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Anatomie, Histogenese und anatomische
Diagnostik der Uteruscarcinome.

Von

Otto von Franqué, Bonn.
Mit 126 Abbildungen im Text.

I. Makroskopische Beschreibung.

Begriffsbestimmung und Einteilung.

Unter Carcinom oder Krebs verstehen wir eine vom Epithel ausgehende, bdsartige,
also zerstorend und unaufhaltsam in die benachbarten, auch fremden Gewebe und Organe
vordringende, zu Zerfall und zur Verpflanzung auf entfernte Korperteile (Metastasenbildung)
sowie zu Riickfillen (Rezidiven) nach Entfernung neigende Neubildung. Sie kann iiber-
all da entstehen, wo sich Epithel befindet. Am Uterus kénnen nach dem Orte der Ent-
stehung unterschieden werden:

A. Der Krebs des Scheidenteiles (Portiocarcinom), ausgehend von den nach der Scheide
zu freiliegenden und von ihr aus sichtbaren und tastbaren Teilen des Gebdrmutterhalses,
niamlich

1. von der duBeren Fliche des Scheidenteiles: Krebs der die Portio iberziehenden
Seheidenschleimbaut.

9. Von dem #uBeren Muttermund und seiner Umgebung, das ist der Ubergangsstelle
zwischen Gebirmutterhals- und Scheidenschleimhaut: Krebs des duBeren Muttermundes.

B. Der Krebs der den Geb#rmutterhals auskleidenden Schleimhaut, im Gegensatz
zu 1., meist kurzweg ,,Cervixearcinom* genannt.

C. Der urspriinglich mit keiner Oberfliche in Verbindung stehende Krebsknoten der
Gebdrmutterwand,

1. des Halses,

2. des Korpers.

D. Der Krebs der Gebdrmutterkdrperschleimhaut.

1 Das Manuskript wurde im Herbst 1926 fertiggestellt, am 1. Februar 1927 erstmalig, am 1. Oktober
1927 nach nochmaliger Uberarbeitung zum Druck eingesandt. Die spitere Literatur, bis 1. Juni 1928,
ist nach Tunlichkeit, wahrscheinlich nicht ganz vollstindig benutzt. Alle Abbildungen sind, soweit nicht
anders vermerkt, im Laboratorium der Bonner Universitdtsfrauenklinik durch Frl. Pietsch hergestellt.
Fiir die histologischen Abbildungen habe ich mich nach langem Schwanken fiir die Mikrophotographie
entschieden, weil sie die objektivste Darstellung erlaubt. Die Originale der klassischen Abbildungen von
Carl Ruge aus der zweiten Auflage dieses Handbuches, deren Druckstécke verloren gegangen waren,
sowie Abb. 25 und 47a verdanke ich der Giite des Herrn Privatdozenten Dr. C. Ruge in Berlin, dem ich
auch hier meinen herzlichsten Dank aussprechen maochte.

Handb. d. Gynidk. 3. A, VL. 1. 1
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Viele neuere Bearbeiter wollen nur zwischen Gebirmutterhalskrebs, unter welchem
Namen man die unter A., B. und C. 1. erwihnten Arten zusammenfassen kann, und Gebér-
mutter k6rperkrebs unterscheiden, weil der reine Krebs der AuBlenfliche des Scheidenteiles
und der Krebsknoten der Halswand nur in ihren Anfingen und daher sehr selten als solche
sicher erkennbar sind, alle Formen des Gebarmutterhalskrebses aber in dem fortgeschrittenen
Zustande, in dem sie oft erst in drztliche Beobachtung kommen, nicht mehr sicher, sondern
nur mit groBerer oder geringerer Wahrscheinlichkeit, zuletzt gar nicht mehr voneinander

unterscheidbar sind. Das ist aber kein Grund,

eine wissenschaftlich fest begriindete und schon

jetzt fir jede Form einwandfrei belegbare Ein-

teilung fallen zu lassen, deren praktische Be-
£ { / o deutung zudem immer grofer werden wird, je
V»‘ / B mehr die immer besser werdende Ausbildung der

'r r' H Arzte und Hebammen einerseits, die zuneh-
/ ' mende Aufklirung der Frauen andererseits zu

einer immer héufiger werdenden Friitherkenntnis
der Erkrankung fithren wird. Es kann nicht be-

y ! zweifelt werden, daf dieses letzte und hochste
Ziel aller Krebsforschung durch eine moglichst
strenge anatomische Scheidung und Begriffsbe-

stimmung eher gefordert wird, als dadurch, dafB
man von vorneherein auf scharfe Grenzfest-

g Vs
'Zg\lms?*si
3N

)))n-nQS S )

stellungen verzichtet.

Wir halten also im wesentlichen an der
alten von Ruge und Veit gegebenen Einteilung
N 2 fest, welche den Portiokrebs ausgehen lieen ,,von
< %¢ dem Teil des unteren Gebidrmutterabschnittes,
T o ¢ d¢8 verss  der durch eine vom &uBeren Muttermund nach
linie zwischen den Entstehungsorten der Portio- oben und auBen etwas i{iber den Ansatz des

carcinome (unterhalb) und Cervixschleimhaut- . . .. .
carcinome (oberhalb). Weiteres s. Abb. 105. SCheldengeW01bes gehende Linie an der Cervix,
d. h. dem iiber dieser Linie liegenden Teil getrennt
wird*, wobei wir allerdings der gesamten Darstellung von Ruge und Veit die von ihnen
in ibrer Begriffsbestimmung nicht ausdriicklich hervorgehobene Tatsache entnehmen, daB
sie den duBeren Muttermund noch als unterhalb ihrer Trennungslinie gelegen betrachten
und also die von seiner Umgebung ausgehenden Krebse zu den Portiokrebsen rechnen
(s. Abb. 1, a—b). Ubrigens haben weder die unter der Mitwirkung C. Ruges entstandenen
Lehrbiicher von C. Gebhard und Winter, noch das Handbuch der Gynikologie von
Schroeder-Hofmeier, das wohl am meisten zu der raschen Ausbreitung der Ruge-
Veitschen Lehren beigetragen hat, einen Zweifel dariiber gelassen, daB die vom Mutter-
mund und dem daselbst befindlichen Epitheliiberzug ausgehenden Carcinome zu den
Portiokrebsen gehoren. Namentlich hat dies Hofmeier in seinen neueren Auflagen
nicht nur durch den Text, sondern auch durch ausgezeichnete Abbildungen hervor-
gehoben. Doch ist es vielleicht am besten, jede Unklarheit durch Einfithrung der

beiden oben bezeichneten Unterabteilungen auszuschalten.
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So wird auch der sechon von Heitzmann und Amann und seither mehrfach, ganz
besonders auch in den wichtigsten Bearbeitungen des Gebietes seit Ruge und Veit,
derjenigen von Schottlander und Kermauner und von Frankl festgestellten Tatsache
Rechnung getragen, daf die Mehrzahl aller Gebdrmutterhalskrebse gerade von der Umgebung
des &uBeren Muttermundes, einschlieBlich Erosionen, Ektropium und Cervixrissen, ausgeht.
Von ,,Gebdarmutterhalskrebs“ oder, wie es der Sprachgebrauch mit sich gebracht hat,
,,;Collumearcinom‘* schlechtweg, mag man in der Praxis sprechen, wenn im Finzelfalle der
Ausgangspunkt auch nicht mit einiger Wahrscheinlichkeit mehr feststellbar ist. Auch die
mafBgebensten pathologischen Anatomen, wie Aschoff und Kaufmann, halten bis in die
allerneueste Zeit an der Einteilung in Portio- und Cervixschleimhautkrebs fest, und selbst
diejenigen Autoren, welche sie theoretisch und grund-
sitzlich aufgegeben haben, kommen im Verlaufe ihrer
Ausfiihrungen gewissermafen unwillkiirlich doch immer
wieder auf die alte Einteilung zuriick, die sich jedem
Unbefangenen aufdringen muB}, der die Abb. 2 und 8
mit Abb. 42 und 46 vergleicht. Auf den ersten Blick
sieht man, daB es sich anatomisech wie klinisch um
zwel verschiedene Dinge handelt.

Der Ausspruch Lahms (8. 699) ,Man hat in
der pathologischen Anatomie diese Einteilung verlassen,
weil es echte Portio- und echte Cervixcarcinome so gut
wie gar nicht gibt* entspricht also nicht den Tatsachen
und 1st besonders erstaunlich im Munde eines Autors,
der nachher seiner genauen Schilderung diese Ein-
teilung zugrunde legt, indem er sie folgendermaBen
einleitet: ,,Im Sinne unserer oben gegebenen Einteilung Ab2';5nff:ﬁ}‘;?iﬁ%ﬁﬁﬁ;ﬁfg:fmS)
wollen wir nun der Reihe nach das Portio-, das Cervix- Zeichnung von Carl Ruge.
und das Korpuscarcinom besprechen, und scheuen
uns nicht der besseren Ubersicht wegen, die uns jetzt veraltet vorkommende Gruppierung
noch emmal aufleben zu lassen.”” Die Fille, die er dann in Abb. 162 und 163 als ,,Cervix-
carcinome* abbildet, beweisen allerdings fir die Existenz dieser Form gar nichts;
ich wiirde sie viel eher als weit fortgeschrittene Portiocarcinome betrachten, zum
mindestens aber ihren Entstehungsort fiir zweifelhaft halten und sie nur als Collumkrebse
bezeichnen. Selbst Kermauner, der auch ,heute (Herbst 1927) mehr wie je davon
iberzeugt ist, daB die Teilung in Cervix und Portiocarcinome weder anatomisch noch klinisch
geniigend zu stiitzen ist", erkennt tatsdchlich trotzdem das Vorkommen beider Formen
an, in dem er (8. 724) sagt: ,,Es ist ein Gliicksfall, wenn sich einmal die Diagnose Portio-
carcinom etwa aus dem Dauerresultat einer hohen Amputatio colli uteri auch wirklich
auf die Dauer als gut begriindet erweist’ und an verschiedenen Stellen (770, 882) von den
Hfreilich auBerordentlich seltenen® Carcinomen des inneren Muttermundes spricht, und
fiir sie auch eine besonders iible Prognose annimmt. Da er selbst zugibt, daf sich diese
Krebsform in der Wand des Halsabschnittes ausbreitet und sich hinsichtlich der Wachs-
tumrichtung, der Rezidivgefahr, des mikroskopischen Bildes ,,ganz dhnlich verhdlt", wie
die Collumkrebse, so kann kein Zweifel sein, daf es sich zumeist um hohe Cervixhohlen-

1*
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carcinome handelt. Auch Kermauner bestitigt also im einzelnen, was er im allge-
meinen bekdmpft.

