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(Sonder-Abdruck aus der Zeitschrift fiir Krebsforschung. 4. Bd. 3. Heft.)

(Aus der kgl. bayr. biolog. Versuchsstation fiir Fischerei.
Miinchen.)

Ueber Geschwiilste bei Kaltbliitern.

Nach einer Demonstration im Zentralkomitee fiir Krebsforschung am 31. Mai 1906
von
Dr. Marianne Plehn.
(Hierzu Tafel VII[—XIL.)

e ]

Zum ersten Male wurde eine Geschwulst bei einem Kaltbliiter im
Jahre 1875 beschrieben (1). Sie fand sich an einem kleinen Fisch, einer
Ellritze oder Pfrille (Phoxinus laevis) und wurde als Riesenzellensarkom
gedeutet. Der Fall ist iibrigens nicht ganz unzweifelhaft, vielleicht handelte
es sich auch um ein Entziindungsgranulom infolge einer Myxosporidien-
Infektion.

Im Laufe des folgenden Jahrzehntes sind nur ganz wenige weitere
Geschwiilste bei Kaltbliitern zur Kenntnis gekommen, und immer war es
bei Fischen. Es ist wohl natiirlich, dass diese Tierklasse die ersten Beispicle
lieferte und nicht etwa die Amphibien oder Reptilien. Den Fischen,
als mniitzlichen Kulturtieren, wird mehr Aufmerksamkeit zugewandt als
den anderen Kaltbliitern; wenn wir aus Molchen und Schlangen Nutzen
zu ziehen wiissten, so wiren sie gewiss schon ofter untersucht worden
und so wiirden auch schon mehr Tumoren bei ihnen beobachtet worden
sein. — Hier wie bei den hoheren Tieren scheint die Hinfigkeit des Auf-
tretens von Geschwillsten zum grossen Teil von der Wichtigkeit abzuhiingen,
die das Tier fiir den Menschen hat— d. h. also von der Sorgfalt, die seiner Beob-
achtung gewidmet wird. Daher kommt es auch, dass in den letzten Jahren
die Zahl der beobachteten Kaltbliitergeschwiilste ganz erheblich gestiegen
ist; in richtiger Erkenntnis der Bedeutung der Fischerei und Fischzuecht
hat man neuerdings der niedrigsten Klasse der Wirbeltiere erhihte Auf-
merksamkeit zugewandt, man hat auch begonnen, ilire Krankheiten syste-
matisech zu studieren, und so sind im vergangenen Jahrfiinft an der baye-
rischen biologischen Versuehsstation fiir Fischerei ungefibr ebenso viele
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Tumoren untersucht worden, wie in simtlichen anderen Lindern zusammen-
cenommen im Laufe von 30 Jahren. .

Freilich ist die Zahl immer noch eine sehr bescheidene; aber gerade
darum verdient bis jetzt jeder einzeine Fall Interesse, sei es auch nur,
weil sich zeigt, dass er iiberhaupt vorkommen kann; eine gewisse theo-
retische Bedeutung kommt in diesem Sinne heate noch einem jeden zu.

Im Folgenden sollen daher simtliche Fischtumoren, die in der
Miinchener Station untersucht wurden, erwiihnt und kurz beschrieben
werden: nur die wichtigeren werden etwas eingehender behandelt.

Ausserdem wird von einem Tumor bei einem Frosch die Rede sein.
Bis jetst ist erst eine einzige echte Geschwulst beim Frosch beschrieben
worden (16), und so ist dieser zweite Fall, der eine ganz andersartige
Bildung betrifft, recht beachtenswert. — Der Frosch gehort nun freilich
nicht zu den wenig untersuchten Tieren; wenn trotzdem erst zwei Ge-
schwiilste bei ihm geschen wurden, so ist das recht auffallend und wird
wohl dadurch erklirt werden miissen, dass die Physiologen, denen so viele
Tausende zum Opfer fallen, die pathologischen Vorkommnisse mit nicht
eanz der Aufmerksamkeit behandeln, die sie verdienen. —

1. Myom im Magen der Regenbogenforelle (Salmo irideus).

Von den hier beschriebenen Geschwiilsten hat eine verhiltnismissig
grosse Zahl ihren Sitz in der Muskulatur; fast immer ist es die Rumpf-
muskulatur, welehe die Neuobildung entstehen lisst, nur ein einziger
Muskeltumor fand sich an einer anderen Stelle: in der Wand des
Magens. —

Es handelte sich um eine alte Regenbogenforelle (Salmo irideus),
die 5 Jahre im Aquarium der biologischen Versuchsstation gelebt hatte
und 8—9 Jahre zihlte. Sie ging an einer Bakterieninfektion (Furunkulose)
zu Grunde. Bei der Sektion zeigte sich als Nebenbefund eine Geschwulst
von der Grisse einer Bohne; dieselbe sass aussen, ventral dem kardialen
Teile des Magens an. Nach Oeffnung des Magens war an der Innenwand
kaum etwas von der Geschwulst zu sehen, es bestand nur eine ganz leichte
Vorwilbung; sie wird den Fisch kaum irgendwie beliistigt haben. Auch
ihrem mikroskopischen Bau nach erwies sie sich als durchaus gutartig.
Es ist ein Leiomyom, stellenweise mit Uebergang zum Fibromyom.
Mit Ausnabme solcher Partien, wo Faserstriinge die Muskelbiindel trennen,
rleicht das Gewebe vollstindig der normalen Darmmuskulatur, nur dass
die Ziige einander in allen Richtungen unregelmissig durchflechten. Viel-
leicht sind an einigen Stellen die Kerne etwas reichlicher, — bedeutend
ist der Unterschied nicht; Mitosen sieht man nicht; die Geschwulst mag
dusserst langsam gewachsen sein. Von entziindlichen Prozessen ist in
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ihrer Umgebung nirgends etwas zu erkennen. Der Tumor unterscheidet
gich mieht von #bnlichen harmlosen Bildungen beim Menschen.

2. Myom in der Rumpfmuskulatur der Laube (Alburnus lucidus).

Dieser bei uns sehr hiufige Fisch erreicht eine Linge von 20 cm;
das kranke Tier mass nur 8 em, es war noch sehr jung, kaum ilter als
gwei Jahre. Der halbkugelige Tumor hat mehr als 1 em im Duarch-
messer, er liegt iber der Afterflosse — also in der hinteren Korperhilfte —
und nimmt fast die ganze Breite des Kirpers ein. [Er ist ganz von nor-
maler, schuppenfithrender Haut iiberzogen, die nur etwas gespannt erscheint.
Keinerlei Verletzung ist sichtbar. Der Tumor fiihlt sich fest an; er hat
etwas mehr Konsistenz als die umgebende Muskulatur. Das Fischehen
scheint gar nicht zu leiden oder in seinen Bewegungen behindert zu sein,
es verhiilt sich villig normal. Nach einiger Zeit der Beobachtung wurde
es getitet; aus der Mitte des Tumors wurde eine Scheibe zur mikrosko-
pischen Untersuchung entnommen,

Im Zentrum des Knotens finden sich feine Muskelfasern, die zu Biindeln
angeordnet sind, und sich in allen Richtungen durchflechten. Es ist keine
Querstreifung an ihnen zu bemerken; auffillig ist der grosse Kernreichtum
dieser Partien, auch die Kerne im Bindegewebe sind stark vermehrt.
Stellenweise sind Bindegewebsfasern in so reicher Menge zwischen die
Muskelfasern gelagert, dass die Geschwulst dadurch ein anderes Geprige
erhilt. In den stirkeren Bindegewebsziigen sieht man Vermehrung und
Vergrisserung der Gefisse. In ihrer Umgebung ist kleinzellige Infiltration
zu beobachten, die besonders aunf der Kuppe des Tumors den Eindruck
einer Entziindung hervorruft. Ganz kleine Himorrhagien sind hier und
da zu sehen; nirgends treten Zerfallserscheinungen, etwa hyaline oder
kirnige Degeneration auf.

Mitosen sind Husserst selten; sie unterscheiden sich nieht von normalen,
Da der Fisch lebensfrisch konserviert wurde, darf man daraus schliessen,
dass die Geschwulst sich in einer Periode langsamen Wachstums befand.
Trotzdem muss sie als malignes Myom bezeichnet werden, denn es besteht
keine Grenze zum gesunden Gewebe, an der ganzen Peripherie dringen die
feinen Fasern des Tumors tief hinein in die groben, deutlich quergestreiften
der normalen Muskulatur, sie auseinanderdriingend und verschiebend. Ver-
einzelte gesunde Fasern liegen weit abgesprengt im Geschwulstgewebe bis
nahe zur Mitte des Knotens.

3. Fibrome und Sarkome bei Karauschen (Carassins valgaris).

In einem Timpel wurden ca. 10 Karauschen gefangen, von denen
nicht weniger als drei auffallende pathologische Verinderungen zeigten.
Ob die anderen normal waren, steht auch nicht fest. Die Tiere wurden
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in die Kiiche gebracht, die Kochin entdeckte beim Ausnehmen in einem
pine orosse Geschwulst; sie rief ihren Herrn, einen Tierarzt, herbei, der
die ii-hrigen Tiere, soweit sie nicht schon in der Pfanne lagen, anschaute
und noeh bei zwei anderen Neubildungen sah, welche er fiir Ovarialge-
schwiilste hielt. Er packte von jedem ein Stick mit dem zuerst erwiihnten
Fisch zusammen und sandte sie ein. So ist das Material leider sehr un-
vollstindig. Das erste Tier war grosstenteils ausgenommen, die Neubildung
allerdings an ihrer Stelle belassen; von den anderen beiden kam nur je
ein etwa walnussgrosses Gewebsstiick zur Untersuchung.

Erste Karausche

Bin hiihnereigrosser Klumpen sitzt an kurzem Stiel der Leibeswand
an, er ragt frei in die Leibeshihle.  Die Insertionsstelle liegt ganz vorn,
links, in der Gegend der Kopfniere; der Schlund wird stark zar Seite ge-
driingt. So weit man noch urteilen kann, haben nur leichte Verwachsungen
mit dem Verdauungstraktus bestanden, die sich beim Ausnehmen ohne
weiteres losten. Die Geschwulst ist dfiusserlich glatt, das Peritoneum iiber-
zieht sie. Die Konsistenz ist sehr derb und ganz gleichmissig, die Schnitt-
fliiche glatt und fest, von weisslicher Farbey hellrotliche oder gelbliche
Faserung.

Wie zu erwarten, zeigt das Mikroskop ein Fibrom, Ziige von feinen
Bindegewebsfasern, die sich in allen Richtungen durchflechten. Sie firben
sich nach van Gieson mit dem typischen tiefroten Ton. Die kleinen
ellipsoidischen Kerne sind wohlerhalten; Mitosen sieht man nicht. Die
Geschwulst wird neuerdings nicht gewachsen sein, wahrscheinlich wuchs
sie iiberhaupt sebr langsam. An ganz wenigen Stellen sind Erscheinungen
von Nekrose — kirniger Zerfall der Kerne — wahrzunehmen.

Die Eingeweide fehlen, wie erwihnt, grisstenteils, doch liegen noch
einige Fetzen vom Mesenterinm da, die beim Ausnehmen nicht mit euntfernt
wurden, und an diesen "etzen bemerkt man einige knotige Verdickungen.
Diese erweisen sich ebenfalls als echte Geschwiilste, und zwar sind es z. T.
Fibrome, z. T. aber sind sie zellreicher, und einige enthalten iberhaupt
keine Bindegewebsfasern, sondern nur rundliche Zellen mit grossem Kern
und wenig Protoplasma. Man wird diese Knoten als Sarkome bezeichnen
diirfen.  Der Fisch wies also nebeneinander reines Fibrom, reines Sarkom
und verschiedene Zwischenformen von beiden auf.

Vielleicht ist das Fibrom aus einem Sarkom hervorgegangen? Viel-
leicht sind die kleinen Sarkomknoten trotz ihres Zellreichtums und ihres
wachstumsfreudigen Aussehens nieht eigentlich bdsartig, sondern zeigen,
nur solange sie jung sind, ein verdiichtiges Bild?

Es ist noch zu bemerken, dass bei diesem Fisch der Hoden, von dem
ein kleines Stiick erhalten war, sich zum Teil entartet zeigte, der Schnitt
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léisst nekrotiseche Regionen sehen, die sich i. A. in der Nihe von Gefissen
finden. Sie prisentieren sich als Hiufchen abgestorbener Zellen von
kugliger Gestalt und homogener, briunlichgelber Farbe; viele filhren noch
einen kleinen pyknotischen Kernrest.

Aehnliche Gebilde trifft man bei Fischen gelegentlich in vielen Or-
ganen, ihre-Menge nimmt mit dem Alter zu, man braucht aus ihrem Vor-
kommen nicht auf eine Krankheit zu schliessen. Auch hier liegt kein
entziindlicher Prozess zo Grunde, das umgebende Gewebe ist gesund, von
Infiltration oder anderen verwandten Symptomen ist nichts zu bemerken.

Ein direkter Zusammenhang mit den Geschwiilsten ist also nicht an-
zunehmen, doch wird deutlich, dass es sich um ein seniles Individuum
gehandelt hat, welehes den grossen Fibromknoten wohl schon jahrelang in
sich trug.

Zweite Karausche.

Einer der beiden Geschwulstklumpen, die mitgeschickt wurden, von
dem leider weiter nichts bekannt ist, als dass er seiner Lage nach fiir
einen Teil des Gsschlechisorgans gehalten werden konnte, zeigt sich eben-
falls als ein Fibrosarkom; der Fisch, von dem er stammte, war, wie
der vorige, ein Minnchen.

An einigen Stellen sicht man die Substanz des Hodens in das Ge-
schwulstgewebe iibergehen; die Neubildung wird also wohl am Mesorchium
gesessen haben. Sie unterscheidet sich von der vorigen dadurch, dass sie
ganz von grossen und kleinen Cysten durchsetzt ist. Diese Cysten sind
mit Fliissigkeit, z. T. mit klarer, kolloider Masse erfiillt; es fanden sich
keinerlei Parasiten oder Reste von Parasiten darin, aufl welche sich der
Verdaecht natiirlich zunichst richtete. Denn Cysten, die ihre Entstehung
Parasiten verdanken, kommen bei Fischen in allen Organen unziihlige
Male zur Beobachtung. Wir haben es hier mit einem Cystofibrosarkom
zu tun. Die innere Wand der Cysten ist glatt, sie wird meist von einer
diinnen Lage™ von Bindegewebe gebildet. Hier und da sieht man eine
Reihe epithelartiz angeordneter Zellen als Auskleidung. Nach aussen
schliessen sich an diese Lage vielfach Klumpen von nekrotischen Zellen
an, #hnlich wie sie beim vorigen Fisch im Hoden erwiihnt wurden. Die
mikroskopische Struktur der Geschwulst variiert vom Typus eines iiberaus
zellreichen Gewebes mit wenig Zwischensubstanz bis zu einem solchen mit
reichlicher Zwischensubstanz und derben Fasern, die schon zum Fibrom
iiberleiten; die Uebergiinge kann man im gleichen Schnitt heobaechten.
Stellenweise hiiufiz sind mehrkernige Riesenzellen; auch sieht man hie
und da eine Zelle von ganz abnormer Grisse, bei der der Kern noch un-
eeteilt ist, die wohl binnen kurzem zu einer solchen Riesenzelle geworden
wire. Mitosen findet man kaum: ich vermute, dass sie postmortal abge-
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lanfen sind, wie das ja bei Kaltbliitern die Regel ist; das Tier war mehr
als 24 Stunden tot, als das Gewebe kouserviert wurde.

