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V o n  

H.-F~. P ~ M A ~  ~. 

Mit 8 Textabbildungen. 

(Eingegangen am 21. August 1951.) 

Die ~Natur der Ret inatumoren war in pathologisch-anatomischer 
Hinsicht lange ungewil]. Seit WARD•Or (1809) sprach man zun/~chst 
auf Grund des makroskopischen Bildes yon Fungus medullaris bzw. 
haematodes;  v. GnAEr~ (1864) sprach noch yon Hyperplasien, Sar- 
komen oder Carcinomen; VIRCHOW bezeichnete sie erstmalig als Gliom 
und leitete sie yon indifferenten Elementen des Nervensystems ab. 

Eine neue Auffassung dieser Tumoren brachten die Untersuchungen 
yon FLEX~E~ (1891) und WI~TERST]Sn~Ea (1897), welche die rosetten- 
fSrmigen Bildungen mit  einer inneren Grenzmembran als Aggregate 
yon St/s und Zapfenfasern ansahen und dementsprechend diese 
Tmnoren ganz allgemein als ,Neuroepithel ioma ret inae" bezeichneten, 
womit sie auch die Abtrennung yon den Gliomen des Gehirns sowie 
den Sarkomen zum Ausdruck bringen wollten. Diese Ansicht ist sp/~ter 
h~ufig vertreten worden, insbesondere auch yon MAWAS (1922--1924), 
welcher die ]~etinatumoren als eine einheitliche Gruppe auffal~te, 
welche sich aus embryonalen Retinazellen, den Retinocyten, zusammen- 
setzt, wobei er Formen mit  Differenzierung yon WINTERSTEINEI~schen 
Roset ten (Retinocytome s stephanocytes) und ohne diese l~osetten 
(Retinocytome sans stephanocytes bzw. Retinoblastom) unterschied. 
Auch er ver t ra t  die h~ufig ge~ul~erte Ansicht, dab sie nicht mit  den 
Gtiomen des Gehirns vergleichbar sind. 

Nachdem bereits die Arbeiten I~IBBE~TS fiber die Spongioblastome 
einen wesentlichen Fortschri t t  fiir die Gliomlehre gebracht hatten, 
zeigten Vergleiche mit  den durch BAILEY und C g s ~ G  histogenetisch 
klassifizierten Tumoren des Gehirns und die Einfiihrung spezielle r 
Metallimpr/s dal~ ihnen  die Tumoren der t~etina 
durchaus an die Seite gestellt werden kSnnen. 

Es so]l im folgenden auf 7 Ret inatumoren eingegangen werden, bei 
welchen extraocul~re Metastasen auftraten. Eine eingehende Unter- 
suchung des Differenzierungsgrades dieser Prim/irtumoren und ein 
Vergleich mit  dem histologischen Bilde der Tochtergeschwfilste sind 
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Anlal~, auf die histologischen Charakter is t ika  der Re t inob las tome u n d  
ihre histogenetische Stel lung einzugehen,  zug]eichin Gcgenfiberstel lung 
zu analogen Tumoren  des Zen~ralnervensystems 1. 

Fall 13. E.M. 61/~ji~hriges M~dchen. Zwei Monate naeh den ersten Erscheinungen 
Aufnahme in die Universit~ts-Augenklinik Erlangen (Kg. 15649/44 u. 1920/46) und 
Enueleation des linken Auges (Prof. FL]~ISC~Ea) am 27.7.47. Ein Jahr darauf 
Rezidivbildung und ausgedehnte KSrpermetastasierung. Innerhalb yon wenigen 
Monaten Tod. Bei der Sektion fanden sich Metastasen im Skeletsystem (Sch~idel- 
und Gesiehtsknochen, obere Extremitaten, Sehliisselbein, Rippen, Sternum, Wirbel- 

Abb. 1. Fail 1, Prim~rtumor. Dichte Tumorzellm~ntel um die sp~rlicheu Gef~2e im 
Glask6rperraum mit ~bergang in Nekrosen. Nissl-F~rbung. Etwa 50real 

s~ule) sowie in der Leber, Ovarien, Pankreas, zahlreiehen Lymphknoten, insbesondere 
den parapankreatischen, paraaortalen und Leisten]ymphknoten. 

Die histoIogische Untersuehung des enucleierten linden Auges zeigt, dab der 
gesamte hintere Absehnitt des Bulbus yon einem ze]ldichten Tumor eingenommen 
wird, der einen gro•en Tell des GlaskSrperraumes ausffillt und die Aderhaut voll- 
st~ndig infiltriert hat. Die I~etzhaut ist beiderseits der Papille nach vorn bis in 
den Bereich der Ora serrata abgelSst und stellenweise dicht vom Tumor infi]trier~. 

Die in das Innere des Glask6rperraumes vorgedrungenen Tumormassen liegen 
in breiten Ni~ntelu um dig sp~rliehen Gef~Be. Diese Zellmiintel gehen allmahlich 
in nekrobio~isehe Bezirke und vSllige Nekrose fiber, so dab im ganzen eine eharak- 

1 Dureh das freundliche Entgegenkommen yon Herrn Prof. FLE~SCH~R (Univ.- 
Augenklinik Er]angen) und Herrn Prof. STOCK (Univ.-AugenklinikTiibingen) stand 
mir Material der pathologischen Sammlungen dieser Kliniken zur Verfiigung. 

Ffir die iJber]assung der Krankengesehiehten yon Fall 1--3 bin ich dem 
Direktor der Universit~ts-Augenklinik, Herrn Prof. FLEISCHE~, ffir das Sektions- 
material dem Direktor des Pathologisehen Instituts der Universi~it Erlangen, 
Herrn Prof. E. MiiT.L]~R, ZU besonderem Dank verpflichtet. 
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teristisehe peri~heliale Anordnung entsteht (Abb. 1). Hinter der Netzhaut dagegen 
breitet sich der Tumor regellos, yon zahh'eichen kleinen Gefi~Ben durchsetzt, aus 
und li~Bt hier keine besonderen Strukturen erkennen. Der Tumor setzt sich aus 
dichtgelagerten kleinen rundlichen, lAnglichen oder rfibenfSrmigen Zellen zusammen; 
zahlreich sind Mitosen eingestreut. Innerhalb der beschriebenen perivasculi~ren 
Zellm~nte] finder sich eine deutliche Tendenz der Zellen zm" Anordnung in Ketten 
und B~ndern (Abb. 2). Es handelt sich dabei um ovale oder rfibenf6rmige Ele- 
mente, welche, mit ihren L~ngsseiten kettenf6rmig aneinandergelagert, Zellb~tnder 
bilden. H~ufig winden sie sich guirlandenfSrmig und es entstehen so gelegentlich 

Abb. 2. Fall 1. Inbrabulbgrer Tumor bei st~trkerer VergrSl~erung. Palisadenf61,mig 
Lageruug tier l~nglich-ovalen und rfibenf6rmigen Tumorzellen und Pseudorosettenbildungen. 

Dichtes Chromatingertis~ der Kerne. Nissl-Fhrbung. 390real. 

unregelmgl3ige ttohlr~ume, sog. rseudorosetten. Diese k6nnen yon den palisaden- 
f6rmigen Anordnungen l~nglich-ovaler Zellen rings um die Gef~Be untersehieden 
werden. 