Die Verwischung der Grenze konnte nur dadurch geschehen, daB die sehr umfang-
reichen Untersuchungsreihen der neueren Zeit fast alle an durch Operationen gewonnenen,
vorher durch Ausloffelung und Ausbrennung stark verdnderten Priaparaten fort-
geschrittener Fille und nur sehr selten an wirklichen, unberiihrten Frithstadien ausgefiihrt
wurden. Ich habe mich bemiiht, gerade Beispiele von solchen vorzufiihren.

Aus ihrem geweblichen Aufbau kann man den Entstehungsort eines Gebarmutter-
krebses nicht mit Sicherheit erkennen. Denn die beiden Epithelformen, die am Uterus
vorkommen, das Cylinder- und das Plattenepithel, finden sich, wenn auch in sehr

verschiedener Hiufigkeit, sowohl im
Koérpergrunde, als auch in der Halshshle
der Gebiarmutter, am Muttermund und
der AuBenfliche des Scheidenteils; an
allen diesen Stellen konnen daher so-
wohl Cylinderepithel- als Plattenepithel-
krebse entstehen; und auch in ihrer
Ausbreitungsweise bestehen grundsitz-
liche Unterschiede nicht; doch iiber-

Abb. 3. Endophytisches (infiltrierendes) Carcinom der Portio Abb. 4. Flaches carcinomatéses Geschwiir der Portio
vaginalis. Zeichnung von Carl Ruge. vaginalis. Zeichnung von Carl Ruge.

wiegen im Korper bei weitem die Cylinderzell- oder Driisenkrebse, am Gebdrmutterhals
die Plattenepithelkrebse. Man pflegt im Einzelfalle in der Bezeichnung den Entstehungs-
ort und geweblichen Aufbau, die man festgestellt hat oder annimmt, gleichzeitig her-
vorzuheben.

Die duBere Form, in welcher alle verschiedenen Krebsarten auftreten konnen, ist
wesentlich abhingig von der Wachstumsrichtung der Epithelien und von dem Verhalten
des Bindegewebes. Bei ausschlieBlichem Tiefenwachstum der Krebszellen, senkrecht zur
Oberfléche, der sie entstammen, findet im allgemeinen eine Neubildung von BlutgefiBen
und Bindegewebe nicht, oder nur in beschrinktem MaBe statt, das bindegewebige Geriist
des Krebses besteht nur aus den mehr oder weniger verdnderten Resten des urspriinglichen
Gewebsbestandes des befallenen Organs. Folgt der Neubildung der Krebsmassen der Zerfall
unmittelbar, begiinstigt gerade durch das Zuriickbleiben der GefdBentwicklung und damit
der Erndhrung gegeniiber der fiberstiirzten Anhdufung massenhafter Epithelien, so kommt
es zur Geschwiirsbildung an der Oberfliche, dann zur Ausbildung immer tiefer greifender
Zerfallshohlen, zu sofortiger Zerstorung der Organe. Bleibt infolge etwas langsameren



Begriffsbestimmung und Einteilung. 5

Wachstums und besserer Ernahrungsbedingungen der Zerfall zuniichst aus, so kann es zu
Vergroferung und Verdickung der befallenen Organe im ganzen, bei anfinglich erhaltener
Form und Oberfliche, oder zu umschriebenen Auftreibungen und Hervorragungen an den
verschiedensten Stellen, bei
zunichst ebenfalls erhaltener
urspriinglicher ~ Oberfliche
kommen.

Schottlinder wund
Kermauner haben diese
bisher ,infiltrierend ge-
nannte, in die Tiefe gerich-
tete Wuchsform, die sich
frither oder spéter bei jedem
Krebse einstellt, als ,,endo-
phytisches Wachstum® be-
zeichnet und ihr das vor-
wiegende Wachstum der Neu-
bildung in die Hohe, senk-
recht von der urspriinglichen
Oberflache weg, als ,,exophy-
tisches Wachstum® gegen-
ibergestellt. Bei  diesem
Hohenwachstum it von
vorneherein eine titige Betei-
ligung, ein mehr oder weniger
lebhaftes Hervorsprossen der
Blutgefie und des Binde-
gewebes und damit wenig-
stens anféinglich eine bessere
Ernédhrungund ein geringerer
Zerfall der  Geschwulst-
massen vorhanden,das binde-
gewebige Gertist des Krebses

Abb. 5. Carcinoma portionis vaginalis. Sagittalschnitt von Christeller.

1st, wenigstens m den die (Aus Vox medica Jg. 5, 1925.) Vergr. 1,5:1.

- : 5 aKorpus; b Collum uteri; ¢ Cavum Douglasii; d retroperitoneales Fettgewebe;
ursprunghche Qberﬂa’che e vorderes, f hinteres Scheidengewdlbe; g Carcinomknoten der vorderen
tiberragenden Teilen also Muttermundslippe, bis an den #&uBleren Muttermund i und in das vordere

g K ’ Scheidengewdlbe reichend; h Krebsknoten im hinteren Scheidengewdlbe;
auch neugeblldet, wenn es k normale Scheidenschleimhaut; 1 intramurale Myome; m Ovula Nabothi.

auch dem normalen Binde-

gewebe der Ursprungsstitte entstammt, das durch das vorausgehende, emporstrebende
Wachstum des Epithels zu nachfolgender Wucherung angeregt wurde, und nun umgekehrt
das weitere Hohenwachstum des Epithels begiinstigt. So kommt es zur Bildung von iiber
die urspriingliche Oberfliche hervorragenden Geschwiilsten, die sich nach der Richtung
der Gebdrmutter- oder der Scheidenhéhlung zu in der verschiedensten weiter unten
zu besprechenden Form entwickeln kénnen.
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Als dritte Wachstumsform kennen wir die Ausbreitung des Krebses entlang der
Schleimhautoberfliche, das Flichenwachstum, das allein nicht vorkommt, sondern stets
mit allerdings oft geringen Graden des Tiefenwachstums verbunden ist, meist auch zu den
Bildungen ausgesprochenen Hohenwachstums hinzutritt. Die Frage, wodurch es in den
Einzelfillen zu den verschiedensten Verbindungen der drei Wachstumsformen kommt,
warum einmal ausschlieBliches Tiefen-, ein andermal vorwiegendes Hohenwachstum sich
einstellt, ist einstweilen mit Sicherheit nicht zu beantworten.

Die Untersuchung ganz junger Carcinome mit eben beginnendem Hohenwachstum im
Vergleich mit beginnenden Carcinomen mit reinem Tiefenwachstum hat mich personlich
zu der Uberzeugung gebracht, daB die letzte Ursache des verschiedenen Wachstums in
der verschiedenen biologischen Beschaffenheit der primér wachsenden Epithelien zu suchen
ist. Das eine Mal veranlassen sie das exophytische Wachstum durch Hervorbringung
besonderer, anders als bei endophytischem Carcinom gearteter, stirker wirkender chemischer
Substanzen, welche den Blutgefdfbindegewebsapparat in besonders hohem MaBe zum
Wachstum anregen und die starke Papillenbildung gewissermafBlen chemotaktisch hervor-
locken. Das andere Mal liefern sie in besonders hohem MafBle andere, das Bindegewebe
mehr sehédigende oder, vielleicht dhnlich wie die Chorionepithelien junger Eier, fermentativ
beeinflussende chemische Stoffe, welche sie zu sofortigem Tiefenwachstum und ausgedehnter
Gewebszerstorung befidhigen; eine Kombination oder ein Wechsel der Erzeugung der ver-
schiedenen Stoffe ist wohl denkbar. Es ist mir aufgefallen, da dem exophytischen Wachs-
tum eine besonders starke Verdickung des Mutterepithels vorauszugehen pflegt, wihrend
ich das endophytische Wachstum von der kaum verdnderten, oft sogar verdiinnten Epithel-
schicht ausgehen sah. Sonstige morphologische Unterschiede schienen mir nicht vorhanden
zu sein, insbhesondere findet man die verschiedensten sog. Reifegrade und sonstige histo-
logische Variationen bei beiden Formen des Wachstums; auch ein Unterschied in der
Eosinophilie ist mir nicht aufgefallen, was deshalb erwihnenswert ist, weil ein Autor die
Meinung ausgesprochen hat, dafl gerade die Abfangung schidlicher chemischer Stoffe die
Funktion der eosinophilen Zellen sei.

Auch mechanische Momente mogen, insofern sich dem Tieferdringen der Carcinom-
zellen besondere Gewebswiderstinde entgegen stellen, wihrend fiir das Hohenwachstum
keinerlei Hindernis besteht, fiir das Zustandekommen des letzteren nebenbei maBgebend sein,
so insbesondere bei den anfangs zundchst fast nur exophytisch wachsenden Korper-
carcinomen.

Wir betrachten zunichst die verschiedenen Augenblicksbilder, in denen sich der
Gebdrmutterkrebs klinisch und fiir das bloBe Auge am Priparat darbietet. Es mag gleich
hier hervorgehoben sein, da Kombinationen und Uberginge zwischen den verschiedenen
Formen héufig vorkommen, so daBl die Zuteilung des einzelnen Falles zu einer bestimmten
Gruppe, auch abgesehen von den eingangs schon erwihnten Schwierigkeiten, oft nur mit
‘Wahrscheinlichkeit moglich und bis zu einem gewissen Grade willkiirlich ist. Die auBer-
ordentliche Mannigfaltigkeit der Vorkommnisse kann hier nicht erschopft werden; es sei
deshalb nochmals auf das iiberreiche Material makroskopischer Skizzen (und histologi-
scher Kinzelheiten!) hingewiesen, das in dem monumentalen Werke Schottlinders und
Kermauners angehéduft ist.
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A. Der Krebs des Scheidenteils (Portiocarcinom).