Dritte Karausche.

Der zweite der isoliert iibersandten Klumpen erwies sich als ein Stiick
einer riesizen Cystenniere. Hohlriume von der Grisse einer Linse und
kleinere, bis zu mikroskopischer Kleinheit, durchsetzen das Gewebe; sie
sind mit klarer oder wenig getriibter Fliissigkeit gefiillt, in einigen ist sie
diinn gallertig. Auch hier ist von Parasiten nichts zu sehen, was um so
auffallender ist, als parasitenfreie Nieren bei Karpfenartigen geradezu zu
den Seltenheiten gehiiren. Da aber bei den unzihligen mehr oder weniger
stark infizierten Nieren, die mir im Laufe der Zeit durch die Hinde ge-
gangen sind, sich nie eine dbnliche Cystenbildung befand, lag der Gedanke
an eine andersartige Frkrankung von vornherein nicht fern. Die Cysten
sind von Bindegewebslagen umgeben; bei den grisseren unter ihmen fehlt
ein auskleidendes Epithel vollstindig, bei einigen sieht man Zellen, die
als die Reste eines solchen gedeutet werden konnen, bei noch anderen ist
eine diinne Lage platter Zellen vorhanden, von denen meist nur die Kerne
zu schen sind.  Endlich befindet sich auf meinen Priiparaten der Quer-
schnitt eines sehr stark erweiterten Sammelganges, dessen Epithel wohl
erhalten, aber sehr stark in die Breite gedehnt und abgeplattet erscheint
und der von Bindegewebe umbhiillt ist.  Vielleicht war er anf dem Wege,
sich zu einer Cyste umzubilden, vielleicht sind auch die grossen Cysten
durch Erweiterung von Harnkanilehen und Leitungswegen entstanden; es
lisst sich nicht bei allen mit Sicherheit sagen. Einige von ihnen sind
hichst walirseheinlich aus Gefiissen hervorgegangen; die elastische Schicht
der Wand ist dann oft enorm stark entwickelt. Auch um die erweiterten
Harnkanile hat sich eine solche gebildet; normalerweise sollte sie nur an
den grossen Sammelrdhren vorhanden sein, dort findet man sie bei diesem
Fiseh auffallend verdickt. Vielleicht hat der Fliissigkeitsduck diese Re-
aktion veranlasst. Im Bindegewebe, das den Raum zwischen benachbarten
Cysten ausfiillt, finden sich schleimig entartete Partien.

Wie erwilnt, ist die Ausbeute des Fischzuges, der diese drei Fische
lieferte, nur schr fliichtig untersucht worden; die Objekte kamen unvoll-
stindig in meine Hand und die Ergebnisse sind daher auch hiéchst mangel-
baft.  Es ist nur wahrscheinlich, dass andere Abnormititen vorhanden
waren, die iibersehen wurden. Aber auch so schon ist das Vorkommen
von drei stark pathologischen Individuen unter zehn hochst merkwiirdig.
Nihere Nachfragen nach der Lebensgeschichte der Tiere ergaben, dass sie
aus einem flachen, schmutzigen Tiimpel stammten, in den seit Menschen-
gedenken keine Fische eingesetzt waren, und dem nie die geringste Sorgfalt
zugewendet wurde. Ausser Karauschen, die unglaublich anspruchslos sind,
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lebten keine Fische darin. Da der einzige Fisch, der wenigstens zum
grossen Teil in meine Hinde kam, zum Zweck der Zubereitung bereits
geschuppt war, liess sich das Alter nicht mebr sicher bestimmen. Doch
glaube ich nicht zn irren, wenn ich annehme, dass es sich um sehr alte
Fische handelte, Unter Ausserst ungiinstigen Umstiinden waren sie sehr
langsam und kiimmerlich herangewachsen und disponierten vielleicht aus
diesem Grunde zu mancherlei Krankheiten. Aber es hat vielleicht ebenso-
viel fiir sich, anzunehmen, dass die Kranken Geschwister oder doch nahe
Blutsverwandte waren, dass die ganze 'amilie eine krankhafte Konstitution
besass, dass wir die schiidlichen Folgen langer Inzucht vor uns haben.

4. Fibrom in der Leibeshéhle beim Brachsen (Abramis brama).

Aus Russland wurde der Station ein Formolpriiparat eingesandt mit
der kurzen Angabe: ,Geschwulst aus der Leibeshihle eines Brachsen®, und
mit einer unklaren Photographie des kranken Fisches, welche nur erkennen
liess, dass die Leibeswand auf der linken Seite in ihrer vorderen Hiilfte
stark emporgewilbt war. Zu welchem Organ die Geschwulst gehirte, war
nicht angegeben und konnte auch nicht mit Sicherheit ermittelt werden;
vielleicht war sie, wie die fihnlich geartete Bildung der Karausche (8. 4),
an der Leibeswand angeheftet und ragte frei in die Leibeshihle hinein.
Sie sass auch an einem Stiel und liess nichts von Resten einer Ver-
wachsung mit anderen Organen erkennen.

Der Tumor hatte die Gestalt eines Hithnereies und reichlich die Grisse
eines solchen. Seine Konsistenz war derb, doch konnte man leicht in
allen Richtungen glatte Schnitte fihren. Wo das Gewebe frisch und lebens-
kriiftig aussicht, besteht es aus Zigen kurzer spindeliger Zellen, die sich
in Fasern fortsetzen. Einige Stellen sind nekrotisch, da ist nur noch
kérniger Detritus vorhanden; an anderen beginnt schleimige Entartung.
Entziindungsreaktion sieht man nicht, Leukozyten sind nirgends reichlich.
Die Blutversorgung ist hichst spiirlich.

Die Geschwulst wird sehr langsam gewachsen und ganz gutartig ge-
wesen sein, wenn sie auch durch ihre Grosse dem Triiger beschwerlich
geworden sein mag.

5. Lipofibrom in der Muskulatur beim Hecht (Esox lucius).

Durch einen Gastwirt wurde der biologischen Station ein (Juerschnitt
von einem Hecht eingesandt; es muss ein grosser Fisch von ca. 80 cm
Linge gewesen sein. Beim Zerlegen in Portionsstiicke hatte man einen
eifirmigen ,,Fremdkorper® in der Muskulatur des Riickens gesehen, von
dessen Existenz Husserlich nichts wahrzunehmen gewesen war. Der Tumor
hob sich durch seine ritlichweisse Farbe von dem mehr gelblichen Hecht-
fleisch ab, auch war seine Konsistenz etwas derber. Dem blossen Auge
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scheint er vollig scharf von der Umgebung abgesetzt zu sein, doch zeigt
das Mikroskop, dass die Grenze nicht iiberall genau innegehalten wird; es
finden sich kleine Einwucherungen, die aber so geringfiigig sind, dass man
die Geschwulst doch als ganz gutartig betrachten kann. Die grisste Linge
des Tumors ist 3 em, die grosste Breite 2,5 em, er ist von regelmissig
eifirmiger Gestalt. '

Die Neubildung besteht iiberwiegend aus Zellen, die in lange Fasern
auslaufen; sie liegen in Biindeln zusammen, welche einander durchflechten.
Regionenweise sieht man dazwischen auch weniger ausgereifte Zellen mit
erisserem, mehr rundlichem Kern und reichlicherem Protoplasma; sehr
zahlreiche Fettzellen charakterisieren das Bild in allen seinen Teilen. Auf-
fallend ist das — wenn auch seltene — Vorkommen vielkerniger Riesen-
zellen mit peripher gelagerten Kernen. Mitosen sind kaum zu finden, doch
migen sie postmortal abgelaufen sein. Hie und da sieht man kleine
Cystehen, kuglie abgekapselte Riume, die wohl ein Exsudat enthalten
haben. Kleinzellige Infiltration tritt in sehr bescheidenem Umfang an den
Stellen auf, wo die Muskulatur angegriffen wird.

6. Osteom beim Hecht.

An der Schwanzflosse eines Hechtes (Esox lueins) wurde einmal ein
walnussgrosser, steinharter Tumor beobachtet: derselbe ging aus den letzten
Schwanzwirbeln hervor, er bestand ganz aus verkalkter Knochenmasse, es
war ein Osteom. Schon vor 30 Jahren (2) wurde ein Osteoidsarkom be-
schrieben, das sich auch bei einem Hecht fand. Diese Uebereinstimmung
soll hervorgehoben werden; vielleicht neigen bei diesem Fisch die Ge-
schwillste hiinfiger als bei anderen zur Verknicherung??)

7. Cystosarkom in der Rumpfmuskulatur des Bachsaiblings
(Salmo fontinalis).

Eine ganz analoge Geschwulstform wie die hier auf 8. 9 abge-
bildete wurde schon veon Bonnet 1884 in der Allgemeinen Fischerei-
Zeitung beschrieben (5).  Der Fisch war eine andere, aber dem unseren
nabe verwandte Spezies (S. salvelinus), er stammte wie der hier abge-
bildete aus dem Starnberger See. FEs ist gewiss nicht ohne Interesse, dass
im gleichen Gewiisser hei Saiblingen Zbnliche Geschwiilste schon wiederholt
zur Beobachtung kamen (vergl. Hofer, 8. 3{11—3[]2), withrend sie sonst
nicht ;;ﬂ:i{:]!uu worden sind, p

Da Bonnet seinen Fall ohne Abbildung geschildert hat, ist es wohl
der T!I_illm wert, hier eine solche zu geben; sie ist geeignet, zu beweisen,
ltlu_ss Geschwiilste auch bei Fischen miichtige Dimensionen annehmen kénnen.

1) Anm. beider Korrektar: Ganz neuerdings ist ein Osteom der Schwanz-
flosse auch bei einem Karpfen gesehen worden, 1
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Ausserdem zeigt sie sehr hiibsch, welcher enormen Spannung die
Fischhaut fihig ist. Die Schuppen, die sonst dachziegelartiz angeordnet
sind, werden durch das Gewiichs weit auseinander gezerrt. Die Gruben
auf der Hihe des Tumors entsprechen je einem Schuppenfelde. Die na-
tiirliche Ausdehnung dieser Felder erkennt man am besten auf dem hellen
Fleck zwischen Geschwulst und Brustflosse, wo die Schuppen in ihrer na-
tiirlichen Lage blieben.

Das Exemplar warde noch lebend, aber dem Ende nahe, der Station
iberbracht. Der Fisch war 40 ¢m lang und wog 1,1 kg. Beim Anfiihlen
schon nahm man wahr, dass die riesige Gesehwulst schwappend mit
Flissigkeit gefilllt war. Beim Einstechen entleerten sich 117 cem. Die
Fliissigkeit war wiisserig diinn, triib, von gelblicher Farbe. Sie erwies
sich beim Kochen als sebr stark eciweisshaltig, enthielt viele Leukozyten,
Zelltrimmer, und fusserst spiirliche Bakterien verschiedener Gestalt.

Beim Aufschneiden zeigte sich, dass der Tumor auch in der Peripherie
grisstenteils breiig zerfallen war, die Muskulatur des Riickens war tief
infiltriert. Ueber die Muskulatur hinaus drang die Geschwulst aber nicht
vor, wennschon sie deutliche Reaktion auch in ihrer weiteren Umgebung
hervorrief. De Niere war in der Region der Geschwulst auffallend hyper-
Amisch, — im Gegensatz dazu war ihr hinterer Teil fast blutleer. Der
mittlere Teil, der sich schon bei Betrachtung mit freiem Auge durch eine
leichte Schwellung und starke Ueberfiillang der Gefisse als krank erwies,
lisst im Schnitt eine Entziindung deutlich erkennen; die Kapseln der
Glomeruli sind aofgetrieben und mit Eiweissgerinnseln angefiillt, auch die
Harnkanilehen enthalten Eiweiss und stecken stellenweise ganz voller ab-
gestossener Epithelien. Diese Veriinderungen sind anf die Region der Ge-
schwnlst beschriinkt.

Der Tumor besteht iiberwiegend aus grosskernigen, recht gleichmissigen
Rundzellen; aof gréssere Strecken hin sind nur noch die Kerne derselben
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erhalten, das Geschwulstgewebe hatte sich in einen Brei anfgelost. Die
Umgehm.:;.-; der Gefisse ist es besonders, die noch einige Konsistenz bewahrt
hat. In den festeren Partien sind Mitosen sehr hiufig.

Zwischen den Rundzellwucherungen kommen aber auch Stellen von
weniger gleichmissigem Gefiige vor, wo grosse und kleine Zellen durch-
einander liegen, wo auch Spindelzellen sich finden und wo etwas — wenn
quch nur wenig — Zwischensubstanz zu erkennen ist. In solchen Gegenden
sieht man hie und da eine vielkernige Riesenzelle von ganz auffilliger
Grisse.

Die Gefisse sind vermehrt, ihre Wand verdickt; auch die Septen
zwischen den Muskelbiindeln sind dicker geworden; die Muskeln findet
man in der Umgebung des Tumors in allen Stadien der Aufldsung.

8. Sarkom in der Rumpfmuskulatur beim Nerfling (Lenciscus idus).

Ein ea. 40 em langer Fisch, dessen Alter auf 4—5 Jahre zu schitzen |
war, wird tot und nieht mehr frisch zur Untersuchung eingeliefert. Der ;
Uebersender hatte ihn beim Angeln in einem Bach gesehen, er lebte noch, |
war aber als krank zu erkennen und konnte leicht mit dem Kescher ge-
fangen werden. ¢ ;

[m Nacken, dicht hinter dem Kopf, ein wenig seitlich sah man eine
wenig prominierende Benle in der Riickenmuskulatur. Sie entspricht der
Kuppe einer Geschwulst von der Grisse eines Taubeneies; man kann leicht
einen glatten Schnitt machen; mit Ausnahme der etwas zerfallenden Mitte
ist die Konsistenz recht solid, aber nirgends hart. Die Schnittfliche ist
heller als die Muskulatur, fast weiss, Es lisst sich keine Flissigkeit ab-
streichen, sondern nur ein feuchter, zelliger Brei. ~

Das Ausstrichpriiparat zeigt eine sehr geringe Menge von Bakterien,
man kann mindestens drei verschiedene Formen unterscheiden. Sie sind
nur im erweichten Zentrum zu schen und diirften sekundéir hineingelangt
sein. Das mikroskopische Bild spricht nicht fiir eine infektiose Neubil-
dung, sondern fiir einen echten Tumor. Er geht ohne jede Grenze rings
in das umgebende Gewebe iiber, ist also hiichst bosartiz. Die einwuchernden
Zellen sind meist klein; Rundzellen iiberwiegen, aber auch Spindelzellen sind
nicht selten; nur an wenigen Stellen trifft man Nester von grisseren Rund-
zellen an.  Zwischensubstanz ist vorhanden, sie ist aber ganz ungleich-
missig verteilt, regionenweise reichlich, an anderen Stellen wieder nur in
Spuren da. Massige Bindegewebsziige, die sich nach van Gieson tiefrot
firben, entsprechen den Septen, welche die Muskelbiindel trennen; diese
sind sehr stark verdickt, hie und da auch aufgefasert; das wird sekundir
gekommen sein, ein Entziindungsprozess, den der wachsende Tumor ver-
anlasste.  Ueberall schieben die Sarkomzellen sich zwischen die Muskel-
fasern und driingen sie weit auseinander; zuniichst bleibt dabei die Sarko-
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lemmscheide in ihrer natiirlichen Lage, dann dringt die Geschwulst zwischen
sie und die Fibrillen, beides wird schliesslich aufgeliost. Leider ist das
Objekt schon stark postmortal verindert, die Mehrzahl der Kerne befindet
sich in Lyse oder Rhexis; damit wird es auch zusammenhiingen, dass man
nur wenige Mitosen sieht; die meisten diirften nach dem Tode abgelaufen
sein. Diejenigen, die man noch erkennen kann, zeigen zum Teil ganz
abnorme Chromatinmengen; wegen des schlechten Erhaltungszustandes lassen
sich die pathologischen Veriinderungen nicht genau definieren.