Bei Nissl-F~rbung zeigen die Zellkerno im a11gemeinen eine dich~e Chromatin- 
struktur. Seltener sind hellere chromatinarme Kerne mit  einem oder mehreren 
kleinen Nucleoli. In  einigen Bezirken fallen herdweise sehr charakteristische 
bt~schenf6rmige, chromatinarme Kerne auf. Sie besitzen einen oder auch zwei 
kr~ftige N~ucleoli, sowio eine meist deutliche Kernmembran und sind im Ver- 
h~tltnis zu den anderen Tumorzellen gr613er und yon rundllch-plumper Gestalt 
(Abb. 3). Das CyCoplasma f~rbt sich im Nissl-Bil4 nur schwach. Tells sind die 
Kerne yon einem iiul3erst schmalen blal3blauen Saum umgeben; haufig sitzt dieser 
auch kappenfSrmig der Zelle auf. Bei genauester Durchsicht war es nicht m6glich, 
SehoUenbildung oder Ansiitze zu einer solchen, wie bei typischen :Neuroblasten, 
zu linden. 

Bei Anwendung einer rood. Perdrau-Farbung stell~ sich der schmalo Plasma- 
leib der Tumorzellen sehr deutlich dar und man sieht auch die im Nissl-Bild nur 
undeutlich erkennbaren Fortsatze einzelner Zellen (Abb. 4). Es handelt sich dabei 

4* 
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meist um langlich-ovale Zellen mi~ einem kurzen, manchmal hakenfSrmigen Fort- 
sa~z. Auch um die Gefal3c liegen derartige rfibenfSrmige Zellen, die gelegentlich mit 
ihrem kurzen Fortsatz zur GefaBwand ziehen. Auch kleine spindelige Zellen mit 
za r t en  P ro top lasmasp i~zen  a n  be iden  Po len  s ind  vere inzel t  zu  f inden.  

Abb. 3. Fall 1. Primg.rtumor. t~l~schenfOrmige Zellkerne mit  deutlicher Kernmembran  
und kriiftigen Nucleoli. Nissl-Farbung. 1500real. 

Abb. 4. Fall 1. Intrabulb~rer Tumor. Zellen mi t  schmalem dunk]em Plasmasaum, Kcrne  
aufgehellt. Einzelne Zellen haben kraftige Fortsatze; bei + zum Gefa2 ziehend. Perdrau 

rood.; 1200mal. 

Bei  H o l z e r - F g r b u n g  s ind  Gl iafasern  n i ch t  m i t  Sicherhei t  nachweisba r .  N a e h  
P e r d r a u - F a r b u n g  stel l t  sich e in  spar l iches  B indegewebsne tz  da r ,  welches sieh im  
wesen t l i chen  a u f  die U m g e b u n g  der  GefaBe b e s c h r g n k t  u n d  keine  Bez i ehungen  zu  
Tumorze l l en  e r k e n n e n  1/~B~. Bei  den  spar l i chen  GefiiBer~ des  im  GlaskSrl0er sich 
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ausbreitenden Tumors handelt es sich im wesentliehen um solehe mittleren KMibers. 
Sie zeigen regressive Wandver~nderungen; wesentliche Proliferationen des Endothels 
oder der Adventitia linden sich nieht. 

Cervicaler LympMcnoten. Es linden sioh nur noch in den Randpartien kleine 
Reste lymphatischen Gewebes. In den zentrMen Partien ist der Tumor aus- 
gesproehen dichtzellig and zeig~ hier schon bei schwacher VergrSBerung in aus- 
gedehnten Bezirken eine deutliche Felderung. Es handelt sieh dabei, ebenso wie 
im Prim~rtumor, um pMisadenfSrmig gelagerte ovule bis rundliche Ze]len, jedoch 
ist die Anordnung innerhalb dieser Zellb~nder ungeordneter Ms im Prim~rtumor. 
Man sieht die gleichen guirlandenfSrmigen Windungen und stellenweise deutliehe 
Pseudorosettenbildung (Abb. 5). Im Inneren dieser Rosetten sind nut vereinzelte 
untergehende Zellen oder aueh wenig strukturloser, feinkSrnig und feinf~diger 
InhMt zu sehen, jedoeh keine umsehriebene Nekrose, Gef~ge oder pr~formiertes 
Gewebe. 

Diese deutlich strukturierten Partien gehen in solehe fiber, die sieh vorwiegend 
aus regellos gelagerten, po]ymorphen Tumorzellen zusammensetzen. In den Rand- 
partien z~hlreiche N'ekroseherde. 

Im Nissl-Bild ist die fiberwiegende Mehrzahl der Kerne dunkel gef~rbt. Es 
linden sich auch kleine blasse Kerne mit einem oder mehreren Nueleoli, jedoeh 
nicht die verhMtnismagig grol~en blasigen Zellkerne, wie sie im Prim~rtumor 
beschrieben wurden. Das sieh bei den meisten F~rbungen nur undeutlich und 
sehwaeh anfgrbende Cytoplasma stellt sieh bei Silberimprggnation (mod. Perdrau- 
Impregnation) als ein sehmaler dunkler Saum um den Kern dar. Dabei treten 
sehr deutlieh die im Primartumor bereits beobaehteten riibenfSrmigen Zellen 
mit einem kurzen Fortsatz hervor. In Partien mit Pseudorosettenbildung ist 
gelegentlieh zu beobaehten, wie dieser Fortsatz in das Inhere des Lumens reieht 
(Abb. 6). Eine Orientierung zu den Gef~Ben ist nieht eindentig festzustellen, 
ebenso wie die im Prim~rtumor beobaehtete perivaseul~re PMisadenbildung fehlt. 

Ein kleiner Tumorknoten in der Leber zeigt ein ~hnliches Bild. W~hrend im 
Inneren des Knotens einzelne breite hyaline N'arben sind, teilen in den peripheren 
Bezirken zahlreiehe schmMe Bindegewebszfige den Tumor in kleinere Zellkomplexe 
auf, wodurch es gelegentlieh zu fischzug-f6rmiger Anordnung der Tumorzellen 
kommt. In  grSBeren Tumorinseln ist ebenso wie im Lymphknoten eine deutliche 
Tendenz der Zellen zur reihenf6rmigen Anordnung zu erkennen, es kommt jedoeh 
nicht zur Bildung ausgesprochener Rosettenstrukturen. 

Die iibrigen Metastasen zeigen prinzipiell dasselbe Bild. Gewisse Untersehiede 
stehen offensiehtlich im Zusammenhang mit dem pr~formierten Gewebe, bzw. 
regressiven Ver~nderungen. Immer  wieder f~llt die Tendenz zur reihen- bzw. pali- 
sadenf6rmigen Lagerung auf, selten kommt es aueh zu typischer Pseudorosetten- 
bildung. Gelegentlich kann man auch unter den kleinen, dieht gelagerten Zellen 
die beschriebenen rfibenfSrmigen Elemente linden. Stellenweise, wie etwa in der 
PankreasmetaStase, fiberwiegen spindelige Zellformen; hier fehlen auch Rosetten- 
bildungen. 