1. Der Krebs der duleren Fliche des Scheidenteils oder der die Portio
iiberziehenden Scheidenschleimhaut.

Wenn er auch nicht so haufig ist wie der Muttermundskrebs, so kann ich der Be-
merkung Frankls doch nicht zustimmen: ,,Zweifellos sind solche Fille auBerordentliche
Seltenheiten.” In Frankls eigenem ,,enormen Material lieB kein einziger Fall bei strenger
Kritik nach mikroskopischer Untersuchung eine solche Provenienz sicher behaupten®.
In Schottléinders und Kermauners Material soll nach Frankl nur ein einziger Fall
(wohl Fall 107) anscheinend ein echtes Portiocarcinom sein, Schottlinder selbst hilt
auch dieses nicht fiir sicher, ebenso seinen Fall 9, den jeder Unbefangene als einen von der
AuBenfliche der Portio ausgehenden Krebs betrachten wird. Als wahrscheinlich von der
AuBenseite der Portio ausgehend kann man noch manchen anderen Fall von Schottlianders
Reihe auch nach seiner Ansicht ansehen, aber er verwirft jeden Fall, bei dem der duBere
Muttermund iiberhaupt von dem Krebs mikroskopisch erreicht ist, mag er auch den
Cervixkanal frei gelagsen und nach Scheidenlumen, Scheidengewélbe oder Cervixsubstanz
die michtigste Entwicklung erfahren haben. Hier hat ihn das ,,Prinzip* entschieden zu
weit gefithrt. Wenn man auch zugeben muB, daBl, wie er an anderer Stelle ausfiihrt, die
Stelle der groften Entwicklung des Carcinoms keineswegs immer den Ausgangspunkt der-
selben darstellt, so muB man es doch andererseits als willkiirlich und gekiinstelt bezeichnen,
wenn man um ,,des Prinzips” willen Krebse, welche den duBeren Muttermund eben mit
ihren duBersten Ausliaufern oder gar nicht erreichen, als von dort ausgegangen bezeichnen
will. Solche Fille sind die der 2. Auflage dieses Handbuches entnommenen, von Carl Ruge
untersuchten und gezeichneten Préparate, die in Abb. 2, 3 und 4 dargestellt sind, sowie
Abb. 5, welche ausgezeichnete Abbildung ich Herrn Dr. Christeller verdanke. Ebenso die
von Hofmeier als Abb. 201, 204 und 205 abgebildeten Priparate, an deren Deutung
Hofmeier mit Recht festhalt (Handb. 17. Aufl. 1921, S. 878ff.). Auch der Fall 18 von
Wertheim (Arch. . G. 61. S. 644, bei1 Kundrat Nr. 17) von einer 42 jihrigen Nullipara
kann nur mit gewaltsamer Umdeutung der Befunde als wahres Portiocarcinom der AuBen-
fliche geleugnet werden, wihrend bei den Féllen 19, 21, 48 Wertheims die Anzweifelung
im Sinne Schottlinders, zwar meiner Meinung nach auch unbegriindet, jedoch eher ver-
standlich ist, da sie von Mehrgebdrenden mit Cervixrissen herrithren. Ahnliches gilt von dem
einer IX para entstammenden Fall 10 Kromers, bei welchem die Intaktheit der gesamten
Cervixschleimhaut bis zum geschlossenen &duBeren Muttermund ausdriicklich hervorgehoben
und auch auf der Abbildung sichtbar ist. Was die von mir (Zeitschr. 44. 1901) als beginnende
Cancroide beschriebenen Fille betrifft, so muf ich fiir Fall 4 (Tafelabb. 3) noch heute daraut
bestehen, daB er in der Tat ein zweifellos von dem Plattenepithel der AuBenfliche der Portio
vaginalis ausgegangenes Carcinom ist. Denn die Kranke war eine schon lange Zeit vorher
(auch von mir) in der Poliklinik wegen Cervixkatarrh und Erosionen beobachtete Frau,
auf deren PortioauBenfliche ab und zu dicke, weiBliche, nicht abwischbare Flecke ent-
standen, die, wie die mikroskopische Untersuchung zeigte, durch Verdickung des Platten-
epithels bedingt waren !. Auf Grund dieser Leukoplakien entwickelte sich dann dicht am

1 Diese genauen Angaben sind allerdings in der von anderem Gesichtspunkt ausgehenden Arbeit
aus dem Jahre 1901 nicht noch einmal hervorgehoben, wohl aber in meiner Mitteilung auf der 8. Versamm-
lung d. dtsch. Ges. f. Gynikol. Berlin 1894 und der Arbeit {iber Leukoplakie aus dem Jahre 1907.
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Muttermund, aber auf der Oberfliche der Portio, ein kaum markstiickgroBes Ulcus, das
gelegentlich einer Nachuntersuchung, ohne daB die Kranke irgendwelche Erscheinungen
gehabt hatte, zufillig entdeckt wurde und das sich bei der Probeexcision als ein vom
Plattenepithel der AuBenfliche ausgehendes kaum einige Millimeter in die Tiefe reichendes,
am duleren Muttermund abschneidendes Carcinom entpuppte. Ganz neuerdings ist durch
den von Hsser (Virchows Arch. Bd. 269, 1928) verdffentlichten Fall eines ganz begin-
nenden, von einer Leukoplakie auf der AuBenfliche der Portio einer Nullipara ausgehenden
Plattenepithelcarcinoms jeder Zweifel behoben, da Esser ausdriicklich hervorhebt, daf
dieser, ebenso wie ein weiterer, noch nicht ganz so weit gereifter, jedoch auch schon Tiefen-
wachstum zeigender, an der Leiche beobachteter Fall, von dem origindren Portioplatten-
epithel,nicht,wie sohiufig,
vom Plattenepithel der
Ubergangszone vom Por-
tio- zum Cervixepithel
(von Hinselmann Um-
wandlungszone genannt)
ausging.

Ich bin aber der Mei-
nung, dafl dervonSchott-
lander verlangte Beweis
schon erbracht war, als er
den Satz niederschrieb:
,,Der einwandfreie Beweis

dafiir, daB Carcinome von

Abb. 6. Carcinoma papillomatosum pavimentosum der AuBenfliche der Portio der AuBenfliche der Portio
vaginalis, (Nach R. Meyer.) Vierfache Vergr. . .
(Aus Arch. f. Gynéikol. Bd. 115, 1921.) ausgehen konnen, ist noch

nicht erbracht.”” Unter
Bezugnahme auf den, allerdings auch nur unter gewisser Zuriickhaltung anerkannten,
jedoch in jeder Beziehung einwandfreien Fall von Zahn (5—8 mm groBes, 2 mm iiber
die Schleimhaut hervorragendes Plattenepithelearcinom der hinteren Lippe dicht an der
Ubergangsstelle der hinteren Scheidenwand) heiBt es freilich auf der nichsten Seite:
»DaB seltene Fille von Portiocarcinom vorkommen, soll nicht geleugnet werden. Aber
sie sind zum mindesten nicht hiufiger, wie die richtigen, auf die Scheide lokalisierten
Carcinome. "

Ein jeder Kritik entriickter Fall von Carcinom der AuBenfliche der Portio ist das
von R. Meyer beschriebene ,,Carcinoma papillomatosum pavimentosum® mit starker Ver-
hornung bei einer 70 jahrigen mit Prolaps (Abb. 6, vierfache VergroBerung), einen kleinsten,
1 cm hervorragenden, 1 em breiten Blumenkohl darstellend. Hierher gehoren auch vier
iltere Fille von Heitzmann, die er in monate- ja jahrelanger Beobachtung aus urspriinglich
gutartigem Papilloma verrucosum an der AuBenfliche der vorderen Lippe hervorgehen
sah, moglicherweise auch R. Meyers (l. ¢.) ebenso benannter Fall, iiber dessen Gut- oder
Bosartigkeit ein sicheres Urteil nicht moglich ist. Auch Fall 61 bei Kundrat (s. dessen
Abb. 24 im Arch. f. Gyn. Bd. 69, S. 892) ist ein ganz einwandfreies Portiocarcinom, welches
den Muttermund noch nicht erreicht hat: ,,In die hintere Lippe ragt ein Carcinom etwa 8 cm



Der Krebs der duBeren Fliache des Scheidenteils oder der die Portio iiberziechenden Scheidenschleimhaut. 9

hinein, in der vorderen Lippe finden wir mitten im Collumgewebe einen umschriebenen
Carcinomherd. Das Carcinom — ein von Plattenepithel der Portio ausgehendes, ver-
hornendes Carcinom — umgibt ringformig den Cervicalkanal, sich in der vorderen Lippe
verschmilernd.” R. Schroeder, der im Text seines Lehrbuches die Einteilung in Portio-
und Cervixearcinom ausdriicklich verwirft, bringt selbst in Abb. 300 die schone Abbildung
eines Portiocarcinoms der AuBenfliche, welches den Muttermund noch nicht erreicht hat.
Die scheinbare Seltenheit im Sinne Schottlinders und Frankls vollkommen einwand-
freier Carcinome der AuBenfliche der Portio rithrt einfach daher, daB sie sich, von ihrer
Ursprungsstelle aus, zunéchst nach allen Seiten gleichméBig ausbreiten werden, da sie ja
ringsum von demselben Epithel, dem sie entstammen, umgeben sind, und auch dicht unter
dem Epithel nach allen Richtungen dieselben Wachstumsbedingungen vorfinden; sie werden
sich also zunéchst im allgemeinen konzentrisch ausbreiten und auch sehr bald den ja niemals
weit entfernten Muttermund erreichen; sowie dies geschehen ist, sind sie im Sinne Schott-
landers und Frankls nicht mehr einwandfrei. Von diesem Augenblick an f4llt ihr weiterer
Verlauf auch nach meiner Auffassung mit dem der Muttermundscarcinome zusammen. Daf
dieses Stadium aber fast immer erreicht sein wird, ehe die Kranken zum Arzte kommen
und die mikroskopische Untersuchung vorgenommen werden kann, wird fast selbstver-
standlich, wenn man beriicksichtigt, dall in diesen allerfrischesten Stadien in der Regel
noch keinerlei Zerfall, vor allem noch keine Arrosion der BlutgefiBle bestehen wird, die
Kranken also auch keine Erscheinungen und keinen Grund haben, den Arzt aufzusuchen.
Selbst wenn erstere auftreten, lassen die Frauen so gut wie immer zum mindesten einige
Wochen, meist viel lingere Zeit, verstreichen, bis sie sich zur &rztlichen Untersuchung
entschlieBen. Wenn wir aber bei Forst und Mibayashi lesen, daBl innerhalb vier Wochen
sich ein faustgroBer, vom Portioepithel ausgehender Blumenkohl der Portio mit starker
Infiltration beider Parametrien entwickelte bei der 47 jahrigen nulliparen Kranken
Mibayaschis, die im Anschluff an eine weitere vier Wochen vorher ausgefiihrte
Adnexoperation genau gynikologisch untersucht worden war und abgesehen von etwas
Fluor keinerlei pathologischen Befund dargeboten hatte, so werden wir uns iiber die seltene
Moglichkeit, ein ganz ,,reines’ Carcinom der PortioauBenfliche festzustellen, nicht mehr
wundern. Forsts Kranke war eine 49 jihrige VIII para, bei der noch sieben Wochen vorher
eine Probeexcision mit negativem Ergebnis, 81 Tage vorher die letzte, gar nichts Krebsver-
dichtiges ergebende klinische Untersuchung stattgefunden hatte. Weinzierl sah gar
innerhalb 9 Tagen nach einer Probeexcision einen hiithnereigroen Blumenkohl der Portio
entstehen (Adenocarcinom, in ein ganz unreifes Carcinom iibergehend). Ubrigens schreiben
auch Schottlinder und Kermauner S. 467: ,,Die Fille von reinem Portiocarcinom
sind vielleicht deshalb gar so selten nachzuweisen, weil die Reinheit der Fille durch Uber-
greifen auf benachbarte Gebiete bald verwischt wird. Jedenfalls miissen wir den strikten
Nachweis erst von der Zukunft erwarten; ich hoffe, ihn zu erbringen.

