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Die Beobachtung eines Falles von Chondrosarkom des
Femur mit multiplen Metastasen, welcher im Pathologischen
Institut in Ziirich zur Sektion gelangte, veranlasste mich,
das Verhalten der Metastasen zum primdren Tumor genauer
zu untersuchen. Es bot sich hiermit die Gelegenheit, im
speziellen den feineren histologischen Bau einer Knorpel-
geschwulst, welche schon makroskopisch in den Metastasen
einen ungleichmissigen Charakter zeigte, zu studieren und
vielleicht einen weiteren Beitrag zn lietern als Ergidnzung
zu der Arbeit von Prof. Dr. P. Ernst  Uber den feineren Bau
der Knorpelgeschwiilste” (Zieglers Beitr. Bd. XXXVIII, 1905).

Eine Ubersicht der Literatur iiber Knorpelgeschwiilste
findet sich in der genannten Arbeit und die letzte Zusammen-
stellung ist zu finden in der Arbeit von Dr. Bernhard Fischer
(Ergebnisse der Allgemeinen Pathologie und pathologischen
Anatomie von Lubarsch und Ostertag X. Jahrg. 1904/1905).

Krankengeschichte.

Rosine Staub, 32]., Hausirau aus Bilten, wurde am
16. November 1905 in die chirurgische Klinik in Ziirich
auigenommen.

Anamnese : Familienanamnese o. B. Patientin hat 5 mal
geboren, alle Kinder sind gesund. Pat. selbst hat als Kind
Scharlachfieber gehabt: sonst sei sie immer gesund ge-
wesen. Patientin hat im Mai 1905 ihr letztes Kind geboren.
Im August 1904 bekam Patientin in der linken Knie-
gegend stechende Schmerzen  Sie brachte die-
selben mit der Schwangerschait und mit Erkéltung nach
einem Bad im See in Zusammenhang. Die Schmerzen traten
meist gegen Abend auf und verschwanden in der Bettwirme
wieder, so, dass Pat. im Schlaie nicht gestdrt wurde. Bald,
noch im August 1904, bemerkte Pat. eine Geschwulst
in der hinteren Kniegegend. Dieselbe wuchs ziemlich rasch;
in der Mitte der Schwangerschait, um das Neujahr 1905
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herum, war dieselbe etwa faustgross. In der 2. Hélite der
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Schwangerschait wuchs die Gieschwulst rascher; sie hatte
bei der Geburt des Kindes, im Mai 1905, einen Umifang
von 45 cm erreicht.  Bis dahin hatte Pat. nie einen Arzt
konsultiert : sie meinte die Geschwulst gehe nach der Ge-
burt von selbst zuriick. Einige Tage nach der Geburt
kam ein Arzt, der die Pat. untersuchte und ihr sagte,
dass eine Operation notig sei. Pat. meinte, dass es noch
andere Mittel geben miisse ; sie Konsulierte noch verschiedene
Arzte im Laufe von Mai und Juni, die ihr alle zur Operation
rieten: Pat. konnte sich aber nicht dazu entschliessen, da
sie ja noch immer gehen konne. Die Schmerzen waren
heim Gehen, besonders beim Treppensteigen, grosser. Sie
fuhren nach oben, vom Knie bis in die Leistengegend, nach
unten bis in den Fuss. Pat. ist dennoch immer herumge-
gangen, sie hat bis zum letzten Tage vor der Geburt den
Bahndienst besorgt. Seit dem Juni 1905 hat Pat. Keinen
Arzt mehr Konsultiert; sie behandelte sich selbst mit Um-
schldgen. Bis zum August 1905 Konnte Pat. herumgehen,
seither ist sie bettligeriz. Im Bett hat Pat. fast keine
Schmerzen, sie fiithlt sich ganz wohl. Der Tumor ist seit
dem Mai immer etwas gewachsen; im Juni betrug der Um-
fang 56 cm., seither hat Pat. nicht mehr gemessen. Seit
der letzten Schwangerschait ist Pat. stark abgemagert. Da
Pat. sieht, dass der Tumor immer grosser wird, entschliesst
sie sich zur Operation.

Status praesens: Mittelgrosse, ziemlich abgemagerte
32-jdhrige Frau mit trockener, welker, schilfernder Haut,
ziemlich gracilem, nicht rachitischem Skelett, wenig Kriiftiger
Muskulatur, sehr reduziertem Panniculus adiposus. Leiden-
des, vorzeitig altes Aussehen. Sensorium firei. Temperatur
subfebril. Puls etwas weich, regelmissig, 100. Scleren rein.
R. Pupille etwas weiter als die linke, beide reagierend.
Zunge rein, etwas trocken. Appetit ordentlich, keine gast-
rischen und intestinalen Erscheinungen. Kein Husten, Kein
Auswuri, keine Haemoptoe. Diifuse parenchymatdse Struma
ohne Beschwerden. Spitzenstoss des Herzens im 5. L



Intercostalraum, innerhalb der Mamillarlinie. Herzddmpiung
nicht vergrissert. Herzténe leise, rein; hie und da, besonders
im Anschluss an psvchische Erregungen, neivises Herz-
klopien. Thorax breit, etwas wenig tief, symmetrisch,
Atmung ruhig, costoabdominal, frei. Tiel eingesunkene
Fossae supraclaviculares. In der Haut des Riickens ein
bohnengrosser Naevus pigmentosus tuberosus. Leichigradige
dextro-convexe Dorsolumbals-coliose.

