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Experimentelle Untersuchungen iiber die ﬁeumugie der
Geschwillste. Ve X

;'.'.n'—
Von Dr. G. Leopold, [~

Privatdocenten der Gyniikologie und Hebammenlehrer am klmlaﬂhaﬂ Inshm_t.
fiir Geburtshiilfe in Leipzig.

(Hierzu Taf. X—XII.) _ ) .H\_/

In den letzten Jahren hat die Lehre Cohnheim’s, dass die
Geschwillste auf embryonaler Anlage beruhen, das lebhafleste In-
teresse hervorgerufen und der Forschung iiber die Aetiologie der
Geschwiilste neue Bahnen vorgeschrieben. Seine Lehre gipfelt be-
kanntlich in dem Satze, dass es ein Fehler, eine Unregelmiissig-
keit der embryonalen Anlage ist, in der die eigentliche Ur-
sache einer spiiteren Geschwulst gesucht werden muss, — dass
eine Geschwulst als eine alypische Gewebsneubildung von embryo-
naler Anlage zu definiren ist').

Zur Begriindung dieser Theorie hat Cohnheim selbst eine
ganze Reibe von Thatsachen angefiihrt. In erster Linie die Ver-
erbung der Geschwillste, dann das congenitale Auftreten derselben.
DUnd hierbei setzt er auseinander, dass nicht immer eine Geschwulst
selbst als angeboren verlangt wird, sondern nur die Anlage dazu,
d. b. die Existenz desjenigen iiber das physiologische Maass hinaus
producirten Zellenquantum, aus dem eine Geschwulst sich ent-
wickeln kann. Mag sich nun ein iiberschilssiger oder abnormer
Zellenhaufen inmitten eines mit ihm oder nicht mit ihm iiberein-
stimmenden Gewebes befinden: der Zellenhaufen hat in Folge seiner
embryonalen Natur die Fihigkeit sich enorm zu vermehren, wozu
es nur einer vermehrten Blutzufuhr bedarf, welche z. B. zur Zeit
des stirksten Kindlichen Wachsthums, oder zur Zeit der Pubertiit,
oder der Menstruation, der Schwangerschaft ete. in besonders hohem
Grade im menschlichen Korper aungetroffen wird. Hiernach ist es

') Vorlesungen iiber allgemeine Pathologie. 1877, Hirschwald, Bd.I. S, 635 v. 650,
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kann, als sie uns endlich einmal wieder andere und zwar anato-
mische Wege weist fiir die Forschung nach den Ursachen der Ge-
schwulstbildung.

Nach zwei Richtungen hin muss meines Erachtens die Aetio-
logie der Geschwiilste verfolgt werden: einmal durch die ent-
wickelungsgeschichtliche grob- und feinanatomische Untersuchung
der fotalen und kindlichen Organe und andererseits durch das Ex-
periment.

_Den letzteren Weg habe ich im Laufe der letzten zwei Jahre
betreten, indem ich mittelst Implantation embryonaler Gewebe in
Organe anderer Thiere Kiinstlich Geschwiilste bervorzubringen ver-
suchte.

Einen wichtigen Fingerzeig gaben hierbei die Erfahrungen,
~ welche friihere Autoren mit Hiilfe &hnlicher Versuche gewonnen
hatten.

Um ilber die Entstehung der [riscysten Aufklirung zu erhalten,
hatte van Dooremal') den Versuch gemacht, bei Hunden und
Kaninchen verschiedene Stoffe (Papier, Haare) und lebende Ge-
webe in die vordere Augenkammer zu bringen. Diese Versuche
gaben zwar ilber die Cysten keinen geniigenden Aufschluss, zeigten
aber, dass die eingebrachten Theile ausgestossen oder abgekapselt
und abgestorben gefunden werden. In anderen Fiillen verklebten
eingepflanzte Gewebe mit den zuniichst liegenden Gebilden im Auge,
wurden von ihoen aus erndhrt und mit Gefissen versehen. [m-
plantirte Lippenschleimhaut bildete sich zu einer kleinen Geschwulst
um und es wurde dadurch gezeigt, dass lebendes Epithel mit der
Basis, auf der es ruht, in das Auge gebracht, darin fortwuchern
kann.

Von grossem Interesse sind ferner die Versuche von Gold-
zieher®) und Schweninger?).

Der Erstere sah lebensfihige Gebilde jeder Art, welche in die
vordere Augenkammer implantirt warden (Conjunctiva, Nasenschleim-
haut, Cornea, Nervengewebe, Tuba), sehr bald anheilen und von
Blutgefissen der Iris, der Conjunctiva oder Sclera erniihrt werden.
Diese Gebilde wurden entweder abgekapselt und schrumpften; oder

') Graefe's Archiv Bd. XIX. Abth. Il1I. N. XIL
) Archiv f. experiment. Pathologie. I. 387.
%) Zeitschrift fir Biologie. XI._341.
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an und fanden nach der fiinften Woche niemals auch nur die Spur
von dem Periostpfropf vor.

Hatten die bisherigen Untersucher und viele Andere mehr zu
ihren Versuchen nur Gewebe von geborenen Thieren verwandt, so
schlug Zahn') einen anderen Weg ein. Er benutzte hauplsichlich
~ Kaninchen und wihlte als Implantationsort das Unterhautzellgewebe,
die Conjunctiva, vordere Augenkammer, Submaxillardriise, Nieren,
Hoden und Blutgefiisse. Er begann mit dem Hyalinknorpel von
den Rippen geborener Thiere. Mochte er nun die Implantation bei
demselben Thiere oder einem anderen der gleichen Gattung vor-
nehmen, niemals sah er ein Wachsthum des Knorpels erfolgen.

Dieser wurde vielmehr von einer Bindegewebskapsel eingehiillt,
seine Zellen verfetteten, wiihrend die Zwischensubstanz unverindert
zu bleiben schien. :

Sofort aber iinderten sich die Resultate, als er embryonales
Gewebe implantirte. Denn nachdem er mittelst eines feinen Glas-
rihrehens embryonalen Koorpel, der in Amnionfliissigkeit zerstiickelt
war, bei einem Kaninchen in die Vena jugularis externa injicirt
hatte, fand er 50 Tage danach in dem umbhiillenden Bindegewebe
der Vene zwei Knorpelkerne, von denen der eine die Grisse einer
Erbse hatte. Nach seiner Annahme stammten diese Knoten von
Keimen her, welche beim Einfiihren oder Ausziehen der Glasriihre
durch Ausfluss eines Tropfens Amnionfliissigkeit an der betreffenden
Stelle liegen geblieben waren. In den Lungen dieses Thieres fand
er ausserdem hauptsiichlich an deren Oberfliiche eine Anzahl von
EKnorpelknitehen, welche iHusserlich kleinzelligen Hyalinknorpel,
innerlich zum Theil verkalkie Stellen anfwiesen.

Gleich gilnstige Resultate erhielt Zahn, wenn er von der Katze
dem Kaninchen implantirte. Ferner benutzte er Stilckchen eines
Enchondroms vom Oberkiefer einer alten Frau, um sie in den Blut-
strom und in die vordere Augenkammer verschiedener Thiere ein-
zufiibren.  Bei zwei derartig operirten Thieren fand er nach
80 Tagen verschiedene Ergebnisse. Die Stiickchen in der vorderen
Avgenkammer waren villig oder fast giozlich resorbirt; in den
Festen zeigten sich die Knorpelzellen verfettet. In der Lunge da-
gegen fand er bei einem der beiden Kaninchen zwei kleine Knorpel-

') Sur le sort des lissus implantés dans l'organisme. Congrés medical inter-
pational de Genive 18578,
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deren Organismus implantirt, viel schmeller mit der Nachbarschaft
durch Blutgefisse in Verbindung treten und wuchern mdchten, als
grissere Stiicke, eventuell ganze embryonale Organe. Daher wur-
den hauptsichlich Stiickchen von 1—2 Cubmm. Grisse verwandt.
Um aber auch das Geschick grisserer implanter Massen zu verfolgen,
und um der Vollstiindigkeit Geniige zu leisten, wurden in mehreren
Versuchen — wie schon von Zahn geschehen — auch ganze
fitale Kirpertheile zur Implantation benutazt.

