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Verlag vou Wilhelm Braumfiller, Wicen, VIII/1, Wickenburgpasee 135,

Ueber die Erreger der Krebsgeschwiilste der
Menschen und Sdugetiere.*)

Von Dr. Lmdwig Feinberg (Berlin).

I

Wenn ich heute in dieser Gesellschaft Mitteilungen

machen kann, die, wie ich zu hoffen berechtigt bin, sichere
und* weitere Anhaltspunkte fiir die Frage der [Imqume
nd Aetiologie der bosartigen Geschwiilste ceben durtm
o mufl ich zum V Erst.mthn:« der ganzen I*mtre etwas wuter
uriickgreifen und Ihre Aufmerksamkeit .r!-l.llld(‘l]‘:t fFiir Arbeiten
;luf-tpruc*h nehmen, die Jahre zur u(*klurgi,n. und die
t nach l‘l..ll“'J;lllll“‘Gl" ununterbrochener Miithe 2zu den
Etmn‘en Resultaten gefithrt haben.
“Wenn ich nun bei der Rek apitulation meiner friiheren
tudien und Veriffentlichungen ein Gebiet hier in etwas
mgehenderer Weise berithren muf}, das eigentlich ein mehr
achwissenschaftliches, zoologisches Interesse heansprucht,
liegt dies daran, daB dasselbe den Grundpfeiler fiir alle
etrachtmwen, Benhaohtmwen und Forschungen des Ge-
vebes und der Ursache IIL" Krebsgeschwiilste lnlfict Indem
eh mich zunichst auf dieses Gebiet hegebe, will ich mich
emiihen, nur das, was fiir uns von Interesse ist, in moglichst
urzer und iibersichtlicher Form hier vorzutragen.

Von der Herstellung memier ersten mm]n unfertigen
rapmatﬁ. die von Herrn Prof. v. Ley den in der Gesell-
chaft der Charité-Aerzte zu Berlin im November 1900
dhrend meiner Abwesenheit von  Berlin demonstriert
orden sind, bis zu der kiirzlich erfolgten Veriffentlichung
neiner grisBeren Abhandlung (,Ueber das Gewebe und die
rsache der Krebsgeschwiilste unter Beriicksichtigung des
aues der einzelligen tierischen Orgaunismen®)') ist in allen
einen Priparaten und Publikationen zugrunde liegenden

¥) Vortrag, gehalten in der ,Gesellschaft fiir innere Medizin® zu
ien am 22, Oktober 1903.
') Berlin 1903, August Hirschwald



Arbeiten ein Grundgedanke vorherrschend gewesen, auf dem
ich meine Im'sehuuwpn aufgebaut und dann die ersten
fruchtbringenden I{csulhte gewonnen habe. '

Wenn heute jemand vor Sie hintritt und IThnen Baz:iieu
demonstrieren will, so ist doch die erste Bedingung fiir
diese Demonstration, daf das Objekt, welches als Baazillus
vorgestellt wird, auch die Form und den Bau eines Bazillus
hat. Wenn ferner imnaml in die Oeffentliehkeit'_tritt, um
gefundene Kokken zu zeigen, so besteht doch seine erste
Aufgabe darin, zu beweisen, daB diese Kokken deswegen
als ..r"l.l""ﬂ]l{]lr]" zu dieser Unterklasse der Bakterien zu be-
nachten sind, weil sie die Form und den Baun von Kokken
haben. Ja, selbst die Formm und der Bau ihrer Lagerung |
und Anordnung weist ihnen noch eine bestimmte Zu-
cehirigkeit in ihrem ecigenen Reiche an (ob Streptokokken,
”IPID]xUkLUII ete.).

Wenn ich daher in meiner ervsten Veriffentlichung =
(Deutsche medizinische Wochensehrift, 1902, Nr. 11}
.Ueber das Gewebe und die Ursache der Krebsgeschwiilste® =
mit der Behauptung auftrat, ich hitte innerhalb des Ge- =
webes der Geschwiilste einzellige tierische Organismen ge- |
funden, so mufite der Beweis fir diese Behauptung darin |
liegen, daB diejenige Zelle, die ich als tierischen Orga- =
nismus hinstellte, aueh ihrer Form und ihrem Bau nach ein
einzelliger tierischer Organismus war. }s kntipft sich hieran =
sofort dm Frage: gibt es ein Diagnosticum fiir ein Proto-
zoon, ist es muglmh irgend ein PIHTGF’O{H‘[ nur infolge seines
Baues und seiner Form als soleches hinzustellen? Diese
Frage erscheint deswegen so schwierig, weil wir wissen,
daB ein Protozoon in seiner linfleren Form in gleicher WEIEG' :
eine Zelle darstellt, wie jede Zelle des menschlichen und
tierischen Kirpers. Denn wéihrend die Balterien von vorn- |
herein sich belkannterweise in ihrer duBeren Form derartig
von allen Gewebszellen unterscheiden, daB ein mikro-
skopischer Irrtum  wohl nur zu den groBten Seltenheiten
gehirt, liegt die Verweehslung zwischen Zellen des tierischen
und menschlichen Kirpers einerseits und einzelligen, selb-
stindigen tierischen Organismen andererseits viel eher im
HEI‘HEh der Miglichkeit. Hinzu kommt, dal wir noch eine
andere Zellonform selbstindiger Natar kennen, die Hefezelle,
weleche auch mit manchen Produkten von Zellregenerationen
und Degenerationen gleichfalls eine iHuBerliche Aehn- |
lichkeit hat. Und so findet man denn hierin die Erklirung
dafiir, daB, ganz abgesehen wvon denjenigen Irrtiimern, in
welche eine Anzahl von Autoren durch zufillige Befunde
von Bakterien in zerfallenen Gesehwiilsten, die sie als
Erreger der letzteren erklirten. geraten sind, ein auBer- ¥



ewthnliches Konglomerat wvon Publikationen iiber die
‘Ursache der bissartigen Geschwiilste entstanden ist, in denen
alle méglichen Protozoen, Hefezellen u. a. als Ursache fiir
die bisarticen Geschwiilste hingestellt werden. Ja, ich
glaube, es gibt auf allen Gebieten der medizinischen Wissen-
schaften keine Literatur, die ein solehes Chaos und einen
solechen Wirrwarr hervorgerufen hat wie die Literatur iiber
die Ursache der bisartigen Geschwiilste. Denn es existiert

~ ich michte dies ausdriicklich hervorheben — nieht

eine einzige Verdffentlichung trotz dieser
S0 umfangreiehen Literatur iber das Ge-
webe und iiber die Ursache der hi’:smtitreu
eschwiilsete, nicht ein einziger Vortrag,
micht eine einzige Arbeit, in der wirklich eine
Beweiskraft fiir die dalm enthaltenen Be]mulrtunnvn oe-
bracht worden ist oder welche zu irgend einer Klirung in
dieser ganzen Frage heigetragen hat.

Was nun die Beantwortung der Frage bewifft, ob
einerseits einzellige selbstindige Gl*ﬂamsmen andererseits
die Zellen des tierischen und menschlichen Gewebes in
dhrem Bau und ihrer Form zu differenzieren sind, so war
es meine erste Aufgabe, den Bau der Protozoen miglichst
eingehend zu studieren. Die Ergebnisse dieser Studien, die
ich bereits in meiner Abhandlung ausfiihrlich veriffentlicht
habe, miehte ich Ihnen jetzt hier kurz vortragen :

Als Protozoen sehen wir bekanntlich diejenigen tieri-
schen Organismen an, die stets nur als einzelne Zellen
vorkommen. Ein Protozoon bleibt stets als eineinzelliger
Organismus his  an  sein  Lebensende bestehen. Im
Gegensatz zu den Protozoen stehen alle anderen im Tier-
l'eich vorkommenden lebenden Organismen, denen wir ja
den Namen Metazoen geben.

Auf dieser Tafel (I)emuustmnmr) ist zuniechst die Ein-
teilung der Hauptklassen der Protozoen enthalten:

I. Rhizopoden (Wurzelfiifiler),

II. Mastigophoren (Flagellaten).

III. Sporozoen,

IV. Ciliaten.

Von diesen 4 Hauptklassen wollen wir zuvirderst von
der letzten Klasse, den Ciliaten, ganz absehen, da die Ciliaten
(und Suktorien) auf einer bedeutend hiheren Entwicklungs-
stufe stehen, wie die anderen drei Klassen der Protozoen. So
‘zeichnen sie sich dureh verschiedene Organe (Organellen,
Doflein) ete. erheblich von den iibrigen Protozoen aus.

Die Rhizopoden oder Wurzelfiifiler haben be-
kanntlich das Charakteristiecam, daff sie vermittelst spitzer
oder plumper Fortsitze, die sie beliebig ausstrecken und
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wieder einziehen kinnen, ihre Bewegungen ausfiihren, wes- |
halb sie als Rhizopoden bezeichnet worden sind. Die Ma-
‘-ttlﬂ'r}]l horen (Flagellaten) vereint alle das eine Moment,
daB sie ihre Ortsverinderungen vermittelst einer, zweier
oder mehrerer Geifieln (Flage lla] ausfiihren.

Wiihrend daher diese beiden Gruppen infolge der Art
ihrer Bewegungen zu je einer Klasse vereinigt worden
sind, haben die Sporozoen, die dritte Klasse der Protozoen
durch die Art und Weise ihrer Entwicklung ihren Namen
erhalten; denn wir wissen, daB alle Sporozoen sich dadureh
fortptlanzen (wenigstens in einer Entwicklungsart), dall sie
Sporen bilden, aus denen wiederum neune Individuen entstehen.

Diese drei Hauptgruppen der Protozoen stellen nun
in ihren elementarsten Organismen einfache Zellen dar, die,
wie alle Zellen, aus Kern und Protoplasma bestehen.

Nun ist es ja natiirlich und bedarf keiner weiteren
irklirang, daff die einzelligen, selbstindigen tierischen
Organismen ebenso an die Bedingungen des Daseins
rebunden sind, wie der Verband von Zellen, d. h. das Ge-
webe; auch die Protozoen bediirfen der Erndhrung, des
Stoffwechsels ete. Hiezu besitzen nun die einzelligen tierischen
Organismen Bewegungsorgane, ferner Vakuolen, vermittelst
deren der Stoffwechsel vor sich geht (pulsierende Vakuole)
. a. Aber trotz dieser Erscheinungen miissen wir sagen,
dafl es doeh auffillig ist, daB diese einzelligen tierischen
Organismen bis an ihr Lebensende als einzelne Zellen he-
stehen bleiben, wiihrend die Zellen des menschlichen und
tierischen Kirpers, sobald sie von ihrem Korpergewebe
cetrennt sind, nicht als selbstiindige Zellen existieren, sondern
Augrunde gehen und absterben. Es muB doch noch zwischen
einer Geewebszelle und einer selbstindigen tierischen Zelle
irgend ein differenzierendes Faktum beatehen, welches dieser
Tatsache Rechnung trigt.

Wenn wir daher eine vergleichende Betrachtung an-
stellen zwischen einer (Gewebszelle und einem Protozoon,

"y
|

so finden wir tatsichlich einen, ich kann wohl sagen, im

allgemeinen dur(.hgrmfendenUnt:msehled
der beide Zellen 1'nI]standig inihrem Bau

voneinander trennt, einen Unterschied, der so frrnﬂ |

ist, daf man sich nur wundern kann, daB diese ’Vemchleden-

heit des Baues von Zelle und Zelle nicht schon lange in

ihrer ganzen B@{Iﬁutunn‘ erkannt und gewiirdigt worden ist.

Wmm wir nimlmh eine einfache Rhlznpudenzelle
(z. B. Amtbe) im Ruhezustande betrachten, so sehen wir
zunichst keine Unterscheidung von irgendwelchen, dhnlichen
(fewebszellen. Stellen wir ahEr unsere Untersuchungen etwas
cenauer an, so wird uns bald auffallen, daB der Kern dieser

:1
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&’H_}tnzﬂen ein vollie anderes Aussehen darbietet, als es
‘uns bisher von den Zellkernen des tierischen und mensch-
lichen Korpers bekannt war. Um diese Verschiedenheit des
'Kernes der Protozoen von dem der Metazoen feststellen zu
konnen, diirfte es zuniichst notwendig sein, den Bau des
Kernes der Gewebszellen einer kurzen Betrachtung zu
unterziehen.

. Seit den grundlegenden Studien von Fromann,
der woll als Erster Eigenstrukturen des Kerns beschrieben
hat, sowie von Auerbach, Heitzmann, O. Hert-
wig, Arnold, R. Hertwig und besonders Flem-
ming u. a. nehmen wir heute an, dafl der Kern der Zelle
des tierischen und auch pflanzlichen Kiérpers in seinen
Hauptstrukturen besteht:

1. aus einer Kernmembran;

2. aus einem Kerngeriist:

3. aus dem zwischen diesem Kerngeriist befindlichen
Kernsaft (Grundsubstanz);

4. aus einem oder mehreren Kernkorperchen
(Nukleolen).

Wihrend nun die Aunfgabe der Kernmembran
wolil darin besteht, den eigentlichen Kern von dem Proto-
lasma abzuschlieBen, finden wir in dem Kerngeriist
selbst das Wesentliche der eigentlichen Kernsubstanz. Denn
das Kerngeriist besteht nach Fromann, Flemming,
StraBburger, 0. Hertwig, Schwartz u a.
aus einem eigentlichen Geriist (Liningeriist Sehwartaz),
das wir infolge seiner Unfiirbbarkeit als achromatische
Substanz hezeichnen, und aus einer in Form kleinerer und
orbBerer Kiornchen in und auf diesem Liningeriiste befind-
lichen Substanz, die wir nach Flemming infolge ihrer
groBen Affinitit zu Farbstoffen als Chromatin bezeichnen.
Diese Substanz enthiilt vorzugsweise Nuklein. Auf die An-
oriffe, die diese allgemein angenommene Kernstruktur
erhalten hat (E[Ell]i.‘.; Auerbach, Sehleicher), brauche
ich wohl an dieser Stelle nicht niiher einzugehen. Zwischen
diesem Liningeriist finden wir nun im Kern helle Riume,
die man frither als Kernsaft ansah, d. L. als eine Fliissig-
keitsansammlung, wiihrend man neuerdings auf Grund be-
stimmter Studien sich mehr der Ansicht zuneigt, dafl dieser
Kernsaft aus gewissen Substanzen besteht, die von Heiden-
hain als’ Lanthanin, von Sehwartz als Paralinin, von
Pfitzner als Parachromatin (auch Grundsubstanz, Zwischen-
substanz ete.) bezeichnei worden sind. Innerhalb dieses
Kerngeriistes und des zwischen ihm befindlichen Kern-
saftes (Grundsubstanz) besitzen die Kerne des tierischen
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und  ptlanzlichen Korpers im  allgemeinen sogen. Kern-
kiirperchen (Nukleolen).

Die Nukleolen, die schon von Koellieker als ein
dem Kern zukommendes Merkmal hingestellt worden sind,
halten Flemming, StraBburger und besonders auch:
0. Hertwig filr einen wesentlichen Bestandteil des Kerns.
Flemming beschreibt Nukleolen in folgender Weise =
~Nukleolen sind Substanzportionen im Kern, von besonderer
Beschaffenheit gegeniiber dem Geriist und dem Kernsaft,
fast immer von stirkerem Lichtbrechungsvermigen als.
heide, mit glatten Flichen in ihrem Umfange abgesetat,
stets von abgerundeten Oberflichenformen, meist in dem
(Geriistbalken suspendiert, in manchen Fiillen auBerhalb
derselben gelagert*. Es traten nun in der Literatur die ver-
schiedensten Ansichten iiber die Nukleolen, ihre Bedeutung
und ihre chemische Zusammensetzung zutage. Ohne hier-
auf an dieser Stelle ndher einzugehen (vgl. meine Abhand-
lung, pag. 94), soll hier hervorgehoben werden, dal es er-
staunlich ist, dal} in der ganzen Literatur iiber die Strukturen
des Kerns unter der Bezeichnung .Nukleolus®* ginzlich
verschiedenartige, ja ich mufl sagen, in fast willkiirlicher
Weise alle miglichen Kérperchen verstanden worden sind.
So  unterscheidet List ,Nuklein-Nukleolen®, . Plastin-
nukleolen” und ., gemischte Nukleolen®“. Von anderen werden
wieder ., Haupt- und Nebennukleolen® unterschieden u. s. f.
Ueber diese willkiirliche Bezeichnung von allen miglichen
Korperchen im Kern als Nukleolen hat sich bereits
O. Hertwig sehr richtig ausgesprochen. Nach sorgfil-
tiger Pritfung der Literatur finde ich, daB E. Zacharias
uns aufs einfachste und natiirlichste die Verschiedenheit
von Chromatin- und Nukleolarsubstanz zu erkliren versucht
hat (vgl. meine Abhandlung, pag. 96). Die Substanz, die
in den Nukleolen vorkommt, ist von E. Zacharias gegen-
fiber der Substanz, die das Kerngeriist ausmacht (Nuklein),
als Plastin bezeichnet worden.2) g

[ech wiederhole also: Wir finden in dem Kern der
tierischen und pflanzlichen Gewebszelle, abgesehen von der |
Kernmembram, ¢in Kerngeriist, bestehend aus &em%
Liningeriist (achromatische Substanz) und der Chrom a-
tinsubstanz (Nuklein), ferner den zwischen diesem Geriiste |
befindlichen Kernsaft (Zwischensubstanz) und drittens ein
oder mehrere Nukleolen (Plastin).

-

*} Auch auf die neuesten Angriffe geren diese Struktur des Kerns der
Gewebszellen, wie sie hesonders von Taell yesniczky gegen Flem
min g kiirzlich erhoben worden sind, soll an dieser Stelle nieht weiter ein-
gorangen werden, b



P Wenn wir nun an den Kern einer einfachen Rhizo-

denzelle mit diesem Postulat herantreten, so erblicken
wir zunichst einen Kern, der diesen herkimmlichen und
alleemein bekannten Formen des Kerns der Gewebszellen
verﬂ‘lemhbal wire, und zwar ein ins Auge fallendes, ziemliel
humagenes, meist rundlieh gefmmtcs Kiorperchen.
das den Eindruck eines Punktes macht und das
dureh eine helle Zone allseitic von dem I"‘mtuplawmﬂ oe-
trennt erscheint, so daB dieser Punkt meist zentral ]mgt
(letzteres ist aber keine Notwendigkeit). Diese Tatsache an
sich ist so ins Auge springend und markiert sich derartig
bei genauerem Zusehen, daBl dieselbe bereits so guten Be-
obachtern wie Biitsehli, Fr. E. Schulze, B. Hert-
wig, Gruber, Blochmann u. a. bei einzelnen Tieren
und ganzen Gruppen aunfgefallen ist. Aber dennoch wurde
dieser Kernform nicht die geniigende Beachtung geschenkt,
da man annahm, dafl dieser in dem Kern der R]nm]mden
ins Auge springende Punkt der ,Nukleolus® wiire und dafl
in dem, diesen angeblichen .Nukleolus* umgebenden, hellen
Raum (Kernsaft, Grundsubstanz, Zwischensubstanz) das
Kerngeriist enthalten wiire.

Obgleich dieser Punkt in dem Kern der Mehrzahl
der Protozoen immer wieder auffiel, war man sich iiber
diese ganze Kernform noch so unklar, dal Rhumhble:
im Jahre 1893 allen Ernstes eine Mitteilung  ver-
liffentlichte, in der er sagt: ,Ich wollte zu zeigen ver-
suchen, daBl keine Tatsache uns bis jetzt zwingt, diese
,,Nuk]ﬁnlen" in dem besprochenen Umfange fiir organi-
lerte Gebilde zu halten.® Und an anderer Htellei . Wenn
die Binnenkiérper — wie ich mit anderen Forschern in
Einklang- iiberzeugt bin — keine Organe des Zellkerns,
sondern blﬂﬂ einen vom hern auf llg(:ml eine Weise er-
zeugten, in sich selbst leblosen Stoff darstellen . . . .. .“
Schon in diesem einen Satze kann man sehen, weleh m{ﬂk—
wiirdige Anschauungen und Vorstellungen iiber diese Kern-
form herrschten und daB man nicht allein geneigt
war, nicht eine Besonderheit in dieser Kernform bei der
Mehrzahl der Protozoen zu erblicken, sondern daf man
sie ginzlich verkannte, indem man es fiir selbstverstind-
lich hielt, daB der Kern der Rhizopoden, der Mastigo-
phoren u. a. ein ebensolches Aussehen und Bau hiitte, wie
die Zellen des tierischen und menschlichen Iﬁ.urpm&. und
daB man schlieBilich geneigt war, diesen ins Auge fallenden
drper als .-*u["'ﬂllg‘en Bechuu]tml, ja als ,leblosen Stoff*
darzustellen.

Im Januar 1899 veriffentlichte ich nach einer Demon-
stration meiner Priparate (im _Verein fiir innere Medizin® in
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Berlin) eine Arbeit ,.Ueber Amében und ihre Unter-
scheidung von Korperzellen®, in welcher ich klar und
deutlich als Hauptunterschied von Zelle und Zelle den
Bau und die Form des Kerns hervorhob. Dieser Arbeit lag
urspriinglich eine Veriffentlichung von Schaudinn zu-
erunde, der die Auffindung einer bestimmten Amibenart
in der Ascitesfliissigkeit zweier krebskranken Menschen
mitgeteilt hatte. Die Auffindung dieser Amiben, die Sehau-
dinn als +Leydenia gemmipara Schaudinn® bhenannt hatte
und die wegen der auffilligen Stelle, an welcher sie an-
geblich uefmn:lm wurden, ein allgemeines Interesse infolge
du '\lutnmﬂunw ihrer tuinlogischen Beziehung =zu den
Krebsgeschw ilsten erregte, stellte sich jedoch bald als eine
irrtiimliche Beobachtung heraus.