Uber beiden Lungen keine Dimpiung, kein pathologi-
scher Auscultationsbefund. Abdomen schlail. Hochgradige
Diastase der Recti. Zahlreiche alte Striae. Leber palpatorisch
nicht vergrossert. Keine abnormen intraabdominellen Diampi-
ungen. Arme, rechtes Bein o. B. Rechtsseitizce Inguinal-
lvmphdriisen nicht veregrdssert.

Lokalbefund : Pat. hidlt das linke Bein in aktiver Riicken-
lage im Hiiit- und Kniecelenk leicht flektiert. Contractur-
winkel mit Winkelmass gemessen ca. 140", Passiv sind
im Kniegelenk nur geringe Exkursionen bis ca. zu 2 cm.
moglich, Die untere Hiélite des linken Oberschenkels ist
abwirts bis zur Patella, zum Kniegelenkspalt, unitérmlich,
plump, Keuleniormig aufgeschwollen, infolge Entwicklung
eines machtigen unverschieblichen, ofienbar vom Femur-
knochen ausgegangenen Tumors. Grdsster Umiang iiber
dem Tumor 58 cm. Haut iiber der Geschwaulst glatt, gldnzend,
stark gespannt, nicht mehr in Falten abhebbar, unverschieblich,
anscheinend aut dem Tumor fixirt. Die Geschwulst hat im
allgemeinen eine gleichmissig glatte Oberiliche, deren Contour
hie und da durch flache Buckel- und Hdckerbildungen
unterbrochen wird. Die subcutanen Venen sind, soweit sie
iiber den Tumor verlaufen, etwas stirker gefillt, und zeichnen
sich durch die verdiinnte Haut deutlich ab. Die Consistenz
des Tumors ist im allgemeinen eine gleichméssig derbe;
an den Rindern und namentlich oben gegeniiber dem nor-
malen Femurschait etwas derber- In der Nihe des unteren
Pols, nahe iiber der Patella fiihlit er sich etwas weicher,
pseudofluctuirend an, gibt an gleicher Stelle das Phanomen
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des Pergamentknitterns. Maximale Lange des Tumors 30 cm.
Der Tumor schliesst circulidr ziemlich gleichméssig in der
Hohe des CGelenkspaltes ab. Patella durch den Tumor
etwas nach vorne und unten gedringt. Am oberen Rande,
etwas oberhalb der Diaphysenmitte des Femur, schliesst sie
ziemlich scharf gegeniiber dem normalen Femurknochen ab.
Die oberhalb des Tumors ziemlich atrophische schlaiie
Oberschenke!muskulatur geht namentlich auf der Vorderseite
in die Geschwulst iiber, welche die Muskulatur der Qua-
dricepsgruppe vollstindig durchwachsen zu haben scheint.
Haut des linken Beines normal temperirt. Geringe oedematise
Schwellung der Unterschenkelweichteile direkt unterhalb der
CGeschwulst,  Kein Kndcheloedem, Kkeine neuralgieformen
Schmerzen im Bereich der adnexen Nerven. Am Tumor
keine Pulsation. Puls in der Art. tibialis post. sehr schwach
zu fiihlen. Linksseitige inguinale Lymphdriisen nur wenig
vergrissert.  Sensibilitit peripher vom Tumor bei grober
Priifung nicht gestirt.

Rinteenaufnahme : Unterschenkel im Kniegelenk leicht
nach hinten subluxirt. Man erkennt einen miichtigen perio-
stalen Tumor in Form eines KolbeniGrmigen Schattens, in
dem noch einzelne Knochenspiculae und Knochenlamellen
erkennbar sind. Die Continuitiat der Diaphyse und unteren
Epiphyse des Femur ist vollstindig erhalten. Intraostale
Tumorherde nicht zu erkennen. Die Konturen von Patella,
Tibia und fibula sind schari, Beziehungen dieser Knochen
zum Tumor bestehen anscheinend nicht.

Diagnose.: Sarkoma femoris sinistri.

18. XI. 1905. Operation. Amputatio femoris sinistri
media (Prof. Krénlein).

Operationspraeparat: Aui dem Lingsschnitt erkennt
man ein ziemlich festes periostales Sarkom mit feuchter
etwas liberquellender weisser Schnittiliche mit einzelnen
Knochenspiculae und Lamellen; daneben bliulich-weisses,
knorpelihnliches osteoides Gewebe. Die Femurdiaphyse
verliert sich im Zentrum des Tumors als ein kompakter
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eburnisirter, stumpfer Spiess oder Keil. Schnittfliche hell
Incarnatiarben, z. T. groblappig. Kein abstreitbarer .Krebs-
saft. Oberfliche des Tumors glatt mit wenigen Furchen
und Einkerbungen. Grdsste Linge des Tumors aui der
Schnittfliche 19 cm., grisste Breite 17 cm. Muskulatur der
Vorderseite ist bis aul wenige plattgedriickte atrophische
Faserschichten vom Tumor durchwachsen. ]

25. XI. Erster vollstindiger Verbandwechsel. Entiernung
des Gummidrains und der Hautndhte. Die grosse Wunde
ist p. p. geheilt, trocken. Keine stirkere Nachblutung.
Abendliche Temperatursteicerungen bis 38,3. Puls auffallend
beschleunigt, bis 120. Pat. hat den Eingrifi gut iiberstanden
und sieht eher etwas besser aus, als vor der Operation.