Nach diesen Gesichtspunkten entwickelten sich von selbst ftinf
grissere, aus einzelnen kleineren bestehende Versuchsreihen, indem
Korpertheile und kleinste Stiickchen implantirt wurden von 8 Cm.,
6 Cm., 4 Cm. und 2} Cm. langen Kaninchenembryonen') und
endlich zur Controle Stiickchen von geborenen Kaninchen. Zu den
61 Einzelversuchen wurden nur Kaninchen verwendet; und zwar
wurde 38mal in die vordere Augenkammer, 2mal in die Vena ju-
gularis externa, 21mal in die Bauchhthle, in mehreren Fillen gleich-
zeitig in Augenkammer und Bauchhthle, resp. in letztere und in
das Unterhautzellgewebe der Riickenhaut implantirt. Zur Implantation
selbst wurde Knorpel, Knochen, Haut mit Haaren, Darm, — ferner
ganze Extremititen mit oder ohne Haut und Nigeln, das ganze
Herz, eine grossere Partie Rippen, der ganze Kopf eines Fitus, —
ferner zu den Controlversuchen von erwachsenen Thieren Rippen-
knorpel, Knorpel vom Processus xyphoideus, Musculatur vom Herzen,
Magen und Dickdarm benutzt. Da aber die iiberwiegende Zahl der
Versuche mit Knorpel vorgenommen wurde, so bezieht sich die
folgende Darstellung hauptsiichlich auf die Schicksale dieses Ge-
webes. Die Veriinderungen anderer implantirter Embryonalgewebe
zn schildern, behalte ich mir fir eine spiitere Mittheilung vor.

Zunichst aber noch einige allgemeine Bemerkungen iiber Ope-
rationsmethode und das weitere Verhalten der Thiere. Es ist selbst-
verstindlich, dass alle Versuche unter moglichst sorgfilligen anti-
septischen Cautelen erfolgten. In Folge dessen sind nur zwei Ka-
ninchen gestorben; das eine an Peritonitis in Folge von Vorfall

') Die reifen Kaninchenféten waren im Durchschnitt 8 Cm. lang. Nach Killiker
(Entwicklungsgeschichte, 2. Aufl. 1879. S. 426) entsprechen 6 Cm. lange
Fiten einem Alter von 24 Tagen, 4 Cm. lange dem von 21 und 2—2J Cm.

lange einem Alter von 17— 18 Tagen; gehoren also simmtlich der zweiten
Halfte der Schwangerschaft an.
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reihe von 4—5 Kaninchen mehrere Embryonen verwerthet werden
milssen, und dass die Einfithrung so zarter und Husserst weicher
Partikelchen in die vordere Augenkammer oft recht schwer ist.
Dafiir aber sind die Resultate um so ilberraschender.

Simmtliche Thiere vertrugen, bis aufl die erwiihnten zwei, die
Eingriffe sehr gut. Sie wurden in den verschiedenen Versuchsreihen
in bestimmten Zeitriumen getiidtet; filnf von ihnen leben jetzt noch
(100, resp. 205 Tage nach der Operation), um das endliche Ge-
schick der implantirten Gewebe miglichst weit verfolgen zu kiinnen.

Sonach umfasst die erste Reihe 12 Versuche in vier Gruppen
mit den Befunden vom 1.—56. Tage nach der Operation; die zweite
13 Versuche in vier Gruppen mit Beobachtung bis zu 205 Tagen;
die dritte 8 Versuche in drei Gruppen bis zu 78 Tagen; die vierte
6 Versuche bis zu 188 Tagen und die fiinfte Reihe 22 Versuche in
2 Gruppen mit Beobachtung bis zu 100 Tagen; Beobachtungsreihen,
wie sie noch von keiner Seite verdffentlicht wurden und welche
lang genug sein diirften, um iiber das Geschick eines embryonalen
Gewebes zu einem gewissen Abschluss zu gelangen.

Erste Reihe.

Implantationen mit Stiicken von reifen, 7—8 Cm. langen
Kaninchenembryonen.

A. (6. Aogost 1878.) 1. Eipem kleinen Kaninchen wird In die Bauchhdhle
ein Unterschenkel mit Haut und Pflote, und in das Unterhantzellgewebe rechts von
der Wirbelsdole ein Stiick fotaler Haat gebracht.

Nach einem Tage sind die Schoittflichen dieser fotalen Stiickchen mit ihrer
Umgebung, speciell mit dem Darme durch eine Menge zartester Blutgefasse in Ver-
bindong getreten.

2. Io einem zweiten Falle dagegen, in dem in den Banch ein Stiick Riicken-
haot nnd in das Unterhantzellgewebe eine Tibia vod Fibula gebracht war, fanden
sich nach drei Tagen diese Sticke ohne irgendwelche Verbindung mit der Nach-
barschalt.

3. Einem dritten Kaninchen wurde ein 1 Cm. langes, von Meconium befreites
Rectumstiick ond der Uterus in die Bauchhohle implantirt. Nach 10 Tagen war
Beides nicht mehr aofzofinden.

B. (27. Mai 1879.) Implantirt worden in drei Versuchen je ein Stiick
Riickenbant, der Unterschenkel mit Haut und Nigelo und eine Partie meconium-
haltigen Darmes; die Thiere nach 3, 24 und 56 Tagen getodiet. Bei allen dreien
fand man die Stiicke zo einem knfuelartigen Convolut zosammengedriingt, das von
einer feinen Bindegewebsschale oumhillt war.
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9, Eipem kleinen, jungen Kaninchen wird der ganze Kopf eines fast reifen
Fitus in die Unterleibshdhle implantirt; das Thier nach 21 Tagen getddtet.
' Hatte sich schon beim lebenden Thiere in der Lebergegend ein grosser rond-
ficher Tumor deutlich palpiren lassen, so fand man bei der Section rechts unter-
jalb der Leber und links vom Dickdarm eine iiber wallnussgrosse Geschiwulst, zu
welcher vom untern Leberrand ein 3 Cm. breiter Verbindungsstrang mit starken
" gnd feinen Gefissen verlief. Eine Menge feinster Strange gehen noch zum linken
berlappen und zom Dick- und Diiondarm und enthalten Blutgefisse, welche sich
" zum Theil in grossen, prachtvollen Netzen auf der Oberfliche des Tumor ausbreiten.
Der letztere selbst hat in seiner weichen Bindegewebskapsel eine rauhe, harte Stelle;
* sonst fihlt er sich fast Ouctuirend an, als ob die ganze Kopfmasse in einen Brei
pfgeldst wire.
Auf einem Lingsdurchschoitte ergiebt sich aber, dass die sdmmtlichen Gebilde
des Kopfes sehr schin erhalten sind.

Verfolgen wir nun die implantirten Stiicke zuniichst nach ihrem
|\ makroskopischen Verhalten vom 1. bis zum 56. Tage, so ist in

|Fillen waren die Stiicke noch vorhanden. Die verschwundenen
Massen betrafen ein kleines Rectumstiick und den Uterus.

l ~ Die in die Bauchhohle gebrachten Theile unterlagen nun simmt-
. einem eigenthiimlichen Conservirungsvorgang. Waren die

.

‘ pde, meist nahe der grossen Curvatur des Magens und den un-
;i_‘_fjg Leberrindern. In diesem Convolut lagen die betreffenden
iStiickchen dicht aneinandergedriingl, so dass z. B. ein grosserer

I fautlappen mit seiner Husseren oder inneren Fliche das Knochen-
iund Knorpelstiick gewissermaassen umwickelt und ein mitimplan-
tirtes Darmstiick eingehiillt hatte.

- Zu ibrer Umgebung traten die implantirten Stlickchen sehr
#schnell in die innigste Beziehung. Schon am ersten Tage konnte
tman feinste Gefisse und zarte Fiden an die Schnittflichen der
“Stiickchen, 2. B. an die querdurchschnittenen Epiphysen und an die
‘innere Hautlamelle herantreten sehen. Dabei waren die Stiickchen
selbst fast unverdndert; bemerkenswerth war die lebhafte Injection
der grosseren und kleineren Blutgefisse gerade auf und unmittel-
‘bar neben der Stelle, wo der Fremdkdrper liegen geblieben war.

