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1902. —'156. Martens u. Seiffer, Multiple Ependymgliome im gesamten Hirnventrikelsystem,
Berl. klin, Wschr. 1908, Nr, 32. — 16. Meyer, O., Ein besonderer Typus von Riesenzellengliom.
Frankf. Ztschr. . Path. Bd. 14, 1913. — 17. Mosler, Zur Kasuistik der Hirntumoren. Virch.
Arch. Bd. 43, 1868. — 18. Muthmann u. Sauerbeck, Uber eine Gliageschwulst des IV. Ven-
trikels. - Zieglers Beitr. Bd. 34, 1903. — 19. Namba, Zur Frage iiber die elastischen Fasern und
das Pigment in den Samenblasen des Menschen. Frankf. Ztschr. f. Path. Bd. 8,1911. — 20. Rach-
manow, Zur Kenntnis der im Nervensystem physiologisch vorkommenden Lipoide. Zieglers
Beitr. Bd. 63, 1912. — 21. Saxer, Ependymepithel, Gliome usw: und epitheliale Geschwiilste
des Zentralnervensystems. Zieglers Beitr. Bd. 32, 1902. — 22. Schreiber u. Schneider, Eine
Methode zur Darstellung von Pigmenten und ihren farblosen Vorstufen mit besonderer Beriick-
sichtigung des Augen- und Hautpigmentes. Miinch. med. Wsehr. 1908, Nr. 37. — 23. Siegert,
Untersuchungen iiber Corpora amylacea und amyloidea. Virch. Arch. Bd. 129, 1892, — 24, Simon,
Das Spinnenzellen- und Pinselzellengliom. Virch. Arch. Bd. 61, 1874. — 26. Stumpf, Histolo-
gische Beitréige zur Kenntnis des Glioms. Zieglers Beitr. Bd. 51, 1911. — 26. Stroebe, Degene-
rative und reparative Vorginge bei der Heilung der Verletzungen des Riickenmarks. Zieglers
Beitr. Bd. 15,1894, — 27. Ders., Uber Entstehung und Bau der Hirngliome. Zieglers Beitr.
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Arch. f. Psych. Bd. 51, 1913.

Erklarung der Abbildung auf Taf. II, Fig. 3.
Schnitt aus dem Glioma pigmentosum. Das Gewebe ist mit der modifizierten Methode von
Levaditi vorbehandelt und mit polychromem Methylenblau nachgefirbt. Vergr. 590 mal. -

(Néhere Erklirung auf S.129.) Leider sind gewisse Feinheiten in der Darstellung nicht
zum Ausdruck gekommen.

VIIL.
Zur Frage iiber die metastatische Geschwulstbildung in
der Milz.

(Aus dem Pathologisch-Anatomischen Institut der Kaiserlichen Militir-Medizinischen Akademie
zu St. Petersburg.)

Von

Dr. S. 8. Chalatow.
(Hierzu 4 Textfiguren und Tafel IIL)

Schon vor langer Zeit haben pathologische Anatomen auf den Umstand hin-
gewiesen, daB Metastasen bosartiger Neubildungen in der Milz &uBerst selten
beobachtet werden.

Gegenwirtig ist diese Tatsache mit Hilfe zahlreicher Beobachtungen fest-
gestellt. In Statistiken, die auf Untersuchungen eines groBen pathologisch-ana-
tomischen Materials beruhen, in Abschnitten, die speziell der Registrierung der
Hiufigkeit der Bildung von Metastasen bosartiger Neubildungen in den ver-
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schiedenen Organen gewidmet sind, finden wir #uBerst selten Hinweise darauf,
daB die Milz von Metastasen affiziert sei.

So sind z. B. in der grofen Statistik des Magen- und des Pyloruskrebses, die von Gussen-
bauer und Winiwarter? anf der Grundlage von Sektionsprotokollen des Pathologischen Insti-
tuts der Wiener Universitit fiir den Zeitraum vom Jahre 1817 bis 1873 zusammengestellt sind,
1445 Fille von Magen- und Pyloruskrebs angefiihrt, wobei Metastasen in der Milz im ganzen
nur in 13 Féllen registiert sind, withrend sie in der Leber z. B. in 393 Fallen beobachtet wurden.

Paget?? fithrt Daten an, aus denen zu ersehen ist, daB in 244 Fillen von Obduktionen
von Frauen, die am Gebérmutterkrebs gestorben waren, eine Metastase in der Milz in einem
einzigen Falle beobachtet worden ist. Paget!” untersuchte 735 Leichen von Frauen, die am
Brustkrebs gestorben waren, und beobachtete in 350 Fillen Metastasen in verschiedenen Organen.
In 241 Fillen erwiesen sich metastatische Knoten in der Leber, wihrend in der Milz Metastasen
im ganzen nur in 30 Fillen festgestellt wurden.

Aus Reichelmanns!® Statistik erfahren wir, daB bei 670 Fillen von Krebs Metastasen
in der Milz iiberhaupt nur in 16 Fillen beobachtet wurden.

Taylor® stellte in 377 Fillen von Krebs im ganzen 23 Fille von Metastasen in der Milz
fest, aber auch unter diesen 23 Fillen wurden nur in sieben Fillen echte Metastasen beobachtet,
wihrend in den iibrigen 16 Fillen ein unmittelbares Ubergreifen der Geschwulst von den be-
nachbarten Organen: dem Magen, dem Pankreas oder dem Bauchfell stattfand. Die primiren
Geschwiilste, die Metastasen in der Milz gebildet hatten, lokalisierten sich in diesen sieben von
Taylor angefiihrten Fillen in der Gallenblase, in der Brustdriise (in zwei Fallen) colon sigmoid.,
in der Speiserhre und im Magen.

In Budays* Statistik, die auf 5530 Obduktionen basiert, welche im Pathologisch-Anato-
mischen Institut in Kalozvar ausgefiithrt wurden, und von denen 366 auf den Krebs entfielen,
werden iiberhaupt nur viermal Metastasen in der Milz erwihnt.

Nobiling¢ untersucht 212 Fille von Karzinomen, die sich ihm bei Obduktionen im Patho-
logischen Institut des Krankenhauses Miinchen r. d. I. in den Jahren 1908 und 1909 boten, und
er fiihrt in dem Abschnitt iiber das Metastasieren der Karzinome blo§ einen Fall von Pankreas-
karzinom an, welches sich bis in die Milz verbreitete, und einen Fall von Karzinom der grofien
Kurvatur, wo Magen und Milz verwachsen waren, und in bezug auf diesen letzten Fall bemerkt
er, dafl dadurch das Einwuchern des Krebses in die Milz ermoglicht wurde.

Kettle? hat in den 240 von ihm untersuchten Fillen von Karzinomen bloB in acht Fillen
Metastasen in der Milz festgestellt.

Die angefiihrten Daten geniigen schon, um sich zu tiberzeugen, daf die Milz
tatséichlich in bezug auf die Elemente bosartiger Neubildungen eine gewisse ge-
schiitzte Stellung einnimmt. Diese Sonderstellung der Milz lenkte schon seit
langem die Aufmerksamkeit der Forscher auf sich und bot ihnen Grund zu der
Annahme, daf in der Milz irgendwelche hesonderen Bedingungen vorliegen, die
das Wachstum einer Geschwulst verhindern. Und in der Tat sehen wir einerseits
Versuche von Forschern, unmittelbar in irgendeiner Weis¢ das Gewebe der Milz
zu Heilzwecken auf Geschwiilste anwenden, andererseits finden wir eine Reihe
von Untersuchungen, die auf die Erforschung des Verhaltnisses des Gewebes der
Milz zu bosartigen Geschwiilsten und auf die Erforschung der immunisierenden
Fihigkeit des Gewebes der Milz in bezug auf das Wachstum experimenteller
Geschwiilste gerichtet ist.

So z. B. meint Landau®, da die Tatsache allbekannt sei, daB bei Autopsien an Karzinomen
Verstorbener, selbst wenn fast alle parenchymatosen Organe, Lunge, Nieren, Leber mit Krebs-
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knoten wie ithersit sind, die Milz gewdhnlich von jeder Metastase freibleibt, so habe sich die
Vorstellung gebildet, daf diese Beobachtung vielleicht darin ihre Frklirung finden kinne, daB
die spezifische Funktion der Milzzellen einen gewissermaBen deletiren Einfluff auf das Wachstum
des Krebses ausiibe. Auf Grund dieser Erwigungen versuchte er durch Prefsifte und Extrakte
aus diesem Organ auf Krebskranke einzuwirken, jedoch mit absolut negativem Erfolg.

Nachdem Bayer! sich auf Grund von histologischen Untersuchungen davon iiberzeugt
hatte, daB das adenoide Gewebe eine zerstorende Wirkung auf die Zellen der Geschwulst ausiibe,
entschlof er sich, das lebende adenoide Gewebe zwecks therapeutischer Wirkungen anf Geschwiilste
anzuwenden. Als zu seinen Zwecken besonders geeignet erschien thm das Gewebe der Milz aus
dem Grunde, weil es auch ihm bekannt war, daB die Milz besonders selten der Affektion durch
Metastasen bosartiger Neubildungen unterliegt. Der Autor stellte seine Versuche an, indem er
frische Milzgewebe an die ulzerierten Oberflichen der Geschwiilste anlegte und die giinstige Wirkung
einer derartigen Behandlung auf das weitere Wachstum der Geschwiilste beobachtete. Die Ge-
schwiilste reinigten sich, zeigten eine Neigung zur Granulierung und zerfielen zuweilen an der
Oberfliche.