Angesichts der Frage Schottlinders: ,Ist es iiberhaupt richtig, anzunehmen, dafl
von der duBeren Portiooberfliche, von dem ganzen Teil, der bei Nulliparen gegen die Cervix
durch den #uBleren Muttermund scharf abgegrenzt ist (ob mit oder ohne Erosion, ist hier
gleichgiiltig) ein Carcinom ausgehen kann?‘“ Angesichts dieser Frage, die Schottldnder
zu verneinen oder wenigstens als noch nicht beantwortbar zu bezeichnen geneigt ist, muf
darauf hingewiesen werden, daf3 auch bei den Carcinomen in unmittelbarer Nachbarschaft
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des duBeren Muttermundes, die also schon zu unserer zweiten Unterabteilung der Portio-
carcinome, den Muttermundskrebsen, gehoren, die Herkunft von dem Plattenepithel der
Auflenfliche der Portio vaginalis oft genug einwandfrei festgestellt werden kann, falls sie
nur in emnem wirklichen Frihstadium angetroffen werden. Dies zeigt von neuem die aus-
gezeichnete Arbeit W. Schillers, die eben erst (Médrz 1927), nachdem dieses Manuskript
schon zum Druck vorlag, erschienen ist, deren in allen wesentlichen Punkten mit meinen
SchluBfolgerungen iibereinstimmende Ergebnisse ich jedoch ihrer Wichtigkeit halber
noch in meinen Text eingefiigt habe. Schiller, dessen Arbeit aus Kermauners Labo-
ratorium stammt, hebt sogar hervor, daB er in den von ihm beschriebenen 9 beginnenden
Fillen einen Zusammenhang zwischen Erosion und Krebs nicht feststellen konnte: ,,Alle
jungen Carcinome zeigten intaktes Epithel, das sich ohne Desquamation oder Defekt in
Krebs umwandelte; sie gingen wohl vom &duBeren Muttermund aus, aber nicht von abge-
sprengten und eingewachsenen Teilen des Plattenepithels, sondern von seinem an das
Cylinderepithel anstoBenden, am zentralsten gelegenen, oberflichlichen Anteil. |, Gerade
in den jingsten, einwandfreier Beobachtung zugingigen Fillen lieB sich der Ausgang vom
Plattenepithel des histologischen duBeren Muttermunds ganz eindeutig erweisen.” Auch
bei thm handelte es sich eben um wirkliche Friihfille, unter denen ich jetzt allerdings etwas
ganz anderes verstehe, als in meiner Arbeit {iber das beginnende Portiocancroid aus dem
Jahre 1901, ndmlich mit Frankl (Zentralbl. 1921) nur solche Fille, weleche nur mikro-
skopisch feststellbar oder wohl mit freiem Auge eben noch erkennbar sind, aber eine nennens-
werte Tumorbildung nicht darbieten und streng auf den Bezirk der Entstehung beschrinkt
sind. Meist wird in solchen Fallen das Carcinom als solches noch gar keine Symptome
gemacht haben, wie in den beiden von mir selbst beobachteten Filllen, die ich mit einem
dritten, dessen Pridparat mir von Herrn Dr. Dessenis freundlichst iiberlassen wurde, zum
Beweis meiner obigen Behauptung und wegen der grundsitzlichen Wichtigkeit solcher
Frithbeobachtungen fiir die hier behandelte Frage nunmehr beschreibe, wobei ich allerdings
der spéteren histologischenSchilderung vorgreifen muf, bei welcher ich auf das hier Gebrachte
nochmals zuriickkommen werde.

Der erste Fall ist fiir mich von besonderer Wichtigkeit, weil es sich um eine Nullipara
ohne Ektropium und ohne Erosion handelte, bei welcher, wie es Schottlinder fiir ein
»echtes Portiocarcinom* verlangt, das Carcinom von demjenigen Teil der Portio ausging,
,»der bei Nulliparen gegen die Cervix durch den duBeren Muttermund scharf abgegrenzt ist.*

1. Fall.

Frau R., 42 Jahre, Nullipara. 1924/25, Nr. 817.

Seit 5 Jahren in meiner Behandlung wegen verstiarkter Periode bei Myomatosis uteri; die anfangs
bis zu walnuBgrofen Myomknoten an der vorderen Uteruswand wuchsen, ohne der Kranken wesentliche
Beschwerden zu machen, allméhlich bis zu 11/, Faustgrofie an. Als die Kranke am 8. XII. 1924 zu der
halbjéhrigen Untersuchung wiederkam, fand ich an der bisher ganz normalen virginellen Portio an der
vorderen Lippe eine kleine polypése Masse, welthe, ebenso wie die hintere Lippe, bei Beriihrung blutete.
Die Kranke selbst hatte noch gar nichts bemerkt, die Periode war regelméBig, 3 Tage lang, schwicher
als frither gewesen. Ich schlug nun die Operation vor, zu der sich die Kranke erst am 29. XII. einfand,
nachdem am 16. die Periode wie gewohnlich verlaufen war. Die Portio war diesmal fiir das unbewaffnete
Auge ganz glatt.

Am 31. XII. abdominale Totalexstirpation des myomatosen Uterus (linksseitige Hydrosalpinx,
Hamatome und Verwachsung des Ovariums, Salpingitis R., Appendektomie, glatter Verlauf). Priparat:
Etwa kindskopfgrofler, durch Myomknollen unregelmiBig aufgetriebener Uterus, kleines Myom in der
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Cervixwand. An der vorderen Lippe der Portio ein pfennigstiickgroBies Geschwiir, etwas in den Cervix-
kanal hineinreichend. Die hintere Lippe unveréndert aussehend. — Mikroskopische Schnitte der hinteren
Lippe lassen auf eine kurze Strecke der AuBenfliche atypisches Plattenepithel (wie auf der vorderen Lippe)
erkennen, jedoch ohne jede Andeutung von Tiefenwachstum.

Lingsschnitte der vorderen Lippe. Die Grenze zwischen Platten- und Cylinderepithel be-
findet sich etwa 1 cm oberhalb des O.E. Die Grenze zwischen beiden ist ganz scharf, das Epithel der Ober-
flache und Driisen im Cervicalkanal ist unverandert, soweit letzteres nicht von einbrechendem Ca-Epithel
verdrangt oder zerstort ist. Die AuBenfliche der Portio ist iiberkleidet von normalem Plattenepithel mit
deutlicher Basalmembran, cylindrischer Basalzellschicht, Rete Malpighii und stark abgeplatteten, kern-
losen Zellen an der Oberfliche, sowie Papillenbildung.

Auf den ersten Schnitten einer kleinen, die verdéchtige Stelle der vorderen Lippe zerlegenden Serie
sieht man dies Epithel plotzlich {ibergehen in ein wesentlich diinneres Epithel, welches jedoch keinerlei
Schichtung, auch keine regelméBige Basalzellenschicht mehr erkennen liBt, sondern aus etwas kleineren
Zellen als die Stachelzellen besteht, welche einen stark gefirbten, manchmal unregelméBigen Kern haben,
aber noch scharf gegen das Bindegewebe abgegrenzt sind (Abb. 7), welch letzteres stark rundzellig in-
filtriert ist.

Als carcinomat6s ist es hier noch nicht ganz sicher zu erkennen, jedoch mufl man es als hochst ver-
déchtig bezeichnen. In den nichsten Schnitten fehlt eine kurze Strecke weit das Epithel, dann tritt es
in einer Ausdehnung von etwa 1 cm an der Oberfliche wieder auf, jetzt aber deutlich carcinomatos: Zellen
und Kerne sind viel unregelméBiger, auBler der rundlichen Form treten spindelartige und polygonale auf,
es ist immer noch sehr diinn, dringt aber an einer ganzen Reihe von Stellen in Gestalt von keilférmigen,
an der Spitze meist aus linglichen Zellen bestehenden Zapfen in das auBerordentlich stark rundzellig in-
filtrierte Bindegewebe ein, in welchem weite GefiBe in ungewohnlicher Zahl bis dicht unter das Oberflidchen-
epithel vordringen, anscheinend den vordringenden Zellzapfen entgegenkommend. Die Grenze gegen das
Bindegewebe ist bei den kleinen und kleinsten Zapfen ganz unscharf, man kann einzelne Epithelzellen
zum Teil von spindeliger, zum Teil polygonaler Form in das infiltrierte Bindegewebe vordringen sehen,
die Basalmembran fehlt an diesen Stellen vollstindig. Die breiteren Zapfen sind dagegen durch eine scharfe
Linie gegen dasselbe abgegrenzt, es scheint, als ob nach Durchbruch der Basalmembran durch die Zu-
sammendringung der Bindegewebsfasern des durch die vordringenden Zellzapfen zur Seite gedréngten
Gewebes diese scharfe Abgrenzung entstanden ist. An einer Stelle sind mehrere Zapfen dicht nebeneinander
in die Tiefe gedrungen und haben sich dort verbreitert, so dal das dazwischengelegene Bindegewebe zu
an der Basis ganz schmalen Streifen, die sich samt den enthaltenen Gefifen dicht unter der Oberfliche
kolbig erweitern, zusammengepreft ist; es entsteht so das Bild bindegewebiger Papillen zwischen den ge-
wucherten Epithelmassen, jedoch liegen dieselben vollstandig unter der noch erhaltenen Oberfliche der
ehemaligen Schleimhaut. Das Carcinom, das nur einige Millimeter in die Tiefe dringt, ist etwa 1 cm breit
und liegt dicht in der Umbiegung der &uBeren Oberfliche der Portio nach dem Cervicalkanal, also am duBeren
Muttermund, aber an dessen AuBenfliche.