Fall 2. N . K .  (Univ.-Augenklinik Erlangen, Kg. Nr. 7803/46) 6j~hriger Knabe. 
Drei Monate nach Auftreten der ersten Erseheinungen yon seiten des reehten Auges 
Enucleation. AnschliM3end ]~ezidivbildung, region~Lre Lymphknotenmetastasen 
sowie h~matogene Aussaat. Bei der Sektion fanden sich Metastasen im ganzen 
Skeletsystem, vorzugsweise vom Periost, aber auch yore Knochenmark ausgehend; 
ferner verschiedene Metastasen im Gesichts- und ttalsbereich, wohl zum Tell 
Lymphdr fisenmetasta sen. 

Bei der histologischen Untersuchung des rechten Bulbua finder sich ein aus- 
gedehnter dichtzelliger Tumor mit Nekrosen und Blutungen. Stellenweise ist auch 
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hier die manschettenfSrmige Lagerung um die Gef~Be deutlich, dagegen liegen im 
Gegensatz zu Fall 1 die kleinen rundlichen oder ovalen Zellen im allgemeinen vSllig 
ungeordnet (Abb. 7). Nur streckenweise ist eine Tendenz za reihenfSrmiger An- 

Abb. 5. Fall 1. Lymphknotenmetast~se. Charakteristische Lagerung der l~nglich ovalen 
und rfibenfSrmigen Tumorzellen mit Pseudorosettenbildung. Nissl-Farbung. 

Abb. 6. Fall 1. Metastase. Polare Spongioblasten bei § mit kurzem Fortsatz in das 
Lumen einer Pseu4orosette reichend. Perdrau rood. Etwa 1200real. 

einanderlagerung zu beobach~en. Die ovalen Zellformen treten ganz zurfick. Im 
Nissl-Bild finder sich eine dichte Chromatinstruktur; seltener sind chroma~inarme 
Kerne verstreut. Rundliche blaschenfSrmige Kerne mit kraftigem Nucleolus und 
deutlicher Kernmembran (vgl. F a l l l )  sind nirgends auffindbar. Zahlreiche 
Mitosen. 

Das Protoplasma umgibt als schmaler Saum die Kerne. In  besonders locker 
gebauten Tumorbezlrken, insbesondere 6dematSsen Partien, in der Umgebung yon 
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Blutungen und ~Nekrosen, treten feine zarte Pro~oplasmazaeken hervor, die gelegent- 
lieh aueh lang ausgezogen sind und Briicken zwischen den Zellen bilden. Selten 
sind rfibenf5rmige Zellen mit einem kurzen sehwanzfSrmigen Fortsatz, wie sic beim 
1. Fall beschrieben wurden, and nur ganz vereinzelt ist der Fortsatz zur Gefal3- 
wand orientiert. Gliafasern sind nicht nachweisbar. 

An den spi~rlichen diinn- 
wandigen Gef~Ben l~ssen sieh 
keine wesentliehen Prolifera- 
tionstendenzen erkennen. 

Im Orbitarezidiv liegen 
die Tumorzellmassen v5]lig 
ungeordnet, tells in dichten 
Komplexen, tells auch locker 
gelagert zwischen den Binde- 
gewebsziigen und Fettzellen. 
Dabei kommt es gelegentlieh 
zu einer reihenfSrmigen An- 
einanderlagerung der Zellen 
in den Gewebsspal~en. Es 
handelt sieh fast ausschlieB- 
lich um rundliehe Zellen, ge- 
legentlich mit deutliehem 
Plasmas~um. 

I m  Wirbelmark breitet 
sich der Tumor in Str~ngen 
und Nestern aus; h~ufig sind 
Gesehwulstembolien (Abbil- 
dung 8). In den breiten, zum 
Teil konfluierenden Zellkom- 
plexen liegen die rundliehen 
dichtgelagerten Zellen ziem- 
lich ungeordnet; dagegen f~lli 
auch in einigen Partien eine 
deutliche kettenf5rmige An- Abb. 7. Fall 2, Primartumor. Die vorwiegend rund- 
einanderlagerung der rund- lichen Tumorzel]en liegen in dichten Massen vSllig 
lichen Tumorze]len auf, wel- ungeordnet. Hi~m.-Eos. 
che meist einrcihige, unregel- 
maBig gewundene Strange bilden. Dabei kommt es so]ten zur Bildung yon un- 
regelmi~Bigen kleinen ttohlraumen, in deren Innerem sich meis~ untergehende 
Zellen finden; eigentliche Pseudorosettenbildungen und gesehwanzte Zellen (vg]. 
Fall 1) fehlen. 

Die Spongiosabalkchen sind rarefiziert. In den Lacunen finden sich, dem 
Knochen anliegend, oft Zellen mit sehlanken spindeligen oder mehr ova]en Kernen, 
manchmal aueh typische Osteoklasten. 

Die fibrigen Knoehenmetastasen zeigen ein im wesentliehen gleiehes Bild. Be- 
sonders ausgedehnte Nekrosen und Blutungen sieht man in don subperiostalen 
Tumorknoten. Nur selten ist eine ~Ncigung zu reihenf6rmiger Aneinanderlagerung 
der Zellen zu beobachten. 

Fall 3. A.E.  (Univ.-Augenklinik Er]angen, Kg. Nr. 5704/41) 3jahriges Kind. 
Etw~ 1 Jahr naeh Auftreten der ersten Symptome Enucleation des reehten Auges. 
Drei Monate darauf cercbralc Symptome, Orbitarezidiv und Schwe]lung dcr regio- 
naren Lymphknoten. Innerhalb weniger Wochen t5dlicher Ausgang. 
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Beider  Sektion fand sich auger dem ausgedehnten orbitalen Rezidiv mit weit- 
gehender Destruktion der rechten Siebbeinzellen und des rechten Keilbeines eine 
ausgedehnte, fl/~chenhafte Metastasierung in der Leptomeninx des GroB- und Klein- 
hirns; ferner bohnengrofle Metastase in der 8.Rippe und eine Schwellung der Parotis. 

B e i d e r  histologischen Untersuchung des rechten Auges finder sich im hinteren 
Bulbusabschnitt ein sehr dichtzelliger Tumor, welcher die Aderhaut infiltriert 

hat  und in breiter Front  
in den Nervenbiindeln und 
Scheiden des Opticus vor- 
dringt. Intrabulbi~r ist stel- 
lenweise die Anordnung in 
Form yon perivascul/~ren Zell- 
manschetten angedeutet; im 
iibrigen liegen die kleinen 
Tumorzellen vSllig ungeord- 
net. Die kleinen, fast aus- 
schliel]lich rundlichen Kerne 
haben ein dichtes Chromatin- 
gerfist. Es lassen sich weder 
spongiob]astische Elemente, 
noch neuroblasteni~hnliche 
Kerne nachweisen. 

Das Orbitarezidiv setzt 
sich aus vSllig ungeordneten, 
dicht gelagerten, kleinen 
Rundzellen zusammen. Diese 
haben meist ein dichtes Chro- 
matingeriist und zeichnen sich 
im Vergleich zum Primartu- 
mor durch eine grS~ere Poly- 
morphie aus. 