Ein sehr auffallender Befund muss noch hervorgehoben werden: Zwi-
schen Rund- und Spindelzellen des Geschwulstgewebes sieht man an vielen
Stellen der Schnitte hochspezialisierte Zellen, eigentiimliche einzellige
Driisen, die bei Fischen in mehreren Organen vorkommen, am regelmiissig-
sten im Gefiisssystem. Ich habe sie vor kurzem (18) beschrieben, Besonders
charakteristisch fiir sie ist eine kleine Oeffnung in der sehr deutlichen
Membran, durch die man hiuofig ein Tropfchen austreten sieht und eine
wechselnde  Anzahl von feinen starren Stibchen im Zellleib, die wohl
Krystalloide sind; sie liegen zu einem Biindel, das nach der Oeffnung ge-
richtet ist, zusammen geordnet. Die Funktion dieser Driisenzellen ist ganz
dunkel, ihr Auftreten inmitten eines Tumors, ungleichmissiz in dessen
Masse verstreut, wenn sie auch iiberwiegend in der Nachbarschaft von Ge-
fiissen zu finden sind, macht ihr Wesen nur noch ritselhafter. Auch vom
Standpunkt der Geschwulsthistologie betrachtet, ist das Vorhandensein ein-
zelner Driisenzellen zwischen Sarkomwucherungen ohne Analogon (Taf. VIII,

Fig. 8).

9. Sarkom in der Rumpfmuskulatur der Ellritze (Phoxinus laevis).

Ein Fischchen von 10 em Linge wird lebend eingeliefert; Ellritzen
kiinnen 15 em erreichen, das vorliegende Exemplar war also noch nicht
ausgewachsen; doch schon geschlechtsreif. In der oberen [Hilfte des
Riickens liegt auf der rechten Seite, 5 mm hinter dem Kiemendeckel be-
‘ginnend, ein Tumor von der Grosse einer Erbse, die eine Hilfte tritt als
halbkugelige Beule iiber das Niveau der Korperwand hervor, kontinuier-
lich von der gespannten, aber unverletzten Haut iiberzogen, die andere
Halfte liegt in der Muskulatur und dringt tief infiltrierend in dieselbe ein.
Trotz der Geschwulst schwimmt das Fischchen ganz gut, aber in seit-
lich gekrimmter Haltung. Wie es anfingt, Krankkeitserscheinungen zu
zeigen — Unruhe, stark beschleunigte Atmung — wird es getdtet und kommt
ganz frisch zur Konservierung. Die Zeichen von Unbehagen konnen iibri-
‘gens nicht mit Sicherheit auf die Geschwulst bezogen werden; es ist mig-
ich, dass das Tier auf dem Transport gelitten hatte, oder dass es sich
in der Gefangenschaft nicht wohl fiihite.

Der Tumor ist grisstenteils solid, nur in der Mitte findet sich ein
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kleiner, weicherer Kern, der aber keine Fliissigkeit- enthilt. In der Peri-
pherie schneidet der Knoten sich etwas schwerer wie die Muskulatar, aber
doch ganz glatt. Die Schnittfliche ist weiss, von der Mitte lisst sich ein
ziemlich trockener Brei abstreichen, der aus isolierten Geschwulstzellen
hesteht. _

Hier in der Mitte zeigt das Mikreskop im Schnitt ein wild wucherndes
polymorphzelliges Sarkom. Zellen verschiedenster Grisse liegen unregel-
massig durcheinander, die Durchmesser differieren um das Fiinffache und
mehr. Bei manchen ist nur ein riesiger Kern vorhanden, derselbe kann
normale Firbbarkeit haben oder aber stark aunfgequollen erscheinen und
nur ganz wenig Chromatin enthalten; zuweilen sendet er breite Lappen aus,
die sich abschniiren kinnen. Es ist ein Nucleolus vorhanden oder auch
deren mehrere. Sehr liinfig ist der Kern von einer Seite eingebuchtet, so
dass er Glockenform erhilt; die Einbuchtung kann noch weiter gehen und
aus der Glocke kann ein Ring werden. Dieser zerfillt dann nicht selten
in mehrere, immer noch grosse Teilkerne. Die Teilung kann auch auf
andere Art vor sich gehen, in der breiigen Mitte des Knotens ist das die
hitufigere Art: es bildet sich radiir nach allen Richtungen hervorschiessend
eine wechselnde Anzahl von Sprossen; manchmal sind es nur ca. 8 bis 10,
sie haben Kugelgestalt, enthalten je einen Nuecleolus und machen durchaus
den Eindruck eines normalen Kerns, nur dass sie mit dem Rest des Mutter-
kerns durch einen dickeren oder diinneren Faden verbunden bleiben. Es
kann auch geschehen, dass der ganze Kern in die Sprossen eingeht, die
suweilen noch haarfeine Chromatinfidehen erkennen lassen, die im Zentrum
zusammenlaufen. Zuweilen ist aber auch keine Verbindung zn sehen, die
Zelle erscheint dann wie eine typische vielkernige Riesenzelle.

Noch ofter ist die Zahl der Sprossen eine viel gréssere; sie mag 100
oder mehr betragen, es ist nicht moglich, sie zu zihlen. Natiirlich sim:lj‘
die Teilungsprodukte dann entsprechend kleiner, sie haben keine Aehnlich-
keit mehr mit Kernen, sondern stellen nur noch minimale Chromatinbriek-
chen dar; oft ist auch bier der Mutterkern noch deutlich erhalten, oft ist er |
villlig aufgeteilt, nur die feinen Fiidchen, die zu einem oder zu einigen Zen-
tren konvergieren, lassen die Entstehungsweise erkennen. Man hat bei diesen
Bildern noeh mehr als bei den Riesenzellen den Eindruck, als habe die
Sprossung mit explosionsartiger Plitzlichkeit stattgefunden, als wiiren dlﬁg
Kernteile mit einem Ruck auseinander gefahren. .

IFiir diese Auffassung des Vorgangs sprechen besonders lebhaft Bilder,
wie sie in Fig. 7d u. e, Taf. VIII gegeben sind. Da sind die Kernteile stark in|
die Linge gezogen, schlank birnformig. Es sieht aus, als wire die Mehr-
zahl von ihnen soeben hervorgeschnellt, als wiren sie mitten in der Be-
wegung fixiert, ehe sie Zeit hatten, die einem Fliissigkeitstropfen in d
Ruhe uaturluhﬂ Kugelform 'm:runehmeu

|
.r'
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Uebergangsbilder aller Art sind hiinfig; es kommt auch vor, dass aus
einem Teil des Kerns einer riesigen Zelle einige wenige kleinere Kerne ent-
stehen, und dass gleichzeitiz der Rest sich in der beschriebenen Weise in
kleine Briockchen aufldst.

B Die extremen Fille — Riesenzellbildung und explosionsartige Zerstiiu-
| bung — werden vermutlich prinzipiell fihnliche Ursache haben, die aber
| nach der Beschaffenheit der Zelle eine andere Wirkung hervorbringt.
Einmal fiihrt sie zu einer direkten Kernteilung, und die Zelle bleibt funk-
‘tionsfihig, ein andermal erfolgt Auflosung und Vernichtung des Kerns,
‘und sicherlich bald darauf Zugrundegehen der Zelle.

i Im Zentrum des Tumors, da wo sich diese tumultuarischen Prozesse
hspie]en1 sind auch pathologische Mitosen sehr hiiufiz. Vermehrte Chro-
| mosomenzahl, abgesprengte Chromosomen und abnorm gestaltete. Selbst
die riesigen Zellen, die sich allein durch ihre Grisse als abnorm dokumen-
tieren, kinnen sich mitotisch teilen.

~ Auch in den peripherischen Partien der Geschwulst finden sich viele
Arten der Zellteilung, aber Zerstiubung des Kerns sieht man kaum, Knospen-
?ilduug ist selten und die Mitosen haben normalen Charakter — offenbar
ist das Wachstum hier viel weniger stiirmisch. — Je weiter nach aussen
zu, um so mehr ist von der Muskulatur iibrig geblieben, die in der Mitte
%anm versechwunden ist. Die Fasern sind, wo sie von den Geschwulstzellen
rings umgeben sind, allerdings stark verindert, vielfach kaum mehr als
gur Muskulatur gehorig zu erkennen. Die Querstreifung wird undeutlich,
die Kerne vermehren sich, zum Teil quellen sie ganz gewaltig auf; ein so
verinderter, offenbar zugrunde gehender Muskelkern ist in Fig. 7a,
Taf. VIII abgebildet. Nicht selten ist es unmdoglich zu sagen, ob man den
(uerschnitt einer degenerierten Muskelfibrille mit ihrem angeschwollenen
{ern, oder eine Geschwulstzelle vor sich hat. Auch die Kerne des Binde-
gewebes sind stark vermehrt. Kleinzellige Infiltration findet sich sowohl
einigen Stellen des Tumors wie auch in seiner Umgebung. Hie und
fa haben kleine Himorrhagien stattgefunden. XNatiirlich sind stellenweise
auch Zelltrimmer und Kerne in Lyse oder in Rhexis zu finden; grossere
nhiufungen von solechen sind aber nicht vorhanden, der Zerfall hat noch
kanm begonnen.

Fibrosarkom in der Muskulatur der Nase (Chondrostoma nasus).

Ein ansehnlicher Fisch von mehr als 50 em Linge, d. i. das Maximum,
s die Art erreicht. Er kommt in Spiritus an, ist leidlich frisch konser-
jert worden und wohl erhalten. Man sieht einen grossen Tumor in der
Muskulatur, etwas hinter und iiber der Korpermitte, der untere Rand er-
eicht die Seitenlinie. Der Tumor ist von eiférmiger Gestalt, hat einen
fingsdurchmesser von 51/, einen Querdurchmesser von 4 em. Die Haut-
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bedeckung war iiber dem Tumor abgetragen, ich kann also nicht sagen
wie er sich im Leben darstellte; er war tief in die Muskulatur eingesenkt,
hat aber die Leibeswand sicher bedeutend emporgehoben. Er wird dbn-
lich auszesehen haben, wie die Beulen der Barbe, die man bei der durch
I'rh.-".m'tm];ﬂ Pfeifferi verursachten Beulenkrankheit so oft sieht. Der Ein-
sender. = e Zoologe — hatte eine . iihnliche Erkrankung vermutet und
nach Myxobolussporen gesucht, aber ohne Erfolg; die Neubildung ist eine
echte Geschwulst, Sie ist nicht iiberall gegen die Muskulatur abgegrenzt,
sondern wiichst stellenweise tief infiltrierend hinein. Die Farbe ist heller
als die der Muskeln, fast weiss; die Konsistenz ist geringer, das Gewebe
ddematis, weich, fast schwammig.

Das Mikroskop zeigt ein lockeres Gefiige won in allen Richtungen
durchflochtenen Bindegewebszellen, man kann es als retikulir bezeichnen.
Deutliche Fasern, die sich nach van Gieson rot firben, sind nicht iiberall
vorhanden; sie treten zuweilen gruppenweise auf, so dass man im Schnitt
einzelne grissere rote Flecke hervorlenchten sieht.

Vielkernige Riesenzellen sind vorhanden, aber sie sind selten.

Die zahlreichen gressen und kleinen Hohlriiume, welche die Geschwulst
iiberall durchsetzen, sind zum Teil an dem Endothel, das sie auskleidet; :
als erweiterte Lymphgefisse zu erkennen. Sie enthalten ausser feinen Ge-
rinnseln eine geringe Menge von Leukozyten. HEinige der Hohlriume sind
mit mehreren Lagen regelmiissig angeordneter Zellen umgeben; sie gleichen
dann den Parasitencysten, die man in verschiedenen Organen bei Fische
sehr hilufig antrifit.  Sie sind mit einer stark férbbaren breiigen Masse
angefiillt. s wire nicht undenkbar, dass hier Reste von lange zu grunde

=

durch Parasiten hervorgerufene chronische Entziindung bildete. Dass der-
artiges bei Fischen vorkommen kann, ist hochst wahrscheinlich; einen |
sicheren Anhalt gibt dieser Fall aber nicht dafiir, da der Inbalt der frag- |
lichen Cysten ganz undefinierbar ist.

1. Myxosarkom in der Orbita einer Schleie (Tinca vulgaris).

Ein 40 em langer Fisch, dessen Alter auf 6—7 Jahre zn schiitzen ist, |
wurde im Teich einer Fischzuchtanstalt gesehen und lebend eingeliefert.
Er kam matt und krank an und wurde nach kurzer Beobachtung getitet. |

Durch einen grossen Tumor, welcher unter und vor dem rechten Auge
sass, wurde dieses ans seiner natiirlichen Stellung verdriingt und hoch em-
porgehoben.  Der Kopf des Fisches wurde, nachdem er in Kiltemischung |
fest gefroren war, mit einer feinen Siige durchschnitten; die Abbildung |
Tafel VIIL, Fig. ¢ stellt das so erhaltene Priiparat von der Schnittfiiche
gesehen dar. Aeusserlich war an dem Tumor kein Defekt sichtbar, e
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war von normaler, nur etwas gespannter Haut bedeckt. Er lehnt sich nach
‘unten an die Wand des Rachens; die Grenze gegen die Umgebung ist
' nicht scharf, er dringt stellenweise infiltrierend hinein, ringsum finden sich
 kleinere und griissere Himorrhagien: aueh im Tumor selbst haben solche
stattgefunden.

Die Konsistenz ist wechselnd, zwischen festere Stellen sind ganz weiche
eingeschoben. Die festen erweisen sich als aus kleinen Spindelzellen zu-
sammengeselzt, die in breiten Ziigen angeordpet sein kionnen. Regionen-
weise gehen sie in Rundzellen iiber. Zwischensubstanz findet sich in einigen
Partien, in anderen fehlt sie.

Die weichen Stellen, die makroskopisch glasig-gallertig aussehen, ent-
halten wenige Zellen mit langen Ausliufern inmitten einer schleimigen
Grundsubstanz, im Schnitt ist dieselbe feinfaserig: sie fiirbt sich intensiv
mit Delafield’schem Himatoxylin und mit Bleu de Lyon in diinnster Li-
sung. — Es ist auffallend, wie regelmiissig die zellreichen, sarkomatisen
Regionen sich um die Kapillaren anordnen, wiihrend in den schleimigen Par-
tien Gefiisse viel spiirlicher sind. Die Ausbildung der Geschwulstzellen in
in dieser oder jener Richtung hiingt offenbar von der Blutzufuhr ab,

Mitosen sind fusserst selten, das Wachstum muss langsam gewesen
sein. Auch da wo die Zellen des Tumors zwischen die Muskelfasern ein-
dringen und diese auseinander schieben, sind sie von gleichmiissiger Ge-
stalt; nirgends Zeichen von iiberstiirzter Vermehrung.

Ab und zu trifft man Nester von gelblichen, kiornigen, wohl nekro-
tischen Zellen, wie sie dhnlich bei dlteren Fischen oft in verschiedenen
Organen zu finden sind. Es ist ibrer hier schon mehrfach Erwihnung ge-
chehen.