Denn das negative Ergebnis der Nachpriifung der Unter-
suchungen Schaudinns wurde fiir mich deswegen ein
so einfaches, weil dieselbe Patientin, bei der Sehaudinn
seine BE‘*nh‘H'}ltuﬂﬂ*nn gemacht hatte, noch mehrere Monate
nach dieser Hﬂ:h-w]ntunw lebte, so daB infolge der raschen
Ansammlung der \E!lt(“-[lllﬁ‘-l“‘lﬂ‘lt noch zirka 100 Punk-
iimlni]umw!xmtﬂn entnominen werden konnten und 1ch auf
diese Weise reichlich Gelegenheit hatte, die Angaben
Sehaudinns nachzupriifen. Es ergab sich, daB eine
Verwechslung wvon freien Krebszellen mit Amében wvor-
celegen hatte und vielleicht noeh irgendwelche Amiiben
in 1]10 Fliissigkeit nach der Punktion ?ufa,]hﬂ' hmamgelauwt'
waren. [le ‘;mwenhalung von Amihen uud (reschwulst-
zellen konnte wohl deswegen leicht eintreten, weil auch |
die Geschwulstzellen in geeigneten Fliissigkeiten Bewegungen
ausfithren, die oft einen derartigen Umfang annehmen
kiinnen, dall sie  Anastomosen  miteinander bilden. Die
Sicherheit fiir meine Nachpriifung der Mitteilungen S ehau-
dinns fand iech uw. a. auch in dem Bau und in der’
Form des Kerns der Geschwulstzellen; denn niemals
haben die Gesehwulstzellen einen Kern, wie die Amiben.
Bei einer eingehenden Untersuchung einer grofen Anzahl ver-
schiedener Amiben, die ich auf bestimmten Nihrboden kulti- |
vierte, sahich niimlich, daB der Kernim Ruhezustande
stets die hervorgehobene, ins Auge fallende
Form besiest:Tch kann nieht ume:]:taaen, an dieser
Stelle hiebei  meine Verwunderung auszusprechen,- dafl
selbst Autoren, wie Doflein und L an g, die irrtiimliche
Angaben Schaudinns ohne die geringste kritisch
Nachpriifung, die ja bei der Menge von Aszitesfliissig-
keiten, wie sie bei den verschiedensten Krankheiten wvor
kommen, leicht hiitte festgestellt werden konnen, in ihren
Lehrbiichern :luf"‘t'*nurllm{*u haben.
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- In meiner damaligen ersten Veriffentlichung ~Ueber
' Amiben und ihre Unterscheidung von Kirperzellen® habe
ich nun bereits hervorgehoben, daB das bei den Rhizopoden
sichtbare, angebliche Kernkiorperchen aus Chromatin-
substanz besteht, d. h. also kein ,Nukleolus* sein
kinnte.

Diese fiir die Folge, wie wir sehen werden, wichtige
biologische Tatsache ist von einer Reihe wvon Autoren
‘angegriffen worden. Zuerst wurde mir entgegengehalten,
daB es sich wohl nur um ein ,Kunstprodukt* handeln
wiirde; mit diesem Ausdrucke pflegt man gern in neuerer
Zeit alles das zu bezeichnen, was sich ilteren An-
schauungen nicht ohneweiters anpassen kann. Dann wurde
mir von einem Autor, dessen Namen ich wohl besser hier
verschweige, der Einwurf gemacht, daB diese Kernform in
keiner Weise fiir einen Rhizopoden charakteristisch wiire,
da auch die Ganglienzelle in der Form ihres Kerns die-
selbe Beschaffenheit besitzt. Denn aueh die Ganglienzelle.
so wurde mir entgegengehalten, zeigt bei der Betrachtung
ihres Kerns nur den sichtbaren Nukleolus, wihrend das
Kerngeriist, welches diesen Nukleolus umgibt, nicht sicht-
bar ist, so daB also um dieses Kernkérperchen ebenso wie
bei den Amdobinen eine inhaltlose Zone zu erkennen ist.
Diese Behauptung suchte der betreffende Autor noch dadureh
zu beweisen, dal er mit allen moglichen Reagentien das
Kerngeriist (Chromatin) der Ganglienzellen zum Ver-
sechwinden brachre, so daB nur der Nukleolus (Plastin)
sichtbar blieb!!!

BEs ist von einem gewissen psychologischen Interesse,
daB manche Autoren, die wissenschaftliche Tatsachien heftig
angreifen, oft eine Unkenntnis gerade in denjenigen
Dingen. zu denen sie Stellung nehmen, zeigen, u. zw. in
einem solehen Grade, daB man iiber derartige Entgegnungen
eigentlich nur den Kopf schiitteln kann. Denn das Experi-
ment z. B.. mit dem versucht wurde, den Kern der Gan-
glienzellen derartig zu verindern, dall er schlieBlich aus-
sah- wie der Kern eines Protozoons, um auf diese Weise
gegen die Verschiedenheit des Protozoenkerns von dem Kern
der Korperzellen Stellung zu nehmen, entzieht sich bei den-
jenigen, die auf beiden Gebieten auch nur die notwen-
digsten Kenntnisse besitzen, wohl ohneweiters iiberhaupt
einer Kritik. In einer frappanten Weise erinnern mich
~ diese Manipulationen, die seinerzeit mit Ganglienzellen au-
gestellt wurden, um die von mir behauptete Unterscheidung
von Kirperzellen und Protozoen zu widerlegen, an die
neuerdings von Spirlas und Aschhof — ich komme
darauf noch zuriick — hervorgerufenen Experimente, die die




auf dem Gebiete der Ursache der [\l'ehs#wchwﬁlste von mu'
angestellten Untersuchungen und “]H‘El]ﬂll“’&ll in dhnlicher
J‘nt angreifen zu Luunen vermelnen.

Fs wiirde zu weit fithren, wollte ich noch weitere
Angriffe hier erbrtern; es soll nur hervorgehoben werden,
daB natirlich auch die G an glienz el]e, wie alle GE-
webszellen, einen Nukleo i us, der besonders grof ist,
hesitzt und ebenso eine im iibrigen Kerninhalt verstreute
Chromatinsubstanz. nur daB der Nukleolus infolge
seiner GriBe sehirfer hervortritt. Irgend ein Vergleich des
Kerns der Ganglienzellen mit dem Kern der Protozoen ist
daher ebensowenig miglich, wie z. B. der von Sarkomzellen
(denn auch bei "ﬁ.'u!\mnfc]if-n treten die Kernkorperchen in-
ful;:t} ihrer Griofie und scharfen Rundung mehr hervor).

Die eigentliche Unterscheidung zwischen dem Kern
der Rhizopoden und dem der Zellen des menschlichen und
tierischien Korpers besteht niimlich darin, dafl die Rhizo-
podenzelle keinen Nukleolus kennt und daB sie
ebensowenig im Ruhezustande eine dem Kerngeriist
der Gewebszellen vergleichbare Struktur ent-
hiillt: vielmehr ist die Substanz, die wir als Chro-
matinsubstanz hei den Zellen des menseh-
tichen, tierischen und auch pflanzlichen Kor-
pers in dem Kerngerviist zerstreut enthalten
finden, bei dem Kex n der Rhizopoden in einer
kompakten Masse zusammengedringt ent-
halten., Dieses Zusammenballen des Chromatins bei dem
Kern der Rhizopoden: im Kontrast zu dem der Zellen des
tierischen und menschlichen Kiérpers ist so grof, daf man
im eigentlichen Ruhezustande iiberhaupt gar Lmne Struktur
erhimh sondern bei der iiberwiegenden ’tlehrzahl nichts sieht
als einen Punkt, den ich daher wf,wlauht habe mit dem Namen
.Kernpunkt* bezeichnen zu konnen. 1nf olge dieses
Zusammenballens der Fhrnmntmsuhstmu des
Kerns der Rhizopoden in einen Punkt ist bei
nicht genaver Kenntnis der Struktur und der Zusammen-
setzung des Kerns die frithere Annahme, daB wir es hier
gleichfalls mit einem Nukleolus zu tun haben, bei den
fritheren technischen Hilfsmitteln erklirlich gewesen, denn
die  Aehnlichkeit beider Gebilde, des .Nukleolus®. der
Kérperzellen und des . Kernpunktes® der Rhizopoden ist,
wie Sie hier sehen, iuBerlich eine grofle, zumal dieser

<Kernpunkt® allseitig von dem Kernsaft (Grund- |
Hllmann umgeben wi rd so dall man in diesem Kernsaft
infolge seiner hellen Beschaffenheit das Vorhandensein einer
cigentlichen Kernstruktur vermutete (Demonstration, Tafel).




11

r Es schien nun aber in keiner Weise auszureichen,
diese Tatsache nur fiir Rhizopoden (Amiben) festgestellt zu
haben. Es war niimlich sowohl von allwemenmm Interesse
als auch fiir meine weiteren I‘mfsehunwen von Notwendigkeit,
zu sehen, ob nicht nur diese erste I\]:IS'.::-E‘ sondern au{rh
die anderen Klassen der Protozoen diesen Bau umI Form
des Kerns besitzen. Nun waren inzwischen einige genaue
and zuverliissige Mitteilungen iiber den Kern von emzﬂlnen
rotozoen, so von Sche el (Amocha protens), von N a w a-
schin (Plasm-:}dinphﬂria hrassicae), besonders aber von
abbe, Schaudinn (Coccidium Schuberlji u. a.)
und von Doflein (Myxosporidien) erschienen, dic mich
mehr und mehr zu der Aunsicht dringten, daB es sich
nicht hier um einzelne zufillige Befunde, sopdern um eine
ganz gesetzmiifiige Form handeln kinute. Es war daher
meine nachste ;’-‘mi’ﬂahe die ecinzelnen Unterklassen der
Protozoen, soweit eine sn!che histologisehe Priifung einer
ganzen Tierklasse im Bereich der ‘vldcrhrluhmr lag, hierauf
zu priifen.
' Die Ergebnisse dieser zoologisechen Untersuchungen,
die darin bestanden, daB fast alle Vertreter dieser drei
Klassen der Protozoen und ihrer Unterklassen (mit wenigen
Ausnahmen) diese Form und diesen Bau des Kerns
gesetzmifBig im Ruhezustande besitzen, habe
ich mit Angabe, ich kann wohl sagen, fast aller Autoren,
die iiher diesen Gegenstand gearbeitet haben, ausfiihrlich
In meiner Abhandlun# mliﬂ'{:lmlt leh hebe dies noeh hervor,.
weil neuerdings, wie aus einigen Bemerkungen zu ersehen
ist, versucht wlrd, mir zu unterlf:#ﬂn. als wenn ich absichtlich
irgend einen Autor zu nennen vernachlissigt hiitte. Es
zeigen solche Bemerkungen die besondere Taktik mancher
Autoren, erst zu sagen, dall eine neu gefundene wissen-
schaftliche Tatsache ein . Kunstprodukt* oder irrtiimlich sei
und dann, wenn es sich herausstellt, daB die Gegner selbst
einem Irrtum verfallen sind, plétzlich als Einwand zu be-
haupten, daB alles bereits schon vorher gefunden worden ist.
Nachdem ich nun diese Tatsachen hier vorgetragen
habe, die gerade fiir unsere Auffassung des Gewebes und
der Ursache der Krebsgeschwiilste von Bedeutung sein
diirften, kiimnte ich nun auf das eigentliche Thema, “Ueber
die Errenor der Krebsgezchwiilste* eingehen; aberich mhchfe
dieses rein chlnnﬂc]w (Gehiet nicht ‘i.{‘“l‘h'tbﬂ{‘ll ohne hiebei
noch einige Bemmhungen zuzufiigen, da, wie ich glaube,
diese lhnen hier vorgetragenen Tatsachen im Verein mit
anderen weiteren Forschungen fiir die allgcemeine Biologie
eine besondere Bedeutung haben kinnten. leh michte um-
soeher dies hier noch ausfiithren, da vor kurzem wvon




Prowazek ein Referat, man miiBte besser sagen, eine
hrmL iiber meine Abhandlung erschienen ist, in der sich
v. Prowazek bemiiht, meine Mitteilungen als neben-
siichlich, ja zum Teil als irrtiimlich  hinzustellen.
v. Prowazek behauptet nidmlich, dal die allge-
meine Bezeichnung ,Kernpunkt®, die ich fiir den bei
den Protozoen sichtbaren Kernkérper gegeben habe, ,sehr
mifiverstindlich sei®*:; ,denn derart wiirden®, so meint
v. Prowazek, ,um mich eines von Feinberg selbst
vielfach gebrauchten Ausdrucks zu bedienen, die hetero-
oensten I]m“ in einen Topf zusammengeworfen®; ,um
solche unl ll"l“llll’lﬂ‘LndE Generalisierungen zu vermeiden®,
filiet v. Prowazek fort, ..darf man sich eben nicht allein
aul die bequemen schonen Féarbungen verlassen, sondern
mufl das ganze morphologische Verhalten der fraglichen
Kirper auf ihren einzelnen Entwicklungsstadien verfolgen.*
v. Prowazek glaubt nimlich, daB, weil die Kerne
der einzelnen Zellen in verschiedenen Stadien der Teilung
der Zellen verschieden aussehen (und aussehen miissen),
man niemals einen einheitlichen Namen . fiir den gleichen
Bau und die gleichen Formen des Kernkidrpers
wihrend des Ruhezustandes, d. h. des eigent-
lichen Zustandes geben konnte. Wenn wir nun dieser
Ansicht von v. Prowazek folgen, so wire es iiber-
haupt kaum miglich, denselben Namen fiir zwei Dinge
in der Natur, welcher Art sie auch sein migen, wenn
sie in verschiedener Weise oder bei verschiedenen Tier-
klassen vorkommen, ete. zu geben. Um ein Beispiel
nur anzufiihren, so wire es nach v. Prowazek un-
miglich, in diesem Falle das Kerngeriist einer Krebs-
zelle und das Kerngeriist irgend einer Epithelzelle
it dem gleichen Namen .,hemwemst“ zu benennen.
Denn die Untersuchungen von v. Hansemann u. a. haben
uns gezeigt, daf die Mitosen in einer Krebsgeschwulst atypische
sind. Aber auch sonst sehen wir die Kernteilungen in vielen
Gewebszellen bei allen miglichen pathologisehen Prozessen
in einer von der normalen etwas abweichenden Art ver-
laufen, ohne dall es uns deswegen einfiele, einen anderen
Namen fiir das Kerngeriist, einen anderen Namen fiir den
Nukleolus zu geben! _

Wenn v. Prowazek ferner sagt, die Entwicklung
dieses ., Kernpunktes® ist bei verschiedenen Tieren dlffere.nt
so dall auch deswegen der gleiche Name ,,Kempunkt“
nicht gegeben werden darf, so erinnere ich nur daran, in
wie verschiedener Weise die Entwicklung einzelner Gewebs-
arten erfolgt, ja, in weleh verschiedenarti tiger Entwicklung
aus der Eizelle bei verschiedenen Tierklassen der Organismus
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ntsteht, ohne dal es uns im geringsten in den Sinn kiime,
Eie Bestandtmle der Kerne der wrs-f-huulmmn Gewehbszellen
verschieden zu benennen, ohne dafl wir agceh nur im ent-
erntesten daran denken, den Keimtleek der mensehlichen
izelle anders benennen zu wollen, als den Keimfleck der
izelle irgend einer anderen Tierklasse! (Ja, selbst dem
ernkdrper der Eizellen der Arachnoiden und Mollusken,
ie sich in ihrer Zusammensetzung von denen der EKizelle
er anderen Tierklassen noch unterscheiden [Bisechoff,
.:Bydlg, Flemming, O. Hertwig, List, Obst u. a/]
ceben wir genau ﬂenselhen Namen . Keimfleck=, wie den
ernkﬂrpern der Eizellen aller Tierklassen.) Es wiire dann
nach v. Prowazek auch unmiglich, das Protoplasma emer
Nervenzelle, das Protoplasma einer Muskelzelle, das Proto-
plasma einer Bindegewebszelle und das Protoplasma einer
Driisenzelle mit demselben Namen ..Protoplasma*® zu benennen,
denn alle vier Zellen zeigen in ihrem Protoplasma eine
villlig verschiedene Titigkeit und Natur. Denn bei der einen
Zelle werden dureh die 'I.mﬂ'l\mt des Protoplasmas Muskel-
tibrillen, bei der anderen Bmdeguw,hhhhnllen bei der
dritten Nervenfasern u. éi. gebildet. Diese Bemerkung v. Pro-
wazeks, dal man trotz der villigen Uebereinstim-
mun g der eigentlichen Form und des Baues dieses Kern-
kdorpers bei der iiberwiegenden Mehrzahl der Protozoen
im Ruhezustande diesem nicht denselben Namen geben diirfte,
da man sonst die ,heterogensten Iinge in einen Topt
wiirte”, mull umsomehr Erstaunen erweeken, als v. Pro-
wazek als Zoologe von vornherein, man sollte wohl an-
nehmen, den grifleren Gesichtskreis eines vergleichenden
Anatomen besitzen miisste. Um so unverstiindlicher
erscheint es, durch derartige Spitzfindigkeiten, wie sie
v. Prowazek in seinem Referat entwickelt, eine solche
von allgemeiner Bedeutung sich ergebende biologische Tat-
sache als irrtiimlich oder als unwichtig hinzustellen: daB
ich mich nicht hiebei allein auf die Firbung verlassen habe,
sondern das rein morphologische Element selbstverstindlich
in erster Linie beriicksichtigte, ergibt sich von selbst fiir
jeden einzigen, der auch nur einmal einfache FFormen von
Rhizopoden, wvon Mastigophoren oder Sporozoen ohne
jede Fiarbung zu studieren und zu heobachten Ge-
legenheit hat.?)

) Auf die Zusammensetzung dieses Kernpunktes (aus Chromatin
und Plastin [?]) (ob sie bei den verschiedenen Klassen der Protozoen eine
verschiedene und in verschiedener Weise angeordnet ist) soll noch kure
unten eingegangen werden; auf die Veriinderungen desselben bei der
Entwicklung, Kernteilung ete. einzugehen, wirde wohl weitab von dem
vorliegenden Thema fihren.
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Wenn ich also nun trotz der Kritik v. Prowazeks
diese dureh keine Kritik und durch keine Spitzfindigkeit
aus der Welt zu schaffende anatomisehe Tatsache, dall der
Kern der ersten drei Klassen der Protozoen (Rhizopoden,
Mastigophoren und  Sporozoen) mit wenigen Ausnahmen:
(Dinoflagellaten +), Euglenen, Trypanosomen u. a.) sich in
seinem Bau und in seiner Form villig unterscheidet von
allen Zellen des menschlichen, tiervischen und aueh pflanz-
lichen Kirpers, aufrecht erhalte, und wenn ich mich fiir
herechtigt halte. so weit es iiberhaupt miglich ist, wie
hereits cesagt, zweierlei r-*lemh:utlgi}u und zu dem gleiche
Zweek 'i.fm]nndenml Kiérpern in dem Bereiche der Natun
denselben Namen zu geben, diesen in dem Kern von
I'rotozoen nur sichtharen Kernkodrper Kernpunkt®
zu nennen, so gesellt sich sofort noch die Frage, ob
auch die letzte Klasse der Protozoen, nimlieh die Clll&tt&llu
denselben Kernbau besitzen. 4

Wir kennen nun schon lange die Ciliaten als hB.-'
deutend hoher entwickelte, einzellige, tierische Organismen,|
als die Vertreter der iibrigen drei Klassen der Protuznen-
Ihre hohe Entwicklung, fllESH:h dureh den Besitz v E:rschle&ener;,
Organe (Organellen, Doflein) kundgibt,5) besteht u. a. anel
Lum daB sie mit wenigen Ju‘tlm]unen zweierlei Kerne be-
sitzen, von denen der “H}BEIL‘ (Makronukleus) die Lebens-
funktionen der Zelle .Hl‘%lihi wiithrend der kleinere (Mikro-
nukleus) fiir die Fortpflanzung von Bedeutungist (Mau pas). Die
hithere Entwicklung der Ciliaten zeigt sich nun bereits hef
dem Makronukleus dadurch, dali er einen feinen, wabig
alveoliren Bau besitzt, weleher sich bei den Einfachsteﬂ;
Kernen gleichmiiie auf den ganzen Inhalt erstreckt findet.
“Der Mikronukleus hat inngegen in seiner Form mehr
‘mlmhehhut mit dem typischen Kern der Protozoen. I

den Literaturangaben iiber die Kerne der Ciliaten {Bittseh]l,
v. Prowazek u a) wie bei eigenen Untersuchungen st
es. mir nun, was bhei der Gruﬂpe dieser einzelligen Tiere
wohl besonders leicht zu konstatieren war, aufgefallen, d

die Ciliaten auch keinen Nukleolus erkennen lassen: und
tatsiichliech  finden wir aueh hei den Ciliaten hierin einen
durchgreifenden Untersehied zwischen ihrem Kern und dem
Kern der Metazoenzellen, denn auch sie besitzen wede.

cinen Nukleolus, nnf-h wie es hichstwahrseheinlieh ist,.-eine
Nukleolarsubstauz.

s e

‘) Es ist von Interesse, daB die Dinoflagellaten. die sich anch.
durch die Struktur ihres Panzers von allen Protozoen abheben, ein mg'u
miibig angeordnetes, parallelfiidiges Kerngeriist (rihrenartig, Sl::hilt
besitzen, das aber gleichfalls noch durch seine Anordunnng villie ver-
sehieden ist von tlcm herr:gvl:mt der Gewebszellen.

*) Vergl. meine i‘l.hh:uulillml-'f



Nun ist freilich von einigen Autoren (R. Hertwig,
Schaudinn, Doflein) bei der Untersuchung einzelner
Gattungen die Ansicht vertreten worden, daB dieselbe
Substanz, die wir in dem Iwrnkmpmcheu der Gewebszellen
finden, unddie E. Zacharias mit dem Namen ,Plastin®
hezeichnet hat, auch bei den Protozoen in dem Chromatin-
kirper, d. h. in diesem Kcmpuukt enthalten sein soll.
Beu einzelnen Rhizopoden und H]mrwu{,n habe i1ech nun
apamell diese Ansichten von R. Hertwig und Schau-
dinn (Aktinosphiirium Eiehhoruni, (Inﬂeulmm Schu-
bergi und C. cuniculi, Plasmodium vivax und Pl. malariae)
nachgepriift und habe f*efunden so viel sich aus einigen
Farbemethoden schlieBen 148t daB - diese tierischen Orga-
nismen keine Nukleolarsubstanz (Plastin) enthalten, wie wir
sie in dem Kern der Korper- und ’lanzenzellen finden. Die
Arbeit von Do flein iiber Noetiluea miliaris, die ich in der
Literatur iibersehen habe, und in welcher auch Doflein
behauptet, dafl die Noetiluea auf Grund der richtigen
Differentialfirbung eine Nukleolarsubstanz besitzt, scheint
mir noch einer genauesten Nachpriifung zu bediirfen. Die
Tatsache, daB weder Aktinosphiivium KEiehhorni, wie
R. Hertwig behauptet hat, noch Plasmodium vivax,
wie Schaudinn behauptet hat, u. a. eine Nukleolarsub-
stanz, die vergleichbar ist derjenigen der Gewebszelle,
‘besitzen, konnte ich aus einer bestimmten Firbemethode
schliefien. Die Methylenblau-Eosin-Firbemethode, die das
Auffinden der Malariaparasiten mittelst der IFirbbarkeit
{(nach der Mischung) dieser beiden Farben Methylenblau
hind:  Tlosin - wohl alleemein bekannt gemacht hat (Hﬂln fi-
nowski, Zie mann) Firbt nunlmh die Nukleolar-
substanz (Plastin) im schirfsten Gegensatz zu
der sich rot farbenden Chromatinsubstanz
blau. (Demonstration, Tafel.) Wir sehen daher bei den
Protozoen den Kernpunkt {{Iumnaum stets rot gefiirbt,
wiithrend der Nukleolus der Gewebszelle (P Instm) hiebei
eine blaue Fﬁrbung annimmt.