Die Tumorinfiltrate in 
der Leptomeninx des Gehirns, 
sowie die Riploenmetastase 

Abb. 8. Fall 2. Knochenmarkmetastase. Die kleinen zeigen das gleiche Bild. 
rundlichen Tumorzellen zeigen teilweise Neigung zu 

reihenf5 rmige r Aneinanderlagerung trod Fall 41. W. R., l 1/2 j ~hriger 
Pseudorosettenbildung. H&m.-Eos. Knabe. Seit etwa einem 

Jahr  Hornhauttrfibung. Vor 
4 Wochen RStung des Auges. Aufnahme in die Universit/~ts-Augenkhnik 
Ttibingen. Am 19.12.33 Enucleation des rechten Auges mit teilweiser Ausr/iumung 
der Orbita (Prof. STOCK). Guter Heilungsverlauf. Uber sp&tere Rezidivbildung 
nichts bekannt. 

Histologische Untersuchung des rechten Auges. Der gesamte GlaskSrperraum 
ist mit Tumormassen angeffillt, welche in dichten M/~nteln um die sp~rlichen 
Gefai3e hegen. Aderhaut und Opticus sind infiitriert. 

Au6er v511ig ungeordnet gelagerten, rundlichen Elementen finden sich stellen- 
weise die charakteristischen palisadenartigen Zellb/~nder, wie sie bereits im 1. Fall 
beschrieben wurden. Gelegentlich liegen diese in gewissen regelm~Bigen Abst~nden 
nebeneinander, so dal~,,rhythmische Strukturen"(LAuc~E) entstehen. Stellenweise 

x Herrn Prof. S~ocK, Direktor der Universit/~ts-Augenklinik Tfibingen, m5chten 
wir fiir die liebenswiirdige Uberlassung der Krankengeschichten und Pri~parate 
yon Fall 4--7  danken. 
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Pseudorosettenbildungen. In den Randpartien findeu sieh fleekf6rmig aueh 
~u Rosetten mit Ausbildung einer inneren Grenzmembran. 

In der Orbita etwa kirschgroge Metastase. Der Tumor hat hier alveol/~ren Bau. 
Die vorwiegend rundlichen polymorphen Tumorzellen liegen vSllig ungeordnet. 
Keine Beziehungen zu den verhgltnisms reichlichen kleineren Gef~gen. 

Fall 5. R.D., 31/2jghriger Knabe, bei welchem seit 1 Jahr grauer Liehtschein 
in der linken Pupille auffiel. Vor s/4 Jahr wurde ein Gliom des linken Auges dia- 
gnostiziert; Operation verweigert. Aufnahme in die Universit/~ts-Augenktinik 
T/ibingen. Am 23.1.48 Enueleation des linken Auges (Prof. STocI~). R6ntgen- 
nachbestrahlung. Bei der Nachschau am 18. 3.48 keine Besonderheiten. Uber 
spgtere Rezidivbi]dung nichts bekannt. 

Bei der histologischen Untersuchung des lin/cen Auges finden sich in den vor- 
deren Bulbusabsehnitten ausgedehnte nekrotische Tumormassen. Im hinteren 
Glask6rperraum ist die Geschwulst besser erhalten und liegt hier in dichten Zell- 
mgnte]n um die sp/~rhchen Gef/~Be. Aderhaut und Optieus sind infiltriert. 

Die kleinen Tumorzellen mit rundliehen ehromatinreiehen Kernen liegen 
meist vSllig ungeordnet; nur stellenweise finder sieh eine reihenf6rmige Lagerung 
und vereinzelt unregelmgNge Rosettenbildungen. 

Neben dem Opticus epibulbgre Metastase: der Tumor wird durch sehmale 
Bindegewebssepten unterteilt. Die Gesehwu]stzellen mit rundlichen polymorphen 
Kernen ]iegen vSllig ungeordnet. 

Fall 6. H. St., 2j~ihriger Knabe, bei welehem yon Geburt an am reehten Auge 
angeblich ,,etwas nich~ in Ordnung" gewesen sei. Sei~ 1 Jahr fgllt protrusio bulbi 
und Sehversehleehterung reehts auf. Sei~ ein paar Woehen VergrSBerung des 
rechten Auges. 

Aufnahme in die Universitats-Augenklinik Ttibingen und am 16.6.31 Enu- 
cleation des rechten Auges (Prof. STOCK). RSntgennachbestrahlung. Von einem 
Rezidiv niehts bekannt. 

Bei der histologischen Untersuehung des rechten Auges finder sich der gesamte 
GlaskSrperraum mit Tumormassen angefttllt. In den vorderen Absehnitten sind 
diese weitgehend nekrotiseh; vereinzelte Verkalkungen. Im hinteren GlaskSrper- 
raum sind sie besser erhal~en. Hier finden sich in t)Tiseher Weise Zellmantel um die 
sp~rliehen Gefal3e mit Ubergang in Nekrose. Es handelt sich um einen aus- 
gesproehen kleinzelligen Tumor, wie er in Fall 3 besehrieben wurde. Die rund- 
lichen Tumorzellen mit chromatinreichen Kernen ]iegen vSllig ungeordnet. 

Aderhaut und Opticus sind infiltriert. 
Epibulbgre Metastase neben dem Optieus: die polymorphen Tumorzellen mit 

dunklen rundliehen Kernen liegen hier ebenfalls vSllig ungeordnet zwisehen den 
Bindegewebsstrangen; verhgltnismggig reiehliehe kleinere GefgBe. 

Fall 7. K.W., 4jghriger Knabe. Enucleation des linken Auges. 
Histologische Untersuchung des linken Auges: Im GlaskSrper ausgedehn~e 

Tumormassen, welche groBen Teiles in dichten Mgnteln um die Gefgl3e liegen. 
Infiltration der Aderhant und des Optieus. Die kleinen Tumorzellen haben ehroma- 
tinreiehe, vorwiegend rundliehe Zellkerne. I-Igufig bilden sie Pseudorosetten. 

In einer kleinen epibulbgren Metas'tase wgchst der Tumor in dichten Strgngen 
und Nestern. Die rundlichen polymorphen Tumorzellen liegen meist vSllig unge- 
ordnet; in einem kleinen Bezirk finden sich jedoeh auch hier pseudorosettenghnliche 
Bildungen. 

Alle Primgrtumoren und Metastasen enthielten fibereinstimmend zah]reiche 
Mitosen und Untergangsformen. 