I. Xll. Die Amputationswunde ist vollstindig lineér
vernarbt.  Stumpf nicht druckempfindlich.  Linksseitige
inguinale Lyvmphdriisen nicht vergrossert. Appetit und All-
gemeinbefinden ordentlich.  Hustenreiz, Asthmaidhnliche
Beschwerden keine Haemoptoe. Abendtemperatur stets
leicht erhdht.

20, XIl. In den letzten Tagen hat sich am Stumpi ein
kleiner Nachabscess gebildet, der nach Erdiinung unter
Occlusivverbinden rasch wieder ausgeheilt ist. In der letzten
Zeit zunehmende Dvyspnoe, Hustenreiz.

31. XII. In den letzten Wochen hat sich ziemlich rasch
ein Tumor im vorderen Mediastinum, offenbar metastatischer
Natur, gebildet, welcher eine ziemlich ausgebreitete Dampiung
in der Gegend des Manubrium und in der oberen Hilite
des Corpus sterni, sowie links oben vorn bewirkt hat. Das
Herz ist stark nach unten dislocirt, so, dass der Spitzen-
stoss des Herzens im Epigastrium fiithl- und sichtbar wird.
Gleichzeitic haben sich auf beiden Seiten, namentlich aber
links pleuritische Ergiisse gebildet, wahrscheinlich aut dem
Boden einer neoplastischen Pleuritis. Ddmpiung links hinten,
und bis hinauf zum unteren Scapularwinkel auigehobenes
Atmen: iiber den iibrigen Lungenpartien feinblasige Rassel-
gerdusche. Keine Haemoptoe, wenig Sputum. Zunchmende
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Dyspnoe, Orthopnoe, Lufthunger. (Morphium Medication).
Cachexie, Appetitmangel. Amputationsstumpi reaktionslos.
In abdomine keine palpablen Metastasirungen.

i4. I. 1906. Der metastatische Mediastinaltumor ist
miichtic herangewachsen und hat in Verbindung mit den
pleuritischen Ergiissen zu einer jedenialls michtigen Kom-
pression beider Lungen gefiihrt. Hochgradigste Orthopnoe.
In den letzten Tagen sind in der Haut des Abdomens linsen-
bis erbsengrosse Knodtchen auigetreten, offenbar Hautmetas-
tasen. Rasch zunehmende Cachexie.

17. I.  Unter den Erscheinungen der zunehmenden
Lungenkompression macht Pat. mittags 12 Uhr Exitus letalis.

Sektionsprotokoll.

Kleine weibl. Leiche mit blasser Hautiarbe, ohne Haut-
oedeme. Haut des Epigastrimus mit zahlreichen bis iiber
linsengrossen leicht durchitihlbaren Kndtchen. Abdomen
auigetrieben. Zahlreiche alte Striae der Bauchhaut. Der
linke Oberschenkel etwa in seiner Mitte amputiert. Uber
den Stumpi verlduit eine etwa 15 cm lange sagittale Haut-
narbe. Man fiihlt das Knochenende hickerig uneben durch.
LZahlreiche stecknadelkopigrosse braune Naevi pigmentosi
aul der Haut des rechten Oberarmes. Fettpolster geschwunden,
Muskulatur schwach, Die Hautvenen iiber dem Manubrium
sterni und in seiner ndchsten Umgebung bliulich durch-
schimmernd. Totenstarre vorhanden. Totenilecke sparlich.
Schideldach arm an Diploe, mitteldick, mesocephal. Dura
stark gespannt. Im oberen Lingssinus Speckhaut und Cruor.
Subarachnoidaliliissigkeit wenig reichlich. Sulzi und Gyri
deutlich.  Sinus und Dura der Basis o. B.

Crehirn von zieml. fester Konsistenz. Die Marksubstanz
rechts im Schlafenlappen mit punktiérmigen Blutungen. Zentrale
(ianglien o. B., ebenso Kleinhirn, Pons und Medulla oblong.

In der Bauchaéhle liegt die Leber in grosser Ausdehnung
irei, ihr unterer Rand reicht bis 3 Querfinger unter Nabelhdhe.
Daneben liegt ein kleiner Teil des Magens, das armstark
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gebldhte Quercolon mit fettarmem aufgerolltem Netz, wenig
geblihte Diinndarmschlingen mit glinzender Serosa. In der
Beckenhohle etwa '/, Liter gelbe nahezu klare Fliissigkeit.
Proc. vermiform. sehr lang, nach rechts hinten oben ge-
schlagen. Mesenterialdriisen {iber linsengross, blassrétlich.
Zwerchiell beiderseits am unteren Rand der 5. Rippe,
Beim Abpripariren der Brusthaut links schneidet man unter-
halb der Muskulatur in bis wallnussgrosse aufi dem Schnitt
grauweisse Tumormassen hinein. Innenfliche des Sternumo. B.