Bei der Suche nach Metastasen — die erfolglos blieb — fanden sich
inige Abnormitiiten, die keinen direkten Zusammenhang mit dem Tumor
atten, die aber doch erwihnt werden miissen.

Auf verschiedenen Organen (Milz, Leber, Niere) sah man zahlreiche
elle Piinktchen oder Kndtchen. Die niihere Untersuchung erwies, dass
ieselben Verdickungen des Peritonealiiberzuges der Organe waren. Der
eberzug liess sich mitsamt den Knitchen ganz leicht ldsen, und wo sie
esessen hatten blieb eine kleine Einbuchtung. Die Knétchen sind nur
ferdickungen des normalen Gewebes, sie haben villig gutartizen Charakter.
ie bestehen aus rundlichen Zellen von gleicher Grisse und Gestalt, ent-
alten keine Interzellularsubstanz, kein Pigment, keine Gefisse, es sind
uch keine Mitosen darin, und sie veranlassen keine reaktive Entziindung
m darunter liegenden Organ.

Iech habe sie sonst nie gesehen.
Wichtiger sind wohl gewisse Verinderungen, die man in der Milz
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trifft. Dies Organ ist durchaus degeneriert. Es wird in allen Richtungen
von breiten Ziigen von Bindegewebe durchkrenzt; man kann von einer
Milzeirrhose sprechen. leh vermute, dass es sich um eine Vermehrun
des normalen Bindegewebes handeln wird; stellenweise nimmt dies aber
so iiberhand, dass fiir nichts anderes mehr Raum bleibt.

Eine weitere Verinderung, die besonders die Milz, in viel geringerem
Grade auch die Niere betrifft, besteht im Auftreten von kleinen, scharf
begrenzten Zellnestern im Parenchym, die man dhnlich auch sonst bei Cypri-
niden sieht, die ich aber nie in solcher Menge und in solcher Mannichfaltig-
keit der Ausbildung beobachtet habe. Meist sind die Zellen gross, mit hellem,
kaum gefirbtem Leib und kleinem, kompaktem, homogen erscheinendem
Kern; im Plasma ist oft ein gelblicher Klumpen als Einschluss enthalten;
er kann die Zelle fast ganz ausfiillen. Es kann sich auch kirniges oder
scholliges dunkelbrannes Pigment darin bilden., Von solehen grisseren
und kleineren Hiufchen krankhafter Zellen ist die Milz reichlich durch-
setzt. — Die idhnlichen Gebilde, deren die Niere eine geringe Anzahl ent-
hiilt, unterscheiden sich dadurch, dass die Zellen hier zuweilen Zwischen-
substanz abscheiden, weleche in feinen oder derberen Fasern eingela-
gert ist.

Die Veriinderungen in der Niere lassen nicht zu, auf eine wesentliche
Storung ihrer Funktion zu schliessen, wihrend man von der Milz - mit
Sicherheit sagen kann, dass ihre Titigkeit bedeutend beeintriichtigt ge-
WESEN Seln muss.

Bin Zusammenhang dieser kleinen Kndtchen mit dem grossen Sarkom
der Orbita ist nicht anzunehmen, sie sind von total abweichendem Bau.
Doch sind sie nebst der Milzeirrhose und den Knotchen im Peritoneum

Beweise fiir eine in mehreren Beziehungen pathologische Veranlagung des
Fisches. :

12. Hamangiom beim Stichling (Gasterosteus aculeatus).

Bei Stichlingen ist schon einige Male eine Geschwulst zur Beobachtung
gekommen, die an einen Naevus vaseulosus erinnert. Ieh habe dvei soleh
Fille gesehen, weiss aber von zuverliissiger -Seite, dass dhnliche Bildungen
bei diesem Fische ofters auftreten. Der Tumor hat seinen Sitz auf der
unteren Hilfte des Kopfes, er breitet sich tiber den Kiemendeckel bis zum
Mundwinkel aus uad reicht oben bis ans Auge. Einmal hatte er beide
Hilften ergriffen und bildete eine knollige, aber zusammenhingende Ma.
— der Fall ist auf Taf. IX, Fig. 12.von der Seite abgebildet —, zweimal wa
er aul eine Hilfte des Kopfes beschriinkt. Die Farbe der Geschwulst ist ti |
lullul,r{:t; anfangs dachte ich an Himorrhagien infolge einer Verletzung, ab f
die Farbe verinderte sich im Verlauf mehrerer Wochen nicht im mindesten;



. M. Plehn, Geschwiilste bei Kaltbliitern. 17

- 50 lange lebte das Fischchen anscheinend ganz munter im Aquarium.
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Auch die beiden anderen weniger stark entstellten habe ich lange unter
Augen gehabt. Sie gingen dann nach einer kurzen Zeit der Appetitlosig-
keit ein; die direkte Todesursache liess sich nicht feststellen; vielleicht
war sie ohne jede Beziehung zu der Geschwulst. | Bei keinem der drei
Stichlinge war in der langen Beobachtungszeit ifusserlich irgend welche
Verinderung an dem Tumor wahrzunehmen, weder ein Schwinden, noch

- eine Ausbreitung; er mag schon sehr lange bestanden haben. Zuniichst
- vermutete ich eine ganz gutartige, vielleicht kongenitale Bildung. Ersteres
- trifft aber nicht zu, es handelt sich um eine Geschwulst mit infiltrierendem

- Wachstom.

Die Oberhaut ist iiberall unveriindert, nur mehr oder weniger gespannt.
Es ist die in dieser Region ganz diinne Unterhaut und das lockere, darunter
gelegene Bindegewebe, in dem hauptsiichlich die Gefisswucherungen statt-
finden. Hier sieht man prall gefiillte Kapillaren und weitere Gefiisse,
entweder regionenweise nach ihrem Kaliber geordnet, oder auch bunt
durcheinander, ein dicht verflochtenes Netzwerk bildend. Im allgemeinen
iiberwiegen nach aussen, der Oberhaut zu, die Haargefisse, wihrend in
den tieferen Schichten weitere Gefisse das Bild beherrschen: aber auch in

~ der fusseren Schicht findet sich hie und da ein grosserer, mit Blut ge-

Miillter und mit Endothel ausgekleideter Raum. Auf weite Strecken scheint

- das Gewebe nur aus Gefissen zu besteben; im Priiparat kiinnte man meinen,

einen Schnitt durch den roten Kirper der Schwimmblase oder durch den

~ Chorioidealkiirper des Auges vor sich zu haben; allerdings sind die Ge-

~ fiisse nicht so regelmissig angeordnet wie in jenen Gebilden, sondern zu

" Kniueln verflochten. Sie beschriimken sich nicht auf die Haut und das

EUnmrhautbiudagewel}e, sondern wuchern in der Mittellinie tief hinein

- zwischen die Knochen des Zungenbeins und die Basalia der Kiemenbiigen,

" Gerade in der Tiefe, nahe dem Boden des Schlundes, sind die grissten
" Erweiterangen zu finden, dort kommt auch Thrombenbildung vor. Einige
~ der Thromben sind in Organisation begriffen; von der Peripherie ber
 wachsen Zellen und Fasern in sie hinein, zentral besteben sie aus Blut-
~ korpern und Bluttriimmern, '

Bei ihrem Vordringen schiebt sich die Geschwulst aber nicht nur
- gwischen die Organe, sie wandert nicht nur den Bindegewebsziigen entlang,
sondern sie greift die Muskeln an und list sie auf.
‘_ Man sieht an den Muskelfibrillen zunichst eine Vermehrung der
~ Kerne; dieselben liegen meist in der Peripherie, dicht an der Sarkolemm-
- scheide, finden sich aber auch im Inneren; dann ftritt eine Verinderung
" des Muskelplasmas ein, es wird zu einer ziemlich homogenen Masse, die
sich mit Pikrinsiiure (van Gieson) nicht mehr gelb, sondern briunlich
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firbt. und die schliesslich schwindet. Hie und da sieht man einen leeren
Sarkolemmsehlanch; meist filllt er sich mit den einwuchernden Endothel-
sellen: es scheint, dass die wachsenden Kapillaren zunichst solide Sprossen |
voranschicken, die erst spiiter ein Lumen erhalten. |

Die Geschwulst ist also ausgesprochen bisartig, wir kionen sie als |
Hamangioendotheliom bezeichnen. !

Besonders interessant erscheint sie dadurch, dass sie ansschliesslich
oder doch mit Vorliebe — bei der geringen Aufmerksamkeit, die dia1
I'ischpathologie bisher erfuhr, muss man sich vorsichtig ausdriicken — ]
Stichlinge befillt. Wiihrend sie bei diesen nicht ganz selten ist, wurde
sie bei keiner anderen Fischart je gesehen. Es ist kaum anders denkbar,
als dass in Abweichungen der Gefiissbeschaffenheit und -verteilung die Ur-
sache liegt; hier miissen irgendwelche Verschiedenheiten von den iibrigen
IFischen obwalten.

s

.

13. Hautepitheliome bei Cyprinoiden. é
¥

Eine der verbreitetsten Fisehkrankheiten iiberhaupt ist die Pocken-
krankheit des Karpfen. Sie besteht im Auftreten von Hautwucherungen
die in extremen lillen mehr als die Hilfte des Korpers bedecken kiinnen
(Taf. X). In den Anfangsstadien bemerkt man stellenweise kleine weissliche
Flecken, die ein wenig durchscheinend sind, wie Milehglas, und die zuniichst nur
unbedeutend prominieren. Im Verlanf einiger Wochen sieht man sie stark
an Ausdelmung zunehmen und auch in die Hohe wachsen, sie kinnen
4—5 mm hoch werden. Die Oberfliche ist meist glatt, doch kann sie
auch gerunzelt erscheinen; die Riinder der Furchen sind dann in der Regel
elwas pigmentiert. (Grissere Neubildungen sind stiirker gefiirbt, zuweilen
auch schwach geritet infolge kleiner Himorrhagien. Die Konsistenz der
Wucherungen wechselt, sie konnen sich fast knorpelhart anfiihlen, sind
aber manchmal auch weicher. Sie sind ziemlich leicht von der Haut ab-
zuldsen und hinterlassen dann einen blutenden Defekt, der gut heilt. Nicht
selten entstehen aber nene Wucherungen an der alten Stelle.

Wenn die Krankheit auch in der Regel nicht heilbar sein soll, so sind
doch schon Fille von spontaner Genesung unzweifelhaft sicher gestellt. Ganz
neuverdings kamen Fische mit tadellos reiner Haut zur Untersuchung, die
vor etwa °/, Jahren schwer pockenkrank gewesen waren und die noch
dazu aus einem Weiher stammten, in dem seit Jahren die Pocken grassiertan.:
Ab und zu laufen Nachrichten ein von einem Teich, in dem die pocken-
kranken Karpfen unfehlbar gesunden sollen, der geradezn als Sanatorium
betrachtet werden kann. Es lisst sich dabei durchaus nicht sagen, in
welcher Weise diese merkwiirdigen Teiche sich von anderen unterscheiden,
welcher Eigenschaft sie ihre Heilkraft verdanken mogen. = Wahrscheinlich
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ist es die Beschaffenheit des Wassers; doch bleibt das nech niher zu unter-
suchen. :

Voriibergehende Besserung kann hiinfig beobachtet werden. In kaltem,
hartem, stark fliessendem Wasser verschwinden die Pockenflecke nach
einigen Wochen oft grisstenteils, meistens aber, um von nenem und stirker
als vorher wieder aufzutreten.

Selten ergreift die Krankheit nur einzelne Fische eines Teiches; hiufig
sind viele befallen, ja es kommt vor, dass simtliche Insassen mehr oder
weniger stark erkrankt sind, dass das Leiden epidemieartig anftritt. Wenn
die Karpfen auch im allgemeinen nicht daran sterben, so werden sie doch
bedenklich geschwiicht, sie nehmen wenig zu, bleiben im Wachstum zuriick
und sind allen Schidigungen gegeniiber lange nicht so widerstandsfihig,
wie gesunde Fische mit normal funktionierender Haut. Ueberdies haben
sie ein unappetitliches Aussehen und sind daher schwer verkiiuflich.

Aus diesem Grunde hat die Aufmerksamkeit der Ziichter sich schon
lange auf diese Krankheit gerichtet, und deshalb wurde ihr auch in der
biologischen Versuchsstation fiir Fischerei in Miinchen seit deren Bestehen
besonders viel Zeit und Miihe gewidmet.

Die grundlegenden Studien sind in den Jahren 1897—98 von Hofer und
Doflein angestellt worden (7, 13). Diese Forscher waren, wie natiirlich,
guniichst der Ansicht, die Wucherungen miissten durch Parasiten erzeugt
werden. Hautparasiten spielen ja eine gewaltige Rolle bei unseren Fischen,
und das epidemische Auftreten legte den Gedanken einer Kontagiositit
sehr nahe. Trotz eifrigsten, unziihlige Male damals und spiiter wiederholten
Suchens fand sich aber in den Wucherungen von tierischen oder pflanz-
lichen Parasiten keine Spur,

Nun kamen Hofer und Doflein zu der Ansicht, die Hautwucherung
miisse eine sekundire Erscheinung sein, sie miisse in Zusammenhang stehen
mit einer pathologischen Beschaffenheit der inneren Organe und sich als
Aeusserung einer Stoffwechselstirung erweisen lassen.

Der Gedanke war um so bestechender als sich die Niere der Pocken-
karpfen in der Tat meistens erkrankt erwies. Ein Parasit, der auch in
Leber und Milz gedeiht, mit Vorlicbe aber die Niere zu seinem Wohnsitz
wiihlt, ist gewihnlich beim Karpfen zu finden. Es ist ein Myxosporidium,
der Myxobolus eyprinii Hofer, der zuweilen so iiberhandnimmt, dass ein
grosser Teil des Nierengewebes ausser Funktion gesetzt wird; nicht immer
aber doch auch nicht gerade selten, freten dann auch Nierenentziindungen
auf, an denen der Fisch stirbt. Wihrend der Hauptbeobachtungszeit fand
sich nun, dass Pocken immer bei solchen Karpfen auftreten, die den Myxo-
bolus eyprini in der Niere fiihrten, in irgend einem seiner Entwicklungs-
stadien; andererseits vermisste man den Parasiten bei pockenfreien Karpfen.
Hofer und Doflein - dachten sich den Zusammenhang folgendermassen:
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Durch die Myxobolusinfektion leidet der gesamte Stoffwechsel des Fisches,
besonders die meist am stirksten befallene Niere wird in ilren Funktionen
bedeutend beeintriehtigt; ein Theil der Stoffe, die sie abzuscheiden hiitte,
kann den Korper nicht auf dem natiirlichen Wege verlassen und mag in
der Haut zur Ablagerung kommen. Vielleicht tritt die Haut geradezu
stellvertretend fiir die nicht geniigend leistungsfihige Niere ein. Hofer
und Doflein stellten sich vor, dass auf diese Art die Haut entweder
durch dort abgelagerte Stoffe oder durch abnorm gesteigerte Titigkeit ge-
reizt und zur Hypertrophie gebracht wiirde.