Ieh habe nun bei der sorgsamsten Priiffung weder
in dem Chromatinkérper von ALtnmsF-imrmm Eichhornii,
noch in dem von Plasmodium vivax, noch bhei vielen
‘Ciliaten eine blave Firbung in dem Kernpunkte, auch
'selbst nach seiner Auflosung. bei beginnender Kernteilung
erhalten. ¢y Nun erhebt v, Prowazek (es ist dies ein
charakteristischer Standpunkt fir v. Prowazek) den
Einwand, daB man. sich auf die .bequemen schinen
Firbungen“ nicht verlassen kinnte. Ob  die schinen
Firbungen sehr whequem® sind, michte ich dem Urteil
derjenigen iiberlassen, die selbst grofie Miihe auf Fiirbungen

i_



verwandr haben. Daduoreh, daf v. Prowazek schone
[drbungen fir bequem erklirt, zeigtv. Prowazek nur, wie

wenig er sich mit Firbungen iiberhanpt beschiftigt hat.

Ieh michte doeh v. Prowazek und allen denjenigen,

welehe gegen die Fiarbungen als diagnostiseches Hilfsmittel
zu Felde gezogen sind, zu bedenken geben, daB das ganze

Reiceh der Bakteriologie, wie iiberhaupt die ganze neunere |
Histologie nur dureh . bequem schine Firbungen® er-

<ehlossen ist, und daB wir heute weder einen Tuberkel-

hazillus, noch einen Malariaparasiten, noch iiberhauptirgend |
ein ditiologisehes Moment kennen wiirden, wenn wir nicht
die bequemen schinen Firbungen hiitten!! Denn wodurch

anders sollte im  Gewebe ein Bazillus, ein Coecus, ein

tierischer Parasit dargestellt werden, wenn nicht durch die

[ iirbung ? Obgleich jedoch v. Prowazek anf dem Stand-

punkte steht, daf man sich auf die schinen Firbungen

nicht verlassen soll, zieht er dennoeh Doflein, um mich zu

widerlegen, heran, und doeh hat aueh Doflein keinen

anderen Beweis fiir das Vorhandensein einer Nukleolar-

substanz in dem Kern der Noctiluea erbringen kiénnen, als

eine bequem schine Firbung“, Ja, v. Prowazek gibt

sogar als Beweis gegen meine Behauptung Rhode an,

obgleich Rhode wiederholt  hervorhebt, daB er eine

cigentliche plastinartige (nukleolenartige) Substanz nicht in

den Kernen der Infusorien selbst feststellen konnte.

Wenn wir uns also den ,Nukleolus®, wie er im
Kern der Gewebszelle vorkommt, bei den Protozoen fort-
denken, und wenn Sie nun dieser meiner Ansicht, daB in
dem Kern der Protozoen iiberhaupt keine Nukleolarsubstanz
(Plastin) vorhanden ist, hier folgen, so fragt es sich, ob in
dem Kern der Protozoen noeh die drei anderen im Kern
der Metazoen vorkommenden Bestandteile, hezw. Substanzen
stch vorfinden, u. zw. 1. die Kernmembran, 2. das Linin-
gerlist (achromatische Substanz) und 3. das Chromatin. Die
Kernmembran ist in der Mehrzahl vorhanden (auf das
Fehlen einer eigentlichen Kernmembran bei
Sporozoen komme ich noch zu sprechen). Die Chromatin-
substanz, die bei den Kernen der Gewebszellen in und
zwischen dem Liningeriist in Form von Kérnchen zerstreut
liegt, findet sich gleichfalls bei den Protozoen, jedoch in der
Mehrzall derselben in einer kompakten Masse (Kern-
punlkt) im Ruhezustande vor. Das Liningeriist schlieBlich,
das wir infolge seiner Unfirbbarkeit als achromatische |
. Substanz bezeichnen, ist zunichst im Ruhezustande der |
Protozoen nicht sichtbar. Sobald der ,,Kermpunkt jedoch
siech zu teilen  beginnt, sehen wir bei vielen Protozoen eine |
Substanz, die das Chromatin hei seiner Auflisung gleichsam
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zu verkitten und zu stiitzen scheint. Und diese Substanz
des Kerns vieler Protozoen scheint mir, wie schon Scheel
sehr treffend behauptet hat, infolge ihrer Unfirbbarkeit eine
achromatische Substanz zu sein, die vergleichbar ist dem
Liningeriist der Metazoen. leh bin weit entfernt, alles
schematisieren zu wollen, aber hei einer derartigen immer
wiederkehrenden Uebereinstimmung  diirfte es doch an-
gebracht sein, das RegelmiBige und Konstante hervor-
zuheben.

Es konnte mir nun vielleicht von jemand (vielleicht
von v. Prowazek?) der Einwand gemacht werden, daB
man zur Aufstellung eines Gesetzes erst die Millionen
Vertreter einer Klasse untersuchen soll, um dann das Ge-
setz mit Ausnahmen feststellen zu kinnen: sclbst wenn es
jemand in der Macht hiitte, zu einer solehen Untersuchune
vine Zeitdauer von vielleicht 300 Jahren (auch diese Zeit.
daver wiirde wohl noch nicht zu einer derarticen Unter-
suchung ausreichen) zur Verfiigung zu haben, so wiirde er
sich doeh nicht einer solehen Arbeit unterziehen kinnen.
s ist nicht die Aufgabe eines Untersuchenden. welcher
hei vergleichend anatomischen Betrachtungen gesetzmilbig
sich findende Erscheinungen festzustellen sich bemiiht, diose
Tatsachen an Millionen von Objekten zu priifen. Es wiirde
sonst wohl auf dieser Welt iherhaupt  kein Gesetz ze-
funden werden; es ist vielmehr die Aufgabe eines
Naturforschers, das Konstante und Wieder-
kehrende hervorzuheben, damit dann erst durch die
Mithilfe aller vielleicht Ausnahimen festgestellt werden
'kénnen. Denn wenn man von dem Gresichtspunkte
aus, wie ihn v. Prowazek zu haben scheint, die Er-
scheinungen in der Natur betrachtet, so wire es wohl
‘heute eine Unmiglichkeit. irgend welche vergleichende
anatomischen (an dieser Stelle vergleichende histologischen)
Betrachtungen anzustellen.

Wenn wir niimlich den Blick etwas weiter schweifen
lassen und uns fragen, weshalb diese beiden Verschieden-
heiten in den Kernformen der Protozoen einerseits und Ge-
webszellen andererseits hestehen, so ist doch die Antwort

‘) Es scheint freilich tat<iichlich in dem ,Kernpunkt* fast aller
'rotozoen auBer der Chromatinsubstanz noel eine zweite Snbstanz vor-
handen zu sein. von der ich jedoch glaube (anf Grund dieser Differential-
fiirbung), daB sie niemals eine plastinartize Snbstanz darstellt, Diese
rweite, in dem Kernpunkt der Protozoen befindliche Substanz, die dem
Untersuchenden erst sichibar wird, sobald der Kern des Tieres sich nicht
im Ruhezustande, d. li. seinem eizentlichen Zustarde befindet. scheint eher
vine achromatische Substanz vorzustellen (Verrleich Scheel,
Amoeba protens). Doch magr  es dahingestellt sein. ob diese zwveite
Enbstanz bLei allen Protozoen diesellie 18,
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keine so weit liegende; denn wie ieh schon am Eingang
dieser Mitteilungen hervorhob, hat die Protozoenzelle (da-
durch unterscheidet sie sich bekanntlich von der Metazoen-
zelle) die Fihigkeit, bis an das Ende ihres Lebensdaseins zu
hestehen, 1]11 end die Zelle des tierischen und mensﬂhlmhen_ﬁ
Kirpers als einzelne Zelle, losgetrennt von ihrem GEwebe,
nicht zu bestehen vermag, sondern zugrunde geht. Wir
wissen nun, daB der Kern im ganzen Reiche der
Natur, ich mochte wohl sagen, der I‘I&uptfﬂktﬂu
alles Lebens ist und daBl auf der Substanz, die
den Kern ausmacht, unser ganzes Dasein beruht. |
Wenn die Zelle abstirbt, so zeigt den Tod der Zelle der
Tod des Kerns an; eine Zelle, die verletzt ist, kann sich
recenerieren, so lange sie ihren Kern enthiilt. So hat
man grofie Ciliatenzellen genommen und sie durchschnitten.
Derjenige Teil der Zelle, der kernlos war, ging zugrunde,
withrend der kernhaltige Teil sich wieder regenerierte.
Wenn ich nunmﬂhr von dieser wohl heute 11111!?:1‘{!.111
angenommenen Tatsache aus das hier Vorgetragene be-
nlu,htﬂ: so 1st es wohl naturgemill, dafl der Kern, da eheu
auf ihm unser ganzes Dasein hEruht je hiher die Zelle
organisiert ist, eine desto hthere Entwicklung aufweist. Und
da nun die Protozoen auf einer phylogenetisch bedeutend
tieferen Entwicklungsstufe®) stehen als die Zellen eines hoch-
organisierten Ixm]me:'H so ist es wohl nicht zu verwundern,
daB der Kern der Gewebszelle sich in einer
bedeutend hiheren Entwicklung TUl‘ﬁlldEi-, als
ler Nukleus der einzelligen tierischen Orga-
nismen. Wir finden daher bei den Gewebszellen
cin ausgebildetes Kerngeriist, bestehend aus dem Linin- |
geriist und den auf und zwischen letzterem zerstreuten
Chromatinkérnehen. und finden stets in diesem Kern-
weriist einen oder mehrere Nukleolen., Bei den Pro-
tozoen finden wir, iech kann wohl sagen, nie-
mals Nukleolen, wir finden ferner in den ersten drei
Klassen mit wenigen Ausnahmen kein Kerngeriist, wir |
finden uhu]muiut kein Kerngeriist bei 1hnen von
derselben Bescehaffen Ileit wie das des Kerus.g

der Gewebszelle. Der Kern der Protozoen, der
sich auf einer niedersten Stufe der Entwicklung in gleichem
Verhiiltnis zu der Zelle selbst befindet, zZeigt eireu in seiner
urspriinglichen Form nichts anderes als eine kompakte
Masse rhm npunkt), diein dem Kernsaft (Grund-
substanz) cingebettet ist. Bei der letaten Klasse' c'_le:-:'

3 " Anch I1F|: von dieser typisehen Kernform der Protozoen abw mé}iﬂl{li&'n
Aellen  (Dinoflapellaten, l'all**ll,m-r:. die ranze Klasse der Ll.llate-h n, «'ﬂ_] :
zeigen in ihrem ganzen Bau eine Imimm Entwicklung.
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Protozoen ist nun dieser Kern bereits etwas mehr aus-
bildet, auch er enthilt zwar noel keine Nukleolen,
aber wir sehen ihn doch bereits durch einen feinen wabig
alveoliren Bau, der sich iiber den ganzen Kerninhalt er-
eekt, mehr ausgebildet.s) Es fehlt ihnen dann bereits der
den Kernpunkt der anderen Protozoenklassen umgebende
Kernsaft (Grundsubstanz).

Ieh kann diese kurze vergleichende Betrachtung des
erns der Protozoen und der Gewebszellen nicht sehlieBen,
phne endlich noch darauf aufmerksam zu machen, dal wir eine
einzige Zelleim tierischen und menschlichen Korper finden. die
n threm Kern einen iihnlichen Bau aufweist, wie der Kemn
der ersten drei Klassen der Protozoen. die Eizelle: denn wir
wissen, dall der Kern der Eizelle aus einem oder mehreren
Sernkorpern besteht, die wir als . Keimfleeke® bezeichnen
and daB dieser Keimfleck gleichfalls von einer Zone um-
ceben wird, die den iibrigen Inhalt des Kernes ausfiillt;
nd wenn v. Prowazek in seinem Referat meine Mit-
feilungen  dadurch als irrttimlich hinzustellen oder abzu-
schwiichen sueht, dall der Kern der Protozoen, was ich
bereits in meiner Abhandlung hervorgehoben und worauf
ch mit aller Klarheit hingewiesen habe, einen ihnlichen
au besitzt, wie der Kern der Eizellen, so beweist dies
iederum die Kurzsichtigkeitv. Prowazelks in der Auf-
assung von vergleichend anatomischen Tatsachen. Denn
die Eizelle stellt l;rLl-:anntlich unter allen
Ziellen des tierische und menschlichen
srpers die unterste btu#e in derEntwicklung
ar und es ist von groflem biologisehen Inter-
esse, daB gerade diejenige Zelle, die auf der
untersten Stufe der Entwicklung in der Reihe
aller det‘jeniﬂ‘ﬁu Zellformen steht, die aus ihr
hervorgehen, eine ebenso gering entwickelte
Kernform aufweist, wie :h* S 4 el n der Mehr-
Zzahl der auf so niederer Stufe stehenden
einzelligen selbstiindigen ﬁr;_;-nuﬁmeu Anstatt
dafl diese Tatsache der “m]mlmhlmlt des Baunes der Eizelle
mit dem typischen Kern der Mehrzahl der Protozoen gegen
mich spricht, ist sie nur ein Beweis mehr fiir meine Be-
hauptung, dafll der Kern, weil er eben das Fundament
unseres ganzen Lﬂhe;lmnlmltﬂ:. ist, auch je nach der
Entwicklung der Zelle eine hiohere oder mniedere Ent-
wicklungsstufe aufweist, Ja, da alle unsere Lebensfunktionen
von dem Kern ausgehen, so kann man sich nicht genug

) In dhnlicher Weise scheint bei den groBien Trypanosomen der
Bau des Kernes beschatfen sein.
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dariiber wundern, wie derartige selbstv erstfmdlmhe und so
natiirlich sich kundgebendes Frschemunwen in den Gesetzen
der Natur immer wieder nnweguffen werden .

So sehen wir denn, wie die Form und der Bau des Kerns
in der vergleichend anatomischen Betrachtung eine hio~
logische Bedeutung gewinnt, die weit hinausreicht iiber
das, was der eigentliche Inhalt meines heuntigen Vortrages
in sich schlieBen soll. Teh werde noech an anderer
Stelle ausfiithrliecher hierauf zuriickkommen.

I1.

Wenn ich nun nach diesen Mitteilungen iiber den Bau |
der cinzelligen tierischen Organismen, die notwendig waren,
um die Foiwenden Tatsachen verstindlich zu maeheu zu dem
mrrentlw}mn Thema: .,LEiH—ﬂ die Erreger der K]EhSWESGhWﬂlSt .
des Menschen und der Siugetiere® ]-:nmme, so mbehte ie .
zuerst mit einigen Worten auf die bisherige Literatur ein-
wehen. - :
Von der ersten Veriffentlichung iiber die Histologie
und Aetiologie der Geschwiilste, welche, den Spurem der
I-}dktenulncue folgend, gewisse Bakterien als Ursache dieser |
Geschwiilste hinstellte, bis zu den jiingsten Mitteilungen,
die in unermiidlichem Eifer die Hefezellen ‘als den erbittertsten
Feind des menschlichen Koérpers durch seine iitiologische |
Beziehung zu bosartigen Tumoren erkliren. ist die Literatur
iiber das Gewehe und die Ursache der Krebsgeschwiilste
vollgefiillt mit Arbeiten, die ein trauriges Kﬂpttel aul
diesem ganzen Gebiete bilden. Ja, man muﬂ sagen, daf
die ganze Geschichte der Aetiologie der bisartigen Ge-
schwiilste ein recht betriibendes Bild geben muB fiir alle
diejenigen, die geniigende Kenntnisse auf den einschligigen
Gebieten der Botanik, der Zoologie wie auf dem histo-
logischen Gebiete der Tumoren besitzen, Dies betriibende
Bild ist in erster Linie von allen denjenigen hervorgerufen,
die ohne die notwendigen allgemeinen und speziellen
Kenntnisse irgend welehen zufilligen Befunden besondere
itiologische Hedeutunw heimaflen, dann aber auch durch
d]E!]EI:]]“‘EIl Autoren, welche bei ihrer Beschiiftigung mit der
Pathologie der Geschwiilste alle moglichen auffilligen
Zellen in bisarticen Tumoren zu der R-:}]le irgend welcher
Erreger, zum Teil als Protozoen, zum Teil als SproB- |
pilze ete. verurteilt haben, ohne die geniigenden ver-"
gleichenden botanischen oder zoologischen Studien gemacht
zu haben, und drittens dureh solehe Zoologen, deren Er-
fahrungen auf ihrem eigenen Gebiete sie nicht vor grofen
Irrtiimern in der Auslegung  gewisser Geschwulstzellen
schiitzten,
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Wenn aus dem Chaos dieser Mitteilungen — die
Hoflichkeit verbietet mir. all diese Autoren hier namhaft
zu machen — einige wenige infolge der Sorgfiltigkeit ihrer

Untersuchungen sich abhoben (Soudakewitseh, F o a,
Walker und Ruffer, Ruffer und Plimmenr,
Sawtschenko), so konnten andererseits auch die Mit-
teilungen dieser Autoren keine weiteren ortschritte aunf-
weisen, da 1hnen jede Beweiskraft irgend
weleher Befunde fehlte.

Denn auch unter den Mitteilungen genannter Autoren

— ich betone dies nochmals — gibt es nicht eine
einzige Vertffentlichung, die auch nur das geringste
beweisende Moment fiir irgend welche, die Ursache der
bhosartigen Geschwiilste  betreffenden Behauptungen ge-
bracht hat. :
- Bei einzelnen Vertretern der pathologisch-anatomischen
[Schule ist nun gegen all diese, sich auf die Aetiologie der
bosartigen Tumoren beziehenden Mitteilungen eine Oppo-
sition von solcher Heftigkeit entstanden, dall man glauben
kinnte, daBl alle diejenigen, die sich erkithnt haben, die
Ursache der Geschwiilste ergriinden zu wollen, von vorn-
erein vom wissenschaftlichen Standpunkte aus in Acht und
ann erklirt werden miissen, wiihrend diese Autoren als
ie einzigen, mafligebenden Kritiker solcher Arbeiten alle
ie Kenntnisse besiflen, die fiir die Entscheidung dieser
anzen Frage notwendig sind. Und doch lassenin mindestens
benso hohem MaBe, wie die Arbeiten derjenigen Autoren,
1e ditiologisehe Mitteilungen ither die bisartigen Geschwiilste
isher bringen zu miissen geglaubt haben, die Ent-
egnungen einzelner Pathologen eine im Gegensatz zu der
Sicherheit ihrer Kritik bemerkenswerte Unkenntnis auf dem
iebiete der Protozoenkunde erkennen.

Auf diese Weise haben diese zum Teil in sehr scharfen
Ausdriicken sich bewegenden Mitteilungen der Gegner der
parasitiren Aetiologie der Geschwiilste, deren hauptsichlichste
Vertreter der deuntschen  pathologisch-anatomischen Schule
angehiren — aus der Mehrzahl dieser Veriffentlichungen
geht klar hervor, dall diese Autoren sich von vornherein
auf den Standpunkt gestellt haben, dafi den bosartigen Ge-
schwiilsten keine parasitiire Ursache zugrunde liegt — den
Wirrwarr dieser ganzen Frage aufierordentlich erhiht.

Und so sehen wir, wie auf gleiche Weise ebenso
dureh Anhiinger als durch die Gegner der parasitiren
Actiologie der bosartigen Geschwiilste (auf einzelne Arbeiten
komme ich noch zuriick) ein auBerordentliches Chaos in
der Frage der Ursache der hosartigen Geschwiilste ein-
getreten ist, ein Chaos, das, wenn tiberhaupt, nur durch die




eingehendsten und sorgfiltigsten Untersuchungen zu losen
miglich war. —

12s konnte nun vielleicht einem oberfichlichen Be-
urteiler auffallend erscheinen, dafi ich nur die Aetiologie
der Krehsgeschwiilste hier bespreche; demjenigen aber, de
sich f-mnehcml mit dieser ganzen Frage beschiiftigt hat, mu
es von vornherein klar sein, daB gerade die Schwmrlgkel_
der Erklirung der Morphologie, der Entstehung und de
Wachstams der verschiedenartigen, bosarticen Geschwiilst
streng fordert, dafi zuniichst erst eine Gruppe der bisartige
Geschwiilste einer genauen Priifung unterzogen wird. De
Grund, der mich auch besonders zuerst eine Gruppe de
hisartigen Geschwiilste untersuchen liefl, lag auch noe
daran, cl 3 die Art der Entstehung der bisartigen Geschwiilst
(wie wir sie heute 1m alIwememEn trotz verschiedener An
fechtungen annehmen), zwei "‘Iﬂﬂﬂ Hauptgruppenunterscheide
1:46t, munlmh die ].-I'I.Tbl’l?}ll'll'lf’ einer bisartigen Gesehwulst an
dem Epithelgewebe (das }xarﬂnum] und die Entstehung eine
hisartigen Geschwulst anus dem Bindesubstanzgewebe (da
Sarkom). Denn gerade diese Entstehung dieser beide
bsarticen Geschwulstformen ans verschiedenem Ge
webe, die ja eigentlich den Schwerpunkt der ganze
Differenzierung des Karzinoms und des Sarkoms enthiils
(bekanntlich ist sehon, besonders von v. Hansemanun, seh
treffend darauf hingewicsen, daB die Struktur des Sarkom
an sich Lkeine so n:nl?m Verschiedenheit aufweist, von de
des Karzinoms, {]enn auch das Sarkom enthiilt wohl fas
immer ein  Stroma), steht mit der d#tiologiseche
Forsehung nieht nur nicht in villigem ledanb, sonder
ist auch wemttp zur Aufklirung der Aetiologie dieser beide
ver ~>c]1|edenen Geschw ulﬂtl':m‘men wie wir lmch sehen werden,
hesonders notwendig.