Das auffallende BJld, alas in den vorl tegenden P r i mgr t umor e n  
durch die perivasculgre Anordnung  der dichten Geschwulstzellmgntcl  



um die Gef~Be und ihren nekrotischen Zerfall in einiger Entfernung 
yon diesen zustande kommt  (vgl. Abb. 1), ist bei I~etinatumoren sehr 
h~ufig zu beobachten und wurde yon zahlreichen Untersuchern als 
eharakter~stisch ffir diese Gewachse angesehen (WI~E~ST~I~]~R, 
G ~ E F  u. a.). Verschiedentlieh ist daranf hingewiesen worden, da~ dies 
mit  der sparlichen Gefa~versorgung des Tumors im GlaskSrperranm 
zusammenhangt;  so fehlen diese Bildungen im allgemeinen in der gef~B- 
reiehen Aderhaut  und den ebenfalls besser gefa~versorgten extra- 
ocul~ren Metastasen. Das Wesentliche fiir ihr Zustandekommen dfirfte 
neben der sparliehen Ge~aBversorgung die starke Zerfallsneigung des 
rasch wachsenden Tumors sein, wodurch es zu einem friihzeitigen Unter-  
gang der Tumorpart ien kommt ,  welehe weiter vom GefaI~ entfernt  
und damit  schleehter ernahrt  sind. ~bereinst immende Strukturen 
sieht man auch bei den im Prinzip gleichzusetzenden Med~lloblastomen 
bzw. Neurospongioblastomen ~ (vgl. OST~TAG, ,,Hirngewachse", Ab- 
bildung 15a). 

Wei~er sei auf die charakteristische Anordnung der Tumorzellen 
eingegangen, welche im 1. und 4. Fall besonders ausgeloragt war (vgl. 
Abb. 2). I-Iier bilden die mi t  ihren Langsseiten kettenfSrmig aneinander- 
gelagerten langlichen Tumorze]len mehr oder weniger lange Bander.  
Diese haben grebe Neigung zu guirlandenfSrmigen Windungen, wodurch 
es zur t~ildung unregelmal3iger rundlieher Hohlraume k o m m t  und welehe 
auch, wie im Fall 4, rhythmische Strukturen (LAucH~) bilden. I m  
Inneren der I-Iohlraume linden sieh weder Gefa~e (vgl. WEH~LI) noch 
l~ekrosen, wie dies bei Spongioblastomen des Zentralnervensystems 
haufig zu beobaehten ist, sondern sie entsprechen den Pseudorosetten, 
wie sie RIBBERT (1918) in einem Spongioblastom des 3. Ventrikels 
beschrieben hat.  Die Entstehung derartiger Strukturen im Bulbus 
wurde yon einzelnen Beschreibern (Z]~ISS 1926, SCHIECK U. a.) als eine 
Folge des erhShten intraocularen Druckes angesehen. Gegen diese An- 
nahme spricht jedoeh das Vorkommen ganz gleiehartiger Bildungen in 
den extraocularen lYletastasen (WINTEttST:EII~ER, I~EDSLO]], I~OMAI% 

1 Als 1Weurospongioblastom bezeiehnet OST~AG die aus der akzessorischen 
Matrix des Kleinhirns ents~ehendon Gew~chse, welehe BAIL~:e und CUSHrN~ 
nach Sc~[A~s indifferenten Zellen !~Iedullobl~stome genannt haben. O s ~ E ~  
will die pr~zisere Bezeichnung beibehalten, einmal, weft, wie an zahlreiehen Fallen 
zu beweisen, diese Gewachse eine Differenzierungstendenz sowohl im Sinn~ der 
neuro- wie der SlOongioblastisehen Reihe ~ufweisen; 2. weil ~us einem groBen Er- 
fahrungsgut heraus eine Trennung gegeniiber den Medulloeloitheliomen und den 
eehten Medulloblastomen notwendig ist. 

Die unreifen Zirbelgew~chse yon neurospongioblastisehem Charakter, die 
Sympathieobl~stome und die bier besproehenen Retinagew~iehse stellen gegenfiber 
den Medulloblastomen b~eits ein sl0ezifiseheres Differenzierungsstadium dar, das 
dem echten Medulloblastom abgeht (OST~R~a). Allen gemeinsam ist die Ten- 
denz zur l~letastasierung. 
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PICI~LER, Mom~IS JAFFE U. a.) wie wir dies aueh im 1. Fall (Abb. 5) 
in fast Mlen KSrloermetastasen unabhangig veto praformierten Gewebe 
beobaehten konnten, so dab man diese Strukturen zweifellos als ein 
besonderes Merkmal des Tumors ansehen mu•. Im 2. und 7. Fall fanden 
sieh derartige Strukturen im Primartumor, wie aueh in einzelnen Meta- 
stasen nur andeutungsweise; im 3. und 6. Fall fehlten sie. Bei diesen 
letzteren Beobaehtungen wurde das Bild mehr oder weniger von rund- 
lichen Zellelementen, welche gr5ittenteils vSllig ungeordnet gelagert 
waren, beherrscht. 

Derartige Tumoren werden in der jiingeren Literatur meist als 
Retinoblastome bezeiehnet (BAILEY und ClCsI~ING, MAWAS, GRINXEI~U. a.) 
bzw. t~etinome (CATTANEO), Neuroblastome (FlscI~EI~, D~zEr oder 
Zonentyp des anaplastischen Glioblasten, bzw. Spongioblasten (FAn- 
VALOR~). Sie werden meist yon den Formen getrennt, bei welehen es 
zur Ausbildung sog. echter Rosetten mit einer inneren Grenzmembran 
kommt, welche Ms Neuroepitheliome (BAILEY und CI~Sml~G, GI~I~KEI~, 
SlCSMAS u.a . )  oder Retinocytome bezeiehnet worden sind. Derartige 
echte Rosetten konnten wir ]ediglich im Primgrtumor des 4. Falles 
in den Randpartien beobachten. Auch bei den in der Literatur beschrie- 
benen Retinatumoren mit Metastasierung seheint es sich vorwiegend 
um Formen ohne echte lZosetten geh~ndelt zu haben. Ob sich daraus 
ein Schlul~ auf ein unterschiedliches biologisches VerhMten dieser 
beiden Formen ableiten l~l~t, hangt eng mit der Frage der Bedingungen 
fiir eine Metastasierung des lZetinoblastoms zus~mmen und soll an 
anderer Stelle erSrtert werden. 

Von Interesse ersehien eine n~Lhere Untersuchung des Differenzie- 
rungsgrades. Die Anwendung der Metallimpr~Lgnationsmethoden der 
spanischen Schule bei den Tumoren der l~etina zeigte, dM~ es hier zur 
AusdiMerenzierung gligser Elemente kommen kann. 

Sehon GREEF nnd einige andere Mtere Untersueher wiesen mit der Golgi- 
CajM-Methode die sog. ,,Spinnenzellen" nach nnd fal3ten sie als G]iaze]len auf. 
Bessere DarstellungsmSgliehkeiten brachten die Imprggnationsmethoden yon 
AcmTcAI~I~O, HOl~r und CAJAL, welche yon A s c l ~  (1924), Ml~soz UI~I~A (1923), 
MARCItESA~I und anderen Untersuehern angewandt warden und zeigten, dM~ es 
im l~etinagliom zur Differenzierung yon Gliazellen kommen kann und zwar fiber 
die Spongioblasten bis zum Astroblasten nnd Astrocyten. Retinatumoren, welche 
sieh fiberwiegend aus den reifen gliSsen Formen zusammensetzten, wurden unter 
anderem yon DEJEA~ (als ,,wahres Gliom der Retina"), McL~AI~ nnd PIMENTEL 
besehrieben. Sie traten in hSherem Lebensalter anf (5.--6. Lebensjahrzehnt). Bei 
den frfihkindlichen bzw. angeborenen Retinatumoren dagegen diirfte das Vor- 
kommen tumoreigener ausgereifter gli6ser Elemente sehr selten sein. 

