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Bemerkungen zu den Aufsdtzen des Herrn
Or. Orthner.

,Das Wesen der Aviditdt der Zellen zu den Néhrstoffen und
die Entstehung der Geschwiilste aus verlagerten Keimen‘,
Wiener klinische Wochenschrift 1907, Nr. 41 und ,Wachstum
und Wachstumstilistand gutartiger und hosartiger Geschwiilste®,
ibid. Nr. 45.
Von Prof. P, Ehrlich.
‘ In den angefihrten Aufsitzen entwickelt Orthner eine
Ceschwulsttheorie, die auf den Avidititsverhiltnissen der
Zellen zu den Nihrstoffen basiert. Bei der Fille der in neuerer
Zeit aufgestellten Geschwulsttheorien halte ich eine genaue
Beriicksichtigung und Angabe der Literatur fir dringend er-
wiingcht.

Schon in der ersten zusammenfassenden Vertflent-
lichung meiner experimentellen Karzinomstudien?) habe ich
die Geschwulstbildung anf ein Differential der Aviditifen zu
den’ Nahrstoffen zuriickgefiihrt, eine Anschauwung, die im
wesentlichen ungefihr gleichzeiti auch von -Albrecht?
ausgesprochen wurde, Ich habe diese Verhiltnisse seinerzeil
ausfihrlich besprochen und den Gedanken entwickelt, dadin
den bestimmten Beziehungen, welche hinsichtlich der Ver-
teilung der Nahrstoffe zwischen den einzelnen Organen be-
stehen und welche den normalen Ablauf der Korperfunktion

1) Arbeiten aus dem kiinigl.: Ingt. fiir exper. Therapie 1906, Heft 1.
%) Verhendlungen d. Pathol. Gesellschaft zu Meran 1905,

gewihrleisten, durch die Entwicklung einer Geschwulst,
iufolge erhohter Aviditdt ihrer Zellen zu den Nihrstoffen,
eine Storung eintritt, Des weiteren habe ich aus gewissen
Lirfahrungen bei Tumortransplantationen den Schlufl gezogen, -
dab gelegentlich der erste AnstoB zur Tumorbildung nicht
sowohl auf einer Erhohung der Aviditdt der Tumorzellen, als
vielmehr auf einer Erniedrigung derjenigen der Korperzellen
beruht. Immer aber ist es ein Differential der Aviditdten,
das in letzter Instanz fir die Geschwulstbildung verantwortlich
su machen ist. Da Orthner bei Entwicklung seiner auf
den gleichen Prémissen beruhenden Theorie meiner Aus-
fihrungen mit keinem Worte gedenkt, so ist ihm augen
scheinlich die betreffende Arbeit entgangen. :

Neu ist an der Orthnerschen Theorie die Annahme,
daB in irgendwie geschadigten z. B. verlagerten Zellen eine
Ansamamlung chemischer Spannkrifte stattfinden kann, die
hei Hinzutritt einer auslosenden Ursache, z B. eines Trauma,
in lebendige Energie umgewandelt werden und zur Geschwulst-
hildung Veranlassung geben.

Tch will an dieser Stelle auf die vielfachen Schwierig-
keiten, die diese Hypothese bietet, nicht eingehen, sondern
nur betonen, da die bei den experimentell geslichteten
Miusekarzinomen nun schon in zahlreichen Féllen beobachtete
Sarkomentwicklung, auf welche Orthner zugunsten seiner
Hypothese ausdriicklich exemplifiziert, mit dieser nicht erklart
werden kann. Orthner sagt wortlich: »Daf an Stelle" des
Karzinoms bei diesen Tumoren ein Sarkom tritt, dirfte sich
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vielleicht daraus erkliren, dafi die von Anfang an wittrans-
plantierten Bindegewebselemente sich wahrend der ganzen
- 7eit der Karzinomentwicklung in dem Zustand einer relativen
Unterernihrung befunden haben, weil ja die Epithelzellen die
Nazhrong fiir sich in Anspruch nahmen. In dem Moment, wo
das Karzinomwachstum sich erschopft, konnen nun die mit
einem Spannkraftitberschull ausgestatteten Bindegewebszellen
die Oberhand gewinnen und sich zum Sarkom entwickeln.«

