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Literatur und Einleitung.

Bis zum Anfange dieses Jahrhunderts war die krebsige Erkrank-
ung, das xcpxirope der Alten, lediglich ein klinischer Begriff geblie-
ben; man verstand darunter ein iusseres Leiden, welches in der Re-
gel mit einer Verhirtung der Gewebsteile des betreffenden Ortes
beginne (Secirrhus) und unter Bildung einer Geschwulst (Cancer ocenl-

tus) schliesslich zum offenen Krebsgeschwiir {Ldnwl apertus) sich
entwickle 1),

Insbhesondere galt dieser Entwicklungsmoduns fiir diejenige Form
 des Carcinoma mammae, welche wir hentzutaze schlechthin als Seirr-
hus mammae bezeichnen, und welcher vielleicht das Wort xecozivouce
seine Entstehung zu verdanken hat, indem die Geschwulst mit den
umliegenden erweiterten Venen nicht selten wohl mit einem Krebse
mit ansgestreckten Beinen sich vergleichen lisst 2).

- Man erkannte iibrigens bald, dass das erste Stadinm dieses all-
gemeinen Entwicklungseanges, der Scirrhug, ausfallen und die Krebs-
entwicklung unmittelbar mit der Bildung eines Geschwulstknotens be-
ginnen konne.

S0 berichtet van Swieten?) ehm in der Mitte des vorigen
Jahrhunderts, dass nicht selten in gewdhnlichen Rhagaden der Lippen
sich krebsige Tumoren entwickeln.

Da zu dieser Zeit nur in den seltensten Fillen Sectionen vor-
genommen wurden, so war es selbstverstimdlich, dass man von den

1) Celsus, Lib. V. Cap. XXVI. §. 31

Richter, Wundarzneikunst I. p. 260. 1799,

2) Galenus. De art. curat. ad Glancon. lib. IT. cap. X.

LIn mamillis saepe vidimus tumorem forma ac figura eanero animali
exquisite consimilem. Nam quemadmodum in isto pedes ex utraque parte
gunt corporis, ita in hoc morbo venae distenduntur, acfiguram omnino similem
conero repraesentant. (vid. Virchow, Die krankhaften Geschwillste. pag. 9,
1863)

3) Van Swieten, Commentaria in omnes Aphorismos, IL §. 496, p.
§252, 1761.
1*
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schwersten Folzen der krebsigen Erkrankung, der Metastasenhildung
in inneren Organen, keine Ahnung hatte. Man hielt das Carcinom
lediglich fiir ein locales Uebel, dessen bésartiger Character nur durch
die hartnickige Recidiviihigkeit und durch Infection des Blutes durch
die Krebsjauche bedingt wire; die erste Entstehung des localen Lei-
dens dachte man sich aber von imneren Ursachen unbekannter Art
abhiingig.

Erst am Anfange dieses Jahrhunderts wurde von Bichat1), wie
fiir die Geschwiilste itberhaupt, so anch fir die krebsigen Neubildun-
gen der erste Anstoss eegehen, dieselben auf ihre anatomischen Eigen-
gschaften hin zu untersuchen: er wies nach, dass alle Gewiichse in
dem Zellgewebe (tissu cellulaire) entstehen, und unterschied an ihnen
Stroma, welches er als eine Entartung des Zellgewebes betrachtete,
und eine Einlagerung, welche das Product des erkrankten Gewebes
sein sollte,

(:leichwohl wurden aber damals die biisartizen Geschwillste, im
Gecensatze zu den gutartigen, als villig eigenartige Gebilde aunfge-
fasst, deren einzelne Gewebsbestandteile mit denen des normalen
Organismus eben weiter nichts gemein hitten, als dass sie eben aus
denselben sich entwickelten,

[nsbesondere waren es die Schiiler Bichat's, Laennec?),
Cruveilhier?®) und Lobstein#), welche diese Lehre von der Ho-
mologie und Heterologie der Gewichse weiter aushildeten. Nach
Laennec gehorten der Tnberkel, das Encephaloid, das Melanom und
der Scirrhus, worunter man von nun an nicht mehr ein Vorstadium
des Krebses, sondern eine bestimmte Krebsform verstand, zn den
heteroloven Geschwiilsten, indem diese Geschwulstformen in ihrer
Structur und Zusammensetzung im Vergleich mit den normalen Ge-
weben des menschlichen Korpers, etwas Abweichendes, Fremdartiges
besissen,

Die Fntstehungsursache der Geschwiilste suchte Lobstein in
einer krankhaften Veriinderung der Lymphe: er unterschied daher
eine euplastische Lymphe, ans welcher sich normales, homologes Ge-
webe entwickeln sollte, und kakoplastische Lymphe, welche das Bil-
dungsmaterial fir die heterologen Gewiichse abgibe, womit zugleich
der Degriff des Dosartigen zusammenfiel.,

1) Bichat, Anatomie générale. Paris 1801. Tom. I. p. 100 ff.
2) Laennee. Encéphhloide. Dict. d. scieme. méd. 1812,

3) Cruveilhier, Anat. path. du corps humain. 1820—1842,
4) Lobstein.,, Traité {l'ulmﬁt. path. 1. 1829.
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Johannes Miiller — Virchow.

Die fiir die Entwicklung der gesammten Naturwissenschaften so
wichtigen Entdeckungen von Schleiden und Schwann iiber die
Entwicklung der Zelle und das normale Wachstum der Gewebe konn-
ten nicht verfehlen, auch auf die Lehre von den Geschwilsten eine
reformatorische Riickwirkung auszuiiben.

Zuerst war es Joh. Miiller!), welcher auf Grund seiner Un-
tersuchungen zu dem Resultate kam, dass die krankhaften Geschwiilste
in ihren elementaren Bestandteilen sich in Nichts von denen des nor-
malen Gewebes unterscheiden: er lengnete daher auch die Heterologie
des Krebses und hob als characteristisch fir denselben nur seine
ausserordentliche Recidiviihigkeit und seine zerstorvenden Eigenschaf-
ten hervor.

Obwohl aber Joh. Miiller ausdriicklich sagte: ,Das Carcinom
ist kein heterologes Gewebe und die feinsten Teile seines Gewebes
unterscheiden sich nicht wesentlich von den Gewebsteilen gutartiger
Geschwiilste und der primitiven Gewebe des Embryo,“ so bildete sich
dennoch, entsprechend dem DBediirfniss, ein sicheres Unterscheidungs-
merkmal zwischen Carcinom und anderen Gewebsformen zu erlangen,
die irrige Ansicht heraus, dass man in den Krebsgeschwillsten ganz
gpecifische Gebilde, die sogenannten geschwinzten Zellen, als charvac-
teristisch fiir diese Geschwulstform auffinden miisse,

Diese falsche Anschauung hatte in kurzer Zeit nicht allein un-
ter den Aerzten, sondern auch bei erfahrenen und hervorragenden
Minnern der Wissenschaft so feste Wurzel geschlagen, dass hifig
die Diagnose Carcinom nur deshalb ausgeschlossen wurde, weil jene
specifischen Krebszellen nicht aufzufinden waren, wenn auch sonst
der klinische Verlauf und alle iibrigen Eigenschaften der Geschwulst
durchaus dieselbe erheischten.

Eine besondere Ausbildung empfieng diese Lehre von den spe-
cifischen Krebszellen durch Lebert2), welcher jedoch nicht jene ge-
schwiinzten Zellen, sondern gewisse Grossenverhiltnisse und gewisse
Eigenschaften der Zellenkerne als characteristisch hinstellte, Er gieng
darin so weit, dass er die Lippenkrebse, bei welchen er jene von ilhim
beschriebenen Gebilde vermisste, von den eigentlichen Krebsen trennte
und sie mit dem besonderen Namen Cancroid bezeichnete.

Schon aus dieser Zeit liegen Untersuchungen vor, welche auf
eine Entstehung des Carcinoms aus den priexistivenden Epithelien

1) Joh. Miiller. Ueber d. feineren Bau u. d. Formen d. krankh. Ge-
sehwiilste. Miillers Archiv 1536,
2) Lebert, Physiol. path. Paris 1845, Tom. 1L p. 255.
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hinwiesen, wie diess z. B. in Arbeiten von Ecker?!), Mayor fils?),
v, Baerengprung?®, DBennet*), Frerichs?®) und anderen?®) zu
ersehen ist.

Allein die humoral - pathologischen Ideen waren damals in der
Medicin noch zu fest begriindet, als dass solche, immerhin mehr ver-
einzelte Beobachtungen eine villige Umgestaltung der Geschwulst-
lehre und damit auch der Lehre von der Entstehung des Carcinom’s
hatten anbahnen kinnen. Man betrachtete vielmehr das Carcinom
als den localen Aunsdruck einer tieferen, allzemeinen Erkrankung der
Gewebssiifte. J. Simon ™) gieng selbst so weit, dass er geradezu die
Operation eines Krebses fiir einen Fehler erklirte, indem eben durch
das Krebsgegchwiir jene im Siftestrom befindliche schiadliche Materie
eine wirksame Ableitung nach aussen finde. Als Beweis fiir eine
derartize Anschaunng wurde die Entstehung secundarer Krebsknoten
in entfernteren Organen angefiihrt. Man glaubte, dass sich das Car-
cinom aus einem specitischen Exsudat, einem Cytoblastem, entwickle,
durch dessen Differenzirung einerseits das alveolire Geriiste ander-
seits die specifischen Krebszellen entstiinden #),

Auch die Untersuchungen Hannover’s?), welcher eine Wu--
cherung der Zellen des Rete Malpighii constativte und darauf hin
den Degriff des Epitheliom’s aunfstellte, sowie die von Remalk ') ver-
mochten nicht die einmal herrschenden Anschanungen durchgreifend
zn fndern.

Remak sagt: .Es kann kaum noch bestritten werden, dass die
_pathologischen Gewebsformen nur Varianten der normalen embryoni-
schen Entwicklungstypen bilden, und es ist nicht wahrscheinlich, dass
sie das Vorrecht der extracelluliiren Entstehung von Zellen besitzen
sollten. Die sogenannte Organisation der plastischen Exsudate und
die fritheste Dildungsgeschichte der krankhaften Geschwiilste bediirfen
in dieser Hinsicht einer Priiffung. Gestiitzt auf die Destiitigung,

1) Ecker, Archiv f. phys. Heilkunde 1844, p. 380

2) Bullet. de la Société anat. 1844. p. 218 —224,

3) v. Baerensprung, Beitriige zur Anat. n. Patholog. d. Haut 1848.
p. 19.

4) Bennet, On cancerous and cancroid growhts. Edinb. 1849, p. 176,

D) Freriechs, Ueber die destrnirenden Epithelialgeschw, Jen. Ann. 184%

6) Weitere Angaben s. Thiersch, Der Epithelialkrebs, insb. d. Haut.
1865,

7) General patholog. Lond. 1850. p. 152.

8) Rokitansky, Handbuch d. allg. patholog. Anatomie 1846.

9 Hannover, Das Epitheliom 1852,

10) Kemak. Ein Beitrag znr Entwicklungsgeschichte der krebshaften |
Geschwiilste. Deuntsche Klinik 1834. p. 180, |
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welche meine vieljahrigen Zweifel erfahren, wage ich die Vermutung
auszusprechen, dass die pathologischen Gewebe ebensoweniz wie die
normalen in einem extracelluliiren Cytoblastem sich bilden, sondern
Abkommlinge der Erzeugnisse normaler Gewebe des Organismus sind.“

Speciell in Bezug auf die Entwicklung der Carcinome hiillt R e-
mak durchaus daran fest, dass eine Neubildung epithelialer Zellen
lediglich von priexistirenden Epithelien ausgehen kionne; in solchen
Fillen aber, wo man den Zusammenhang der neugebildeten Zellen
mit den pritexistirenden Zellen des Muttergewebes nicht nachweisen
kinne, miisse man einen bis dahin latent gebliebenen embryonalen
Keim annehmen, welcher nun erst zur Wucherung gelangte.

Leider konnte diese, auf klare naturwissenschaftliche Beohacht-
ung begriindete und mit unseren jetzigen Ansichten villig iiberein-
stimmende Anschauung, wie schon erwihnt, sich keine allgemeine
Geltung verschaffen.

Denn in diese Zeit herein fielen die wichtizen Intdeckungen
Virchows iiber die Zellenneubildung und die Bedeutung des Binde-
gewebes im menschlichen Organismuns. Eine Reihe von rasch auf
einander folzenden Untersuchungen ) hatten Virchow zu dem Re-
sultate gefithrt, dass anuch bei pathologischen Vorgingen die Neubil-
dung von Zellen nur von Zelle zu Zelle erfolge, und dass diese Neu-
bildung insbesondere von den Zellen der Bindesubstanz, den Binde-
gewebskorperchen, ausgehe.

Virehow wurde durch diese neune Lehre, welche er zusam-
menhingend in seinem Handbuch der speciellen Pathologie und The-
rapie 2) entwickelte, zum Reformator der gesammten pathologischen
Anatomie, indem damit den humoral-pathologischen Anschanungen,
welche damals noch fast die ganze Medicin beherrschten, fiir immer
der Boden entzogen und fiir klare, vorurteilsfreie Forschung ein un-
absehbares Feld lohnender Arbeit geschaffen wurde.

Nachdem Virchow einmal zu der Ueberzengung gelangt war,
dass die Bindesubstanz gewissermassen als der Keimstock filr alle
pathologischen Neubildungen aufzufassen sei, war es nur eine notwen-
dige Consequenz, dass er diese Theorie auch auf die Entwicklung der
Greschwiilste in umfassender Weise ausdehnte.

1) Ueber Identitit von Knochen, Knorpel und Bindegewebskirperchen,
Wiirzb. Verhandl. 1851,

Ueber d. tnbercultsen n. typhoes. Nenbild. Wiirzh, Verl. 1852.

Ueber d. Entstehung . Eiters. Virchow's Arch, IV. p. 312, 1852.

Ueber ein zusammenges, gallertartiges Cystoid u. s, w. ibid. V. 1853.

Ueber Perlgeschwiilste ibid. VIIL. 1855,

Ueber Cancroide. Gazette hebd. 1855, ;

2) Virchow, Handbuch d. spec. Pathol. n. Therapie I. 1854, §. 49—57.
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In seinem Werke ,Die krankhaften Geschwillste® sagt er!):
we .« . - S0 miissen wir den Gedanken vollstindig aufzeben, dass eine
Geschwulst als unabhiingiges Ding im Korper entstehen kinne. Sie
ist ein Teil des Kiorpers; sic hiangt nicht bloss mit ihm zusam-
men, sondern sie geht auch ans ihm hervor und ist seinen Gesetzen
unterworfen. Die Gesetze des Korpers beherrschen auch
die Gesechwulst. Daher ist diese kein Naturobject, was man neben
den Korperbestandteilen betrachten kann, sondern man hat sie inner-
halb der einmal gezebenen Grenzen des Korpers aufzufassen.®

Damit wurde die Theorie von der Homologie und Heterologie der
Gewiichse villiz unhalthar und selbstverstimdlich konnte nunmehr
auch das Carcinom nicht mehr als eine heterologe Geschwulst in
friitherem Sinne aunfuefasst werden und die Idee, bei dieser Geschwulst-
form das Vorkommen specifischer Elemente, wie der geschwinzten
Zellen u. s. w., als characteristisch und fiir die Diagnose massgebend
zun betrachten, wurde allzemein verworfen, :

IFreilich blieh  der Krebs nach wie vor eine heterologe Ge-
sehwulst : allein heterolog hatte nun eine ganz andere Dedeutung ge-
wonnen: man verstand darunter nicht mehr etwas fiir den ganzen
Oreanismus Fremdartizes, das, ohne ein Analogon in demselben zu
besitzen, filr sich allein bestiinde, sondern man wollte damit nur be-
deuten, dasg ein an und fitr sich ganz typisches Gewebe sich an einer
Stelle des Korpers entwickelte, wo normaler Weise die Entwicklung
dieser Gewebsform nicht zu Stande kommt.  Heterologie und Hetero-
topie standen also zu einander in innigster Bezichung,

Das Carcinom war daher nur insofern als eine heterologe Ge-
schwulstform aufzufassen, alg sich bei demselben mitten im Bindege-
webe oder im Knochen u. s, w, Heerde von Epithelzellen entwickeln,
welche aber an sich durch nichts von den normalen Epithelien ver-
gchieden sind. Heterolog war also nur die Art und der Ort der Ent-
stehung, das fertize Carcinom war aber an sich eine homologe Ge-
schwulst.

Wire Virchow bei seiner Theorie den Ideen Remaks ge-
folgt, so wiire die Heterologie des Carcinoms iiberhaupt weggefallen
und nur die Heterotopie der Metastasen geblieben; allein Virchow
glaubte, dass den Bindegewebskirpehen die Fahigkeit zukomme, alle
miglichen Gewebsformen zun erzeugen und so leitete er auch die
Epithelzellen der Krebsknoten von einer Wucherung und Umwandlung
dieser Elemente ab.

Virchow brachte die Geschwulstbildung in innige Beziehung
zi den entziindlichen Vorgiingen 2); er unterschied ein sogenanntes

——

1) Virchow. Die krankhaften Geschwiilste, I p. 28. 1863
21 e p 881
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Indifferenzstadium oder Granulationszustand, in welchem sich, wie bei
einem gewohnlichen Intziindungsheerd nur kleine runde Zellen, die
sogenannten Bildungszellen, vorfinden: diese besiissen normaler Weise
die Eigenschaft sich in die fir die betreflende Stelle homologe (e-
websform umzuwandeln, allein bei der Einwirkung ireend welcher
specifischer Reize unbekannter Art kinnten sie ebensogut die Bil-
dung von Knorpelzellen, Muskelfasern oder Epithelzellen eingehen,

So sollte anch die primire Krebsgeschwulst in Folge eines be-
sonderen localen Reizes sich direct auns den Bindegewebskiorpehen
entwickeln; das weitere Wachstum der Geschwulst erklirte aber
Virchow dadurch, dass die Zellen des primiren leerdes, so lange
sie nicht einer regressiven Metamorphose anheimfielen, stets die 1ihig-
keit besiissen, ein inficivendes Agens zu erzeugen, welches iiberall da,
wohin es im Korper verschleppt werde, die Bildung neuner, vollig
analoger Geschwulstknoten veranlasse. Virchow sagt '): ,In allen
drei Fillen (Wachstum der primiren Geschwulst, Infiltration der
Lymphdriisen, Metastasenbildung in entfernteren Organen) haben wir
eine Ansteckung, eine Art von Contagion, wo eine Art von Ansteck-
ungsstoft, eine infectivse Substanz, ein Miasma® von dem Orte der
ersten Bildung aus sich verbreitet, teils auf dem Wege der directen
Imbibition, der einfachen Fndosmose in die Nachbarschaft, teils aunf
dem Wege der Lymphstromung zu den nitchsten Lymphdriisen, teils
auf dem Wege der DBluteivenlation durch die Venen.®

Freilich konnte Virchow die Tatsache nicht cntgehen, dass Ge-
schwiilste, insbesondere Krehse, in die Venen durchbrechén, dass dann
Krebszellen vom DBlutstrome mit fortzerissen und in entferntere Or-
gane verschleppt dort krebsize Thromben und Bildung neuer Krebs-
geschwiilste veranlassen. Allein er betrachtet hier die zelligen Ele-
mente lediglich als die Triger des specifischen Krebsvirus 2;;: ,Da
die zellizen Elemente innerhalb der Geschwillste selbst als diejenigen
betrachtet werden miissen, welche die schidlichen Sifte produciren,
g0 werden sie freilich aunch Triger sein kinnen, welche diese Sifte
fortfiilhren an entferntere Punkte. Das kann man durch Beobachtung
sicher feststellen, dass nicht etwa ein solches ansgestreutes Zellen-
Seminium aus sich selbst die neuen Geschwiilste hervorbringt, dass
nicht etwa die nenen Knoten aus den versetzten Zellen selbst her-
vorwachsen, sondern dass an Ort und Stelle wieder die vorhandenen
Gewebe erkranken und aus ihnen selbst durch ortliche Wucherung
die sogenannten Metastasen, die Tochterknoten erzeugt werden. KEs
handelt sich also immer um eine Infection, die von dem abgelisten

1) Die Krankh, Geschw. p. H2.
2) 1. ¢ p. bG.