Einen Versuch die Wechselwirkung zwischen dem Milzgewebe und dem Gewebe der Ge-
schwiilste zu erforschen, finden wir in den Untersuchungen von Leiblein!3, der es sich zur Auf-
gabe gestellt hatte, zu erfahren, ob in der Milz fermenthydrolytische Kriifte von solch einer Be-
schaffenheit enthalten seien, daB man beim Einspritzen von Fermenten der Milz, eine Auflosung
lebender Geschwillste erwarten konnte. Die von ihm ausgefiihrten Untersuchungen mit Auto-
lysierung des Gewebes der Milz und der Geschwiilste (nicht ulzerierte Brustkrebse) bewiesen jedoch,
daB weder die Krebsgewebe aufs Eiwei der Milz, noch das Milzgewebe auf das EiweiB des Krebses
fahig sind, eine spaltende Wirkung auszuiiben. So erwies es sich z. B., daB bei der gemeinsamen
Autolyse von Milz und Karzinom weniger nichtkoagulaber Stickstoff gefunden worden ist, als
die Berechnung unter Zugrundelegung der bei der isolierten Antolyse erhaltenen Werte ergibt.
Der* Autor kommt tiberhaupt zum SchluBl, daB die heterolyiischen Figenschaften der Krebs-
zellen in bezug auf normale Zellen gesunder Gewebe nicht verstirkt sind.

Die systematische Erforschung der Wirkung des Milzgewebes auf das Wachstum der Ge-
schwiillste an experimentellem Material beginnt mit den Untersuchungen von Braunstein?2
Nachdem er bei Ratten oder Meerschweinchen die Milz entfernt und ihnen darauf unter die Haut
oder intraperitondial den Krebs der Miuse oder Menschen eingeimpft hatte, bemerkte Braun-
stein?, daB wihrend seine Tiere hiiufig zugrunde gingen, die Kontrolltiere, denen die Geschwiilste
gleichfalls eingeimpft waten, oder die Tiere, bei denen blof die Milz entfernt war, gar keine Stérun-
gen zeigten und zu leben fortsetzten.

In Anbetracht dessen stellte der Autor eine Reihe von Versuchen an, die darin bestanden,
daB er die Milz entweder von Miusen nahm, denen Miusekrebsgewebe unter die Haut oder in
die Bauchhohle eingespritzt wurden, oder auch von Tieren mit eingeimpftem Krebs, die ibn im
Verlauf von kiirzerer oder lingerer Zeit getragen hatter. Nachdem er ferner die Milz dieser Tiere
mit einer physiologischen Ldsung verriihrt hatte, spritzte er diese Masse als Antikérper solchen
Msusen steril ein, bei denen sich der Krebs entwickelt hatte, oder Ratten mit einem Sarkom,
um auf diese Geschwiire einzuwirken.

Die besten Resultate wurden in den Versuchen erlangt, wenn man Tieren 2—3 mal den
Tumorbrei intraperitondal injizierte und nach 4—b Tagen die exstirpierte Milz zu Injektionen
verwendete. Unter 18 Krebsméausen mit Tumoren bis zu HaselnuBgroBe gingen sechs Tumoren zu-
riick, bei drei Tieren erzielte er Wachstumstillstand. Von sieben Ratten mit walnuf- bis
pflaumengrofien Sarkomen gingen nach demselben Verfahren sechs Tumoren vollkommen zuriick.

Braunsteins Versuche wurden von Prof. Dr. Carl Lewin und Siegfried* an einem
groBen experimentellen Material kontrolliert, die ebenso wie Braunstein ihre Versuche in drei
Gruppen teilten. Zur ersten Groppe gehorten die Versuche mit der Injektion von Milzgewebe,
das von Tieren genommen wurde, welche im Verlauf eines gewissen Zeitraumes Geschwiilste
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getragen hatten, artgleichen Tieren mit schon mehr oder weniger alten Geschwiilsten, die ihnen
unter die Haut des Riickens injiziert waren. In der zweiten Serie der Versuche wurde zu dem-
selben Zweck der Heilwirkung auf experimentelle Geschwiilste das Milzgewebe von Tieren ver-
wendet, denen manvorher im Verlauf von sechs Tagen dreimal Tumorbrei intraperitonial injiziert
hatte. Bei der dritten Gruppe der Versuche endlich stellte sich der Autor die Aufgabe zu unter-
suchen, ob es moglich sein wiirde, dieselben Resultate, wie in der zweiten Serie zu erzielen, wenn
der Tumorbrei artfremden Tieren intraperitondal injiziert und deren Milz zn Heilawecken ver-
wendet wiirde. In einigen Fillen wurde auch der Heilwert des Serums der Tiere erprobt.

Positive Resultate ergab blof die zweite Serie der Versuche, und das gestattete den Auntoren,
folgenden SchluB zu ziehen: Spritzt man Ratten oder Mausen einen arteigenen Tumor zweimal
oder mehrmals ins Peritonium und exstirpiert den so vorbehandelten Tieren die Milz, so kann
man durch Injektion dieser Milz Tumoren in einer groBen Reihe von Fallen heilen, in anderen
Fillen zu einer gewissen Riickbildung bringen. Das Serum der vorbehandelten Tiere hat keinen
Heilwert nach der von Braunstein angewendeten und von Lewin und Siegfried wieder-
holten Versuchsanordnung.

Wenn auf diese Weise die Forscher ihre Aufmerksamkeit vornehmlich auf die
Eigenschaften der Fermente der Milz richteten und zu beweisen suchten, daB
diese letzteren in bezug auf Geschwiilste iiber eine gewisse immunisierende Kraft
verfiigen, so suchten andere Forscher in den rein anatomisch-physiologischen
Eigentiimlichkeiten der Milz die Griinde, mit deren Hilfe man die geschiitzte
Lage dieses Organes in bezug auf das Eindringen der Elemente von Geschwiilsten
in sein Gewebe erkliren konnte. :

So z. B. richtet Kettle® bei der Beschreibung von vier Fillen von Geschwulstmetastasen
in der Milz eine besondere Aufmerksamkeit auf den Fall einer diffusen Infiltration der Milz durch
die Zellen einer bosartigen Neubildung und nimmt an, daB die Milz als ein kontraktiles Organ,
z. B. bei einer Steigerung des Blutdruckes imstande sei, durch Kontraktionen Gesechwulstzellen
auszustofen, so daf sie auf diese Weise in ihr nicht festgehalten werden. Dieses gibt ihm ferner
“den Anla8, zu vermuten, dafl die Metastasen in der Milz die Ursache einer embolischen Infektion
der Leber durch Geschwulstzellen sein kinnen.

Allein wenn man die besondere, von Giepel® beschriebene Art der Meta-
stasierung der Geschwiilste in der Milz in Betracht zieht, wo eine Entwicklung
der Herde von Neubildungen in der Leber stattfand und die nachfolgende retro-
grade Uberschwemmung der Pulpa der Milz durch die Vena porta resp. Vena
linealis, so muB man im Gegenteil annehmen, daB in der Milz eher giinstige Be-
dingungen, wenigstens in einigen Fillen, fiir das Hineingelangen und das Fest-
gehaltenwerden von Geschwulstelementen vorhanden sind, die jedoch kraft irgend-
welcher eigentiimlicher Eigenschaften der Milz auf Hindernisse fiir ihre weitere
Entwicklung stoBen.

In den von Giepel® beschriebenen dhnlichen Fillen konnten mikroskopisch gar keine An-
zeichen fiir das Vorhandensein von Geschwulstelementen in der Milz gefunden werden. Die Lymph-
kndtchen traten in solchen Milzen gewdhnlich deutlich hervor, und hier und da zeigten sich kleine
Tnfarkte. Mikroskopisch erwies es sich, daB hauptsichlich die vendsen Kapillaren mit Geschwulst-
elementen vollkommen angefiillt waren, wihrend sie in dem Lumen groSerer GefiiBe nicht be-
obachtet wurden. Die Lymphknbtchen waren von Geschwulstelementen frei.

Die Resultate von Giepel® hat vor kurzem Parsch®® bestitigt, der sieben Fille einer diffusen
Krebsinfiltration in der Milz beobachtet hatte, wobei jedoch in einigen Fillen keine Knoten von
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Neubildungen in der Leber beobachtet wurden. Parsch?® fand karzinomattse Zellen sogar in
grofien Venen und meint, daf hier, ebenso wie in den Féllen von Giepel ein retrograder Transport

von der Pfortader aus stattfand.

Wenn wir alle obenangefiihrten Resultate beriicksichtigen, so miissen wir
anerkennen, daB die Seltenheit einer Affektion der Milz durch Metastasen keine
zufillige Erscheinung ist, sondern daB in der Milz tatsichlich irgendwelche Be-
dingungen vorhanden sind, die die Entwicklung von Geschwulstmetastasen in
ihr verhindern. Und wir sehen in der Tat, daB die Untersuchung der biologischen
Eigenschaften des Milzgewebes zweifellos eine gewisse immunisierende Kraft in
bezug auf Geschwulstzellen bewiesen hat, und daB, wenn auch einige Hinweise
darauf existieren, daB iiberhaupt jegliche Gewebe bis zu einem gewissen Grade
eine bestimmte immunisierende Wirkung auf die Zellen einer Geschwulst: auszu-
iben fahig sind, wenn sie ins Innere des Organismus injiziert werden, so sind
doch jedenfalls diese Eigenschaften im Milzgewebe am schérfsten ausgeprigt.
Man kann auch annehmen, daf beim Einimpfen von Zellenelementen von Tier-
geschwillsten Antikorper hauptsichlich, wenn nicht ausschlieBlich, in der Milz
ausgearbeitet werden, da nach den Untersuchungen von Lewin und Siegfried!,
wie wir gesehen haben; das Blutserum von. derart vorbehandelten Tieren, keine
Wirkung auf experimentelle Geschwiilste ausiibt.