Die Untersuchung des Differenzierungsgrades zeigte bei den vor- 
liegenden F~llen eine unterschiedliche Differenzierung der Primar- 
tumoren. Die Hauptmasse der kleinen Tumorzellen war Mlerdings 
immer nur yon einem schmalen Plasmasaum umgeben, we]cher 
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sieh besonders deutlich bei Silberimprggnation darstellt, so dab diese 
Elemente zweifellos als undifferenziert angesproehen werden mfissen 
(Abb. 4). In  locker gebauten, insbesondere 6demat6sen Tumorbezirken 
erkennt man zarte, blab angef/irbte Plasmaausl~ufer some dtinne 
Plasmabriieken zwisehen den Zellen, welehe dem Tumor stellenweise 
einen syneytialen Charakter geben. Dies war besonders im Primer- 
tumor des 2. Falles, bei welehem starke regressive Ver~nderungen im 
Vordergrund standen, zu beobaehten. L E m ~  hat  darauf hingewiesen, 
dab diese Ausl~ufer dureh die Zunahme der interzellul~tren ~liissigkeit 
betr/~ehtlieh gedehnt werden k6nnen und dadureh den Spinnenzellen 
( G ~ E F  u.a . ) ,  welehe Ms Gliazellen gedeutet wurden, sehr ~hnlieh 
werden. ~Tir halten es flit unwahrseheinlieh, dab diese zarten Proto- 
lolasmaver~stelungen als Ausdruek der gli6sen Natur  der Tumorzellen 
aufgefaBt werden k6nnen. Es handelt  sieh hier sieher ebenso um 
indifferente Elemente. 

Dagegen k6nnen die riibenf6rmigen Zellen mit  eJnem kurzen, 
manehmal hakenf6rmigen Fortsa~z sowie die verh~ltnismMtig seltenen 
spindeligen Elemente mit  2 kurzen Forts~tzen, wie sie besonders im 
Prim~rtumor des 1. Falles beobaehte~ werden konnten, bereits als 
polare Spongioblasten oder doeh zumindest in dieser I~iehtung differen- 
zierte Zellen angesproehen werden. Fiir ihre gli6se Natur  sprieht nieht 
nut  die diehte Kernstruktur ,  welehe keine Ahnliehkeit mi~ Neuroblasten- 
kernen besitzt, sondern die Beobaehtung, dab sieh diese Forts~tze ge- 
legentlieh zur Gefi~Bwand orientieren (Abb. 4). 

Die Frage, wieweit es in den Tumoren der Retina aueh zur Di//eren- 
zierung in Richtung der Ganglienzelle kommen kann, steht noeh offen 
und die Untersucher weisen allgemein darauf hin, dab Elemente der 
Ganglienzellreihe nicht naehgewiesen werden konnten. 

GRE~F hatte zwar mit der Golgi-Cajal-Methode Elemente gefunden, welche 
eine gewisse _~hnlichkeit mit Ganglienzel]en zeigten, und welche er zun/iehst aueh 
Ms solche ansah, sparer dagegen fiir eine andere Form yon Gliazellen hielt. 

Bei Anwendung der NissLMethode konnten im Primiir tumor des 
vorliegenden 1. Falles an einigen Stellen relativ groge rundliehe Kerne 
nachgewiesen werden, welehe sieh durch ihre Chromat inarmut  sowie 
einen kriiftigen Nucleolus und eine deutliche Kernmembran  auszeieh- 
neten (Abb. 3). Trotz eingehender Durehsieht war nirgends Sehollen- 
bildung im Plasma dieser Zellen naehweisbar, so dab sie nieht als ein- 
wandfreie Neuroblasten angesproehen werden kSnnen. Trotzdem 
weiehen sie doeh ganz auff~illig yon der Masse der dunk]en kleineren 
Zellkerne und den unipolaren Spongioblasten ab und stimmen weit- 
gehend mit  den ersten Differenzierungsgraden der N euroblasten (GAGEL) 
iiberein, so dab ein Vergleieh sehr nahe liegt. DaB es sieh dabei nieht 
um pr~formierte Netzhautelemente handelt, wie etwa die sehr ~hnliChen 
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Kerne der multipolaren Ganglienzellen, dafiir spricht das Vorkommen 
unabh~tngig yon der abgel6sten Netzhaut  bzw. ihren Resten. Die 
Durchsieht einer grogen Anzahl gleiehartiger Netzhaut tumoren zeigte, 
dag derartige Elemente verh~tltnismgl3ig selten zu beobachten sind. 

Das histologische Bild der Metastasen, ist, wie die meisten Unter- 
sucher hervorheben, durch eine stgrkere Polymorphie der Tumorzellen 
und h~ufig vSllig nngeordnetes Wachstum ausgezeichnet, so dag es oft 
an kleinzellige Rundzellsarkome einnert. In  manchen Fgllen sind Pseu- 
dorosettenbildungen in den Metastasen beschrieben worden (ROMAn, 
I~EEDER, MOURIS JAFFEE1), wie wir dies auch in Fall 1 sahen. WI~TER- 
STEI~EU hat  in einem Fall eehte Roset ten in der Umgebung des Opticus 
gesehen ; im allgemeinen fehlen sie jedoch in den Metastasen. Wie aus der 
allgemeinen Pathologie bekannt,  erlaubt das histologische Bild der 
Metastasen l~iickschliisse auf I~esonderheiten der Prim~rtumoren.  So 
zeigt nicht nur die in den verschJedensten Metastasen immer wieder- 
kehrende Tendenz zur Anordnung in palisadenfSrmigen Zellb/indern und 
Pseudorosettenbildung, dab es sich bier um ein spezifisches Merkmal des 
Tumors handelt, welches unabhgngig yore priiformierten Gewebe immer 
wieder zu finden ist, sondern auch der feinhistologische Aufbau gibt 
Hinweise. So hebt  Zf3LCg bei der Besprechung des ganz gleichartigen 
Medulloblastoms bzw. Neurospongioblastoms des Kleinhirns hervor, dal~ 
erst dann der sichere Nachweis einer Differenzierung zu Ganglienzellen 
und Astroeyten und deren Vorstufen in diesem Tumor erbracht sei, 
wenn sie auch in den Metastasen nachgewiesen sind und somit pr~- 
formierte Gewebselemente mit  Sieherheit ausgesehlossen werden k6nnen. 
Ebenso wie ftir diese Tumoren ist dieser Nachweis auch beim Retino- 
blastom noch nicht erbracht worden, bei welchem ebenfalls mit  Anteilen 
der I~etina, welche vom Tumor eingeschlossen sind, zu rechnen i st und 
welche eine h6here Differenzierungsstufe des Tumors vort~uschen k6nnen. 