Die Zellen des vordringenden Epithels sind auBlerordentlich dicht gedréngt, zumeist spindelig mit
groBen, stabchenférmigen Kernen, die verhaltnismaBig selten UnregelmaBigkeiten in GréBe, Form und
Farbbarkeit erkennen lassen. Von den Zapfen biegen einige seitlich ab, von einigen dringen seitlich ein-
zelne Zellen ins Gewebe (Abb. 9). An einer Stelle sieht man das wuchernde Epithel in breiten Ziigen in
die hier liegenden Cervixdriisen einbrechen ; es ist moglich, dal der betreffende Epithelstrang einer urspriing-
lichen Driisenausmiindung entspricht, jedoch ist er viel breiter als ein solcher, so dafl auch benachbartes
Gewebe zerstort sein mull; man sieht weiter in der Tiefe eroffnete Driisen, in welche das Epithel in dreierlei
Form einbricht:

1. In Form dichter Wiilste, welche an der Oberfliche aus unregelmiBigen, polygonalen Platten-
epithelien mit Andeutung von Stachelzellen, in der Tiefe aus etwas kleineren rundlichen Zellen gebildet
sind; das Cylinderepithel ist abgehoben, zum Teil stark erniedrigt, zum Teil schon zugrunde gegangen
(Abb. 10, a).

2. In Form eines schmalen Bandes von unregelméBigen, kleinen rundlichen Epithelzellen ohne
ausgesprochene Eigenart mit stark geféarbten Kernen, in mehrfacher Schicht, welche sich eine ganze Strecke
weit unter dem noch intakten Epithel vorschieben, gerade so, wie dies R. Meyer von dem sich vorschieben-
den normalen Plattenepithel im Grenzkampf der 2 Epithelarten beschreibt (Abb. 10, b). Doch dringen von
diesem Band auch Ausbuchtungen seitlich in das Bindegewebe vor, namentlich sieht man am Ende dieser
Binder mehrfach, wie sie nicht einfach zwischen Epithel und Bindegewebe, das erstere abhebend, vor-
dringen, sondern einen schmalen Sporn von Bindegewebe zwischen sich und dem Driisenepithel freilassend,
in das Bindegewebe selbst, also zerstorend vordringen.



12 v. Franqué, Anatomie, Histogenese und anatomische Diagnostik der Uteruscarcinome.

Abb. 7. Partie von der Grenze eines jungen Portiocarcinoms. Schwache Vergr. Zei Ok 2. Obj. 3. Links normales
Plattenepithel (NE) in normaler Schichtung, rechts (Ca.E) unregelméfBiges, etwas niedrigeres Epithel, welches die
normalen Schichten nicht mehr erkennen 148t, hier aber noch nicht in die Tiefe dringt. Dazwischen eine epithellose
Stelle. Der Spalt in der Mitte Kunstprodukt. Starke rundzellige Infiltration unter dem verinderten Epithel.

3. In Gestalt eines dichten Knéuels von Spindelzellziigen, die den Faserziigen eines Spindelzellen-
sarkoms genau gleichen (Abb. 9, c), aber an verschiedenen Stellen wieder in kleinere runde Zellen oder
groBe Plattenepithelien iibergehen. Mehrfach sieht man Epithelstringe seitlich an kleine Driisen heran-
treten und, das Epithel zerstorend, in sie eindringen, also nicht von oben her durch den Ausfiihrungsgang.

Zwei groBere rundliche solide Epithelmassen scheinen vollstindig zerstérten und ausgefiillten Lapp-
chen von Driisenacinis zu entsprechen, von denen einzelne an einigen Schnitten der Serie in ihren
Resten noch erkennbar sind. Die Epithelmassen bestehen aus spindeligen und polygonalen Zellen in
bunter Mischung und sind zum Teil in der Mitte bereits in Zerfall begriffen.

Abb. 8. Beginnendes Plattenepithelcarcinom der Portio bei 15 —20facher Vergr. N.E. normales Epithel; Ca Carcinom,
rechts in breiter Masse in die Tiefe dringend, in der Mitte in einzelnen Zapfen. O.E. Gegend des #uBeren Mutter-
mundes, bei x Eindringen einzelner Carcinomzellen in das Stroma, in Abb. 9 in starker VergroBerung dargestellt.



Der Krebs der dufleren Fliche des Scheidenteils oder der die Portio iiberziehenden Scheidenschleimhaut. 13

Obwohl weder ein grober Zerfall, noch eine Geschwulstbildung an der Oberfliche erkennbar ist,
handelt es sich doch sicher um ein Carcinom im ersten Beginn; es ist méglich, daB an den epithelentbléBten
Stellen exophytische Wucherungen bestanden, die dem bei der Untersuchung (6. XI.) gesehenen kleinen
polypésen leicht blutenden Gebilde entsprach, welches vor der zweiten Untersuchung am 29. XII. ab-
gestoflen wurde.

Die carcinomattse Natur wird bewiesen durch die Polymorphie des Epithels, die UnregelmaBig-
keit der Zellen und Kerne, das an verschiedenen Stellen festgestellte aktive Tiefenwachstum, die Auf-
hebung der scharfen Grenze zwischen Epithel und Bindegewebe, das Vordringen einzelner, abnorm ge-
stalteter und gefarbter Zellen in das Bindegewebe, die Verdrangung der letzteren durch das Breiterwerden
der Zapfen in der Tiefe, die Zerstérung der Driisen, und den beginnenden Zerfall der Epithelmassen in
der Mitte.

Bemerkenswert ist, dal an der Bildung dieses ganz jugendlichen Ca. nicht die Basalzellschicht allein,
sondern das gesamte Plattenepithel beteiligt ist, und daB sofort die verschiedenen Formen des reifen,
mittelreifen und unreifen Plattenepi-
thelcarcinoms an den verschiedenen
Stellen erkennbar sind, so daB es
ganz willkiirlich ist, welcher Gruppe
von Ca. man den Fall zuteilen will.

2. Fall.

S. H., 44 Jahre, IV para,
1923/24, Nr. 762.

Beginn der Erkrankung.
Von Ca.noch keine Symptome ; stirkere
dreiwochentliche Periode, seit 3 Mo-
naten Riickenschmerzen. Vor 10 Tagen
Probeexcision durch den Arzt. Ca.vom
pathologischen Institut diagnostiziert.

Klinischer Befund. Faust-
groer Ovarientumor; beide Lippen
etwas ektropioniert, an der vorderen
Lippe eine fingernagelgroBe, dreieckige,
geschwiirige, leicht blutende Stelle (der

Probeexcision entsprechend). Opera- Abb. 9. Fall 1. Beginnendes Plattenepithelcarcinom der Portio. Starke
tion: Abdominale Radikaloperation  Vergr. ZeiB Ok, 2. Obj.DD. Seitliches Eindringen von Carcinomzellen,
nach Wertheim. Keine Driisen. (b) in das Bindegewebe, von einem soliden Zapfen a aus, ¢ unver-

22. II. 1924. Primérheilung — post- anderte Cervixdriise (Stelle X aus Abb. 8).
operative Cystitis.

Priaparat. Makroskopisch: Total exstirpierter Uterus mit grofler Scheidenmanschette. Rechte
Adnexe verbacken ; klein faustgroe, einkammerige Cyste des linken Ovarium. MaBiges Ektropium der vor-
deren und hinteren Lippe, an der vorderen Lippe ein kleiner Defekt; sonst keine makroskopische Ver-
anderung.

Mikroskopisch: Korpus-Schleimhaut normal.

Hintere Lippe. Cervixdriisen sehr reichlich entwickelt, hohes Palisadenepithel; keine Krom-
pecherzellen, stellenweise starke subepitheliale rundzellige Infiltration, besonders an der Grenze des Platten-
und Cylinderepithels; unter dem Plattenepithel Cervixdriisen, zum Teil geschlossen, zum Teil frei ins
Plattenepithel ausmiindend; in der Cervix kein Plattenepithel. Das Plattenepithel der Portio sehr dick,
scharf abgegrenzt, darunter stellenweise starke rundzellige Infiltrate; an der Oberfliche deutliche Ver-
hornung; regelmiBige Papillenbildung; die GefaBe derselben und die in dem benachbarten Corium stark
leukocytenhaltig. Die Zellen des Stratum germinativum und die Basalzellen sehr dicht stehend.

Vordere Lippe. Die Probeexcision® hat die Gegend des duBeren Muttermundes betroffen, man
sieht auf der einen Seite des Priparates noch das Plattenepithel der Portio in groBfer Ausdehnung; es ist
am Rand des Schnittes schon stark verdickt und an der Oberfliche verhornt, sonst normal; das

1 Anmerkung: Die ersten Praparate, sowie der gesamte Einbettungsblock wurde mir von Herrn
Prof. Prym und Herrn Dr. Schultz (patholog. Institut) freundlichst zur Verfiigung gestellt, wofiir ich
auch hier verbindlichst danke.
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subepitheliale Gewebe ist streckenweise rundzellig infiltriert; dann kommt eine Strecke, an der das Epithel
verandert ist, offenbar mechanisch durch darunter gelegene Ovula Nabothi; in einiger Entfernung von diesen
und ganz unabhiingig von ihnen, verdickt sich das Epithel allmihlich wieder und geht schlieBlich in ein
breites, nach dem darunter gelegenen Gewebe sich vordringendes Polster iiber, an das sich dann eine Strecke
anschlieft, wo von dem bald verdickten, bald auch nicht verdickten Epithel eine Anzahl Zapfen in die
Tiefe dringen, welche auch schon sich zu verzweigen beginnen (Abb. 11), dann folgt Cervixepithel und
Cervixdriisen, welche nichts Abnormes darbieten; die ganze Stelle des beginnenden Ca. ist nur 4 mm breit
auf dem Schnitt und laB8t sich auf der Serie durch etwa 60 Schnitte verfolgen, allméhlich immer schméler

Abb. 10. Junges Plattenepithelcarcinom der Portio. Mittlere Vergr. Zei3 Ok. 4. Langer Tubus, Obj. AA. Das Krebs-
epithel dringt zerstérend in die Driisen vor, bei a in Form dicker Wiilste, bei b in Form kleiner rundlicher Zellen,
die sich als schmaler Saum weit unter dem Cylinderepithel fortschieben; bei ¢ in Form dicker Spindelzellstringe.