Die mikroskopische Untersuchung zeigt niimlich, dass die Pockenflecke
nichts anderes sind als Epithelwucherungen, die fast immer das Bild ven
durchaus gutartigen Wucherangen'geben. Bei jungen Knoten sieht man tadellos
regelmiissige Epithelzellen, die in keiner Weise ein abnormes, iiberstiirztes
Wachsthum erkennen lassen; in dem gewdhnlichen Mengenverhiiltnis liegen
Schleimzellen dazwisehen. Eine deutliche basale Schicht besonders regel-
miissig zusammengeschlossener Zellreihen grenzt die Oberhaut gegen die
Umgebung ab. Pigmentzellen markieren die Grenze. Die Gefisse sind aller-
dings stiirker entwickelt, die Kapillaren zahlreicher als sonst in der Fischhaut,
die ja dusserst gefissarm ist (Taf. IX, Fig. 11). Wenn das Gebilde dicker
wird, verindert sich der Anblick, ide Zellen bekommen mehr wechselnde
Gestalt; sie konnen je nach den Druckrichtungen geradezu spindelig werden,
dhnlich Bindegewebszellen, sie kinnen auch in kugliger Schichtung zu-
sammenliegen, so dass man von einem Kankroid sprechen kiénnte, wenm
eine Spur von Verhornung da wiire, die in der Fischhaut natiirlich fehlt.
Bei dicken Knoten sind entziindliche Infiltrationen der Umgebung die Regel:
Leukozytenansammlungen und auch kleine Hamorrhagien. Oft kommt es
vor, dass die Ernihrung des stetiz wachsenden Gebildes nicht recht Schritt
halten kann: dieses nekrosiert dann stellenweise. Es entstehen im Innern
Herde von zerfallenen Zellen, in denen man die verschiedensten Arten von
Kerndegeneration antrifft: der Zerfall kann bis zur Oberfliche vorschreiten,
so dass ein breiiger Detritus austritt. Bakterien kommen dann auch dazu,
doeh spielen sie keine grosse Rolle. Tiefere Geschwiire auf einem Pocken-
knoten kommen kaum vor. -

Mitosen sind in den Wucherungen meist spirlich; sie wachsen eben
langsam; auch sonst sind vom Normalen stark abweichende Zellbilder
selten.  Riesenzellen fehlen; hie und da sah ich ineinander geschachtelte
Zellen, zuweilen treten gelbliche, randliche Einsehliisse im Plasma auf —
ein hiiufiger Degenerationsvorgang bei Fischen. i i

Wir haben also ein sehr einfaches Bild einer gutartigen Hyperplasie
der Haut vor uns, die man eher als Pachydermie bezeichnen diirfte, denn

als Geschwulst, Wir fanden dies Bild bei allen bisher untersuchten Pocken-
knoten des Karpfen. .
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Wenn anch von allen Fischen die Karpfen weitaus am hiinfigsten unter den

- Pocken leiden, so kommt diese Affektion doch auch bei anderen Arten vor.

Hinmal sah ich sie bei einer Rotfeder (Leuciscus erythrophthalmus) und
einmal bei einem Nerfling (Leuciscus idus). Das Bild ist sehr ihnlich
wie beim Karpfen, nur dass die Knoten im Verhiiltnis zn ihrem Umfang
etwas hiher sind. Sie sitzen an verschiedenen Stellen des Rumpfes und
auf den Ilossen. Das mikroskopische Priparat (Taf. IX, Fig. 10) zeigt
die Wucherungen beider Seiten der Flosse in der Mitte zusammenfliessend,
die Flossenstrahlen werden weit auseinandergeschoben, das zwischenliegende
Gewebe verdringt. Von infiltrierendem Wachstum ist aber nichts zu sehen.
Ebensowenig ist das auf dem Rumpf der Fall; die basale Schicht der Ober-
hautzellen ist glatt und fest gefiigt. Die Knoten sind derb und frisch,
ohne Spur von innerem Zerfall; die Ernihrung ist reichlich, die Gefisse
sind besonders dicht von anscheinend iippig wuchernden Epithelzellen nm-
geben. Unter den Knoten ist wohl eine leichte kleinzellige Infiltration zu
sehen, die aber auf den Druck allein bezogen werden kann.

Keiner der beiden Leuciscusarten fiilhrte Parasiten in den
inneren Organen. :

Lange nicht so hiufiz wie beim Karpfen, aber doch auch nicht gar

- zu selten, kommen die Pocken bei Schleien (Tinca vulgaris) vor. Sie

kiinnen auch hier epidemieartizg auftreten, doch ist das nicht oft der Fall,
meistens handelt es sich um vereinzelte Erkrankungen.

Die Schleienpocken gleichen denen der Karpfen genau, nur dass i. A.
die Pigmentierung der Geschwiilste eine stirkere ist. — Besonders inter-
essant sind aber einzelne Fille von ganz exzessiver Ueberhandnahme der
Wucherung, die einige Male im Laufe der Jahre bei Schleien beobachtet
sind; dhnlichen Umfang nehmen dieselben bei Karpfen nicht anniihernd an.
Ein besonders schiner FFall ist bei Hofer (13) abgebildet und als Melanom
beschrieben, wir reproduzieren in Tafel XI seine Abbildung. Ein echtes
Melanom liegt wohl nicht vor, denn das Pigment wird nicht von den Ge-
schwulstzellen selbst gebildet, es ist im Bindegewebe in der Umgebung der
Gefisse abgelagert und an der Oberfliche, so dass die Geschwulst und ihre
Umgebung sich dunkel von der gesunden Haut abhob.

Der riesige Tumor, dessen Hohe mehr als 2 em betrug, ist nun im
Prinzip ebenso gebaut, wie die gewihnlichen Pockenwucherungen: aber an
einigen Stellen, und zwar immer in der Umgebung von Gefissen, also an
Stellen reichlicher Erndhrung, findet infiltrierendes Wachstum statt (20).
Da dringen locker aneinandergefiizte Epithelzellen iiber die meist fest zu-
sammengeschlossene basale Schicht hinaus, in die Unterhaut hinein. Es ist
immer nur ein sehr bescheidenes Vordringen, aber es besteht doch, wie die
Figur (Taf. IX, Fig. 9) zeigt, ein unverkennbares Uebergreifen der Zellen in ver-
botenes Territorium, ein selbstindiges Wachstum, welches das Gebilde als
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typische Geschwulst charakterisiert; im histologischen Sinne als bisartige
Geschwulst, als Carcinem. Ob sie den Fisch wirklich wesentlich gesché-
digt hitte, soll dahingestellt bleiben; vielleicht wiire sie niemals sehr weit
vorgeriickt, vielleicht wire es bei einem Versuch bosartiz zn werden ge-
blichen. Das Verhalten des Fisches spricht dafiir, dass ihm die Geschwulst
wenig Beschwerden machte; er frass normal und erschien in gutem Ernih-
rungszustande; seine Bewegungen mussten freilich schwerfilliger sein, wegen
der Last, die er auf seinen Flossen mitzuschleppen hatte.

Diese sitzen ganz voller Exkreszenzen, die kaum nebeneinander Platz
finden; der grosse Tumor der linken Bauchflosse ist wohl durch Verschmel-
gung kleinerer zustande gekommen; er ist blumenkohlartig gebaut; die
oberste pigmentierte Zellschicht senkt sich in ftief einschneidende Falten
bis nahe zur Basis. Auf dem Schnitt hat man das Bild keulenférmiger,
in einandergeschobener, fest zusammengepresster Zapfen, die durch die
Pigmenteinlagerungen der iussersten Zellenschicht deutlich gesondert er-
scheinen.

Auch dieser Fisceh fiihrte keine Myxosporidien in der Niere.

Diese sind sonst bei Schleien hinfig und auch bei pockenkranken
Schleien oft gesehen. Aber gerade bei dieser Fischart zeigte sich zuerst,
dass der Zusammenhang der beiden Affektionen doch kein so durchgehender
ist, wie es eine Zeit lang schien.

Es ist garnicht selten, dass man stark infizierte Schleien, mit Mengen
von Myxob. cyprini in der Niere findet, die garnichts von Pocken sehen
lassen; und wiederholt liess sich bei typisch pockenkranken BSchleien
trotz langen Suchens kaum ein Parasit in den inneren Organen finden.
lch sage kaum einer — denn eine Niere ohne jeden Myxobolus ist bei
Schleien fusserst selten. Aber eine kaum nachweisbare Infektion kann
unméglich eine so starke Reaktion von Seiten der Haut hervorrufen, wie
die Pockenbildung sie voraussetzen wiirde,

Schliesslich haben die durch Jahre fortgesetzten Beobachtungen auch
an Karpfen gezeigt, dass starke Myxobolusinfektionen der Niere bestehen
kinnen, ohne dass Pockenflecken sich bildeten, und dass nmgekehrt, bei
typischer Pockenkrankheit die Niere und die iibrigen inneren Organe fast
gesund oder auch ganz gesund sein kinnen.

Bei der grossen Hiufigkeit der beiden Leiden konnte eine Zeit lang
eine kausale Bezichung angenommen werden; es bedurfte einer reichlichen
Menge von Vergleichsmaterial, um diese Beziehung mit grosser Wahrschein--
lichkeit in Abrede zu stellen,

Eine interessante Hypothese muss damit fallen, die die Erklirung der
Entstehung einer gewissen Art von geschwulstihnlichen Wucherungen aus

einer allgemeinen Stoffwechselstorung, bzw. aus der Erkrankung eines fern-
abliegenden Organs versuchte.

-
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Welches auch die Entstehungsursache der gutartigen Pockenwucherung
sein mag, so ist kein Zweifel, dass sie nur graduell verschieden ist von
der echten, krebsigen Geschwulst, die einige Male bei Schleien gesehen
wurde; wir haben also bei Fischen so wenig wie bei hoheren Tieren die
Miglichkeit, eine scharfe Grenze zwischen gutartizen und bisartigen Tu-
moren zu ziehen; letztere vermigen aus den harmlosen Neubildungen her-
vorzugehen; — was diese zu dem Wechsel ihrer Wachstumstendenzen ver-
anlasst, das ist bei den Fischen noch ebenso dunkel wie der gleiche Vor-
gang bei den Warmbliitern.

Die Pocken der Karpfen und anderer Cyprinoiden sowie die aus ihnen
hervorgehenden Hautkrebse nehmen — entgegen der friheren Anschauung
— weder ihrem Bau noch ibrer Entstehung nach eine gesonderte Stellung
unter den Tumoren ein; dieselben Fragen, die fiir die iibrigen gestellt
werden, bleiben auch fiir sie noch zu lisen.

Aber vielleicht liefern die Iische hier ein ganz besonders giinstiges
Untersuchungsmaterial. Es ist doch sehr auffallend, dass nur eine einzige
Familie von dieser Hautaffektion betroffen wird. Weder die ibrigen Kultur-
fische noch die freilebenden haben je ein Beispiel geliefert. Oft genug
leben Salmoniden im gleichen Teich mit pockenkranken Karpfen, also
unter genan den gleichen dusseren Bedingungen, und einer Ansteckung —
wenn eine solehe angenommen werden diirfte — ausgesetzt, und nie er-
kranken sie. — Es ist nicht anders denkbar, als dass die primire Be-
schaffenheit der Haut hier von massgebender Bedeutung ist. Die Cypri-
nidenhaut ist zu Nenbildungen disponiert, bei den iibrigen Fischen ist das
nicht der Fall. Welcher der histologischen Unterschiede diese Disposition
bedingt, ist damit natiirlich noch nicht gesagt.

Auffallend ist auch, dass die Krankheit bei Karpfen, die ihr am hiu-
figsten anheimfallen, nie einen so bosartigen Charakter annimmt, wie bei
Schleien. Die Pocken komnen bei Karpfen den grisseren Teil des Kirpers
bedecken, aber das Wachstum ist nie ein infiltrierendes (wenigstens wurde
bis jetzt kein solecher Fall bekannt). Umgekehrt hat man bei Schleien,
die viel seltener und meist schwiicher erkranken, sehon wiederholt kreb-
sige Entartung beobachtet,

Das kann wieder nur an Unterschieden in der primiren Beschaffenheit
der Karpfen- und der Schleienhaut begriindet sein; die Tatsache muss also
einer mechanischen Erklirung zugiinglich sein, die bei dem reichlich vor-
handenen Material wohl einmal gefunden werden diirfte.

Falls die Krankheit wirklich durch einen Parasiten hervorgerufen wird,
s0 miisste das schon ein submikroskopischer Organismus sein. Die Prak-
tiker behaupten ganz allgemein ihre Uebertragbarkeit von Fisch zu Fisch,
und da oft ganze Bestiinde erkranken, liegt die Annahme ja auch sehr
nahe; ein einwandfreier Beweis ist aber trotz wiederholter Versuche noch
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nicht erbracht worden. Es ist nicht leicht, absolut pockenfreies Material
fiir Experimente zu erhalten: meist bleibt die Moglichkeit, dass eine Ueber-
tragung nur anscheinend stattfand, dass ein neuerkrankter Fisch die An-
lage lingst in sich trug und sein Leiden nicht von den Pockenkarpfen
erworben hatte, mit denen man ihn zum Zweck der Ansteckung zusammen-
brachte.

Fs ist sehr wohl moglich, dass iussere Einfliisse, z. B. Beschaffenheit
des Wassers und Familiendisposition zusammentreffen miissen, um zu einer
LEpidemie* zu fiihren, wie ich das auch fiir das Thyreoideacarcinom der
Salmoniden (siehe unten) annehme. Die Bewohner eines Karpfenteiches
sind ja meist auch nahe Blutsverwandte.

Wegen der praktischen und theoretischen Wichtigkeit der Frage sind
Versuche im Freien in grisserem Massstabe im Gange; die Karpfen werden
jetzt zu diesem Zweck unter ihren natiirlichen Bedingungen im Teich ge-
halten: in einigen Monaten wird die definitive Entscheidung vermutlich
gegeben werden kinnen.

14. Tumor am Ovarium von Rana esculenta.

Ein riesiger alter Grasfroseh; Anfang September getitet. Er erschien
villig normal, frisch und munter. Bei der Sektion zeigten sich an beiden
Ovarien, an deren Spitze, also zwischen Ovar und Fettkorper, weissliche,
kuglige Tumoren; jederseits ein grosser und etwa 5—6 kleinere.  Der grisste
war etwa wie eine Kirsche, der entsprechende auf der anderen Seite von der
(rrisse eines Kirschkerns, die kleineren wie Hanfkérner und noch. viel
kleiner. Die Tumoren sind mit dem Geschlechtsorgan vermittelst dessen
diinner Hiille verbunden: sie liegen, sonst nur durch das Mesovarium be-
befestigt, wie dieses frei in der Leibeshohle; wahrscheinlich haben sie
keinerlei Beschwerden gemacht. Die kleineren Knoten schliessen an die
grossen an, zum Theil liegen sie zwischen den obersten Eiern. Alle sind
fast rein weiss, kompakt, von solider Konsistenz, aber nicht hart. Eine
ganz leichte ritliche Marmorierung an der Oberfliche entspricht den weni-
gen Blutgefissen.  Die Schnittfiiche ist glatt; Zellen lassen sich abstreichen,
aber nieht eigentlich ein Saft.