An dieser Dentung ist zunichst unverstindlich, daB das

Stroma, in dem sich die Blutgefaie verteilen, schlechter er- |

nihrt werden soll, als die Karzinomzellen. Tatsfchlich ist
das Umgekehrte der Fall. Die BlutgefiBversorgung kann mit
der Proliferation der Tumorzellen nicht gleichen Schritt
halten und die Folgen dieses MiBverhilinisses sind die vielfach
beschriebeneh, umfangreichen und fiir die Miusekarzinome
50 sehr charakieristischen Degenerationen. Orthner setat
aber weiter voraus, daB das Karzinomwachstum sich primér
erschopft und dafh diese priméire Erschopfung das auslosende
Moment fiir die Sarkomentwicklung abgibt. Gegen diese Deu-
tung spricht sowohl das histologische Bild als das Experiment.
Mag sich die Entwicklung eines Sarkoms aus dem Stroma
des Krebses schoeller oder langsamer vollziehen, niemals
beobachtet man, so lange iiberhaupt noch Krebsnester nach-
weishar sind, eine Abnahme der Mitosenzahl. Dies wire aber
eine Notwendigkeit und der einzige histologisch greifbare
Beweis fiir ein spontanes Erloschen der Wuchsenergie. Der
Krebs geht nichf primir zugrunde, sondern sekundir, da
die Virulenz des neu entstandenen Sarkoms stets grofer ist
als die des Karzinoms. Dieselbe Deutung verlangen die Re-
sultate der experimentellen Forschung. Zunichst war es mir
gelungen, aus einer sponian entstandenen Mischgeschwulst
(Carcinoma sarcomatodes), die sich im weiteren Verlauf zu
einem Reinsarkom umbildete, die Komponenten durch geeig-
nete Malnahmen zu trennen und ebenso wie das Sarkom
auch das Karzinom isoliert in zahlreichen Generationen
fortzupflanzen, eine Tatsache, die eine spontane Erschopfung
des Karzinoms direkt widerlegt. Analoge Erfahrungen wurden
bei der kiinstlichen Mischung von Karzinom und Sarkom
gemacht. Auch hier wird die karzinomaldse Komponente
sehr schnell aus dem Mischtumor eliminiert, obwohl in dem
zur Mischung verwandien und zabllose Generationen rein
weitergeziichteten Karzinom nicht die geringste Abnahme,
sondern im Gegenteil, eine Zunahme der Virulenz zn kon-
statieren ist. Ich lege auf dieses Moment ein besonderes
Gewicht, weil mir bisher noch kein Fall bekannt geworden
ist, in dem ein lange Zeit hindurch fortgeztichteter Tumor-
stamm sich ans inneren Ursachen spontan erschopft hat.

Geht ein Stamm ein, 5o beruht dies stets auf akziden-
tellen Ursachen (Transplantation auf fremde Rassen oder
Tiere mit erhohter Resistenz, Infektion, Ueberwuchern eines
viralenten Tumors etc.). Tritt im normalen Verlauf einer
Tumorstammziichtung eine Aenderung der Virulenz ein, so
besteht dieselbe stets in einer von mir zuerst konstatierten
Steigerung. Damit diirfte sich die Anwendbarkeit der Orth-
nerschen Theorie auf die sponiane Sarkomentwicklung bei
Miusen von selbst erledigen.

Aus dem Institut fiir allgemeine und experimentelle
Pathologie. (Vorstand: Prof. Dr. R. Paltaut)

Ueber Beziehungen der Duktuslymphe zum
Zuckerhaushalt. Hemmung von Adrenalin-
wirkungen durch die Lymphe.”)

Von Prof, Dr. Artur Biedl, Assistenten am Instilut und Dr. Th. R. Offer.

Auf dem Physiologenkongref in Cambridge 1898 hat

e¢iner von uns (Biedl) iiber eine neue Form des experi-
mentellen Diabetes berichtet.!) Er konnte in einer grofien
*) Vorltinfige Mittellung in der k. k, Gesellsehaft der Aerzle in

Wien, Sitaung am 22, November 1907.
) Biedl, Centralbl, f. Physiologie 1898, Bd. 12, S. 624
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Vorsuchsreihe an Hunden fesislellen, dah cine Ausschaltung
des Chylus- und Lymphstromes durch Unterbindung des
Duclus thoracicus oder noch besser durch Ableitung der
Duktuslymphe nach auben eine andauernde Glykosurie her-
vorruft. Es zcigle sich nach der Duktusligatur in 66-6%,
nach Anlegung einer Duktusfisiel in 86-6% der untersuchten
158 Falle cine Zuckerausscheidung, welche zumeist 1 bis
2%, mitunter 5-8% betrug und beim' Ueberlchen der Tiere
auch bei kohlehydratfreier Didt und im Hunger anhielf.