Indem ich mich also damit begniige, heute die Aetiologie|
der Krebsgeschwiilste zu hesprechen. michte ich so-
eleich ]mrun-hehml daB ich unter Krebsgeschwulst eine bis-
artige Geschwulst verstehe, die aus dem Epithelgewebe
herv orgegangen ist (Thiersch, Waldeyer, Hauser}
Ich' kbants mich vielleicht nun_ iber die Defnition einer
hisartigen (Geschwulst, speziell einer Krebsgeschwulst,
hlnweuwt.-*mn. da Ihnen allen ja die pathologiseh-anatomisehe
Definition fiir eine bisartige (teschwulst bekannt ist; denn|
wir wissen, daB die ]mthuln:;rtrlsche Anatomie deﬁmerr eine
bisartige (eschwulst wiire eine solehe, deren z:el- und
wge]iutts Wachstum zerstorend auf das die Geschwulst ums
gebende Gewebe wirkt und welehe durch Bildung von

‘-Eltl]'[ldrll'ﬂll Geschwiilsten in derselben Art und derselben
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‘Form (Metastasen) an verschiedenen Kiarperstellen eine
‘ebenso destruierende W irkung ausiibt.

i Es ist jedoch vielfach  eine Unmiglichkeit fiir alle
‘Geschwiilste, auf Grund der vorher gegehenen Definition
der hosartigen Geschwiilste und mit Anwendung derselben
‘zu sagen: diese Geschwulst ist bisartig und jenc nicht, Ich
'will hiebei schon ganz den Faktor auBeracht lassen, daf
aus einer gutartizen Geschwulst eine bisartige entstehen
kann. Es ﬂ‘lbt bﬁsehwulstﬂ, hei denen dcr erfahrenste
p'at]iﬂlﬂgisehe Anatom wie Kliniker nicht imstande ist, zu
sagen, diese Geschwulst ist bisartie oder nicht.

Wenn ich mich jedoch an diese pathologisch-anatomische
Definition halte, so ist demnach eine Krebsgeschwulst eine
solche Geschwulst, die aus dem E ]nthulg; ewehe an
irgend einer Stelle des Kérpers entsteht und
die durch ein zielloses und regelloses Waechs-
tum zerstirend aufdasumliege nde Gewebe wirkt
und welche noch durch Hlldung von sekundiren
Geschwiilsten in t{ rselben Art und derselben
Form (Metastasen) in gleicher Weise zerstirend
auf das von mneuem befallene Gewebe wirkt.
Diese Definition einer Krebsgeschwulst liBt aber uns erst
dann eine richtige Diagnose stellen, wenn die Geschwulst
derartig ausgewachsen ist, daBl wir diesen Zustand erkennen.

Denn es gibt keine Definition, die besagt, daB die
Zellen einer hisartigen Geschwulst dieses oder jenes Aus-
sehen haben miissen. Die Unmiglichkeit des Brkennens des
Anfangsstadiums einer bisartigen Geschwulst liegt in unserer
Unkenntnis iiber die Aetiologie und demgemifi auch iiber
ie Histogenese der husmtwcn Geschwulst; und Waldeyers
h.el_{annter Ausspruch, d:LB die Lntstehung der bisartigen
(Geschwulst nicht eher zu einer sicheren Entscheidung fiihren
diirfte, als bis es gelungen ist, dieselbe “‘L‘i.'-lf:-EL':llldELll unter
sigenen Augen zu bheobachten, ﬂlnfte zu Reeht bestehen,
*olange man durch die :’muulngle die Histogenese nicht
wschliefien Lkann.

Wir wissen nun, nach den Untersuchungen von Thiersch
ind besonders von Ti aldeyer, in letzter th von Hauser,
lal die Krebsgeschwiilste aus ‘dem I pithelgewebe hervorgehen.
vach dem alten Grundsatz ,omnis cellula e cel Lula¢
null man sich also die feinere histologische Entstehung einer
Krebsgeschwulst doch in der Weise vorstellen, daB die
l‘eh szellen, da eben das Krebsgewebe aus dem Epithel-
rewebe hervorgeht, selbst aus den normalen Epithel-
iellen entstanden sind. Es ist doch unmiglich, zu wihnen,
laB eine Krebsgeschwulst, wenn sie noch so klein ist, in
lem Kiorper bereits vorhanden sein soll; denn wenn der
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Grundsatz, ,,jede Zelle aus einer Zelle*, zu Rech
bestehen und nicht bei der Entstehung einer Krebs-
geschwulst plotzlich ganz auBer Kraft treten soll, so ist es
doch selbstverstindlich, daB die erste Krebszelle, wi
grofl auch bereits ihre Differenzierung von einer normalen
Epithelzelle sein diirfte, aus dernormalen Epithelzelle
hervorgegangen sein mufBl. Freilich nehme ich auf
Theorien, wie sie z B. von Cohnh eim ausgesprochen
sind, daf} iiberall da, wo eine bosartige Geschwulst entsteht,
ein embryonal versprengter Keim sein soll, keine Riick-
sicht. Ieh glaube auch kaum, dafl jemand heute noch die
Ursache des Lippenkrebses oder des Brustkrebses ete. in
einem in der Lippe, in der Mamma ete. embryonal ver-
sprengten Keim sucht. Der Vergleich einer Krebsgeschwulst
mit einem Kristall, den v. Hansemann angestellt hat,
indem v. Hansemann der Ansicht ist, daB ebensowenig,
wie wir vermigen, einen Kristall entstehen zu sehen, die
Histogenese einer Krebsgeschwulst erforscht werden kinnte;
diirfte am treffendsten zeigen, wie unklar der Gedanke der
Entstehung einer Krebszelle aus einer normalen Epithelzelle
aufgefaBt wird.

Nun sind bereits von einigen Pathologen einige Mo-
mente angefiihrt worden, durch welche eine normale Epithel-
zelle eine Krebsgeschwulst hervorbringen konnte. So sagt |
Ribbert, dall durch urspriingliche Entziindung Abschniirnngen
von Epithelzellen hervorgerufen werden. Diese abgeschniirten
Epithelzellen sollen das Entstehen der Krebsgeschwulst
bedingen. Wenn die Ansicht Ri1b b erts zu Recht bestinde,
so diirfte es, wie v. Hansemann schon richtig bemerkt
hat, nicht einen Menschen geben, der niecht eine Krebs-
geschwulst acquirieren wiirde.

Ferner hat Marchand eine andere Theorie auf-
gestellt, in der er behauptet, daf durch den ,Lebensprozef
der Zellen selbst eine gewisse toxische Wirkung entsteht, |
die zu der zerstorenden Wirkung des Tumors® fithrt. Wenn |
tatsiichlich durch den LebensprozeB unserer Zellen selbst |
eine gewisse toxische Wirkung der Zellen hervm'gerufen!
werden soll, so miiite sich doch wohl unser ganzer Kirper,
u. zw. bei allen lebenden Menschen, schlieBlich in eine
KrebsmaBe auflisen, denn weshalb sollte bei einem Menschen
eme toxische Wirkung der Zellen an einer vereinzelten
Stelle auftreten und bei anderen nicht?

~ Auchv. Hansemann, der sich ausdriicklich nicht als
prinzipieller Gegner der parasitiren Aetiologie der bis-
artigen Geschwiilste hinstellt, glaubt, daB die Zellen des
menschlichen Kirpers erst eine gewisse Differenzierung er-
litten haben miissen, bevor eine Krebsgeschwulst aus ihnen
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entsteht. Nach v. Hansemann kann aus einer normalen
Epithelzelle niemals eine Krebsgeschwulst entstehen, sondern
‘nach seiner Ansicht gehiren zwei Momente zur Entstehung
einer Krebsgeschwulst: 1. eine von einer normalen Epithel-
zelle giinzlich differenzierte Zelle (,anaplastische* Zelle),
und 2. ein Reiz, der auf diese differenzierte Zelle ausgeiibt
wird. Woher aber die differenzierte Zelle entsteht, weshalb
sie entsteht, wodurch sie entsteht, diese Frage wirft v. Hanse-
mann nicht auf; aber gerade dieser Frage liegt die Aetiologie
der Krebsgeschwulst zugrunde, denn sobald ich die Kr-
klirung fiir die Entstehung der differenzierten Zellen (das
sind die Krebszellen) habe, brauche ich keine Erklirung
mehr fiir thr weiteres Wachstum, da es wohl selbstverstind-
1st, daBB der Faktor, der die normalen Gewebs-
zellen zu Krebszellen (y,anaplastischen® Zellen,
v. Hansemann) umgewandelt hat, aneh ihr weiteres
Wachstum und Vermehrung bedingen wird.

'-"';:j

Welches ist nun der Faktor, der die normalen Epi-
thelzellen so veriindert, dafl ihre Tochterzellen einen der-
artig fressenden Charakter zur Sechau tragen, wie ihn die
Zellen einer bisartigen Geschwulst besitzen? Finden wir
wirklich eine Erkldrung fiir die Tatsache, dafl nur eine
gewisse Anzahl von Menschen und Tieren eine Krebs-
geschwulst acquiriert, meist nur in bestimmtem Alter, zu-
weilen aueh auf einer anderen Altersstufe, daB ferner
diese Geschwulst so schrankenlos wuchert und solche
Formen annimmt, daB der Menseh und das Tier daran
schlieBlich zugrunde geht. Es mufl doch eine Ursache geben,
die imstande ist, alle diese Momente der Entstehung, des
' Wachstums, des Baues und der deletiiren Wirkung einer
Krebsgeschwulst vollig zu erkliren. Und wenn wir nun mit
klarem Blicke, ohne jedes Vorurteil, allen diesen Tat-
sachen Rechnung tragen, so gibt es nur ein Mo-
ment, das uns fiilr alle diese Faktoren eine
geniigende Aufklirung gibt, nimlich das Be-
fallenwerden einer Epithelzelle durch einen tierischen
GGewebsparasiten. Das Befallenwerden einer Epithelzelle
durch einen tierischen Parasiten erklirt uns nimlich

1. daBl nur ein geringer Prozentsatz der
Menschen, u. zw. hauptséichliech dltere Indi-
viduen, zuweilen auch jiingere, vom Krebs
befallen werden kisnnen;

2. daB jede Zelle des menschlichen Kir-
pers, wo Epithelgewebe vorhanden ist, d. h.
jede Epithelzelle sich zu einer Krebs-
geschwulst umwandeln kann;
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3. daB die Krebsgeschwnlst eine sa
schrankenlose, atypische und zerstérende
Wucherung annimmt; s R

4 daB die Geschwulst bisher als unheil
bar gilt, und ' i

5. das Auftreten von Metastasen. |

Bevor ieh auf alle diese, auf tatsiehlichen Befunden
hasierenden Behauptungen cingelie, michte ich mich nun
zu dem Erreger der Krebsgeschwulst® selbst wenden, um
ann der Hand der Schilderung der Arvt  seines Vor-
kommens, scines Banes und seiner Entwicklung,
soweit letztere sich innerhialb des Gewebes abspielt, wie
seiner Wirk ung auf dic Wirtszellen die hier besprochenen
Momente zu erkliren.

A. Die Art des Vorkommens des Histosporidium
carcinomatosum.

Liegt der Beobachtung des Eindringens eines einzelligen
tierischen Organismus in einer Metazoenzelle fast immer ein
gliicklicher Zufall zugrunde, so mufl auch dieser Zufall bei
den im eigentlichen Gewebe bereits vorkommenden Protozoen
im alleemeinen fortfallen, da wir die Zellen, welehe wir fiir
Parasiten in  dem Gewebe des tierischen Kborpers
halten, stets im Gewebe selbst antreffen. Denn der Aufenthalt
der eigentlichen Gewehsparasiten (Neosporidien) bleibt fiir
unser Auge stets auf das Gewebe selbst besehriinkt, es sei
denn, dafl wir experimentell in der Lage wiiren, das Ein-
dringen eines Parasiten in das Gewebe zu verfolgen.

Der Aufenthalt des Gewebsparasiten (Neosporidien) ist
nun stets an das Gewebe des tierischen Korpers gekniipft;
er setzt sich in ihm fest, erzeugt in ihm seine Nachkommen-
schaft (Autoinfektion des Wirtes). Sein Leben, seine Existenz,
ist mit dem von ihm aufgesuchten Gewebe des tierischen
Kérpers giinzlich verbunden.

Wir kennen jedoch auch Neosporidien, die nicht allein
in dem wvon ihnen befallenen Gewebe, dem sie ginzlich
angepalit sind, verbleiben, sondern die auch verschiedene
Korperhihlen ihres Wirtes (mogen letztere hohl, migen sie
fliissig sein) aufsuchen, um vielleicht aus bestimmten Griinden
auch hier zu parasitieren. Wenn jedoch Neosporidien sich
auBerhalb des von ihnen befallenen eigentlichen Gewebes
in solehen Kiorperhohlen aufhalten, so verdindern sie villig
thren eigentlichen Charakter; ja die hohere Entwicklung
die sie dann zur Schau tragen, zeigt, daB sie hier einen
selbststindigen, freien Charakter (wenn ich so sagen darf)
annehmen. Sie bewegen sich vermittelst Fortsiitze, erreichen
in_erheblichem Gegensatz zu ihren sonstigen im Gewebe
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vorkommenden Formen eine bedeutende Grisfie u. a., so dal}
wir hieraus resultieren miissen, daB sie in zwei giinzlich
verschicdenen Formen im ]uu;:-e: vorkommen :\anlmn
vgl. meine Abhandlung).

.Diese Folgerung, dall diejenigen Gewebsparasiten
(Myxosporidien und auch einige Mikrosporidien), die in
bekannter Form im Gewebe und in anderer Form wieder
in Kiorperhthlen desselben Wirtes vorkommen, zweierlei Zell-
formationen zur Schan tragen und einen villiz verschiedenen
und von einander wohl auch unabhiingigen Charakter be-
sitzen, hat eine um so grifere Berechtigung, als die Mehr-
zahl der Gewebsparasiten (viele Mikrosporidien und Sarko-
sporidien) nur im Gewebe des tierischen Kérpers zu
finden sind und besondere Formen zu einem freien Aufenthalts-
ort im tierischen Kirper nicht kennen. Wir sehen jedoch
stets, dall diese Gewebsparasiten (Neosporidien) an einen
Aufenthalt in dem von ihnen befallenen Gewebe gebunden
sind, u. zw. in der Mehrzahl nur in ganz speziellen,
ithnen angepafiten Gewebsarten zu leben und zu
pa.r:u:tl 91 en vermigen, so die Sarkosporidien
in dem Muskelgewehe, so Nosema lophii im Zentral-
nervensystem (des lophius piseatorius) u. s. f.

Wenn ich diese Tatsache auf die Krebsgeschwiilste
des menschlichen Korpers exemplifiziere, so ist es erkliirlich,
wenn wir bei der Annahme eines Vorkommens von Parasiten
innerhalb der Geschwiilste dieselben nicht in irgend-
welehen Kirperhhlen antreffen. (Der Wunsch an
sich, in solchem freien Zustande einen Gewebsparasiten hei
einer Krebsgeschwulst zu finden — ein Wunsch, der schon
oft zufillice Befunde gezeitigt hat — hat denn auch
zu der irrtiimlichen "iufhndunw der ,Leydenia gemmipara
Schaudinn® gefiihrt.) Der Gewebsparasit der Krebs-
geschwulst ist gleichfalls an den Aufenthaltsort des von ihm
befallenen Gewebes, d. h. des Epithelgewehes des mensch-
lichen und tierischen Korpers gebunden. Denn ebenso, wie
wir tierisehe: Gewebsparasiten (Neosporidien) kennen. die
nur das Muskelgewebe befallen, Gewebsparasiten,
die nur das Zentralnervensystem befallen,
Gewebsparasiten, die nur stets in hestimmten {}Ig“uli_—‘:ll an-
zutreffen sind, hefillt dieser tierische Gewebs-
parasit des menschlichen und tierischen Kiérpers nur
das Epithelgewebe. (In gleicher Weise diirfte der
Erreger des Sarkoms nur das Bindesubstanzgewebe befallen.)

D:e (rewebsparasiten, die in der u|‘|ﬂl¥‘u1£,'-"(‘]'ll]i"l‘k Mehr-
zahl an das eigentliche von ihmen bhefallene Gewehbe ge-
bunden sind (die Mehrzahl der Mikrosporidien, Sarko-
sporidien), bieten sich nun vorzugsweise in bestimmten
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Formen im Gewebe dar (die freilich bei verschiedenen
Tieren auch untereinander verschiedene sein kinnen) u, zw.:
l. als Zystenformen; '
2. als Form diffuser Infiltration;
3. als Form der eigentlichen Zellinfektion (Doflein).
Von diesen drei verschiedenen Formen der bekannten
Grewebsparasiten, unter welchen dieselben innerhalb des von
ihnen befallenen Gewebes vorkommen kénnen, finden wir,
wenn wir von der Entwicklung zunichst absehen, diese oder
jene bei den einzelnen Giattungen vorherrschend. So zeigen
die Sarkosporidien und auch einige Myxosporidien in den
Muskeln vieler Tiere hauptsiichlich die Zystenform, wihrend
viele Mikrosporidien und andere Myxosporidien vorwiegend
in der Form der eigentlichen Zellparasiten (Zellinfektion) |
anzutreffen sind. Aber auch nebeneinander konnen diese
verschiedenen Zellformen der tierischen Parasiten in dem
Wirt vorhanden sein, wobei noch zu beriicksichtigen ist,
dall die Zystenform ja urspriinglich aus einer der beiden
anderen Formen hervorgegangen ist. So gibt es viele Gewebs-
parasiten, die sowohl in den Zellen des Gewebes (Infektion)
als auch zwischen ihnen zu finden sind (Infiltration), wenn
auch die eine oder die andere Art dieses Vorkommens als
die iiberwiegende sogleich ins Auge Fillt. '
Auch bei den Krebsgeschwiilsten finden sich die von
mir als tierische Gewebsparasiten angesprochenen Gebilde,
sowohl in den Parenchymzellen der Krebs-
geschwulst, als auch zwisechen ihnen; freilich
sind die ersteren in einer weitaus griferen Zahl vorhanden,
DaB nun ein tierischer Parasit mit Vorliebe ein
gewisses Alter befillt, geht aus vielen Beispielen hei den
Infektionskrankheiten hervor. Aber auch ganz abgesehen
von den Beispielen der Bakteriologie ist es wohl nur zy |
erklarlich, wenn ein Parasit sich in einem bhestimmtey
Stadium eine Zelle zu seiner Erniihrung aufsucht. So findey
wir bei jungen Kaninchen die Coccidien vorwiegend in dep
Darmepithelien, bei ilteren mehr in der Leber. Die Zelley
des menschlichen Korpers scheinen in dem Altep
von 40—50 Jahren fiir die Lebensweise unserer Gewebs
parasiten im allgemeinen geeigneter zu sein als im fritheren
Alter, sei es, da die hohe Widerstandsfihigkeit der Zellen
im jugendlichen Alter dem Kirper einen grileren Schutz
verleiht, sei es, daB die Verinderung, welche unser ganzer
Korper, d. h. seine ihn zusammensetzenden Zellen mit fort-
schreitendem Alter allmihlich erleiden, letztere fiir die
Lebensweise des Parasiten besonders geeignet macht. DaB
auch jiingere Individuen bisweilen von Krebs befallen werden,
wiirde wohl dadurch zu erkliren sein, daB die Zellen dieser
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Individuen von vornherein den Aufenthalt dieser Gewebs-
arasiten, sei es durch geringe Widerstandsfihigkeit, sei es
infolge frithzeitiger Verinderung durch griBeres Anpassungs-
vermigen derselben gestatten.
; Es ist sechon vor langer Zeit hervorgehoben, daBl eine
cewisse ,ortliche Disposition” bei der Entsichung von bis-
artigen Geschwiilsten ein wiclhtiger Faktor ist. Besonders
haben Virechow und Waldever ein groBes Gewicht
auf . diese ortliche Disposition gelegt. Unter einer solchen
‘ortlichen Disposition sind einerseits #zu verstehen Narben,
Warzen, Exostosen u. a., andererseits Stellen des mensch-
lichen Kérpers, die geringeren oder grifieren traumatischen
Einfliissen sehr leieht ausgesetzt sind,

Wenn wir die Aetiologie aller uns itiologiseh bisher
erschlossenen, infektidsen Krankheiten in Bezug auf die
Art ihrer Entstehung einer Priifung unterziehen, so ergibt
sich fiir die groBe Mehrzahl derselben, daBl bei dem Befallen-
werden des Korpers durch einen Parasiten eine Disposition
oder eine Gelegenheit fiir den Eintritt des Parasiten vor-
handen sein muB. Diese Gelegenheit ist z. B. bei vielen
durech Bakterien hervorgerufenen Infektionskrankheiten sehr
hiiufig eine ,Erkiltung®, wihrend wiederum eine gewisse
Disposition besonders bei der Tuberkulose angenommen wird.
Es wiirde zu weit fithren, wollte ich noch eine Anzahl von
bekannten Faktoren anfiihren, die zeigen, dali entweder eine
gewisse (Gielegenheit oder  eine  Disposition  eine
durch einen Parasiten hervorgetufene Krankheit bedingen.
Da nun die bei bosartigen Geschwiilsten auftretende Krank-
heitsform zunichst stets eine rein lokale ist, so mufBl doch,
wenn iiberhaupt eine Disposition oder eine Gelegenheit zu
dieser Krankheit vorhanden sein soll, diese Disposition fiir
den Eintritt des Parasiten eine ,drtliche” sein; mag diese
ortliche Disposition oder Gelegenheit nun in Form von
Warzen oder Exstosen u. a. bestehen, mag sie durch eine
infolge geringen Reizes hervorgerufene Veriinderung einer
Driise (Mamma) ete. bedingt sein oder mag sie sehliefllich
durch ein direktes Trauma dargestellt werden.

Wenn ich nun einen Gewebsparasiten als Erreger der
wbisartigen® Epithelgeschwiilste hinstelle, so ist es wohl
selbstverstindlich, daB er in allen Krebsgeschwiilsten vor-
kommt, sowohl in den Driisenkarzinomen, als auch Schleim-
hautkarzinomen, als auch Hautkarzinomen. Auf seine Ver-
inderungen in den Hautkarzinomen komme ich noch zu
sprechen.

Je nach dem Stadium der Entwicklung, in welchem man
ihn erblickt, kann man einen verschiedenartigen Bau an-
treffen und ist es daher notwendig, den Bau des im Ruhe-
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zustand befindlichen, d. h. eigentlichen Gewebsparasiten erst
genau festzustellen, um ihn von den Zellformen bei seiner

]_.iltwlclxlunt‘" ZU untersche:deu.

B. Der Bau des Histosporidium carcinomatosum.

Was den Bau des in dem Gewebe der Krebs-
ceschwiilste vorkommenden tierischen Parasiten betnfft S0
besteht derselbe

1. aus einer Zellmembran,” die  das Tier von |
den Wirtszellen; d. h, den Zellen der Geschwulste ab-7
schliebt; |

2. aus dem Protoplasma; an

3. aus einem Kern, der seincrseits zu-
sammengesetzt ist: '

@) aus einem Kernpunkt; - |

5) aus dem den Kernpunkt um n*c:hen den
Kernsaft (Grundsubstanaz). :

Wasdie Zellmembran beteifft, so hesteln d]EaDH}ﬁ aus
einer scharfen, dnppe]thunium,rtmm Umgrenzung, die, man
kann wohl sagen, * eine wie mit dem Zukei gezemhnete |
scharfe Kontur « enthiilt, von etwas ovaler Form, wobei
manchmal  eine  Seite  etwas = zugespitzt  erscheint.