Die grisste Geschwulst ist von einer leichten, zarten Bindegewebs-
hiille umgeben, die vollkommen der des Ovars entspricht; sie besteht aus
'-‘-_'f:nigﬂn (2—3) Lagen von sehr langgestreckten Spindelzellen, deren faserige
lfnrtsiitm sich nach van Gieson tief rot firben. Stellenweise grenzt das
Geschwulstparenchym unmittelbar daran, in gleicher Ausbildung, wie es die
Masse des Knotens bildet; an anderen Stellen haben die anliegenden Zellen
mehr den Charakter entarteten Binde- oder Granulationsgewehes: man sieht
keine wohlgestalteten Kerne, sondern unregelmissig geformte Chromatin-
klumpen, die wiist durch einander liegen; hie und da dazwischen ein
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~azidophil gefirbtes Tripfchen. Diese Partien sehen aus wie schlecht ge-
- machte Gewebsausstriche, in denen die Zellen zerdriickt, die Kerne verzerrt
und zerrissen sind. Zuweilen kommen zahlreiche eosinophile Leukocyten
in soleher Gegend vor — als Zeugen abnormer Vorginge im Gewebe, —
Sonst zeigt der Schnitt ein ziemlich gleichfirmiges Bild: Zellen von rund-
lichem Querschnitt mit grossem. meist kugligem Kern, die ganz enorme
Grissendifferenzen anfweisen und die in Gruppen zusammengeschlossen
werden von diinnen Stringen bindegewebiger Zellen. Manchmal besteht
eine solche Gruppe aus mehreren hundert Zellen, oft ist sie kleiner, ja es
kommt auch vor, dass einzelne Zellen von Bindegewebsstriingen ringsum
abgegrenzt sind. Immer ist nur sehr wenig Zwischengewebe entwickelt.
An einer Stelle, wo mehr Stroma und mehr Gefisse vorhanden sind, wird
die alveolire Anordnung der Parenchymzellen sehr deutlich (Taf. VIII, Fig. 5);
an anderen ist sie ziemlich verwiseht. Einen auffallend pathologischen Ein-
druck machen beim ersten Blick schon die zahlreichen riesigen Zellen, die
zwischen den normalen liegen (Taf. IX, Fig. 13). Letztere haben durchschnitt-
lich einen Durchmesser von 12—15 x; recht hiiufig sind nun dazwischen
solche von dreifachem Durchmesser, also fast 30facher Grisse, ja man findet
auch solche von 60 g Durchmesser, deren Masse also die der gewihnlichen
Zellen um das Hundertfache iibertrifit. Bei einer solchen hatte der Kern 80, der
Nukleolus 8 » im Durchmesser. Die abnorm grossen Zellen sind deutlich
pathologisch, zum Teil ist ihr Leib azidophil geworden, meist firbt er sich
mit Himatoxylin-Eosin in einem mittleren Farbton recht kriiftiz. Der Kern
pflegt blasig-wisserig anszusehen, er enthilt spirliches, unregelmiissig flockig
verteiltes Chromatin. Sehr hiiufig hat er Glocken- oder Ringform. Die Zahl
der Nukleolen schwankt; mehr wie 3 oder 4 sah ich nie. Hiufig zerfallen
solche Riesenkerne in mehrere Stiicke durch direkte Teilung; jedes Stiick kann
‘wie ein ganz normaler Kern aussehen; so entstehen vielkernige Riesenzellen
(Taf. VIII, Fig. 4, ¢ u. d). Sehr oft sieht man auch, dass der Kern zerfillt
in unregelmiissige Brocken and Kirnchen, die nur noch einen Kerndetritus
darstellen und sich in der ganzen Zelle verbreiten. Auch Mitosen kommen
vor; die Chromosomen sind dann oft klumpig, oft bleiben: einige abseits
zuriick, oft wird nicht alles Chromatin zur Chromosomenbildung verbrancht,
sondern ein Teil bleibt in kornigem Zustande iibrig. Es kommt vor, dass
der Nukleolus sich dabei garnicht beteiligt, sondern unveriindert zwischen
den Chromosomen liegen bleibt. Ob eine solche Mitose gut ablaufen kann,
ist sehr zweifelhaft. Hie und da sieht man allseitige Kernsprossung (wie
beim Muskelsarkom von Phoxinus, 8. 12), wo kleine Tripfchen nach allen
Richtungen aus dem Kern treten, nur durch ein feines Fidchen mit diesem
verbunden bleibend und seine Masse fast ganz anfzehrend. Auspahmsweise
fand sich einige Male eine Zelle in eine andere ganz eingeschlossen; der
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Kern der insseren umgab die innere zum grossen Teil; vielleicht ist sie
allmihlich umwachsen worden? (Taf. VIII, Fig. 4 au. b.)

Das Plasma der riesigen Zellen enthilt oft Einschliisse, meist sind es
hyaline Klumpen. — Die Mitosen der Zellen von gewdhnlicher Grosse sind
nicht hiiufig, es sind pathologische darunter, manche scheinen aber auch
normal. (Chromosomen zu zihlen, gelang mir nicht.) Je kleiner die Kerne
sind, um so chromatinreicher erscheinen sie; die Vergrisserung scheint
durch Fliissickeitsaufnahme vor sich zu gehen. Immer ist ein ansehn-
licher Nukleolus, der sich azidophil verhiilt, zu sehen. Gefiisse sind nicht
sehr reichlich; fast immer finden sich in ihrer Umgebung eosinophile Leu-
kozyten, an den grisseren Gefissen kommt es zu dichten Ansammlungen
von solchen (Taf. IX, Fig. 13).

Die kleinen Knoten unterscheiden sich in ihrem mikroskopischen
Bau kaum von den grasseren. Die alveolire Anordnung ist wohl etwas deunt-
licher, die Mitosen — besonders auch normale Mitosen — sind héiufiger,
pathologische Riesenzellen sind seltener. Man darf sie fiir jingere Nen-
bildungen halten, die in raschem Wachsthum begriffen sind. Bei den
grossen wird das Maximum der Wachstumsintensitiit iiberschritten sein; die
vielen eosinophilen Leukozyten deuten vielleicht an, dass der Zerfall ein-
geleitet wurde.

Die histologische Struktur der Tumoren ist nicht die einer gutartigen
Geschwulst. Aber es ist auch nicht leicht zu sagen, wo man sie bei den bis-
artigen einreihen soll. Am ehesten kinnte man sie noch fiir ein Carcinom
mit sehr wenig Stroma erkliren; von infiltrierendem Wachstum kann
man freilich kaum sprechen, die einzelnen Knotchen sind vollkommen
scharf gegen die Umgebung abgegrenzt, aueh wenn sie mitten zwischen
normalen Eiern liegen. Aber infiltrierendes Wachstum ist ja auch bei
Ovarialearcinomen hitherer Tiere nicht immer vorhanden. Vielleicht kinnte
man die kleinen Tumoren als Metastasen der grosseren, Alteren auffassen;
ich glaube aber eher, dass sie primir multipel entstanden sind; das sym-
metrische Auftreten an beiden Ovarien — das ja auch beim Menschen
relativ hiinfig vorkommt — sprieht entschieden dafiir.

Uebrigens ist es nicht so sehr wichtig, einen Namen fiir die Ge-
schwulst zu finden: man kann hier mehr tun, man kann nimlich mit
grosster Wahrscheinlichkeit auf ihre Histogenie schliessen. Mir scheint
es sicher, dass wir es mit einer Wucherung von embryonalen Ur-
eizellen zu tun haben. :

Ein Vergleich mit einem embryonalen Ovarium driingt diese Auffassung
auf. Man muss da ein sehr junges Ovarium in Betracht zichen, etwa von
einem Frischchen, das soeben die Metamorphose beendet hat. Bei einem
Tier in diesem Alter sind im Ovarium meistens schon dentlich als Eier
kenntliche Zellen vorhanden, aber die Mehrzahl befindet sich noech auf
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einem indifferenten Stadium, und diesem Stadium gleichen die gewihn-
lichen, nicht vergrisserten oder sonst deutlich pathologischen, Parenchym-
zellen der Geschwulst.

f Das Froschovarium entwickelt sich bekanntlich folgendermassen: In
~der hinteren Hiilfte der Leibeshihle entstehen zu beiden Seiten des dorsalen
‘i,ifdasenteriums kleine Wiilste im Peritonealiiberzug, die aus den Keimzellen
-~ gebildet werden; einige davon sind gross: die Primordialeier: die iibrigen
“klein: sie werden zu Follikelzellen. Die Primordialeier teilen sich mito-
tisch; anfangs langsam, so dass die kleinen Zellen, die sich gleichfalls ver-
~ mehren, Zeit haben, zwischen die neu entstandenen einzuwuchern nnd sie
" von einander isoliert zu halten. — Dann kommt eine Periode schnellerer
| Teilungen der Primordialeier; es gelingt den kleinen Zellen nicht, Schritt
~zu halten und die grossen zu isolieren. Letatere bleiben also in Gruppen
| beisammen liegen; in Gruppen von 2, 4, 8, 16 usw., denn die Zellen einer
- Gruppe teilen sich immer gleichzeitig. In diesem Stadium, im Stadium
- der Gruppenbildung, werden die Eizellen im allgemeinen als Oogonien be-
~ zeichnet, und man spricht von verschiedenen Generationen von Oogonien;
“die Gruppen heissen Zellnester.

Nach einer Reihe von Teilungen, aus denen Tochterzellen hervorgehen,
die der ersten Oogoniengeneration vollkommen gleichen, tritt ein Wechsel
‘des Verhaltens ein; in einem Zellnest gewinnt eine, zwei oder ein paar
- Zellen das Uebergewicht; sie wachsen, und erfahren Veriinderungen an
| Kern und Protoplasma, die zur Bildung der jungen Eizellen fithren; sie
- werden nun als Oozyten bezeichnet. Es sind nur sehr wenige der Oogonien
- eines Nestes, welche diese Entwicklung durchmachen, welche sich weiter
,- differenzieren; die Mehrzahl unterliegt einer allmihlichen Riickbildung und
wird schliesslich resorbiert. Sie werden nicht direkt von den werdenden
~ Qozyten verzehrt; ihre Substanz mag denselben indirekt aber doch wohl
- zu gute kommen,

i In der Geschwulst finden sich keine Zellen, die den Oozyten ent-

sprichen; dagegen kann man die Parenchymzellen normaler Grisse ohne
1 weiteres den nesterbildenden Oogonien vergleichen. Ieb denke, dass es
. Qogonien sind, die nicht die Fahigkeit besitzen, sich zu reifen
- Geschlechtszellen zu entwickeln; sie verharren in einem jugendlichen
Zustand; konnen sich wohl fortgesetzt teilen, bleiben aber indifferent; sie
gleichen ebensowohl den jungen minnlichen Keimzellen wie den weiblichen.
Die . Nester*, die sie bilden, kiunen, eben weil die Teilungsfihigkeit Linger
anhiilt als im normalen Teil des Organs, in der Geschwulst sehr viel grisser
werden, sie kinnen Hunderte von Zellen enthalten, wihrend im normalen
Organ kaum mehr als 32 sich bilden sollen. Das sie umschliessende Stroma
wird den Follikelzellen entsprechen. Es wuchert nicht in gleichem Masse
- mit, wird daher stark gedehnt; die Kerne kinnen lang spindelig werden
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und die Zellen erlangen dann ein bindegewebsartiges Aussehen (Tafel VIII,
Fig. o). '

Der nach jeder Fortpflanzungsperiode am reifen Organ neu einsetzende
Wachstumsprozess liefert Bilder, welche den Entstehungsmodus der Ge-
schwulst vielleicht noch klarer erkennen lassen, als die Betrachtung von
Schnitten durch das embryonale Ovarinm es tut. .

Jedes reife Ovarium enthiilt ja einen gewissen Bestand an embryo-
nalen Keimzellen, von denen jihrlich nur ein Teil zur weiteren Differen-
zierung schreitet.

Kurz vor der Eiablage sieht man wenig von ibnen:; die reifen Eier
heherrschen das Bild; dazwischen ist eine grosse Menge unrai!er Eier vor-
handen, von verschiedener Grisse, die 1 bzw. 2 Jahre spiter fertig sein
werden. Nach Keimzellen, die noch nicht unverkennbare Eier sind, muss
man stellenweise suchen, so spiirlich sind sie; sie liegen vereinzelt zwischen
den Zellen des Bindegewebes, das die Eier festhiilt; Mitosen sind nicht vor-
handen; offenbar wird die ganze Wachstumsenergie auf die Ausbildung der
reifenden Eier verwendet. :

Einige Wochen nach der Eiablage hat sich das Bild total verindert
Nicht nur, dass die reifen Eier fehlen, — in ihre Hihle dringen Lutein-
zellen ein, die anfangs eine breite Kapsel an der Stelle des Follikelepi-
thels bilden, spiiter fillt der Raum zusammen, — die jungen Eier wachsen
jetzt rasch heran, und die embryonalen Zellen beginnen sich lebhaft zu
vermehren; ihre Zahl ist so viel grisser geworden, dass man in jedem
Gesichtsfeld eine oder mehr Grappen antrifft, die #bnlich wie im embryo-
nalen Ovar von einer leichten Hiille von Bindegewebe zusammengefasst
sind.  Nicht selten sieht man sie in Mitose; dieselbe verliuft auch jetat
gleichzeitiz in den Zellen einer Gruppe, eines ,Nestes®. — Dann kommt
ein Stadium, wo die Keimzelle den Oogoniencharakter verliert und sich
zar Oozyte entwickelt, die zum Ei wird, wiithrend ihre Schwesterzellen
sich zuriickbilden. Ein solches Stadium stellt die Fig. 3, auf Taf. VIII dar;
eine grosse Zelle, die durch ihre vielen an der Peripherie des Kerns : -
geordneten Nukleolen fiir sich allein als junge Eizelle kenntlich wire, liegt
inmitten ihres Nestes, in dem sie die Oberhand gewann.

In der Gesechwulst mag es am Anfang ihrer Bildung &hnlich aus-
gesehen haben, nur dass normale Eizellen iiberhaupt nieht zur Entwick-
lung kamen. Die mehr oder weniger vergrosserten Nester dringten sich
zusammen und bildeten ein kompaktes Ganzes; einzelne Zellen gingen ein
abnormés Wachstum ein und erlitten verschiedenerlei pathologische Ver-
inderungen. -4

Wahrscheinlich ist die vorliegende Gesehwulst nicht so sehr alt; Zell-
degenerationen und Zerfall wiirden sonst doch wohl hiufiger sein. Die
zahlreichen Eosinophilen und die stellenweise kleinzellige Infiltration lassen
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aber darauf schliessen, dass iiber kurz oder lang eine Entartung des bis
jetzt noch sehr lebenskriftigen Geschwulstgewebes eingetreten wiire.

Es wire nicht ungereimt, auch eine andere Deutung dieser Geschwulst
zu diskutieren; man kinnte annehmen, dass ein sehr rudimentirver Herma-
phroditismus vorliegt. Bei Froschen ist Hermaphroditismus zwar schr
selten, bei anderen Amphibien aber nicht gerade. Es liesse sich die Hy-
pothese aufstellen, dass der obere Teil des Ovariums die Tendenz gehabt
hitte, zum minnlichen Organ zu werden, dass aber die Reifung und
villige Difterenzierung der Zellen aus irgend einem Grunde nicht eintrat.

Das Geschlecht eines Frosches léisst sich in der Regel erst gegen Ende
der Metamorphose bestimmen, und auch da noch nicht immer, so sehr
gleichen sich auf diesem frihen Stadium minnliche und weibliche Keim-
driise in ihrem histologischen Bau. Aus der Form und Grisse des Organs,
wie man sig mit der Lupe erkennen kann, lisst sich zuweilen sagen, ob
man ein Miannchen oder ein Weibchen vor sich hat, zu einer Zeit, wo die
mikroskopische Untersuchung des Schnittes noch kein sicheres Urteil ge-
stattet.