Aber dessenungeachtet, daf die Resultate, auf die sich die obenangefiihrten
Forscher stiitzten und die sie auf den Gedanken eines besonderen Verhéltnisses
des Milzgewebes zu den Geschwiilsten brachten, von pathologischen Anatomen
erzielt waren, bleibt diese Frage von dieser Seite aus wenig bearbeitet und von
der pathologisch-anatomischen Seite aus finden wir sehr wenig Daten, die es uns
ermoglichen, uns eine mehr oder weniger befriedigende Vorstellung von der morpho-
logischen Wechselwirkung zwischen dem Gewebe der Milz und demjenigen der
Geschwiilste zu bilden. Die Diirftigkeit der Daten in dieser Beziehung héngt
wabrscheinlich von dem Umstande ab, daB dieses Material ein verhaltnismaBig
sehr seltenes ist. In Anbetracht dieser Erwidgungen hielt ich es fiir interessant,
hier die Beschreibung einiger Fille von Geschwulstmetastasen in der Milz folgen
zu lassen, die im Verlauf der letzten drei Jahre in meinen Besitz gelangt waren.

Mein Material besteht aus sechs Fillen: Vier Fille stammen aus unserem
Institut, ein Fall aus der Klinik der GroBfiirstin Helene Pawlowna, den mir der
Prosektor Ssyssoew (Fall 3) iibergeben hat, und ein Fall (Fall 5), der unlangst
in dem St. Petersburgischen Obuchowschen Hospital entdeckt wurde, und den
mir der Prosektor W. M. Leontjeff iiberlieB, demzufolge dieser Fall der einzige
ist, der ihm im Verlavf der letzten drei Jahre vorgekommen ist an dem ganzen
ungeheuren pathologisch-anatomischen Material, das ihm zur Verfiigung steht.

Der erste von den zu beschreibenden Fillen beansprucht ein besonderes
Interesse, da die Metastase in der Milz in diesem Fall infolge einer umfassenden
Dissimination einer primiren Geschwulst der Glandula parotis vom Typus Basal-
zellenkrebs erschien, und auBerdem gelang es mir, den Verlauf dieses Falles vom
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ersten Beginn der Erkrankung zu verfolgen, als sich der Kranke an die chirurgische
Klinik von Prof. S. P. Fedorow wegen einer primidren Geschwulst wandte, die
sich bei ihm am Halse entwickelt hatte. Diesen Fall werde ich mir erlauben auf
Kosten der nachfolgenden etwas ausfithrlicher zu beschreiben.

Fall 1. Der Kranke.J. B., 41 Jahre alt, mittelgroB, unterernihrt, trat in die chirurgische
Klinik wegen einer Geschwulst in der Gegend des Halses ein. Zum erstenmal entdeckte der Kranke
eine Schwellung hinter dem Angulus mandibulae des Unterkiefers der linken Seite zwei Jahre vor
dem Eintritt in die Klinik, und von der Zeit an vergroBerte sich die Geschwulst allmihlich und
bestindig. Zur Zeit der Untersuchung in der Klinik erwies sich in der Fossa retromaxillaris
eine hockerige Geschwulst von der GréBe eines groBen Hiihnereies, sie war ein wenig beweglich.
Die Geschwulst fiihlte sich sehr fest an, mit der Hautdecke war sie nicht verwachsen, den Musc.
sterno-cleido mastoid. dringte sie nach hinten und nach aunBen hin fort und. wuchs unter ihn.
In der linken Regio supraclavieularis und axillaris waren die Driisen ein wenig vergroBert und
schmerzhaft beim Beriihren. An den iibrigen inneren Organen wurden keine besonderen Ab-
weichungen beobachtet. Unter einer Hedonalnarkose wurde an.dem Kranken durch Operation
die Entfernung der Geschwulst vollzogen, wobei es ohne Miihe gelang, die Geschwulst herauszu-
schilen, nachdem die Vena jugularis interna unterbunden worden war. Aus der Ohrspeicheldriise
wurde zusammen mit einem Teil der Geschwulst ein nicht groBes Stiickchen Driisengewebe in
Spindelform entfernt. Die Stiickchen der Geschwaulst fixierte ich sofort, nachdem sie heraus-
geschilt waren. Die Operationswunde heilte ziemlich schnell und gut, jedoch nach Verlauf von
zwolf Tagen fing der Kranke an, iiber schmerzhafte Empfindungen in der Lebergegend zu klagen,
und es wurde bei ihm eine VergréBerung der Leber konstatiert, deren Rand fest war und etwa
um drei Fingerbreiten unter dem Rande der falschen Rippen hervortrat.

Von dieser Zeit an begann der Kranke bestindig iiber schmerzhafte Empfindungen in der
Gegend der Leber und des Kreuzes zu klagen, sein Befinden verschlechterte sich, und 1% Monate
nach der Operation wurde er in die therapeutische Abteilung mit Anzeichen von Metastasen
in die inneren Organe iibergefithrt. Wihrend des Aufenthaltes in der therapeutischen Klinik
verschlimmerte sich das Befinden des Kranken progressiv, und er klagte bestindig iiber starke
Schmerzen in der Gegend des Kreuzes, die auch in die Beine ausstrahlten. 214 Monate nach der
Operation starb der Kranke mit Symptomen eines inneren Blutergusses.

Bei der Obduktion stellteich folgendes fest: Im Peritonium etwa 300 ecm dunklen, fliissigen
Blutes, die Leber tritt um eine Handbreit unter dem Rande der falschen Rippen hervor. Unter
der Pleura beider Lungen waren zahlreiche feste, weiBliche Knoten von Neubildungen von der
GroBe bis zu einer Erbse verstreut. Die Milz 15, 9, 8, die Kapsel war glatt. Bei dem hinteren
Rande des unteren Drittels der Milz tritt an der Oberfliche ein Knoten einer Neubildung von
etwa 5 cm im Diameter hervor, der an der Schnittfliche weich und hellgelblich, im Zentrum
erweicht ist. Das Gewebe der Milz ist schlapp. Die Leber 40, 24-19 und 10. Auf der unteren
Oberfliche der linken Hilfte befindet sich eine Ulzeration, die mit lockeren Blutgerinnseln bedeckt
ist, im Gewebe der Leber befindet sich dieser Stelle entsprechend ein Knoten einer Neubildung,
der erweicht und von dunkelroter Farbe ist. Das Gewebe der Leber ist beinahe durchgehend
von grofen Knoten von Neubildungen durchsetzt. Die Knoten von der GrisBe einer Faust und
noch mehr ergeben beim Abschaben einen dickfliissigen, weiBlichen Saft. Das Gewebe der Leber
zwischen den Knoten ist ziemlich schlapp und gelblich. Die mesenterialen Lymphdriisen sind
unveréndert. Die retroperitonialen Lymphdriisen der linken Seite des Riickgrats sind, den
oberen lumbalen Wirbeln entsprechend, vergrdBert und miteinander verwachsen, so daf sie ein
Konglomerat von der GroBe einer Faust bilden. Epikrisis: Neoplasma recid. regionis colli, meta-
stases neopl. hepatis, pulmon., lienis et gland. Iymph. retroperitonaeal. cum propagat. ad corpora
vertebr. lumbalia.

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 217. Hit 1. 10
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‘Mikroskopisch besteht die primidre Geschwulst der Ohrspeicheldriise aus Zellen,
die zu Ziigen von ungleicher GroBe und von linglicher und oftmals sehr unregelmiBiger Form
vereinigt und mit Zungen versehen sind. Diese mit Zungen versehemen Ziige der Zellen
anastomosieren Zuweilen miteinander, im allgemeinen aber sind sie voneinander durch eine be-
deutende Quantitit von Bindegewebe getrennt. Die Ziige bestehen . aus kleinen Zellen,
mit groftenteils ovalen, zuweilen aber auch mit kubischen und mehr zylindrischen Formen, die
sich dicht aneinander dringen, mit einem sich intensiv diffus firbenden Kern und mit einem
beinahe ganz unmerklichen Protoplasmarand. Allein die Kerne der Zellen firben sich intensiv
bloB an der Peripherie der Ziige, in den zentralen Teilen sind sie sehr bla8 gefarbt, zuweilen aber
flieBen sie vollstindig in eine sich gleichfalls mit Eosin diffus firbende Masse von sehmutzig-
rotlicher Farbe zusammen. Das Bindegewebe, das die Ziige der Zellen durchsetzt, besteht
ans nicht dichtliegenden, stellenweise gequollenen, lockeren Fasern. Es ist reich an Zellen-
elementen, doch auBer den Fihroblasten werden unter ihnen anch Lymphozyten und Polyblasten
beobachtet. Das ganze Bindegewebe ist von einem auBerordentlich feinen Netz von Faserchen
einer diffusen Substanz vollkommen durchsetzt, die vom Himatoxylin die blaue Farbe annimmt,
In den Abschnitten, wo die Neubildung das Driisengewebe durchwichst, zerfillt letzteres in
kriimelige Massen, die zuweilen den Eindruck von feinzelligen Infiltrationen machen. Solch ein
Absehnitt des Driisengewebes, das von einer Geschwulst durchwachsen ist, ist auf Fig. 1 der
Tafel 111 abgebildet. '

Der Halshautknoten entwickelt sich im Unterhautzellgewebe unterhalb des Kehlkopfes
rechts von der Mittellinie, dringt die Hautdecke hervor, wichst durch die Halsmuskeln und unter-
scheidet sich seiner Struktur nach vom primiren Knoten der Geschwulst. Seine Zellen von be-
deuterem Umfang haben einen sich blaB firbenden Kern und zeichnen sich durch einen bedeuten -
den Polymorphismus aus. Stellenweise finden sich Zellen, die den Zellen des Plattenepithels voll-
kommen gleichen. Unter den Geschwulstzellen bemerkt man sehr viele Figuren von Mitosen.
Zwischen den Gruppen dieser Zellen liegen diinne Zwischenschichten von kollagenen Fasern
mit Fibroblasten. Die Zellen des Knotens, die an die Halsmuskeln grenzen, und die sie durch-
wachsen, sind intensiver gefdrbt als im iibrigen Teil der Geschwulst.