Fig. 1. | Fig. 2 Fig. 3
(Loeitz, Immersion, Ocular 4 (FFig. 1 und 2), Ocular 8 (Fig. 3).

Ap = Kernpunkt; Z — Zone (Kernsaft); Pr— Pmrnplasnlm; Zm = Zell- |
: membran. :

DaBl diese tierisehe Zelle innerhalb des menschlichen Ge-
webes von einer  Zellmembran umgeben ist, welche * das
Tier von der Umgebung absehlieBt, finden wir nur als
sclbstverstiindlich, da alle tierischen Parasiten, die inner-
halb des tierischen Gewebes auftreten, eine Zellmembran
besitzen. Diese Zellmembran wird nieht etwa von den
Wirtszellen, sondern von den Parasiten selbst gebildet.
Diese Tatsache bleibt aueh dann bestehen, wenn wir z. B.
den Inhalt des Parasiten selbst, wie in dlcsem Pl&pul‘ate,
das von einem DBrustdriisenkrebs eines Hundes stammt,
selir gut zu sehen ist, von .der- umgebenden Zellmembran
etwas zuriickgezogen - erblicken (Demonstration,. Tafe]),

h‘ﬂﬂ-ﬂr\-.—.ﬂ. .h—hﬂ-nuuu.u..-'rr.— e et b i il i
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eselbe Tatsache finden wir ja bei einer Anzahl Rhi-
ﬁpgﬂden, sobald dieselben sich mit einer Kapsel um-
g:e en haben. (Fig. 1—3.)

" Das Protoplasma des Parasiten zeigt eine ziemlich
sleichmiBige, sehr fein gekirnte ":auhsta.m:. die natiiclich
als Prﬂtuplasma, keine hemfarhuuw annehmen kann, son-
dern dieselbe Firbung, wie das 1"mmp1.¢snm der Gewebs-
ellen. Ieh glaube beobachtet zu haben, daB bei manchen
darasiten im Ruhezustande dieses Protoplasma nach dem
ern zu in sehr feiner Streifung radiir angeordnet zu
pin scheint (dies kann man nur mit ‘sehr starken Ver-
priBerangen beobachten), jedoch nur dann, wenn dasselbe
mfh mit der Membran zusammenhingt. (I)c:umhtlatmn)

Was den Kern betrifft, so muBte er, worauf ja hauapt-

siichlich .mein Beweis sich griindet, einc genaue [H;uc-nl-
stimmunge des Pmtummuhem:: 11 I{uln;xusmml zeigen. Ios ist
nir nun tats:ichlmh eelungen, bei mehreren Fillen Parasiten
1L Ruhezusta,nd(, zn crhalten, bei. denen sieh der vorher
heschrichene Bau und die Form des Kernes in seiner
anzen,,charaktenstlschen Eigenschaft aufs
enaueste und frappanteste in Dauerpripa-
aten feststellen lie 8. (Demonstration.) Man sieht
uch hier bei diesem Parasiten die Chromatinsubstanz in
inem Punkte zusammengeballt (Kernpunkt) und diesen Kern-
unkt allseitig von einer Zone (Kernsaft, Grundsubstanz)
mwehen,, die “ihrerseits wiederum in scharfer Umgerenzung
‘on dem Protoplasma sich abhebt. Auffallend Grscheint
reilich nun, daB dieser Kern keine Kernmembran.
eigt, sondern daf der den Kernpunkv umgebende Kernsaft:
Gl*undSuhstanz] direkt an das l’mmpltmmt arenzt (so weit
jeses sich wenigstens mit unscren heutigen techunischen
ilfsmitteln und ‘a"m-c‘ml?n:auunwm feststellen lifit).  Wenn
ir nun fiir dieses fdehlen der Kernmembran nach Analoga
nter den einzellicen tierischen Parasiten suchen, so hmlpu
vir nicht nur in vereinzelten Fillen einen #hnlichen Bau
des Kerns, vielmehr zecigt die ganze Klasse der Sporozoen
bei genauer Lntel'suc,humr (mit_ vielleicht wenigen Aus-
nahmen) gleichfalls das interess i,IltL llmumn-?u dall sie
keine ngutimhc Kernmembran besitzen; wenigstens bictet
sich diese auffallende Tatsache bei fast allen
im Gewebe vorkommenden Sporozoen dar.
Diese fiir den Histologen ecigentlich rechr auffallende, Tat-
sache ist won einer Anzahl Forschern nicht nur ginzlich
iibersehen worden. sondern hat sogar irrtiimliche Angaben
hervorgernfen, indem  man  dig.. Zellmembran - fiir
gine ,Kernmembran hielt. Wenn man niimlich nieht sehr
sorgfiltig Priiparate von Geweben anfertiet, in denen Sparo-

e
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zoen vorkommen (z. B. Myxosporidien, Mikrosporidien u. a.);
so erhilt man natiirlich auch unrichtige Bilder dieser Para-"
siten: ohne auf die verschiedenen Téauschungen hier ein-
ovehen zu wollen, mbchte ich nur diejenigen hervorheben,
die auch fiir unsere Parasiten von Bedeutung sein diirften;
denn ohne die notwendige Sorgfalt der Fixation, der Ein-
hettung und der Firbung bekommt man die sich im Gewebe
vorfindenden Sporozoen besonders in ihrem ~ Protoplasma
entweder gar nicht oder nur sehr unvollkommen dargestellt.
Nehmen wir nun einmal an, das Protoplasma, wie es hier |
in diesen Sporozoenzellen sich darstellt (Demonstration,
Tafel) wiire nicht vorhanden, oder richtiger gesagt, in |
dem betreffenden Priparate nicht dargestellt, so bestinde
der tierische Parasit nur aus einem Punkte (Kernpunkt),
ciner diesen Kernpunkt umgebenden sehr groflen Zone und.
der diese grofie Zone einschlieBenden Membran. Diese
orofle Zone um den Kernpunkt existiert in Wirklichkeit
car nicht, da sie noeh das Protoplasma bei richtiger Dar-:
stellung enthiilt. In der Annahme, da auch alle Sporozoen
eine Kernmembran besitzen, glaubte man nun — auch Dof-
lein ist in diesen Irrtum verfallen — daB diese Membran,
welehe die eigentliche Zellmembran darstellt und die den
canzen Parasiten ja umgibt, nur seine Kernmembran wiire,
indem man dann mit etwas Phantasie voraussetzte, dall das
Protoplasma des Parasiten mit dem Protoplasma der Wirts-
zelle in irgend einer Weise verschmolzen ist. Diese Autoren,
die in einen solchen Irrtum wverfallen sind, haben einer-
seits auBleracht gelassen, dafl alle tierisechenParasiten
innerhalb des tierischen Gewebeseine Zellmem-
branbesitzen, die sie von dem Protoplasma der Wirtszellen
abschliefit, sie haben zweitens auBeracht gelassen, dafBl die
tierischen (Gewebsparasiten (Sporozoen) innerhalb des Ge-
webes im allgemeinen keine Kernmembran besitzen,
wie wir sie bei den anderen Klassen der Sporozoen kennen.
Auf diese Weise warf man Zellmembran und
Kernmembran zusammen und richtete eine auBer-
ordentliche Verwirrung an. Diese Verwirrung wurde um so
grifier, als solehe im Gewebe sich vorfindendon Sporozoen-
zellen mit den Erregern der krankhaften Auswiichse des
Kohls (Plasmodiophora brassicae) nun in einen Topf ge-
worfen wurden!! Der Kern dieser Myxomyzeten hat nimlich
im seiner Amiibenform denselben Bau wie alle Rhiznpﬂaan,'
d. h. einen Kernpunkt, einen infolge der GriBe der Indi-
viduen ziemlich umfangreichen, den Kernpunkt umgebenden
Kernsaft und drittens eine Kernmembran (Demonstration).
Sie sehen hier an einem Priiparate diesen Kern dieser
Myxomyzeten in ihrer Amébenform besonders gut dar-
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restellt; wihrend aber nun das Plasma dieses ‘Schleim-
ilzes infolge des in der Pflanzenzelle befindlichen Zell-
aftes sich rdumlich sehr ausdehnen kann, so daBl das
rotoplasma von Parasit und Wirtszelle sehr gut zu unter-
cheiden ist, pflegt sich eine Sporozoenzelle innerhall
ines tierischen Gewebes stets durcheine Zellmembran
on der dichten Protaplasmasubstanzdes Wirtes zu scheiden
nd besitzt keine eigentlich sichthare Kern-
yembran, Man verwechselte daher die Kernmembran
er Myxomyzeten mit der Zellmembran von Sporozoen-
ellen im tierischen Gewebe!
An und fiirsich freilich waren diese Erreger der Kohlhernie
nsofern von Interesse, als ihr Kern, da er wie alle Amoben
en typisch beschriebenen Kern der Rhizopoden besitzt,
ich besonders schon und aunschaulich in den Schnitten des
ohls in seiner ganzen charakteristischen Beschaffenheit
arstellen 1Bt (Demonstration). Nun ist mir von v. P ro-
azek der Binwand gemacht worden, daB meine Ansicht,
aB die Sporozoen im allgemeinen keine Kernmembran be-
itzen, nicht richtig sei, weil die Myxosporidien eine Kern-
embran haben: aber gerade hierauf habe ich hingewiesen,
aB namlich die Zellmembran der Myxosporidien irr-
mlich fiir eine Kernmembran gehalten worden ist.
¢h brauche auch nur an die zahlreichen Mikrosporidien,
die mit groBer Sorgfalt dargestellten Malariaparasiten
u erinnern, die alle ohne Ausnahme niemals eine eigent-
iche Kernmembran besitzen. Und wenn ferner v. Pro-
vazek behauptet, dal Schaudinn eine Kernmembran
ei Cyclospora nachgewiesen hitte, so fithre ich hier
ortlich die Worte von Schaudinn an. Schaudinn
agt nimlich ausdriicklich bei dieser Beschreibung, ,dall
je Kerngrenze bei diesen Coccidien durch eine Verdich-
tung des Chromatinnetzes gebildet worden ist®, dsvhisin
anderen Worten, er konnte keine eigentliche Kernmembran
fesstellen. DaB eine Abgrenzung des Kerns der Sporozoen
von ihrem Protoplasma in irgend einer Weise statt hat, ist
wohl anzunehmen, aber ich wiederhole nochmals, eine Kern-
membran in der ausgebildeten Weise, wie die anderen
Protozoenklassen, besitzen die einzelnen Ordnungen
der Sporozoenklassen im allgemeinen nicht, oder
vielmehr, sie sind mit unseren heutigen Untersuchungs-
methoden und VergroBerungen nicht nachweisbar!9)

Wenn ich daher auf Grund dieses #uBeren Merkmals
dieses Baues des Kernes der Sporozoen den vorliegenden,
%) Ich michte meine Ansicht, weshalb die Sporozoen keine deut-

liche und eigentliche Kernmembran besitzen, an dieser Stelle noch
nicht aussprechen, sondern nur die Tatsache als solche festatellen!
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inderKrebsgeschwulst von mirdargestellten tierischen Parasiten
als zu der Klasse der Spmmuen gehirig von vornherein
zu betrachten eine gewisse Glund]age hatte so wurde n:m-I
diese W ahrscheinlichkeit zur ziemlichen (ewiBheit durch
eine Verfolgung des Entwicklungsganges dieses tierischen
Parasiten, soweit er innerhalb des Gewebes zu verfolgen
ist. Diese Entwicklung des Parasiten erklirt uns dann nicht|
nur die Stellung desselben in der Klasse der Sporozoen,
sondern sie gxht uns auch im Verein mit der Lagerung in
den Wirtszellen ein Verstindnis und eine Auf]ﬂamng fiir
alle diejenigen Tatsachen in der Pathologie der bosartigen
Tumoren, welche die letzteren zu einer so gefiirchteten Er-
Lrankunw des menschlichen und iech kann W{:th] sagen, auch
des tierischen Kiérpers gestalten.

Bevor ich nur auf den Entwicklungsgang dieses Para-
siten und seiner ursiichlichen Beziehungen zu den Krebs-
geschwiilsten eingehe, halte ich es fiir notwendig, noch
einiges denjenigen!’) zu erwidern, die mir seit meiner ersten
¥ erhffemlm]mng entgegengetreten sind und behauptet haben,
dall der von mir gel’undeue und Thnen hier demonstrierte
Parasit keine tierische Zelle, sondern ein zufilliges Produkt
sei, das, wie z B. Niéske sich gekiinstelt ausdriickt,
.. Vakuolen mit einer wechselnden Menge gerinnungsfihiger
Substanz® darstellt, wihrend andere Autoren sie sogar fiir
Degenerationsprodukte erkliren. Nun habe ich nicht etwa
allein, um gewissen Einwiinden zu begegnen, sondern auch
besonders aus dem Grunde, weil ich glaubte, dall zer-
fallendes Krebsgewebe niemals irgend welche Anhaltspunkte
fiir die Aetiologie geben kinnte (1. weil zufillige Befunde
sich in ihm einstellen konnen, 2. weil ein tierischer Parasit,
weleher nicht nur als Sehmarotzer, sondern als Erreger an-
gesprochen werden sollte, in seinem eigentlichen Zustande
wohl nur in dem degenerationsfreien Gebiete anzutreffen
war), meine Untersuchungen nur in ganz frischem Material
angestellt, natiirlich nur, soweit sich dieses mikroskopisch
feststellen ldBt. Teh habe mir nicht die Mithe verdrieBen
lassen, zur Gewinnung des ganzen vom lebenden Menschen
wie vom Tier gewonnenen Materials stets persinlich bei der
Operation zugegen zu sein, um sofort noch wihrend der
Operation das betreffende zu untersuchende Stick in die
geeignete Fixationsflissigkeit zu bringen, so daB eine Ver-
:nu‘Eu*unu irgend welcher Art unmoglich eintreten konnte.

Infnlcw dieser sorgsamen Fixation noeh nicht zerfallener
Iueiwveschwulsm war nun von vornherein eine Verwechslung

) 1II*F'r"l meine Entgegnung gegen O. Hertwig, Marchand,
Lubarseh in der Deutsech. med. Woehenschr., 1903, Nr. 4, und meine
Abhandlung 8. 113, 167 und 202

h.h.-rl.""'
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'mit irgend welchen Degenerationsprodukten oder post opera-
tionem entstandenen Zufiillickeiten von vornherein aus-
geschlossen,

Ist nun schon die Auslegung dieser Ihnen hier demon-
‘striertentierischen Parasitenals , Vakuolen, dieaufverschiedene
Weise“ (Vergleich O. Hertwig, Marchand) entstanden
sein sollen, von vornherein als eine unmogliche zu bezeichnen
__denn niemals kann eine Vakuole, welcher Art sie auck sei,
diesen typisch beschriebenen Bau eines Sporozoen erhalten
— o heiBt es doch geradezu ein Possenspiel in der Wissen-
schaft auffithren, wenn neuerdings versucht worden 1ist,
durch Injektinn von Plazentarzellen, Sarzine, Leberzellen
‘ete. alle miglichen Zellformen hervorzubringen, was dann be-
weisen soll, daB diese hier von mir Ihnen demonstrierten
Sporozoen keine tierischen Organismen sein sollen! Es sind ja
‘freilich bisher, wie ich schon mehrfach hervorhob, von einer An-
'zahl Autoren (Soudakewitseh, Foa, Walker und Ruffer,
Ruffer und Plimmer, Sawtschenko u. a.) verschiedene
in den bhosartigen Geschwiilsten vorkommende Zellen be-
schrieben worden, (ja schon Langhans hat derartige Zellen
als auffillie hervorgehoben), die wohl den Eindruck von
znfillig entstandenen Produkten hervorrufen miissen; denn
alle dieser Zellen, die man als alle moglichen Protozoen
und Hefezellen ansprach, enthielten nichts, was auch nur
das geringste charakteristische Moment fiir ihre tierische
oder pflanzliche Natur ergeben hiitte: ja es ist von Inter-
esse zu sehen, in welcher Weise die Ergriindung der Ur-
sachen der Krebsgeschwiilste angestellt worden ist, indem
Plimmer z B. in einer Veroffentlichung mitteilte, daB ge-
wisse Zellen, die er innerhalb des Gewebes gesehen hitte
und die er fiir die Erreger der Krebsgeschwulst hielt, als
Protozoen ansprach, und dann in einer weiteren Arbeit
andere aus der Krebsgeschwulst geziichtete Zellen (!), die
er gleichfalls in #tiologischer Beziehung zu dem Karzi-
nom brachte, fiir Hefezellen hielt. Es war daher nichi
zu verwundern, wenn v. Hansemann seine Ansichten
gegen derartige Publikationen offen aussprach und meinte,
.es mache fast den Eindruck, als wolle jeder, was ihm nur
auffillig an einer (+eschwulst erscheint, schnell publizieren,
“damit er nur auch dabei gewesen ist, wenn der Krebserreger
wirklich gefunden wird.*

Wenn jedoch auch nach meinen Verdffentlichungen
versucht wird, die von mir beschriebenen und demonstrierten
Parasiten als zufillice Befunde hinzustellen, so ist mir noch

"nicht ein einziger Einwand entgegengehalten worden, der
angesichts der mitgeteilten Tatsachen zu Recht bestinde.
Ja, unter allen Angriffen gegen mich habe ich tiberhaupt
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nur eine einzige Verdffentlichung o gefunden, in der wemgstens
zwei Griinde angefiihrt wprdpu. die — ihre Richtigkeit
vorausgesetzt — meine Behauptungen vielleicht wankend
cemacht hitten. Marsehand hat mir ndmlich entgegen- |
we]mlten. erstens dafl meine Ansicht, dall die Mehrzahl der
Protozoen den beschriebenen Bau des Kernes besiBen nicht
richtic wiire und zweitens, dafl wenn dies auch der
Fall wiire, das Protoplasma des Parasiten doch nicht dar- |
cestellt wiire. Den ersten Irrtum Marchands brauche

ich wohl nicht mehr zu widerlegen und der zweite Irrtum
Marchands besteht (diese irrtiimliche Ansicht teilt
Marehand auch mit anderen Autoren, Doflein ete.)

hauptsichlich darin, dal Marehand Kernmembran und

Zellmembran verwechselt hat; denn selbstverstindlich fiillt

den ganzen Inhalt des durch die Zellmembran abgegrenzten

Parasiten das Protoplasma aus — abgesehen wvon dem

Kern (Kernpunkt) —-.

Und wenn noch neuerdings von pathologischer Seite
versucht wird, durech Injektion von Leberzellen ete. Ver-
danungsvakuolen hervorzurufen, d. h. also glauben zu
mdchen. dal dureh solche Einspritzungen in das Gewebe
der Bau tierischer Gewehspalamten hervorgerufen werden
lkann (!), so muB ich es mir versagen, auf die auf solche
Beweise basierenden Entgegnungen irgendwie einzugehen.
Autoren wie Aschhoff1) und Spirlas miiten doch
erst einmal genau den Bau der einzelnen Protozoen-
klassen und Ovdnungen priifen, bevor sie durch der-
artige merkwiirdige Experlmeme (!) alle moglichen Zell-
F{er en ohne Lntersdlmdunﬂ" durcheinanderwerfen wollen.

C. Die Entwicklung des Histosporidium carcinomatosum.

Was nun die Entwicklung des Erregers der Krebs-
ceschwiilste betrifft, so kann man dieselbe einteilen in:

. den Entwicklungsgang innerhalb des menschlichen
hezw. tmuaﬁhm Kirpers;

den Entwicklungsgang 'mﬂerhalh des menschlichen
hodw.. tierisc}mn Kirpers.

Wir wissen nun, daB alle Sporozoen, weshalb sie ja
auch zu einer Klasse vereinigt worden sind, sich dadurch
auszeichnen, daB die Vertreter dieser Klasse Sporen bilden,
mittels deren sie ihre Nachkommenschaft erzeugen, aber
wir wissen auch, daB dies nicht die einzige Art der Ent-

) Im  vorjiihrigen (74.) KongreB fir Naturforseher und Aerzte
erkliirte Asch hoff gelegentlich einer Demonstration meiner Priiparate
ausdriicklich, dall er keine eigenen Untersuchungen (!) bisher iiber Protozoen
angestellt hiitte ; trotzdem hiilt Asehho ff sich fiir berechtigt, durch der-
artige Experimente (!) den Fortschritten in der Wissenschaft auf diesem
Gebiete entgegenzutreten.



wicklung der Sporozoen ist, sondern daBl sie wohl alle eine
doppelte Art in ihrer Entwicklung zur Schau tragen, nimlich
a) eine einfache Teilung (l]lllltll]lllxﬂtll'e Furtpﬂ'uuunnj

B b) die Sporenbildung.

1. Entwicklung des Parasiten innerhalb des
menschlichen bezw. tierischen Korpe
a) Einfache Teilung

' Die einfache Teilung, die Doflein mit dem Namen
der multiplikativen Fortpflanzung bezeichnet hat, weil durch
sie eine Autoinfektion des Wirtes statthat, ist diejenige Art der
Vermehrung, welche stets innerhalb des tierischen Kirpers
vor sich geht, und welche als die urspriingliche oder eigent-
liche Fortpflanzung bezeichnet werden muff. Die Art und
Weise dieser multiplikativen Fortpflanzung der einzelnen
Ordnungen und Gattungen der Sporozoen ist nicht eine
gleiche. Das Gemeinsame besteht nur darin, daBl die ein-
zelnen Zellen dadureh, ELE der Kern, sei es nach voraus-
gegangener Auflésung, sei es ohne eine solche, eine Anzahl
Tochterkerne produziert, die ihrerseits die Kerne der Tochter-
individuen darstellen. Ohne mich hier auf diese einzelnen,
noch sehr wenig erforschten Teilungsarten der Kerne der
verschiedenen Sporozoen (Labbé, Schaudinn u. a) ein-
zulassen, michte ich angeben, in welcher Weise die Ver-
mehrung unseres Sporozoons bei der maultiplikativen Fort-
pflanzung zutage tritt. Wenn man durch eifriges Forschen
und Suchen eine Anzahl Priparate einer frischen Krebs-
geschwulst durchsieht, die in sorgfiltigster Weise hergestellt
sind, so hat man Gelegenheit die Aufeinanderfolge von
Zellenbilder zu beobachten, die sich in folgender Weise
darstellen. In einigen Parasitenzellen sieht man eine deut-
liche Einsehniirung des Kernpunktes, die denselben in zwei
Hilften zu teilen scheint. Das Volumen des Kernpunktes
scheint sich in diesem Fall ein wenig vermehrt, jedoch
bisher die den Kernpunkt ausmachende Chromatinsubstanz
in keiner Weise eine Veriinderung erlitten zu haben. Zwischen
dem sich in die Linge ziehenden Kern kann man dann
wieder an anderen Zellen eine diinne Stelle auftreten sehen,
die dem Kern ein mehr eingeschniirtes, als hantelformiges
Aussehen verleiht.