Insofern erscheinen die in den Metastasen des 1. Falles gefundenen 
Elemente mit  einem durch Silberimprggnation deutlieh darstellbaren 
kr~ftigen Fortsatz yon Interesse (Abb. 6). Diese Zellen haben birnf6rmige 
Gestalt und weiehen deutlich yon der Masse der rundlichen polymorphen 
Tumorzellen mit  einem sehmalen Plasmasaum ab. Sie k6nuen sicher 
nicht mehr als indifferent angesproehen werden; sondern entsprechen 
eher polaren Spongioblasten, wie sie aueh im Pr imgrtumor zu beoJ0- 
aehten sind. Dag es sich tats/~chlich um tumoreigene Elemente handelt, 
geht auch daraus hervor, dab diese Elemente teilweise in den palisaden- 
f6rmigen Zellb~ndern zu linden sind und mit  ihrem Fortsatz  in das 
Lumen der t{osette reichen, ein Verhalten, welches auch im Primgr- 
tumor zu beobaehten ist. Die Kerns t ruktur  in den entsprechenden 

Auch GINSBEP~G, I:}ICItLER und PARSONS erw/ihnen das Vorkommen yon 
Rosetten in den Metastasen; REDSLOB land sie in einem Orbitarezidiv. 
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Nissl-Pr/~paraten gibt keinen Anhalt daffir, dab es sich hier um neuro- 
blastische Elemente handeln kSnnte, wie fiberhaupt in den lY[etastasen 
kein sicherer Anhalt fiir derartige Zel]en war. 

Es muB bier ganz allgemein ber/icksichtigt werden, dab gleichzeitig 
mit dem Durchbruch des Tumors durch die Augenhfillen eine Steigerung 
der Wachstumsgeschwindigkeit einsetzt, welche klinisch an dem per- 
forierten bzw. rezidivierenden Tumor sowie an den KSrpermetastasen 
sehr gut beobachtet werden kann. Entsprechend ist auch der histo- 
logische Aufbau der orbitalen Tumoren und Metastasen ungeordneter, 
der Zelltyp polymorloher und im allgemeinen fehlen hier auch differen- 
zierte Elemente. Deshalb mSchten wir auch der Tatsache, dab die im 
Prim/~rtumor des 1. Falles beobachteten neuroblasten/~hn]ichen Kerne 
in den Metastasen fehlten, keinen solchen Wert beimessen. DaB die 
polaren Spongioblasteu Tumorelemente sind, kann nach ihrem Nach- 
weis auch in den Metastasen keinem Zweifel unterliegen. 

Es sei hier noch auf die groBe A'hnlichkeit des histologischen Bildes 
der Metastasen mit dem des Ewing-Sarlcoms hingewiesen, zumal beim 
Retinob]astom eine ausgesprochene Neigung zur Aussaat in das Skelet- 
system besteht, welches auch, vAe im vorliegenden 2. Fall allein, ohne 
Betei]igung anderer Organe befallen sein kann 1. 

Der yon E w ~ G  herausgestellte Sarkomtyp wurde in erster Linie 
auf Grund der bekannten klinisch-rSntgenologischen Merkma]e abge- 
grenzt und als Einheit aufgefal]t. Dieser Symptomenkomplex (vgl. 
BORAK) mit Sitz des Tumors vorz/iglich in den ]angen RShrenknochen, 
Auftreibung derselben usw. weicht yon den bisherigen Befunden bei 
Retinoblastom-Knochenmetastasen ab. Es gibt auch eine Gruppe 
yon Ewing-Sarkom-F~llen,  bei welchen dieser Symptomenkomplex 
unvollst/indig ist, oder fehlt und diagnostisch das histologische Bild 
entscheidend ist. Dieses erwies sich bekanntlich als uncharakteristisch; 
vielfach ist es mit den ,Rundzellensarkomen" verg]ichen worden. Die 
Ubereinstimmung mit dem Aufbau der Knochenmetastasen bei indiffe- 
renten Retinoblastomen (vgl. Fall 2 und 3) ist sehr deutlich. Die ~hn- 
lichkeit wird aber besonders dadurch auffallend, dab auch Strukturen, 
wie die Pseudorosetten, in manehen Ewing-Sarkomen beobachtet 
wurden (vgl. H]~RZOG), was bereits einzelne Autoren veranlaBte, der- 
artige Tumoren als prim/~re oder metastatische Neuroblastome auf- 
zufassen (O~s~ ,  COnWLLE und WInLIs, W~LIS 1940). Insbesondere 

1 In einer sp/~teren Mitteilung werden Wir unter klinischen Gesichtspunkten 
auf die auffallende Tatsache eingehen, dab bei unserer Zusammenstellung yon 
49 F/~llen metastasierender 1%etinagliome, bei welchen eine Sektion durchgef~hrt 
werden konnte (Literatur und eigene F/~lle seit 1898), etwa ~/3 Knochenmet~s~asen 
aufwiesen. Bevorzugt sind, wie auch aus der Zusammenstellung yon WmTEg- 
STEneER (1897) hervorgeht, die Soh~delknochen; in etwa der H/~lfto aller 49 F~lle 
wurden abet auch im fibrigen Skeletsystem Metastasen vorgefunden. 
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fallen l~osettenbildungen auf, wie sie BECK (1942) bei einem Tumor 
des Femurs mit den klinisehen und r6ntgenologisehen Besonderheiten 
des Ewing-Sarkoms (Fall 1) beobachtete. Hier fanden sich ,,geschw~nzte 
Zellen", welche mit ihrem Fortsatz in das Lumen der Rosette reiehten, 
ebenso wie wir dies in den Metastasen unseres 1. Falles beobachten 
konnten. Derartige Strukturen und Zellformen gelten sonst als be- 
zeichnend ftir neuroektodermale Tumoren. 

Danach kSnnen wir uns den Unterschiedsmerkmalen, welche BECK 
gegentiber neuroektodermalen Tumoren anfiihrt, nicht ansehlieBen. 
Das histologische Bild erlaubt keine Unterseheidung. Inwieweit neuro- 
ektodermale Tumoren primer im Knochen entstehen kSnnen, mug vor- 
erst dahingestellt bleiben. Als Metastasen derartiger Tumoren kommen 
in erster Linie solche des Sympathicoblastoms in Betracht (CoLVlLLE 
und WILLIS). Die Tochtergeschwtilste der t~etinoblastome spielen zwar 
praktisch-diagnostisch keine wesentliche Rolle, da die Tumoren der 
Retina im allgemeinen erkannt und diagnostiziert werden, jedoch scheint 
uns die auffallende i~tlnlichkeit ihrer Knochenmetastasen mit dem 
Ewing-Sarkom, dessen Natur noch ungekl~rt ist, erw~hnenswert. 

Die histologischen Befunde sind auch An]aB, auf die histogenetische 
Stellung der Retinatumoren einzugehen. 

Die Retina entwickelt sich aus dem embryonalen Medullarepithel 
der Augenblase. Ihr ~uBeres Blatt liefert das Pigmentepithe]. Aus dem 
inneren Blatt differenzieren sich in Verbindung mit dem urspriinglichen 
ttohlraum die St~Lbchen- und Zapfenzellen, Mt~r~LEl~schen Stiitzzellen 
und die Zylinderzellen des CiliarkSrpers. AuBerdem entwickeln sich 
indifferente Elemente, BAILEY und ClrS]ZING sprachen yon Retino- 
blasten, yon welchen sich sowohl die tibrigen nervSsen, als auch gliSsen 
Elemente der Netzhaut ableiten. TlZ]~ACltE~ COLI,INS hat auf die groge 
Ahnliehkeit der undifferenzierten Zellen der Retina im 3. Monat der 
embryonalen Entwicklung mit den Tumorzellen des Retinoblastoms 
hinge~desen. 