Teil anf das Localzgewebe ausgeiibt wird, und selbst die Dissemination
durch Geschwulstelemente fiihrt uns auf die Notwendigkeit, diese
Elemente nur als Triger und Erzeuger emes Ansteckungsstoffes zu
betrachten, der seinerseits nicht an die Elemente gebunden ist.“

Virchow — Thiersch.

Die neue Lehre Virchows gewann in kurzer Zeit mehr und
mehr Boden und verschatite sich zahlreiche Anhiinger unter den nam-
haftesten Antoritiiten.

Obwohl Forster nicht selten die Beobachtung gemacht hatte,
dasz bei Hautkrebsen die Epithelwuncherung von den Driisen der Haut
ausgegangen war und er selbst frither einen solchen Fall beschrieben
hatte 1), so vertrat er nun dennoch anf’s Eifrigste die Virehow'sche
Theorie.

Er gab zwar auch jetzt noch zu, dass man bei Hautearcinomen
beobachten kinne, wie in der Umgebung die Talg- und Schweissdrii-
driisen Sprossen treiben und das Rete Malpighii Zapfen in die Tiefe
schicke; allein entweder handle es sich in solchen Fillen gar nicht
um eigentlichen Krebs, oder man habe es mit einer Begleiterschei-
nung zu tun, denn der wahre Krebs characterisire gich eben dadurch,
dass sich seine Zellen direct aus dem DBindegewebe entwickeln.

Forster beschrieb das Cylinderepithelcarcinom des Magens und
des Darms im Sinne der Virehow'schen Theorie 2). Man kann sich
in dieser Arbeit nur dariiber wundern, wie Fiorster bei der makro-
skopischen DBeschreibung aller seiner Iille die krebsige Entartung von
der Schleimhaut ansgehen lisst und offenbar auch die adenomatose
Entartung der Schleimbautdriisen vor Augen hatte, schliesslich aber
auf Grund einer hochst unklaren Beobachtung zu dem Resultate
kommt, dass sich aunch der Cylinderepithelkrebs aus den Bindege-
webskorperchen entwickle, In der Beschreibung des letzten Falles
von Carcinoma rectl heisst es nimlich 3):

oIn diesem Falle aber finden sich nicht allein im peripherischen
Zellgewebe der Basis kleine isolirte Cylinderepithelial-Acini und grosse,
an endogenen Kernen reiche Bindegewebszellen, sondern anch Ueber-
gangsgebilde zwischen beiden; es zeigten niamlich zwei kleine Aecini
eine deutliche Umhiillungsmembran, die sich an beiden schmalen Polen
fadig auszog und mit dem Ausliufer einer Bindegewebszelle in Ver-
bindung stand wu. s. w.* Daraus zieht nun Forster folgenden

1) Forster, Patholog, anat. Atlas 1854, TA, XXIII. p. 16.

2) Firster, das Cylinderepitheleancroid d. Magen- und Darmschleim-
haut und sein Verhiiltniss z. Plattenepithelialeancroid d. Haut. Virchows Arch.
XIV. 1858. p. 91.

3) L e p. 101,



Schluss: ,Obgleich ausser diesen beiden Acinis keine anderen als mit
Bindegewebszellen in Verbindung stehend und aus solehen hervor-
gehend gefunden werden konnten, so stehe ich doch nicht an, diesen
Betund fiir hinreichend zu halten, um die Annahme zu rechtfertigen,
dass alle Acini auf diese Weise gebildet werden.

Dabei bestreitet Forster eine sehr unbefangene und richtige
Beobachtung IReinhardt’s 1), welcher bei 2 Fillen von Carcinoma
pylori und einem von Carcinoma recti die Krebsacini als hypertro-
phische, mit den entarteten Driisen der Schleimhaut im Zusammen-
hang stehende Driisenfollikel beschrieben hatte,

Zu den eifrigsten Vertretern der Virchow’schen Lehre gehor-
ten in Deutschland ferner C. O, Weber?), welcher unter anderem
einen primiren Krebs des Unterkiefers beschrieb, dann Billroth %),
Wagnert), Senftlebens), Rindfleisch®), Klebs7), Pohl #),
Neumann ?) und andere.

~ Letzterer gab allerdings zu, dass bei den Lippenkrebsen auch
die Talgdriisen und die Zellen (lt‘ Rete Malp. sich an der Wuche-
rung beteiligten, doch erkannte er darin, wie Forster, nur eine un-
wesentliche Degleiterscheinung.

In England schlossen sich insbesondere Wilson Fox1°) und
Paget!l) an, in Frankreich Lortet!2), wihrend hingegen Robin 13
an der clntlmlmfen Genese des Carcinom’s, freilich im ‘-mme der Ge-
neratio aequivoca, festhielt.

Die Unklarheit in den verschiedenen Anschauungen hatte bald
einen hohen Grad erreicht; einerseits wollte man als Carcinom nur
solche Fille anerkennen, in welchen die Epithelien von den Vir-
chow'schen Bindegewebskiorperchen abstammten, anderseits konnte

1) Reinhardt, iiber die Hypertrophie d. Driisenfollikel der Intestinal-
schleimhaut. Annal. d. Charité I1. 1. 1851,

2) C. 0. Weber, Chirurg. Erfahrungen 1859, p. 269 und 343,

3) Virchows Archiv XVIIL 1860 p. 82; XVII. p. 307.

4) Arch f. phys. Heilkunde 1458 p. 1563; 1859 p. 806; Archiv d. Heil-
kunde I, p. 157; III. p. 143. Der Gebirmutterkrebs 1858.

5) Virchow's Archiv XV. 1858. p. 336.

6) Rindfleisch, Lehrbueh d. path. Anatomie I. Aufl. 1866—67.

7) Klebs, Handbueh der path. Anatomie.

8) Virchow's Archiv VIIL. 1855, p. 348,

9) ibid. XX, p. 159. 1861,

10) On the origin aud mode of developement of the cystic tumours of
the ovary. Med. Chir. Transact. Vol. XLVII. 1864.

11) Leect, on surg. Patholog, 1853 Tome. IL p. 448.

12) Essai monographigne sur le pretendu Cancroide labial. These 1861.

13) Jowrnal de VTanat et de la phys. 1864, p. 183, 386, 472, 617; 1865

Pp. 266 u. 476,
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man sich der Tatsache nicht wohl verschliessen, dass in vielen Filllen
die priexistirenden Epithelien in ganz exquisiter Weise sich an dem
Wucherungsprozesse beteiligten, obgleich im Uebrigen die krebsige
Natur der Geschwulst nicht zu leugnen war.

Ja schliesslich gelangte man so weit, dass man selbst nmge-
kehrt eine Entstehung der Eiterkorperchen aus Epithelien annahm,
s0 dass Bindesubstanz und Epithel genetisch gewissermassen in ein
reciprokes Verhiltniss zu stehen kamen.

So wies Buhl?!) die Entstehung der Fiterzellen aus dem Epi-
thel der Lunzenalveolen und Remak 2) selbst aus dem Epithel der
[Tarnblase nach.

Sick 3) war es sogar gelungen mit eigenen Augen zu beob-
achten, wie ein Literkorperchen von einer Krebszelle formlich ge-
boren wurde; an betreffender Stelle sagt er: s durfte gomit mein
Aunge einen Vorgang belauschen, der, in's tiefe Dunkel der Natur ge-
hiillt, vielleicht noch von keinem anderen Auge gesehen ward, die
Geburt eines Literkirperchens!* — Sick sah aber noch mehr; er
beobachtete nimlich in den Krebszellen auch die Entwicklung roter
Blutkorperchen und er kommt schliesslich zu dem Resultate, dass
Carcinom und Sarkom sich sowohl aus Epithelien als auch aus Bin-
degewebe entwickeln kinnten.

Mitten in dieser Verwirrung erschien endlich die classische Ar-
heit Thierseh’s?) iiber den Epithelialkrebs der finsseren Haut, welche
noch heute beziiglich der IHistogenese des Krebses unanfechtbar ist,
Thiersch war zu der Erkenntniss gelangt, dass die Histogenese dex
(Geschwiilste ebenso den allgemeinen Gesetzen der embryonalen Ent-
wicklungsgeschichte unterworfen sein miisse, wie ﬁbulﬂupt die Histo-
genese eines jeden tierischen Gewebes,

Nach den Arbeiten von Remak und His?®) anf dem Gebiete der
Embryologie musste man es aber als ein Naturgesetz betrachten,
dass nach der Bildung der 3 Keimblitter eine daunernde Differenzi-
rung der Zellen eingetreten ist in dem Sinne, dass im weiteren Ver-
laufe der Entwicklung niemals mehr die Zellen des einen Keimblattes
(zewebsformen bilden, in deren Bildung urspriinglich die Zellen eines
anderen Keimblattes eingegangen waren. Die Epithelien sind aber
bekanntlich Abkommlinge des d#usseren und inneren Keimblattes,
withrend das Bindegewebe dem mittleren Keimblatte entstammt.

1) Virchow’s Archiv XVI. 1859; XXI. 1861.

2y Virchow’s Archiv XX. 1860,

3) Virchow's Archiv XXXI. 1864, p. 265.

4) Thierseh, der Epithelialkrebs namentlich d. Hant. Leipzig 1865,
0) Hinte u, Hohlen des Korpers. Akademisches Programm Basel 1865.



Es stand also die- Virchow'sche Theorie von der Genese der
Carcinome in directem Widerspruch mit den Gesetzen der allzemei-
nen Entwicklungslehre; gerade deshalb musste aber diese Theorie um
so mehr erschiittert werden, als Virchow selbst bei seiner Lehre
es als einen Fundamentalsatz hinstellte, ,dass die Gesetze des Kor-
pers auch die Geschwulst behetrschen.“

Diess ist auch der Grundgedanke, von welchem Thiersch bei
seiner Arbeit geleitet wurde. Insbhesondere stiitzt derselbe seine Be-
hauptung durch die Tatsachen, dass alle normalen epithelialen Ge-
bilde, welche nach vollendeter Entwicklung des Organismus in keinem
Znsammenhang mit der fusseren Epithellage mehr stehen, wie die
Linse, die Zahnkeime u. s. w., urspriinglich durech Einsenkungen und
schliessliche Abschniirungen des dusseren Keimblattes entstehen; denn
ein derartiger Vorgang wire absolut unverstindlich, wenn auch dem
mittleren Keimblatte, resp. dem Bindegewebe, die Fahigkeit zukame,
Epithelien zun erzeugen. _

Ferner hebt er hervor, dass die Ueberhintung granulirender
Wundflichen stets vom Rande aus erfolge und dass man Epithel sehr
gut selbst auf ein anderes Individuum transplantiren kionne, ohne dass
es seine Productionsfihigkeit einbiisse.

An 102 genau mikrogkopisch untersuchten Fallen von Epithelial-
krebs der #usseren Haut, und zwar der Unterlippe, des Gesichts, der
Extremititen, der Harn- und Geschlechtswerkzeuge und der Mund-

schleimhaut weist Thiersech auf’s Ueberzeugendste nach, dass jedes-
- mal die epitheliale Wucherung entweder vom Rete Malp. oder den
Driisen der fusseren Haut oder von beiden zugleich ihren Ausgangs-
punkt genommen hatte. Durch Anfertigung von Serien auf einander
folzender Schnitte gelang es ihm zu beweisen, dass jene am einzelnen
Schnitt scheinbar isolirten Epithelzellennester in sehr vielen Fillen in
directemn Zusammenhang mit der urspriinglichen vom priexistirenden
Epithel ausgehenden Zellwucherung stehen.

Fiir die von den Anhingern der Virchow’schen Lehre beson-
ders in’s Feld gefithrten Falle von primirem Krebs in Organen, wo
sich normaler Weise gar kein Epithel vorfinde, bringt er die von
Remak schon frither aufzestellte Hypothese in Anwendung, nach
welcher sich solche Carcinome aus withrend des embryonalen Lebens
durch einen pathologischen Vorgang abgeschniirten epithelialen Kei-
men entwickeln sollten. Dass die Mehrzahl dieser Falle von primérem
Krebs in epithelfreien Organen auf die Halsgegend falle, stehe nach
dieser Hypothese volliz im Einklang mit dem haufigen Vorkommen
von Dermoideysten in dieser Gegend, welche ja ebenfalls einer em-
bryonalen Einstiilpung der #usseren Haut ihren Ursprung verdankten,
Die bekannten Fille von primarem Knochenkrebs aber konnten sehr
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woll durch ein primires Hereinwuchern des Rete Malp. erklirt
werden.

Die Aetiologie des Carcinom’s sucht Thiersch in einer Sti--
rung des histozenetischen Gleichgewichtes zwischen Epithel und Stroma
zii Ungunsten des letzteren, und zwar beruhe diese Storung auf einer
senilen Verinderung des Bindegewebes, dessen physiologische Wider-
standsfihigkeit durch senile Atrophie geschwiicht werde, wihrend um-
gekehrt die Productionsfihigkeit der Epithelien im Alter zunehme,
S0 komme es, dass bei einer Gelegenheitsursache, wie sie durch Tran-
men, chronische Reizung u. s. w. gegeben werde, das Epithel in das
unterliegende Stroma eindringe und dort bei der herabgesetzten
Widerstandsfithigkeit desselben seine maligne Wucherung beginne.

Thiersech legte in seiner Arbeit das Hauptgewicht anf die
topographischen Verhiltnisse der priméiren krebsigen Erkrankung und
es sind in diesem Sinne auch die dem Werke beigefiigten, wvon
Schron nach Originalpriparaten angefertigten Tafeln gezeichnet.

So musterhaft nun diese Zeichnungen aunch ausgefithrt sein
migen, so ist an ihnen doch meistenteils die scharfe Grenze zwizchen
der epithelialen Wucherung und dem Unterhantzellgewebe zu wenig
hervorgehoben, ja oft ist dieselbe sogar fast vollig verwischt; es mag
vielleicht eine Folge des angewandten Tinctionsmittels gewesen sein.

So viel ist jedenfalls gewiss, dass die Abbildungen dem Texte
an iiberzengender Kraft nicht gleichkommen, und da gerade in der
Frage iiber die Histogense  des Carcinoms eine scharf ausgeprigte
Zeichnung — sie soll durchaus nicht schematisirt sein — oft iber-
zeugender wirkt, als eine eingehende, noch so klare Beschreibung,
g0 kann es vielleicht auf Rechnung dieses Umstandes fallen, dass die
classische Arbeit Thiersech’s damals nicht von dem Erfolge gekront
war, welcher ihr eigentlich hiitte zukommen miissen.

Thiersch — Waldeyer.

Unter den deutschen Autoren war es zunichst nur Naunyn?),
welcher sich in einer Arbeit iiber das Carcinom der Leber vollstin-
dig an Thiersch anschloss: er wies in derselben nach, dass bei
primirem Leberkrebs die Neubildung ausschliesslich vom Epithel der
Gallenginge ihren Ursprung nimmt. In Frankreich hielten Robin?),
Ranvier und Cornil #) ebenfalls an der ausschliesslich epithelialen

1) Naunyn, iiber die Entwicklung 4. Leberkrebse. Reichert und Du
Bois-Reymonds Archiv 1867,

2) Robin, Journal de l'anat. et de la phys. Paris 1864, 1865,

3) Ranvier et Cornil, Contributions i Iétude du développement
histologique des twmenrs épithéliales (Cancroide) ibid, 1866 p. 261. (Vide
Waldeyer, die Entwickl. 4, Carcinome, Virchows Archiv XLI. p, 470. 1867).
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Genese fest, jedoch liessen sie die neugebildeten Zellen in vielen
Fillen auch jetzt noch durch Generatio aequivoca sich entwickeln,

Am meisten schloss sich in Deutschland noch Billrotht) der
neuen Lehre von Thierseh an; wihrend derselbe frither fiir alle
Krebse die Entwicklung im Sinne der Virchow'schen Theorie an-
genommen hatte, unterscheidet er nun zwizchen Driisenkrebs und
echtem Bindegewebskrebs. Letzterer werde besonders typisch durch
den Scirrhus mammae repriisentirt und entwickle sich ausschliesslich
aus den Elementen des Bindegewebes,

Auch Klebs?) énderte seine Anschanungen wesentlich; pri-
miiren Bindegewebskrebs erkennt er iiberhaupt nicht mehr an, doch
glaubt er fiir viele Fille an einer secundiven Deteiligung des Bin-
degewebes in dem Sinne festhalten zu miissen, dass die Bindegewebs-
zellen in Folge einer Art von epithelialer Infection in wirkliche Epi-
thelzellen umgewandelt werden.

Ebenso huldigten Langhans 3) und Wyss4) einer Doppelge-
nese des Carcinoms aus den priexistirenden Epithelien einerseits,
gowie ans dem Bindegewebe anderseits; doch sollte nach ihnen die
Wucherung von beiden gleichzeitic und priméir erfolgen.  Selbst C. 0.
~ Weber %), ein eifriger Verteidizer der Vire how’schen Lehre, konnte
sich den entwicklungsgeschichtlichen Tatsachen, welche der Theorie
"Thiersch’s eine so miichtige Stiitze verliehen, nicht vollig ver-
schliessen, und er gibt zn, dass die Wucherung der epithelialen Ge-
bilde bei der Entwicklung des Carcinoms eine grissere Rolle zu-
komme, als man bisher angenommen habe; gleichwohl aber gelangt
er durch nene Untersuchungen zn dem Schlusse, dass man an der
von Virchow zuerst dargetanen Beteiligung des Bindegewebes und
der Zellen der angrenzenden Gewebe, welche durch die Infection zur
Wucherung und Umbildung in epitheliale Zellennester angeregt wiir-
den, entschieden festhalten miisse. Er suchte damals diese Behaup-
tung auch in einer neuen Arbeit ¢) zu beweisen, in welcher er die
Entwicklung der Krebszellen aus den Muskelkorperchen nachweist.
Allein die von ihm als Belege erbrachten Tatsachen lassen simmt-
lich entschieden auch eine andere Deutung zu und die der Arbeit

1) Billroth, Aphorismen iiber Adenom u. Epithelkrebs, Archiv £ klin.
Chirnrg. VII. p. 848, 860,

9) Klehs, Bemerkungen iib, Larynxgeschw. Virch. Arch. XXXVIIL
1867 p. 202,

8) Virchows Archiv XXXVIIL 1867. p. 497,

4) Virchows Archiv XXXYV. 1866, p. 378.

