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Zur Kenntnis der Sarkomentwicklung bei Carcinom-
‘ transplantationen.

Von Prof. P. Ehrlieh und Dr. Apolant.

(Aus dem Koniglichen Institut fir experimentelle Therapie,
Direktor: Geh. Med.-Rat Prof. Dr. Paul Ehrlich,
Abteilung fiir Krebsforschung.)

In No. 10 dieser Zeitschrift veroffentlicht Schlagenhaufer einen
bemerkenswerten Fall, nimlich das gleichzeitige Vorkommen eines - Car-
cinoms und Riesenzellensarkoms in derselben Mamma. Die Publikation
erfolgte micht nur wegen der Seltenheit der Beobachtung, sondern vor
allem auch mit Riicksicht auf die von uns beschriebene Sarkomentwicklung
bei fortgesetzten Carcinomtransplantationen, da Schlagenhaufer in
dem Nachweis primirer Mischgeschwilste der Mamma eine Stiitze fir
die Vermutung erblickt, daf auch die Ausgangstumoren unserer zu Sar-
kom umgewandelten Carcinomstimme einen Sarkomkeim enthielten.

Nachdem durch Pick?) die Aufmerksamkeit darauf gelenkt war, dafl
in Embryonen haufig ein einseitiges Ueberwuchern eines Gewebes zu kon-
statieren ist, mufl selbstverstandlich ohne weiteres die Moglichkeit zuge-
geben werden, daf ein analoger Vorgang auch bei - fortgesetzten Ueber-

1) Verbandlungen der Berliner med. Gesellschaft, 1904.
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impfungen primdrer Mischgeschwiilste vorkommt. Den direkten experi-
mentellen Nachweis hierfiir haben wir selbst erbracht?), indem wir zeigten,
daf die Verimpfung kiinstlicher Mischungen von Carcinom und Sarkom
nur beschrénkte Zeit das Bild einer Mischgeschwulst liefert, da sehr bald
der carcinomatose Anteil vollstindig eliminiert wird. Es hieBe jedoch den
Tatsachen Gewalt antun, wollte man hieraus den Schluf ziehen, daB jedes
im Laufe fortgesetzter Tumortransplantationen auftretende Sarkom auf eine
schon im Primértumor vorhandene Anlage zuriickzufiihren sei. Natiirlich
dringt sich diese Erklirungsmoglichkeit unter allen in Betracht kommen-
den zunichst auf und ist von uns eingehend in Erwigung gezogen worden.
Die speziell auch auf diesen Punkt gerichtete genaue Untersuchqng unseres.
umfangreichen Materials von rund 250 Priméirgeschwiilsten hat Jedoch, wie
aus der jingst erschienenen Arbeit des einen von uns hervorgeht %), er-
geben, daB in keinem einzigen Falle auch nur der Verdacht auf eine
Mischgeschwulst erweckt wurde. Ebensowenig ist trotz der in neuerer
Zeit sich steigenden Zahl der Publikationen von anderer Seite ein Misch-
tumor bei der Maus beschrieben worden. Insbesondere michten wir er-
wiihnen, daf sich L. Michaelis laut privater Mitteilung mit Entschieden-
heit gegen die Berechtigung ausspricht, die in Frage kommenden Tumoren
der Maus als Mischgeschwiilste aufzufassen. Wertvoll scheint uns in
dieser Frage auch das Urteil Loebs zu sein, der erst Jetzt ) iber die
Resultate seiner unabhingig von uns und zufilligerweise etwa gleichzeitig
angestellten Transplantationsversuche berichtet, die eine erwiinschte Ep.
ganzung zu der von uns beobachteten Sarkomentwicklung bilden. Die
Beobachtung Loebs weicht von der unserigen nur insofern ab, als in
seinem Falle schon die erste Abimpfung eines driisenartigen Tumors
der Submaxillaris einer japanischen Maus die Entwicklung eines Spindel-
zellensarkoms erkennen lieB, Die so entstandenen Mischtumoren zeigten
bereits in der zweiten Generation, iiber die hinaus der Stamm nicht fort-
gezlichtet werden konnte, ein deutliches Ueberwiegen der sarkomatosen
Komponente. Loeb diskutiert sehr eingehend die I'rage einer priméren
Mischgeschwulst, weist diese Erkldarung jedoch in vollkommener Ueber-
einstimmung mit uns auf das entschiedenste zuriick, Er scheint, da er
auch die einfache Transplantation vom Bindegewebe, wegen der schon in
der ersten Impfgeneration aufgetretenen Sarkomentwicklung als ursich-
liches Moment nicht gelten Iaft, sich der von uns gedullerten Hypothese
einer direkten Einwirkung der Krebszellen auf die sarkomatése Entartung
des Bindegewebes hinzuneigen, ohne jedoch die durch Umwandlung der
Carcinom- in die Sarkomzelle vollig auszuschliefen. Im tibrigen verweist
er hieritber auf eine spitere ausfiihrliche Publikation.