Archiv {. pathol. Anat. Bd. LXXXV. Hit.2. 20
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‘wie sie sich auf dem Querschnitte von einer gleichen Stelle der
‘Epiphyse eines nicht implantirten Unterschenkels nicht vorfindet.
Denn in den Randschichten des Knorpels sieht man die Zellen viel
_grisser, in lebhafter Vermehrung begriffen, mit den Lingskanten
~aneivanderliegend, viel dichter zusammengedringt als nach der
- Mitte zu, — aber andererseits bei weitem noch nieht in der Ver-
~mehrung und Vergrisserung begriffen, wie sie uns in spiiterer Zeit

 begeguen.
Denn am 12., und noch mehr am 18. Tage haben im Knorpel
Verinderungen Platz gegriffen, wie sie bei einem Vergleiche mit
‘gleichaltrigem, nicht implantirtem Knorpel gar nicht aufzufinden sind
‘und welche kaum anders, als durch ein rapides Weiterwachsen
‘des implantirten embryonalen Knorpels gedeutet werden
- kibnnen. In einem der obigen Versuche war einem Kaninchen
. das ganze Herz, eine Partie Rippenknorpel und Unterschenkelknochen
. eingepflanzt worden. Die letzteren und die Herzmusculatur zeigten
. sich sehr schiin erhalten; die Knochen waren bis auf eine zarte
' Rindenschicht verkalkt und boten die zierlichsten Netze dar, wiih-
‘rend die quergestreiften Muskelbiindel ohne jede Spur einer Ent-
ziindung angetroffen wurden. Ganz anders aber verhielten sich die
| Knorpelschnitte. Zu dem Versuche waren die sternalen Enden
| mehrerer Rippen, in der Breite von knapp einem halben Centimeter
‘yom Brustbein ans, parallel neben einander und durch die Inter-
i eostalmuskeln noch zusammenhiingend, herausgeschnitten worden
rund so noch zusammenhingend lagen sie bei der Section des
"Thieres dem Herzen an. War es somit sicher, dass sich in ihnen
inur Knorpel und noch kein Knochen vorfand, so liessen sich auf
reinem mikroskopischen Querschnitte {iibereinstimmende Bilder des
rembryonalen Knorpelgewebes erwarten. Aber gerade hier zeigle
isich eclatant, wie verschiedene Ver#inderungen vor sich gegangen
‘waren. Denn in der einen von den Rippen, welche siimmtlich
igenan quer, und nicht in schiefer Richtung durchschnitten waren,
‘lagen in einem Segmente kleine unveriinderte Knorpelzellen, wiih-
irend der ganze {ibrige Theil des Schnittes in zarter, von Picro-
tcarmin blassrithlich gefirbter Grundsubstanz grosse, helle Flecken
iaufwies, welche zwei, selten drei, dicht aneinander liegende Knorpel-
{izellen enthielten. War mithin hier die deutliche Vermehrung der
MiZellen schon an sich, wie durch die eigenthiimliche Beschriinkung

207
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B Zweite Reihe.
::.,';{mplnntalinnnu mit Stiicken von 6 Cm. langen Kaninchenembryonen.
5

4 A. (18.Juli 1879.) Zwei mittelgrossen, jungen Kaninchen werden je zwei
1 ?Schldeiknﬂchm und drei Oberschenkelknochen mit aogeschnittenen Epiphysenknor-
ﬁ.eln pach den verschiedensten Richtuogen in die Bauchhdhle gebracht.
4 Nach 12 Tagen liegen bei dem einen Thiere simmtliche Stiickchen, durch eine
zarte Bindegewebshiille zu elper Masse vereinigt, an der grossen Curvatur des
- Magens, wihrend bei dem anderen Thiere nach 32 Tagen von den Kopfknochen
.hmu Spur mehr aufzofinden ist. Von den Beinkndchelchen liegen dagegen zwei
E in einem zarten Bindegewebsmantel leicht beweglich an der grossen Curvatur des
ﬂlagem der dritte aber haftet, vollkommen fest verklebt, in einer Riune dem
~unteren Stiick des rechten Leherlnppeuu an, und hat an beiden Enden die kunrpilgeu
Epiphysenreste verloren.

B. (22. Juli 1879.) Je vier, 11 Mm. grosse Knorpelwiirfel von der Tibia-
*igpiphrsu worden zwel mittelgrossen, jungen Kaninchen durch die Vena jugularis
~ externa in den Lungeokreislaofl gebracht.

: Bei dem einen der Thiere fand man nach acht Tagen in einem grisseren End-
. ast der lioken Lungenarterie nur noch zwei Knorpelstiickchen vor, beide dicht an-
%’feinanderliegend, mit der unverinderten Gefisswand durch einzelne zarte Fiden ver-
- bonden. Die anderen beiden Knorpelstiicke konnten nicht aufgefunden werden.
-%Das pmgebende Lungengewebe erschien vollkommen pormal.

I Dagegen fand sich hei dem anderen Kaninchen nach 28 Tagen in einem
‘stirkeren Arterienast der linken Lunge nur noch ein Knorpelwiirfel, welcher mit
‘der mindestens auf das Vierfache verdickten Geftisswand durch zahlreiche Blutge-
‘fasschen verbunden war. An einer anderen Lungenpartie aber sassen in
“den feinsten Verzweiguogen der Arterie zahlreiche kleinste Knit-
chen ond Korochen von hichstens f Mm. Dorchmesser, welche nichts
anderes als versprengte hyaline Knorpeltheilchen waren,

C. (16. Joli 1880.) Von drei 6 Cm. langen Foten wurden die Homeri und
‘Femora mit ihren Epipbysen freipriparirt und die letzteren darnach, reichlich
-%}Hm. von der Diaphyse entfernt, vom Knochen abgeschnitten. Aus den so
‘gewonnenen Stiicken worden 21 ziemlich gleichmiissige Knorpelwiirfel von 1—11 Mm.
~grossen Flichen formirt und drei mittelgrossen Kaninchen je sieben solcher Wiirfel-
‘chen in die Baochhihle gebracht.

Schon bei dem ersten pach 17 Tagen getidteten Thiere war das Resultat ganz
fiiberraschend. Die sieben implantirten Stickchen lagen in Groppen zo eiomal drei
ond zweimal zwel Wiirfeln theils mit der Serosa des Dickdarms, theils mit dem
Netz ond dem onteren Leberrand verklebt, simmtlich um wenigstens das
Finffache ibres Volumens vergrissert und von Husserst zarten
Capillarnetzen bedeckt und durchsetzt. Gapz ebenso bei dem zweiten,
nach 30 Tagen getidieten Versuchsthiere, nor dass simmtliche sieben Stiickchen
#in einziges Convolut fest mit einander vnd locker mit dem Mesenterium verlotheter
Theile bildete. Auf eioem Durchschnitte zeigten alle eine derbe, feste, blassrith-

g
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‘bis zom 126. Tag (Fig. 1b ond 2b) war das Knorpelstiick links blasser und nie-
 driger, aber viel breiter und vor Allem tiefer geworden; rechterseits dagegen hatte
sich ein dicker kolbiger Knoten mit drei kriiftigen Worzeln entwickelt, welche von
der Iris bis zur Spitze michtige Netze von Blutgefissen trugen.

So erhielt sich der Befund wieder Wochen lang im Gleichen, und jetzt am
205. Tage ist an dem noch lebenden Thier nur in soweit eine Verinderung einge-
treten, als beide Knorpelstiickchen etwas blasser geworden sind.

- Die schinste Wucherung bot das dritte Kaninchen dar. Im rechten Auge war
das Stiick nach vier Wochen wenigstens um das Vierzigfache gewachsen, hatte einen
kolbigen, lebhaft injicirten Stiel, ein aufgequollenes, blassgraues Mittelstick und
eine weissgelbliche stumpfe, von Gefdssnetzen iibersponnene Spitze, als ob hier be-
- reits Knochenbildung eingetreten wiire (Fig. 3a). Dieses Stiick nabm von Woche
I'r-f:tl.'t Woche gleichmissig zo und wochs ungefibr vom 100. Tage an immer stirker
‘pach der hinteren Avgenkammer, so dass hei seitlicher Betrachtung sich puor noch
[ ‘gin schmaler Raum erbalten zeigte. Um diese Zeit entwickelten sich (Fig. 3b und
,":_31:'.} von der Sclera her starke Gefissnetze aof der Innenseite der Hornhaut und
;hgtrt-&n sich aof der der Hornhaut anliegenden Konorpeloberfliche. Jetzt am 205. Tag
sind diese Netze etwas blasser geworden; das Knorpelstick hat aber eine Ausdeh-
- pung von mindestens 1 Cm. Linge und Tiefe und 3 Cm. Breite erlangt, so dass
es, knapp berechnet, eine wenigstens 300 malige Vergrosserung er-
reicht hat.