5) Handb. d. allg. u. spec. Chirurg. v. Pitha u. Billroth, Bd. IIL 1. Ab-
teil. p. 116. :

6) Virchows Archiv XXXIX, 1867.
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beigegebenen , offenbar sehr schematisirten Zeichnungen sind sehr
wenig Vertrauen erweckend; denn die in die Muskelschliuche einge-
zeichneten Zellen konnen wohl alles Mogliche, nur keine Epithelzellen
vorstellen und selbst von den sehr mangelhaft gezeichneten Riffzellen
(Fig. 9) lasst sich nicht entscheiden, ob dieselben in oder anf dem
Sarkolemmaschlauche liegen.

Auch Rindfleisch ) hielt fast villig an dem hmdefreweb!-fﬂn
Ursprung der Carcinome fest; in seinem Lehrbuche der pathologischen
Gewebelehre sagt er: ,Beim Carcinoma simplex zeigen jene Zellen
unverkennbar die Charactere epithelialer Gebilde und da es eine we-
sentliche Figentiimlichkeit der echten Carcinome ist, dass die epithe-
lialen oder epithelioiden Zellen mitten im Bindegewebe entstehen, so
liegt eben hierin der Grund, weshalb wir den Carcinomen einen so
hohen Grad von Heterologie zuschreiben. Zu den echten Krebsen
zihlt Rindfleisch das Medullavcarcinom, den Scirrhus, das Melano-
carcinom und den Gallertkrebs. i die Cancroide allerdings gibt er
zu, dass sie hauptsichlich durch eine primare Wucherung der epithe-
lialen Gebilde der dusseren Haut erzengt werden, doch nimmt er
selbst hier bei dem peripheren Wachstum eine Apposition von Seiten
des Bindegewebes an.

So lagen also die Verhiltnisse 2 Jahre nach dem Erscheinen
des T hiersch’schen Werkes. Die Meinungsverschiedenheit iiber die
Histogenese des Carcinoms war sich vollkommen gleich geblieben ;
immerhin konnte aber die Theorie von dem epithelialen Ursprung
des Carcinoms nicht mehr verdriingt werden, denn sie war durch zu
solide Deobachtung und durch zun schwerwiegende entwicklungsge-
schichtliche Tatsachen begriindet.

Daher konnte es nicht fehlen, dass der Arbeit Thiersch’s
bald zu ihrem Rechte verholfen wurde und zwar geschah dies durch
Waldeyer?).

Auf Grund sehr eingehender und sorgfiltiger histologischer Un-
tersuchungen, welche sich nicht allein auf das Carcinom der dusseren
Hant, sondern inshesondere aunch auf die krebsige FErkrankung anderer
Organe, wie der weiblichen Brustdriise, des Magens, des Uterus u.s. w.
erstrecken, kommt Waldeyer zu dem Resultate, dass fiir die Hi-
stogenese simmtlicher Carcinome ausschliesslich der epitheliale Ur-
sprung angenommen werden miisse,

In der itberzeugendsten Weise schildert er den Ausgang der
krebsigen Wucherung vom Epithel der Driisen des Magens, der Mamma
und des Uterns und beziiglich der Histogenese der Hautkrebse be-

1) Rindfleisch, Lehrbuch d. path. Gewebelehre. Leipzig 1866—67.
2) Waldeyer, die Entwicklung d. Carcinome. Virchow’s Archiv XLL
1867, p. 470.




P A |

stitigt er in allen Punkten die Thiersch’schen Angaben. Nur in
der Aetiologie des Careinoms weicht Waldeyver von den Ansehan-
ungen Thierselh’s ab, indem er gerade umgekehrt fiir das Binde-
gewebe eine Steigerung und fiir die Fpithelien eine Vermindernng
der Productionsfihickeit constatirt.

Wichtig erscheinen ihm vielmehr in dieser Frage duorch ent-
ziindliche Prozesse abgeschniivte Teile von Driisenschlinchen oder von
Deckepithel, welche, in ihrem normalen Wachstum und in ilwer

Funetion gestort, eine krebsige Waochernng eingelhien kinnten,

Ulw:'n]ﬂ nun auch diese vorziiglichen Untersunchunzen Waldeyers
der epithelialen Genese der Carcinome keine absolute allgemeine An-
erkennung zu verschaffen vermochten, so bewirkten sie doch, dass
eine grosse Anzahl von Autoren, welehe zuvor die epitheliale Ab-
stammung der Krebskivper durchaus in Abrede stellten, wenigstens
teilweise dieselbe zngestanden, und andere, welche letzteren Stand-
punkt schon frither einzenommen hatten, sich nun viollig der Thiersch-
Waldeyer'schen Theorie anschlossen, wie DBillroth ') und
Luecke?).

Einer doppelten Entstehungsweise huldigten Rindfleiseh 3,
Waznert), W. Miller®), Birch-Hirschfeld® und andere;
wihrend Rindfleiseh und Biveh-Hirsehfeld dberhaupt eine
Beteilizung der epithelialen Gebilde bei der krebsigen Wucherung
eintiumten, unterscheidet Wagsner zwischen Bindezewebskrebs und
Epitheliallkrebs; bei ersterem, der gewilmlichen Form des Krebses,
gollen die Krebszellen sich aus den Bindegewebskirperchen entwickeln,
letzterer hingegen sei lediglich als Wucherung des Fpithels anfan-
fassen,

Miiller will die epitheliale Wucherung, welche das Epitheliom
erzenge, vom eigentlichen Carcinom, weliehes als eine Dindegewebs-
nenbildung aufzufassen sei, vollstiindiz trennen.  DBeide Erkrankungs-
formen hillt er fir wahre Infectionskrankheiten, wie aus folgenden
Worten deutlich genug hervorgeht: Beide Prozesse sind Infections-
krankheiten, bedingt dureh EFinwirkung eines Virus, welches mit ei-

1) Billroth, Allgem. chirurg. Pathologic und Therapie. 4. Aufl. 1870.

2) Lunecke, Die Lehre von den Geschwiilsten in anat. nnd klin. Be-
ziehung. Handb. d. alle. und spee. Chir. v. Pitha und Billroth IL 1. Hft.
1867, 2. Heft. 1869,

3) Rindfleisch, Lehrb. 4. path. Gewebelehre. IT. Aufl.

4) Wagner, Handb. d. allg. Pathologie. 4. Aunfl. 1568,

5) Jenaische Zeitschr. £ Med. und Naturwissensch, VI 3. p. 456, 461;
B p- 172,
6) Archiv d. Heilknnde IX. 6, p. 537.
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ner geeigneten Korperstelle in Contact kommen muss“. — ,Das
Virug, welches dem Carcinom zn Grunde liegt, ist aber dadurch von
dem die Epitheliombildung hervorrufenden wesentlich verschieden,
dass es gleich dem Virus der Syphilis durch eine specifische Bezieh-
ung zu den zelligen Elementen der Bindesubstanz des Kirpers aus-
gezeichnet ist, wihrend das Virus, dessen Einwirkung Epitheliombil-
dung im Gefolge hat, eine specifische Beziehung zu den Epithelial-
gebilden des Korpers besitzt®.

In dhnlicher Weise leiteten Klebs 1) und R. Maier?) die wei-
tere Verbreitung des Carcinoms von einer sogenannten ,epithelialen
Infection® im Sinne der Virchow’schen Lehre ab. Sie gaben wohl
zn, dass die primire Wncherung stets vom priexistirenden Epithel
ausgehe, allein den eigentlichen carcinomatisen Charakter erhalte
dieser Prozess erst dann, wenn noch ein bestimmtes inficirendes Virus
hinzukomme, welches, vielleicht in dem primiaren Heerde der epithe-
lialen Wucherung erzengt, sowohl in der Nachbarschaft, als auch
iiberall da, wohin es verschleppt werde, die Elemente des Bindegewe-
bes, insbesondere die Lymphkorperchen und Endothelzellen veran-
lasse, sich in epitheliale Formen umzuwandeln.

Allein bereits in der 2. Lieferung seines Handbuches beschreibt
Klebs das Carcinom des Darms als eine ausschliesslich von den
priexistirenden Fpithelien der Driisenschliauche ausgehende Geschwulst
und lLisst auch das weitere Wachstum der Knoten lediglich von den
cewucherten Epithelien ansgehen. . Das Gleiche gilt von seiner Be-
schreibung des Carcinoms der Leber (I c. p. 492 u. ff)

Zun vollkommen neuen, von den bisherigen Anschanungen unab-
hingigen Theorien gelangten Koesterd) und Classen *). Letaterer
glaubt, auf die Untersnchung eines einzigen Falles hin die Behaup-
tung anfstellen zn kionnen, dass sich das Carcinom lediglich aus aus-
gewanderten weissen Blutzellen entwickle. Aber seine Beweistiihrung
wie iiberhaupt die ganze Arbeit ist trotz des hochtrabenden Tones,
welcher in derselben angeschlagen ist, so mangelhaft und entspricht
so sehr den hichst unverstindlichen Zeichnungen, dass die Arbeit
kaum einen historischen Wert hesitzt und keiner weiteren Besprech-
ung bedarf.

Von Wichtigkeit ist hingegen die Theorie Koesters, welcher,

1) Klebs, Handbuch 4. path. Anatomie p. 104, 1868, Virchows Ar-
chiv XXXVIIL. 1867. p. 202.
2) R. Maier, Lehrbuch d. allg. path. Anat. Leipzig 1871,

3) Koester, Die Entwicklung d. Carcinome und Sarkome I, Wiirz-
burg, 1869,

4) Virchows Archiv L, 1870,
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gestiitzt auf eine frithere Beobachtung v. Recklinghausens Ly
die Krebszellen von einer Wucherung der Lympheefissendothelien
ableitet. Er gelangt zn diesem Schlusse in Folge der Anordnung der
Krebszapfen und Krebskirper, welche, insbesondere an horizontal
gelegten Schnitten, eine genane Wiedergabe des in der Cutis gelege-
nen Lymphgefissnetzes davstellen.  Ausserdem will Koester auch
Uebergangsformen zwischen Endothelzellen und Krebszellen beobach-
tet haben. In den spiteren Stadien des Krebses hillt er auch eine

Bildung der Krebszellen aus Bindegewcebskorperchen fiir moglich.

Die der Koester’schen Arbeit beigegebenen Tafeln vermigen
diese Theorie kaum zn stiitzen, geschweige zn beweisen; denn es
wire ein ahnlicher Schluss wie ,post hoe — propter hoe®, wollte man
deshalb die Zellen der krebsigen Wucherung von den Endothelzellen
der Lymphgefisse ableiten, weil sie in den Lymphgefissen stecken,
Das Fehlen der urspriinglichen Endothelzellen in den von Krebszapfen
ansgefiilllten Lymphgefissen kann aber ebensowenig beweisend sein,
denn es ist doch selbstverstindlich, dass die Endothelzellen eines sol-
¢chen Lymphranmes unter dem Druck der stivker wuchernden Krebs-
zellen zu Grunde gehen kinnen.

Die Theorie Koesters fand nur wenige Anhinger:; Buhl und
Nobiling ?) leiteten die secundiren Wucherungen des Uteruscarci-
noms von den Lymphendothelien ab, wihrend sie die primire kreb-
sice Wucherung im Sinne der Thierseh-Waldeyer’schen Theorie
auffassten. In gleicher Weise schloss sich E. Neumann ) fir die
Hautkrebse an und Rindfleisch, welcher bereits eine doppelte Ge-
nese ans priexistirenden Epithel- und Bindegewebskorperchen ange-
nommen hatte, lisst nun auch diese dritte Moglichkeit der Entsteh-
ung zu. Auch Grohe?) verteidizgte die Ansicht Koesters, wie aus
einem Referate desselben zn ersehen ist.

: Als entgchiedene Gerner Koesters und ausschliessliche An-
hiinger der Waldeyer'schen Lehre traten zunichst Rud new ®) und
Sachs® anf; letzterer wies an 5 Carcinomfillen, welche ihren Sitz
in der Lippe, dem Uterus, der Mamma, der Niere und dem Rectum

1) Archiv f. Ophthalmologie 1864. 10. Abteil. 1L p. TL

2) Bayr. drztl. Intelligensblatt N. 48. 1869,

3) E. Neumann, Disquisitiones nonnullae de histogenesi carcinomatis
institutae. Comment. acad. Regimonti Boruss. 18G9, 4.

4) Jahresbericht iiber d. Leistungen u, Fortschritte in d. ges. Medicin.
IV. Jahrg. 1870

5) Rudnew, Zur allg. Histologie d. Krebsgeschw. Jonrnal f. morm. u,
path. Histologie, Pharmakol. und klin. Med. 1870.

G) Sachs, Entwicklung d. Carcinome. Dissertat. inang. Breslan, mit

1 Til. 1870,
&)
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hatten, den direkten Zusammenhang der tiefer gelegenen Krebskno-
ten mit dem Ausgangspunkte der krebsigen Wucherung nach und
zeigte, dass die Wucherung, anfangs dem Typus des Muttergewehes
folzend, erst im weiteren Verlaufe einen von diesem abweichenden
Charakter annimmt.

In diese Zeit herein fiel auch eine ganze Reihe denkwiirdiger
experimenteller Arbeiten iiber Regeneration und Wachstum der Epi-
thelien, zu welchen die Reverdin’schen Hauttransplantationen den
Anstoss eaben: die hervorragendsten Untersuchungen iiber diese fiir
die Histozenese des Carcinoms so wichtige Frage sind die von Cle-
land b, Billroth 2), Heller3), Ebert und Wadsworth+), Hoff-
mann 3 und Heiberg®, welche simmtlich zu dem Resultate fithr-
ten, dass die Regeneration des Epithels bei Substanzverlusten aus-
schliesslich von den priexistirenden Epithelzellen ans erfolzge, und da-
mit der Thiersch-Waldeyer’schen Lehre von dem Ursprung der
epithelialen Zellen bei der krebsigen Wucherung eine neue, michtige
Stiitze verschaflten.

Seit der ersten Publication Waldeyers waren unterdessen 4
Jahre verflossen, als derselbe mit einer nenen Arbeit iiber die Ent-
wicklung der Carcinome hervortrat. In dieser nenen Arbeit, welche
entschieden als die hervorragendste und umfassendste anf diesem Ge-
hiete bezeichnet werden mmsg, verdffentlicht Waldever”) das Re-
sultat von 203 von ibm inzwischen untersuchten Fillen von Carcinom
der verschiedensten Organe:; 19 dieser Fille sind in der Arbeit mehr
oder weniger eingehend mikroskopisch analysirt und z. T. mit guten
Abbildungen erliutert. Alle diese Untersuchungen fithrten ihn zu
Ergebnissen, welche vollstindiz mit den in seiner ersten Arbeit aunf-
gestellten Behanptungen iibereinstimmen, und er hiilt daher an dem ein-
heitlichen epithelialen Ursprung simmtlicher Carcinome fest, withrend er
jeden anderen Entwicklungsmodus als einen irrtiimlichen zuriickweist.

Waldever sagt gegen den Schluss seiner Arbeit: .Im 2. Teile
dieses Aufsatzes habe ich dann eine Reihe von Beobachtungen aus

1) On the epithelinm of the cornea of the ox, Humphry's and Turners
Journ., of anat. and phys. Vol. II. 1868 p. 361,

2) Oesterr. med. Jahresher. Bd. XVIII. Hft. 4 u. 5. 1869,

3) Heller, Untersuchungen iiber d. feineren Vorgiinge bei d, Entziindung.
Habilitationsschrift. Erlangen 1869,

4) Virchows Archiv VI, p. 861, 1870.

) ibid, p. 570,

6) Heiberg, Ueber d. Neubildung d. Hornhantepithels. Strickers Stu-
dien, Heft IT. 1870,

7) Waldeyer, Die Entwicklong d. Carcinome II.  Virchows Archiv LV.
1872. p. 67.
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der Untersuchung von mehr als 200 Geschwiilsten miteeteilt, welche
zeigen, dass die bei diesen Geschwiilsten nengebildeten epithelihnlichen
Zellenhaufen iiberall mit priexistirenden Epithelien zusammenhiingen,
dass keinerlei Beobachtung dafiir sprach, die Entwicklung dieser Zel-
lenhaufen etwa in Wanderkorperchen oder in fixen Bindegewebszellen,
oder in den Endothelien von Blut- und Lymphgefissen, oder endlich
in irgend einem anderen zelligen Gewebselemente zu suchen. s
sprach auch nichts dafiir, eine Generatio aequivoca fiir die Zellen die-
ser epithelihnlichen Kérper anzunehmen u. s, w.* (L. ¢. p. 141))

Beziiglich der Aetiologie der Carcinome hebt Waldeyer auch
in diesem Anfsatze ganz besonders entziindliche Prozesse, welche stets
auch eine Begleiterscheinung eines jeden Carcinoms bilden, hervor:
.Jetzt stehe ich keinen Augenblick an zu erklaren, dass, wenn irgend
eine Geschwulst in ihrer Aetiologie oder in ihrer ersten Entwicklungs-
weise Beziehungen zn entziindlichen Prozessen aufweist, wie vor allem
Virehow fiir simmtliche Geschwiilste den irvitativen Ursprung be-
tont hat, so ist es das Carcinom®. (L. c. p. 153.)

Waldeyver — neueste Zeit.

Die classische Arbeit Waldeyers wirkte mit solch iiberzeu-
gender Kraft, dass in kurzer Zeit die einheitliche Lehre vom epithe-
lialen Ursprung der Carcinome unter den deutschen Autoren die
herrschende wurde. Dereits in den néichstfolgenden Jahren erschien
eine Reihe von histologischen Specialarbeiten, welche die Waldeyer'-
schen Untersuchungen in vollstem Masse bestitigten; unter ihnen
sind besonders die Arbeiten von Perewerseff!) iiber die Histoge-
nese des Magen- und Nierencarcinoms, von Weigert?) iiber pri-
miren Leberkrebs und von Wolfherg?®) iiber den Krebs der weib-
lichen Brustdriise hervorzuheben.

Am meisten aber wurde die weitere Verbreitung und allgemeine
Anerkennung der Thierseh-Waldeyer’schen Theorie dadurch ge-
fordert, dass dieselbe in den besten Lehrbiichern, welche diesen Ge-
genstand behandeln, Aufnahme fand. So findet man in den Hand-

1) Perewerseff, Recherches sar l'origine et la 1-1'n|1u1,;.{.'11innl dn car-
ginome épithéliale de lestomac, Journ, de l'anat. et de la physiol. N. 4. PL
XI-XIV. 1873, _ ‘ :

3 — Entwicklung d. Nierenkrebses aus d. Epithehen der Harnkaniilchen.
Virchows Archiv LIX. p. 227. 1873, ; ‘ i
2) Weigert, Ueber primiires Lebercarcinom, Virchows Archiv LXVIL,

1876. ;
3) Wolfberg, Ueber d. Entwicklung d. vernarbenden Brustdriisenkreb-

ges. Virchows Archiv LXT. p. 241, 187d.



biichern von Billroth?), Birch-Hirschfeld?), Klebs?) u. Perls )
die Capitel iiber Carcinom vollstindig im Sinne dieser Lehre behan-
delt. Klebs weicht bei der Schilderung des Scirrhus mammae nur
insofern von Waldeyer ab, als er die in schmalen Bindegewebsspal-
ten und im interstitiellen Gewebe gelegenen Stringe und Haufen von
Epithelien nicht als eine direkte Fortsetzung eines gewucherten Drii-
senacinus auffasst, vielmehr dieselben als in das DBindegewebe selbst-
stindie eingewanderte Epithelzellen, welche aber urspriinglich den
Dritsenaciniz  entstammen, betrachtet.  Diese meist sehr kleinen
Epithelzellen kommen nun zerstreut mitten in die entziindliche klein-
zellize Infiltration zu liegen und sind hiinfiz von den Zellen der letz-
teren nicht zu unterscheiden.