Die zervikalen und subaxillaren Lymphdriisen sind in den zentralen Teilen nekro-
tisch; das neugebildete Gewebe, das sich an der Peripherie erhalten hat, besteht beinahe aus-
schlieBlich aus eng aneinandergedringten Zellenelementen mit einem blaBgefirbten Kern mit
nicht gleichmafig verteilten Chromatin und mit einem zuweilen deutlich wahrnehmbaren Kern-
chen. Ifier und da sind Foci der Verhornung zu beobachten und Zellen, die dem Platten -
epithel vollkommen Zhnlich sind. - Die Zellen zerfallen in Gruppen von unregelmiBiger Form,
die von ziemlich flachen Zwischenschichten, aus Bindegewebe bestehend, durchsetzt sind, stellen-
weise aber werden zwischen diesen Gruppen von Zellen groBere. Hohlriiume beobachtet, die von
den erhalten gebliebenen lymphoiden Elementen ausgefiillt sind. Ansammlungen von Lympho-
zyten werden auch ganz an der Peripherie der Geschwulst beobachtet. In den Zellen der Ge-
schwulst befindet sich eine ungeheure Zahl von Mitosen. Die metastatischen Zellen im Hant-
Inoten und in den Lymphdriisen unterscheiden sich bedeutend von den Zellen des primiren
Knotens, sowohl ihrer bedeutenderen GriBe nach, als anch dem Charakter des blasser sich firben-
den Kerns, mit dem in ihm nicht gleichmiifig verteilten Chromatin.

Die Leber. Die metastatischen Knoten der Leber bestehen aus grofen nekrotischen Massen
und aus abgegrenzten Herden von Geschwulstzellen, die sich bloB rund um die GefiBe erhalten
haben. Die Geschwuistzellen in diesen erhalten gebliebenen Teilen sind klein, gréBtenteils von
rundlicher, zuweilen aber auch linglicherer Form. Der Kern ist stark gefirbt, Protoplasma ist
nicht bemerkbar. Die originelle Verteilung des Chromatins in den Kernen dieser Zellen lenkt
die Aufmerksamkeit auf sich. Das Chromatin tritt in Form von gleichgroBen Kornern auf, die
sich im Kern gleichmiiBig verteilen. Dort, wo sich das Bindegewebe zwischen den Knoten erhalten
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hat, trigt es vollkommen denselben Charakter wie auch im priméren Knoten: es ist ebenso de-
matds und hat dieselbe reichliche Beimischung einer feinfaserigen Substanz, die mit Himatoxylin
blau gefirbt ist.

In den retroperitonialen Lymphknoten bewahren die Geschwulstzellen denselben Charakter
wie auch in der Leber, aber hier werden Herde von Nekrosen in viel geringerer Quantitit beob-
achiet, und sie sind weniger ausgebreitet. Wenn man die Geschwulstzellen mit den Lymphozyten
vergleicht, so kann man sich iiberzeugen, daB sie 1% mal so groB sind wie die Lymphozyten.

Die Milz. Der metastatische Knoten in der Milz besteht aus Zellen, die in.Ziigen an-
geordnet sind, vnd aus dem Bindegewebe. Zellen und Bindegewebe stehen ungefihr in gleichem
Grofenverhsltnis zueinander. Die Zellen haben sich blo§ in den peripherischen Teilen der Ziige
erhalten, die an das Bindegewebsstroma der Geschwulst grenzen, in den zentralen Teilen der
Ziige aber gibt es nekrotische Abschnitte, die vom Eosin diffus hellrosa gefirbt sind. Die neu-
gebildeten Zellen, die in Ziigen wachsen, sind ein wenig kleiner als die Zellen der metastatischen
Knoten in der Leber und der retroperitonialen Lymphdriisen, sie dringen sich nicht eng an-
einander und haben griBtenteils eine gestreckte Stdbchenform. Unter ihnen finden sich viele
mitotische Figuren. Die Fasern des Bindegewebes, das die Ziige der Zellen durehschichtet, sind
diinn, stark auseinandergeschoben und gelockert, sie sind reich an Fibroblasten und an feinsten
Fiserchen von einer sich blau firbenden Substanz, ganz dhnlich, wie dieses am Stroma des priméren
Knotens der Neubildung beobachtet wurde. Dort, wo die Geschwulst sich den Trabekeln der
Milz néhert, verdicken sich letztere stark, die Quantitit der Fibroblasten um sie herum vergroBert
sich. Auf der Grenze zwischen der Geschwulst und dem Milzgewebe wird gleichfalls ein starkes
Wachstur der Fibroblasten beobachtet, die gleichsam einen Ring bilden, der die Neubildung
von dem Gewebe der Milz abgrenzt. Die Fibroblasten wuchern in der Richtung zur Geschwulst,
indem sie sich unter die Fibroblasten des Stroma mengen, wodurch diese letzteren in griBerer
Quantitit in den dem Milzgewebe am nichsten liegenden Bindegewebszwischenschichten der
Geschwulst beobachtet werden (Fig. 2, Taf. III).

Fall 2. Die Kranke, eine Frau von 39 Jahren, trat in die therapeutische Klinik ein, die
Diagnose lantete auf Bauchgeschwulst; sie starb nach einem dreimonatigen Aufenthalt in der
Klinik.

Die Obduktion ergab, daf# das ganze Parenchym der Leber von zahlreichen, miteinander
zusammenfliefenden Knoten von Neubildungen durchsetzt war, die stellenweise im Zentrum
Erweichungen enthielten. Die Milz 14, 8, 3; ihr Gewebe war von dunkelroter Farbe, die Pulpa-
lie sich von der Oberfliche in miBiger Quantitit abschaben. Unter der Kapsel, in der Nihe
des vorderen Randes befanden sich zwei abgegrenzte, weiBe Knotchen, das eine von der Grofe
einer Erbse, das andere einer HaselnuB. Beide Knoten waren scharf abgegrenzt und wiesen im
Zentrum einen griitzartigen Zerfall auf. Dem hinteren und unteren Teil des Kopfes des Pankreas
entsprechend, wurde eine feste, hickerige Geschwulst von der GriBe einer Faust, beobachtet,
die sich teilweise auf den Korper der Driise, den Rand des Omentum majus, das Gekrose und
die Magenwand ausbreitete. Man mufl anerkennen, daf im gegebenen Fall augenscheinlich die
primére Geschwulst die des Pankreas war, die Metastasen in der Leber und in der Milz gebildet
hatte.

Die mikroskopische Untersuchung: In den Abschnitten des Pankreas, die durch die Neu-
bildung weniger tangiert sind, wird in den Bindegewebszwischenschichten zwischen den Teilchen
ein Wuchern des Epithels der Ausfithrgéinge und die Bildung von umfangreicheren Wucherungen
des neugebildeten Gewebes beobachtet. - In anderen Abschnitten finden sich iiberall Herde der
Neubildung, die das ganze Gewebe der Driise durchwachsen. Die wuchernden nengebildeten Zellen
werden durch ziemlich diinne Zwischenschichten aus Bindegewebe in Gruppen geteilt und die
ganze Neubildung tréigt den Charakter eines vulgiren Karzinoms. Die nengebildeten Zellen iiber-
treffen ihrer GriBe nach die epithelialen Zellen der Ausfithrginge und der sekvetorischen Zellen
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der Driise nicht, ihre Kerne firben sich dunkler als die Kerne der letzteren, sie weisen einen
nicht grofien Rand aus Protoplasma auf, groBtenteils haben sie ovale, aber zuweilen auch zylin-
drische Formen und zeichnen sich iiberhaupt durch Polymorphismus aus. Stellenweise verdicken
sich die Bindegewebszwischenschichten zwischen den Gruppen der Zellen, sie werden lockerer
und reicher an Zellelementen und weisen Merkmale: einer schleimigen Durchsetzung auf,

Die Leber. Im Bindegewebe der Portalgegend werden iiberall erweiterte Hohlriume
der Venen und der Lymphgefifie beobachtet, deren Lumen mit den Zellen der Neubildung an-
gefiillt sind (Textfig. 1). Im iibrigen Lebergewebe werden aufler umfangreichen Herden der
Vena
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Fig. 1.

Neubildung mit Nekrosen in den zentralen Teilen iiberall zwischen den Leberzellen sie ausein-
anderschiebende neugebildete Zellen und das Entstehen umfangreicherer Herde der Nenbildung
beobachtet, die das Gewebe der Leber fortdriingen. Ihrer Gréfie nach entsprechen die Kerne
der neugebildeten Zellen den Kernen der Leberzellen, haben aber einen sich dunkler firbenden
Kern mit einer gleichmiBigen Verteilung des Chromatins, zeichnen sich durch einen bedeutenden
Polymorphismus aus, und unter ihnen werden sefir viele Figuren von Mitosen beobachtet.

Die Milz. Die Geschwulstzellen der metastatischen Knoten der Milz sind ein wenig kleiner
als diejenigen der Leber und die Zellen der primiren Geschwulst des Pankreas. In den iibrigen
Beziehungen sind die- metastatisehen Knoten der Milz genan naeh demselben Typus konstruiert
wie im ersten eben beschriebenen Fall, und sie beschreiben, hieBe, die eben gegebene Beschreibung
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des metastatischen Knotens der Milz des ersten Falles wiederholen: dieselben linglichen Ziige
der Zellen mit Nekrosen in den zentralen Teilen, dasselbe Stroma aus einem lockeren Bindegewebe
mit einem Zusatz einer schleimigen Substanz. Der Unterschied zwischen diesem und dem vor-
hergehenden Fall liegt bloB darin, daB die Zellen in diesem Fall groBer sind und sich durch einen
noch groBeren Polymorphismus auszeichnen. Das Chromatin ist in den Kernen dieser Zellen
ebenfalls gleichmiBig in Gestalt von zahlreichen sehr feinen Kornern verteilt, und in den Kernen
werden sehr viele Figuren von Mitosen beobachtet. Auf der Grenze zwischen dem Knoten der
Neubildung und dem Gewebe der Milz wird gleichfalls ein Wuchern der Fibroblasten und eine
Verdickung der Trabekel beobachtet. Stellenweise in der Nihe des neugebildeten Knotens
werden einzelne, nicht groBe Inselchen des neugebildeten Gewebes beobachtet, die vom Hanpt-
knoten durch diinne-Zwischenschichten aus Milzgewebe getrennt sind, welche in diesen Abschnitten
beinahe ausschlieBlich aus Fibroblasten bestehen.