Anders im linken Auge. Als das Knorpelstick nach vier Wochen auch unge-
fabr bis aof das Vierzigfache gewnchert war, feine Gefdssnetze darbot und mit
einem schmalen Faden (Fig. 4a) mit der Iris in Verbindung stand, trat zunéchst
fir mehrere Wochen ein Stillstand ein. Gegen den 90. Tag fing der Knorpelkérper
an, heller nod schmaler zo werden. Noch mehr schrumpfte er ungefihr am 110, Tag
zusammen (Fig. 4b), und hatte sich am 126, Tage zu einem weissgrauen zackigen
Kirper zoriickgebildet, welcher breit der Iris aufsass, durch ihr Gewebe nach der
hinteren Kammer sich erstreckt hatte und immer noch wenigstens 2()mal so gross
war, als das implantirte Stiick. Nach 205 Tagen ist jetzt der Status noch der
gleiche.

Die beiden Versuchsthiere sollen noch lange Zeit am Leben erhalten werden,
um das endliche Geschick der implantirten Theile verfolgen zu kénnen.

e, —

e o e

Es bedarf wohl keiner weiteren Darlegung, welch’ enormen
Wachsthumsvorgiingen wir in den letztbesprochenen Fillen begegnet
sind. Implantirte Wiirfel von 1—1} Cubmm. Grisse haben sich
allmiblich zu Kérpern von 4—1 Cm. cubischer Grisse entwickelt,
mochten sie nun jn die Bauchhihble oder in die Augenkammer ge-
bracht worden sein. Uebersehen wir aber nicht, welche Verschieden-
heiten doch in den weiteren Veriinderungen sich bemerkbar machen.
Da, wo ganze Korpertheile, wie Schiidel- und Extremititenknochen
eingeflbrt wurden, waren nach 32 Tagen die ersteren verschwunden,
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die Grundsubstanz hat sich wesentlich vermehrt; der Zellring ist
wenigstens noch einmal so gross geworden, und in ihm liegen
drei, vier, ja sechs lingliche Zellen mit geschweiften Ausliufern,
meistens von Halbmondform; hiiufig wie Schalen um ein Centrum
geordnet. So wie es beispielsweise Fig. 7 bei a, darstellt, verhilt
es sich bei den in die Vena jugularis gebrachten Knorpelstilcken,
welche in grisseren Zweigen der Lungenarterie sitzen geblieben
und mit den Vasa vasorum in Verbindung getreten waren.

Am 17.Tag kommen aber schon ganz andere Bilder zum Vor-
schein. Betrachtet man einen Schnitt, welcher durch zwei am
meisten gewucherte Knorpelwiirfel gefiihrt ist, so begegnet man
zuerst einer Schale feinsten, jungen Bindegewebes mit zahllosen
Capillaren, welches sich zwischen die beiden aneinandergefiigten
Wiirfel fortsetzt und von allen Seiten kleinere und grissere Blut-
gefiisse in sie hereinschickt. In diesen Schnitten liegt nun, wenn
man so sagen darf, Alles durcheinander. Es ist keine Ordnung in
dem Wachsthum der zusammensetzenden Elemente. Da die Wachs-
thumsrichtung ja hier villig fehlt, wie sie bei einem mit der
Diaphyse in Verbindung gebliebenen Knorpelstiick gegeben ist, so
sind auch die mikroskopischen Vorgiinge der Zellenwucherung, wie
wir sehen werden, vollkommen ziigellose und scheinen sich mit der
grissten Intensitdt hauptsiichlich an die Stellen zuniichst zu halten,
wo die Gefisse zuerst und zumeist berangetreten sind.

: Denn an verschiedenen Punkten, am Rande oder gegen die

Mitte, liegen noch grosse Lager embryonaler Knorpelzellen. Plitz-
lich kommt eine scharf gesonderte Zone der Zellvermehrung. Die
Zellen werden dicker, runder; liegen zu zwei und vier, spiiter zu
acht und zehn, ja man zihlt bis zu 28, radienartiz geschichtet um
ein Centrum herum, in einem hellen Hofe der Grundsubstanz,
welcher sich mit Picrocarmin viel weniger roth fiirbt, als die zwischen
diesen Hofen slernformig angeordnete Grundsubstanz. Und unmittel-
bar neben dieser Zone folgt ein Saum ganz dicht parallel gestellter,
enorm vermehrter Zellen, der sogenannten ,Zellreihen®, oder
»Stufenleitern®, jener Formen der Proliferationszone, welche sich
zwischen embryonalem Knochen und Knorpel im lebenden Gewebe
normaler Weise vorfindel’). An einer anderen Stelle dagegen

') Vergl. Bollet, Entwicklung des Knochengewebes, in Stricker's Gewebe-
lebre Bd. L. S.95; ferner betrefls der Abbildungen Kassowitz, Die normale
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Da ich weiterhin noch auf diesen Gegenstand zurlickkomme,
so sei nur angeflihrt, dass sich in der Mitte des Priiparates zahl-
reiche Markriiume mit grossen und kleinen Blutgefissen vorfinden.
Ihre Entstehung lisst sich so verfolgen, dass in dem Knorpel-
stiickchen zuniichst peripher jene oben erwiihnlen, enorm ge-
wucherten Knorpelzellen liegen. An diese reihen sich ungefihr
gleich grosse Zellen mit schinem, runden Kern, welche ihrer Form
nach am meisten an, mit den Kanten aneinanderstossende Platten-
epithelien erinnern. Nach innen von diesen, zumal in der Nihe
eines Markraumes, vermehren sich in ihnen die Kerne bis zu 8
und 16 und vielleicht noch mehr, und nunmehr zerfliesst die an
den Markraum stossende Kante der Zelle in der ersteren selbst;
sie lost sich auf uud ihre Kerne vermischen sich mit den Blut-
kiirperchen des Markgefisses. Und so schmilzt eine Knorpelzelle
nach der anderen in die Markriume iiber. Zwischen ihnen aber
gestaltet sich die Knorpelgrundsubstanz zu der bekannten Form des
fitalen Knochens, von dem spiiter eine Abbildung erliutert werden
wird.

Noch schiirfer erscheint dies Alles auf einem Uebersichtsbild
(Fig. 8), welches ein Conglomerat mehrerer implantirter und ge-
wucherter Knorpelstiickchen darstellt. Hier vereinigen sich alle nur
denkbaren Ueberginge vom Knorpel bis zum fotalen Knochen; und
zwar mehrmals in den verschiedenen Stiickchen. Embryonale Zellen
gehen schnell in ein verkalktes Centrum iiber (a); in dem Stiick b
gehen von dem centralen gewucherten Knorpelkern, einestheils
breite Lager von Zellreihen aus, welche ein grosses Markgefiss
zwischen sich haben, anderen Theils reihen sich Stellen in ver-
schiedenen Stadien der Verkalkung an. In dem Stiick ¢ findet sich
bereits vollkommene Verkalkung; bei d dagegen fdtale Knochen-
bildung mit zahlreichen Markriumen und Gefissen. Ganz gleiche
Verdnderungen zeigen die in die Augen desjenigen Kaninchens ge-
brachten Stiicke, welches am 30. Tage gettdtet wurde. Und da
alle diese Stilcke demselben Fotus entnommen wurden, mbglichst
weit entfernt von der Proliferationszone und der Diaphyse des
Knochens, so unterliegt es wohl keinem Zweifel, dass alle diese
Bilder nichts anderes als die Vorgiinge im Fortleben fotaler Gewebe
vor Augen fiihren.