Fine Umwandlung dieser der Bindesubstanz angehirigen Zellen
nimmt jedoch Klebs nicht an und in einer dem Capitel vorausge-
schickten Anmerkune verwahrt er sich ausdriicklich gegen diese An-
schauung.

Obwohl Perls im weiteren Verlaufe der carcinomatiosen Wu-
cherung die Moglichkeit der sogenannten ,epithelialen Infection® der
iibrigen Gewebe nicht ansschliesst, so steht er in der Hauptsache doch
vollstiindig auf der Seite von Thiersch und Waldeyer. Der Ge-
gensatz zwischen Waldeyer und Perls beruht vielmehr davauf, dass
bei Waldeyer mit dem DBegriffe Carcinom unter allen Verhiltnissen
eine Abstammung der Geschwulstzellen vom dusseren oder inneren
Keimblatte verbunden ist, withrend Perls das Carcinom mehr vom
anatomischen als vom genetischen Standpunkte auffassend, ein Epi-
thelioma carcinomatosum, welches dem Waldeyer’schen Carcinom
gleichkommt, und ein Endothelioma (resp. Sarcoma) carcinomatosum,
dessen Zellen dem mittleren Keimblatte entstammen, unterscheidet.

Ganz in dem nimlichen Sinne spricht auch Wagner?®) in sei-
nem Handbuche von einem Epithelkrebs und einem Endothelkrebs nnd
fiigt zu diesen noch eine dritte Form, niimlich den Bindegewebskrebs
(Desmoidearcinom, Lymphosarkom). Aber auch Wagner hilt darvan
fest, dass walre LEpithelien und daher auch wahre EFpithelkrebse nur
von wahrem Epithel ansgehen kénnen: Lndothelkrebs und Bindege-
webgkrebs gehiren nach Wagner genetisch dem mittleren Keim-
blatte an und Krebse nennt er sie nur deshalb, weil sie entweder

1) Billroth, Chirurg. Patholog und Therapie 1876, 8. Auil.

2) Bireh-Hirsehteld, Lehrbuch d. path, Anatomie 1876.

3) Klebs, Handbuch d. path. Anat. V. p. 1206 ff. 1876.

4) Perls, Lehrbuch d. allg. Pathalog. I, p. 478. 1877.

9) Uhhle vnd Waguner, Handbuch d. allg. Path. 7. Aufl. 1876.
p. Gb3 ff
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klinisch, wie der Dindegewebskrebs, oder anatomisch, wie der Endo-
thelkrebs, von der klinisch-anatomischen Auflassung des Begpriffes Car-
cinom nicht zu tremnen sind. Man sieht, es handelt sich hier we-
niger um einen sachlichen Streit, als vielmehr um die mehr oder
weniger beschriinkte Anwendung des Wortes Carcinom.

Auch Rindfleisch?) erkennt die Schwierigkeit, welche die
Definition des Carcinoms bietet, wenn man dasselbe lediclich vom
anatomischen Standpunkte aus, ohne Beriicksichtigung seiner Genese,
betrachtet. Er schliesst sich daher der Auffassung Waldevers an,
wie aus folzenden Worten hervorgeht: ,Warum sollen wir aber nicht
Sarkom nemnen, was Sarkom ist, wenn es auch ein bosartizes Sar-
kom ist? Was hindert uns, seinen malignen Character durch ein ent-
sprechendes Epitheton anzudenten? Nennen wir also nur diejenigen
pathologischen Heteroplasien Carcinome, bei welchen alveoliire Strue-
tur auf einer primiren Entgegensetzung des Eingelagerten und des
Stroma beruht, nimlich auf dem Gegensatz von LEpithel und Binde-
gewebe. Diese gehen entweder von den epithel-bekleideten Aussen-
flichen des Korpers, von Hamnt- und Schleimhiuten, oder von den
secernirenden Driisen auns. Sie beruhen auf einem abnormen Wachs-
tum des Epithelgewebes®.

Allein Rindfleisch ist insofern nicht ein absolnter Anhiinger
der Thiersch-Waldey er’schen Theorie, als er bei der secundiren
Wucherung des Carcinoms sowie bei der Metastasenbildung die epi-
theliale Infection und Umwandlung der Bindegewehszellen der Endo-
thelien der Lymphbahnen und Gefisse, der Eiterzellen u. s. w. nicht
in Abrede stellt.

Ja beim harten Driisencarcinom, dem Scirrhus, handelt es sich
nach Rindfleisch (L. ¢. § 158.) um eine langsam verlanfende inter-
stitielle Entziindung, deren zellige Producte sich statt in Fiter oder
Bindegewebe in Epithelialgebilde verwandeln. Allerdings soll aunch
hier ,das active Verhalten der Driisenepithelien die eigentliche Quelle
der Erkrankung bilden, wenn anch die quantitative Leistung dessel-
ben unbedeutend ansfalle®,

Nach R. Maier 2), welcher sich beziiglich der primaren Krebs-
entwicklung ebenfalls an Waldeyer anschliesst, muss das Haupt-
gewicht bei der Definition Krebs auf die Anwesenheit von Epithelzel-
len, weniger auf den alveoliren Bau mit zelliger Finlagerung gelegt
werden, da letztere Eigenschaft auch vielen Sarkomen zukomme,

1) Rindfleisch, Lehrbuch d. path. Gewebelehre 5. Aufl. 1878. §. 144,
9) R. Maier, Bemerkungen iiber Sarkomatose . krebsige Degeneration
und iiber Krebsbildung iiberhaupt. Virchows Archiv, LXX. p. 478, 1877.
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Allein Maier glaubt, dass auch Zellen der DBindesubstanz, wie z. B,
Knorpelzellen, durch eine Art von Metagenese und Genérationswech-
sel, wie er es nennt, nachdem sie die sarkomatise Entartung als
Zwischenstufe passirt hittten, sich zn wahren Epithelien mit allen
morphologischen und  physiolcgischen  Eigenschatten  umwandeln
konnten,

Er unterscheidet daher zwei Arten von Krebs, einen primiiren,
welcher sich aus den priexistirenden Epithelien entwickelt, und einen
secundiren, dessen Zellen dureh Umwandlung anderer Zellen in Epi-
thelien gebildet werden. Fiir Dindegewebskrebse im Sinne von Wa g-
ner, welche gar keine Epithelzellen enthalten, verwirft Maier die
Benennung . IKrebs® und bezeichnet sie als & :ukmuc

Gussenbauer entwickelte in den letzten Jahren die Ansicht,
dass die secundiiren Lymphdriisentumoren beim Carcinom durch di-
recte Umwandlung der Lymphzellen in Krebszellen erfolge: es solle
dieselbe durch Verschleppung kleinster corpusculirer- pigmentirter
Kornchen vom priméren Twmor ans zu Stande kommen, welche die
Lymphzellen veranlassen, sich auf eimmal in Epithelzellen zu verwan-
deln und zwar in Epithelzellen, welche die gleichen Eigenschaften
besitzen, wie die des primiren Tumors, so dass der Lymphdriisen-
tumor ganz den Character der primiren Geschwulst annimmt. G us-
senbauer hitte damit, voransgesetzt, dass seine Anschauungen richtig
wiren, ein specifisches, vielleicht sogar isolirbares Krebsvirus gefun-
den, und der Virehow'schen Lebre von der epithelialen Infection

eine greifbare Stiitze geschatfen ).

In der neuesten, von Winiwarter umgearbeiteten ﬁuﬁftge
von Billroth’s Handbueh der allgemeinen chirargischen Pathologie
und Therapie, in welchem seit mehr denn 10 Jahren die Waldeyer-
sche Theorie ausdriicklich vertreten war, findet man diese Hypothese
Gussenbauers beflirwortet,

Winiwarter?) nimmt fir die Geschwiilste iberhaupt eine
dreifache Moglichkeit der Metastasenbildung an: ,Die Geschwulst
kann entweder die Nachbarorgane, resp. die Lymphdrisen inficiven,
indem sie das Gewebe zur atypischen Neubildung anregt, oder sie
kann durch abgeloste Fragmente disseminirte Heerde in denselben er-
zengen, oder ez kann endlich durch eine chemiséhe wirksame Sub-
stanz Geschwulstentwicklung hervorgerufen werden®,

Winiwarter ist also ein Gegner der einheitlichen epithelialen
Genese des Careinoms; bestivkt wird er in seiner Auffassung noch

e,

1) Gussenbauer, Ueber die Entwicklung d. secundiiren Lymphdriisen-
geschwiilste. Prager Zeitschr. f. Heilkunde 1T p. 17. 1881,
2) Billroth, Allg. chir. Pathologie w, Therapie 11, Aufl. 1883, p. ‘795,



— 25 —

durch die Ansicht, dass die neuesten Resultate auf dem Gebiete der
embryologischen Forschung durchans gegen die Lehre von der Inte-
gritiit der Keimblitter spriichen und damit anch gegen die ausschliess-
liche Entstehung der Krebszellen aus priexistivenden Epithelien.
Wenn er daher auch den primiren epithelialen Auseang fir die mei-
sten Carcinome anerkennt und aunch zugibt, dass selbst Metastasen
durch das directe Weiterwuchern verschleppter Zellen des primiren
Erkrankungsheerdes sich entwickeln kinnten, so glaubt er doch, dass
in vielen Fillen sowohl das weitere Wachstum des primiren Tumors
als anch die. Entwicklung der Metastasen durch directe epitheliale
Umwandlung von Gewebszellen anderer Abstammung in Folge von
Intection, oder durch die Einwirkung eines besonderen Reizes erfol-
gen konne.

In ganz ahnlicher Weise sprach schon einige Jahre friiher
Hoeber!) die Ansicht aus, dass die Krebszellen, wie iberhaupt alle
Geschwulstzellen, sich sehr hiutic aus zelligen Elementen der Binde-
substanz, welche in ihren Jogend- oder Indifferenzzustand zuriickge-
kehrt wiiren, entwickelten: diese Anschauung unterscheidet sich, wie
man sieht, in nichts von der Virchow'schen Geschwulstlehre.

Vajda?) und Rajewsky 3), letzterer ein Schiiiller v. Reck-
linghausen's, leiten wie Koester, vom Endothel der Blut- und
Lymphgetiisse die Epithelzellen des Carcinoms ab.

Cornil und Ranvier*) machen in der neuesten Auflage ihres
Handbuches iiber pathologische Gewebelelre einen durchgreifenden
Unterschied zwischen Epitheliom und Carcinom; ersteres entspricht
dem Carcinom im Sinne der deutschen Autoren; doch bestreiten Cor-
nilund Ranvier die absolute epitheliale Entwicklung desselben, indem
durch eine Art von Contactwirkung auch die Zellen des angrenzen-
den Gewebes sich in Epithelien umzuwandeln vermichten.

Dag Carcinom aber findet man bei Cornil und Ranvier auf-
gefilhrt unter den Tumoren, ,dont le type se trouve dans les diffé-
rentes vari¢tés du tissu conjonctif” ; epitheliale Wucherung solle bei
dieser Geschwulstform hochstens als nebensichliche BDegleiterscheinung
anftreten.
> An der ausschliesslich epithelialen Genese des  Carcinoms,
sowolil in seiner ersten Entstehung als auch im secundiiren Umsich-

1) Hoeber, Ueber d. erste Entwicklung d. Krebselemente. Mit 2 Tiln.
Wiener Sitzungsber. d. acad. math. nat. C. Bd. LXXII. Abteil. 111 1575,

2) Vajda, Ueber Entstehung d. Epithelialkrebses und Regeneration d.
Epithels im Allgem. Centralbl f. med. Wissensch, Nr, 25, 1573,

8) Rajewsky, Ueber secundire Krebsentwicklung im Diaphragma.
Virchows Arch. LXVI. 1876.

4) Cornil et Ranvier, Mannel d'histologie pathologigue, Paris 1881,
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ereifen und in der Entwicklung von Metastasen halten Ziegler?)
und Birch-Hirschfeld?) in ihren erst in jiingster Zeit erschiene-
nen Lehrbiichern fest: die Bezeichnung Endothelkrebs behilt Bireh-
Hirschfeld, dhnlich wie es Perls getan hatte, hauptsiichlich vom
rein histologisch-anatomischen Standpunkte aus und wegen Zweck-
mitssigkeitsgriinden bei, ohne dabei diese Geschwulstform irgendwie
in genetischer Hinsicht den eigentlichen resp. den Epithel-Carcinomen
gleichzustellen.  Im ndmlichen Sinne halten Schulz?®), Bostrom?),
Neelssen?) und andere am Begrifie des Endothelcarcinoms fest.

Wenn man nun nach der Durchsicht dieser literarischen Anga-
ben auch zugestehen muss, dass die Meinungsverschiedenheiten iber
die Histogenese des Carcinoms immer noch sehr weit anseinander-
eehen und entschieden auf diesem Gebiet noch ein grosses Feld miihe-
voller Arbeit iibrig ist, so muss man doch anderseits bekennen, dass
die Theorie von der epithelialen Genese des Carcinoms insoferne sich
alleemeiner Geltung erfrent, als sie weitaus von der Mehrzahl aller
Autoren, wenn auch von vielen nur mit einer gewissen Einschrinkung,
anerkannt wird.

Um so unbefriedigter mmss man aber bleiben, wenn man die
Resultate ins Ange fasst, welche die Forschung in der Irage iber
die Aetiologie des Carcinoms bis jetzt zu Tage gefordert hat.

sine eingehende Besprechung der verschiedenen hieriiber auf-
gestellten Hypothesen wiirde hier in dieser Arbeit, welche lediglich
einen Beitrag zur Histogenese des Carcinoms zun erbringen bestimmt
ist, zu weit fithren: nur so viel sei hervorgehoben, dass wohl keine
dieser Hypothesen, welche sich fast alle mehr oder weniger an die
bei der anatomisch-histologischen Untersuchung gewonnenen Thatsa-
chen anlehnen, eine in allen Stiicken befriedigende Erklarung des
Wesens der krebsigen Frkrankung zu geben im Stande ist.

In neuester Zeit wurde daher von Cohnheim?®) ein anderer
Weg eingeschlagen, um die Aetiologie der Geschwiilste iiberhaupt zu
erklaren. ;

1) Ziegler, Lehrbuch 4. allg. n. spec. path. Anat 1881. II. Aufl. L
p. 2606 ff,
2) Birch-Hirschfeld, Lehrbuch d. path. Anatomie IL. Aufl. 1852,
I p. 144, -

3) Archiv d. Heilkunde. XVII. 1876.

4) Bostrim, Das Endothelearcinom. Inangural-Dissertation. Erlangen
1876.

5) Deutzehes Archiv £ klin. Medicin XXXL p. 375. 1882,

6) Cohnheim, Vorlesungen iiber allgem Pathologie. II. Aufl. Berlin
1882. 1.
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Zuniichst von der Ansicht ausgehend, dass nach den physiolo-
gischen Gesetzen des Wachstums den Geweben des vollendeten Orga-
nismus auch unter pathologischen Verhilltnissen nicht die Fihigkeit
znkomme, in so excessiver Weise, wie es bei vielen Neubildungen der
Fall ist, zu wuchern, stellt er die Hypothese auf, dass alle echten
Geschwiilste als ,atypische Gewebsneubildungen von embrvonaler An-
lage“ aufzufassen seien.

Wiithrend des frithesten embryonalen Lebens, wahrseheinlich in
der Periode zwischen der Differenzirung der Keimblitter und der An-
lage der einzelnen Organe, kénnten mehr Zellen, als zum Aufbau der
Organe nitig sind, producirt werden, so dass ein Teil dieser Zellen
als iiberschiissiges Daumaterial unbeniitzt liegen bleibe; es sollten
aber diese Zellen, nachdem gie die Beziehung zu den organisatorischen
Vorgiingen withrend der Entwicklung eingebiigst haben, mitten in dem
sich weiter entwickelnden Gewebe der Organe auf ihrem embryonalen
Zustande verharren und somit spiiter, da dem embryonalen Gewebe
eine grosse Vermehrungsfihigkeit zukomme, zu echten Geschwiilsten
heranwachsen konnen.

Diese Hypothese sncht Cohnheim zunichst durch experimen:
telle Untersuchungen iiber die Productionsfihigkeit der Gewebe des
Fmbryo und des entwickelten Tieres zu stiitzen, welche zuerst yon
Zahn?!) angestellt und in neuester Zeit von Leopold?) und jiingst
von Lwoff?) wiederholt wurden,

Wihrend Zahn und Lwoff constatiren konnten, dass sowohl
embryonales Knorpel- als auch Knochengewebe die Fahigkeit besitzen,
nach der Transplantation zn kleinen Geschwiilstchen heranzuwachsen,
gelang diess Leopold nur fir embryonales Knorpelgewebe. An
transplantirtem Gewebe von geborenen Tieren komnten Zahn und
Leopold keine Wucherung, im hochsten Falle ein Persistiren beo-
bachten, wihrend hingegen Lwoff auch eine Wucherung der von
neugeborenen Tieren entnommenen Gewebsstiickehen wahrnahm.

Als weitere Deweise seiner Hypothese fillrt Cohnheim die
hisweilen constatirte Erblichkeit von Geschwiilsten an, sowie die
Thatsache, dass dieselben nicht selten congenital auftreten, oder we-
‘nigstens schon in den frithesten Lebensjahren zur Entwicklung ge-
langen, endlich aber die Heterologie vieler Geschwillste, welche ja
auch in der Tat, wie z B. die Teratome oder Rhabdomyome der
Niere, eine andere Dentung kaum zulassen.

1) Zahn, Sur le sort des tissus implantés dans lorganisme. Congreés
méd, internat. de Géneve 1870,

2) Virchows Archiv LXXXYV. 1881, p. 283,

3) Lwoff Aetiologie d. Nenbildungen. Vorl. Mitteilnng im Centralbl.
fiir med. Wissensch., 1883. N. 2.
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Speciell beziiglich der Carcinome hebt er noch das Auftreten
dieser Geschwulstform an den bekannten Privdilectionsstellen hervor,
indem an diesen Arten wihvend der embryonalen Entwicklung ge-
wisse Complicationen stattfinden, welche ganz besonders leicht eine
Storung in dem angefiihrten Sinne herbeifiihren kimnten. Die Rei-
zungstheorie  wiirde damit natiivlich vollig hinfilliz, indem Reize
hischstens noch eine Gelegenheitsursache fiir Geschwulsthildung abge-
ben kinnten.

I's lisst sich nicht bestreiten, dass diese Hypothese iiber die
IFntstehung der Geschwiilste, welche fiir manche Geschwulstformen
und fiir bestimmte Fialle von Geschwiilsten bereits frither von ande-
ren Autoren aufgestellt und von Cohnheim verallgemeinert und
nither begriindet wurde, viele Eigenschaften der Geschwiilste sowohl
in anatomischer als anch physiologischer Hinsicht in sehr ungezwun-
gener Weise erklirt, und fiir manche Geschwulstformen michte sogar
dieser Lehre eine noch hohere Berechtizung als die einer blossen
Hypothese zukommen.