werdend. Das Carcinom ist fast vollstindig durch die Probeexcision entfernt; bei Untersuchung der Nach-
barschaft der Entnahmestelle am herausgeschnittenen Uterus findet man nur eine kleine Stelle am #uBeren
Muttermund, wo das verdickte, verhornende Plattenepithel carcinomatés ist, und gegen das darunter
gelegene rundzellig infiltrierte Bindegewebe nicht scharf abgegrenzt, aber noch nicht in die Tiefe gedrungen
ist; es handelt sich um den letzten Ausliufer des Ca., der iiber den untersten Driisen der Cervix liegt; diese
sind ganz unbeteiligt, der Cervixkanal selbst ist ganz frei von Plattenepithel. Von sonstigen Einzelheiten
ist folgendes bemerkenswert: Das Portioepithel in einiger Entfernung von dem Ca. zeigt 4 Schichten: die
cylindrische, regelmiBige, mit etwas stirker gefirbten Kernen versehene Basalzellschicht: dariiber eine
verschieden dicke Schicht polygonaler Zellen. Dann folgen deutliche Riffzellen, die oberste Schicht stark
abgeplattet, die Zellen oft in kernlose Schiippchen verwandelt, verhornt; kein Stratum granulosum. Die
erste Verianderung, welche man schon in einiger Entfernung von Ca. feststellen kann, ist Verdickung und
UnregelmiBigkeit des Stratum germinativum und der Basalzellenschicht, in beiden gleichzeitig auftretend.
Hier ist das Epithel als carcinomatés noch nicht zu erkennen und zu bezeichnen, aber auch da, wo dies
der Fall, treten die betreffenden Verinderungen: zunehmende UnregelmiBigkeit in Form und GroBe der
Kerne und der Zellen, hyaline Degeneration, Vakuolenbildung, Kernteilungsfiguren und Kernzerfall in
beiden Schichten gleichzeitig auf, und zwar ehe ein zapfenférmiges Eindringen in die Tiefe statthat. An
diesem beteiligen sich sofort alle Schichten (s. Abb. 12). Das Eindringen einzelner Zellen in das aufgelockerte
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Bindegewebe ist sowohl an der polsterartigen Verbreiterung des Epithels, welche vorwiegend durch die
gleichzeitige Wucherung dieser beiden Schichten bedingt ist, als an der Spitze und den Seiten der Zapfen
(s. Abb. 13) zu finden. In demselben Schnitt sieht man einige Ca.-Zellen in der Lichtung einer Lymph-
capillare (s. Abb. 14). Zellformen in den Zapfen: Deutliche Riffzellen, polygonale bis rundliche groBe
Zellen ohne scharfe Grenze, Cylinderzellen, Spindelzellen. Die Grenze der Zapfen nach dem Bindegewebe
ist bald von grofen Cylinderzellen mit groBen hyperchromatischen Kernen, bald von ganz unregelmiBigen
polymorphen Zellen gebildet. In dem granulationsihnlich aufgelockerten Bindegewebe unterhalb des
Carcinoms mehrfach Riesenzellen (Abb. 13) mit zahlreichen, kranzartig angeordneten Zellen, offenbar
bindegewebiger Natur, zahlreiche CapillargefiBe.

Die Zapfen sind alle urspriinglich solide und gehen offenbar aus den Verbreiterungen des Epithels
hervor; sobald sie aber linger und dicker werden, beginnt in ihrem Innern der Zerfall: Schichtung der
Zellen, Verhornung, hyaline Degeneration, Detritusbildung; vielfach Anhéufung von Zelltriimmern.

Abb. 11. Fall 2. Beginnendes Plattenepithelcarcinom der Portio vaginalis, Probeexcision. Vergr. 25fach. (Leitz Ok. 2,

Obj. 35 mm.) O.E. Gegend des &ufleren Muttermundes; C Cervix mit normalen Driisen und Oberflichenepithel;

Pl. normales Plattenepithel, allméhlich iibergehend in das zunichst stark verdickte carcinomatése Epithel, Plca, das

bei Str in Form sich verzweigender Zapfen in die Tiefe dringt. Intensiv starke rundzellige Infiltration und
Auflockerung des Bindegewebes. Reines Tiefenwachstum.

So wird der Zapfen hohl und auch die Abgangsstelle vom Epithel wird hohl, so daB das Ganze nun-
mehr aussieht wie eine Driise, welche von vielschichtigem polymorphen Epithel ausgekleidet ist, ohne daB
jedoch die Bildung mit Driisen irgend etwas zu tun hat. Diese Entwicklung ist in der Serie an 2 groBeren
Zapfen zu verfolgen (Abb. 12). Die verschlossenen in kleine Cysten verwandelten Erosionsdriisen sind noch
nirgends von dem Ca. erreicht; auch an der Grenze des Cylinderepithels der Cervix zieht das Ca. nur ganz
kurz iiber die Driisenmiindungen weg, ist aber noch nirgends in dieselben eingedrungen.

Epikrise. Ein sehr kleines Plattenepithel-Carcinom der Portio, das noch keinerlei Erscheinungen
gemacht hat, zeigt schon alle Charakteristiken eines reifen Plattenepithelcarcinoms und ist schon in die
Lymphbahn eingedrungen.

3. Fall.

(Deseniss-Fahr.)

Das mikroskopische Praparat wurde mir auf meine Bitte von Herrn Dr. Deseniss (Hamburg)
freundlichst iiberlassen; nach freundlicher brieflicher Mitteilung von Herrn Prof. Fahr (Hamburg)?! er-
hielt er von einem praktischen Arzt eine Abrasio zur Untersuchung, in welche er das unten beschriebene,
der Cervix entstammende verdichtige Stiickchen neben sonst ganz normaler Korpusmucosa fand. Er
riet zur Operation, die dann von Herrn Deseniss ausgefiihrt wurde; an dem herausgenommenen Uterus

! Beiden Herren spreche ich auch hier meinen verbindlichen Dank aus.
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fand sich dann das unten beschriebene sehr kleine Portiocarcinom, bei der Operation aulerdem 5 bohnen-
groBe carcinomatdse Driisen im GesédBdreieck. Der praktische Arzt teilte Herrn Fahr nachtriaglich mit,
daB er bei der Probeausschabung die auf der Portio vorhandene Erosion selbst nicht abgekratzt habe,
sondern offenbar nur im Vorbeischaben ein Stiick dieser Stelle mitentfernt habe.

Herr Prof. Fahr hatte bei der makroskopischen Besichtigung des sehr kleinen und oberflichlichen
Geschwiirs aus der Portio keinen Zweifel an der carcinomatdsen Natur desselben, die dann auch durch
die mikroskopische Untersuchung bestétigt wurde.

Der mikroskopische Schnitt durch das Carcinom zeigt, daB dasselbe eine Ausdehnung
von 2 cm hat, meist nur 2 mm, an einer Stelle bis zu 4 mm in die Tiefe ragt. An beiden Enden des Schnittes

findet sich normales Plattenepithel und
unter demselben sofort das derbe fibrillire
Bindegewebe der Portio, nirgends ist im
Bereich des Carcinoms Cervixschleimhaut
oder Cervixdriisengewebe sichtbar. Es
handelt sich anscheinend um einen Hori-
zontalschnitt der Portio, denn erst auf
der anderen Seite des Praparates, durch
etwa 2 cm Portiogewebe von dem Car-
cinom getrennt, kommt der Cervical-
kanal mit typischem Cervixepithel zum
Vorschein. Das Ca. stellt eine ganz flache,
sich vollstandig unter der alten, fast un-
versehrten und nur an ganz wenigen
Stellen oberflichlich nekrotischen Ober-
fliche haltende Bildung dar; es besteht
also vorlaufig nur Tiefenwachstum, und
zwar dringt das Ca. zumeist in ganz breiten
Zapfen und Wiilsten ziemlich gleichmaBig
in die Tiefe vor, so daB die Abgrenzung
der darunter befindlichen reaktiven Rund-
zelleninfiltration gegen das unverdnderte
Portiobindegewebe, die sich beiderseits
auch unter das normale Portioepithel eine
Strecke weit fortsetzt, eine ganz regel-
maBige scharfe, mit leichter Biegung der
Oberflichenkontur folgende Linie bildet,
bis auf das &uBerste Ende auf der einen
Seite (Abb. 15 links), wo zwei besonders

Abb. 12, Junges Plattenepithelcarcinom der Portio. Probeexcision.  breite Epithelmassen weiter vorstofen,
Vergr. 30fach (Leitz Ok. 4, Obj. 35 ml;‘)- Pl Eﬁ‘;ﬁ‘i;‘?g:ﬁiiﬁr und durch Verbreiterung in der Tiefe mit
i?aﬁils ;vseztr?;gf ;dllilli‘ts’pxl-li:ﬁ;liSlflgo?i‘?igfndu}czlf Zerfall in der Mitte zackig.er Linie auch seitl.ich zerstérend in
allmahlich hohl und driisendhnlich werdender Zapfen. Z, cbenso ~ 4as Bindegewebe vordringen und durch
in fritherem Stadium mit seitlichen Auslaufern. Zwischen beiden =~ Umwachsung des Bindegewebsrestes mit
diffuse Verdickung des Epithels mit zwei kleinen Sprossen. Strang- und Netzbildung eben beginnen.
Doch sieht man mitten in dem sonst un-
verdnderten Portiogewebe, etwa 2mm unterhalb der rundzelligen Infiltrationsgrenze einen Rundzellenherd,
in welchem bei mittlerer und starker VergroBerung eine Gruppe zusammenhingender Epithelzellen mit
groBen, stark gefiarbten, zum Teil verklumpten Kernen, wie sie auch in dem Ca. und in den Driisen-
metastasen zu finden sind, erkennbar sind.

AuBer dem geschlossenen Vordringen hat also — was ja auch die ausgedehnten Lymphdriisen-
metastasen beweisen — eine Verschleppung einzelner Ca.-Zellen, wohl in den Lymphbahnen, in diesem
friihen Stadium stattgefunden.