Nach diesen fast durchweg positiven Ergebnissen werden wir
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bis zur vollkommenen Ausbildung. Indem zuniichst hervor-
gehoben werden muss, dass der mikroskopische Schnitt nur durch
die Epiphyse gelegt worden ist, ausserdem der (Querschnitt eines
fotalen Rohrenknochens bekanntlich ganz anders aussiehl, so bedarf
wohl Figur 9 bei ihrer Klarbeit nur einer kurzen Erlduterung.
Drei kleine Knorpelstiickchen bhat der Schnitt getroffen. Bei b un-
veriinderten Fitalknorpel, welcher bei ¢ und besonders bei d in
lebhafter Wucherung begriffen ist. Von dem Periost dieses Knorpel-
stiickes geht nun von f nach e und g in der bekannten Form der
Zacken und Hohlraumbildung der fétale Knochen aus und schiesst
zwischen e und g neue Sprossen und Verbindungszweige an, welche
sich unter dem Mikroskop als zarteste Stringe paralell geordneter
Fasern darstellen, ungefihr wie Krystalnadeln, wie man sie beim
Krystallisationsprozess unter dem Mikroskop beobachten kann.

Zwischen diesem Knochengewebe findet sich nur junges Binde-
gewebe mit zahlreichen weissen Blutkbrperchen und zum Theil
michtigen Gefissen, und wenn man bei 800 facher Vergrijsserung
das Bild bis zu dem Uebergang auf die Hant durchmustert, so be-
gegnet man iiberall noch feinsten angeschossenen Knochennadeln,
einer Thatsache, welche den Schluss erlaubt, dass vielleicht in
weiteren 14 Tagen das Priiparat verknichert gewesen sein wiirde.

Viel interessanter aber als Alles dies ist, wie wir frilher schon
beobachteten auch hier das ziligellose Wachsthum des jungen
- Knochens nach jeder beliebigen Richtung. Es febhlt ja dem im-
plantirten Knorpelstiick durch die Entfernung aus dem Kirper des
Embryo nunmehr die normale Wachsthumsrichtung. Daher
schiesst der junge Knochen planlos nach allen moglichen Gegenden
hin vor und findet erst in der Form des jetzigen Stiickes seine na-
tilrliche Begrenzung.

Zur Betrachtung der Verinderungen am 20. und 26. Tage
halten wir uns an die Figuren 11 und 12 und vergleichen wieder
mit ihnen den nicht implantirten Embryonalknorpel (Fig. 10).
Figur 11 stellt einen Schnitt durch die Mitte jenes der vorderen
Angenkammer entnommenen Stiickes dar (Versuchsreihe C) und
schildert die Uebergiinge bis zur Bildung der Markriume und des
endochondral gebildeten Knochens. Vier Zonen sind hier leicht zu
unterscheiden. Peripher bei a finden sich noch dichte Reihen em-
bryonaler Zellen; ihnen folgt bei b eine breite Schicht der leb-
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grosserung (Fig. 14), wie auch die innersien Knochenbilkchen (d)
wieder angenagt und die weiten Riiume dicht aneinander gedriingter
Knorpelzellen, nachdem die Grundsubstanz zwischen ihnen verkalkt
ist, zu neuen Markriumen umgewandelt werden. Die letzteren
selbst stellen ein feines Netzwerk (e) Husserst zarter Fiden dar,
zwischen denen Leukocyten mit grossen Kernen zerstreut liegen.
Diese Fiden bilden sich vielfach kreuzende Ziige und schliessen in
den freibleibenden Rdumen, den Markgefissen (f), rothe Blutkirper-

chen ein.
So erreicht vielleicht schliesslich der fdtale Knochenring die

Peripherie des implantirten Stiickes. Was dann weiter aus ihm
wird, lehrt ein erst pach 188 Tagen den Augen entnommenes
Stilck, von dem alsbald die Rede sein wird.

Vierte Reihe.

Implantationen mit Sticken von 2} Cm. langen Kaninchenembryonen.

Ein schwangeres Kaninchen wird getddtet. Es enthidlt acht Frachtsicke mit
2} Cm. grossen Foten, welche upgefibr dem Ende der zweiten Schwangerschafts-
woche entsprechen.

Unter grosster Sorgfalt werden von 6 Foten die Femora blossgelegt, 12 kleinste
Knorpel- uod Knochenstiickchen davon abgeschpitten und in }procentige Kochsalz-

losung gebracht. Die in der Anlage begrifenen Diaphysen der Oberschenkel sind
+ Mm. lang und } Mm. breit. Aos den Epiphysen lassen sich Wiirfel herstellen von
circa §— § Mm. grossen Seitenflichen. Sie sind so welch und wissrig, dass es
- apsserordentlich miibsam ist, sie in die vordere Avgenkammer einzuschieben.

Zwei grossen Kaninchen wird in jedes Auge eine solche Diaphyse gebracht
(29. Juli 1880).

Nach 14 Tagen sind die Stiicke wohl erbalten und liegen am Cornealrand nahe
dem Schoitte. Nach weiteren 21 Tagen sind es nur noch kleine hellgelbe Piinkt-
chen. Nach 54, resp. 60 Tagen sind sie in je einem Auge verschwunden; nach
92 Tagen ist anch in dem anderen Avge keine Spur mebr von ihnen wahrzunehmen,

Anders dagegen bei dem dritten Versuchsthiere, bei welchem nur Epiphysen-
knorpel in die Augen gebracht wurde (29. Juli 1880). Fig. 5 und 6.

Nach 8 Tagen sind beide Stickchen im Wachsen begriffen, mit der Basis an
der Regenbogenhaut verklebt und fangen an, Gefidssinjection zu zeigen. Allmihlich
entwickelt sich nun in beiden Augen ein kleiner Stiel, aof den man die zartesten
Gefdsse heriibertreten sieht, ood am Ende des Stieles eine knopfartige An-
schwellung, welche etwas grauer und consistenter zo sein scheint, als der urspriing-
liche Knorpel. Nach 50 Tagen (Fig. 5a und 6a) bat sich das Bild wieder we-

sentlich verfindert.

Beiderseits sind keulepartige Korper entstanden, mit einem Stiele an der Iris
befestigt, freiflottirend in der vorderen Aogenkammer. Am dicken Ende treten theils
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rener Thiere angestellt wurden. A priovi liess sich erwarten,
dass alle Versuche damit ein negatives Ergebniss haben milssten.

Fiinfte Reihe.

Implantationen mit kleinsten Gewebhsstiicken, speciell Kno rpel
I von jiingeren und dlteren Kaninchen.

Voo einem halbjibrigen, soeben getddteten Thiere (a) werden Sticke vom
-h[tippenhuﬂrpel, Proc. xyphoideus und von der Tibiaepiphyse in %procentige Kochsalz-
lgsung gelegt und davon wieder kleinste Theilchen zubereitet: vom Processus und von
der Tibia Scheiben von 1 Mm. Dicke, 3 Mm. Liinge und 2 Mm. Breite; vom Rippen-
l}“ﬂ“’] dagegen Stiickchen von } — 3 Cm. Linge, 1 Mm. Breite und ca. 1 Mm.
:i-'pink&
| Ueber die 12 Einzelversuche der Gruppe A (29. October 1880), in denen in
&;ﬂu Auge ein bis zwel Knorpelstickchen eingefiihrt worden waren, kann ich mich
i_tm fassen: Auch nicht in einem Auge warde nur eine Spar vom Fort-
:'!at.hsan der implantirten Massen beobachtet. Sie wurden vielmehr ent-
- weder resorbirt, oder schrompften oder blieben vollkommen unverindert, wenn auch,
5 i-ic beim Embryonalknorpel, meist vom 10. Tage an Gefisse von der Iris her aof
§ die Sticke heraogewachsen waren oder sie umsponnen hatten. Nach wenigen
4 Tagen verschwanden diese Gefisse wieder, und die Knorpelsticke blieben regungs-
~und leblos an ihrem Orte liegen, ohne irgendwelche Stirungen am Auge selbst
T.Z'iennnnrufen. Die Thiere wurden in der Zeit vom 10.—51. Tage getidtet; am
meisten sind bei ihnen die Stickchen von der Tibia und vom Processus geschrompft.
-ilnes der Thiere ist jetzt (6. Februar 1881) am 100. Tage; es hatte in das linke
- Aoge Rippenknorpel und Tibiaepiphyse, in das rechte Proc. xyphoideus und Rippen-
‘E_ﬁnurpel implantirt erhalten. Doch nor vom letzteren sind die Theile noch erbalten
ond zwar vollig noverandert.
v Zu den 10 Versuchen der Gruppe B (11. November 1880) werden Stiicke von
jr.n zwei erwachsenen Kaninchen ¢ und d verwendet, und zwar vom Kaninchen ¢
= : !
- Rippenkoorpel, Processus xyphoidens, Magen- ond Herzmusculatur und von d die
- eben gepanoten Theile, nur an Stelle der Musculatur vom Magen solche vom Dick-
. fdarm. Zo den wvier ersten Experimenten wird our von ¢, zu den letzten sechs
Eltemirend voo ¢ ond d genommen, um den Erfolg bei Geweben von verschie-
‘denen Thieren beobachten zu kénoen.
~  Anch hier war das Resoltat das gleiche. Kein einziges Gewebsstiick-
chen zeigte die geringste Neigung zum Fortwachsen. Nach acht Tagen
liess sich wieder iiberall Gefissneubildung beobachten. Dann fingen die Karperchen,
!Iﬂondtm die der Mosculator, zo schrumpfen an; nach drei Wochen waren sie
vielleicht anf die Halfte bis ein Viertel der friilheren Grisse redaocirt und blieben
dann als kleine helle Piinktchen unverindert ouf der Iris liegen. Etwas mehr
Widerstand leisteten die Knorpelstiickchen; doch auch sie hatten nach acht bis
neun Wochen endlich die Grosse eines Kernes oder elnes feinen Ringelchens er-
reicht, welches, wie systematisch verfolgende Zeichnungen der Cornea und Pupille
lebirten, keine Aeholichkeit mit den implantirten Stiicken mehr darbot.