Allein wenn wir dieselbe anch auf die Entstehung der Carci-
nome anwenden wollen, so kinnen wir uns nicht verhehlen, dass die
von Thiersch, insbesondere aber die von Waldeyer, Sachs,
Perewerseff und anderen auf Grund anatomisch-histologischer Stu-
dien iiber die Histozenese des Carcinoms aufeestellten Behauptungen
sich nicht mit dieser Theorie vereinigen lassen, indem ja dieselben
eine Wucherung der epithelialen Gebilde des reifen Organismus vor-
aussetzen.

Schon meine Untersuchungen iiber das chronische Magenge-
schwiir und dessen Deziehungen zur Krebsentwicklung ') hatten mich
zu Lrgebnissen gefithrt, welche eine Dentung im Sinne der Lehre von
der embryvonalen Anlage der Geschwiilste ausschlossen, ja sogar zeig-
ten, dass Cohnheim bei seiner Theorie speciell beziiglich der Krebs-
entwicklung von einer mit den Ergebnissen histologischer Untersuchung
nicht wohl vereinbaren Primisse ansgeht, indem er eine atypische
Wucherung fertigen Driisengewebes iiberhaupt fiir etwas Unmogliches
ansieht,

Die damals von mir gewonnenen Resultate veranlassten mich
meine Studien iiber die Histogenese des Carcinoms fortzusetzen und
zwar wihlte ich zu diesem Zwecke lediglich Carcinome des Verdau-
ungstractus, nimlich des Magens und des Mastdarms, indem gerade
an diesen Orten der Entwicklungsgang klar zu iibersehen ist, da jede

-

1) Haunser, Das chron. Magengeschwiir, sein Vernarbungsprozess und
dessen Bezielungen zur Entwickl. des Magencarcinoms. Leipzig 1853




einzelne Driise gewissermassen einen fir sich gesonderten Krankheits-
heerd bildet.

Da sowohl Carcinome des Rectums als auch des Magens begon-
ders fiir die Untersuchung der Uebergangszone vom normalen zum
erkrankten Gewebe meist nur in ganz frischem Zustande conservirt
“ein brauchbares Untersuchungsmaterial geben, so beniitzte ich bei
dieser Arbeit ausschliesslich resecirte Geschwiilste, welche ich oriss-
tenteils der Giite des Herrn Prof. Heineke zu danken habe: nur
die beiden letzten Fille von Carcinoma reeti sind der Sammlung des
hiesigen pathologisch-anatomischen Institutes entnommen; sie waren
in starkem Alkohol trefflich conservirt und entstammen der von Prof.
Thiersch seiner Zeit angelegten und spiter der Sammlung des hie-
sigen pathologisch-anatomischen Institutes einverleibten Sammlung von
Geschwiilsten,

Histologischer Teil.

1) Carcinoma ventriculi einer 43-jihrigen Fran, Journal-No. 63.
1881,

Die Beschreibung des Tumors, welche ich bereits in meiner
fritheren Arbeit ') mitgeteilt habe, wurde von Herrn Prof. Zenker aunf-
genommen und lautet folzendermassen:

,An der Aussenfliiche die Serosa mit zahlreichen Adhasionen be-
getzt, an der vorderen Fliche nach der grossen Curvatur zu mehrere
bis 11, mm dicke, dilatirte, stark geschingelte Venen. Ein anhaften-
des, bis 3 em langes Stiick des Netzes schlaff mit etwas atrophischen
Fettlippchen; in demselben, 1', em vom Magen entfernt, em etwa
erbsengrosses, umschriebenes, granes Krebsknitehen, welches unmit-
telbar einer Venenwand aufsitzt und nicht weit davon eine Gruppe
von weiteren 3 Krebsknotchen. Das Magenstiick selbst endet beider-
seits mit einer ecirenliren Schnittfiache. Am Pylorusende findet sich
ein 1'/,—2 em breites Stiick der Duodenalwand, in. welcher unmittel-
bar an den Pylorus angrenzend 2 nadelkopforosse, disseminirte Krebs-
knbtchen sitzen. Der Pylorus selbst ragt in der Form einer Portio
vaginalis uteri stark in das Duodenum hinein.

1) L e. p. . (Durch einep Irrtwm wurde dort der Tumor als von
ginem Manue herriihrend bezeichnet).
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Nach dem Spalten zeigt sich ein in der Lingsrichtung des Ma-
gens 10, em, in querer Richtung aufgeklappt etwa 5 e messender
krebsiger Tumor, welcher schon am Pylorus selbst, sowie weiterhin
eine bis 3!/, cm breite Partie der hinteren Magenwand freiliisst. Der
Tumor zeigt einen exquisit wallartigen, bis 1'/; em hohen Rand und
in der Mitte, am Pylorus beginnend, ein 3 bis 5 em im Durchmesser
haltendes, tief eindringendes Krebsgeschwiir, dessen buchtige Basis
von einzelnen lockeren Krebszotten iiberrvagt ist. Nach dem Cardia-
Ende zu findet sich am Priparat noch eine 11,—-2 em breite Partie
normaler Magenwand, Die Museularis enorm hypertrophisch, 5—6
mm dick, dusserst derb: Schleimhaut und Submucosa mit  einander
verschmolzen, krebsig infiltrirt.  An einer Stelle des am  weitesten
nach der Cardia hin liegenden Geschwulstrandes sitzt an der Aussen-
fliche des Magens ein verschieblicher, erbsengrosser krebsiger Tumor
(krebsige Lymphdriise) auf und gleich daneben ist die Serosa in einer
Strecke von etwa 2 em leicht uneben durch confluirende, ganz flache
anscheinend krebsizce Hervorragungen,©

Die mikroskopische Beschireibung der der Geschwulst angrenzen-
den, anscheinend normalen Schleimhaut lantet an erwihnter Stelle
folgendermassen :

~An einem durch das Grenzgebiet der Geschwulst gelezten
Schnitte, welcher sich bis zur Operationsgrenze erstreckt, erkennt
man, dass in der ganzen 2—2'/, em breiten, an die Geschwulst an-
grenzenden Zone anscheinend normaler Schleimhaut wahrhaft ver-
schwindend wenige Driisen ihren normalen Bau und normales Epithel
bewahrt haben.

Man mag den Schnitt entnehmen, welcher Stelle wan will, man
erhiilt in allen Regionen der Magenschleimhaut, nahe dem Fundus
genau ebenso, wie nahe dem Pylorus, iiberall das gleiche Bild: Die
Driisen sind weitaus in der Mehrzahl ganz enorm erweitert, hesitzen
nach allen Seiten hin blindsackihnliche, oft bauchig aufgetriebene
Ausbuchtungen und verzweigen sich in ungemein zahlreiche, vielfach
gewundene Ausliufer; bei anderen wieder ist nur der Fundus stirker
erweitert. Alle aber sind in allen ihren Abschnitten mit hohem Cy-
linderepithel ansgekleidet, welches an vielen Driisen sich durch eine
ungewdhnlich dunkle Kernfirbung anszeichnet und deren Lumen oft
vollig anszunfiillen scheint,

Je niher man der Geschwulstgrenze kommt, um =o auffallender .

werden jene Verindernngen; man sieht aber an vereinzelten Stellen,
wie solche entartete Driisen selbst noch in einer Entfernung von 2 cm
vom Geschwulstrande die Muscularis mucosae durchsetzen und in der
Submucosga sich tranbig verzweigen.®

Schon damals bemerkte ich, dass diese ansgedehnte Entartung
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der Driisen kaum als der Anfang einer primiren krebsigen Erkran-
kung gedeutet werden kinne, vielmehr als eine durch die Anwesenheit
der Krebsgeschwulst bedingte, secundire, einfache atypische Driisen-
- wucherung aufzufassen sei.  Fine genauere histologische Unter-
guchung der ganzen Geschwulst bestitigt diese Annahme,

Denn die eigentliche krebsige Wucherung, welche zur Bildung
der grossen Geschwulstmassen fithrt, geht nur an ganz wenigen Stel-
len des Geschwiirsrandes derartiz von statten, dass in der oben ge-
schilderten Weise verinderte Driisen in die Tiefe wuchern. Man
sieht vielmehr, dass die Schleimhautdriisen da, wo sie in die krebsige
Wucherung iibergehen, meistens ganz andersartize Verinderungen
zeigen.,

Die Driisen haben einen geraden Verlanf, sind etwas in die
Linge gestreckt und sind ungemein schmal geworden, so dass man
gsie fast fiir diinne, solide Zellenstriinge halten kinnte; an Querschnit-
ten ist jedoch deutlich zu erkennen, dass sie mit kleinem, cubischem
Epithel ausgekleidete, sehr enge Schliuche darstellen. Hinfig ist der
Driisenhals dilatirt und mitunter bilden sich auch im weiteren Ver-
laufe der Driise unregelmiissize Ausbuchtungen, in welchen das Epi-
thel etwas grisser wird und sich mehr der eylindrischen Form niahert-
Das interglandulive Gewebe ist verdichtet und kleinzellig infiltrirt.

Diese Driisen treiben in verschiedener [ohe sehr zahlreiche,
meist ungemein diinne Aunslinfer, welche nur selten mehr ein Driisen-
lumen besitzen und untereinander in Verbindung treten, so dass be-
sonders in der unteren Hilfte der Schleimhant, ein sehr dichtes, aus
meist schmalen Epithelschlinchen und soliden Epithelstringen be-
stehendes Netzwerk gebildet wird. In dieser Form durchbrechen die
epithelialen Gebilde der Schleimhaut an sehr zahlreichen Stellen die
Muscularis mucosae, deren Interstitien durch neugebildetes Bindege-
webe und kleinzellige Infiltration betrichtlich erweitert sind.

In der Submucosa aber angelangt durchsetzen sie dieselbe, den
Lymphspalten des Zellgewebes folgend, entweder mehr zerstrent, oder
mehr oder weniger deutlich begrenzte, meist runde oder ovale Heerde
von verschiedener Ausdehnung bildend.

Diese umschriebenen Geschwnlstknotchen zeigen eine grosse
Mannigfaltickeit beziiglich ihrer epithelialen Bestandteile und des
Verhaltens des bindegewehigen Stromas. Dald bestehen dieselben
ans einem Netzwerk sehr zahlveich verzweigter und vielfach anasto-
mosirender driisenihnlicher Schliuche, welche von wohl entwickeltem
Cylinderepithel oder mehr cubischem Epithel gebildet werden und
ein sehr deutliches, wenn auch oft enges Lumen besitzen; an solchen
Heerden besteht das bindegewebige Stroma aus ganz jungem, sehr




zellenreichem Bindegewebe und diberall findet sich sehr starke klein-
zellige Infiltration.

Meistens aber werden die sonst in der gleichen Weise angeord-
neten epithelialen Elemente von mehr oder weniger schmalen, soliden
Strangen unregelmissic geformter Zellen gebildet; dann besteht das
Bindegewebsstroma nicht selten aus breiteren Ziigen von etwas der-
herem und wenizer zellenreichem Bindegewebe,

Stets findet man iibrizens zahlreiche Uebergiinge von den drii-
senithnlichen Epithelschliuchen zun soliden Lpithelstrimgen.  Aunch in
die erweiterten Spaltrinme der hypertrophischen Muscuolaris, deren
interstitielles Bindegewebe betrichtlich vermehrt und stark kleinzel-
lig infiltrirt erscheint, schicben sich jene soliden Epithelwacherungen
hereinn® und dringen von hier ans in die Subserosa vor.  An vielen
Stellen nehmen sie bedentend an Miachtigkeit zu, indem zugleich die
einzelnen Zellen eine sehr betriichtliche Volumszunalme erfahren.

Inshesondere bestehen die grisseren zusammenhingenden Ge-
schwulstmassen, welche gegen die Mitte des krebsigen Geschwiires
hin siammtliche Magenschichten durehsetzen, aus sehr breiten, unter
einander zusammenhingenden Epithelzapfen und grossen Epithelhau-
fen, welche von grossen sich gegenseitiz abplattenden, meist nunregel-
miissig gestalteten, oft aber mehr oder weniger deutlich cylindriseh
geformten Zellen gebildet werden,

Diese epithelialen Massen sind stets sehr scharf gegen das auns
jungem, meist ziemlich zellenreichem Dindegewebe bestehende
Stroma abgegrenzt. Derartige Geschwulstmassen driingen hesonders
an der Pars pylorica auch gegen die Schleimhaut heran, so dass die-
selbe wallartizg emporgedringt wird,

Nur an wenigen Stellen des Geschwiirsrandes durehbrechen die
stark erweiterten, vielfach ausgebuchteten und mit hohem Cylinder-
epithel ansgekleideten Driisen die Muoscularis mucosae, um sich in
dieser Form weiter zu verbreiten.

Jedoch findet man an der dem Fundus zngekehrten Seite des
Geschwiirsrandes mehrere Stellen, wo in dieser Weise entartete Drii-
sen auch die Submueosa durchsetzen und von da, sich vielfach ver-
zweigend, in die Interstitien der Muscularis hereinwuchern.

2) Carcinoma ventriculi eines 40-jihrigcen Mannes, J.-No. 255,
1882.

Das resecirte Magenstiick nmfasst den Pylorns, einen Teil der
Pars pylorica des Magens und ein zwickelfirmiges Stiick des Duode- -
num. Dasselbe misst an der grossen Curvatur 9% em, an der klei-
nen Curvatur fast 6 em; die Hohe betriigt in der Mitte 6 em, am
|
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Ende nahezu 10 e¢m; das anhiingende Stiick des Duodenum ist 4 em
lang und 3 em breit.  Der Pylorns ist aussen, von oben nach unten
gemessen, 3 ¢cm hoch und seine Dicke, von vorne nach hinten gemes-
~sen, betriagt etwas unter 3 em. Der ganze Pvlorus fihlt sich unge-
mein derb an und es ist die Oeffnung desselben so stark verengt,
dass man einen kleinen Finger nur mit Gewalt hindurchschieben
kann. An der Curvatura minor ist derselbe sehr betriichtlich nach
aufwiirts gekritmmt, so dass die kleine Magencurvatur und der obere
Rand des Pylorus einen spitzen Winkel bilden. In dieser Gegend ist
die Serosa verdickt, sehnig getritbt und mit bindegewebizen Adhisio-
nen besetzt; unmittelbar vor dem Pylorus, an diese winkelformigce
Kriimmung angrenzend, ist die Oberfliiche der vorderen Magenwand
leicht hiockerig und mit zahlreichen durch die Seroza durchscheinen-
den gelblichen Knitchen versehen, withrend iiber dem Pylorns selbst
die Serosa in grosserem Umfang hiigelartic hervorgewislbt erscheint ;
jene kleinen Knotchen setzen sich iiber die kleine Curvatur hinweg
eine kurze Strecke weit auch auf die hintere Magenwand fort und in
ihrer niichsten Umgebung zeigt sich die Serosa stirker injicirt.

Auf der Innenfliche des resecirten Magenstiickes befindet sich
ein an der Curvatura minor gelegenes und den Pylorus fast in seiner
ganzen oberen Hilfte nmfassendes, flaches Geschwiir, welches sich
vom Pylorus an etwa 2'/, em weit auf die Magenschleimhaut herein
erstreckt und in der Peripherie gegen 7 ¢m. misst.

Der Grund des Geschwiires ist etwas uneben, villiz rein und
besteht aus einem derben, gelblichen, fibrisen Gewebe. Die Rinder
des Geschwiires sind etwas zackig, nahe dem Pylorus leicht gewul-
stet und werden von der stark verdickten und lebhaft rot injicirten
Schleimhaut gebildet: an einigen Stellen ist der Geschwiirsrand wie
unternimirt und gegen die kleine Curvatur hin weniger steil, zum
Teil sanft ansteigend. Gegen den Magen zu besitzt die Schleimhaut
des Geschwiirsrandes ein ganz exquisit grobwarziges Ansehen; die
einzelnen warzicen Erhabenheiten bilden !/,—3; em im Durchmesser
haltende, unregelmissig polveonale Felder. Der iibrige Teil der Ma-
genschleimhaut ist ziemlich eben, weniger stark injicirt, von graurot-
licher Farbe.

Nach Durschneidung des Pylorns an der vorderen Magenwand
zeigt sich, dass sich der Geschwiirsprozess auch in denselben herein
bis an den Beginn des Duodenum erstreckt; der von der Schleimhant
“des letzteren gebildete Teil des Geschwiirrandes ist echenfalls  stark
sewulstet und lebhaft dunkelrot injicirt. Die Schleimhaut des Pylo-
rus selbst ist bis anf einen kleinen nach unten zu gelegenen KHest
vollig in dem krebsigen Geschwiire untergegangen und es zeigt der
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Geschwitrserund  hier ein narbendhnliches, zusammengeschrumpftes,
leicht gefaltetes, sehr derbes, fibroses Gewebe. ,

Die Pylorus-Wand ist 11 mm dick, und zwar misst die verdickte
Musenlaris 4—6 mm, die sehr derbe, von matten weisslichen Piinkt-
chen und Streifen durchsetzte Submucosa etwa 4—5 mm; die Sub-
mucosa erscheint sonst als ein mattglinzendes, sehr dichtes Gewebe
von blass rotlich grauer Farbe.

An einem senkrecht durch den Geschwiirsrand gelegten Schnitt,
zeiot sich, dass die verdickte Submucosa allmihlich in dem aus
schwieligem, sehr derbem, beim Einschneiden knirschendem Gewebe
des Geschwiirgrundes verliuft und dass ebenso die Muscnlaris gegen
den Geschwiirsgrund hin immer mehr von breiten derben Bindege-
websziigen durchsetzt wird und schliesslich ebenfalls in dem schwie-
lizen Gewebe desselben ganz allmithlich sich verliert.

Am 5. Tage nach der Operation erfolzgte der Tod des Patienten
in Folge einer intercmrenten Pneumonie.

Die Leichendiagnose lautete: Croupise Pneunomie der . Lunge
mit leichter fibriniser Plewritis; geringe Verwachsung der I, Lunge;
Lungenidem. Operativer Defect des Pylorus wund eines Stiickes der
kleinen Magencurvatur; sehy spirlicher eiterig-fibrindser Belag an
den dwrch Nualt vereinigten Wundrindern, Lineare, durch Naht
vereinigic und frische verldebte Wunde an den dusseren Bauchdecken.
Nebenmilz.

Fin ansfiihrlicher Dericht des ganzen Sectionsbefundes wiire
hier von keinem weiteren Interesse; nur mdochte ich noch ganz be-
gsonders hervorheben, dass weder die retroperitonealen Lymphdriisen
der Magengegend noch Lymphdriisen an entfernteren Orten krebsig
infiltrirt waren; ebenso waren auch alle {ibrigen Organe, insbesondere
die Leber, durchans frei von Krebsmetastasen. Die Schleimhaut des
zuriickgeblichenen Magenteiles zeigte ganz normales Ansehen, nur in
der Umgebung der Wundriander etwas stivkere Injection.