In anderen Gesichtsfeldern kann man dann eine Ein-
schniirung der Zellmembran beobachten, in noch anderen
sieht man zwel Individuen so aneinander gelagert, daB sie
einen Teil der Membran, welcher an dieser Seite etwas
abgeflacht ist, gemeinsam besitzen, wihrend =zwei andere
Zellen auch bereits diesen etwas abgeflachten Teil der
Zellmembran in  wenn auch nur mit starker VergriBerung
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erkennbarer Weise bereits getrennt erscheinen lassen kisnnen.
Beide Individuen besitzen ﬂaun ungef&hl im Zentrum lhrer’!
Zellen je einen Kernpunkt und sehr geringes Prﬂtnplasma..
Aus jeder oder auch nur einer der beiden Tﬂchterze]lene
sehen wir 2 Zellen entstehen, so daB eine Anzahl paariger
oder unpaariger Individuen sichtbar werden, die simtlich
dem Aussehen der Mutterzellen (wenn auch in bedeutend
kleinerem MaBe) entsprechen (Demonstration). D&["Ll‘tlﬂ'-&
kleine, durch Teilung der urspriing llﬂh&‘ﬂ
Zellparasiten en tstanﬂene II'I.L‘]I;‘FI-_
duen zeigendaherdenselben Bau,
wie die Mutterzellen 1n vers
kleinertem MaBstabe. (Demonstr.)
: Sie haben einen kleinen Kern-
@ punkt, eine Zellmembran und
o ein sehr geringes Protoplasma,

Fig. 4. = 3 3 |

(T oite Toanor & L0 ASALFOM dem Kernpunkt durch
sion, Ocular 8). eine Zone (Kernsaft) getrennt
ist. (Fig. 4.%) -

Diese kleinen Zellformen finden wir nun bereits von
Soudakewitseh, Foa, Walker und Ruffer und
Plimmer dargestellt, u. zw. in der Weise, da nur der
]{en npunkt und die Zellmembran zur Anschauung gebracht

Eine Erklirung des merkwiirdigcen Baues dieser kleinen
unrmhuw darwe&tellten .fellfm'men konnten begreiflicher-
weise: dicss Autoren jedoch nicht bringen. Dafl wemde diese
kleinen Zellformen des Hist. care. ‘-‘-['.hﬂ'l’l hauﬁﬂ‘-al auch von
anderen Untersuchern beobachtet sind (K i l steiner u. a.),
welche freilich vielfach nicht einmal ein Zellmembran dar-
gestellt haben, hat wohl darin seinen G!'und, daB der Kern-
punkt der jungen Zellparasiten den Farbstoff etwas leichter
annimmt, wie der der ilteren Individuen (vergl. auch
Stroebe).

Ein iibersichtliches Bild der Kernteilung des Histu—
sporidiums carc. und somit seiner Vermehrung durch ein--
fache Teilung wird stets zu finden sein, wenn der Zufall
einem Untersucher eine Krebsgeschwulst in die Hanﬂe._
aibt, innerhalb welecher gerade eine griflere Anzahl Kern-
teilungen beobachtet werden kann. Ieh weise immer darauf
hin, dall wir vorliufie bei unseren Untersuchungen iiber die
Geschwiilste sehr auf das Material angewiesen sind-und
nicht nach Belieben unsere Untersuchungen anstellen kinnen.

*

. #) Die jungen Parasitenformen liegen im Priiparat dicht neben-
einander. .
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b) Sporenbildung.

Wiihrend nun nach der vorher angegebenen Einteilung,
wonach die Entwicklung des Parasiten einerseits innerhalb,
andererseits auBerhalb des menschlichen bezw. tierischen
Korpers verlduft, diese einfache Teilung (multiplikative
Fortpflanzung) stets innerhalb des eigentlichen Gewebes
verlduft, spielt sich die zweite Art der Fortpflanzung, die
Sporenbildung, zum Teil innerhalb des menschlichen
hezw. tierischen Kirpers, zum Teil auflerhalb des-
selben ab. Nun ist es ja eine bekannte Tatsache, dal die
Sporozoen gerade durch die Bildung der Sporen oder
richtiger gesagt, infolge derselben imstande sind, von einem
Organismus aus den anderen (einen zweiten) zu befallen ;
ja es ist durch die ausgezeichneten Untersuchungen speziell
in neuerer Zeit von Grassi,Schaudinn u.a. einwandsfrei
festgestellt, dall diese Sporenbildung bei manchen Parasiten
erst in einem zweiten, von dem ersten Wirt ginzlich ver-
schiedenarticen Wirte vor sich gehen mull, bevor wieder
eine neue Infektion in dem ersteren Wirte (gleichartiger
Individuen) statthaben kann. Die Entwicklung der Sporen-
formen bietet aber auflerdem noch ein besonderes biologi-
sches Interesse, indem dieselbe bei den Sporozoen in
zweierlei Weise vor sich gehen und zwar bei einer
Anzahl einmal dadurch, daB aus der Konjugation
zweier ungleicher (oder paariger, isogame Konjugation) In-
dividuen erst dasjenige Individuum entsteht, welches die weitere
Sporenbildung in sich schlieit. Infolge dieser Art der
Sporenbildung, welcher also eine geschlechtliche Vereinigung
zweier Individuen vorausgeht, hat man dann die Sporozoen
in zwei Unterklassen geteilt, u. zw. in die Telosporidien
und in die Neosporidien, denn die Neosporidien zeigen
im Gegensatz zu dieser Sporenbildung das auffillige Mo-
ment, daB sie Sporen obne vorherige geschlecht-
liche Vereinigung zweier Individuen bilden. Ob
die Sporenbildung der Neosporidien eine Art jinnerer
Knospung® darstellt, mag hier unerirtert bleiben. Unter
diese Neosporidien, zu welchen die Myxo-
sporidien (z. B. die Erreger der Pockenkrankheit
der Karpfen), Mikrosporidien (z. B. die Erreger der
Seidenraupenkrankheit), die Sarkosporidien, die in den
Muskelzellen vorkommen, u. a. gehiren, muBl man nun
auch unsere Parasiten rechnen, da auch das
Histosporidinm eare. seine Sporen ohne irgend eine
vorhergehende Vereinigung zweier Individuen
sei es gleicher, sei es ungleicher Art, bildet, Iehh habe
demnach diese Neosporidien, die wohl mit fhnlichen als
Erreger des Sarkoms zu bezeichnenden Parasiten (und
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vielleicht noch mit anderen ?) denselben Entwicklungsgang
gemeinsam haben diirften, geglaubt zu einer Gruppe ver-
cinicen zu konnen und ihnen den Namen ,Histo®-}
Sporidien gegeben, weil, wie wir noch sehen werden.
diese Sporozoen in besonderer Weise an das von ihnen
befallene .G ewebe“ gebunden sind. DaB ich dann den
Erreger der Krebsgeschwiilste als ,Histospori-
dium earcinomatosum® bezeichnet habe, bedarf wohl
keiner besonderen Erklirung; in #hnlicher Weise diirfte
wohl der Erreger der Sarkome als Histosporidium,
sarcomatosum® bhezeichnet werden kiénnen.

Die Sporenbildung unserer Parasiten geht nun, so
weit sie innerhalb des Gewebes abliuft, in der Weise vor
sich, daB genau wie bei allen Neosporidien ohne vor-
hergehende Konjugation zweier Individuen®
durch irgend einen innerhalb des Individuums sich ab-
spielenden Prozef (innere Knospung? Doflein) eine Um-
wandlung der Zelle erfolgt, welche wir bei den Neospori-
dien als Pansporoblasten bezeichnen.

Die Umwandlung der Histosporidiumzelle zu einem
Pansporoblasten, oder richtiger gesagt, zu einem Sporo-
blasten geht Hand in Hand mit der Bildung zweier auf-
fallender Merkmale, die sich in analoger Weise auch bei-E
anderen Sporozoen vorfinden. Einmal sieht man die Mem-
bran des Parasiten eine auBerordentliche Dicke annehmen
und zweitens treten in den Zellen durch Umwandlung des
Kerns und Protoplasmas sogen. Ku geln auf, wiesie gleich-
falls bei der Sporenbildung vieler Neosporidien erscheinen..
In einzelnen Parasitenzellen des Histospor. care. sehen wir
niimlich den Inhalt der Zellen von der Zellmembram zuriick-
gezogen (Demonstration). Allméhlich sehreitet nun diese
Zuriickziehung der Protoplasmasubstanz vor der verdickten
Zellmembran so weit vor, dal der den Kernpunkt umgebende
Kernsaft kaum noch unterscheidbar ist. Nun sieht man, wihrend |
das Plasma immer heller und durchsichtiger wird, allmiih-
lich eine Lockerung der Chromatinsubstanz des urspriing-
lich homogenen Kernpunkts eintreten. Ks scheint, als wenn
der Kernpunkt hier auBerordentlich an Volumen zunimmt.
In dieser Weise ist das Entstehen der Pansporoblasten, so-
weit es innerhalb des Gewebes abliuft, zu verfolgen. Der
Untersehied zwischen der Pansporoblastenbildung der Ge-
websparasiten der Geschwiilste des Menschen mit den be-
kannten des tierischen Kérpers wiirde darin bestehen, daf
eine Parasitenzelle beim Menschen selbst sich zu einem
Pansporoblasten umwandelt, wiihrend die bekannten griBeren
Zellparasiten des tierischen Korpers nach den bisherigen
Angaben mehrere Pansporoblasten bilden. Bei dieser Pan-
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oroblastenbildung des Histosporidium carc. umgibt sich
lasselbe, wie bereits bemerkt, mit einer noch stirkeren
Membran, so daB die urspriinglich schon starke Membran
dieser Organismen an Umfang noch zunimmt.

~ Diese Pansporoblasten, oder richtiger gesagt, ein solcher
Pansporoblast (aus einer Parasitenzelle entsteht nur ein
Pansporoblast) bietet selbst fiir oberflichliche mikroskopi-
sche Untersuchungen bereits ein so auflerordentlich charak-
teristisches Bild dar, daB sie allen den Autoren, die ich
vorher genannt habe (Soudakewitseh, Foa, Walker
und Ruffer, Rufferund Plimmer, Sawtschenko u.a.)
besonders aufgefallen sind. Aber iiberhaupt gibt es wohl,
wie ich gleichfalls mitteilte, kaum einen Pathologen, der
diese Pansporoblasten nicht bereits in den Krebsgeschwiilsten
gesehen haben diirfte. Denn sie stellen sich dar als be-
stehend:

a) aus einer dicken Kontur;

b) aus einem innerhalb dieser Kontur firb-
baren Korper, der infolge der urspriinglichen
Zuriickziehung des Protoplasma von der Zell-
membran (und dessen Verschmelzung mit dem
Kernpunkte?) von der Membran selbst durch
einen freien Raum getrennt ist.

Dieser innerhalb einer dicken Kontur gelegene Kirper,
der sich infolge der Zunahme des Volumens der Chromatin-
substanz, die einhergeht mit einer Lockerung des kompalten
Kernpunktes leicht firben lift, darf nicht (zusammen mit
der sie umgebenden Membran) mit dem urspriinglichen
Bau des Zellparasiten verwechselt werden!!

2. Entwicklung des Parasiten auBerhalb des
menschlichen bezw. tierischen Korpers.

Die weitere Entwicklung dieser Pansporoblasten, oder
richticer gesagt, Sporoblasten geht nun auBerhall des
tierischen Kirpers vor sich. Sie ist es, welche dann die
Infektion neuer Individuen verursacht. Wenn ich dieses, ich
kann wohl sagen, mit ziemlicher Gewiflheit hier ausspreche,
so bin ich hiezu deswegen berechtigt, weil eine andere
Entwicklung der Sporen nach unseren heutigen Kenntnissen
wohl als eine unmigliche erscheint. Es ist aber fiir uns
von grofem Interesse, dafl das bisherige uns bekannte
klinische Bild des Karzinoms, wie seine Uebertragung
hezw. Infektion, ithre anfklirende Hegriin[lung'
indieser Artder Entwicklung unseres Parasiten
findet. Denn so ist es zu erkliren, daBl noeh nie-
mals die Hand eines Chirurgen sich an einem
Krebstumor infiziert hat, zu erkléiren, daBeine
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direkte Ansteckung irgend jemandes, der m1
giner Kl‘e])EgLSLhW’H]St zufillig in Beriihrun
cekommen ist, bisher nieht bekannt sein diirfte
Die Fille von ~Ansteckung® von Oharhppe und Unterlippe
desselben Individuums und d.hulle]ie Fiille diirfen hiemit nich
verwechselt werden. Es mull nimlieh im &llgemeine'
die Entwicklung dieses bpnrﬂzuﬂn wie bei vielen
Sporozoen, erst abgelaufen sein, bevor eine
Neuinfektion eines Individuums statthat;
wenn also die Sporenbildung innerhalb des menschlichen
und tierischen Gewebes nur bis zu einem gewissen Grade ver-
liuft, so mufl dieselbe erst auBerhalb des tieri-
schen Gewebes ihren AbsehluB erhalten, damit
dann durch die reifen Sporen eine Neuinfek-
tion statthaben kann. Auf diese Weise erklirt sich
auch, dafl jemand, der lingere Zeit mit Kreb s-
kranken zusammengewesen ist, nach einer
gewissen Zeit gleichfallseine Krebsgesehwulst
acquirieren kann, denn der Sporoblast, der
aufirgend eine Weise in die AuBlenwelt ge-
langt ist, vollendet hier seine Entwicklung
und befillt dann bei gilinstiger Gelegenheit
das neune Individuoum;daB somit das Zusammensein von
Individuen mit krebskranken Menschen, besonders dasg
intimere Zusammensein eine Moglichkeit fiir
eine Infektion in sich sehlieBt eine Miglichkeit,
die um so wahrscheinlicher ist, je grofer die Dispo-
sitionbeidemnoch nieht erkrankten Individuum
vorhanden ist, bedarf wohl hienaeh keiner
welteren Auseinandersetzung. Eine direkte An-
steckung ist jedoch, ich wiederhole es, durch Beriihrung
eines Krebskranken, der Geschwulst selbst ete. hienach
wohl kaum anzunehmen.

3. Degenerationsformen des Parasiten

innerhalb des Gewebes.

Iis bleibt noch {ibrig, nach dieser Schilderung der
eigentlichen Entwicklung des Parasiten (d.h. seiner einfachen
Teilung innerhalb des Gewebes und seiner Sporenbildung, so
weit letztere innerhalb des Gewebes abliuft) noch anf andere|
Formen des Parasiten einzugehen, wie sie uns schon aus der
pathologischen Histologie der Tumoren bekannt sein diirften
und die ich als Degenerationsformen des Parasiten be-
zeichnen michte. Diese Degenerationsformen kinnen sich
nun in mannigfacher Art im Gewebe darbieten.

L Und es ist wiedermm fiir die Auffassung derjenigen,
die gegen die parasitire Aetiologie der bosartigen Ge-



43 —

sehyiilste zu Felde gezogen sind, von besonderer Bedeutung,
daB die degenerativen Formen der Gewebsparasiten (vieler
Myxosporidien, Coccidien u. a.) diesen Autoren ebenso un-
bekannt sind, wie das Vorkommen der Gewebsparasiten selbst.
; Es ist ja bekannt, daB bei fortschreitendem Wachstuin
der Krebsgeschwulst eine Degeneration des Gewebes eintrift
wir wissen nimlich, daB eine anBerordentliche Vermehrung
der Zellen meist eine Schwiichung der Mutterzellen zur Folge
hat; und so ist das Eintreten der Degeneration in Krebs-
gewebe wohl natiirlich, da zu dieser Schwiichung der Mutter-
zellen infolge ihrer auBerordentlichen und anBergewshnlichen
Vermehrung noch die Wirkung, die das Iistosporidium care.
stindig auf das Epithelgewebe ausiibt, hinzutritt, %o dal
schlieBlich eine Degeneration hervorgernfen wird. Daf nach
dieser Degeneration des Gewebes auch ein Zerfall der
Parasiten eintritt, sei es, daB die Verinderung des Gewebes
infolee seiner Degeneration dem Parasiten nicht mehr

niigt, sei es, daB die den Parasiten stets bekimpfenden
(Gewebszellen (durch ihre Funktionsiinderung) mit diesen
Zerfall bedingen, geht aus zahlreichen U ntersuchungen her-
yor. (Nach einer solchen Degeneration des Gewebes wird
dem Eintreten von Bakterien kein HHalt mehr entgegen-
gestellt.)

Auf diese Weise sehen wir nun z. B. in Darmkrebsen in
den ginzlich degenerierten Teilen der Geschwulst eine Anzahl
Vakuolen (die eine scharfe, dicke Kontur haben) ohmne
jeden Inhalt; die griBere Zahl derselben lLift wohl
darauf schlieBen, daB wir dhnlich wie bei anderen Sporozoen
anch hier Degenerationsformen von Parasiten vor uns haben.
Es wiirde zu weit fiilhren und auch wohl mit besonderer
Schwierigkeit verkniipft sein, wollte ich noch andere Formen
solcher degenerierter Parasiten hier beschreiben, da jeder,
der eine Krebsgeschwulst genan histologisch untersncht, so
viel verschiedene Degenerationsformen von den Zellen der
Jeschwulst selbst antrifft, daB die Trennung der lefzteren
von denen der Parasiten vielfach eine unmigliche ist. Freilich
gibt die genaue Uebereinstimmung vizler degenerierter
Parasitenformen in der Krebsgeschwulst mit denen anderer
Sporozoen im Gewebe (vergl. meine Abhandlung) wohl
die Berechtigung, z B. gerade diese, gar keinen Inhalt dar-
bietenden Vakuolen, die eine starke, scharfe Kontur besitzen,
als solche hinzustellen. Jedoch ist bei der diagnostischen
Beurteilung solcher degenerierter Parasifenzellen eine
anBerordentliche Vorsicht am Platze. Denn die Karhvo-
thexis der Kerne und die in Form von Einschliissen der
Grewebszellen sich darbietenden Degenerationsprodukte haben
schon zn sehr erheblichen Verwechslungen Anlaf gegeben.
Es ist daher, da infolge solcher Degenerationsvorgiinge auch



A T

das Histospor. care. im zerfallenen Gewebe wohl nur
seltenen Fiillen angetroffen und in seinem eigentlichen Bau
dargestellt werden kann, anzuraten, die Untersuchun |
iiber den Bau und die Entwicklung des Erregers der Krebs-
ceschwiilste in  moglichst degenerationsfreien Gebiet an-|
zustellen, 3

4. Weitere Veriinderungen des Parasite 1
im Gewebe (bei den Krebsgeschwiilsten
der Hanut). |

Eine andere Form des Parasiten, wie wir ihn gleichfalls

im Gewebe antreffen, und die ich nieht als Degenerations-
form bezeichnen michte, hat schon lange die Aufmerksam-
keit der Pathologen und Histologen hervorgerufen und
interessanterweise auch schon bei einigen Forschern, die mit
der Aetiologie der Krebsgeschwiilste sich beschiiftict haben,
cine Rolle gespielt. Diese Form stellen die sog. Krebs-|
perlenin den Hautgeschwiilsten dar. Wir wissen niimlich, |
dali in dem Gewebe der Haut und auch der Schleimhaut kon-
zentriseh geschichtete, verkornte Gebilde vorkommen, die,
<0 weit aus den bisherigen Untersuchungen zu schlieBen ist. |
als ein gechichtetes Konglomerat von Bindegewebszellen und |
Lenkozyten bezeichnet werden mufiten, da in ihnen ge- y
wilmliche Gewebszellen und Gewebszellkerne sich fanden. |
Man hatte freilich schon frither geglaubt, daB diese Krebs-
perlen irgend welche Parasiten darstellen; diese Ansicht ist
von einzelnen Pathalogen, besonders von Rindfleise b8
und mit Recht, angegriffen worden, denn v. Rindfleiseh f
wies nach, dali durch partielle Verhornungsprozesse parasiten-
artige Bilder entstehen. DaB nach der Verhornung, zn |
welcher noch hyaline und fettige Entartung hinzutritt, solche
Gebilde irgend welehe Parasiten vorstellen oder noch in sich
bergen, war freilich eine phantasievolle und von Rin d-
fleisch mit Recht zuriickeewiesene Annahme. :
Durch einen gliieklichen Befund bin ich nun in der

Lage, hier mitteilen zu kénnen, daB diese Krebs perlen
(Hornperlen) jedoeh nrs priinglich tatsiehliceh
Parasiten darstellen oder richtiger gesagt enthalten;
aber freilich in ganz anderer Form und Entwicklungsart,
als man bisher geglaubt hat. Nachdem ich nimlich meine
Studien an den Driisenkrebsen vollendet hatte (es ist mir
unter anderem der Einwurf gemacht worden. daB die von mir
beschriebenen Parasiten sich nur in Driisenkrebsen finden!),
wandte ich meine Untersuchungen den Hautkrebson und
Schleimhautkrebsen zu. Als Material fiir. die Hautkrebse
wiihlte ich mir die mit Pflasterepithel bekleideten Schleim-
hitute (Zunge, Lippe ete.) aus (denn auch in diesen entstehen
bekanntlich  verhornende Plattenepithelkrebse) und von
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sen speziell den Lippenkrebs. Denn gerade solchie mit
asterepithel gekleideten Schleimhiinte, speziell der Lippen-
ebs, eignen sich zmm Studium derartiger Forschungen
uBerordentlich, einmal weil sie in méglichst frithem
Entstehen bemerkt werden, und zweitens weil infolge der
tartheit der Schleimhaut der Uebergang des kranken Ge-
vebes in das gesunde, d. h. das eigentliche Umsichgreifen
er Geschwulst genau festznstellen ist. Durch die Liebens-

L
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mirdigkeit des Herrn Prof. L a s s a r und seines Assistenten,

bine genaue Untersuchung der erkrankten Stelle der Haut da
inzustellen, von wo aus die Aushreitung des Krebses sich
d gab. (Durch geringe Infiltration der Umgebung,
'e. bei der zarten Schleimhaut sich HuBerlich ohneweiters
cundgibt, ist diese Stelle beim Lippenkrebs genan zn
pruieren.) [ie auf meinen Wunsch an dieser Stelle ex-
tirpierten Stiicke (es handelfe sich um Probeexzisionen)
jurden wiedernm, wie ich das stets tue, sofort in die daneben-
tehende Fl*«:atmnsflusslgkmt geworfen und mit der gleichen
Vorsicht der Einbettung, Firbung ete. zur quste]lung ge-
bracht.'®) In interessanter und auffallender Weise konnte ich,
_bgesehen von dem Befunde derselben Sporozoenformen, wie
ch sie bereits beschrieben habe, eine Verinderung unseres
arasiten feststellen. In vielen Priaparaten sah ich uamlich
bin bis zwel Membranen in nicht immer genau konzentrischer
.age nm den Parasiten, in anderen 7 ellen vier bis fiinf, ja
manche Parasiten sind zu zweien durch verschiedene solcher
mehr oder minder konzentrische, zwiebelschalenartice

ul

Fig. 5 Fig. 6

Leitz, Immersion Oenlar 2. — P —= Parasit.