Fall 8. Ein Mann von 56 Jahren starb bei auf Lungenkrebs gestellter Diagnose. Die Ob-
duktion ergab, daB die rechte Lunge ihrer ganzen Ausdehnung pach mit dem Brustkorb ver-
wachsen ist, daB im Gebiet des oberen Lappens und teilweise auch des mittleren sich ein um-
fangreicher Knoten des neugebildeten Gewebes ohne scharfe Grenzen befindet. In der Leber
sind Knoten des neugebildeten Gewebes von der Griofie einer Erbse bis zu einem grofen Apfel
zerstrent. Die Milz ist nicht vergroBert, die Kapsel ist stellenweise eingeschrompit, aut der Schnist-
fiiche ist im grauroten Gewebe ein Knoten von der GroBe einer Erbse festgestelit.

Mikroskopiseh trigt die primire Geschwulst den Charakter eines vulgiren Karzinoms.
Der metastatische Knoten in der Milz erscheint gleichfalls in Gestalt eines abgegrenzten Knotens,
der durchgehends aus Zellenelementen besteht, die von schmalen Ziigen von kollagenen an
Fibroblasten armen Fasern durchsetzt sind, Die Ziige aus Bindegewebe zerteilen den Knoten in
Gruppen von Zellen, die von ziemlich gleicher Grofe und verschiedenartigen Formen sind. Die
Reaktion der Fibroblasten ist in diesem Fall sehr scharf ansgepriigt. Rings um den Knoten bilden
die Fibroblasten einen liickenlosen Ring und grenzen gemeinsam mit den verdickten Trabekeln
den Knoten scharf von dem Gewebe der Milz ab (Textfig. 2). Die Zellen der Geschwulst sind
groBtenteils von ovaler Form und ziemlich groB. Die Kerne weisen ein feinkdrniges gleichmifig
verteiltes Chromatin auf; in ihnen sind viele Figuren von Mitosen.  Einige Gruppen der Zellen
farben sich blasser im Vergleich mit den iibrigen, Herde von Nekrosen sind in nicht groBer Zahl
von unbedeutender GriéBe und vorwiegend in den zentralen Teilen des Knotens vorhanden.

Fall 4. Ein Mann von 53 Jahren starb bei auf Pneumonie gestellter Diagnose. Die Ob-
duktion ergab, dafl auBer einer Pneumonie beider Lungen, noch eine Geschwulst in dem unteren
Lappen der linken Lunge vorhanden war, und es erwiesen sich karzinomatse Metastasen in der
Milz, der Leber, der rechten Nebenniere, der 4. und 5. Rippe der rechten Seite, der Magenwand
mit Ubertragung auf die Schleimhaut und Ulzeration, und Metastasen in den retroperitoniialen
und peribronchialen Driisen.

Die Metastase in der Milz erscheint in diesem Fall in Gestalt eines groien Knotens mit einer
etwas ovalen Form mit einem Diameter von 5 cm und dem anderen von 3 cm. Die GrofSie der
Milz betrug 10,11, 8. Der Knoten nimmt beinahe den ganzen vorderen Teil ein, der an den vorderen
Rand grenzt, und tritt ein wenig an der Oberfliche der Milz hervor, indem er die Kapsel auszieht,
Der Knoten ist von dem iibrigen Gewebe der Milz scharf abgegrenat.

Mikroskopiseh stellt der Knoten einen beinahe durchgehends nekrotischen Herd dar, der
von einem weitmaschigen Netz durchsetzt ist, das aus schwach mit Fuchsin gefirbten Binde-
gewebsfiserchen gebildet wird, die die Uberbleibsel eines mehr oder weniger erhaltenen Stromas
der Geschwulst darstellen. Diese Bindegéwebsziige enthalten aber keine Zellenelemente, die letzteren
fielen dem Zerfall anheim, und an ihrer Statt treten zwischen den Bindegewebsfasern feine dunkel
gefirbte Korner auf. Die Zellen der Geschwulst sind blof an der Peripherie des Knotens erhalten,
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hier treten sie in Gestalt von schmalen Streifen auf, die an die Bindegewebszwischenschichten
grenzen. In diesen besser erhaltenen Abschnitten ist das Bindegewebe ziemlich reich an lockeren
Fasern, die groBe Quantititen von Fibroblasten enthalten. - Von dem Gewebe der Milz ist der
Knoten gleichfalls durch einen Ring von Fibroblasten abgegrenzt, deren Quantitit aber geringer
ist als-im vorhergehenden Fall.

Fall 5. Ein Mann von 50 Jahren trat ins Hospital mit einer auf Leberkrebs lautenden
Diagnose ein und verstarb nach kurzer Zeit. Die Obduktion ergab: Im unteren Teil der linken
Lunge, im Gewebe der Lunge mehrere Knotchen der Neubildung von der GroBe einer Erbse bis
zu einer HaselnuB. Die ganze Leber ist durchsetzt von Knoten der Neubildung; Metastasen
wurden auch in beiden Nebennieren gefunden, in der rechten Niere und in der Milz. Die Metastasen
erscheinen in Gestalt von zwei kleinen Knétchen, die sich unmittelbar unter der Kapsel befinden,

und weit voneinander entfernt sind und einen etwa 3 cm groBen Diameter haben. Die Knoten

‘ unterscheiden sich schwach durch ilive stirkere graue Schattierung von dem iibrigen graurot
gefirbten Gewebe der Milz und erscheinen nicht scharf abgegrenzt, sondern verschwimmen gleich-
sam sich ausgleichend mit dem Gewebe der Milz.

Mikroskopisch bestehen die Knoten der Neubildung in den Lungen hauptsichlich aus feinen,
ovalen oder zylindrischen Zellen mit einem kaum bemerkbaren Rande von Protoplasma und aus
‘deutlich ansgepriigten sich stark diffus farbenden Kernen. Die ganze Masse der Zellenelemente
wird durch die sie durchsetzenden Bindegewebsfiserchen von verschiedener Dicke zerteilt, die
der Geschwulst eine deutlich ausgepriigte alveolare Struktur verleihen. An der Peripherie der
‘Knoten werden starke Wucherungen des Bindegewebes beobachtet, die den neugebildeten Tumor
von dem zundchstliegenden Gewehe der Lunge scheiden. Inmitten dieses wuchernden Binde-
gewebes werden Gefifle beobachtet, deren Lumen vollkommen von Zellen angefiillt sind, die
morphiologisch den Zellen der Neubildung vollkommen gleichen,
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In der Leber bestehen die grofien Knoten beinahe durchgehend aus Zellenelementen und
sind vollkommen nach demselben Typus konstruiert wie auch die Knoten der Lunge und weisen
eine deutliche alveolare Struktur auf. Die Zellen gleichen den Zellen des primiren Knotens in
allen Beziehungen und unterscheiden sich scharf von allen iibrigen Elementen des Organs durch
ihre auBerordentlich intensiv dunkle Farbung.

In den Metastasen der Nebennieren weist die Geschwulst dieselbe Struktur auf, aber die
sie bildenden Zellen sind ein wenig grofier und blasser gefirbt. Denselben Charakter tragen die
Zellen des nicht groBen Knotens, der sich in der Niere gebildet hatte. In der Milz sind die meta-
statischen Knoten von ziemlich breiten Ziigen fester kollagener Fasern, die arm an Fibroblasten

Fig. 3.

sind, durchsetzt. Diese Ziige zerteilen die Geschwulst in Gruppen von Zellen von ungleicher GroBe
und verschiedenartigen Formen. Die epithelialen und die aus Bindegewebe bestehenden Teile
der Geschwulst stehen in einem ungefihr gleichen GroBenverhdltnis zueinander. Rund um die
Knoten kann man Herde des neugebildeten Gewebes von verschiedener GroBe sehen, die von-
einander durch Zwischenschichten aus Bindegewebe geschieden sind. In diesen Zwischen-
schichten des Milzgewebes kann man zwischen den einzelnen Herden der Neubildung eine
vergrGBerte Quantitit von Fibroblasten und ein Wuchern augenschéinlich auch der endothelialen
Elemente der Sinus beobachten, allein diese Erscheinungen sind nicht scharf ausgeprigt und
konnen nicht einmal damit verglichen werden, was in den vorhergehenden Fillen beobachtet
wurde.. Im ganzen iibrigen Milzgewebe, das keine makroskopischen Verinderungen aufweist,
werden iiberall bei der mikroskopischen Untersuchung erweiterte Hohlriume der GefiBe beob-
achtet, die mit Zellen der Neubildung angefiillt sind (Textfig. 3). GroBere Hohlriume werden
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in der Ndhe der Lumina der Arterien, besonders in den Fillen beobachtet, wo griBere Arterien
lings der Peripherie der Follikel verlaufen. Diese Hohlriiume enthalten in ihren Lumina zu-
weilen bis zu 20 Zellen der Geschwulst und sind bisweilen mit deutlich ausgeprigtem Endothel
ausgelegt. Kleinere Hohlrinme sind iiberall im Gewebe der Milz bemerkbar, aber in besonders
groBer Zahl treten sie ldngs der Peripherie der Follikel auf. An den Zellelementen der Milz,
die an diese Hohlriume grénzen, sind keine hesonderen Verénderungen bemerkbar. Die Zellen
der Neubildung unterseheiden sich scharf von den iibrigen Zellenelementen der Milz durch ihre
intensivere Firbung und weisen einen bedeutenden Polymorphismus der Formen auf, Ihrer Grofe
nach iibertreffen sie die Lymphozyten nicht mehr, als um anderthalbmal, haben einen Kern mit
einem ziemlich dichten Chromatinnetz und mit einem kaum bemerkbaren Protoplasmarande.
Figuren von Mitosen werden zwischen den Zellen, die die Hohlriume ausfiillen, beinahe gar nicht

Fig. 4.

beobachtet; in den Zellen der Geschwulstknoten gibt es ihrer auch nur eine geringe Quantitit
im Vergleich mit den vorhergehenden Fillen.