Die mikroskopische Untersuchung des exstirpirten Krebsgeschwii-
res ergab folzenden Befund:

Zuniichst zeigt sich, dass in dem ganzen Gebiet der resecirten,
dem fusseren Ansehen nach normalen Schleimhaut, aunsschliesslich in
ihrem oberen Teil meist etwas erweiterte und in der unteren Halfte
vielfach traubig verzweigte Schleimdriisen sich befinden, deren Hals
mit ziemlich hohem Cylinderepithel ansgekleidet ist, wihrend die un-
teren Teile niederes Cylinderepithel oder cubische Zellen besitzen,

An der Curvatura major bemerkt man bereits in *einer Entfer-
nung von 6 ¢m vom Geschwiirsrande hiufiz in ithrem ganzen Verlaufe
dilatirte und durchaus mit hohem Cylinderepithel ausgekleidete Drii-
senschlimehe, welche reichlicher verzweigt sind und durch ihre Sei-




tensprossen hiinfiz mit benachbarten, in dhnlicher Weise verinderten
Driisen in Verbindungz getreten sind.

An dem Cylinderepithel dieser Driisen firbt sich der Zellenleib
nur sehr wenig, hingegen nimmt der grundstindige Kern eine inten-
siv dunkelrote Farbung an.

Nihert man sich mehr dem Geschwiisrande, so begegnet man
immer zahlreicheren in der geschilderten Weise verinderten Driisen
und nicht selten ist ein Seitenast derselben zu einem mit sehr hohem
Cylinderepithel ansgekleideten cystischen Hohlraum  ausgebuchtet,
ohne dass jedoch eine Verstopfung des Ausfiihrungsganges zu con-
gtatiren wiire; hinfig tritt schon hier bei der Tinction mit Alaunkar-
min eine sehr auffillize intensiv briunlich rote Fiarbung des Zell-
protoplasmas der Epithelien ein, welches ein sehr deutlich korniges,
mattes Ansehen besitzt,

Diese Veriinderungen der Form der Driisen und ihres epithe-
lialen Belages konnen, wie inshesondere an der ganzen Linge nach
im Schnitte getroffenen Schliuchen dentlich zu erkennen ist, die ganze
Driise hetreffen; hiaunfig aber findet man dieselben nur anf einen Teil
der Driise, zumal den Fundus, beschrinkt.

Den hichsten Grad dieser Entartung erreichen aber die Driisen
etwa 1!fy em vor dem Geschwiirsrande ; hier begegnet man den wun-
derlichsten Formverinderungen, welche durch zahlreiche seitliche Aus-
buchtungen, reichliche Verzweigung und Ausdehnung  einzelner Ab-
gchnitte zu sehr grossen cystenformigen Gebilden bedingt sind. Zn-
gleich ist auch das Epithel in lebhafter Proliferation begriffen; denn
~da und dort dringen sich die Zellen durch gegenseitige Raumbeeng-
ung iiber das Nivean ihrer Reihe hervor, so dass kleine, in das
Driigenlumen hereinragende Epithelsprossen entstehen und  schliess-
lich das Epithel an einzelnen Stellen mehrschichtig erscheint.

Die Driisenwucherung ist hier mit einer sehr betriichtlichen ent-
ziindlichen kleinzelligen Infiltration verbunden, welche jedoch, da hier
kein Durchbruch der wuchernden Driizen in die Submucosa stattzu-
finden scheint, lediglich auf die Schleimhaut sich beschrinkt. Je
naher man dem Geschwiirsrande kommt, um so mehr nehmen die
entziindlichen Erscheinungen in der Schleimhaut zu; neben der klein-
zellizen Infiltration sieht man veichliche Neubildung jungen Bindege-
webes, wodurch das interglandulire Gewebe dichter wird und zugleich
an Ausdelinung zunimmnt.

Besonders auffallend zeigt sich diese Reaction von Seiten des
interglanduliiven Bindegewebes am Grunde der Schleimhaut, so dags
hier die wnchernden Driisenschlinche wie compromirt, ja oft villig
atrophisch erscheinen: aber gerade hier sieht man an verschiedenen
Stellen sehmale Driisenschlinche, welche die Muscularis mucosae
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durchsetzen und sich eine Strecke weit in die Submucosa herein ver-
folgen lassen. Doch wachsen in dieser die hereingewncherten Drii-
sen nicht zu grisseren adenomatosen Gebilden oder soliden Epithel-
haufen heran, sondern sie kriechen als schmale, driisenschlauchihn-
liche Striinge in den Spaltriinmen des ungemein stark fibros verdich-
teten Bindegewebes der Submucosa hin.

Ftwa 6—8 mm vor Beginn der eigentlichen Geschwiirstlache
fangt die Schleimhaunt an sich zu verdiinnen, so dass sie nicht mit
steilem Rande, sondern meist mehr allmidhlich gegen den Geschwiirs-
arund hin abfillt, Diese Verdiinnung der Schleimhaunt ist durch un-
oemein reichliche Bildung von schrumpfendem Bindegewebe in der-
selben begriindet, welche iiberall der Driisenwuchernng unmittelbar
zu folgen scheint.  Wenigstens kann man sich davon {iberzeugen, wie
canz allmihlich in der Richtung gegen den Geschwiirsrand hin die
Neubildung von jungem Bindegewebe zwischen den entarteten Driisen
immer mehr diberhand nimmt, so dass letztere durch Compression von
Seiten des schrumpfenden Gewebes mehr und mehr an Umfang ab-
nehmen und schliesslich nur noch als unregelmissig ceformte, schmale,
mit niederem Cylinderepithel oder mehr unregelmissiz geformten
Zellen ansgekleidete Schliinehe erscheinen.

An zahlreichen Stellen durchsetzen dieselben die durch inter-
stitielle Dindegewebswucherung stark verdickte Muscularis mucosae
und brechen in die Submucosa herein, welche hier ungemein ver-
dichtet ist und so stark narbig geschrumpft, dass Muscularis mucosae
und Mnseunlaris einander sehr genéihert erscheinen.

Die in der Submucosa wuchernden Krebsschliuche haben eben-
falls ein atrophsisches Ansehen und an vielen ist der driisige Charac-
ter nicht mehr zn erkennen. Allein es wuchern dieselben von hier
aus auch in die tieferen Magenschichten, zuniicht in die Muscuolaris
und dann in die Subserosa herein, und entwickeln sich hier zu langen
und ziemlich breiten driiseniihnlichen Schlinchen, welche wvon sehr
schin entwickeltem Cylinderepithel gebildet werden; fast iiberall
schieben sie sich in den von breiten Bindegewebsziigen eingenoffimenen
Spaltrinmen der Muscularis hin und bilden hier ein ausgebreitetes,
vielfach anastomosirendes Netzwerk, welches genan den zwischen den
Muskelbiindeln gelegenen TInterstitien, d. i den Lymphspalten der
Muscularis enfspricht.  Zahlreiche Ausliufer dringen aunch in die Sub-
BEI0SA VO,

An einzelnen Stellen des Geschwiirsrandes ist die oben geschil-
derte Wucherung des interglanduliren Gewebes in der Schleimhant
g0 hochgradig, dass eine formliche Cirrhose derselben entsteht: die
etwa anf ein Drittel ihrer normalen Dicke reducirte Schleimhaut be-
steht zuniichst dem Geschwiirsgrunde in einer Ausdehnung von un-
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gefihr 6—8 mm fast lediglich aus jungem DBindegewebe. in welchem
sehr reichliche Neubildung vor Capillaren stattfindet.

Nur ganz zerstreut gewahrt man vereinzelte in die Tiefe drin-
gende Driisenreste.

Diese bindegewebige Schrumpfung ist aber merkwiirdicer Weise
an solchen Stellen lediglich auf die Schleimhaut beschrinkt, indem
die von Bindegewebsziigen durchsetzte Muscularis mucosae eher ver-
dickt erscheint, die Submucosa aber fast normales Ansehen zeiot
oder ebenfalls, wenn auch nur in geringerem Grade verdickt ist.

Der Geschwitrsgrund selbst wird teils von der sehr stark fibros
verdichteten Submucosa, teils von der von michtigen, derben Binde-
gewebsziigen und teils von frischen, teils atrophischien Krebssehlanchen
durchsetzten Muscularis gebildet; an der Oberfliche ist derselbe nur
in sehr geringem Grade kleinzellig infiltrirt, vielmehr wird er fast
iiberall von jungem Narbengewebe gebildet.

3) Carcinoma recti eines H3-jihrigen Mannes, J. N. 81 b, 1881,

Etwas iiber 5 em im Durchmesser haltendes resecirtes Stiick
der Mastdarmwand, in dessen Mitte sich ein rundlicher, 3—4 em im
Durchmesser haltender, etwas weicher, dunkel grauroter, nicht ver-
gchieblicher Tumor mit steilen Rindern 10 11 mm hoch iiber das
Niveau der Schleimhaut erhebt: an der Oberfliche besitzt derselbe
ein papillires Ansehen und ist besonders gegen die Mitte hin viel-
fach zerkliiftet. Auf dem Durschnitt hat die Geschwulst ein blass-
grauritliches, in der Mitte und an der Oberfliche etwas hiimorrhagisch
geflecktes, markiges Ansehen: es durchsetzt dieselbe die Submucosa
und in der Mitte reicht sie auch an vielen Stellen mehrere mm weit
in die bis zu 7 mm verdickte Muscularis herein. An den Rindern
schiebt sich die Geschwulstinasse eine kleine Strecke weit unter die
gcheinbar normale Schleimhant hin, so dass letztere von der Geschwulst
emporgedringt wird. Es lasst sich die Schleimhaut noch einige mm
weit deutlich von der Geschwulstmasse abgegrenzt verfolzen; dann
aber wird die Grenze vollig verwischt und es scheint die Schleimhaut
gontinuirlich in die Geschwulst iiberzugehen.

Die mikroskopische Untersuchung ergab folgenden Defund:

In der dem Tumor benachbarten Schleimhaut haben die Driisen
durchaus normales Verhalten; die Zellen sind meist normal, von gla-
sigem, wasserhellem Ansehen und besitzen einen bei der Tinction mit
Alaunkarmin sich dunkel firbendem Kern ; zahlreiche Zellen erscheinen
wie gequollen und in schleimiger Metamorphose begriffen. Muscularis
mucosae normal; die Submucosa ist etwa um das Doppelte verdickt,
ziemlich locker, von zahlreichen erweiterten Venen durchsetzt. Mus-
cularis sehr hypertrophisch, sonst normal.
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An einem senkrecht durch den Gesehwulstrand gelegten Schnitt
zeigen etwa die letzten 8 — 10 unmittelbar vor der Geschwulst ge-
legenen Driisenschliuche insofern ein verdindertes Ansehen, als die
Zellen sehr viel dichter stehen, an Linge etwas zugenommen haben,
hingegen betriachtlich sehmiler geworden sind; der Kern ist hiufig
mehr in die Linge gestreckt und nicht selten sieht man in einer
Zelle 2 iiber einander gelagerte Kerne.

Sehr auffallend ist die verinderte Reaction gegen Alaunkarmin;
die Zellen nehmen eine sehr zarte, rotlich-gelbe Firbung an, wih-
rend der Kern dunkelrot erscheint.

Diese Beschaffenheit zeigen die Driisen also da, wo die Schleim-
haut am meisten von dem gegen sie herandriingenden Tumor empor-
oehoben wird. Unmittelbar an der Geschwulstgrenze, wo die Schleim-
haut scheinbar villiz in der Geschwulst untergeht, gewahrt man nur
an wenigen Schnitten mehrfach ausgebuchtete, driisige Gebilde, welche
als veriinderte urspriingliche Driisen der Schleimhaut zu erkennen
sind ; an den meisten Schnitten folgen sofort vielfach verzweigte, aci-
nise Krebskorper, deren Wand mit einem ungemein stark wuchern-
den Cylinderepithel besetzt ist und von welchen man nicht mehr mit
Bestimmtheit aussagen kann, ob sie degenerirte Driisen, oder in die
Schleimhaut hereingewucherte Geschwulstmassen darstellen, zumal
da sie mit den tieferen krebsicen Wucherungen in unmittelbarem
Zusammenhange stehen.

Allein etwa 2 mm weiter vom Geschwulstrande entfernt stosst
man auf mehrere in ihrem ganzen Verlanfe entartete Driisen, welche
noch deutlich als solche zu erkennen sind, indem sie frei an der
Oberfliche miinden. Iis stellen dieselben senkrecht zur Geschwulst-
oberfiiiche stehende Schlinche dar mit wellig ausgebuchteter Wand,
welche ebenfalls mit in  starker Proliferation begriffenem Cylinder-
epithel besetzt ist, so dass die einzelnen Zellen sich gegenseitig iiber
die Oberfliiche hervordrimgen und das Epithel an vielen Stellen oft
in grisserer Ausdehnung mehrschichtig erscheint.

Unmittelbar daneben finden sich mehrere noch sehr schon er-
haltene Driisenschliuche mit einfacher epithelialer Auskleidung; das
Epithel ist durchaus einschichtiz und sehr regelmissig neben einander
angeordnet, nur *die Tinction lisst jene oben geschilderte Verinderung
erkennen; auch sind die Driisen etwas linger und schmiler.

line dieser Driisen nun zeigt an ihvem unteren Ende krebsige
Entartung und es ist die ganze Driise von ihrer Miindung an bis tief
herein in die krebsize Wucherung in der Continuitit getroffen, so
dass man an diesem einzigen Priparate die Histogenese so klar vor
Augen hat, wie an einer im Sinne der Thiersch-W i!.ld&}-‘ﬂl”ﬂuhﬂﬂ.l
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Theorie von der epithelialen Genese des Carcinoms anceferticten
schematischen Zeichnung,

Man sieht an dieser Driise, welche mit einer daneben liegenden,
kaum verinderten Driise einen gemeinschaftlichen Aunsfilhrungsgang
besitzt, zuniichst nach verschiedener Richtung hin, meist aber schrig
nach abwiirts oder horizontal verlanfende, blindsacliihnliche Ausstiil-
pungen und nach unten zu, 0,45 mm von der Miindung entfernt, teilt
gie sich gabelig in zwei Schliuche, welche in einem Winkel von etwa
45° divergiren.

Wihrend der eine dieser beiden Ausliufer nur zanz kleine blind-
sackihnliche Ausbuchtungen zeigt, geht hingegen der andere divect
in die Krebsmasse iiber.

Bereits eine betriichtliche Strecke vor der gabelizen Teilung
nehmen die Zellen des Driisenschlauches auffallend an Linge zu,
withrend ihr Dreitendurchmesser betriichtlich abnimmmt; sie hesitzen
einen grundstindigen, sehr langen und schmalen Kern, mitunter auch
zwei Kerne, und stehen ausserordentlich dicht; doch ist die Epithel-
lage noch einschichtiz, wenn auch stellenweise Zellen durch die
wuchernden Nachbarzellen aus der Reihe emporgedringt werden.
Das gleiche Verhalten zeigen die Epithelien des einen Teilungzastes,

Im anderen Teilungsaste aber zeigt sich Folgendes: Auf der
einen Seite des Driisenschlauches bleibt die Epithelschicht noch eine
Strecke von etwa 0,18 mm einschichtiz: doch gewalrt man schon
hier, wie da und dort einzelne Zellen von der Drisenwand abzehoben
und aus der Reihe hervorgedringt werden; solche Zellen haben oft
eine unregelmiissige, birnformige Gestalt und einen vergrosserten
Kern.

Uebrigens zeigen auch die iibrigen Zellen bereits deutliche
Formverinderungen, welche sich insbesondere durch eine Grissenzu-
nahme der Kerne im Verhiltniss zum Zellenleib kandgibt : hitufig hat
eine Zelle auch 2 Kerne, ausserdem tritt die veriinderte Reaction
gegen Alaunkarmin in prignanter Weise hervor.

Verfolgt man diese Stelle weiter nach abwiirts, so sieht man,
“wie immer mehr Zellen iiber das Nivean emporgedringt werden, so
dass nun das Epithel unregelmissig geschichtet erscheint, indem bald
zwei bald mehr Zellenreilien ohne bestimmte Anordnung iiber einan-
der gelagert sind. Wilhrend die unterste Zellenlage die cylindrische
Form mehr oder weniger deutlich beibehilt, zeigen die Zellen der
oberen Lagen sehr mannigfaltige, unregelmissige Formen: sie -sind
bald langgestreckt und schmal mit langem bandformigem Kern, bald
birnformig oder unregelmassic polygonal mit sehr grossem, rundem,
oder ovalem Kern, welcher stets 2—3, ja hifiz sogar 4 sehr deut-
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liche Kernkorperchen besitzt: sehr hinfig findet man in einer Zelle
2 Kerne.

Die Wucherung des Epithels scheint nicht an allen Punkten
eleich stark vor sich zu gehen: denn an vielen Stellen bilden sich
iiber das Nivean hervorragende Knospen und Sprossen, welche durch
weitere Zellenvermehrung schliesslich oben wieder zusammenwachsen,
so dasg auf diese Weise kleine rundliche Hohlen in der Epithelschichte

selbst entstehen.

Diese Wucherung des Driisenepithels ist zuniichst weniger von
einer Verengerung des Driisenlumens, als vielmehr von einer Erwei-
terung der Membrana propria begleitet, welche sich von der Stelle
an, wo die Epithelwncherung beginnt noch etwa 0.2 mm weit ziem-
lich dentlich verfolgen lisst. Noch weiter nach unten zu aber scheint
das immer méichtigzer wuchernde Epithel letztere zu durchbrechen
und zugleich geht der Charakter eines einfachen tubulisen Driisen-
schlauches verloren.

Continuirlich geht das in starker Proliferation begriffene Iipithel

der Driisenwand in eine breite und iiber 1 mm weit in die Tiefe

ereifende atvpische Wucherung iiber, welche zum Teil noch adeno-
matosen Character trigt. s repriisentirt sich dieselbe wie ein Con-
glomerat nnregelmissig verzweigter driisenschlauchithnlicher Gebilde,
jedoch ist an vielen Stellen dieses Gepriige villiz verwischt, indem
einerseits die nur aus eylinderformigen Zellen bestehenden Wandungen
der einzelnen Schliuche unter einander verschmelzen, anderseits aber
das wuchernde Epithel auch in das Lumen der Schlanche selbst herein
Sprossen treibt und mehrschichtiz wird, An solchen Stellen platten
sich die Zellen gegen einander ab und verlieren ihre regelmissige
cylindrische Form. Auf dem Durchschnitte durch die gewucherte
Partie sieht man daher zahlreiche mit Cylinderepithel ausgekleidete
Hohlriume von runder, ovaler oder mehr langgestreckter Form, welche
von mehr oder weniger umfanglichen, soliden Zellenmassen unmittel-
bar begrenzt werden,

Wiihrend also an der einen Wand des entarteten Driisenschlau-
ches das Epithel ganz allmihlich in die krebsige Wucherung iiber-
geht, wird es dagezen an der gegeniiberliegenden Wand fast plotz-
lich mehrschichtigz und geht rasch in jene unregelmissige, krebsige,
Wucherung iiber, welche ihrerseits, wie sich an den aufeinander fol-
genden Schnitten erkennen lisst, mit den tiefer gelegenen Geschwulst-
massen in directem Zusammenhang steht.

