlige Untersuchungen in ihrer Stellung befestigt sind. Sie zielten
nur darauf ab, das Grenzgebiet, den ,,Grenzstreifen‘’ niher zu beleuchten
und zu zeigen, daf es in gewissen Organen Geschwiilste gibt, die sich nicht
ohne weiteres in unsere Einteilung filigen, sondern aus mehreren Ursachen
an der Grenze stehen. Den Kreis solcher Geschwiilste weiter auszudehnen
als es hier geschehen ist, wird nur auf Grund sorgfiltigster histogenetischer
Untersuchungen méglich sein. Immethin mégen diese Ausfithrungen uns
ins Bewufitsein rufen, dall auch unsere so fest gefiigt scheinende Einteilung
der Geschwiilste ein Kind menschlichen Denkens ist, unvollkommen
wie viele andere der Vielfult der Natur gegeniiber.

Zusammenfassung.

Die Myothelien (mvo-epithelialen Elemente) nehmen unter allen
{ibrigen Zellen des Kérpers insofern eine Sonderstellung ein, als sie Epithel-
zellen sind, gestaltlich aber bis in alle Einzelheiten glatten Muskelfasern
gleichen. Solche Mt. kommen in Schweildrisen und in der Mamma an
kleinen Ausfithrungsgangen, sowie in den schweilldriisenéthnlichen Giéngen
hei der Mastopathia cystica vor. Auch die sog. Korbzellen der Mund-
speicheldriisen und der Mammadriisenblischen sind ihnen zuzurechnen.

Bei dlteren Frauen findet sich hiufig eine alleinige Wucherung der
JMyothelien. Sie buchten dabei das versilberbare Grundhiutchen der
kleinen Ausfithrungsgiinge gegen das Stroma vor, so dafl es im Quer-
schnitt eine eigenartige Rosettenform annimmt.

Nicht so haufig sind Wucherungen, die aus Epithel und Mt. ge-
meinsam  aufgebaut sind. Sie bilden zumeist wmschriebene Zellhaufen
um einen kleineren, zentral gelegenen Ausfihrungsgang. Hier laBt sich
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ebenfalls zeigen, dafl alle gewucherten Zellen innerhalb des ausgebuchteten
Grundhdutchens liegen, welches durch septenartige Vorspringe die
Zellmasse in einzelne Ficher abteilt. Sklerosierung eines solchen Herdes
ist moglich.

Selten sind wmmfangreiche epi-myotheliole Wucherungen. Um  einen
kleinen, zentral gelegenen Aunsfithrungsgang bildet sich ein dichtes Gewirr
von Epi- und Myothelien, aus dem gegen die Umgebung cinzelne epi-
theliale Ginge ausstrahlen. Diese Verdnderung kann herdférmig in der
Umgrenzung eines sonst normal gebauten Ausfilhrungsganges auftreten,
aber ihn auch ganz umhillen.

Manchmal nehmen die Mt. in ausgedehntem Mafle am -Aufbau
von Papillomen teil, die in die Milchgiange vorragen. Da alle diese Wuche-
rungsformen oft gemeinsam und nebeneinander im Rahmen ciner Masto-
pathie vorkommen, ist die Gefahr der Verwechslung mit Krebs grol.

In Fibroadenomen der Mamma sind Mt. pur selten anzutreffen.
Sie bilden dann eine ziemlich michtige Umbhiillung der epithelialen
Spalten und Gange und strahlen, vom Grundhdutchen eingehiillt, in
das lockere Stroma aus.

Nur in einem einzigen Fall war in einer Brustdrise neben zahlreichen
kleinen, typischen Fibroadenomen eine im Zentrum fust ganz aws ¢
aufgebante Zellwucherung festzustellen.

In manchen Adenomformen der Mamma kommen Mt. reichlich vor.
Es handelt sich dabei um die sog. reinen Adenome, welche den Bau von
Schweilldriisen nachahmen.

An den sog. Mischtumoren der [{undemamma 1iflt sich in Bestitigung
der Angaben von Peyron zeigen, dafi zwischen den gewucherten Mt.
sowohl schleimige wie knorpelige Grundsubstanz und sogar Gitter-
und kollagene Fasern auftreten. Die Mt. ahmen also hier nicht blof den
Bau der mesenchymalen glatten Muskelfasern, sondern das Mesenchym
iiberhaupt nach. Manche bisher ritselthafte Geschwiilste lassen sich nach
diesen Erkenntnissen leichter verstehen.

Auch in bosartigen Tumoren kommen Zellen vor, die den Mt
an die Seite zu stellen sind, und zwar im Carcinoserkom der Mamma.
Dic Firbbarkeit sowie der feinere Bau der | sarkomatésen’ Spindelzellen
stimmt durchaus mit den Myothelien tiberein. Das Carcinosarkom wire
also — wenigstens in der Mamma ein Tumor, der seiner Abstammung
nach als rein epithelial, dem Gewebsbild nach als teils mesenchymal,
teils epithelial zu bezeichnen wire. Es liegt nahe, dic Umwandlung von
Carcinom zu Sarkom, welche in manchen Miusetumoren, teils sofort,
teils im Laufe der Uberimpfuny auftritt, auf ihnliche Weise zu erkléiiren.
Wie viele der in den iibrigen Organen beschriebenen Carcinosarkome der-
selben Deutung zuginglich sind wie das Carcinomsarkom der Mamma,
bleibt einstweilen dahingesteilt.
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Grundsdtzlich wichtig erscheint die "Feststellung, daBl die Onfer-
scheidung zwischen Epithel wund Mesenchym, auf der ja die Geschwulst-
einteilung hauptsichlich fuit, keine durchaus scharfe ist, da auch
epitheliale Zellen unter Umstanden die Fahigkeit zu Faser- und Grund-
substanzbildung aufweisen kénnen.
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