Brustsitus: In der Brusthéhle liegt der Herzbeutel in
mittlerer Ausdehnung frei, aber sehr stark nach rechts und
unten verdringt. Die Herzspitze liegt nach links vom Proc.
xyphoid. im Epigastrium. Das vordere Mediastinum ist im
ibrigen eingenommen von einem doppelmannsiaustgrossen
Tumor, der in der Hbéhe des vorderen Clavicularendes be-
ginnt und links bis in die Hohe der 5. Rippe herabreicht
und sich von hier in die linke Pleurahdhle hinein jortsetzt.
Fr ist ziemlich fest links mit der Costalpleura verwachsen.
In der linken Pleurahthle unten ein abgesackter Erguss
gelbratlich, von etwa ' Lit. Der Tumor muss im Zusammen-
hang mit der linken Lunge und einem Teil der linken Tho-
raxwand herausgenommen werden. Rechte Lunge mehrfach
mit der Pleura verwachsen; in der rechten Pleurahéhle etwa
200 ccm. gelbrotlicher tritber Fliissigkeit.Herzbeuteliliissigkeit
etwa 30 ccm., leicht triib. Herz leicht vergréssert. Bei der
Herausnahme entleert sich wenig iliissiges schwarzrotes Blut,
mehr Cruor.

Herz: 1. Ventr. ziemlich stark Kkontrahirt, im recht. Vorhof
viel Speckhaut. Tricuspidal. fiir 2 Finger durchgidngig. Fo-
ramen ovale geschlossen. Rechte Herzhohlen entsprechend
weit, Wanddicke bis zu 5 mm. Herzileisch im Conus arter.
pulmon. blassgrau. Mitralis fiir 2 Finger durchgingig. Linke
Herzhthlen entsprechend weit, Wanddicke des link. Ventrik.
bis zu 12 mm. Auf den Schliessungslinien der Mitralis.
besonders des kileinen Segels, sandkorngrosse grauweisse
weiche Wiirzchen. Im grossen Segel ein vom Ansatzrand



nach der Schliessungslinie hinziehendes schwer sichtbares
(refiss. Aortenklappen leicht verdickt, besonders die rechte
nahe am Ansatzrande. Herzileisch etwas rehfarben, weich.
Im linken grossen Papillarmuskel eine stecknadelkopigrosse
glanzend weisse Schwiele. Kranzarterien weich. Cervicale
L.ymphdriisen bis kleinbohnengross, Schnittiliche gerotet,
nicht homogen.
In der Vena subclav. sin. ein 3'' cm langer bis ''* cm.
im Durchmesser messender, z. T. roter, z. T. grauer deutlich
gerippter  ziemlich fester Piropf. Die linke Pleura im 5.
Intercostalraum unweit von der Wirbelsdule mit z. T. strei-
figen, z. T. rundlichen weissen Ziigen und Flecken. Oeso-
phagus graubldulich. Tonsillen klein, derb, Balgiollikel des
Zungengrundes geschwellt. Trachea und grosse Bronchien
mit weisser schaumiger Fliissigkeit erfiillt. Trachea etwas platt.
Der linke Schilddriisenlappen 7': cm. lang. Nahe an
seinem unteren Pole ein haselnussgrosser, grauweisser, etwas
weiter oben ein stecknadelkopigrosser ebenso beschafiener
Knoten. Der rechte Lappen ¢ cm. lang, reichlich colloid mit
einem erbsengrossen, hellweissen, ziemlich festen Knoten.
Der oben erwihnte im vorderen Mediastinum befindliche
Tumor ist von derber Consistenz. Seine grosste Linge be-
trigt 19 cm., grosste Breite 13"/ cm. und grosste Dicke
12 cm.  Er ist auf dem Durchschnitt an den Randpartien
vorwiegend markig weiss, z. T. fleischiarben, von Blutungen
durchsetzt, im Zentrum mit mehreren streifigen erbsen- bis
kirschgrossen, braunrétlichen Zerfallshihlen. An einzelnen
Partien erscheint die Tumormasse etwas glinzend, bldulich
weiss, von knorpeligem Charakter etwas durchscheinend.
Linke Lunge klein, vom Tumor nach hinten und oben
gedringt mit mehreren bis pilaumengrossen Knoten. Diese
sind derb und zeigen auf dem Durchschnitt eine weisse,
leicht gelbliche, ziemlich gleichmissige Farbe. Einzelne
Knoten sind knorpelhart, aui dem Durchschnitt blaulichweiss,
durchscheinend, nur von mehr gelblich-weissen markigen
Ziigen durchsetzt, z. T. auch verkalkt. Das Zentrum ein-
zelner Knoten ist gelblich, von weicherer Konsistenz.
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Rechte Lunge grisser, ebenialls mit zahlreichen Knoten
von der gleichen Beschafienheit, wie in der linken Lunge.
Im rechten Oberlappen ein kirschgrosser auf dem Schnitt
briunlicher colloidihnlicher Knoten. Das vom Tumor freie
Lungenparenchvm graurdtlich glatt, mit wenig Oedem.

Milz 13. 8. 3'.. Kapsel gespannt, Schnittfliche g¢rau-
rotlich mit sehr deutlichen Trabekeln und Follikeln. Kon-
sistenz derb.

Nebennieren o. B.

Rechte Niere etwas kleiner als die linke, mit zahlreichen
unregelméssigen Narben der Oberiliche. Schnittiliche mit
einem Kirschgrossen weissen Knoten in einem Markkegel,
(allenblasenwand sehr deutlich verdickt.

Leber gross, Serosa glatt, Schnittiliche mit kleinen
engen Centren, welche von graugelben Ringen umgeben sind.

Blasenschleimhaut graubliulich.

Uterus Orific. ext. quer gespalten, Vagina und Corp.
uteri o. B.

Ovarien hoéckerig, etwas derb. Rectum o. B.