An anderen Stellen des Grenzgebietes zwischen normaler Schleim-
haut und dem Tumor sicht man Driisen, deren Epithel in der gan-
zen Ausdehnung des Driisenschlauches bereits mehrschichtiz gewor-
den ist, und deren untere Enden mehrfach verzweigt direct in eine
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zusammenhingende Wucherung von adenomatisem Character iiber-
gehen. Fast der ganze Tumor scheint iibrizens noch von der ent-
arteten Schleimhaut iiberkleidet zu sein; jedoch sind fast an allen
Stellen die Driisen in ganzer Ausdehnung so hochgradig entartet,
dass sie nur an ihrer topographischen Anordnung und den senkrecht
zur Oberflache gerichteten Ausfihrungsgingen zu erkennen sind, Das
oberflichliche Epithel des interglanduliren Gewebes ist fast iiberall
abgestossen, nicht allein an der Obertliiche des Tumors, sondern auch
an den meisten Stellen der benachbarten noch unverinderten Schleim-
haut.

In der Umgebung der wuchernden Driisen findet man iiberall
sehr dichte kleinzellige Infiltration, doch keine Bindegewebsneubildung,
Die Muscularis mucosae, welche sich durch ihre intensiv gelbritliche
Farbe deutlich erkennen lisst, ist an der Grenze der Geschwulst, wo
sich die Geschwulstmassen unter die noch unverinderte Schleimhaut
hinschieben und dieselbe empordringen, noch gut erhalten, obwohl
auch hier ihre Faserziige durch reichliche Einlagerung von kleinen
Rundzellen sehr stark auseinander gedringt werden.

Da, wo die eigentliche Entartung der Schleimhaut beginnt, wird
die Muscularis mueosae zuniicht von den in der Tiefe wuchernden
Driisen nach abwiirts gedriingt, lost sich aber sehr bald in der unge-
mein starken kleinzellizen Infiltration vollig anf, so dass man nur an
vereinzelten Stellen zerstreute Faserziige derselben, welche sich an
ihrer Fiarbung deutlich erkennen lassen, wahrnimmt.

Die primir von der Schleimhaut ausgehende Wucherung zeigt
im ganzen Dereiche des Tumors iiberall noch deutlich adenomatosen
Character, wie derselbe oben ausfiithrlich geschildert wurde, wenn er
anch mitunter durch das Mehrschichtigwerden des Epithels und durch
die Verschmelzung der Wandungen verschiedener Schliiuche etwas
alterirt wird. An den meisten Stellen der Geschwulst erhilt sich
dieses Anschen auch in die tieferen Schichten herein und nur die
untersten an die Muscularis heranreichenden Teile des Tumors gehen
allmithlich in solide Epithelmassen iiber.

An einzelnen Stellen aber verliert die Geschwulst sehr rasch
ihren adenomatisen Character; die Wucherung schreitet in Form von
soliden Fpithelmassen fort, welche in Form von breiten, vielfach unter
einander anastomosirenden, nnregelmissig geformten Striingen in die
Tiefe dringen, so dass man auf dem Durchschnitt ein formliches, von
soliden Epithelmassen gebildetes Maschenwerk erhilt, welches schein-
bar mit Zellen ausegefiillte Hohlriiume umschliesst. Doch  liisst  sich
an einer Schnittserie mit Leichtizkeit erkennen, dass letztere nichts
als in querer Richtung getroffene Zige des ausserordentlich stark



kleinzellig infiltrirten submukésen Bindegewebes gind, welche von dem
wuchernden Epitel formlich nmgponnen und eingeschlossen werden.

Ueberhaupt ist im DBereiche der Geschwulst die entziindliche
Infiltration ungewihnlich stark und reicht iiberall unmittelbar bis an
die epithelialen Massen heran. Doch lisst sich nirgends auch nur
eine Spur von Uebergangsformen unter den Zellen des Granulations-
gewebes und  des kleinzellizen Infiltrates zu  epithelialen Elementen
finden: iiberall sind letztere in scharfer Linie abgegrenzt, ja am ge-
hiirteten Priparat entstehen, wohl in Folge ganz geringfiigiger
Schrumpfung, meistens zwischen den epithelialen Massen und dem
entziindlich infiltrivten Gewebe der Submucosa kleine Spaltriume,
welche die Grenze um so schirfer markiren. Eine Neubildung - von
Bindegewebe ist in der Submucosa fast nirgends anzutreffen, nur an
einzelnen Stellen sieht man verdichtete Bindegewebsziige und auch in
der nachsten Umgebung der Geschwulst ist das Gewebe nur unbe-
deutend verdichtet: hingegen scheint an vielen Stellen eine Verki-
sung des kleinzelligen Infiltrates einzutreten, besonders an solchen
Stellen, wo die wuchernden Epithelmassen kleinere oder grissere
Partien des infiltrirten Gewebes fast villie umwochern und dadurch
die Nahrungszufuhr behindern; an solchen Stellen tritt an den Zellen
keine Kernfirbung mehr ein und man findet reichlichen Detritus
unter die Zellen eingelagert.

An der Muscularis lasst sich auch mikroskopisch ausser der
Hypertrophie keine wesentliche Verinderung nachweisen ; nur hie und
da ist das interstitielle Gewebe etwas verdickt und entziindlich in-
filtrirt.

4) Carcinoma recti einer 47-jihrigen Frau. J. N. 48. 1881,

Resecirtes Stiick des Mastdarms, aufgeschnitten 5—6 em hoch
und 7 em breit. An der Oberfliche befindet sich ein durchschnittlich
3 cem im Durchmesser haltendes Geschwiir mit ziemlich glattem,
schwielizem Grunde und unregelmiissiz  ausgebuchtetem, wulstigem,
meist steil abfallendem Schleimhantrande, weleher an einzelnen Stellen
sich zu einem 6—8 mm hohen Wall iiber den Geschwiirsgrund er-
hebt. An einem senkrecht gelegten Schnitt erscheint die normale
dussere Zone der Schleimhaut deutlich verdiinnt, wie atrophisch;
etwa !'[,—1 cm vor dem Geschwiirsrand wird dieselbe allméhlich dicker
und zugleich von einer ziemlich weichen, blass grauroten Geschwulst-
masse emporgedriingt, in welche sie auf der Hiohe des Geschwiirs-
walles ohne Grenze continuirlich iibergeht. Yon jener Geschwulst-
masse zeigt sich die ganze Submucosa um den Geschwiirsrand hernm
in einer peripheren Ausdehnung von etwa 1 cm durchsetzt und es
dringt dieselbe in Form von weisslichen Streifen auch in die Spalt-
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rdiume der Muscularis  herein. Der Geschwiirsgrund wird an  den
meisten Stellen von der Muscularis gebildet, nur gegen die Peripherie
hin ist noch von Geschwulstmassen durchsetztes submukises Binde-
gewebe vorhanden. Das Gewebe der Muscularis zeigt sich im Ge-
schwiirsgrund sehr stark fibros verdichtet und sehnig glinzend, an
einzelnen Stellen hat es den Anschein als wire sie vollic von Nar-
bengewebe ersetzt. Dazwischen befinden sich wieder weichere, ganz
blass graurdtliche Stellen, welche aus Geschwulstmassen bestehien. In
dem periproctitischen Zellgewebe befinden sich mehrere fast erbsen-
grosse Geschwulstknotchen, welche in der Peripherie von ausstrahlen-
dem Narbengewebe begrenzt werden, Eine etwa kleinkirschkern-
grosse Lymphdriise ist ziemlich derb, auf dem Durchschnitt aus blass
graurttlichem, weicherem und sehnig glinzendem, derbem Gewebe
bestehend.

Bei der mikroskopischen Untersuchung zeigt sich, dass die Drii-
sen der schon makroskopisch deutlich atrophischen Schleimhaut so-
wohl an Zahl als auch an Umfang sehr auflallend reducirt sind. Das
interglandulire Gewebe ist betriichtlich vermehrt, so dass die Driisen
grossere Abstiinde unter einander haben; zugleich erreichen sie meist
nur die Hilfte der durchschnittlichen Linge von normalen Rectaldrii-
gen; hingegen sind sie fast alle leicht erweitert, manche sind selbst
stark bauchig aufgetrieben und hiufig sieht man, besonders gegen
den IFundug zu, kleine blindsackithnliche Ausstillpungen oder ein Um-
biegen des Driisenendes.

Muscularis mucosae und Muscularis sind deutlich hypertrophisch
und ihre Spaltriume durch junges Bindegewebe und kleinzellige In-
fillration wesentlich erweitert. Das Gewebe der Submucosa ist eben-
falls verdichtet, etwas kleinzellig infiltrirt und von zahlreichen er-
weiterten Venenstimmehen durchzogen.

itwa 6 mm vor dem Geschwiirsrande beginnend stehen die Drii-
sen dichter und werden schmiler, nehmen aber ziemlich rasch so be-
dentend an Linge zu, dass sie die vorhergehenden Driisenschliuche
um das Vierfache und dariiber iibertretten.

Diese das normale Lingenmass . bedeutend iiberschreitenden

*Driisen zeizen zunichst keine wesentlichen Formverinderungen, hoch-
stens ist an einzelnen der Hals etwas trichterformig erweitert oder
es finden sich gegen den Fundus hin kleine blindsacka linliche, oder
mehr diffuse ,e‘-.us;bun,htuugﬁn. Iingegen zeigt das Epithel, obwohl es
itberall sehr gleichmiissiz und cum]uv]utr ist, jene verinderte Reac-
tion gegen Alaunkarmin, indem der Zellenleib der Epithelien einen
britunlich-roten Ton annimmt. Nithert man sich aber dem Geschwiirs-
rande um einige mm, so sieht man, wie diese verlingerten Driisen
besonders segen den Fundus zu zahlreiche Sprossen treiben, welche



die Muscularis mucosae sofort durchbrechen; zugleich ist das Drii-
genepithel in lebhafter Vermehrung begriflen; an sehr zahlreichen
Stellen der Driisenwand bilden sich knospenidhnliche, In das Lumen
der Driise hereinragende Auswiichse, welche dadurch entstehen,
dass die lebhaft wuchernden, aber in ihrer riumlichen Ausdehnung
beschriinkten Epithelien sich gegenseitig iiber das urspriingliche Ni-
veau des Epithelbelags hervordriangen. Auf die gleiche Weise wird
mitunter das Epithel grossere Strecken weit mehrschichtig.

Nachdem die entarteten Driisenschliiuche die Muscularis mucosae
durchbrochen haben, bilden sie sogleich zahlreiche, vielfach ausgebuch-
tete Verzweizgungen von ganz exquisit driiseniihnlichem Character,
welche vielfach unter einander in Verbindung treten, und mit ausser-
ordentlich schonem, hohem Cylinderepithel ausgekleidet sind, welches
an vielen Stellen in das Lumen der Schliuche herein knospenformige
Sprossen treibt; in manchen dieser driisenschlauchibnlichen Gebilde
befindet sich kirniger Detritus, walrscheinlich Ueberreste von abge-
stossenen Epithelien, in einzelnen auch eine glasige, schleimithnliche
Masse.

Diese adenomatosen Wucherungen durchsetzen die ganze Sub-
mucosa, deren Dindegewebe hier sehr stark verdichtet erscheint und
in breiten IPaserziigen von fibrosem Character die wuchernden Epi-
thelscnliiuche umzieht ; kleinzellige Infiltration ist nur in der Peri-
pherie der Geschwulst vorhanden und zwar erstreckt sie sich hier
anf die Submucosa und Muscularis, in letzterer bis etwa 2 cm weit.

Schon bevor die Epithelschlinche an die Muscularis herankom-
men, werden sie bedeutend schmiler, das schone Cylinderepithel der-
selben wird niedriger und unansehnlicher, wihrend hingegen die Ziige
des bindegewebigen Stromas immer mehr an Machtigkeit zunehmen;
schliesslich aber gehen die adenomatisen Wucherungen in sehr
schinale mit ziemlich niederem, unregelmiissig geformtem Cylinder-
epithel ausgekleidete Schliuche, oder selbst in ganz schmale und
diinne solide Epithelstringe iiber, welche sich in die erweiterten
Spaltriume der Muscularis hereindriingen, deren interstitielles Binde-
gewebe ebenfalls vermehrt und sehr verdichtet ist.

An einzelnen Stellen wuchern iibrigens auch breite, mit hohem
Cylinderepithel ausgekleidete Schlinche in die Muscularis herein.
Insbesondere zeigt sich im Geschwiirsgrund, welcher von der oberen
Schichte der Muscularis gebildet wird, letztere ganz durchsetzt von
meist ziemlich umfangreichen solchen driigenschlanchiahnlichen Wu-
cherungen, welche, entsprechend den Spaltriimmen zwischen den ein-
zelnen Muskelbiindeln, senkrecht in die Tiefe dringen und an einzel-
nen Stellen sich auch in die untere Muskellage und in das periprocti-
tische Zellgewebe hereinschieben,
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Jene strahligen, derben, bei der makroskopischen Beschreibung
des Tumors bereits erwihnten Knoten im periproctitischen Zellge-
webe bestehen ebenfalls aus meist ganz atrophischen Epithelschlin-
chen, welche in ein sehr derbes, dichtes Bindegewehslager einge-
schlossen gind.

Von Interesse ist es, dass an einem der Schnitte durch den
Geschwiirsgrund in dem Lumen eines querdurchschnittenen, im peri-
proctitischen Zellzewebe gelegenen Venenstimmehens dentliche Cy-
linderepithelien sich vorfinden; und zwar befinden sich 3 nur aus
wenigen, dicht zusammenhingenden Zellen bestehende Gruppen frei
im Lumen des Gefisses, wihrend etwa 68 Zellen in einer zusam-
menhingenden Reihe einen Teil der Intima als einschichtiger Epithel-
belag, unter welchem sehr deuntlich das unversehrte Endothel wahr-
zunehmen ist, iiberkleidet. Vielleicht liegt hier das Ende eines kreb-
sigen Thrombus vor.

Die infiltrirte Lymphdriise entspricht volliz dem Typus des pri-
miren Ervkrankungsheerdes im Mastdarm. Von der normalen Drii-
gensubstanz ist nichts mehr zu sehen; dieselbe ist vollig in mehr
oder weniger dichtes Bindegewebe nmgewandelt, in welches sehr
schon entwickelte, aus hohem Cylinderepithel bestehende driisenithn-
liche Epithelschliuche eingelagert sind, welche ein vielfach anasto-
mosirendes Netzwerk darstellen. An einzelnen Stellen ist die Binde-
gewebsneubildung sehr miéchtiz und die Epithelschliuche erscheinen
dann, gerade wie bei der primiren Wucherung im Rectum, atrophisch
und gehen schliesslich in schmale, solide Epithelstringe iiber.

Ein Uebergang von den derben Bindegewebsziigen zu Epithel-
striingen ist nirgends nachzuweisen.

5) Carcinoma recti einer H7-jihrigen Frau; (aus der Ge-
schwulstsammlung von Herrn Professor Thiersch).

Resecirtes Stiick des Rectum, 7 cm lang und aufgeschnitten
etwa 8 cm breit, aussen reichlich von Fettgewebe umgeben. An der
Innenfliche befindet sich ein durchschnittlich 5 em im Durchmesser
haltendes, ziemlich tiefes Geschwiir mit wallartig anfgeworfenem
Schleimhautrande; der Geschwiirsgrund ist ziemlich glatt, die dem
Geschwiir benachbarte Schleimhaut von normalem Ansehen,

Auf dem Durchschnitt zeigt sich die Schleimhaut nahe dem
Geschwiirsrande deutlich verdickt und geht continuirlich in Geschwulst-
massen iiber, durch welche sie wallartig emporgedringt wird. Die
Geschwulstmassen durchsetzen, gegen die Peripherie hin ziemlich
scharf abgegrenzt, von der verdickten und emporgedringten Schleim-
haut aus die Submucosa, die Muscularis in ihrer ganzen Dicke und
dringen noch 1—2 cm tief in das periproctitische Zellzewehe herein.
Es besitzen dieselben cine exquisit alveolire Structur und die einzel-



nen Alveolen sind mit einer, anch am gehiirteten Priparate deutlich
glasig durchscheinenden Masse aunsgefiillt,

Das Gewebe des Geschwiirsgrundes wird fast durchaus von sol-
chen Geschwulstmassen gebildet, nur sind dieselben von breiteren,
derberen Bindegewebsziigen durchsetzt.

Die Musecularis in der Umgebung des krebsigen Geschwiirs ist
bis zu 6 mm verdickt.

Diese Geschwulst gleicht in ihrem histologischen Ban im We-
sentlichen sehr dem soeben beschriebenen Falle von Carcinoma recti.

An einem senkrecht gefiihrten Schnitte sieht man, wie die Drii-
sen gegen den Geschwiirsrand zn allmihlich linger werden und ein-
zelne derselben ganz kleine Seitensprossen treiben. Dann folgen in
ihrem Lumen sehr stark erweiterte Driisen, welche zahlreiche seit-
liche Ausbuchtungen besitzen und deren Epithel die schon so oft er-
wihnten Verinderungen zeigt. Bald aber begegnet man Driisen,
welche, ebenfalls im Breitendurchmesser ansserordentlich stark erwei-
tert und mit seitlichen Ausbuchtungen versehen, die Muscularis mu-
cosae durchsetzende und in die Tiefe dringende Sprossen treiben;
von einzelnen gehen schon in der Mitte des Driisenschlanches oder
noch hiher oben zahlreiche parallel verlaufende Ausliufer ab, welche
seitlich leichte Ausbuchtungen besitzen und in einem geschlossenen
Biindel durch die Muscularis mucosae hindurch in die Submucosa
hereinbrechen, wo sie sich alsbald biischelformiz ausbreiten und wie-
dernm zahlreiche grossere und kleinere Ansbuchtungen und Sprossen
treiben, welche unter einander vielfach anastomisiren und mit den
durchgebrochenen Auslinfern entfernterer Driisen in  Verbindung
treten.

Diese Wucherungen stehen, wie sich an Schnittserien leicht con-
statiren lisst, mit den tiefer gelegenen, die Muscularis durchsetzen-
den und sich bis in das periproctitische Zellgewebe erstreckenden,
sehr nmfangreichen adenomatisen Wucherungen in directem Zusam-
menhang.

Schon die ersten Ausliufer der entarteten Driizen aber enthal-
ten, abweichend von der vorhin beschriebenen Geschwulst, eine gla-
sige, offenbar schleimige Masse, in welcher bisweilen verkiimmerte
Epithelzellen und Zellenkerne snspendirt sind: an dem in Alkohol
_ gehiirteten  Priparate ist dieser glasige Inhalt stets von einzelnen
etwas dunkleren Streifen unregelmissig durchzozen und bleibt bei
der Tinction fast vollig farblos. Kurz, er lisst sich durch nichts von
der schleimigen Masse unterscheiden, welche nicht selten in dilatir-
ten, aber sonst normalen Schleimdriisen des Reectum und des Magens
sich vorfindet. In den tiefer gelegenen adenomatisen Wucherungen
ist dieser glasige Schleim so reichlich enthalten, dass dieselben auf
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dem Durchschnitt wie grosse, mit Cylinderepithel ausgekleidete und
mit jener Masse angefiillte, unregelmitssiz gestaltete, cystische IMohl-
rdume erscheinen; dabei fehlt bei sehr starker Ausdehnung derselben
nicht selten an einer grosseren Strecke der Wand der Epi-
thelbesatz und hinfig findet man eine sehr betriichtliche Abplattung
des Epithels.