Von den Retinoblasten haben BAILEY und C~rsnI?CG die Retino- 
blastome abge]eitet und sie auf Grund der morphologischen Ahnliehkeit 
den Medu]loblastomen des Kleinhirns und den Sympathieoblastomen 
an die Seite gestellt. I-Iier sei nur vergleichsweise auf die Medullo- 
blastome, bzw. Neurospongiob]astome des Kleinhirns eingegangen, 
welche diese Autoren (1925) mit den indifferenten Zellen SOIJ_A~EI~S 
vergliehen haben und zeigten, dab hier auBer einer Differenzierung 
zu unipolaren Spongioblasten gelegent]ich auch Neuroblasten vor- 
kommen, wodurch die histogenetische Ableitung yon diesen indifferenten 
Elementen, welchen SCHAPEI~ die F/~higkeit der Entwick]ung zur 
Nerven- und Gliazelle zuerkannt hat, gerechtfertigt erschien. Dies 
ist auch vielfach bestgtigt worden (OsTm~TAC, GAGEI,, PE~FI]~LD, 
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ROUSSu U. a.), w~hrend Zi~LcK, wie erw~hnt, diese Differen- 
zierungsstufen sehr zurfickhaltend bewertet. 

Bei den Retinob]astomen finden wir ganz analoge Verh~ltnisse. 
Sieht man yon den Formen mit  Ausbildung echter Rosetten ab, so kann 
man sagenl daft eine weitgehende Ubereinstimmung im Typ und der 
Anordnung der Zellen besteht. Aueh hier ist die Masse der Tumorzellen 
indifferent; die differenzierten Elemente sind nach den Angaben der 
Literatur  und eigenen Untersuchungen im allgemeinen a!s gli6s anzuspre- 
chen, wahrend Neuroblasten bisher nicht nachgewiesen werden konnten.  

Auf die Bewertung der echten Rosetten als Analoga der St~behen und Zapfen 
und damit Ausdruck einer Differenzierung in Richtung der Nervenzelle kann hier 
nich~ n~iher eingegangen werden. Die Frage, ob diese Bildungen St~ibchen- und 
Zapfenzellen oder polare Spongioblasten, vergMchbar etwa den MOLLE~sehen 
Zellen, vorstellen, ist dabei im Hinblick auf die Histogenese der Retina yon 
geringem Wert, da die St~bchen und Zapfen vom Medullarepithe], welches die 
Augenblase auskleidet, ~bstammen und dem Ependym nahe verwandt sind. 

Die Frage, ob es in I~etinatumoren auch zu einer Differenzierung 
in neuroblastischer Richtung kommt,  steht also noch often. Die manch- 
real zu beobaehtenden neuroblasteniihnlichen Elemente, wie wir sie 
im Prim~rtumor des 1. Falles n~her beschrieben haben und welche wir 
aueh bei der Durehsieht eines groBen Materials gelegentlieh beobachten 
konnten, sind zwar den Vorstufen der Neurob]asten, bzw. gewissen 
Medulloblasten, wie sie yon F61~ST~R und GAOEL an Ganglioeytomen 
besehrieben worden sind, sehr ~hnlich. Sie st immen auch in ihrer 
Kernst ruktur  weitgehend mit  den multipolaren Zellen der Ganglien- 
zellschieht der Retina fiberein. Solange jedoch der Nachweis yon ein- 
wandfreien Neuroblasten nicht gelungen ist, k6nnen derartige Elemente 
auch nicht als Vorstufen angesprochen werden. Trotzdem sei auf diesen 
abweiehenden Zelltyp hingewiesen, da es nieht ausgesehlossen erseheint, 
dag hier ein Ansatz zur Ausdifferenzierung in neuroblastiseher Richtung 
vorliegt. 

Zusammen[assung. 
1. Sieben F~tlle von Retinoblastom mit  extraocul~ren Metastasen 

werden anatomiseh besehrieben. Darunter  finden sieh 3, bei welehen 
eine ausgedehnte h~imatogene und lymphogene Aussaat vorzfiglich im 
Skeletsystem aufgetreten war. Die Differenzierung der intrabulbiiren 
Prim~rtumoren ist nntersehiedlieh; sog. eehte Rosetten fanden sieh nur 
in einem Fall. Die Hauptmasse  der Zellen ist in allen intrabnlb~ren Pri- 
m~irgesehwiilsten undifferenziert. 

2. Das Vorkommen palisadenartiger Zellanordnungen und Pseudo- 
rosettenbildungen aueh in den Metastasen unabhiingig vom priiformierten 
Gewebe zeigt, dag es sieh hierbei um eharakteristisehe tumoreigene 
Strukturen handelt, welehe als atavistisehe Tendenzen des embryonalen 
Medullarepithels, yon welehem sieh diese Tumoren ableiten, angesehen 
werden kSnnen. 
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3. D a s  V o r k o m m e n  y o n  p o l a r e n  S p o n g i o b l a s t e n  in  d e n  M e t a s t a s e n  

e b e n s o  wie  i m  P r i m a r t u m o r  l a g t  k e i n e n  Zweife l ,  d a g  es s i ch  u m  t u m o r -  

e i g e n e  E l e m e n t e  h a n d e l t ,  w e l c h e  A u s d r u c k  e i n e r  D i f f e r e n z i e r u n g  i n  

g l iSser  R i c h t u n g  s ind .  

4. E s  w i r d  a u f  g l e i chze i t i g  i m  P r i m ~ r t u m o r  v o r k o m m e n d e  Ze ] l en  

h i n g e w i e s e n ,  w e l c h e  d e n  V o r s t u f e n  y o n  N e u r o b l a s t e n  g h n l i c h  s ind .  

5. H i s t o g e n e t i s c h  k a n n  m a n  d e r a r t i g e  R e t i n o b l a s t o m e  ( u n t e r  Aus -  

s c h l u g  y o n  R e t i n a t u m o r e n  m i t  sog. e c h t e n  R o s e t t e n )  y o n  e m b r y o n a l e n  

R e t i n a z e l l e n  a b l e i t e n ,  w e l c h e  D i f f e r e n z i e r u n g s p o t e n z e n  in  g l i o b l a s t i s c h e r  

R i c h t u n g  b e s i t z e n .  E i n e  D i f f e r e n z i e r u n g  in  n e u r o b l a s t i s c h e r  R i c h t u n g  

i s t  n i c h t  g e s i c h e r t .  

6. D ie  b e s o n d e r e  N e i g u n g  des  R e t i n o b l a s t o m s ,  in  d a s  K n o c h e n s y s t e m  

zu m e t a s t a s i e r e n ,  i s t  d e r  A n l a g ,  a u f  die  w e i t g e h e n d e  h i s t o ] o g i s c h e  A h n -  

l i c h k e i t  d e r  M e t a s t a s e n  g e w i s s e r  R e g i n o b l a s t o m e  m i t  d e m  E w i n g - S a r k o m  

h i n z u w e i s e n .  
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