Magenschleimhaut etwas blutig imbibirt,

Mesenterialdriisen auf dem Durchschnitt etwas rotlich.

Aorta 0. B. Darm o. B.

Muskulatur in der Umgebung des Amputationsstumpies
atrophisch, Stumpf selbst frei von Tumor.

Ductus thoracic o. B.

Anatomische Diagnose: Amputation des linken
Oberschenkels wegen Chondrosarkom. CGrosser metastati-
scher Tumor des vorderen linken Mediastinums. Metastasen
in beiden Lungen, in der linken Pleura, in der Schilddriise,
der rechten Niere. Thrombus der linken Vena subclavia.
Rechtsverlagerung des Herzens. Geringfligiger Ascites. Fr-
giisse in beiden Pleurahdhlen. Fettleber. Acute verrucdse
Endocarditis der Mitralis.

Fiir die giitige Uberlassung der Krankengeschichte und
des Operationspraeparates spreche ich hiermit Herrn Prof.
Krionlein meinen ergebensten Dank aus.



Von der Tatsache ausgehend, welche schon makros-
kopisch auifiel, dass niamlich die Metastasen einen kompli-
sierten ungleichmiissigen Bau zeigten und z. T. verkalkt
waren, z. 1. einen ausgeprigt chonoromatdsen, andere
einen weichen markigen Charakter auiwiesen, habe ich
bei  der histologischen Untersuchung  danach gesucht,
vielleicht eine bestimmte Richtung ausiindig zu machen, in
welcher die Abweichungen der Metastasen vom priméren
Tumor zur Ausbildung gelangt waren.

Dabei zeigte sich eine gewisse Unabhingigkeit im
Bau der Metastasen von dem primidren Tumor, d. h. ob-
wohl der primédre Tmor auch eine grosse Manigialtigkeit
der histologischen Bilder aufwies, zeigte sich der Polymor-
phismus seiner Zellen doch geringer, als in den Metastasen
und war an ithm eine ganz bestimmte Richtung der Differenzier-
ung der Intercellularsubstanz auiffallend, ndmlich im Sinne
eines Chondrosarkoms.

Die Metastasen aber liessen nicht durchwegs den
gleichen Typus der Gewerbsdiiferenzierung nachweisen,
sondern zeigten im Gegenteil eine gewisse Divergenz in
der Differenzierung, indem sie an einzelnen Partien im
Sinne der Ausbildung einer bestimmten Intercellularsub-
stanz, an andern nach der Richtung eines kollosalen
Polvmorphismus der Zellen selbst ausgebildet waren.
Aufiallend war dabei, dass der Polymorphismus sich mit
der Metastasierung steigerte.

Zur Untersuchung habe ich Stiicke vom primédren Tumor
und von den verschiedenen metastatischen Knoten aus der
Niere, der Schilddriise, den Lungen und dem Mediastinum
verwendet. Die Metastasen der Haut konnten aus dusseren
Ciriinden nicht mikroskopisch untersucht werden. Leber und
Milz erwiesen sich frei von Metastasen.

Die Priaparate wurden in Celloidin eingebettet und
mit Haematoxvlin-Eosin, van Gieson-Weigert und z. T.
mit Thionin unter Vermeidung des Alkohols behandelt,
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Bei der mikroskopischen Untersuchung zeigt der
primidre Tumor vorwiegend den Bau eines sehr zellrei-
chen sarkomatdsen Tumors vom Typus der Spindelzellen-
sarkome mit zahlreichen Knorpelinseln und 2 T. auch
von ¢leichméssie chondromatdse Charakter.

Zeichnung 1.

Zwischen den Spindelzellen ist die leicht faserige Inter-
cellularsubstanz spérlich, nicht gleichmissig verteilt. Die
Zellen selbst sind im alleemeinen ziemlich gross mit zahl-
reichen Mitosen und Kernfragmenten. Dazwichen f{inden
sich auch Riesenzellen von unregelmissiger Gestalt,

Zeichnung 2.

An denPartien, wo der Bau ausgesprochen chondromatis
ist, haben wir es mit richtigen Knorpelzellen zu tun,
welche gedringt in einer hyalinen glasigen Intercellularsub-
stanz verstreut liegen. Die Zellen sind gross, hell, von
etwas glasiger Beschaiienheit und ziemlich gleichmissiger
rundlicher (Gestalt. Sie zeigen zahlreiche Mitosen in
verschiedenen Stadien, z. T. von atypischem Bau. Die
Kerne dieser Knorpelzellen sind rund oder ldnglich, 2. 1.
kriimelig und zeigten eine verschiedene Firbbarkeit : einige
haben das Eosin angenommen, andere das Haematoxvlin
mit verschiedener Intensitit. Fast an allen Zellen sind
Kapseln von homogenem Charakter, oder wenigstens eine
beginnende Kapselbildung nachweisbar. Die Kapseln einiger
Zellen sind ziemlich scharf gegen die iibrige Intercellular-
substanz abgegrenzt, an anderen gehen sie diffus in letz-
tere iiber. An einzelnen Zellen sind die Kerne von einem
hellen, leicht bliulich gefirbten homogenen Hof umgeben;
es ldsst sich nicht mit Sicherheit feststellen, ob diese helle
elasice Zone um den Kern herum zur Zelle gehort, oder
es sich nur um ein Zellterritorium in der Intercellularsubstanz
handelt. Ganz vereinzelt zeigt diese Zone eine radidre
Strichelung. Die radiar gestellten dunkeln Striche reichen



bis iiber diesen Hof hinaus und scheinen aus einzelnen
Kornchen zu bestehen, welche sich wohl als Kalk deuten
lassen.