Daher steht es im Belieben eines jeden Beobachters, ob er annehmen
will, die geschwulstbildenden Zellen wiiren, wenn sie sich normal ent-
wickelt hiitten, zu Eiern geworden oder es wiiren Samenbildungszellen
daraus entstanden. Die Zellen sind eben undifferenziert geblieben, das ist
ihr Charakteristikum; und das macht eine Entscheidung im einen Dl,lm im
anderen Sinne unmiglich.

Es muss noch bemerkt werden, dass der Vorgang der Eibildung bei
den verschiedenen Rana-Spezies nicht villig gleich verliuft, und dass er
gerade fiir Rana esculenta noch nicht ganz erschipfend studiert worden ist;
immerhin konnte man so allgemeine Umrisse des Verlaufs schon geben,
wie es hier geschah. Man kann behaupten, dass der Grasfrosch ein Bei-
spiel von Geschwulstbildung aus embryonalen Zellen geliefert hat, wie es
einleachtender nicht gedacht werden kann; denn bei keinem Organ des
Korpers ist der Unterschied zwischen embrvonaler und reifer Zelle so gross,
wie beim Geschlechtsorgan und ganz besonders beim Ovarium des Frosches;
die Anaplasie der Geschwulstzellen ist hier ganz besonders aungenfillig.

Es handelt sich allerdings nicht, wie die Cohnheimsche oder die
Ribbertsche Theorie es voraussetzen, um embryonale Zellen, die aus ihrem
natiirlichen Zusammenhang gedriingt und in eine fremde Umgebung ver-
lagert sind, sondern das Organ enthiilt normalerweise an dieser Stelle em-
bryonale Zellen wiihrend der ganzen Zeit der Geschlechtstitigkeit. Was
mag diese Zellen zu der abnormen Wucherung veranlasst haben? Der
Frosch war in dem Jahre nicht zur Eiablage gekommen; das Ovarium war
voller reifer Eier, was fiir die Jahreszeit (die ersten Tage des September)
nicht normal ist. Mir scheint der Gedanke nicht fernzuliegen, dass hier



30 M. Plehn, Geschwiilste bei Kaltbliitern. :

der Anlass zu suchen ist. Vermutlich wurden die Zirkulationsverhiltnisse
dadurch beeinflusst, dass die Eier liegen geblieben waren, und dass im
Hauptteil des Ovariums — wie die Untersuchung gezeigt hat — keine
Weiterentwicklung der embryonalen Zellen stattfand. Das muss ja von
grossem Einfluss auf die ganze Oekonomie des Tieres gewesen sein. Viel-
leicht trat das Nihrmaterial, das seine normale Verwendung nicht fand,
aus diesem Grunde in pathologische Bahnen?

Wie Hertwig nenerdings (19) ausgefiihrt hat, befindet sich der obere Teil
des Geschlechtsorgans bei manchen Amphibien, z.B. gerade bei Rana esculenta,
in der Jugend immer in einem etwas labilen Zustande. Die hier beschriebene
Geschwulst lisst durch ihre Lage zwischen Ovarium und Fettkdrper an
ein Gebilde denken, dass bei Kriiten stets vorkommt, wenn auch in sehr
wechselnder Ausbildung, Ieh meine das ,Biddersche Organ®, das sich
bei Minnehen und bei Weibchen findet, bei letzteren allerdings picht immer
und nicht zu jeder Jahreszeit. Es ist ein kleiner Kiirper, der in seiner
Anlage mit dem Geschlechtsorgan viollig dibereinstimmt und der dessen
oberem Ende ansitzt, unmittelbar unter dem Fettkdrper. Beim Minnchen
hat er meist nicht ganz die Grisse des Hodens; er kann viel kleiner sein als
dieser, kann ihn aber auch an Yolumen iibertreffen — eins seiner Hauptmerk-
male ist seine Variabilitit; auch die Farbe schwankt zwischen weisslichem
und stark ritlichem Ton, je nach dem wechselnden Blutgehalt; Farbe so-
wohl wie Grisse sind rechts und links oft verschieden.

Schon beim Minnchen ist das ,Organ® je nach den Jahreszeiten ver-
schieden entwickelt; am Ende des Sommers am umfangreichsten, nach dem
Winterschlaf, kurz vor der Fortpflanzung, klein, schlaff und runzelig. Noch
grisser sind die Differenzen beim Weibchen, wo es bei Bufo ealamita schon
vor Eintritt der Geschlechtsreife ganz zu verschwinden pflegt; bei Bufo
vulgaris fritt dies im Laufe des Winters ein, im Sommer bildet es sich
Yon neuaem.

Die histologische Untersuchung zeigt, dass das Gebilde #hnlich einem
Ovarium gebaut ist, aber die Eier, die es enthiilt, erreichen nie die Reife;
sie degenerieren stets vorher.

Die Meinungen der Forscher iiber das Biddersche Organ gehen weit
auseinander; einige vermuten, dass ihm eine wichtige physiologische Funk-
tion obliegt, die in Zusammenhang mit der Fortpflanzung steht, andere
halten es fiir einen rudimentir bleibenden Abschnitt des Geschlechtsorgans.

Letzterer Meinung sehliesse ich mich an, und vermute, dass die Blut-
versorgung, die von den jeweiligen Bediirfnissen des Geschlechtsorgans ab-
hiingig sein wird, das Wachsen und Verschwinden des Organs bedingt, und
dass es keine wesentliche Bedentung fiir das Tier hat, hichstens als Re-
servoir dient, dhnlich wie der Fettkorper. :

Zur Begrimdung dieser Hypothese sind Untersuchungen im Gangaij-"
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gie wird hier nur angefiihrt, weil sie Analogien zu der Froschgeschwulst
nahe legt.

In gewissen Stadien hat das Biddersche ,Organ* durchaus den
Charakter einer abnormen Bildung, die man bei einer ersten Untersuchung
hiichst wahrscheinlich fiir pathologisch erkliiren wiirde. Natiirlich kann
man sie nicht so beurteilen, wenn man von ihrem regelmiissizeu Vor-
kommen weiss.

Umgekehrt wiirde man die Froschgeschwulst, wenn sie bei allen Frii-
schen vorkiime, wahrscheinlich fiir ein normales Gebilde halten; wenigstens
hitte man kaum weniger Recht dazu, als beim Bidderschen Organ, das
auch histologisch betrachtet, manches Pathologische in sich birgt; man
wiirde sie zum Organ ernennen und wiirde ihre physiologische Aufgabe
diskutieren.

Wahrscheinlich liefern die IFrische und Kriten sehr geeignete Ob-
jekte fir Versuche. Man darf hoffen, auf dem Wege des Experimentes hier
einem entwickelungsmechanischen Faktor der Geschwulstbildung auf die
Spur zu kommen,

Es sei nun noch zweier Fille Erwihnung getan, die — sowie die ge-
wihnlichen Karpfenpocken — zwar nicht zu den echten Neuabildungen ge-
hiiren, aber doch zu ihnen iberleiten. Der erste dieser Fille betrifit einen
Laubfrosch, nicht unsere gewdhnliche Hyla arborea, sondern eine nahe
verwandte Art, die in Californien beimisch ist: Hyla regilla. Das Tier-
chen wurde lebend von einem Aquarienliebhaber eingeliefert und blieb
monatelang in Beobachtung. Dem Besitzer war eine Anschwellung am Rande
des ganzen Oberkiefers aufgefallen. Wihrend dieser sonst eine schmale
Rinne fiihrt, in welche bei geschlossenem Maul der Unterkieferrand passt,
war hier an der Stelle der Rinne eine Wulst entwickelt, dieselbe erstreckte
sich von einem Mundwinkel zum anderen: nahe der Mittellinie erhob sich
diese Wulst noch in einen besonders grossen, etwas derberen Knoten, der
im Gegensatz zu den weisslichen Streifen an den Seiten, leicht ritlich aus-
sah und einen etwas entziindeten Eindruck machte.

Als dem Frosch das Maul geifinet wurde, das er wegen der Wuche-
rung iiberhaupt nicht recht schliessen konnte, zeigte sich iiberdies eine
starke, etwas geritete Anschwellung auf dem Kehlkopf zu beiden Seiten
der Stimmritze.

Zundichst wurde nun ein Heilungsversuch unternommen; der grosse
mediane Knoten und einer der seitlichen Streifen wurden mit einer Schere
an der Basis entfernt. Die ganz unbedeutende Blutung hirte bald auf;
das Tier nahm keine Notiz von der Operation. Die abgetragenen Gewebs-
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stiickehen wurden mikroskopisch untersucht; es zeigte sich, dass eine starke
Hyperplasie der Schleimhaut bestand, aber nicht eine Geschwuls J
Wihrend am gesunden Oberkiefer der Knochen ven einem leichtenBindege- |

webspolster bedeckt ist, iiber dem die Unterhaut und in wenigen Lagen |

zellen besteht, war hier ein michtiges Polster entwickelt; dicke Bindege-|
websfasern in allen Riehtungen durchflochten; stellenweise Schleimgewebe
dazwischen; und dariiber lag in dicht gedriingten tiefen Falten das michtig |

Aber alle Zellen der Haut haben véllig normales Aussehen, der Ueber- |
eang ins gesunde Epithel ist ganz unwerklich; es hat nicht ein selbstin-
diges Wachstum mit Zellentartung stattgefunden, sondern nur ein guanti- |
tativ abnormes. Die Grenze gegen die Unterhant ist absolut seharf.

gine eben bemerkbare neue Wulst hatte sich gebildet. s
Nun wurde ein Versuch gemacht, die Heilung durch Aetzong herbei- |
zufiihren. Die frither operierte Stelle und die eine Hilfte des Kehlkopfes |

und daher unbehandelt bleiben musste. Das Tier litt unter der Aetzung
offenbar viel mehr wie unter der Operation. Am anderen Tage war
Epithel abgestossen und eine Wunde darunter sichtbar, die schnell heilte.
Nach Verlauf von zwei Wochen wurde die Aetzung mit gleichem Erfolge |
wiederholt und schliesslich noch zum dritten Male ausgefiihrt. Nun schien |
kein Rezidiv mehr einzutreten; auch der Kehlkopf zeigte sich auf der be-
handelten Hilfte nicht mehr geschwellen, wilhrend die andere unveriindertes |
Aussehen hatte.  Aber der Patient, der schon ganz appetitlos eingetroffen |
war und der seither nicht das Geringste genossen hatte, war inzwischen
so matt und kraftlos geworden, dass es ratsam schien, ihn zur Unter-
suchung zu titen.

Die mikroskopische Betrachtung lehrte, dass die Schleimhaut iiber dem
Kehlkopf in genau der gleichen Weise hyperplastisch gewesen war, wie
die des Oberkieferrandes; auch hier keine Geschwulst, sondern eine wohl
sicher entziindliche Neubildung. Die geiitzten Stellen hatten sich mit
einer diinnenSchicht normaler, glatt anliegender Schleimhaut wieder bekleidet,
aber der Eingriff war so tief gewesen, dass die Muskulatur auch gelitte
hatte; sie war in lebhafter Entziindung, ibre obere Lage fehlte. Es ist
wohl anzunchmen, dass auch dieser Defekt repariert worden wire, wenn
das Tier noch ein paar Wochen hitte am Leben erhalten werden konnen.

Es ist gewiss nicht ohne Interesse, dass solche gutartige Schleimhaut-
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wacherungen auch bei niederen Tieren vorkommen kiinnen, und gerade an
einer Stelle, die beim Menschen so oft ihr Sitz ist!

Der zweite Fall betrifit ein Narbenkeloid bei einer Forelle.

Eine zweijihrige Forelle wurde tot und nicht mehr frisch einge-
liefert; dem Fischer, der sie gefangen hatte, war ein Knoten in der seit-
lichen Kérperwand aufgefallen, der etwa 2 em hinter der linken Brustflosse
sass; er hatte Gestalt und Grosse einer der Linge nach halbierten Bohne,
filhlte sich sehr derb an und war nicht von normaler schuppenfiihrender
Haunt iiberzogen, sondern hatte eine rauhe, grubige Oberfliche. Bei der
Sektion sah man, dass unter dem Knoten die Leber mit der Leibeswand
ganz fest verschmolzen war; sie ging kontinuierlich in sein Gewebe iiber,
ohne jede Abgrenzung. Vor der Konservierung wurde der Knoten mit seiner
Umgebung und einem Stiick anhaftender Leber senkrecht zur Kirperober-
fliche halbiert. Schon die makroskopische Betrachtung der Schnittfliiche
liess erkennen, dass unter der Neubildung die Muskulatur fehlte; diese und
die Leber bildeten eine zusammenhiingende Masse, welche die Leibeswand
durchbrach.

Die mikroskopische Untersuchung erlaubte mit grosser Sicherheit auf
die Entstehung der Bildung zu schliessen. Man sieht Narbengewebe; an
der Oberfliiche liegen verschieden grosse und verschieden gestaltete Binde-
gewebszellen unordentlich durcheinander, Blutkirper, Zelltriimmer und Ge-
rinnsel einschliessend; eine sehr unregelmissige Epithelschicht hat sich
dariiber angelegt; in den tieferen Regionen iiberwiegen lange Spindelzellen,
die viel gleichmissiger angeordnet sind: sie konnen sich in lange Fasern
fortsetzen. Dieselben sind regionenweise diinn und zart, an anderen Stellen
sind es breite homogene Striinge, dort gewinnt die Neubildung den Charakter
eines Keloids; ihre Richtung ist i. a. parallel zur Korperoberfliche. Die
Fasern werden quer durchsetzt von ziemlich zahlreichen Gefiissen und
Lym phspalten.

Aller Wahrscheinlichkeit nach ist der Fisch vor geraumer Zeit, viel-
leicht vor einigen Monaten, einmal verwundet worden; seine Kirperwand
wurde so tief verletzt, dass die Leber, die ihr an dieser Stelle unmittelbar
anliegt, hindurchtrat und nach aussen vorquoll.

Vermutlich trat sehr bald Verschluss der Wunde durch Narbenbildung
ein, sonst wiire eine Infektion wohl unausbleibliche Folge gewesen.

Aber die Bindegewebswucherung hielt dann nicht inne; die narben-
bildenden Zellen drangen weiter vor bis in die verlagerte Leber; sie durch-
getzten ihr Gewebe vollstindig, so dass Narbe und Leber zu einer einheit-
lichen Masse verschmolzen.

: Bis nahe zur Oberfliche des Knotens sieht man einzelne Stringe von
Leberzellen, die ganz von ihrem Mutterboden abgedringt sind, deren Ab-
stammung man in ibrer isolierten Lage mitten in den Bindegewebsmassen
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der Narbe nicht erkennen kinnte, wenn man nicht bei Durchmusterung
des ganzen Schnittes Uebergiinge von diesen kleinen Inseln zu grosseren,
dichter bei einanderliegenden und schliesslich zu der kompakten Masse des
Organs finde. Se shr anffillig ist, dass diese abgesprengten kleinen Fetzen
von Lebersubstanz sehr wenig von Zelldegeneration sehen lassen, sie sind
recht wohl erhalten. Fiulniserscheinungen zeigen sie in viel geringerem
Masse wie die Leber selbst; vermutlich hat ihre derbe Umgebung sie wie
sine isolierende Schicht vor dem Eindringen von Bakterien vom Darm her
geschiitzt.