“Tn der Literatur lag damals eine Angabe von Gaglio?)
vor, derzufolge der Diabetes nach Exstirpation des Pankreas
aushleibt, wenn vorher oder gleichzeitig der Ductus thoraci-
cus unterbunden wird.

Die Wisderholung dieses Versuches ergab aber, dab
die Duktusligator die Zuckerausscheidung beim Pankreas-
diabetes unbeeinfluBt 1a8t. Hiedurch wurde jencr Hypothese
des Pankreasdiabeles, welche als Ursache der Glykosurie
dic Anhiufung einer durch die Lymphbahn in das Blut ge-
langenden, zuckerbildenden Substanz betrachtet, der Boden
entzogen. Auf Grund der neuen Versuche schien es viel-
mehr wahrscheinlich; daf dic Lymphe eine Substanz
enthilt, welche den Zuckerverbrauch im Organis-
mus beeinflubt. ‘

Im vergangenen Sommer haben wir diese Versuche
wieder aufgenommen, um zunichst nach solchen mit dem
Zuckerverbrauche in Beziehung stehenden Substanzen in
der Lymphe zu fahnden.

Die Lymphe zeigte nun folgende hiochemische Eigen-
schaften :

1. Diastatische Wirkung. Fin miiBig dicker Kleister
von Arrow-root-Stirke wird nach Zusatzivon 2 cm? steriler
Lymphe bei 85° C in verhiltnismifig lurzer Zeit gelost,
das Verschwinden der Jodreaktion erfolgt aber erst nach
10 bis 18 Minuten, wihrend dieselbe Stirkemenge von
Fraenkelscher Malzdiastase schon nach drei Minuten voll-
standig verzuckert wird.

Kine wisserige Losung von reinem Muskelglykogen
mit 2 em® steriler Lymphe wurde im Thermostaten nach
drei Minulen vollstindig saccharifiziert.

9. 2 em® Lymphe haiten in einem Kleister von
Arrow - root-Stirke, welche mit 2c¢m® Malzdiastase wer-
selzt war, keinerlei Verzogerung der Saccharifikation zur
Folge. Es scheint demnach der Lymphe keine antidiasta-
tische Wirkung zuzukommen. :

3. Glykolytische Wirkung. Durch’ eine 0-5%ige stexile
Dexlroselsung (025 g Dextrose in 50 em® 0-9%iger Koch-
salzlosung geldst und sterilisiert) wurde nach Zusatz von
5 cm® steriler Lymphe eine Stunde lang sterile Luft durch-
geleitet. Nach 48stindigem Verweilen im Brutschranke war
in zwei Fillen in der Losung kein Traubenzucker mehr nach-
weishar. In zwei weiteren Fillen- war der Zuckergehalt
wesentlich vermindert. Ohne Luftdurchleitung betrug die
Verminderung 58-8%, mit Luftdurchleitung 70%.

In der enteiweiBten Fliissigkeit konnten mit Eisen-
chlorid geringe Mengen von Milchsiure nachgewiesen
werden, doch gelang es nicht, ein milchsaures Salz darzu-
stellen.

Ein in gleicher Weise mit Lavulose ausgefithrter Ver-
such ergab gleichfalls eine Abnahme dieses Zuckers in der
Fliissigkeit. Ohne Luftdurchleitung betrug der Verlust 22:2%,
nach Luftdurchleitung 61%. . ,

Fine mit Lymphe versetzte Zuckerlosung zeigte bei
Luitabschluf im Brutschranke nach 48 Stunden eine Ver-
ringerung des Zuckergehaltes, jedoch keine Gasbildung.

Nach den hier mitgeteilien chemischen V ersuchen, die
im TLaboratorium der L. Spieglerstiftung .ausigefﬁhrt vs‘norden
sind, kommt der Lymphe neben giner diastatischen Wirkung -
auf Glykogen — geringere auf Stirke — eine intensive
glykolytische Fahigkeit fiir Dextrose und Livulose zu.

Bei dor niheren Uniersuchung jener Tiere, die nach
der Anlegung einer dauernd sezernierenden Duktusfistel

%) Gaglio, Riforma medica, VII, 46, 1891,