Im ibrigen ist an der chondromatdsen Intercellular-
substanz keine besonders ausgiebige Kalkimpriagnation vor-
handen, sie tritt nur inseliormig auf.

Im priméren Tumor finden sich vereinzelt auch oste-
oide Balken.

Zeichnung 3.

An zahlreichen Stellen hat die Intercellularsubstanz
des primdren Tumors ein  eigenartiges Geprige: viele
(iesichtsfelder sind wvon einer homogenen, gequollenen
strukturlosen Substanz eingenommen, welche sich ganz
hell mit Eosin fiarbt.  Darin finden sich spirlich ver-
streute spindeliomige Zellen, z. T. mit hellem rundlichem
Kern. lhre Anordnung weist an einzelnen Stellen darauf
hin, dass man ¢s mit gequollenen Endothelien zu tun hat,
dadurch erweist sich die homogene Substanz als kanali-
siert. Nach genauester Durchmusterung einer ganzen Reihe
von Priparaten iinden sich in einzelnen von diesen mit
Fndothel bekleideten Kandlen rote Blutkorperchen. Sonst
lassen sich keine Blutkérperchen in der homogenen
Substanz verstreut nachweisen. Die Spindelzellen sind
nicht gleichmissig in dieser Intercellularsubstanz verstreut,
sietreten an einzelnen Partien dichter gedringt aui und scheinen
durch zusammenhingende Ziige einzelne Hoie der hyalinen
Substanz abzugrenzen. Man gewinnt jetzt den Eindruck,
als ob gquergetrofiene hvaline Balken wvon einem Mantel
von Spindelzellen umschlossen werden. Durch diese
Anordnung ist man geneigt, anzunehmen, dass diese
hyaline strukturlose Intercellularsubstanz ~ Ziige von ge-
quollenem Bindegewebe darstelle, welches vielleicht von den
z. I'. dazwischen verstreuten Sarkomzellen (die auch an
der Quellung teilcenommen haben) gebildet ist. Es erscheint
unmdglich eine Grenze zu ziehen zwischen den gequollenen
Sarkomzellen und den Endothelien. Die scheinbar homogenen
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hyalinen Balken zeigen bei einer Firbung mit van Gieson
Wigert eine Felderung aut dem Querschnitt; es scheinen
mehr und weniger auigeguollene Partien in den Balken
enthalten zu sein.

Bei den mikroskopischen Untersuchungen der Metastasen
lassen sich, wie gesagt, zwei divergierende Typen der
Gewebsdifferenzierung nachweisen.

1. Vorwiegend cellulire Differenzierung : Metastasen
in Niere und Schilddriise.

2. Vorwiegend intercelluliire Differenzierung : Metastasen
in den Lungen und im Mediastinum. :

Zeichnung 4.

Die Nierenmetastase zeigt den Charakter eines poly-
morphzelligen Sarkoms mit sehr zahlreichen Riesenzellen
von klumpiger Gestalt. Zwischen den Zellen von ver-
schiedenster Grisse und Form liegt nur ganz  wenig
lockere faserige Intercelluldrsubstanz. Nircends zeigt der
Tumor eine praevalierende Zelliorm; Riesenzellen, Rund-
zellen, Spindelzellen, blischeniormige Zellen von eigentiim-
licher Gestalt liegen nebeneinander. Der Polymorphismus
ist so gross, dass eigentlich fast jedes Gesichtsield ein
neues Bild darbietet. Viele Zellen weisen Mitoszn von
ganz unregelmiissiger Form aui. Vollkommen von dem Tu-
morgewebe eingeschlossen, liezen einzelne Glomeruli, welche
durch das infiltrativ wachsende Sarkom von dem Verband
mit dem Nierenparenchvim abgesprengt worden sind. Dabei
sind keinerlei degenerative Vorgédnge an den Glomeruli
nachweisbar.

Die metastatischen Knoten aus der Schilddriise zei-
gen einen ganz dhnlichen Bau wie die Nierenmetastase.
Der Polvmorphismus der Zellen ist ganz Kkollossal, keine
Zelle gleicht der andern, die Kerne bilden die zierlichsten
verschnorkelten Figuren, sind z. 1. klumpig, knduelidrmig,
stibchen- und spindeliormig u. s. w. Auch hier finden
sich im Tumorgewebe eingeschlossene einzelne Follikel



der Schilddriise. Es sind bldschenitrmige Gebilde, von
denen einzelne rund, andere oval oder wurstidmig ausge-
zogen erscheinen und von einem blassen gleichméssigen
Epithel mit runden Kemen ausgekleidet sind. Einzelne
enthalten Colloid.

In diesen beiden Metastasen (Niere und Schilddriise)
spricht auch nicht das geringste Kennzeichen datiir, dass
sie von einem Chondrosarkom des Skelettsystems stammen.
Fs sind gar keine chondromatisen Partien vorhanden, es
ist auch nicht der geringste Anlaui zur Bildung einer chon-
droiden Intercellularsubstanz nachweisbar.  Durch den Poly-
morphismus der Zellen wird man so irre geleitet, dass nach
der Metastase allein eine richtice Diagnose des priméren
Tumors ganz unmoglich wiire,

Bei der Untersuchung der andern Reihe von Metast-
asen (Lunge und Mediastinum) ist es die Intercellularsubstanz,
welche vorwiegend die Auimerksamkeit auf sich lenkt,
Ihr chondromatdser Charakter ist am deutlichsten an den
Lungenmetastasen ausgepriagt, welche zum grossten Teile
schon makroskopisch als knorpelige harte bldulich - weisse
Knoten auffallen. Die weicheren Knoten sind Tumoren vom
Typus des Spindelzellensarkoms von  sehr zahlreichen
Knorpelinseln durchsetzt.