Fall 6. Eine Person mittlerer Jahre statb im Hospital. Die Diagnose lautete auf Magen-
krebs. Die primére Geschwulst, die in diesem Fall die Metastasen in der Milz gebildet hatte, war
ein Adenokarzinom des Magens, dessen. genauen histologischen Charakter festzustellen leider
nicht gelungen ist. '

Die Milz 14, 10, 7 groB, fest, ist vollkommen iibersit von unter der Kapsel hervortretenden
Knoétchen der Neubildung., Auf der Schnittfliche ist das Gewebe der Milz fest.und iiberall iiber-
sit mit. Knoten der Neubildung von der GroBe eines Stecknadelkopfes his i der eines Kirsch-
kernes. Die Knoten verschwinden stellenweise miteinander, bilden zuweilen verlingerte Ziige,
aber nirgends irgendwelche grifere Wucherungen, die z. B. die Grofle einer Haselnuf erreichten.

" Mikroskopisch erscheint das ganze Gewebe der Milz durchwachsen von den Zellen der Neu-
bildung. - Die metastatischen Zellen der Geschwulst zeichnen sich durch bedeutende Grobe und
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durch auBerordentlichen Polymorphismus aus, sie fiillen die Lumina grofer Venen aus, indem sie
ihre Bahn erweitern, wodurch sie umfangreiche Foci bilden. Die Zellen iibertreffen 4—5 mal
die Lymphozyten an GriB8e, haben griBtenteils einen ovalen Kern, einen breiten Protoplasmarand
und weisen die allerverschiedenartigsten Formen auf. Die Zellen der Neubildung fiillen die kleinen
Hoblrdume aus, aber in der Pulpa der Milz werden auch einzelne Zellen ohne bestimmte Lokali-
sierung beobachtet. In den anderen umfangreicheren Foci bewahrt die Geschwulst ihren
Driisentypus und hat ein deutlich ausgeprigtes Stroma, das aus kollagenen, an Fibroblasten
reichen Fasern besteht. Stellenweise ist der Driisencharakter der Geschwulst sehr scharf ausge-
prigt (Textfig. 4). Die einzelnen Gruppen von Zellen sind in Gestalt von Driisenlumina ange-
ordnet, die mit einem ziemlich gleichmiBigen zylindrischen Epithel ausgelegt sind; dieses
Epithel vertiigt iiber einen verlingerten Protoplasmarand, der ins Innere des Driisenhohl-
raumes gekehrt ist. Stellenweise verschwimmen die Zellen der Neubildung zu je mehreren in
eins, und diese Ganppen zusammengeflossener Zellen firben sich schwicher und bieten Merk-
male eines kornigen Zerfalles.

In allen sechs von mir beschriebenen Fallen von bosartigen Neubildungen,
die Metastasen in der Milz gebildet hatten, waren die priméren Geschwiilste zweifel-
los Karzinome. Die im ersten Fall beschriebene primire Geschwulst, die sich
in der Gegend der Ohrspeicheldriise entwickelt hatte, war von der GriBe eines
groBen Hiihnereis, schwach hockerig, durchwuchs das Gewebe der Ohrspeichel-
driise und zum Teil die Halsmuskeln, war aber nirgends mit der Hautdecke ver-
wachsen, Der Charakter der diese Gesehwulst bildenden Zellen, ihre Anordnung
in langliche Ziige, die zuweilen mit ihren zugespitzten Zungen anastomosieren,
gestattet, diese Geschwulst fiir eine Krebsgeschwulst vom Typus Basalzellenkrebs
anzuerkennen, die Krompecher® festgestellt hat und deren Entstehung er der
Basalschicht des Deckenepithels zuschrieb. Fiir charakteristische Zellen fiir diese
Art von Geschwiilsten hilt Krompecher?® gerade die feinen, kubischen, ovalen
und die linglichen zylindrisch geformten Zellen (S. 5), dhnlich denjenigen, aus
welchen die von mir beschriebene Geschwulst bestand.

Ungeachtet dessen, daB es in unserm Fall nirgends gelang, einen unmittel-
baren Zusammenhang zwischen den beschriebenen Geschwulstelementen und
der Basalschicht des Deckepithels nachzuweisen, kann man doch die Entstehung
dieser Geschwulst dem Deckepithel aus dem Grunde zuschreiben, weil im meta-
statischen Halshautknoten und in den der Geschwulst zunéchstliegenden Lymph-
driisen, die von Metastasen affiziert waren, viele Zellen einen deutlich ausgeprigten
Charakter des Plattenepithels trugen, und weil man stellenweise sogar Foei
der Verhornung beobachten konnte. Auf Grund dieser Daten muB man die be-
schriebene Geschwulst als ,,carcinoma basocellulare parotidis solidum* (Krom-
pecher) anerkennen; was aber ihre Entstehung anbetrifft, so erscheint als die
wahrscheinlichste die Annahme, daf diese Geschwulst aus den Zellen der Basal-
schicht des Deckepithels entstanden ist, die sich wihrend der Periode der embryo-
nalen Entwicklung der Ohrspeicheldriise abgeteilt hatten und in ihr Gewebe ein-
geschlossen wurden. Andererseits bietet der Ort der Entwicklung dicser Ge-
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schwulst, der unbestimmte Charakter ihres Stroma, das ziemlich reich ist an
Zellelementen und aus lockeren Fasern mit einem bedeutenden Zusatz einer
schleimigen Substanz besteht, einigen Grund zur Annahme, dal trotz des scharf
ausgeprégten epithelialen Charakters der Geschwulst und dem Fehlen des Knorpel-
gewebes in ihr, diese Geschwulst zum Typus der sogenannten Mischgeschwiilste
der Parotis zugezihlt werden miisse. Die Frage iiber den Typus von Ge-
schwiilsten, die sich in der Gegend der Ohrspeicheldriise entwickeln und haufig
einen wenig differenzierten Charakter der Geschwulstzellelemente aufweisen,
gibt zu hénfigen Streitigkeiten zwischen den Forschern Anlafi. Die einen ven
ihnen zéhlen sie zu den Bindegewebsgeschwiilsten weil sie in ihnen Endotheliome
sehen, die anderen aber sind im Gegenteil geneigt, sie als epitheliale Geschwiilste
anzuerkennen. Allein nachdem Krompecher® den Typus des Basalzellen-
krebses festgestellt und gezeigt hatte, daB diese Geschwiilste, die aus wenig
differenzierten Zellelementen der Basalschicht des Deckepithels hervorgehen,
bedeutend von der typischen Struktur der Karzinome abweichen, erschien es
ganz natiirlieh, iiberhaupt alle moglichen Geschwiilste mit einem unbestimmten
Charakter, die sich in der Néhe der Hautdecke entwickeln, mit gréferem Recht
als Basalzellenkrebs zu betrachten, als sie zu den Bindegewebsgeschwiilsten
vom Typus der einen unbestimmten Charakter tragenden Endotheliome zu-
zuzéhlen. Krompecher!® hat selbst einige Fille von Basalzellenkrebs be-
schrieben, die sich in der Gegend der Parotis entwickelt hatten, und augen-
scheinlich ist er iiberhaupt geneigt, auch Mischgeschwiilste der Speicheldriise,
die von den Autoren beschricben werden, als Basalzellenkrehs anzuerkennen.
Es ist hier am Platz auch die Untersuchungen von Fick® zu erwahnen, der sich
itberhaupt gegen die Anerkennung des endothelialen Charakters der Mischge-
schwiilste der Speicheldriise ausspricht und sie fiir Epitheliome erklart. Seine
Erwigungen begriindet Fick?® damit, da8 nach seinen Beobachtungen die Misch-
geschwilste, in welchen der Nachweis von typischem Plattenepithel nicht gelingt,
im iibrigen durchaus ebenso gebaut sind wie die Tumoren, die Plattenepithel
enthalten, und daraus ergibt sich die SchluBfolgerung, daB alle Mischgeschwiilste
der Parotis als Epitheliome im weitesten Sinne des Wortes aufzufassen sind.
Auf diese Weise sehen wir, daB der deutlich ausgepriigte epitheliale Charakter
dieser Geschwulst dem noch nicht widerspricht, da8 diese Geschwulst nicht zum
“Typus der Mischgeschwiilste der Speicheldriise gerechnet werden diirfte. Nach
der Meinung vieler Forscher geniigt es, den Ort der Entwicklung der Geschwulst
zu beriicksichtigen, den unbestimmten Charakter ihres Stroma, die Neigung zu
Verschleimungen und auch ihren verhaltnism#Big gutartigen Verlauf, um in ihr
einen besonderen Geschwulsttypus dieser Art anzuerkennen, der sich in der Gegend
der Ohrspeicheldriise entwickelt. AuBerdem sehen wir, daB die Zellen der von
uns beschriebenen Geschwulst bei ihrer ferneren Ausbreitung ihren epithelialen
Charakter schnell verlieren und in den metastatischen Knoten der Leber und
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besonders der Milz als Zellen erscheinen, die morphologisch den sarkomatisen
shnlich sind. Andererseits haben Wilson und Willis22 eine Reihe von typischen
Mischgeschwiilsten der Speicheldriise beschrieben, wobei der epitheliale Teil einiger
der beschriebenen Geschwiilste vollkommen der von mir beschriebenen Geschwulst
entsprach. Deshalb kann man annehmen, daB wir es auch im gegebenen Fall
mit einer derartigen Geschwulst zu tun haben, die auch im gegebenen Fall einen
verhaltnismiBig gutartigen Verlauf nahm und langsam im Laufe von sechs Jahren
wuchs. Allein die weitere Ausbreitung der Geschwulst, die im gegebenen Fall
stattfand, zeigte, dafl die Basalzellenkrebse tatséichlich ,nur relativ gutartige*
genannt werden konnen und in manchen Fillen f3hig sind, eine beinahe beispiels-
lose Dissemination mit der Bildung von umfangreichen Metastasen zu bewirken,
dhnlich, wie es im gegebenen Fall beobachtet wurde.