Teleologisch betrachtet ist der hier verfolgbare Heilungsprozess sehr
bewundernswert. Die Leber, die wie ein Pfropf im Loch der Leibeswand
gesteckt hat, wird nicht nur von oben mit einer narbigen Schutzdecke ver-
sehen, sondern sie wird, soweit sie im Niveau der Leibeswand liegt, durch-
wachsen und selbst in Narbengewebe umgewandelt. Dadurch entsteht ein
sehr fester Versehluss; die Resistenz dieser Stelle hat gewiss die der Kor-
perwand bedeutend iibertroffen. ,

Allerdings blieb der Prozess hier nicht stehen, die Wucherung ging
iiber das notwendige Mass hinaus und es ist nicht unmiglich, dass schliess-
lich eine Geschwulst daraus entstanden wire: die Neigung zu infiltrieren-
dem Wachstum war ja stark ausgepriigt. ;

Die Zahl der Kaltbliitergeschwiilste, obwohl nun betriichtlich vermehrt,
betrigt immer noch kaum zwei Dutzend; die meisten davon sind bis jetat
nur einmal oder nur ganz wenige male gesehen worden; daher kann man
natiirlich noch nicht viele weittragende Schliisse auf dieses Material bauen.
Aber einige allgemeine Betrachtungen sollen doch daran gekniipft werden.

So wenig wie bei den von anderen Autoren publizierten Fiillen findet
man bei den hier geschilderten Tumoren eine wesentliche Abweichung von

denen der Warmbliiter; fast alle Hauptformen, die dort vorkommen, sind
nun anch bei den niederen Tieren bekannt., Sie haben gut- und bisartige
Epitheliome, Adenome, Carcinome, viele Arten von Sarkomen,
Fibrome, Myome, Osteome und Angiome.

Keine dieser Geschwulstformen ist also den hoheren Tieren oder gar

dem Menschen allein eigentiimlich, was ja fiir die Erforschung ihrer Aetio-
logie von grosser Bedeutung ist.

Keine dieser Geschwulstformen kommt ausschliesslich bei Kultur-
fischen vor; die Wildfische des siissen Wassers und auch des Meeres

haben sogar die grissere Zahl von Beispielen geliefert; auch das ist her-

wwuheb{-n gegeniiber einer frither zuweilen gefiusserten Meinung, dass die
Geschwiilste eine Kulturkrankheit seien, Dies trifft fir die niederen Tiere

50 wenig zu, wie fiir den Menschen.
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Ebenso wenig wie bei héheren Tieren gibt es bei den Kaltbliitern eine
scharfe Grenze zwischen gutartigen und bosartigen Geschwiilsten.
Freilich ist es bei den Fischen iiberhaupt schwer zu sagen, welche Ge-
schwillste zur Bisartigkeit neigen und welche nicht; die Fille sind noch
zu selten, und es sind nur ganz wenige Patienten liingere Zeit hindurch
im Leben beobachtet worden, die meisten kamen tot zur Untersuchung.
— Inwieweit die Merkmale, die sonst als massgebend fiir maligne Natur
betrachtet werden, wirklich auch bei Fischen diese Bedeutung haben, ist
noch nicht sicher zu sagen.

Metastasen sind bei Kaltbliitern erst ein- oder zweimal gesehen wor-
den. Beim Krebs des Hodens von Riesensalamander (10) mit Sicherheit; viel-
leicht sind die kleinen Sarkomknoten, die ich bei einer Karausche (S. 4)
beschrieb, als Metastasen zu betrachten, doch steht letzteres nicht fest.

Es wurde schon von Pick (17) hervorgehoben, wie auffallend die
Seltenheit der Metastasen ist; fir das von ihm so eingehend studierte
Thyreoideacarcinom sollte man bestimmt erwarten, dass Metastasen vor-
kommen miissten. Wenn nun auch noch nicht behauptet werden darf, dass
sie bei Fischen wirklich fehlen, so kann man doch wohl sehon sagen, dass
gie bei den niederen Tieren eine unbedeutende Rolle spielen, also kein
Kriterium der Malignitiit abgeben diirfen. Der Schilddriisenkrebs der Sal-
moniden ist in hichstem Grade bisartig trotz Fehlens von Metastasen.

Umgekehrt verhiilt es sich mit dem zweiten Hauptmerkmal der Ma-
lignitiit, mit dem infiltrierenden Wachstum. Wir lernten mehrere
Geschwulstformen kennen, bei denen die Grenze zwischen Tumor und um-
gebendem Gewebe, keine ganz scharfe ist, und die doch aller Wahrschein-
lichkeit nach niemals sehr weit vorgedrungen wiren und nicht direkt zum
Tode gefiihrt hiitten. Dazu gehort das Epitheliom der Schleie, das Muskel-
myom der Laube, das Fibrosarkom der Nase, das Lipofibrom des Hechts.

Bei niederen wie bei hitheren Tieren ist es oft schwer zu entscheiden,
ob eine echte oder eine entziindliche Neubildung vorliegt. Hier wie
dort kann aus der letzteren die erstere hervorgehen. Bei den Cypriniden-
pocken ist dies am auffilligsten. Meist ist es pur eine Hyperplasie, eine
einfache Pachydermie, aber aus dieser entstehen in einigen Fillen Pa-
pillome und infiltrierende carcinomatise Wucherungen.

Bei den Sarkomen der Muskulatur vom Nerfling, von der Nase, von
der Ellritze, ist es nicht unwahrscheinlich, dass sie aus einer Entziindungs-
reaktion hervorgingen. In dem als letzten angefiihrten Fall eines Narben-
keloids bei einer Forelle haben wir eine Bildung entziindlichen Ursprungs,
die im Begriff war, zur Geschwulst zu werden.

Eine ganz besonders interessante Geschwulstform ist der Schild-
driisenkrebs der Salmoniden; er ist theoretisch wie praktisch von
grisster Bedeutung und steht wegen seines epidemiearligen Auftretens ganz
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eigenartig da. Da wir eine Arbeit von eingehendster Ausfiihrlichkeit iiber
diese Krankheit besitzen (17), brauchte sie hier nicht besprochen zu werden.

Wenn i1'gr:i:dwl:l: S0 |iegt es fiir diese Geschwulst nahe, auf die Para-
sitentheorie zuriickzugreifen, und das gehiufte Vorkommen aus einer In-
felction zu erkliren. (Es konnen bis zu 7 pCt. der Fische in einem Teich
erkrankt sein!) ;

Das Fiir und Wider ist von Pick griindlich eridrtert worden; er weist
die Parasiten entschieden zuriick und nimmt an, dass das Thyreoidea-
earcinom darum epidemisch in einzelnen Gewdssern auftriite, weil dort
epine gutartige Schilddriisenhyperplasie endemisch sei, die vielleicht — wie
der Kropf beim Menschen — auf die Beschaffenheit des Wassers zuriick-
gefiihrt werden kinnte; eine abnorm vergrisserte Schilddriise neige eben
mehr zu krebsiger Entartung als eine normale.

Mir erscheint die Hypothese nicht ganz befriedigend, einmal weil im
sleichen Wasser in der Regel nur eine Salmonidenart erkrankt, wihrend
eine nahe verwandte verschont bleibt; und zweitens, weil in einer Fisch-
zuchtanstalt (ich habe den Fall von Torbole, 1882, im Sinne) ein oder
vielleicht einige Jahre die Krankheit herrschen kann, um dann vollstindig
zu erlisehen, ohne dass doch in der Wasserversorgung eine Aenderung ein-
getreten wire.

Aber wenn auch das Wasser unschuldig ist, so brauchen wir darum
doch nicht zuor Annahme von Parasiten zu fliichten; man kiénnte auch als
Erklirung der ,Epidemie“ anfithren, dass ja die Insassen eines Salmoniden-
teiches von wenigen Elternpaaren abstammen, dass die erkrankten Indivi-
duen vielleicht simtlich Geschwister waren, die die gleiche Anlage ererbt
haiten. — Zuchtversuche wiiren von grisstem Interesse.

Auch fiir die Karpfenpocken habe ich unter Kritik der Parasitentheorie
die gleiche Erklirung versucht, wie fiir den epidemischen Krebs; auch hier
hat mir die Annahme gleicher Disposition naher Blutsverwandter die meiste
Walrscheinlichkeit. Dazu miissen beim Karpfen allerdings Hussere Um-
stiinde treten; dass die Beschaffenheit des Wassers hier eine Rolle spielt, ist
als feststehend anzusehen, vielleicht kommen noch andere Faktoren dazu;
Jedenfalls ist hier die erbliche Belastung allein nicht ausschlaggebend.

Das Vorkommen krankhafter Anlagen bei ganzen Familien wird ferner
durch den auf 8. 3 angefithrten Fall wahrscheinlich gemacht, wo mehrere
Karauschen, die in einem Tiimpel lebten, degeneriert waren; zwei davon
mit Hhuolichen Geschwiilsten behaftet,

Fiir Studien iiber Erblichkeit von Geschwiilsten miissten also die Fische
wegen ihrer zahlreichen Nachkommenschaft ein ganz besonders giinstiges
Material sein, aber auch fiir andere Beobachtungen werden sie sich viel-
leicht in hervorragendem Masse geeignet erweisen. Gewisse Tumoren treten
nur (soviel man bis jetst weiss) bei gewissen Fischgattungen auf, andere
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- wieder bei anderen. Thyreoideacarcinom kommt nur bei Salmoniden vor,
- Hautwucherungen — gut- oder bisartige — nur bei Cypriniden; das Ham-
angiom wurde dfters beim Stichling und noch nie bei einem anderen Fisch
!gesehan‘
i Wie bei den Karpfenpocken sehon erirtert wurde, miissen diesem Ver-
' halten anatomische und physiologische Besonderheiten zu Grunde liegen.
' Die Schilddriise der Salmoniden muss anders beschaffen sein als die der
iibrigen Fische; die Haut der Cypriniden muss sich in irgend einer Weise
unterscheiden; die Gefissbildung und Verteilung am Kopf des Stichlings
muss in irgend einer Richtung von den iibrigen Fischen abweichen.
Leider sind unsere Kenntnisse der Anatomie, Histologie und Physio-
logie der Fische noch #usserst unvollkommen; zu einer Entscheidung der
‘angeregten Fragen sind auch die Vorarbeiten noch erst zu machen. Aber
in dieser Richtung sollte gearbeitet werden, und es nicht unmiglich, dass
‘die Lehre von der Aetiologie der Geschwiilste i. A. auf diesem Wege eine
Fiirderung erfahren kionnte. Einige entwickelungsmechanische Grundlagen
der Tumorbildung im Sinne Albrechts zu erkennen, diirfte hier leichter
sein, als bei hiheren Tieren.

Ausser den im Text erwihnten sind bisher noch folgende Kaltbliiter-
tumoren beschrieben worden:

Carcinom beim Karpfen (15) (nur kurz erwihnt).

Carcinom der Haut beim Goldfisch (11).

Carcinomatises Kystom des Hodens beim Riesensalamander
(Cryptobranchus japonicus) (10).

Papillome der Haut bei der Eidechse (Lacerta viridis) (12).

Malignes Adenom der Bauchhohle beim Knurrhahn (Trigla
gunardus) (14).

Spindelzellensarkom bei der Seeforelle (Trutta lacustris); auf
dem Scheitel; im Anschluss an eine Verletzung entstanden (3).

Spindelzellensarkom der Schwimmblase beim Kabljau
(Gadus morrhua) (14).

Ein Adenom der Nieren beim Aal (Anguilla vulgaris) wird kurz
erwihnt (17), die nihere Beschreibung steht noch aus.

Die bisher publizierten Geschwiilste kamen bei folgenden Fischfamilien
vor: Salmoniden, Cypriniden, Cottiden, Gadiden und Muraeniden. — Leider
fehlen noch die Clupeiden, sonst wiren die meisten der fiir den Menschen
wichtizen Familien vertreten!

Yon Amphibien sind Frosech und Riesensalamander zu nennen.

Von Reptilien bisher nur die Eidechse, und diese mit einer gut-
artigen Geschwulst (12).
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Erkliirnng der Figuren aunf Tafel VIII-XI.
Tafel VIIL

Ovarium .eines einjihrigen, noch nicht laichreifen Frosches.
Junge Eizellen (ei}, Zellpartie von embryonalem Charakter (oo), ahnlich
dem Gewebe des Tumors. Vergr. 350.

Embryonales Ovarium eines Frosches geren Ende der Meta-
morphose. Schnitt durch das ganze Organ, das an seinem Stiel frei in der
Leibeshihle hiingt. Oogonien, in Nestbildung begriffen (n). Vergr. 350.
Ovarium eines alten Frosches, wenige Wochen nach der Eiablage.
Die reifen Eier sind ausgestossen; es findet bereits wieder lebhafte Neu-
bildung von Oozyten statt. Bei (oon) liegt eine solche inmitten eines
»Nestes*, dessen iibrige Zellen nicht heranreifen werden. (ei) junge Eier,
die fiir die ndchste Saison bestimmt sind. Vergr. 350.

Tumor am Ovarium des Frosches (Rana esculentaj. Kinzelne
Zellen. Vergr. 1300. (a und b) eine Zelle ist in die andere einge-
schlossen, (¢) Ringkern, in fiinf Teilkerne zerfallen, (d) vielkernige Riesen-
zelle; die Kerne durch Zerfall eines grossen entstanden.

Tumor am Ovarium des Frosches. Bindegewebsreiche Stelle.
(n) nach Art eines Oogoniennestes zusammengeschlossener Zellhaufen,
(kz) Kernzerfall, (nz) nekrotische Zelle. Vergr. 350.

Schlei, Myxosarkom in der Orbita. Der Kopf wurde in der Hohe
der Augen quer durchsiigt. (t) Tumor, (au) disloziertes Auge, (m) Mund-
hohle, (kb) durchschnittene Kiemenbiigen. Natiirliche Grosse.

Sarkom in der Muskulatur der Ellritze (Phoxinus laevis). Vergr. 900.
Einzelne Zellen. (a) quergestreifte Muskelfaser, schriig geschnitten, mit
anliegenden Sarkolemmkernen. Der Kern der Zelle ist enorm ange-
schwollen und ringformig geworden. (b—h) Geschwulstzellen; (b und ¢)
Bildung von mehrkernigen Riesenzellen durch Knospung: der Mutterkern
ist ganz in die Teilkerne eingegangen, dieselben sind noch durch feine
Fidchen verbunden. d und e: die Sprossung scheint eine besonders
lebhafte gewesen zu sein; die Teilkerne haben noch birnformige Gestalt,
sie sind noch nicht kuglig abgerundet; ein Rest des Mutterkerns ist noch
vorhanden. Die Zelle bleibt nicht lebensfihig. (f) unregelmissigere
Sprossenbildung; die Teilkerne werden nicht nach allen Seiten ansge-
stossen ; der Vorgang ist eher als Zerfall zu bezeichnen. (g) Auflisung
des Kerns in feine Kornchen, die durch Fiiden zuniichst noch verbunden
sind. (h) weiteres Stadium der Auflisung. Chromatinbrickehen unregel-
miissig im Zellleib verteilt.

Sarkom in der Rumpfmuskulatur beim Nerfling (Leuciscus idus); aus
einem Sehnitt durch den Tumor. Inmitten von griissienteils nekrotischem
Gewebe liegen fiinf Stibchendriisenzellen. Zwei davon sind liings ge-
troffen, drei quer. Auch diese Zellen sind schon postmortal verdndert,
der Kern ist pyknotisch. '


















BlaqEaurg-ul g E._.:.cu | Qe IWquIs I _“..:E_u__#__m..._...__.#uwnr— 13p yangpuepy ﬁ._u"_AuI .__m_.:_..hu_

‘uawolPyHdy uaudiew i (SUBSMA BIULL) B[S