Zeichnung 5.

Die knorpeligcen Partien der Lungenmetastasen firben
sich ganz blass mit Eosin. In dieser hyalinen, hellrosa
geldrbten Grundsubstanz liegen rundliche Knorpelzellen mit
blaurot bis dunkelblau geldrbten Kernen von fidiger Struktur,
knéueliormig, hanteliGrmig mit zahlreichen atypischen Mitosen.
Kapseln sind nicht an allen ausgebildet und ist auch
der Charakter der Zellen kein gleichmissiger. Einige zeigen
nur Fragmente von Kernen, es fehlt die zierliche Zeichnung
am Kern, er ist brockelig, wie zerkliiftet,



Zeichnung 6.

Nicht alle chondromatisen Partien der L.ungenmetastasen
zeigen so deutlich ausegereiftes Knorpelgewebe., Wieder-
holt trifft man Bilder, welche ein glasiges, homogenes,
scheinbar strukturloses Gewebe zeigen, mit zahlreichen
Liicken in denen kleine unregelmissig geformte Zellen liegen.
Man gewinnt den Eindruck, als ob sich die Zellen von der
Intercellularsubstanz retrahirt hitten. Die Zellen scheinen
keine Kapseln zu besitzen und nur in den Liicken des
hyalinen homogenen Gewebes verstreut zu sein. Nur
durch Thioninfirbung mit Vermeidung des Alkohols Lisst
sich in der ndchsten Umegebung der Liicken eine Verdich-
tung des Intercellulargewebes nachweisen. Sie tdrbt sich
dunkel rotviolet, wihrend die Partien, welche weiter von
den Zellen entiernt liegen, sich blasser rot und blau tirben;
der grosste Teil der Grundsubstanz nimmt eine blaue Farbe
an, wodurch also ein Netzwerk von verschieden intensiver
rotvioletter Farbe inmitten eines blauen homogzenen Gewebes
sichtbar wird. Von irgend einer Struktur der Intercellular-
substanz ist auch bei dieser Firbung nichts zu merken.

Eine andere Ausbildung gewinnt die Intercellularsubstanz
einzelner Lungenmetastasen von etwas weicherer Konsistenz.
Hier bietet sich das Bild eines Gewebes dar mit sehr
reichlichen dicken, geschlingelt verlaufenden Biindeln einer
gequollenen stark lichtbrechenden Intercellularsubstanz, welche
sich sternférmig lagert, indem die Biindel von einzelnen
Punkten aus radidr nach den verschiedenen Richtungen ver-
lauten. Die Zellen dazwischen treten vollkommen i den
Hintergrund, sind Klein, spindeliormiz. Die allgemeine An-
ordnung der dicken, kurzen Biindel, welchz z. T. homogen,
glasig, z. T. leicht faserig erscheinen, gibt dem Priiparat ein
eigenartiges Gepriee, welches besonders bei der van Gieson
Weigert-Firbung zum Vorschein kommt.

In dem metastatischen Mediastinaltumor ist eine aus-
giebige Produktion von chondromatisem Gewebe nachweis-
bar; daneben haben aber auch viele Partien den Charakiter
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eines polymorphzelligen Sarkoms mit Riesenzellen und
stellenweise eines mehr indifierenten Spindelzellensarkoms.
Der Polymorphismus der Zellen ist wieder ¢anz besonders
in den Partien ausgeprdgt, welche Riesenzellen enthalten.

: Zeichnung 7.

Einzelne Riesenzellen sind sehr gross von runder Gestalt,
blass mit kleinen Kriimeligen Kernen, welche sich sehr inten-
siv. mit Haematoxylin firben. Andere sind polygonal mit
runden, blischeniormigen Kernen. Im allgemeinen ist kein
bestimmter Zellcharakter vorherrschend, alle méglichen Formen
liezen nebeneinander. Dabei liegen die Zellen nicht besonders
vedringt und dazwischen findet sich ein leicht faseriges
oedematises Gewebe. Diese Partien des Tumors, welche
den polymorphzellicen Charakter zeigen, sind ganz besonders
intensiv vascularisiert, die Geidsse sind sehr reichlich im
Tumorgewebe verteilt und erscheinen strotzend geifiillt. An
verschiedenen Stellen ist das Gewebe in der Umgebung von
den dilatirten Gefidssen mit roten und noch mehr weissen
Blutkérperchen vom Charakter der Lymphocyten —
durchsetzt. Hier zeiet es dann nur eine verwaschene Struktur,
ist z. T. schollig, nekrotisch. Das mediastinale Tumorge-
webe zeigt iiberhaupt an mehreren Stellen nekrotische Herde
mit haemorrhagischen Randpartien. In keiner anderen Me-
tastase sind solche Herde sonst zu finden.