Im metastatischen Hautknoten des Halses und in den Lymphdriisen des-
selben trugen die Zellelemente der Geschwulst einen scharfer ausgepragten Cha-
rakter des Deckepithels, einige Zellen waren dem typischen Plattenepithel voll-
kommen &hnlich und stellenweise wurden sogar Herde der Verhornung beobachtet.
In metastatischen Herden der Leber wichen die Zellen von ihrem: epithelialen
Charakter stark ab. In Abschnitten, die von Nekrosen unberiihrt geblieben waren,
glichen die runden und die Zellen mit unregelméBigeren ovalen Formen eher den
Zellen von Sarkomen als von Krebsen. Denselben Charakter wiesen auch die
Zellen in den Metastasen retroperitonéaler Lymphdriisen auf. Im metastatischen
Knoten der Milz nahmen die Geschwulstzellen schon einen vollkommen atypischen
Charakter an, - Die Geschwulst, die aus Ziigen feiner, rundlicher und linglicher
Zellen bestand, die nicht dicht aneinander lagen, kann vom morphologischen
Standpunkt aus vollkommen zu den Sarkomen gerechnet werden (Fig. 2, Taf. I1I).
Allein gegen den sarkomatosen Charakter dieses metastatischen Knotens in der
Milz, der uns zwingt, seine keinem Zweifel unterliegende epitheliale Natur an-
zuerkennen, sprechen folgende Erwagungen. FErstens die primére Geschwulst
mit zweifellos epithelialem Charakter, die diesen metastatischen Knoten in der
Milz gebildet hatte. Zweitens das allmihliche Verlustiggehen der Zellen ihres
typischen Charakters im Verlauf der Ausbreitung der Geschwulst, wodurch die
Zellen der metastatischen Knoten der Leber und der retroperitonialen Lymph-
driisen allméhlich von ihrem anfinglichen Typus abweichen, ehe sie bis zu den
stark atypischen Zellen der metastatischen Knoten der Milz gelangen. Endlich
drittens, der Bau der ganzen Geschwulst, die iiberall die Neigung zeigt, in Ziigen
zu wachsen, mit einem Stroma, das aus einer ziemlich groBen Quantitit von
lockeren Fasern besteht, die das Merkmal einer schleimigen Degeneration auf-
weisen, was auch in der Leber und besonders deutlich ausgeprigt in der Milz
beobachtet wird, wodurch die Geschwulst im allgemeinen iiberall ihren bestimmten
Typus beibehdlt, der noch einmal die Verwandtschaft der Metastasen mit der
priméren Geschwulst bekriaftigt. Tatsdchlich, wenn wir Fig. 1 und 2 der Taf. 111
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betrachten, die die allgemeine Struktur der primiren Geschwulst und des meta-
statischen Knotens der Milz darstellen, so bemerken wir trotz des Unterschiedes
in ihrem Aufbau eine interessante Analogie zwischen ihnen.

- Sowohl im priméren Knoten als auch im metastatischen Knoten in der Milz
duBert die Geschwulst die Neigung, in Ziigen zu wachsen, und die Geschwulst-
elemente stehen zum Stroma in beiden Fillen annshernd in gleichen Grofen-
verhiltnissen. Das Stroma besteht sowohl im priméren als auch im metastatischen
Knoten aus gequollenen und gelockerten Fasern mit Beimischung einer
schleimigen Substanz. Im metastatischen Knoten der Milz haben sich die Ge-
schwulstzellen bloB in den peripherischen Teilen der Ziige erhalten, die zentralen
Abschuitte der Ziige aber sind vollstindig nekrotisiert und nehmen vom Eosin
eine rote Fiarbung an. Die Merkmale dieser Erscheinung der Nekrotisation der
zentralen Teile der Ziige finden wir schon in der priméren Geschwulst, daher farben
sich die Zellen in diesen Ziigen bloB an der Peripherie intensiv durch Hamatoxylin,
wihrend die Zellen der Ziige in den zentralen Teilen auch die Firbung von Eosin
annehmen, wodurch diese Abschnitte eine schmutzigrosa Firbung haben.

Auf diese Weise beweisen die Beobachtungen der Wucherung der beschriebenen
Geschwulst und die Erforschung der sich aus ihr entwickelnden Metastasen, da8
diese Zellen des Basalzellenkrebses, der sich in der Gegend der Ohrspeicheldriise
entwickelt hat, iiber eine groBe morphologische Potenz verfiigen und in einigen
Fallen fahig sind, ein auBerordentlich bosartiges Wachstum zu entwickeln. Diese
Zellen erscheinen im priméiren Knoten als wenig differenzierte epitheliale Zellen,
die aus der Basalschicht des Deckepithels entstanden sind; bei ihrer weiteren
Verbreitung im Organismus aber sind sie fihig, sowohl solche Zellen zu bilden,
die sich den typischeren epithelialen Zellen nihern, die zuweilen den Zellen des
Plattenepithels vollkommen éhnlich sind, als auch vollstindig atypische Zellen,
die morphologisch den sarkomatisen vollkommen #hnlich sind. Wenn diesen
epithelialen Geschwulstzellen, die sich in der Gegend der Ohrspeicheldriise ent-
wickeln, solch ein Polymorphismus eigen ist, so ist es sehr wahrscheinlich, daB sie
auch in den priméren Foci in verschiedenen Féllen fahig sind, verschiedene
morphologische Eigentiimlichkeiten zu #uBern, und es ist ferner sehr wahrschein-
lich, daB gerade dieser Umstand dem unbestimmten und strittigen Charakter
dieser Art von Geschwiilsten zugrunde liegt.

Im zweiten Fall erschienen die Metastasen in der Milz in Gestalt von zwei
nicht groBen Knoten, die ebenso scharf von dem sie umgebenden Gewebe ab-
gegrenzt waren. Das besondere Interesse liegt in diesem Fall in dem Umstand,
daB der metastatische Knoten vollkommen der Struktur nach dem eben beschrie-
benen metastatischen Knoten, der im ersten Fall beobachtet worden war, entsprach,
und zwar in allen Beziehungen mit Ausnahme der einen, nimlich daf die Ge-
schwulstzellen, die diesen Knoten bildeten, grofer waren als die im vorhergehen-
den Fall. Diese Ubereinstimmung dieser Geschwiilste erscheint um so auffalliger,
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als die priméren Geschwiilste, die die beschriebenen Metastasen in die Milz ge-
bildet hatten, ihrer Entstehung nach vollkommen verschieden waren. Wihrend
im ersten Fall, wie eben ausfiihlich dargetan worden ist, die priméare Geschwulst
ein Basalzellenkrebs war, der sich in der Gegend der Ohrspeicheldriise entwickelt
hatte, so war im gegebenen Fall die primére Geschwulst ein Karzinom des Pankreas,
das, wovon man sich leicht iiberzeugen kann, aus dem Epithel der Ausfiihrginge
der Driise entstanden ist.

In den Féllen 3 und 5 waren die priméren Geschwiilste Lungenkrebse. Zweifel
hinsichtlich der primédren Lokalisation der Geschwulst konnen im Falle 5 ent-
stehen, wo im Vergleich zu den umfangreichen und zahlreichen Metastasen, be-
sonders in der Leber, die Geschwulst in der Lunge in Gestalt von mehreren nicht
groBen Knotchen erschien. Allein diese Geschwulst, die eine deutlich ausgeprigte
alveolare Struktur hatte und aus feinen ovalen und zylindrischen Zellen bestand,
entsprach demjenigen Typus feinzelliger, zylindrozelliger Krebse, die fiir die
Lungenkrebse charakteristisch und von vielen Autoren beschrieben sind, unter
denen die einen, wie z. B. Hillenberg®, Mayr®, Schor? ihre Entstehung
dem Deckepithel der Bronchien zuschreiben, wihrend die anderen, wie z. B.
Langhans'?, es fiir moglich erachten, sie von den Endblischen der Schleim-
driisen der Bronchien herzuleiten. Andererseits wissen wir (Beitzke?), daB
gerade in den Lungen der primére Krebs im Vergleich zu den Metastasen eine
sehr beschrinkte GroBe hat und zuweilen unbemerkt verlduft, so dafB klinisch
eine Krebserkrankung zuweilen erst mit der Entwicklung der Metastasen in anderen
Organen festgestellt wird.

In den ersten vier beschriebenen Fillen erschienen die Metastasen in der Milz
in Gestalt von scharf abgegrenzten Knoten, wobei der im 4. Fall beschriebene
Knoten (einer seiner Diameter betrug 5 em) die bedeutendste GroBe erlangte.