Die kleinzellige entziindliche Infiltration ist bei dieser Geschwulst
iiberall ungemein gering; hingegen ist das Bindegewebe der Submu-
cosa und der Spaltrinme der Muscularis iiberall da, wo die driisen-
ahnlichen Massen hereingewnchert sind, stark vermehrt und verdich-
tet, so dass die einzelnen Schliuche und cystischen Hoblriume stets
von breiten, ziemlich derben Bindegewebsziizen umgzeben werden,

Im Geschwiirsgrunde zeigt sich ganz die namliche Stroetur,
“nur erscheinen die adenomatisen Wucherungen in den oberen, der
Geschwiirsfliche zugekehrten Partien etwas unansehnlicher, wihrend
hingegen das Bindegzewebslager noch michtiger entwickelt ist.

6) Careinoma recti einer bS-jihrigen Frau; Recidiv der
vorigen Geschwulst, aufgetreten 1 Jahr nach der Operation; (aus der
Geschwulstsammlung von Herrn Prof. Thierseh).

Die Geschwulst gleicht sehr dem soeben beschriebenen primiren
Tumor, jedoch umfasst dieselbe ein viel grosseres Stiick des Mast-
darms und reicht hart bis an die iussere Haut der Analoffnung her-
an; es wird das untere Ende des Mastdarms von einem am aufge-
‘schnittenen Priparate etwa 6—7 cm im Durchmesser haltenden, fast
die ganze Mastdarmwand umfassenden Geschwiir mit etwas fetziger
Oberfliche eingenommen, welches, wie bei der primiren Geschwulst,
von einem stark aufeeworfenen Schleimhautrand wallartiz begrenzt
wird.

Auf dem senkrechten Durchschnitt zeigt die Geschwulst eben-
falls das gleiche Verhalten. Direct von der verdickten Schleimhaut
des Geschwiirsrandes aus geht eine krebsize Wucherung in die Tiefe,
welche ebenfalls saimmtliche Schichten der Darmwand durchsetat, tief
bis in das periproctitische Zellzewebe eindringt und fast den ganzen
il Geschwiirsgrund einnimmt; nur ist hier die Geschwulstmasse wieder
i von derberen Bindegewebsziigen durchsetzt,
| Von einer von der ersten Operation herrithrenden Narbe ist
nichts wahrzunehmen, es scheint dieselbe vollig in der krebsigen
Wucherung untergegangen zu sein,

Mikroskopisch zeigt die Geschwulst in allen Stiicken durchaus
das gleiche Verhalten, wie der primire Tumor.

Von hohem Interesse ist es aber, dass auch hier, bei der reci-
divirenden Geschwulst, die Wucherung wiederum von den Driisen der
Schleimhaut ganz in der gleichen Weise erfolgte; es entwickelte sich
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also das Recidiv nicht etwa von in der Tiefe zuriickgeblichenen Ge-
schwulstelementen, sondern durch neue Entartung urspriinglich nor-
maler Driisen.

Vergleicht man nun die hier untersuchten Carcinome des Ma-
cens und des Masdarms beziiglich des Ursprungs der epithelialen
Wucherungen, so ergibt sich, dass dieselben in allen 6 Fillen in ganz
exquisiter Weise ihren Ausgang von den Driisen der Schleimhaut
nehmen; iiberall beobachtet man zuerst eine sehr ausgesprochene
Proliferation des Driisenepithels, welche zunichst stets eine adeno-
matise Entartung der Schleimhautdriisen zur Folge hat.

Bald aber durchbrechen die entarteten Driisen die Muscularis
mucosae und es wnchern nun die nengehildeten epithelialen Massen
in die tieferen Schichten des Magens oder des Rectums herein. Da-
bei zeigt sich, dass im weiteren Verlanfe der driisenihnliche Charae-
ter der krebsigen Wucherungen bald schon nach kurzer Zeit verloren
geht und die weitere Wucherung in der Form von soliden Epithel-
massen erfolzt, wie bei Fall 1 und 3.

Es kann aber auch der driigsenihnliche oder adenomatise Cha-
racter der Neubildung sehr lange Zeit, ja selbst wihrend des ganzen
Prozesses, mehr oder weniger deutlich erhalten bleiben, so dass so-
gar in den secundir erkrankten Lymphdriisen (Fall 4) die krebsige
Infiltration einen ausgesprochen adenomatisen Charakter tragen kann;
fast stets findet man dabei allerdings an einzelnen Stellen Uebergiinge
zi soliden Epithelwnchernngzen.

Macht man daher, wie dies Ziegler in seinem Lehrbuche tut,
zwischen Carcinom und Adenom einen durchgreifenden Unterschied,
so lassen sich von den oben beschriebenen IFillen allerdings nur zwei,
nimlich der erste Fall von Carcinoma ventriculi und das zuerst ge-
schilderte Carcinoma recti als echte Carcinoma erkliren, withrend die
iibrigcen Fialle nach der mikroskopischen Untersuchung mehr oder
weniger den Character reiner Adenome besiissen. .

(Gleichwohl aber tragen simmtliche Fille, sowohl nach ihrem
Aunsseren anatomischen Verhalten, als auch nach ihrem Kklinischen
Verlaufe in so exquisiter Weise den Character des Carcinoms, dass
man denselben weder vom pathologisch-anatomischen, mnoch vom kli-
nischen Standpunkte ans in Abrede stellen kinnte; und in der Tat
wurde auch bei allen Fillen infra vitam die klinische Diagnose auf |
Carcinom gestellt. i

Wollte man daher fiir solche IFille den Begriff des Adenoms als
einen von dem des Carcinoms durchans verschiedenen aufrecht er- |
halten, so diirfte sowohl fiir den pathologischen Anatomen, als auch
fir den Kliniker es ecine schwierige Aunfgabe sein, die Diagnose Car-
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cinom zu stellen, ohne vorher die ganze Geschwulst, besonders in
ihren tieferen Teilen, mikroskopisch untersucht zu haben, indem ja
oft erst hier die driisenihnliche Wucherung in eine in der Form von
soliden Epithelmassen fortschreitende Wucherung iibergeht,

Aber auch nach dem mikroskopischen Befunde wird sich eine
strenge Trennung zwischen Adenom und Carcinom schwer durchfiih-
ren lassen und wird dieselbe stets als eine unmatiirliche und wenig
zweckmissige erscheinen, indem jedes von den Schleimhautdriisen des
Verdauungstractus ausgehende Carcinom, sowohl nach den oben mit-
geteilten Untersuchungen, als anch nach einer ganzen Reihe anderer
Fille, welche ich erst spiater mitzuteilen gedenke, stets mit einer
adenomatisen Wucherung der Driisen beginnt, wobei der adenoma-
tose Character allerdings bald friiher, bald spater sich verlieren, bald
aber withrend des ganzen Verlaufes und auch in den entfernteren
Metastasen sich erhalten kann,

Der Begriff des Carcinoms ist daher meines Erachtens fiir alle
jene epithelialen Geschwillste aufrecht zn erhalten, bei welchen die
neugebildeten epithelialen Massen, sei es nun in der Form solider
Epithelstringe und Epithelzapfen, sei es in der Form driisenschlanch=
fihnlicher Gebilde, die normalen Grenzen des Epithels iiberschreiten,
gchrankenlos in die Nachbargewebe hereinwuchern und die Neigung
znr Metastasenbildung zeigen.

Denn wenn man solche Fiille, welche stets in typischster Weise
unter dem klinischem Bilde des Carcinoms verlaufen, von letzterem
strenge sondern und sie als Adenome bezeichnen wollte, so wiirde
4 der klinische Begriff des Carcinoms vollig hinfillig, ja es milsste so-
gar die wirklich krebsige Erkrankung des Magens und des Mastdarms
il als eine ziemlich seltene Erkrankungsform betrachtet werden, indem
eben jener driisenihnliche Character der Neubildung sehr oft lin-
4 gere Zeit oder selbst withrend des ganzen Verlaufes sich erhilt.
Will man aber gleichwohl Adenom und Carcinom als verschie-
§ dene Geschwulstformen betrachten, so lisst sich immerhin dieser Un-
i terschied jedenfalls nur in rein histologischem, nicht aber in Kklini-
! schem und noch weniger in histogenetischem Sinne durchfiithren,

Da es mir nun aber bei der vorliegenden Arbeit vor Allem da-
rum zu tun war, die Carcinome des Magens und des Darmes auf
ihre histogenetische Entwicklung hin zu untersuchen, insbhesondere ob
i sich dieselben durch Wucherung des Driisenepithels des reifen, vol-
i lendeten Gewebes entwickeln konnten, so halte ich es entschieden
il filr berechtizt, auch die 4 iibrigen Geschwiilste, deren mikroskopische
|| Untersuchung mehr oder weniger den Character des reinen Adenoms
idergab, bei der Entscheidung dieser Frage zn verwerten.

Besonders gilt diess fiir den zweiten Fall von Carcinoma ven-
4
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triculi, welcher beziiglich des Characters der epithelialen Wucherung
fast vollstindiz dem von mir beschriebenen Magencarcinom gleicht,
welches sich secundéir in einem chronischen Geschwiir entwickelt hatte ;
die krebsice Natur des letzteren steht aber nach der Beschaffenheit
der zahlreichen Metastasen in der Leber, welche lediglich aus soliden
Epithelmassen bestehen, ausser aller Frage.

Durch die mikroskopische Untersuchung konnte nun fiir simmt-
liche oben beschriebenen Fille constatirt werden, dass sich die Ge-
schwulst durch Wucherung der Schleimhautdriisen entwickelte; denn
es wurde in jedem Falle nicht allein eine sehr auffallende Prolifera-
tion der Driisen in der Nachbarschaft des Tumors heobachtet, sondern
es konnte auch jedesmal ein directer Zusammenhang der wuchernden
Driisen mit den tiefer gelegenen Geschwulstinassen nachgewiesen
werden.

Solche Beziehungen zwischen den Driisen der Schleimhaut und
den Geschwulstmassen stehen aber zu der Annahme, dass gich letztere
aus einem embryonalen Keime entwickelt hitten, in directem Wider-
apruch.

Denn eine Geschwulst von embryonaler Anlage kann doch nur
da ihren Ursprung nehmen, wo urspriinglich der embryonale Keim
gelegen hatte: dieser wiirde aber wohl in den meisten Fillen in der
Submucosa oder in den tieferen Schichten des Darmkanals seinen
Sitz haben, wenn er seine Persistenz einer fehlerhaften Abschniirung
withrend jener fotalen Entwicklungsperiode verdankte, in welcher die
Bildung der Driisen des Darmtractus oder die Vereinigung des Ekto-
derms mit dem Entoderm an der Analofinung erfolgt.

Gelangt aber ein in der Submucosa oder noch tiefer gelegener
(reschwulstkeim zur weiteren Entwicklung, so wird er, wenn das
Wachstum in der Form eines Geschwulstknotens vor sich geht,
schliesslich die Schleimhaut wohl empordringen, aber niemals wiirde
ein continuirlicher Uebergang entarteter Schleimhautdriisen statt-
finden.

Das Namliche gilt aber fir den Fall, wenn der Geschwulstkeim
sich in der Form von einzelnen, mehr oder weniger anastomosirenden
Zellschliinchen und Zellstriingen, welche, wie beim Scirrhus, in
die Lywmphspalten der Gewebe eindringen, entwickelt; denn wenn

selbst jene Epithelschlinche embryonaler Abstammung auch in die
Schleimhaut hereinwucherten, so diirfte man doch in letzterer keine |
in Wucherung begriftenen Driisen finden, welche mit denselben im

unmittelbaren Zusammenhange stehen.
Nun kinnte man allerdings vielleicht einwenden, dass die Ge-

schwulstmassen eben den Driisenschlauch selbst, das heisst dessen

Membrana propria, durchbrochen hiitten, und darum gewiinne es nun
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den Anschein, als sei die Wucherung primir von den Driisen ausge-
gangen. '

Allein auch dieser Einwand fillt hinweg, wenn man bedenkt,
dass der Uebergang von den wuchernden Driisen in die Geschwulst-
massen ein ganz allmihlicher ist und dass die mit den Schleimhaut- |
driisen continuirlich zusammenhingenden Wucherungen stets einen
unverkennbar, oft sogar lingere Zeit bestehenden, driiseniihnlichen
Character zeigen, selbst wenn die eigentliche Geschwulst aus soliden
Epithelmassen besteht. Denn es ist sowohl eine klinische als auch
anatomische Thatsache, dass wohl ein Adenom in Carcinom iibergehen
kann, withrend der umgekehrte Entwicklungsgang noch niemals
beobachtet wurde.

Hatte aber der abgeschniirte embrvonale Zellenkeim in der
Schleimhaut selbst gelegen, so gilt durchaus das Namliche; auch dann
diirfte man niemals einen directen Zusammenhang mit den Schleim-
hautdriisen nachweisen kinnen und stets bliebe der ganz allmihliche
Uebergang von weniger entarteten Driisen zu stirker proliferirenden
und solchen, welche die Muscularis mucosae durchbrechen, vollig
unverstiindlich. ;

Wollte man daher die bei der mikroskopischen Untersuchung
gewonnenen Resultate mit der Lehre von der embryonalen Geschwulst-
anlage vereinbaren, so miisste man annehmen, dass die embryonalen
Zellen innerhalb des Driisenepithels selbst, also als iiberschiissiges
Zellmaterial, gelegen hatten.

Allein schon bei einem mehrschichtigen Epithel, wie z. B. dem
der dusseren Haut, diirfte ein in dieser Weise gelagerter Zellenkeim
wohl niemals im vorgeriickteren Alter mehr zu einer Geschwulstbil-
dung Veranlassung geben konnen, indem derselbe doch, da die Rege-
neration des sich fortwithrend abstossenden LEpithels von den unter-
sten Schichten aus erfolet, vielleicht bereits nach dem ersten Le-
bengjahre eliminirt werden miisste.

Vollends unmdglich ist es aber, dass mitten in einem einschich-
ticen Epithelbelag, wie er sich in den schlauchformigen Driisen des
Magens und des Mastdarms vorfindet und dessen Zellen das ganze
Leben hindurch ununterbrochen fiir die Secretbildung aufgebrancht
werden, sich abstossen und wieder regeneriren, einzelne Zellen mit
embryonalem Character sich etwa bis zum 50. Lebensjahre sollten
erhalten konnen.

Ausserdem muss man noch beriicksichtigen, dass die krebsige
Wucherung bei einem Carcinom des Magens oder Mastdarms stets
von einer grosseren, oft ungeheueren Anzahl einzelner Driisen aus
gleichzeitig erfolgt und dass der primire Erkrankungsheerd sich durch
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fortschreitende Entartung der einzelnen Driisen in die Peripherie
vergrissert.

Sehr lehrreich ist in dieser Hinsicht der zuletzt beschriebene
Fall von Carcinoma recti adenomatosum. Bei der Exstirpation der
primiren Geschwulst, welche ihren Ausgang von den Schleimhaut-
driisen genommen hatte, wurde, wie die mikroskopische Untersuch-
ung der benachbarten Schleimhaut zeigte, durchaus im gesunden Ge-
webe operirt: gleichwoll findet man die recidivirende Geschwulst nicht
etwa von einem in den tieferen Schichten des Darms oder in das
periproctitische Zellgewebe vorgeschobenem Knoten ausgehen, welchen
das Messer bei der Operation nicht erreichte, sondern dieselbe ent-
wickelt sich vielmehr genau wie der primire Tumor durch eine frische
Erkrankung der urspriinglich normalen Driisen,

Wollte man also filr die Entstehung der Carcinome des Magens
und des Rectnms, wenigstens in den obigen Fillen, embrvonale Keime
voraussetzen, so miissten dieselben gerade so, wie in dem von mir
beschriehenen Falle von secundéirer Carcinomentwicklung in einem
priméiven chronischen Magengeschwiir, nach Tausenden in der betref-
fenden Schleimhaut vorhanden sein, da ja jede einzelne erkrankende
Driise die Annahme eines golchen erheischte.

Endlich aber basirt die Hypothese, dass sich speciell die Drii-
sencarcinome, also auch die des Magens und des Mastdarms, nur aus
einem embrvonalen Keime entwickeln konnten, auf einer Voranssetz-
ung, welche meines Erachtens mit den Resultaten anatomischer Un-
tersuchungen nicht wohl iibereinstinmt,

Cohnheim?!) sagt pamlich: ,Vielmehr kinnen wir auf einen sol-
chen DProzess, wie den flachen Hautkrebs nur da stossen, wo schon
physiologischer Weise fortdanernd neue Zellen producirt werden und
inuner in nahe Deriibrung mit einem heterogenen Gewebe treten,
das heisst den mehrschichtigen Epithelhiuten. Insbesondere gibt es
nichts Analoges bei den Driizen. Denn in den Driisen geschieht nach
dem Abschluss der Wachstumsperiode keine Zellenmeubildung als bei
der Secretion, also unter Nerveneinfluss, und dafiir wird es zweifel-
los ganz gleichgiltig sein, wie es mit den physiologischen Widerstin-
den im interacinosen Bindegewebe steht. Darmm kann es auch kei-
nen Driisenkrebs geben, der nicht zugleich eine echte Geschwulst ist;
w8 W

Nun haben aber bereits meine fritheren Untersuchungen iiber
das chronische Magengeschwiir und seinen Vernarbungsprozess erge-
ben, dass speciell den Driisen der Magenschleimhaut eine ganz exqui-
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site, von der Secretion offenbar unabhingige Proliferationsfihigkeit
zukommt und bei den Vorstudien zu dieser Arbeit konnte ich jene
atypische Wucherung nicht selten auch fiir die Driisenschlinche des
Dickdarms bei tuberkulosen Geschwiirsprozessen constatiren.

Es scheint daher bereits nach der Thatsache, dass dem Epithel
des reifen Driisengewebes ebenso gut wie den Deckepithelien die
Fihigkeit zukommt, in atypischer Weise zu wuchern, an und fiir sich
nicht die absolute Notwendigkeit vorzuliegen, fiir die Entstehung eines
Driisencarcinoms jedesmal einen embryonalen Keim zu prisumiren.

Durch die oben beschriebenen Fille aber wird in der Tat der
Beweis erbracht, dass diese Notwendigkeit der embryonalen Anlage
fiir die von der Schleimhaut ausgehenden Carcinome des Verdauungs-
kanals nicht besteht, indem in simmtlichen Fillen die Neubildung
aus einer Wucherung der Epithelien der reifen Schlenimhantdriisen
deutlich hervorging.

Die Verallgemeinerung der Lehre von der embryo-
nalen Anlage der Geschwiilste kann daher, so berechtigt
dieselbe fiir andere Geschwulgtformen auch sein mag, auf
die Carcinomentwicklung keine ausschliessliche Anwen-
dung finden, vielmehr miissen wir auf Grund des histo-
logischen Verhaltens an der von Thiersch und Waldever
fiir die Histogenese des Carcinoms aufgestellten Theorie
festhalten und eine embryonale Anlage der Geschwulst
wird nur da anzunehmen sein, wo die Neubildung unab-
hingig von den Driisen des Standortes sich entwickelte,

Aber auch fiir die Erforschung der Aetiologie des Carcinoms
scheinen die Ergebnisse der histologischen Untersuchung nicht
ohne alle Dedeutung zu sein: da jedoch der Zweck der vorliegenden
Arbeit wesentlich daranf beruhen soll, den Nachweis zu erbringen
dass sich das Cylinderepithelcarcinom auch durch Wucherung des
reifen Driisengewebes entwickeln kann, so behalte ich mir die in die-
ser Hinsicht gewonnenen Resultate fiir eine spitere Arbeit vor, welche
gich auf die Untersuchung eines umfangreicheren Materials stiitzen soll.