Arohiv f. pathol. Anat. Bd. LXXXV, Hit. 2. 21
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blos im eignen, sondern sogar in einem fremden Organismus sich
. sofort geltend machen. Den embryonalen Geweben muss wie den
. Samenkirnern eine eminente Proliferationsfihigkeit innewolinen.
Diese Thatsache unterstiltzt aber andrerseits — und das er-
scheint mir als das Wichtigste — die Lehre Cohnheim’s iiber
die Aetiologie der Geschwiilste. Denn die Statthaftigkeit seiner
| Hypothese, dass die Geschwillste auf embryonaler An-
lage beruhen, ist nunmehr auch experimentell dargethan
. worden.
Und wenun es nun fiir unsere Untersuchungen als ein beach-
tenswerther Fortschritt gilt, dass diese Hypothese Cohnheim’s
| experimentell ihre vollste Berechtigung erhalten hat, so erscheint
es geboten, einmal zuzusehen, wie sich ihr gegeniiber die bisher
von den Autoren angefiihrten Ursachen der Geschwiilste ausnehmen,
pnd ob sie nicht weit schwerer wiegt, als alle diese zusammen-
genommen.
Eine derartige Betrachtung geschieht am besten auf einem eng-
umgrenzten Gebiete der fchien Geschwillste, und hierzu mbgen die
Tumoren des Uterus und der Ovarien gewiihlt sein, welche mir
durch die klinische und anatomische h#ufige Beobachtung speciell
am nichsten liegen. Was sich von ihnen ergiebt, wird vielleicht
auch auf die anderen lchten Neubildungen anwendbar sein.
- Wieviel ist schon iiber die Entstehung der Uterusmyome ge-
schrieben worden! Und wie diirftig war gerade bei ihnen bisher
die itiologische Ausbeute! ,,Was die Bedingungen ihrer Entstehung
~anlangt, sagt Virchow (Geschwilste 1II. 150), so weiss man dar-
fiber wenig. In der Mehrzahl der Fille entwickeln sich die Ge-
- schwillste in der zweiten Hilfte des Lebens; sie finden sich niemals
“¥or der Pubertit und selten bei jungfriulichen Individuen in der
fritheren Zeit des Lebens; aber ausserordentlich hiufig bei Jung-
frauen in den spiiteren Jahren. Wenn man daher in gewissem
- Binne sagen kann, dass die Gravidilit wie eine Ableitung fiir solche
- Lustinde erscheint, so darf man doch nicht annehmen, dass jede
Graviditit einen gilnstigen Einfluss hat. Auch ist es vielfach con-
* statirt, dass die Schwangerschaft das Wachsthum vorhandener Myome
“in hohem Grade beschleunigt. Wenn man nun auch nicht einfach
- behaupten darf, dass dieselben Ursachen, welche eine bestehende
' Geschwulst zu stirkerem Wachsthum anregen, ihre erste Bildung

il
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" stoss zur Neubildung gebe, oder auch die Capillariiberfiillung mit
stark saverstoffhaltigem Blute durch ihre lingere Dauer allein schon
genlige, die partielle Ilyperplasie hervorzurufen. Man diirfe eben
pie vergessen, dass der Uterus ein sehr bewegliches, sehr leicht
Circulationsstbrungen ausgesetztes, sehr reizempfingliches und dabei
mit sebr starken, unter hohem Druck stebenden Gefiissen versehenes
Organ sei.”

Und wie ganz anders lauten die Angaben von Schrider?)
und Gusserow?®)? Nach dem Ersteren ist iiber die Ursachen:
welche die Entwicklung von Myomen veranlassen oder begiinstigen,
noch gar Nichts bekanni, und alle iitiologischen Bemiihungen seien
bis jetzt so gut wie resultatlos geblieben. Ja er kommt im Gegen-
satz zu Winckel zu dem Schlusse, dass durch Einwirkung @rtlicher
" Reize die Entstehung von Myomen sich nicht erkliiren lisst, dass
~ Ortliche Reize in dem gewbhnlichen Sinne die Ursache unmiglich
~abgeben konnen. Ebenso kann Gusserow alle die gewdhnlich an-
gefiihrten Ursachen der Myome, wie Abortus, Geburten, Sterililit,
locale Reize ete. oder gar Korpererschiitterungen und Erkiillung zur
Zeit der Regel nicht gelten lassen. Denn es bleibt ihm der Vor-
gang der Myombildung gerade so riithselhaft noch wie friiher, und
es liesse sich wohl einsehen, wie z. B. Erkiltungen u. dgl. eine
Metritis hervorrufen, nicht aber, wie sie gerade zu einer Myombil-
dung Veranlassung geben kinnten.

Und in der That — liegt auch nur ein zwingender Grund vor,
ein Uterusmyom auf einen rein traumatischen oder entziindlichen
Ursprung zuriickzofiibren? Ieh glaube, dass man vergeblich danach
suchen wird. Denn wie unendlich oft werden Frauen von Stissen
oder sonsligen schweren Korpererschiltlerungen betroffen, denen
keine Ortliche Erkrankung, geschweige denn eine Neubildung nach-
folgt; und wie hiufig sind die Entziindungen der Gebirmutter, zumal
die puerperalen, oder nur chronische Endometritiden, nach deren
Verlauf das Organ vollkommen gesund befunden wird und gesund
bleibt? Umgekehrt dagegen treten Myome so hidufig auf bei Frauen,
mibgen sie nun geboren haben oder nicht, die sich nie einer Schiid-
lichkeit ausgeselzt und welche, vielleicht in den denkbar besten Ver-
biltnissen lebend, sich keiner einzigen erheblicheren Localerkran-

') Krankheiten der weiblichen Geschlechtsorgane. 4. Aufl. 207.
¥y Neobildungen des Uterus. Stottgart. Enke. S. 34.
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kes Singen, Tanzen, Schlittschuhlaufen, nervise Einfliisse ete., denen
man so oft als den angeblich wirklichen Ursachen in den Kranken-
gaéchichte:: begegnet. Ich glaube nicht, dass sie im Ernste gemeint
sind. Mit Vorliebe wird von den Kranken eine derartige Schiidlich-
keit gesucht und gefunden. In einer grossen Zahl von Fillen fehlt
sie vollstindig; und hat sie wirklich existirt, so liisst sich ebenso
sicher behaupten, dass sie ein schon bestehendes kleines Myom
betroffen und in Mitleidenschaft gezogen oder zum Weilerwachsen
angeregt, als ein Myom iiberhaupt hervorgebracht hat,

Wenden wir uns nun zur Erklirung der Ovarienkystome, so
ergiebt sich,y dass wir mit der gewbhnlichen Aetiologie ebenfalls
picht vorwiirts kommen. Fiir den traumatischen oder entziindlichen
Ursprung giebt es keinen plausiblen Grund. Die Autoren stimmen
dagegen immer mehr darin iiberein, dass wie Klebs zuerst hervor-
gehoben und wie z. B. Schrider (1. e. S.153) anfiihrt, die erste
Anlage der Kystome vielleicht immer angeboren ist, und dass der
hiufige Befund geringerer, kystomatoser Entartungen bei Neu-
gebornen dafiir spricht, dass sogar die Geschwulstbildung in ihren
Anfingen mit auf die Welt gebracht wird. Dieselbe bleibt auf
diesen Anfingen fast stets bis nach der Pubertiit stehen, um sich
spdter erst weiter zu entwickeln.