In den iibrigen zwei Fillen wurde eine diffuse Infiltration des Milzgewebes
Jurch Zellen der Neubildung beobachtet, wobei die stellenweise auftretenden
umfangreicheren Wucherungen der Geschwulstzellen im Milzgewebe von der
Bildung von abgegrenzten Fokussen nicht begleitet wurden. So wurden in einem
von diesen Fallen (im 5.) umfangreichere Wucherungen der Geschwulstzellen mit
ier Bildung von zwei nicht scharf abgegrenzten Knoten beobachtet, und im anderen
Wall war die ganze Milz formlich iibersit von Knotchen, die auch nicht seharf
abgegrenzt waren von dem iibrigen Zellengewebe. Dieser letzte Fall bietet noch
das Interessante, dal die Metastase in die Milz ein Adenokarzinom gebildet hat,
dessen Zellen, indem sie die Venen- und Lymphhohlrdume iiberfluteten, bei der
Bildung von Wucherungen im allgemeinen ihren Grundtypus der Driisenstruktur
beibehielten.  Stellenweise konnte man sogar auBerordentlich charakteristische
isolierte Driisenlumina beobachten, die mit einer Schicht zylindrischen Epithels
ausgelegt waren (Textfig. 4). -

In den vier ersten Fallen, wo die Bildung von Metastasen in Gestalt isolierter
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Knoten beobachtet wurde, fand eine mehr oder weniger scharf ausgeprigte Reak-
tion des Milzgewebes statt, die sich hauptséchlich in einem Wuchern der Fibro-
blasten und augenscheinlich auch der endothelialen Elemente der Sinus #uBerte
wie auch in der Verdlckung der dem Herde der Neubildung zunichstliegenden
Trabekeln.

Diese Erscheinungen der Reaktion des Milzgewebes, die bei der Bildung der
isolierten Knoten stattfanden und die scharfe Abgegrenztheit dieser metastatischen
Knoten bedingten, fallen einem bei der ersten Betrachtung in die Augen. In
diesen Fillen waren dmse isolierten Knoten augenscheinlich die einzigen An-
sammlungsherde der Geschwulstzellen in der Milz, da in dem iibrigen Milzgewebe
nirgends das Vorhandensein von Geschwulstzellen in den Hohlriumen des Organs
festgestellt werden konnte. Im Gegenteil trat in den zwei letzten Fillen der
Charakter der diffusen Infiltration. der Milz von Geschwulstzellen auf den ersten
Plan hervor (Textfig. 3), und wenn auch umfangreichere Wucherungen der Ge-
schwulstelemente beobachtet wurden, so wurden sie von der Bildung nicht groBer
und nieht scharf abgegrenzter Knotchen begleitet. Reaktionen des Milzgewebes
auf die sie in diesem Fall infiltrierenden Elemente der Neubildung wurden nicht
beobachtet, und diese Erscheinung war sogar rings um umfangreichere Wuche-
rungen, beinahe gar nicht bemerkbar. An den Zellelementen der Geschwulst,
die in diesen Fallen die Milz infiltriert hatten, wurden auch einige Eigentiimlich-
keiten beobachtet. So wurden z. B. zwischen ihnen fast gar keine Figuren der
Mitosen gefunden, und sogar zwischen Zellen, die umfangreichere Wucherungen
bildeten, traten die Figuren von Mitosen in ganz geringer Zahl auf. "

Im Fall 6 wurde oft ein ZusammenflieBeni von Gesehwulstzellen, die die Milz
infiltrierten, beobachtet; die Kerne dieser zusammengeflossenen Zellengruppen
farbten sich schwicher und die Zellen wiesen die Merkmale eines kornigen Zerfalles
auf. Diese Erscheinungen in Verbindung mit dem Fehlen der Reaktion des Milz-
gewebes auf die Neubildung gestatten uns die Annahme, daB in den Fillen, wo
eine diffuse Infiltration der Milz von den Geschwulstzellen stattfindet, die letzteren
einer schiidlichen Wirkung von seiten der Fermente der Milz ausgesetzt sind,
die jhre Lebensfahigkeit stark beeintrachtigt.

In. allen beschriebenen Fillen zeichneten sich die Geschwiilste, welche Meta-
stasen in der Milz gebildet hatten, durch einen auBerordentlich bosartigen Charakter
aus. Uber die auBerordentlich bésartige Natur dieser Geschwiilste kann man
-sich sowohl auf Grund des stark atypischen Charakters ihrer Struktur als auch
auf Grund der Schrelligkeit ihrer Dissemination im Organismus und des groSen
Umfanges der von ihnen gebildeten metastatischen Herde ein Urteil bilden. Bei-
nahe in allen Fiallen gelang es festzustellen, daB die Geschwulst sich hauptséich-
lich lings der Blutbahn ausbreitete. In der Leber trat es in einigen Fallen sehr
deuglich hervor, daB die Lumina der Venengefalle mit Geschwulstzellen angefiillt
waren. Auf Textfigur 1 ist ein Abschnitt der Leber mit drei ausgeweiteten Hohl-
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rdumen zweier Venen- und eines LymphgefiaBes abgebildet, deren Lumen mit
den Zellen der Neubildung angefiillt sind, wie das oft in den verschiedenen Teilen
der Leber des zweiten Falles beobachtet worden ist. Im fiinften Fall trat die
Verbreitung der Geschwulst lings der BlutgefaBe nicht nur in der Leber deutlich
hervor, sondern auch in der Rindensubstanz der durch Metastasen affizierten
Nebennieren. Da8 wir es hier mit Lumina von Lymphgeféa8en zu tun haben, darauf
konnten wir auf Grund des Vorhandenseins von Lymphozyten schlieBen, die zu-
weilen auch in diesen Lumen beobachtet wurden, und auf Grund des Fehlens
der roten Blutkorperchen. Man muB auch den Umstand in Betracht ziehen,
daB in 4 von den 6 beschriebenen Fillen Geschwulstherde auch in den Lungen
beobachtet wurden, und folglich auf diese Weise ein direkter Weg fiir die
Einschleppung der Metastasen in die Milz ‘auf dem arteriellen Wege bestand.

In den beschriebenen Féllen von Geschwiilsten, die Metastasen in der Milz
gebildet hatten, wurden auch umfangreiche Schadigungen der Leber durch Meta-
stasen beobachtet, und deshalb kann man annehmen, daB wenigstens in einigen
Féllen ein retrograder Transport der Geschwulstzellen in die Milz aus der Leber
durch die Vena lienalis stattfand, wie Giepel® meinte, und die letzten Falle be-
stitigen augenscheinlich diese Annahme.

Auf Grund aller oben dargetanen Daten konnen wir uns tatsdchlich iiber-
zeugen, daB die Milz durch Metastasen bosartiger Neubildungen auBerordentlich
selten affiziert wird, und die wenig zahlreichen Geschwiilste, die Metastasen in
der Milz bilden, weisen ein auBerordentlich biosartiges Wachstum auf und werden
von der Bildung von umfangreichen Metastasen auch in vielen anderen Organen
begleitet.

Die Bildung von Metastasen von Geschwiilsten in der Milz wird sowohl in
Gestalt von isolierten, scharf abgegrenzten Knoten als auch in Form einer diffusen,
mehr oder weniger reichen Infiltration der Milz durch Geschwulstzellen beob-
achtet, wobei in diesen letzten Fillen zuweilen stellenweise die Bildung umfang-
reicherer Wucherungen der Geschwulstzellen mit dem Entstehen nicht scharf
abgegrenzter und relativ nicht groBer Knotchen beobachtet wird.

In denjenigen Féllen, in welchen die Geschwulstzellen sich zum Milzgewebe
auBerordentlich aggressiv verhalten, und nachdem sie in dasselbe hineingelangt
sind, sofort zu wuchern beginnen, indem sie isolierte Knoten bilden, wird von
seiten des Milzgewebes eine mehr oder weniger energische Reaktion beobachtet,
die sich hauptsichlich in einem Wuchern der Fibroblasten und einer Verdickung
der Trabekeln #uBert, die an den Knoten grenzen. Diese Reaktionserscheinungen

des Milzgewebes bedingen die Abgegrenztheit der Knoten, die in diesen Fillen
beobachtet wird.

Bei einem weniger aggressiven Verhalten der Geschwulstzellen zu der Milz
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wird eine diffuse, reiche Infiltration der Hohlriume der Milz durch Geschwulst-
zellen beobachtet, die ein sehr begrenztes Infiltrationswachstum aufweisen.

Die Venen- und augenscheinlich auch die Lymphhohlriume der Milz sind in
diesen Fillen von Zellen der Neubildung ausgefiillt, und stellenweise werden
Abschnitte einer begrenzten Wucherung der Geschwulstzellen beobachtet. In
diesen Fillen wird trotz der Anfiillung der Milz mit Zellen der Neubildung ein
Wuchern der Zellelemente der Milz nicht beobachtet, wie diese Erscheinung bei
der Bildung abgegrenzter Knoten stattfand. Dieses Fehlen der Reaktion des
Milzgewebes in Verbindung mit einigen regressiven Erscheinungen, die an, die
Milz diffus infiltrierenden, Geschwulstzellen beobachtet werden, bieten AnlaB
zur Annahme, daB diese letzteren in diesen Fallen irgendwelche schidigende
Einfliisse von seiten der Fermente der Milz erfahren, die ihre Lebensiihigkeit
bedeutend beeintrichtigen.

Den Grund der geschiitzten Lage der Milz in bezug auf die Entwicklung von
Metastasen bosartiger Geschwiilste in ihr, muB man augenscheinlich nicht in
anatomisch-physiologischen Bedingungen suchen, die das Hineingelangen von
Geschwulstzellen in ihr Gewebe erschweren, oder die das Aufgehaltenwerden der
schon in dieses hineingelangten Zellen bisartiger Geschwiilste verhindern, sondern
eher in den Eigenschaften ihrer Fermente, die auf die Geschwulstzellen schidlich
wirken,
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