Bei mittlerer und starker VergroBerung sieht man, daB auf der Seite der obenerwiahnten tiefer ein-
dringenden breiten Stringe das Carcinom das normale Epithel von unten her sekundir erreicht hat; das
letztere hort hier plotzlich auf, ohne Anzeichen von Tiefenwachstum und gerade da, wo die oberflach-
liche Nekrose beginnt, stofen die breiten von unten kommenden Carcinommassen an das nekrotisierende
Oberflachenepithel, durch die Form und Firbung der Zellen von ihnen scharf getrennt.
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Die Carcinommassen bestehen hier zum Teil aus groBlen, polygonalen, zum Teil scharf abgegrenzten
Plattenepithelien, die sogar stellenweise Stacheln und Riffe zwischen sich erkennen lassen, zum Teil aus
kleinen, dicht gedringten, nicht gegeneinander abgrenzbaren Zellen, deren Protoplasmaleib um die groBen,
plumpen, stark gefarbten und unregelmiBig geformten Kerne als ganz schmaler Saum eben nur erkennbar
ist. Vielfach scheinen sie rundlich zu sein, jede Andeutung gesetzmiBiger Schichtbildung fehlt, auch nach
dem Bindegewebe zu ist eine Basalzellenschicht nicht vorhanden, es beginnen vielmehr sofort die un-
regelméBigen kleinen ungeordneten Zellen; nur wo einzelne Zellgruppen aus der breiten Ca.-Masse heraus
in das Bindegewebe vorstoBen, haben sie gelegentlich ausgesprochene Spindel- oder Nagelform mit ling-
lichen Kernen. In den weiterhin zwar breiten, wulstartigen, nach dem Bindegewebe vordringenden Car-
cinommassen kommen auch Partien vor, in denen die Spindelzellen iiberwiegen. Dazwischen finden sich

Abb. 13. Fall2. Seitlicher Rand (Ra) eines Plattenepithel- Abb. 14. Rand eines Carcinomzapfens. R, Bl Blut-

zapfens bei starker Vergr. Zei Ok. 2, Obj. DD. A Seitliche gefaBe, L Lymphgefafl mit Carcinomzellen in der

Einsprossungen am Rande (Ra) des senkrecht in die Tiefe Lichtung; Bindegewebe stark rundzellig infiltriert.
dringenden Zapfens. Ri bindegewebige Riesenzellen. Starke Vergr. Zeil Ok. 2, Obj. DD.

mehrkernige Riesenzellen in groBer Zahl mit hyperchromatischen Riesenkernen. Verhornung findet sich
nicht, dagegen haufig hyaline Degeneration, und zwar nicht nur der Ca.-Massen, .sondern auch des Binde-
gewebes, zum Teil ist sie wohl die Folge der Vorbehandlung, jedoch nicht ganz, da sie auch in der Tiefe
und vor allem auch in den Driisenmetastasen, in diesen besonders stark, vorhanden ist. Bemerkenswert
ist das mehrfach zu beobachtende Eindringen von Blutcapillaren in die Epithelmassen. Im Epithel vor-
herrschend. ist das Bild vollkommener Regellosigkeit.

Am anderen Ende des Praparates stehen die wuchernden Epithelmassen (Abb. 16 rechts) in breiter
Verbindung mit dem erhaltenen Oberflichenepithel und der Augenschein 18t keinen Zweifel, daB sie von
diesem ausgehen. Ganz am Rande ist das Epithel in all seinen Schichten ganz normal. Gegen das Carcinom
kommen dann kurze Strecken, an denen die Grenzmembran gegen das Bindegewebe nicht mehr erkennbar
ist, ebensowenig die Basalzellenschicht, statt ihrer findet sich eine mehrfache Schicht unregelmifig an-
geordneter, zum Teil groBerer, zum Teil kleinerer Zellen, manche mit grofien, unregelméaBigen Kernen, die
anscheinend in lebhafter Vermehrung begriffen sind; es findet auch eine starkere Einwanderung von Rund-
zellen ins Epithel statt. Man sieht aber sofort, daB nicht nur die ehemalig einschichtigen Basalzellen,
sondern auch die Malpighische Schicht betroffen ist. Als carcinomatés wiirde man diese Stellen noch
nicht erkennen koénnen. Dann wird die ganze Epithelschicht rasch immer diinner, und plétzlich beginnt
mit breiter Wulstung nach unten das Carcinom. Man sieht, daBl sdmtliche Schichten des Epithels

Handb. d. Gyndk. 3. A. VL. 1. 2
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Abb. 15. Ganz junges Plattenepithelcarcinom der Portio, Lupenvergr., 10 —12fach. Keine Beteiligung der Driisen,
beiderseits normales Plattenepithel, links passiv verdringt, rechts in das Carcinom iibergehend. Beginnendes
’ Tiefenwachstum; bei a isolierter Herd von Carcinomzellen in \der Tiefe.

gleichzeitig in Wucherung geraten sind; nur die oberste Schicht der stark abgeplatteten Zellen
zieht unverindert iiber die Wucherung hinweg, deren Zellen jedoch in ununterbrochenem Zusammen-
hang mit ihr stehen und ganz augenscheinlich aus den dort urspriinglich befindlichen Retezellen hervor-
gegangen sind; sofort ist auch das geschilderte Bild vollkommener Regellosigkeit der Zellanordnung und
Zell- und Kernformen vorhanden und alle geschilderten abnormen Zelltypen finden sich in buntem Durch-
einander. Dieses Epithel ist, obwohl es die rundzellige Demarkationsschicht noch nicht durchbrochen
hat, sofort als carcinomatos zu erkennen und es geht auch breit und ununterbrochen iiber in die Epithel-
massen, welche an der Oberfliche schon nekrotisch sind und weiterhin die anfangs geschilderten, augen-
scheinlich zerstérend breit in die Tiefe eindringenden Massen bilden.

Schnitte von 2 der carcinomatosen Driisen zeigen am AufBlenrand noch anscheinend neugebildetes
lymphatisches Gewebe, sind im Innern vollstindig ausgefiillt von breiten Carcinomstriangen und Nestern,

Abb. 16. Junges Plattenepithelcarcinom der Portio, schwache Vergr. ZeiB Ok. 2, Obj. AA. Rand des Carcinoms:;

man sieht die oberste Schicht der abgeplatteten Zellen ohne Unterbrechung von normalem Epithel auf das Carcinom

hiniiberziehen, darunter sind sémtliche andere Schichten des Epithels gleichzeitig in Wucherung geraten, die ohne
weiteres als carcinomatds zu erkennen ist.



Abb. 17. Fall 3. Metastase eines sehr jungen Portiocarcinoms in einer Beckeulymphdriise. Schwache Vergr. Zei
Ok. 4, Obj. 35 mm. Rechts neugebildetes lymphatisches Gewebe, das alte Driisengewebe fast vollstandig durch
Carcinom ersetzt. Die hyperchromatischen Kerne schon bei dieser VergroSerung erkennbar.

Abb. 18. AuBerster Ausldufer des jungen Plattenepithelcarcinoms der Portio in der Cervixschleimhaut. Mittlere
Vergr. Zeis Ok. 4. Langer Tubus, Obj. AA. Adenomattse Wucherung der Cervixdriisen mit ganz niedrigem, plattem
Epithel, bei ¢ vollstindig umwachsen von dem Plattenepit_:hel, bei b _begiunende Umwachsung und Eindringen des
Plattenepithels ins Bindegewebe; bei a isoliertes Plattenepithelnest mit Kernteilungsfiguren in der Tiefe; ,,dringend
carcinomverdédchtig“. Mittlere Vergr. Zeil Ok. 4. Kurzer Tubus, Obj. AA.

2*
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die alle Zellformen des kleinen Primadrtumors erkennen lassen: Riffzellen, grofie polygonale, polymorphe,
blasse Zellen, Spindelzellen und Rundzellen, Riesenzellen, Riesenkerne, vielkernige Zellen; ausgedehnte
hyaline Degeneration der Carcinomzellen, stellenweise auch des eingeschlossenen Bindegewebes, Bildung
groBer Hohlrdume durch Zerfall innerhalb der Carcinombalken.

Die Corpusmucosa zeigte normale mikroskopische Verhéltnisse.

Das in der Ausschabung befindliche Fetzchen Cervixschleimhaut zeigt auch mikroskopisch eine
groBtenteils unverletzte Oberfliche, welche an einem (oberen) Ende normales, hohes Cervixepithel trigt;
gegen das andere Ende des Stiickchens findet sich an der Oberfliche vielfach geschichtetes, aus wohl aus-
gebildeten Pflasterzellen bestehendes Plattenepithel; dazwischen und darunter kommt eine adenom-
artige Wucherung der Cervixdriisen zum Vorschein, welche aus kleinen, dicht aneinanderliegenden, schleim-
gefiillten, dem Gewebe ein bienenwabenadhnliches Aussehen verleihenden Blischen besteht, deren Epithel
zum groBten Teil sehr niedrig, endothelartig ist, aber doch an vielen Stellen den Ubergang in das normale,
sezernierende hohe Cervixdriisenepithel erkennen 1aBt. Zwischen diese Driisenacini dringt das Platten-
epithel vielfach in die Tiefe, derart, daB es oft die ganze Dicke des Gewebes zwischen den einzelnen Blischen
einnimmt und diese nun von allen Seiten so einscheidet, dal die Plattenepithelien, wenn man ihren Zu-
sammenhang mit der Oberfldche nicht verfolgen kénnte, leicht als von den Driisenepithelien aus gebildet
aufgefat werden kénnten. Zum Teil sind auch die Driisenepithelien ganz zerstért, so daBl schleimgefiillte
Liicken zwischen dem Plattenepithel selbst bestehen; dieses selbst ist meist ziemlich regelmiBig, jedoch
an einigen Stellen polymorph und aus kleineren Zellen wie gewdhnlich bestehend; dazwischen finden sich
einzelne unregelmiBige, groBlere und hyperchromatische Kerne; auch sieht man an einigen Stellen diese
unregelméBiger geformten Zellen unmittelbar in das Bindegewebe vordringen und auch einige isolierte
Herdchen in demselben bilden, die jedoch alle nicht weit von der Oberfliche bleiben. Auch Kernteilungs-
figuren kamen zu Gesicht. Das Bindegewebe zeigt reaktive rundzellige Infiltration, wenn auch nicht sehr
hochgradig. Das Ganze ist dringend auf Carcinom verdichtig, wenn es auch als solches an dieser Stelle
nicht mit voller Sicherheit erkannt werden kann. Es handelt sich offenbar um den obersten, eben noch
von der Curette gefalten Ausldufer des an dem auf diesen Befund hin totalexstirpierten Uterus gefundenen
Portiocarcinoms.

Anamnese, Beschreibung und Abbildungen des Falles lassen keinen Zweifel dariiber, daB es sich
um ein priméres Plattenepithelcarcinom der AuBenfliche der Portio handelt, das eben im Begriff war,
mit seinen &duBlersten Ausliufern in die Cervixschleimhaut einzudringen, die (auf diesen Reiz hin?) eine
gutartige, adenomatose Wucherung der Driisen zeigt, wie sie bei Plattenepithelcarcinom 6fters beobachtet
wird (s. a. Schiller 1927, 8. 339, Abb. 32). Bemerkenswert ist die friihzeitige Metastasenbildung, die
gleichzeitige carcinomatose Degeneration aller Epithelschichten unterhalb der abgeplatteten obersten
Epithelschicht und die sofort vorhandene Vielseitigkeit des mikroskopischen Bildes in Primértumor und
Metastasen; es bleibt der Willkiir des Untersuchers iiberlassen, ob er es wegen der vorhandenen Riffzellen
als reifes, oder wegen des vorliegenden vollkommen ungeordneten Bildes als unreifes, oder wegen der Kom-
bination beider als mittelreifes Carcinom bezeichnen will.