Die chondromatisen Partien des Mediastinaltumors
enthalten ziemlich gleichartize Zellen mit deutlich ausgebil-
deten Knorpelkapseln von intensiv blauer Farbe ; viele Kapseln
sind verkalkt, die Intercellularsubstanz- dazwischen ist von
typischem hyalinem Bau, lisst bei Behandlung mit Haema-
toxvlin Eosin Kkeine feinere Struktur erkennen. Daneben
erscheinen wieder solche Formen, wie sie auch in den
chondromatdsen Partien der Lungenmetastasen beobachtet
wurden. Sie bieten das gleiche Bild dar, wie Zeichnung 6.
An einzelnen Stellen sind direkte Ubergiinge von diesem
chondroiden Gewebe zu Spindelzellensarkom mit faseriger
CGrundsubstanz sichtbar, wie z. B. in Zeichnung 8.



Zeichnung 8.

Ein Streifen von Spindelzellensarkom scheint sich direkt
auizulosen: Die Zellen riicken auseinander, verlieren ihre
Spindelform, das faserige Zwischenzellgewebe quillt auf und
bildet dickere, mehr homogene Balken, welche zu einer
hyalinen Masse verschmelzen, in deren Liicken kleine rund-
liche Zellen verstreut sind. Von Kapselbildung ist dabei
noch nichts zu merken.

Durch die Vielgestaltigkeit der mikroskopischen Beiunde
wird die Frage nahegelegt, ob dieselben als progressive
oder degenerative Bildungen anzusehen sind. Die zahlreichen
Mitosen, welche sowohl im primdren Tumor, als in allen
Metastasen wiederkehren. und denen gegeniiber die Nekrosen
des Mediastinaltumors in den Hintergrund treten, weisen
darauf hin. dass die Tumoren sich im Wachstum befinden.
An dem zuletzt zenannten Priparat — Zeichnung 8 — und
dhnlichen aus Lunge und Mediastinum lassen sich Betrach-
tungen dariiber anstellen, ob die verschiedenen Formen der
Intercellularsubstanz, welche invorliegender Arbeit beschrieben
wiurden, in genetischem Zusammenhang stehen. Durch An-
nahme von metaplastischen Vorgingen im Tumorgewebe
lisst sich vielleicht eine ganze Reihe von mikroskopischen
Bildern als Ubergangsiormen deuten. Es liegt dabei nahe
eine gewisse Verwandtschait zwischen solchen Gebilden,
wie sie Zeichnung 8 und Zeichnung 6 zeigt, zu behaupten.
Priparat 6 und Priparat 5 haben wieder beide eine ziemlich
identische Intercellularsubstanz gemeinsam, obwohl im all-
gemeinen Prdparat 6 noch nicht zu richtigem Knorpelgewebe
gerechnet werden kann.

Zum Schluss mdéchte ich noch hinzufiigen, dass die
Thioninfdrbung an dem chondromatdsen Gewebe noch weitere
Differenzen zwischen primdarem Tumor und Metastasen auf-
deckt. Beildufig sei hier noch erwidhnt, dass an meinen
Priaparaten dabei auch die Tatsache zur Beobachtung kam,
auf welche schon bei verschiedenen Untersuchungen hin-
gewiesen wurde, dass ndmlich das Knorpelgewebe bei
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Behandlung mit Thionin unter Vermeidung von Alkohol
eine deutliche Metachromasie zeigt. Mit dieser Farbungs-
methode habe ich solche Stiicke behandelt, an denen der
chondromatdse Charakter am deutlichsten ausgebildet war:
— aus den Lungen und zum Teil aus dem Mediastinum — .
und dann mit dem Knorpelgewebe des primiren Tumors
verglichen. Dabei zeigte sich am primdren Tumor eine
faserige Struktur der Knorpelkapseln. Rotgefirbte Fasern
ziehen an den Zellen vorbei, lagern sich in ihrer néchsten
Umgebung dichter aneinander und bilden dadurch die Kapseln;
dabei strahlen thre Enden in den verschiedensten Richtungen
in die hyaline Intercellularsubstanz aus. An dem Knorpel-
gewebe der Metastasen stellen die Kapseln nur intensiver
rot geidrbte hyaline Gebilde dar, an denen keine ieinere.
Struktur sichtbar ist. In wie weit diese verschiedene Struktur
in Zusammenhang steht und die Faserbildung vielleicht als
eine hohere Stufe der Gewebsdifferenzierung anzusehen ist,
kann vorderhand noch nicht mit Gewissheit behauptet
werden, Jedenialls ist es mir nicht gelungen, diese am
primdren Tumor beobachtete Faserbildung in der Intercellular-
substanz des Korpelgewebes der Metastasen nachzuweisen.

Vorliegende Arbeit ist aui Anregung von Herrn Prof.
Dr. P. Ernst entstanden. Hiermit erfiille ich die angenehme
Pilicht, Herrn Prof. Dr. P. Ernst fiir giitice Uberlassung des
Materials und Unterstiitzung bei der Arbeit meinen Dank
ZUu sagen.

An dieser Stelle mochte ich auch Herrn Dr. Erich
Fabian fiir seine bereitwillige Hiilieleistung meinen Dank
aussprechen,.
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Zeichnung 1. Primdrer Tumor.

Zeichnung 2. Primdrer Tumor.
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Zeidnung 4. Nierenmetastase.



Zeichnung 6. Lungenmetastase.



Zeichnung 7. Metastasischer
Mediastinaltumor.

Zeichnung 8. Metastasischer
Mediastinaltumor.
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