Nachdem sich somit die Haltlosigkeit der gew®hnlich angenom-
menen Ursachen ergeben, fragt es sich, ob die experimentell be-
rechtigie Hypothese Cohnheim’s einen bessern Einblick in die ur-
sdchlichen Verhiltnisse gestattet.

Zuniichst wilrde es nun nahe liegen, fiir die Entstehung der
Uterusmyome an die physiologischen Congestionen zu denken,
welche die Gebdrmulter jahrelang in vierwbchentlichen Intervallen
oder wiihrend wiederholter Schwangerschaften in besonders hohem
Grade treffen. Diese Congestionen kiéinnen aber im besten Falle, wie
sich alltiiglich bei der Menstruation und Schwangerschaft beobachten
lisst, nur allgemeine Vergrisserungen der Gebiéirmutter im Gefolge
baben. Sie geniigen daher noch nicht, um Geschwiilste hervorzurufen.

Zweitens kinnte man die ausserordentlich proliferationsfihigen
Lellen anfilbren, wie sie von der Pubertit an im Uterus vorhanden
sind. Was ist aber damit gewonnen? Sie machen begreiflich, wie
die rapide Zunahme der Muskelfasern in der Schwangerschaft zu
Slande kommt, jene gleichmissige physiologische Hypertrophie, bei
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Alle Gewebe des menschlichen Kirpers stehen zu einander in
stetem Gleichgewichtsverhiiltniss und setzen sich gegenseitig be-
stimmte Wachsthumsgrenzen. So erlaubt die vorhandene Epidermis
dem Rete Malpighi nur ein bestimmtes Maass des Wachsthums,
ebenso das Periost dem Knochen, der Knochen dem Markraum.
Jedes Gewebe selzt dem benachbarten einen gewissen Widerstand
in iibermissiger Wucherung entgegen.

Geht nun dieser Widerstand auf irgendwelche Weise verloren,
so feblt den anliegenden Geweben die Schranke der erlaubten Aus-
breitung und es erfolgt eine locale Gewebswucherung, ein localer
Tumor, der entweder bestiindig oder so lange wiichst, bis ihm eine
miichtigere Wachsthumsgrenze von fernerliegenden Organen gesetzt
wird. Eine derartige verminderte Resistenz der Gewebe erscheint
aber fiir den Uterus anatomisch durchaus verstindlich. Man braucht
sich nur die Folgen der mangelhaften Zuriickbildung nach Geburten,
die partiellen Ersehlaffungen z. B. an der Placentarstelle, die bei
Chlorotischen so hiiufige mangelhafte Entwickelung des Uterus-
kijrpers vorzustellen.

Oder es konnen auch die Gewebe an beschrinkten Stellen zu
schoell und zu frith altern und dadurch die gegenseitigen physiolo-
gischen Widerslinde alteriren. Denn ebenso wie sie sich im mensch-
lichen Organismus zu ganz verschiedenen und geregelten Zeiten leb-
hafter entwickeln, z. B. die Barl- und Schamhaare, die Geschlechts-
organe zur Zeit der Pubertiit, die Samenkirperchen, die Graaf'schen
Follikel ete., so kiinnen die verschiedenen Gewebe auch friiher oder
spiter wieder regressive Metamorphose eingehen, deren hier und da
zu frilhes Auftreten gewiss nicht in Abrede gestellt werden kann.

Die andere Miglichkeit war die locale abnorme Anlage in der
elementaren Zusammensetzung der Gewebe. Es sollen embryonale
Keime verirrt oder unverbraucht liegen geblieben sein und nun im
Kampfe mit den umgebenden Geweben von vornherein obsiegen
und im weiteren Leben die Oberhand gewinnen. Dass solche em-
bryonale Keime dies in der That und in geradezu iiberraschender
Weise thun, sich in kurzer Zeit um das Zweihundertfache vermehren
und davernde fchte Tumoren bilden, darliber existirt ja nunmehr
nach meinen Versuchen kein Zweifel. Lassen sich aber solche
Keime in kindlichen oder erwachsenen Organen makro- und mikro-
skopisch auch sicher nachweisen?
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Die Erforschung derselben ist mit positiven Ergebnissen bereits
angebahnt und verspricht weitere interessante Angaben. So hat
Virehow ") beobachtet, dass Knorpelinseln inmitten fertigen Knochen-
gewebes sitzen geblieben waren; Schweigger-Seidel®) hat bei
Neugebornen auf der inneren Fliche des Praeputium Epithelperlen
unter der Epithelschicht in zahlreicher Menge nachgewiesen.
Epstein fand ebenfalls bei Neugebornen Epithelperlen am Gaumen,
an der Innenfliche der kleinen Schamlippe, am freien Rande des
hinteren Gaumenbogens, am vorderen Rande des Zungenbiindchens
und vermuthet fhnliche Epithelkugeln im unteren Theile des Collum
uteri neugeborner Midchen, an dessen Schleimhaut er sehr schiin
ausgesprochene Einsenkungen und Faltungen der Oberfliche beob-
achtete. Alle diese zahlreichen Epithelbildungen betrachtet er als
abgeschlossene Heerde aus der Zeit der embryonalen Entwicklung,
die einem physiologischen Zwecke nicht entsprechend, so zu sagen
ein Uebermaass der fitalen Gewebsproduction darstellen. Sie gehen
spiilerhin entweder zu Grunde oder bleiben, wie beobachtet wurde,
in den lebenden Geweben als kleine Fremdkérper eingeschlossen.
Epstein selbst siebt in ihnen den Nachweis des von der Cohn-
heim’schen Hypothese geforderten iiberschiissigen Zellmaterials, das
unter gewissen Bedingungen zum Ausgangspunkt wachsender Ge-
schwillste werden kann,

Es liegt nun gewiss die Vermuthung nahe, dass sich derartige
Keime auch an anderen Stellen noch auffinden lassen werden, wenn
sich nur Jemand die Miihe nebmen wollte, die pathologische Ent-
wicklungsgeschichte der kindlichen Organe einmal eingehend zu
studiren; und ich bin der festen Ueberzeugung, dass sich, wie in
den Ovarien kleinster Kinder Kystome und Dermoide, so in den
Uteri bereits die Anfinge spiterer Myome als feinste Knilchen der
Muscularis nachweisen lassen, wenn man nur in einer grossen An-
zahl von Fillen Schnitt fiir Schoitt das kindliche Organ zerlegen
und durchmustern wird.