Bﬁhlchten eingeschlossen. Den Beweis fiir meine Behauptung,

laB es sich bei den Hautkrebsen bei Bildung dieser Z ellen,
ie in spiteren Stadien die Krebsperlen darstellen, um
tichts anderes als um eine urspriingliche EinschlieBung und
inkapselung des Histosp. care. von Seite der Wirtszellen
andelt, kann ich durch folgende Tatsachen erbringen.

Fig. 311.6)
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Erstens enthalten diese eingeschlossenen Zellen niemals)
irgend einen CGrewebszellkern; trotz schirfster, genauester
und  verschiedenartigster Firbung konnte ich zunichst
niemals eine Gewebszelle innerhalb dieser durch zwei oder
mehr Schichten eingeschlossenen Zelle erblicken; wvielmehr
zeigt uns die, ich muBl wohl sagen, fast negative Firbung.
des Bildes innerhalb dieser konzentrischen Schichten, die nur
eine  Andeutung des Parasiten zulifit, mit ziemlicher
Sicherheit, dall es sich hier tatsiichlich um eine -Form der
Parasitenzelle handelt, die nach einer derartigen Ein-
schliefung in ihrem Inhalt nicht mehr darstellbar ist |

Als zweiten Beweis dieser meiner Behauptung michte
ich folgende, bisher nnbekannte Tatsache anfiihren. Wenn
man nimlich die Sehnitte von Darmzysten von Kaninchen,
die mit Coccidienzellen angefiillt sind, snrgfa]t]% anfertigt
nnd durchsieht, so findet man bei diesen Priparaten
venaun dieselbe Tatsache! Wir sehen niamlich |
nm  die Cocecidienzelle, die gleichfalls keine Féarbung an-
cenomen  hat, einige oder eine Anzahl konzentrischer |
Schichten, durch welche der Wirt den Parasiten vollstindig
cinzuschliefien scheint, Die durch eine Anzahl konzentrischer
Schichten eingeschlossene Parasitenzelle ist dann auch hier
in vielen Iillen kaum sichtbar und niemals zu farben. Iech
habe mir erlanbt, Thnen hier ein Priiparat aufzustellen. Diese |
diuBerliche Uebereinstimmung der Ein-
mhlmljung; oder Einkapselung eines bekannten
Parasiten in einem tleriqchen Kérper mit
dem bisher unbekannten Parasiten der
Krebsgeschwiilste erscheint so anfféllig?
dali ich ]eden weiteren Kommentar fiir iiberfliissig halte.
Hhier wie dort erweist sich die Firbung trotz mtenswer |
Tinktion des Parasiten selbst als unmoelich und hier wie dort
haben wir die gleiche Erscheinung in der Histologie des Ge-
webes, d. h. eine EinschlieBung oder Eln-::
kapselung des Parasiten durch einec Anj
zahl mehr oder weniger konzentrischer
Schichten von Seite des Wirtes. (Demon-§
stration). Tech michte hiebei ausdriicklich betonen, dali
unser Parasit nur insofern einen Vergleich mit Uncnidium_ﬁ
conienli zulifit, als zwei Sporozoen, die innerhalb eines GE-}
webes vorkommen, iiberhaupt miteinander verglichen werden
kinnen. Es liegt mir vollig fern, in ihrer Entwickluug oder
Wirkung sonst irgend eine dllsammcngehnrlgkmt suchen zu
wollen.

Ist nun der Parasit nach oder richtiger gesagt infolge
dieser EinschlieBbung (Einkapselung) von Seite des Wirtes
zugrunde gegangen, so treten allmihlich Verhomungspmzesse,
auf, die sich auch nur partiell einstellen konnen. Hiezu ge-
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11t sich dann noch hvaline und fettige Degeneration, so dal3
ann diese noch durch Hinzutreten von Bindegewebszellen,
eukozvten ete. ein mannigfaches Bild cewihrenden
ukozyten ete. sich ein mannigfaches Bild gewihrenden
JKrebsperlen® niemals den Eindruck wirklicher Parasiten
ervorrufen konnten (v. Rindfleiseh). In ihrem
Bten Stadinm  jedoch stellen diese
 Krebsperlen” nichts anderes als die von
lem Gewebe des Wirtes durch einigeoder
bine Anzahl Schichten eingeschlossener
Parasiten dar! (Fig. 5 u G.)

D. Wirkung des Histosporidium carc. auf die Epithelzelle.

Wenn ich mich nun nach dieser Schilderung der Ent-
wicklung des Histosporidium carc., so weit dieselbe innerhalb
des Gewebes des menschlichen bezw. tierischen Korpers ab-
liuft und zu verfolgen ist, zu seiner Wirkung wende, so ist
es naturgemiiB, daB die Wirkung dieses Parasiten alle die-
jenigen Tatsachen uns erkliren mulB, welche die Pathologie
der Tumoren ausmacht. Wenn P altauf in seinem Referat
“her meine Abhandlung sagt, daB bei allen Arbeiten, welche
die parasitire Natur des Krebses dartun sollen, .,der klinisch-
pathologische Teil nur ein Mintelchen bildet, das zu kurz
ist, um die BloBen zu decken, an welchen die Hypothese
leidet, und wemnn Paltauf mit dieser Bemerkung,
was ich wol schlieBen muB, auch den Inhalt meiner Ab-
handlung meint, so mochte ich statt einer Antwort auf
diese AeuBerung meine Ansichten iiber die Wirkung des Er-
vegers der hosartigen Geschwiilste hier vortragen, um jedem
(ielegenheit zu geben, diese Folgerungen, die ich anf Grund
'meiner sorgfiltigsten Untersuchungen und positiven Resultate
sezogen habe, auf ihre Richtigkeit hin priifen zu kinnen.
Daf Paltauf iibrigens sagt, ich hiitte einen klinisch-patho-
logischen Teil geschrieben, ist nicht zutreffend, denn ich habe
in meiner Abhandlung ausdriicklich fast nur den ana-
tomischen Teil der Pathologie der Krebsgeschwiilste
bhehandelt.

Die Wirkung des Histosporidinm carcinomatosum auf
das Epithelgewebe bezw. die Epithelzellen liBt sich in zwei
‘Teile scheiden. Einmal in die Wirkung des Parasiten beim
Eindringen in das Gewebe, zweitens in die eigentliche
Wirkung des Parasiten auf die Epithelzelle, wodurch das
Wachstum der Geschwulst, die Differenzierung ihrer Zellen
und die Entstehung der Metastasen hervorgernfen werden.

#) Die Untersuchungsmethoden habe ich bis auf das kleinste in
meiner Abhandlung (S. 206—214) angegeben.
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Ueber das Eindringen des Histosporidinm eare. kénnen
tind werden wir uns anch stets nur durch Erklirungen ohne
Befunde Aufschlufl geben miissen, da iiberhaupt das Eiu-
dringen der Gewebsparasiten in das Gewebe im allgemeinen
nicht verfolgt werden kann. Da aber schon lang be-
lkannte anatomische Befunde fiir die Art des Eindringens
nnseres Parasiten einen geniigenden Aufschlufi geben, so
mdchte ich kurz hier darauf eingehen. Es ist eine allgemein
lekannte Tatsache, dall beim Eindringen jedes einzigen
Yremdkdrpers in das Korpergewebe, sei es eines Bakterinms,
sei es eines Korpers nicht mikroparasitiver Natur, eine Re-
aktion im Gewebe hervorgerufen wird, die wir als ,,en t-
ziindliche Infiltration* bezeichnen. Man hat nun
frither behauptet, dali eine bisartige Geschwulst schon des-
halb niemals parasitiver Natur sein kénne, da ja jedes Ein-
dringen eines IFremdkorpers stets eine entziindliche In-
filtration hervorruft. KEs ist besonders das Verdienst von
Klebs und Ribbert, darauf anfmerksam gemacht zu
haben, daB fast alle Karzinome bei ihrem Beginn eine ent-
ziindliche Infiltration aufweisen, die sich im Bindegewebe
abspielt. Der Sehlufi, dafi das Histosporidinm eare. bei seinem

jefallen der Epithelzelle oder auf dem Wege zu ihr eine
solche entziindliche Infiltration hervorruft, diirfte wohl nur
zu naheliegend sein. :

Wenn ich nun anf die uns am meisten interessierenden
Fragen auf die Intstehung der Differenzierung
der Gewebszellen, das Wachstum der Ge-
sehwulstund die Entstehungder Metastasen
cingehe, so mochte ich zur Erklirung der ganzen Axt des
Vorkommens und der Wirkung des Histosporidium eare. in
cleicher Weise wie zu der Erklirung der Krebsgeschwulst
von vornherein nochmals betonen, daB das Histo-
sporidium care. in seiner Lebensweise und
seiner Entwicklung vollig an dasvon ihm
aufgesuchte und befallene Gewebe (Epithel-
vewebe) gebunden ist. AuBerhalb dieses Gewebes oder
aullerhalb des ans diesem Gewebe hervorgegangenen Gewebes
(Krebsgeschwulst) scheint eine Lebensweise unseres Parasiten
mnmdaglich,

Das Histesporidium eare. kann also an allen denjenigen
Stellen den Korper befallen. wo Epithelgewebe vorhanden
ist. An die Art dieses Gewebes scheint das Histosporidiui
care. ebenso in seiner Lebensweise, seiner Wirkung und seiner
Vermehrung gebunden zu sein, wie wir das von einer Anzahi
(ewebsparasiten, die in bestimmten Gewebsarten bei Fischen,
Reptilien, Bryvozoen u. a. vorkommen, gleichfalls wissen,
denn wir wissen, daB eine Anzahl einzelliger, tierischer
(rewebsparasiten nur fiir bestimmte, spezielle
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ewebsarten im tierischen Korper angepaBit sind, in
nen leben und ihre Wirtszellen zur Wucherung
hringen (vergl. vorher). :
f Ja, diese Tatsache ist um so anffilliger, als einzelne
tierische Parasiten, sei es, dab sie sich nun als Sehmarotzer
oder als Erreger von Krankheiten in bestinmten (Gewebsarten
aufhalten , bisweilen erst einen weiten Weg innerhalb des
Kirpers zuriicklegen miissen, um diese fiir ihre Lebensweise
allein geeignete Gewebsart befallen zu kéinnen.
: Wir sehen demnach, daB der Aufenthalt des Gewebs-
fi:'iarasiten direkt an das von ihm befallene Gewebe gebunden
list und daB er auBerhalb des Zusammenhanges dieses Ge-
webes (Epithelgewebes) nicht existieren kann; niemals kann
K Jher der Gewebsparasit der bosartigen Epithelgeschwiilste
1 dem Blute seines Wirtes ein selbstindiges Dasein {iihren,
und ebensowenig an irgend einer anderen Stelle des Karpers,
falls er dahin verschleppt werden sollte, sich etwa eine
selbstindige  Existenz griinden, d. h. niemals irgend
welche Wucherungen an irgend einer anderen Stelle des
Korpers hervorrufen, denn das Histosporidinm eare. ist ein
“echter Gewebsparasit fiir das speziell fiir ihn angepalite Ge-
“webe, d. h. fiir das Epithelgewebe. Ich scheide daher streng
einen Gewebsparasiten der bosartigen
,t__Epithelgaschwulst (Karzinom) und der
hésartigen Bindesubstanzgeschwulst (Sar-
‘kom):; und wenn Paltauf sagt, ich wire die hochst
“wichtige Eriirterung schuldig geblieben, ob ich einen Gewebs-
1f_‘prar:zi.ait.fm annehme oder viele, so verweise ich ihn auf die auf
| Seite 162 meiner Abhandlung ausdriicklich hervogehobene
Bemerkung, daB ich nur zweierlei Gewebsparasiten anerkenne,
‘die Gewehsparasiten der Epithelgeschwulst (d. h. der Krebs-
geschwulst) und die Gewebsparasiten der Bindesubzstanz,
~d. h. des Sarkoms.
' Um nun auf die Entstehung der Geschwulst zu
‘kommen, so gibt uns die Lebensweise des Parasiten die Auf-
klirung fiir die Differenzierung der Epithelzellen, in gleicher
- Weise wie fiir das Wachstum der Geschwulst.
i Fs ist eine durch eine grofe Reihe von in der gesamten
" Bakteriologie sowohl als 1n der pathologischen Anatomie
| erwiesenen Tatsachen vertretene Anschauung, daB der
" tierische und menschliche Korper durch alle moglichen
| Mittel gegen das REindringen irgend welecher Fremd-
 korper eine Abwehr erstrebt. Die Lehre von der Anti-
~ toxinbildung, die plagozytire Eigenschaft der Leuko-
zyten bedeuten nichts anderes als einen Kampf des
tierischen Korpers gegen FEindringlinge. Je mach der
Art und Beschaffenheit von Eindringlingen in unser Ge-
webe richtet sich auch die verschiedene Art des Kampfes,

-
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den dic Zellen des tierischen Korpers gegen dic ei
gedrungenen Fremdkérper, seien sie mikroparasitirer Natur
seien sie nicht mikroparasitiver Natur, fiihren. Von be.
sonderem Interesse fiir uns diirfte derjenige Kampf d
Korpers sein, der bei hauptsiichlich lokaler Wirkung von Ein
dringlingen gegen dieselben gefiihrt wird. Aber auch be
diesem lokalen Kampfe, wenn ich so sagen darf, der Kérper-
zellen gegen Fremdlinge ist die Art des Kampfes je nach dem
Einfallunddem Charakterder Angreifer ein sehr versehiedener.
So sehen wir, wie nach Injektion von Hefezellen, wa+: schon
der Botniker Ribbert, ferner Busse, Hackenber o,
besonders aneh Sternberg n. a. mitgeteilt haben, und
was ich auch bestiitigen kann, daB wm solche Hefezellen eine
Massenansammlung von Leukozvten wund rtoten Blut-
kérperchen, ferner aneh von Epithelien selbst stattfindet, und
dali dureh ihre Vermehrung und Vergrillerung die Hefezellen
vollig eingeschlossen und, sei es durch anatomische Ver-
hiltnisse, sei es durch funktionelle Hilfe, zum Untergang ge-
bracht werden.

In einer anderen Weise versuchen die Korperzelllen
gegen die befallenen Bakterien (R. Ko ¢ h, Entstehung der
Tuberkulose) vorzugehen, indem sie zuniichst die Bazillen |
gleichfalls wie einen Fremdkirper umgeben. Durch Ver- |

mehrung der Bindegewebszellen und Endothelien entsteht |
so ein. Wall nmm die Bazillen: alle miglichen Zellbildungen |
des Kirpers werden bei diesem Kampfe des Gewebes
gegen die Bazillen hervorgernfen. Diese Zellbildungen |
wiirden wohl in einer immer weiteren Entwicklung

fortfahren, bis vielleicht ein Zugrundegehen der Bazillen |
: - : B e : _
(Narbengewebe ete.) eingetreten ist, wenn nicht ein anderer

Tmstand hinzukommt, der iiberhaupt bei der Lebensweise der
Bakterien eine groBe, vielleicht die grifite Rolle spielt, n. zw.
diec Toxinbildung der Bakterien.

Die Bakterien erzeugen kekanntlich durch ihren Stoff-
wechsel Gifte, die besonders schidlich sowohl bei ihrer
lokalen Wirkung als auch fiir den ganzen tierischen Korper,
den sie befallen haben, sind. Durch die Bildung des Toxins
wird das Wachstum wie die Energie der Vermehru ¥, Ver-
gréBerung ete. der Gewebszellen derartig geschwiicht, daB es
zu emem Stillstand in deren Titigkeit kommt und in den
meisten Fillen die Tuberkelbazillen die Sieger des Kampf-
platzes bleiben. st der Korper sehr kriftic und wird der
Kampf, den seine Zellen gegen die Bazillen fithren, durch be-
sondere Lebensweise (Erniibrung) ein fiir den Korper
glinstiger, so werden die Bazillen vernichtet und es erfolgt
die Heilung. Es bedarf wohl keiner weiteren Erklirung, daB
ein solcher Kampf, den die Zellen des menschlichen Korpers
gegen die Bakterien oder andere Fremdkérper fiithren, zu-

i i e
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ndchst durch den Reiz, den die letzteren auf das von ihnen
‘befallene Gewebe ausiiben, hervorgernfen wird.

'.. Nun hat man von pﬂthulﬂglscher Seite in wohl nicht
genugmder Kenntnis die Bakteriologie und Prutozmnkundc
von demselben Standpunkte aus betrachtet, hat ihre Yer-
treter, wenn ich so sagen darf, in einen Topf getan und ge-
meint, dall, wenn die Geschwiilste durch Parasiten hervor-
gernfen wiirden, es doch unverstindlich wiire, daBl die
letzteren einen anderen Bau anfwiesen, als die dureh Bakterien
erzeugten infektiosen Granvlome.

Woraus die Vertreter der antiparasitiven Aetiologie
der bosartigen Geschwiilste schlieBen kimnen, daB die
Protozoen derartige Toxine wie die Bakterien bilden, wird
freilich nicht angegeben !

g Denn wir kennen bisher im allgemeinen nicht eine
derartlge Bildung von Toxinen durch l"rﬁtomvn wie =ie die
BBaktorien besitzen: und ist es schon an und fiir sich eine
Unmiglichkeit, die Wirkung eines Bakteriums mit dem eines
Sporozoon zu vergleichen und die Vertreter der Bakteriologie
und ]‘rotGZGEHkunr]e in vollig ungeniigender Kenntnis als
gleichartig in ihrer Wirkung zu betrachten, so diirfte durch
die Toxinbildung der Bakterien an sich noch ein besonderer
Unterschied zwischen Bakterien und Protozoen bestehen.
Paltaunf freilich sagt, ,jich legte mir durch mehr oder
weniger unbewiesene Annahmen die Verhiiltnisse zurecht,
wenn ich sagte, die Protozoen bildeten keine Toxine;
denn bei den Blutparasiten hiitte man natiirliche und kiinst-
liche Tmmumitit kennen gelernt,” mir ist freilich weder eine
natiirliche noch kiinstliche Immunitit bei Blut tparasiten be-
kannt ; denn ans zufiilligen Experimenten (wenn eine Anzahl
Individuen ohne Mosquitonetze schliefen, erkrankten sémtlich
an Malaria, withrend die mit jﬁ[ﬂﬂqultm’lﬂtﬁe Versehenen nicht
von Anopheles gestochen wurden) wissen wir (es ist dies
auch aus vielen Versuchen neuerdings hervorgegangen), dall
alle diejenigen, die sich in ein Malariagebiet begebern haben
und die den Stichen von Anopheles ausgesetzt warven,
ausnahmslos Malaria acquirierten, so dall von einer natiir-
hehen Immunitit gegen die Malaria keine Rede sein kann.
Und gegen die Annahme einer kiinstlichen Immnmitit der
Malaria, wie sie bei Kindern an der ostafrikanischen Iiiste
beobachtet sein soll, haben sich sehr namhafte Malaria-
forscher aunsdriicklich ausgesprochen. Auch wiirden sich,
wenn es eine kiinstliche Immunitit giibe, die Malariaanfille
nicht immer und =0 hiiufig wiederholen. Wenn ich {Immmrh
sage, dall wir bisher ein Toxin, das in gleicher Weise bei
den Sporozoen auftreten soll, wie bei den Bakterien noch
nicht kennen und nach allen unseren bisherigen Erfahringen
auch nicht annehmen, Paltanf jedoech das Gegenteil be-




hauptet, so ist mir gerade Paltauf den Beweis schuld
ocblieben. (DaB die Sporozoen durch ihre Entwicklung, Er-
niihrung und Stoffwechsel einen verderblichen EinfluBl auf
den Wirt ausiiben, ist wohl als selbstverstindlich anzunehmen,
nur darf man diesen verderblichen EinfluB der Sporozoen
mit der Toxinbildung der Bakterien nicht vergleichen!)

[Inter Brrur]uwhtxguua dieses sehr wichtigen Moments
diivfte sich der ProzeB der Entstehung der Krebsgeschwnlst
in folgender Weise abspielen:

Das Histosporidium carcinomatosum dringt in die
Epithelzellen ein; bei seinem Findringen in die Zelle ruft es
zuniichst eine entziindliche Proliferation im Bindegewebe
hervor. Dureh den Reiz, den das Histo-
sporidium auf die Epithelzelle ausiibt,
wird nun ein Kampf des Kérpers gegen
den Parasiten hervorrufen; die den oder die
Parasiten enthaltenden Epithelzellen, sowie die Zellen
in der nichsten Umgebung bheginnen (nach analog be-
kannten Tatsachen) sich zu vergriflern und zu ver—
mehren.  Bei dieser VergroBerung und Vermehrung geht
anch eine Zunahme und Waehstum der Kerne vor sich,
die in griferer und kleinerer Anzahl den Parasiten um-
geben. Niemals dringt jedoch der Zellparasit in den Zellkern
ein. Hand in Hand mit einer Groéflenzunahme und Ver-
mehrung der Epithelzellen geht nun ihre Differenzierung vor
sieh, nm den Parasiten derjenigen Lebensbedingungen, unter
denen er sich der normalen Epithelzelle angepaBit hat, zn ent-
iullern nnd ihn auf diese Weise zu bekimpfen !

Auf diese Differenzierung der Geschwulstzellen wvon
den normalen Epithelzellen (so das allmihliche Anfthoren der
phvsiologischen  Funktionen, ihre VergriBiernng, Kern-
vermehrung,  fortlanufende Verindernng des  Mitosen-
charakters, selbstindice Bewegungen, ihre phagozytiiren
Eigenschaften) hat besonders v. Hansemann hin-
cewiesen und ihr den Namen ,,Anaplasie” gegeben, wiihrend
Bennecke sie als ,Kataplasie® bezeichnete. Diese all- |
miihlichen Differenzierungen der Tumorzellen von normalen |
Gewebszellen bedenten weder ein Riickwiirtsgehen in der~
Entwicklung(,, Anaplasie v. Hla n s e m a n n), nocheine Fort-
setzung der ..]rlnmpl.nt:wh{*rﬁ Entwicklung (Bennecke),
noch endlich ein degeneratives W achstum des Epithels
(B orst), sondern sie treten wohl deswegen bei den Kérper-
zellen 1 entstehenden Tumor allmiihlich auf, weil dieselben
den Parasiten eine moglichst schlechte I:».lstenzhedmgu
zit schaffen und sie auf diese Weise zu bekimpfen bestrebt
sind. Von besonderer Bedeutung diirfte hiebei auch da
allmiihliche Aufhiren der normalen Funktion der Epithel-
zellen sein,
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Da nun diese Differenzierung der Gewebszellen ebenso
wie ihr Wachstum keine Toxinwirkung der
tierischen Parasiten hemmt, und die Energie der
Wucherung nicht durch chemische Stoffe gestort wird, so
Afindet anch kein Stillstand in dieser Titigkeit der Epithel-
zellen, die sich allmihlich so zu den Gesehwulstzellen diffe-
renziert haben, statt.