AuBer der histologischen Untersuchung, machen aber auch die bio-
logischen Erfahrungen die Schlagenhaufersche Vermutung wenig wahr-
scheinlich. ~ Mit der Schnelligkeit namlich, die wir bei der Sarkom-
entwicklung stets beobachtet haben, wiirde die iiberaus lange Latenzzeit,
die in unseren Fiallen 9 Monate bis 21/, Jahre betrug, schwer zu verein-
baren sein. Besonders sprechen die Erfahrungen bei dem dritten unserer
Fille, in dem allein die 68. Generation das Stadium eines Mischtumors
aufwies, wihrend schon in der nichstfolgenden ein Reinsarkom vorhanden
war, mit einer fast absoluten Sicherheit gegen eine primire Mischgeschwulst.

1) Berliner klin. Wochenschr., 1905, No. 24,

2) Apolant, Die epithelialen Geschwiilste der Maus, Arbeiten aus dem Konigl,
Inst. f. exp. Therapie zu Frankfurt a. M., 1906, Heft 1.

8) Berliner klin. Wochenschr.,, 1906, No. 24.
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Demn wie ist es zu verstehen, daB eine Anlage, die 68 Generationen ge-
braucht hat, um manifest zu werden, innerhalb einer einzigen Generation
zur alleinigen Entwicklung gelangt? Dem Einwand Schlagenhaufers,
daB unsere Deutung der Sarkomentwicklung nicht in Einklang zu bringen
ist mit der fur die Mehrzahl der Geschwiilste aufgestellten Hypothese der
Tumorentwicklung aus versprengten Keimen, konnen wir nicht die ge-
ringste Bedeutung beimessen. Denn daraus, dal eine Theorie, wie auch
nach unserer Ansicht die Cohnheimsche, fiir viele Fille Geltung hat,
folgt moch nicht, daB sie in allen Fallen zutrifit, und jede andere Erklirung
der Geschwulstgenese a limine abzuweisen ist. Speziell bei der sekundsren
Sarkomentwicklung handelt es sich um einen Vorgang, der nur durch das
Experiment aufgeklart werden kann und bereits so weit aufgeklart ist, um
die positive Behauptung zu gestatten, dal die Cohnheimsche Theorie
fiir diesen Fall nicht in Betracht kommt. Es erscheint uns daher durch-
ans unzulissig, experimentell gewonnene Tatsachen in den spanischen
Stiefel einer Theorie zu zwingen, deren Giltigkeitsgrenzen nicht scharf
gezogen sind und nur experimentell gezogen werden konnen.

Unsere erweiterten Erfahrungen tiber die Sarkomentwicklung, speziell
die Tatsache, daf die einzelnen Tiere derselben Serie wihrend des Ueber-
gangsstadiums in dem Grad der Sarkomentwicklung ganz auffallende Ver-
schiedenheiten aufweisen, legen den Gedanken nahe, daB fiir den inter-
essanten ProzeB nicht nur Eigenschaften des transplantierten Tumors, sondern
auch solche des geimpften Tieres mafgebend sind. Es erscheint uns sehr
wahrscheinlich, daB die biologisch verinderten Carcinomzellen in gewissen
Stadien die mesodermalen Zellen des einen Tieres zu stirkerem Wachstum
anreizen, als ‘die des anderen, dafl es also singulér besonders
veranlagte Mause gibt, die auf bestimmte Reize in dhn-
licher Weise mit einer Proliferation des Bindegewebes
reagieren, wie wir es bei den zur Keloidbildung neigenden
Individuen sehen. Nach dieser Hypothese stellt die Sarkomentwick-
Jung einen Kombinationsvorgang dar, dessen Bedingungen einerseits in
einer reizauslosenden biochemischen Veranderung der Carcinomzellen und
andererseits in einer gesteigerten reaktiven Bindegewebsproliferation des
Wirtstieres bestehen. Ist aber erst einmal die Bildung der Sarkomzellen
eingetreten, so lassen sich dieselben weiter transplantieren und in ihrer

Wuchskraft erheblich steigern.

Nachdruck wverboten.
Ein beginnendes Spindelzellensarkom der Haut,
Von Dr. med. Ernst Seckel, Volontdrassistent der Prosektur.

(Aus der Prosektur des stidtischen Krankenhauses r. d. Isar, Miinchen:
Privatdozent Dr. Oberndorfer.)

T dem Bestreben, Aetiologie und Wachstum der Tumoren zu studieren,
wendet sich das Interesse der letzten Jahre vor allem denjerigen Fillen
zu, in welchen Neubildungen in einem moglichst jugendlichen Entwicklungs-
stadium zur Beobachtung kamen. )

Dies ereignet sich nicht haufig, denn nur_glickliche Zufalle liefern

uns frithe Anlagen von Geschwiilsten zur Untersuchung, da dieselben klinisch
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