Als eine fernere Stiitze der localen abnormen Anlage hat man
die congenitalen Tumoren zu betrachten, denen gerade die jingste

1) Berl. akad. Monatsb. Phys.-math. KL 6. Dec. 1875.
1) Siehe bei Epstein, Ueber Epithelperlen in der Mundhible neogeborner
Kinder. Zeitschr. f. Heilkuode, Prag 1880. I. 1.
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Literatur erhthte Aufmerksamkeit gewidmet hat. Maas') beob-
achtete unter 278 in drei Jahren in die Klinik aufgenommenen Ge-
sehwillsten 26 bei Kindern (9,3 pCt.), deren Entstehung ohne
Weiteres auf ilberschiissige congenitale Keime zuriickgefithrt werden
musste, und sah bei Erwachsenen Tumoren, die sich aus angebor-
nen Knotchen entwickelt hatten. Vergegenwiirtigt man sich die
Gliome, die Myosarcome der Nieren?), die Sarcome der Scheide?),
die Angiome und Krebse in Haut, Knochen und inneren Organen,
wie sie bei Kindern schon im ersten Lebensjahre, bisweilen wenige
Wochen nach der Geburt vorkommen, so denkt wohl Niemand
daran, sie auf rein traumatischen oder entziindlichen Ursprung zu-
rilckzufiibren. Hier kann es sich allein um Stéirungen der frilhesten
Anlage handeln. An der Stelle der Geschwulstbildung, kinnen wir
uns denken, haben die Gewebe in ihrer Entwicklung nicht gleichen
Schritt gehalten oder das embryonale Bildungsmaterial ist in iiber-
reichem Maasse hier abgelagert worden und wiichst nun gerade so
michlig fort, wie der implantirte Embryonalknorpel in der vorderen
Avgenkammer. :

Und wenn sich jene beide Moglichkeiten combiniren, abnorme
locale Anlage mit localer Widerstandsabnahme, wie es fiir den
Uterus nicht unwahrscheinlich ist, so riickt die Entstehung und zu-
mal die rapide Zunahme localer Tumoren unserem Verstindniss
noch niher.

Fassen wir nun alle diese Deductionen zusammen, so macht
es den Eindruck, dass die eben erirterte Aetiologie der Geschwiilste
weit mehr befriedigt, als jede andere, wenn sie auch mancherlei
Eiowiirfen noch begegnen wird. So lisst sich einwenden, dass
auch sie zuniichst nur den Werth einer Hypothese habe. Hierauf
muss man aber erwidern, dass der Weg der Exclusion und das
experimentelle Resullat uns nothwendigerweise auf sie hinfiihrt;
dass wir bei noch unzulinglichen directen Beweisen tiberbaupt ohne

') Zur Aetiologie der Geschwiilste, Berl. klin. Wochenschr. 1880. 47.

*) Literaturzusammenstellong bei Ahlfeld, Zor Casulstik congenitaler Neoplas-
men. Arch. f. Gyo. XVL 1., bel Rohrer, Das primire Nierencarcinom.
Diss. Ziirich 1874 und bei Maas (1. c.).

*) Ahlfeld (L c.) ond Sioger, Sarcom der Scheide (der Blase, der Ligamenta
lata, der Beckenlymphdriisen) bei einem dreijshrigen Kinde. Arch. f, Gyn.
XVl 1.
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allmiihlich eine derartige Geschwulst bemerkbar macht und von
Monat zu Monat im Wachsthum verfolgt werden kann. Oder ist
es noch nothwendig, an die lebhafte Zunahme von Ovarientumoren
wiihrend der Schwangerschaft zu erinnern? Hier geniigt es wohl
auf die zahlreiche Casuistik zu verweisen, ilber welche die Lehr-
bilcher hinreichenden Aufschluss geben.

Zu diesen Einflissen gehiiren aber ferner die traumatischen
und entziindlichen Reize, denen sich das weibliche Geschlecht oft
genug aussetzt. Selbstredend filhren auch sie eine bisweilen ganz
betriichtliche chronische Hyperimie in den betreffenden Organen
herbei, welche aber nur dann eine fichte Geschwulst im Ge-
folge hat, wenn sie die Anlage dazu vorfindet.

Zur Begriindung dieses Saltzes dient eine hiichst lehrreiche
Beobachtung von Maas (l. c.). Sie zeigt das Verhiltniss des
Trauma zur embryonalen Geschwulstanlage und rubricirt in der
Aetiologie der Geschwillste das Trauma zu den Gelegenheitsursachen,
den accidentellen Momenten. Ein 23jiihriger Mann hatte iiber dem
innern Winkel der linken Augenbrave ein kleines Angiom, das seit
seiner Geburt unverindert bestand. Bei einer Mensur erhielt er
einen Hieb, der auch durch das Angiom ging. Die Wunde heilte
und die Gefissgeschwulst schien durch die Narbe ganz verschwunden
zu sein. Bald nach der Heilung aber bildete sich in der Narbe
an der Stelle des frilheren Angioms und zwar nur an dieser eine
Anfangs kleine, schmerzlose Geschwulst, die schnell wuchs und in
entstellender Weise ilber das Niveau der Stirn hervorragte. Es
hatte sich, wihrend der iibrige Theil der Narbe ganz unbetheiligt
geblieben war, ein arterielles Angiom (Aneurysma racemosum)
genau an der Stelle des fritheren wieder entwickelt, welches nun-
mehr operativ entfernt wurde.

Endlich ist als eines der wichtigsten Einfliisse der Schwiichung
des Gesammtorganismus zu gedenken, wie sie alle jene Vorginge
im Leben mit sich bringen konnen, welche die Lebenskraft herab-
setzen. Hierher gehtren ausser dem Alter mit seinen zahlreichen,
regressiven Metamorphosen, worauf besonders Thiersch aufmerksam
gemacht hat, consumirende Krankheiten, infectiise Prozesse; ferner
langjidhrige schwere Blutungen, schlechte Erndhrung und was der
Verhiltnisse mehr sind, welche die Lebensenergie der Gewebszellen
verringern. Alle diese Vorgiinge gestatten eventuellen Geschwulst-
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Haben sich aber auch hier lchte, und vielleicht noch grissere
Geschwiilste entwickelt, als meine eigenen Unptersuchungen hervor-
brachten, so ist es die Aufgabe fernerer Arbeiten, auch jene acci-
dentellen Momente in ihrer Wirkung auf die Tumoren weiter zu
priifen.

Die Untersuchungen dieser Arbeit wurden im pathologischen
Institut des Herrn Prof. Cohnheim ausgefiihrt. Fiir seine viel-
seitige Anregung und Unterstiitzung driicke ich ihm hierdurch den
herzlichsten Dank aus.

Leipzig, den 6. Februar 1881.

Erklarung der Abbildungen.

Tafel X —XIL

Fig. 1. Zweite Versuchsreihe. Gruppe D. Zweites Kaninchen. Schematische Dar-
stelluong des linken Auges mit dem implantirten Knorpelstickchen von
einem i Cm. langen Embryo. Operationstag.

Fig. 1a. Dasselbe Stickchen pnach 4 Wochen um das 40fache gewachert.

Fig. 1 b. Dasselbe nach 126 Tagen.

Fig. 2. Schematische Darstellong des rechten Avges von demselben Kaninchen mit
dem implantirten Knorpelstiickchen von einem 6 Cm. langen Embryo.
Operationstag.

Fig. 2 a. Dasselbe nach 4 Wochen mindestens um das 40fache gewuchert.

Fig. 2b. Nach 126 Tagen dasselbe ziemlich um das 80fache gewachsen.

Fig. 3. Zweite Versuchsreihe. Gruppe D. Drittes Kaninchen. Schematische Dar-
stellung des rechten Auges mit dem implantirten Knorpelstickchen von
einem 6 Cm. langen Embryo. Operationstag.

Fig. 3a. Dasselbe Stick nach 4 Wochen um das 40fache gewachsen.

Fig. 3b. Dasselbe nach 126 Tagen mindestens um das 200fache der urspriing-
lichen Grosse gewochert. (Das obere Lid ist in die Hohe gezogen ge-
zeichnet, nm die episcleralen Gefisse darzostellen.)

Fig. 3 c. Dasselbe Aoge von der Seite betrachtet, um die Dickenverhiltnisse des mach
der hinteren Aogenkammer gewocherten Enchoodroms zu zeigen.

Fig. 4. Schematische Darstellung vom linken Auge desselben Kaninchens, mit dem
implantirten Knorpelwiirfel vom einem 6 Cm. langen Embryo. Operationstag.

Fig. 4a. Derselbe Wirfel nach 28 Tagen ungefibr um das 40fache vergrissert.

Fig. 4b. Derselbe bis zum 126. Tage am ein Viertel zuriickgebildet. Steht mittelst

feiner dunkler Fiden mit der Iris noch in Verbindung.

Vierte Versuchsreihe. Drittes Kaninchen. Schematische Darstellung des

rechten Aoges mil dem implantirten Knorpelstiickchen von einem 24 Cm.

langen Embryo. Operationstag.
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