Das Histosporidium carcinomatosum hilt sich hiebei
stets innerhalb des wachsenden Gewebes (Geschwulst) auf,
was ja natiirlich ist, da es keine Bewegungsfihigkeit innerhalb
des Gewebes besitzt. Es mull daher auch stets der Reiz von
‘dem Gewebe, in welechem sich der Parasit befindet, ausgehen,
woraus in klarster Form das Wachsen der Krebs
geschwulstaus siech heraus hervorgeht. Da nun
der Parasit zum gribten Teil in der Zelle selbst (in der Form
der Zellinfektion) vorkommt, und er einer speziellen Gewebs-
zellart (Epithel) angepaBt ist, so muBl eben aus dem ferneren
 Wachstum der Geschwulst geschlossen werden, daB die
Epithelien trotz ihrer mannigfachen Differenzierung (Auf-
horen ihrer physiologischen Funktion, Vergrilernng, IKern-
vermehrung ete., ,,Kataplasie Bennecke, ,, Anaplasie®
v. lansemann) dieser Parasiten nicht Herr zu werden
vermogen. Ja selbst eine Toxinbildung von Seite der Wirts-
zellen zun Schutze gegen die Parasiten (dieselbe ist freilich
noch nicht sicher nachgewiesen) vermag nicht den Parasiten
in ihrer Kraft gegen den menschlichen Kirper etwas zu
schaden. Auch die zwischen den verinderten Epithelzellen
(Geschwulstzellen) vorkommenden Parasiten werden ven den
Zellen umschlossen; besonders durch ihre Kerne (Demon-
stration). Da aber alle diese Mittel im Kampfe der Wirtszellen
gegen die Parasiten sich als machtlos erweisen und die
Wirkung, die die Parasiten besonders innerhalb der Wirtszelle
auf dieselbe ausiiben, fortbestehen bleibt und vielleicht sowohl
bei der multiplikativen Fortpflanzung, als durch Sporen-
bildung eine noch grifiere wird, und da, in Kontrast zu
den Bakterien, keine T oxin wirkung -des Zell
parasiten selbst die Kraft und Encrgie
der Wirtszellen lihmt, so wachsen letzterc 1immer
weiter, sechrankenlos, irregulir, getrieben von dem Reiz des in
ihnen wohnenden Parasiten, so dall dieses schrankenlose,
unaufhaltsam von der immer fortbestehenden Wirkung der
sich vermehrenden Parasiten angeregte Wachstum des Ge-
webes die Gesechwulst egréfler und grifer macht und sehlieBlich
dem eigenen Korper zuom V erderben gereicht. Die Kra ft,
fortzuwachsen und anf den stindigen Reiz der Para-
giten durch eine neue und schlieBlich ziellose Wueherung
zn erwidern, erhi.t das befallene KEpithel-
gewebe stets anf Kosten des iibrigen



Korpers, wodurch allmiihliche Inanition und Kachexie
bis zum giinzlichen Erloschen der Lebenskraft des Measchen
eintritt. :

Ieh habe bereits hervorgehoben, daB das Histosp. eare.
sich innerhalb des wachsenden Gewebes (Geschwulst) aunf-
halt. Es ist daher villie verstindlich, was Ribbert in
einwandsfreier Weise bereits erwiesen hat, dall die Krebs
geschwulst aus sich selbst heranswichst;}
demnach findet auch ein Uebergreifen eines Gewebes |
aut ein anderes im allgemeinen nicht statt, denn der
Zellparasit, der stets inerhalb des Gewebes bleibt,
da er keine freie Bewegung kennt, reizt doch nur die in seiner
Umgebung befindlichen Zellen, d. h. die Geschwulstzellen
selbst zu einer Wucherung an. Es ist mir daher unerkliivlich,
wenn jemand sich dariiber wundert, weshalb beim Krebs |
der Cardia oder Vaginalportion nur das Platten-
epithel  befallen wird, withvend das rviiumlich zunichst
angrenzende Zylinderepithel nicht erkrankt. Ribbert hat |
im so anschaulicher und einwandfreier Weise nachgewiesen,
dafi die Krebsgeschwnlst ans sich herauswiichst, d. h. daB
eine Frkrankung des Nachbargewebes iiberhaupt nicht statt- |
hat, und diese Tatsache entspricht derartig der hier dar- |
gestellten parasitiren Aetiologie, daB ich nmr annehmen
kann, dall solche Antoren Bakterien- nnd Protozoeninfektion
fiir dasselbe halten. Denn ich habe in meiner Abhandlung
bereits nachgewiesen, daBl gerade das Herauswachsen des
Tumors ans  sich selbst, abgesehen von allen tat-
sichlichen Befunden, ein Beweis dafiir ist, daB dieses
Heranswachsen des Tumors aus sich selbst durch einen
tierischen Parasiten bedingt sein muB; denn der tierische
Parasit ist innerhalb des Gewebes im allgemeinen o hn e
Bewegung; er bleibt also immer innerhalb
des von ihm Dbefallenen Gewebes und
treibt immer nur dieses zu einer Wuche
Eln o g .

Um zn zeigen, wie merkwiirdig selbst Paltau £ diese
so leicht erklirlichen Tatsachen aufgefaBt, moehte ich hier |
seine eigenen Worte anfithren. Paltauf sagt: . Nach
Feinberg erklirt sich die Metastasenbildung durch Zellen
des primiiven Tumors gerade aus der Anpassung der Zell-
parasiten an die bestimmte Gewebsart . Nun die Leber ist ein
Organ, welehes primiir an Krebs erkrankt, wobei siel eleich-
zeitig aueh seknndiire Timoren entwickeln ; diese Metastasen
verhalten sich ebenso wie Metastasen eines Mammakarzinoms,
sie wachsen aus sich, verdringen und komprimieren an-
liegendes Lebergewebe, man sieht anch hier keine weitere
[nfektion von Leberzellen, d. s. Entwicklung
nener Geschwiilste: es ist ja bei der Annahme eines Parasiten




nnverstindlich, wieso hier, wo der Parasit an die Leberzelle
angepabBt ist, mit krebsigen Leberzellen verschleppt worden
ist, eine Infektion nund Wucherung der anliegenden !.eber-
zellen aushleibt [

Paltauf bringt hier zwei villig verschiedene Dinge
zusammen. Denn ich habe behauptet: 1. daB der Cewebs-
parasit der Krebsgeschwulst stets an das Epithelgewebe ge-
bunden ist, d. h. iberall da auftreten kann, wo
Epithelgewebe vorhanden ist oder war,
nd dieser Gewebsart d. h. dem Epithelgewebe sich anpalit ;
2. daBl der Parasit innerhalb des einmal von

hm befallenen Epithelgewebes, sei es in
er Haut, sei esinder Driise, sei es in der
Schleimhaut, bleibt, und stets infolge seiner
ewegungslosigkeit nur die einmal befallenen
Zellen (entweder Zylinderepithelien oder Plattenepitl.elien),
nerhalb deren er sich befindet, zn einem Kampf d. h. zun
mer Wuchernng reizt. Wie sollte daher plétzlich eine neue
fektion (!) der Leber entstehen? Denn auch hier bewirkt
och der Parasit, dall nur die einmal befallenen Leberzellen
maufhirlich sich vermehren !

Diese wohl sehr auf der Hand liegende Annahme gibt
ms anch eine viollige und anfklirende Ursache
Kiir das Entstehen der Metastasen. Tenn
pine Metastase ist ja nichts anderes als ein Weiterwachsen,
1. i, also ein Heranswachsen der Krebsgeschwulst selbst anch
nach Abtrennung ihver einzelnen Zellen; der Gewebs-
parasit der Krebsgeschwulst bleibt nim-
lich innerhalb der Geschwulst, d. h. innenr
1alb ihres Parenchymsbezw. Epithelzellen.
bensowenig, wie daher eine Wuehernng in der Umgebung der
rebsgeschwnlst des primir entstandenen Tumors erfolet,
aun sich daher eine Wucherung an einer anderen Stelle,
vohin die Krebszellen verschleppt werden, einstellen. Die an
inen anderen Ort (anderes Organ) verschleppten Ge-
hwulstzellen, die nun  infolge der Verinderung der
Krebszellen (Anaplasie v. Hansemann, Kataplasie
Bennecke) eine erhihte Lebenskraft und eine oriBere
elbstiindigkeit besitzen, wiirden frotz dieser Selbstindigkeit
i anderen Korperstellen, wohin sie hauptsiichlich durch
en Lvmphstrom verschleppt sind, zngrunde gehen wenn
iicht der it ihnen verschleppte und innerhalb ihrver
fellen (wie ihres Parenchvms) gelegene Parasit sie
veiter zu einem Kampf und zur schrankenlosen Wacherung
mregen wiirde, die ebenso wie in der Primirgeschwulst
ich auch hier als vergeblich erweist. So vermehren
ich denn auch die losgelisten und verschleppten Ge-
chwnlstzellen an anderen Stellen und  erzengen durch




standiges Wachstum wieder Tumoren, die eigentlich nichts
als ein weiteres Wachstum des urspriinglichen Tumors dar-
stellen. Da solehe Korpergewebe, in denen eine nene Krebs-|
geschwnlst anf diese Weize entsteht, noch verhiltnismiBio
ungeschwiicht sind, so suchen sie vor den verschleppten Ge-
cchwnlstzellen, die den Zellparasiten enthalten und ihnen
dahier gefihrlich werden, noch ihr eigenes Gewebe durch
cinen Wall von Bindegewehe, Lenkozvten ete. zu schiitzen.
Aber die Wirkung, die dieser unbesieghare Parasit des
I'pithelgewebes des Menschen (und des aus diesem bervor-
gegangenen Gewebes, der Krebsgeschwulst) ununterbrochen
auf seine Wirtszellen ausiibt, vermag auch diese Abwehr zu
entkriften und so driingen unaufhaltsam die Geschwulst-
massen vor. In einer richtig erkannten Voraussetzung hat
v. Hansemann an emer Stelle iiber die Metastasen-
bildung bemerkt, dall es anzunehmen wiire, daB erst eine
Anzahl Geschwulstzellen an der fiir die Metastasen gecigneten
Korperstelle wohl zugrunde gehen, bis die Geschwulst ent-
steht. Diese verschleppten € teschwulstzellen gehen sicherlich
an solchen andeven Kirperstellen so lange zugrunde, bis eine
von ihnen den in ihr enthaltenen Parasiten mitverschleppt |
hat. der dann wohl die weitere Wucherung hervorrufi. |
Is ist daher nach dieser ganzen Schilderung klar, dali
der Gewebsparasit der hosartigen Epithelgeschwulst, d. h..-
der Krebsgeschwnlst, sich stets innerhalb des von ibm bE:-:'.'
fallenen Gewebes aufhilt, sei es, dab er das Plattenepithel |
der Lippe oder das der Jardia oder das der Vaginalportion
befiillt, oder dal er das Zylinderepithel des Magens, des |
Darms ete. angreift; in jedem Falle sucht dasjenige Epithel,
das der Parasit befallen hat, ihn zu bekimpfen, so dufl ans
ihin die Geschwulst hervor&eht denn da der Gewebsparasit.
wie ich immer wieder betone, keine Bewegung kennt, d. h. an
das von ihm befallene Gewebe gebunden ist und dﬁhLl stets
¢in Wachstum der Geschwulst aus diesem urspriinglichen
Crewebe herans hervorgehen mull, so ist es gerade ein vor-
ziiglicher Beweis fiir die Ursache der Krebsgeschwulst
durch einen tierischen Parasiten, daB eben nicht irgend eine
Wucherung des angrenzenden Gewebes statt hat. Wena dahm'l
Paltauf trotz dieser Tatsachen den V ergleich 1nit in-
fektiisen Progessen, die durch Bakterien hervorgerufen
sind, immer wieder hinzuzieht, so bin ich al]erdmgs einemn
solchen Vergleiche gegeniiber nmc-htlas* ich meine dal} die
Bildung der Metastasen bei bsartizen Geschwiilsten, die
wohl in der Pathologie der Geschwiilste singulir dasteht,
jeden diberhanpt  vor der Miglichkeit eines solche
Vergleiches  schiitzen miifite: denn genan wie di
Krebsgeschwulst  dureh  das Herauswachsen des Tumor
aus sich selbst infolge des zum stindigen Kampfe reizenden,
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‘ﬁn ihm wohnenden, ohne selbstindige Bewegung befindlichen
tierischen Parasiten entsteht, ist ja auch das Entstehen der
Metastasen nur derart zu erkliren, dafi die von dem Tumor
losgelosten Zellen, in welchen der Parasit enthalten ist. auch
an anderen Stellen des Gewebes zu einem neuen Kampfe,
d. h. stindiger Vermehrnng und Wachstum gereizt werden,
weil die Wirkung der Parasiten in ihnen fortbestehen hleibt,
bis schlieBlich infolge dieses vergeblichen Kampfes das be-
treffende Individuum durch allméhliche Inanition zu-
grunde geht.

, An anderer Stelle hat sich iibrigens Paltauf
in Gegensaiz zn den allgemein herrschenden An-
schanungen der Pathologen anf dem pathologischen Gebiete
gestellt, indem er die Entstehung zahlreicher Dermoide nach
Platzen einer Dermoidzyste mit den Metastasen der bis-
‘artigen Geschwiilste vergleicht, obgleich es eine allgemein
‘anerkannte Tatsache ist, daB dieses Entstehen der Dermoide
‘nach Platzen einer Dermoidzyste eine Art Transplantation
(Freund, Borst) darstellt und niemals eine Metastase in
der Weise, wie wir sie hei den bosartigen Geschwiilsten ent-
stehen sehen.

Wenn man schlefilich noch die Transplantation der Zell-
{umoren selbst als Einwand gegen meine Behauptungen an-
fiihrt, so weiB ich wirklich nicht, was ein solcher Einwand
eigentlich beweisen soll. Denn dafl bei der Transplantation
die Geschwulst in dem Falle, daB die in der Geschwulst vor-
handenen Parasiten bei der Transplantation lebend geblieben
sind, sich gleichfalls zu einer neuen Krebsgeschwulst
(weleche aber wiederum aus sich heraus
wiichst) entwickelt, ist um so selbstverstindlicher, als
jeder gutartiger Tumor gleichfalls nach Transplantation
weiter zn wachsen, und als ja jedes normales Gewebe,
an richtiger Stelle iibertragen, in den anderen Korper hinein-
zuwachsen, d. h. transplantiert selbstindig zn wachsen
vermag.

Wenn wir demnach sehen, daBl die Entstehung einer
Krebsgeschwulst durch das Befallenwerden ciner
Epithelzelle durch einen tierischen Parasiten und durch
den infolge diecses Eindringens hervor
gerufenen Kampf des Gewebes gegen den
Parasitenverursacht wird, so gibt uns auch bei
den Plattenepithelkrebsen, d. h. den Hautkrebsen, diese Er-
Flirung einen AufschluB iiber die vorhin bereits in ihrem
Entstehen bescehriebenen sogen. Krebsperlen. Denn die hier
befindlichen Parasiten sucht das Epithelgewebe der Haut
noch dadurch besonders zu bekimpfen, daB es dieselben mit
einer Anzahl Schichten mngibt, und so auf diese Weise eine
Einkapselung des Parasiten vornimmt; daB gerade nur in der




Haut und in der mit Pflasterepithel bekleideten Schleimhant
diese Art Kinkapselung des Parasiten in dem Kampfe zwischen |
Parasit und Gewebszelle zu Stande kommt, ist wohl infolge
der dem Pflasterepithel besonders innewohnenden Schutz-
kraft leicht verstiindlich. Nach dem allmihlichen Absterben
des Parasiten bieten dann diese eingekapselten Parasiten
durch ganze oder teilweise Verhornung, durch Ansammlung
von Leukozyten ,Bindegewebszellen, Degenerationsvorgiinge
ete. emen derartigen Anblick dar, wie ihn die bekannten |
Krebsperlen darstellen, so dafl man in ihnen keine Pavasiten |
vermuten kionnte. 3

Nachdem ich meine Untersuchungen beimn Menschen
zu Ende gefiihrt hatte, hielt ich es auch fiir gut, noch die
bei Singefieren in gleicher Weise anftretenden bosartigen
Geschwulstformen zu untersnchen. Ieh méehte mich hier |
nicht niher auf die Pathologie der bisartigen Geschwiilste der
Siingetiere einlassen. Es ist ja bekannt, daB eine Anzahl
Singetiere (Pferde, Schweine, Schafe, Katzen, Ziegen,
Ratten, Miuse u. a.) an Krebsgeschwiilsten erkranken w. zw.
im allgemeinen an derselben Stelle und in derselben Form, |
wie der Mensch; daB jedoch einige an sich interessante
Unterschiede vorkommen, so das singulire Vorkommen von |
Magenkrebs, Lippenkrebs ete., ferner das multiple Auftreten
von Krebsgeschwiilsten in den Brustdriisen der Hiindin,
ferner das Vorkommen primiirer Lymphdriisenkarzinome (?) |
. a. soll nur kurz angedentet werden. Ich bin der Ansicht,
dali diese Unterschiede in der Art des Vorkommens bei ver-
schiedenen Tierklassen sich aus der Art des Vorkommens
unseres Parasiten aunBlerhalb des tierischen bezw. mensch-
lichen Kirpers wird einmal erklirven lassen. Herr Professor
e genbogen, Direktor der Klinik fiir kleinere Haustiere
in der tieriirztlichen Hochschule zu Berlin, sowie sein Assistent
Here Dr. Reicke, waren so freundlich, mir das geeignete
Material zur Verfiigung zu stellen; da ich von der Vornahme
der Operation auch hier stets zeitig benachrichtigt wurde,
so konnte ich gleichfalls stets hei der Operation zugegen sein
und die untersuchten Krebsstiickchen, es handelte sich wm
Mammakrebse von Hiindinnen, sofort fixieren. Sie gaben
genan dieselben Resultate, wie die histologischen Unter-
suchungen beim menschlichen Krebs. Ja, ich habe Priparate _
erhalten, (ieh habe mir erlaubt, Thnen hier eins aufzustellen),
in welchen der Parasit in seinem ganzen charakteristischen
Ban znr Darstellung gelangt ist. Teh habe bei der Ueber-
schrift meines Themas statt 1Tund das allgemeine Wort
Singetier gebraneht, weil ja pathologiseh das Vorkommen
von Krebsgeschwiilsten bei einer groflen Anzahl Siugetiere
festgestellt und anzinehmen ist, daf die eleiche Ursache
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nuch bei den iibrigen Siugetieren (Kaltbliitern?) die Krebs-
chwiilste hervorruft. Neuerdings ist sogar von L, Pick
as Vorkommen des Krebses bei Kaltbliitern erniert worden.
¢h méchte noeh bemerken, dafl ich mich vorlinfig jedes
‘rteiles enthalte, o das Histosporidium care. des Menschen
nd das Histosporidium ecave. des Hundes, wie der Parasit
nderer Siugetiere (Kaltbliiter?) identisch sind. Dall sie
iner Familie angehiren, ist sowohl bei der Ueberein-
timmung ihres Baues, wie ihrver Wirkung ohneweiters er-
ichtlich. Ieh habe iibrigens den persinlichen Eindruck, als
enn der Parasit beim Hunde durchsehnittlich etwas griolber
t als beim Menschen.

Wenn ich zum Schlusse noech einem Einwurf, der
on verschiedener Seite und immer wieder gemacht
orden ist, hier begegne, dafi uns, wenn wir auch die
intstehnng einer bisartigen Geschwulst durch einen Para-
iten erkliren kionnten, doch der Aufschlufi fiir die Ent-
tehung von gutartigen Geschwiiren fehlt, so ist der Unter-
chied zwischen einer bisartigen und gutartigen Geschwulst
och ein derartiger, daf} es vergeblich wiire, iiberhaupt einen
iolchen Vergleich anzustreben:; denn, wenn auch die
bhvsiologische Zelle nach dem Aufban des Kérpers im all-
E&meinen sich nicht weiter selbstiindig vermehrt, so diirfte

och eine derartige, wenn ich so sagen darf, harmlose Ver-
nehrung einzelner Zellarten, die oft nur eine ganz geringe
usdehnung annimmt, und das im Kontrast hiezn un-
ufhaltsam, in giinzlicher UnregelmiBigkeit sich verbreitende
Vachstum einer bisarticen Geschwulst, die einen so zer-
torenden Charakter annimmt und die nicht eher zum Still-
tand kommt, als bis der Tod eines Individuums eintritt, fiir
en objektiv Urteilenden einen derartigen Vergleich aus-
schlieBen.'®)

Wenn ich nun mit diesen Mitteilungen, die haupt-
dichlich fiir die Aetiologie und Ilistologie der Krebs-
.eschwiilste und ihrer Metastasen in Betracht kommenden
‘ragen beantwortet zu haben glaube, und glaube, dali die-
elben fiir die ursichliche Entstehung der Krebsgeschwulst
urch einen tierischen Gewebsparasiten, denich Histosporidium
arcinomatosum genannt habe, sehr sprechen diirften, so
miehte ich ansdriicklich betonen, daB ich zu diesen Resultaten
ach langjihrigen, miihevollen und ununterbrochenen Studien
ekommen bin; ich mochte dies wmsomehr hervorheben, als
man immer wieder versucht, dureh alle moglichen, sehr ober-

13) Ueber die Ursache der Entstehung der gutartigen Tumoren ent-
fialtech mich zuniichst jedes Urteils, wenn ich aueh itiologiseh eine
hicht iiberschreitbare Grenze zwischen glutartigen und bisartigen
Tumoren ziehe.




hinweisen, daBl es genau so fast allen neuentdeckten
Sporozoenzellen ergangen ist, ja selbst den groBen Grega-
rinen und Coceidien; denn die (veschichte dieser Sporozoen
lehrt uns, dafl es erst der eindrucksvollen und nachdriicklichen
Abwehr solcher Angriffe bedurfte, wie sie z. B. von
Kéllieker bei der Beschreibung der Gregarinen gegen
seine Widersacher erhoben worden sind, wmn tatsiichlich die
tierische Natur dieser Sporozoen festzustellen. ,

Ueber die Art und die Gelegenheit der Infektion, wie
iiber das Vorkommen des Histosporidium eare. auBerhally
des menschlichen und tierischen Korpers diirften hoffentlich
weitere Untersuchungen Aunfklirung bringen; vielleicht,
dall es anch dann gelingt, durch prophvlaktische MaBnahmen
der Weiterverbreitung dieser fiir die Menschheit so furcht:
baren Krankheit vorznbeugen.
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