2. Der Krebs des diuBeren Muttermundes.

Die drei beschriebenen ganz jungen Plattenepithelcarcinome, die von der AuBenfliche
der Portio ausgegangen, den #uBeren Muttermund eben erreichen, bilden den Ubergang
zu der hdufigsten Form aller Gebdrmutterkrebse, dem Carcinom des duBeren Muttermundes
und der Ubergangsstelle zur Cervixschleimhaut, von dem, wie oben schon gesagt, der zuerst
besprochene Krebs der Vaginalschleimhaut der Portio nur in seinen ersten Anfangsstadien
sicher zu unterscheiden ist, so dal wir die spitere Entwicklung beider jetzt gemeinsam als
die des Portiocarcinoms schlechthin verfolgen konnen. Die Ubergangsstelle von der Portio-
zur Cervixschleimhaut kann bei kongenitalem und beim Lacerationsectropium auch auf der
AuBenfliche der Portio vaginalis liegen und gerade von dieser Stelle, wo das Cylinder-
epithel erst nachtriglich und oft in mehrmaligem Wechsel und unregelméiBigem Hin- und
Herschwanken der Grenze von Plattenepithel ersetzt wird, gehen besonders hiufige Carcinome
aus. HEs ist die von Hinselmann als ,,Umwandlungszone bezeichnete Zone, deren Er-
kennung jetzt auch bei der Lebenden in situ durch das von Hinselmann angegebene
Kolposkop haufiger moglich gemacht ist.
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Hierher gehoren also nach unserer ganz im Anfang gegebenen Begriffsbestimmung
auch alle von einem Ectropium, einer Erosion, den Réndern eines Cervixrisses, kurz alle
von frei in die Scheide schauenden Teilen des Gebdrmutterhalses ausgehenden Krebse, weil
sie, wie schon Winter bemerkt, sich in Verlauf und Ausbreitung ganz wie Portiocarcinome
verhalten; sie sind zumeist auch Plattenepithelcarcinome. Diese Finteilung ist auch anato-
misch gerechtfertigt: denn ,,Portio vaginalis*“ heiBt der unterhalb des Scheidenansatzes
befindliche Teil des Gebidrmutterhalses, wozu auch der unterste, dem Muttermund
benachbarte Teil des Halskanals und bei Ectropium der freiliegende Teil der Cervixschleim-
haut gehort. Ieh bringe in Abb.19 das Beispiel eines solchen, von der stark ektropionierten
Cervixschleimhaut ausgehenden, jungen Portiocarcinoms.

4. Fall.

48 jahrige XIV para. 1924/25, Nr. 800.

Kommt wegen Schmerzen in der linken Bauchseite seit 4 Wochen; seit 1/, Jahr ist die noch ganz
regelmiBige Periode etwas verstirkt, seit 2—3 Monaten leichte Blutung nach dem Verkehr. — Portio
rechts bis ins Scheidengewélbe eingerissen, starkes
Ectropium beider Lippen; auf der bloBliegenden
Cervixschleimhaut der vorderen Lippe sitzt breitbasig
eine kirschgroBe Geschwulst auf mit ganz glatter,
spiegelnder, rétlicher Oberfliche; nur an der Ein-
buchtung zwischen Geschwulst und vorderem Mutter-
mundsaum eine hochrote Stelle mit ganz feinen
Papillen, leicht blutend; nirgends ist das Gewebe
brockelig. Die zur Operation bestellte Kranke kommt
erst nach 4 Wochen wieder; der Befund ist in der
Abb. 19 wiedergegeben. Ziemlich hochgradiger Dia-
betes mit Aceton und Acetessigsdure; deshalb nach
ausgiebiger Probeexcision aus der vorderen Lippe
und Verschorfung mit dem Paquelin und Radium Ver-
legung zur inneren Klinik zwecks Insulinbehandlung.

Die mikroskopischen Schnitte umfassen die
ganze Geschwulst und ein 1/, cm dickes Stiick der
Cervixsubstanz. Das Carcinom ist noch nicht tiefer
in letztere eingedrungen und durch eine, bei schwacher |
VergroBerung ziemlich scharf sich absetzende Zone -
starker rundzelliger Infiltration ohne eosinophile Zellen Abb. 19. Fall 4. Von der stark ektropionierten Cervix-
abgegrenzt; seine groBte Dicke in der Mitte betrigt sehlelmhaut ausgehendes Portiocarcinom (Platten-

A i . : epithelcarcinom). v.L. vordere, h.L. hintere Lippe;
!/, cm, an den Seiten nur 2 mm. Die Oberfliche ist  oe Orificium externum. Nach der Natur im Speculum
zum Teil noch unversehrt; nirgends kommen Cervix- aquarelliert von Frl. Pietsch.
driisen und Cervixepithel zu Gesicht. Die Oberfliche
ist gebildet von einem vielschichtigen Plattenepithel, in das fast ganz von stark erweiterten Capillaren
gebildete Bindegewebspapillen eingedrungen sind, an den Seiten die alte Oberfliche noch nicht iiber-
ragend, auf der H6he des Tumors schon verzweigt und die bekannten, von Cullen besonders hervorgehobenen
in verschiedener Richtung getroffenen fingerférmigen Fortsitze bildend, welche zu der makroskopisch
an einzelnen Stellen schon erkennbaren, fein papilliren Beschaffenheit gefiihrt hatten. Uberall ist das
iiberziehende Epithel schon als carcinomatos zu erkennen, obwohl es noch eine deutliche Schichtung zeigt,
jedoch sind alle Schichten in deutlicher Wucherung begriffen, unscharf gegeneinander abgegrenzt und
Kernteilungsfiguren, zum Teil atypische, enthaltend; die Basalzellen sind hochcylindrisch oder spindel-
formig, die Zellen des Stratum germinativum mehr rundlich und klein, dicht gedringt, die des Stratum
mucosum grofB} bis sehr groB, scharf begrenzt, jedoch ohne deutliche Intercellularbriicken, vielleicht infolge
der stark verbreiteten hydropischen Quellung. Nur die oberflichlichste Schicht der abgeplatteten Zellen
zeigt keine Wucherungserscheinungen, ist aber unregelméaBig aufgefasert, hie und da sind auch kernlose
Schiippchen zu sehen; in den deutlich aus dem verinderten Oberflichenepithel hervorgehenden, in die
Tiefe vordringenden Striangen findet man stellenweise hyaline Degeneration und rudimentéire Hornbildung,
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sowie Schichtungskugeln, jedoch iiberwiegt auch hier die hydropische Degeneration, die vielfach die Car-
cinomstringe in ganzem Umfange betroffen hat, so daB eine Basalzellenschicht nicht mehr zu unterscheiden
ist, wihrend in vielen Stringen die Schichtung noch deutlich ist, so daB auf die Basalzellen rundliche,
nach der Mitte hin grofere und schlieflich abgeplattete Zellen folgen.

Durch Zerfall sind vielfach Hohlrdume, die mit Detritus und Leukocyten gefiillt sind, entstanden;
dazwischen finden sich aber auch solide dicke Stréinge, die nur aus stark gefirbten Spindelzellen in axialer
Anordnung bestehen, die gleichen Spindelzellen sind auch zwischen den hydropischen platten Epithel-
zellen vorhanden. Einzelne Riesenkerne.

Epikrise. Reifes und mittelreifes, an verschiedenen Stellen sehr verschieden gebautes Platten-
epithelcarcinom, deutlich aus der Wucherung aller Schichten (bis auf die oberflichlichste) entstanden.

Beginnendes exophytisches Wachstum.

Zum Vergleich gebe ich in Abb. 20 von Fall 5 das Speculumbild eines von einer Erosion des duBeren
Muttermundes selbst ausgegangenen Adenocarcinoms.

5. Fall.
49 Jahre, VIII para, 1923/24, Nr. 60 und 306.
Die Kranke, seit 5 Jahren in der Menopause, hatte, wie sie erst nachtriglich mitteilte, in den letzten
2 Monaten zweimal nach dem Verkehr, einige Tropfen Blut verloren und geringen, manchmal leicht braun-
lichen AusfluB. Nicht dies, sondern Magenbeschwerden hatten die Kranke veranlaBt, die medizinische
Klinik aufzusuchen, welche sie uns mit der Frage zusandte, ob
die Magenbeschwerden vom Unterleib ausgehen kénnten. Es
fanden sich (17. III. 1923) ein kleiner, vollkommen beweglicher
Uterus, auf der vorderen und hinteren Lippe eine ganz glatte,
kaum verdichtige Erosion. Diese wurde zur Sicherheit in der
poliklinischen Sprechstunde mit der Curette abgeschabt und mit
5%/ Arg. nitric. gedtzt. Es fand sich mikroskopisch diinne La-
mellen eines Granulationsgewebes, in das lingliche und runde
Krebsnester eingelagert sind, die Epithelien sind kubisch und die
Stringe enthalten zentrale Hoéhlen nach Art eines Adenocarcinoms;
an einigen Brockelchen ist eine oberflichliche Plattenepithelschicht
. mitgetroffen, bis zu deren Papillen einzelne Krebsziige heran-
reichen, ohne jedoch von dem Plattenepithel auszugehen. Leider
gingen die Priparate verloren, ehe ich sie selbst genauer in Serien
Abb. 20. Fall 5. Carcinoma portionis  yntersuchen konnte. Nach dem gegebenen Befunde scheint es
Incipiens, von einer Erosion ausgehend  gioh ym ein aus Erosionsdriisen- hervorgegangenes junges Adeno-
(Adenocarcinom). . . . . ..
carcinom gehandelt zu haben. Bei der Aufnahme in die Klinik
am 21. ITI. 1923 fand ich an der linken Lippe palpatorisch und
im Speculum eine kleine UnregelmiBigkeit der Oberfliche, wohl von der Abkratzung herriihrend, die
vordere Lippe ganz unverdiichtig. Aus auBeren Griinden habe ich die Kranke nicht operiert, sondern er-
folgreich mit Radium-Réntgenbestrahlung behandelt. Sie ist jetzt (1928) 5 Jahre rezidivfrei. Die Schleim-
baut der Cervixhshle erschien bei der Radiumeinlage unverindert. Im Gefolge der Radiumbehandlung
wurde die ganze Portio nekrotisch und deshalb abgesetzt. Die mikroskopische Untersuchung ergab nur
schlecht fiarbbare Binde- und Muskelgewebe, keine epithelialen Bestandteile.
Es handelte sich also um ein ganz junges, aber nicht von Plattenepithel, sondern von Erosiondriisen
in der Umgebung des Muttermundes ausgegangenes Portiocarcinom.

3. Verschiedene Erscheinungsformen des Portiocarcinoms.

Wir werden sehen, daB auch in weiter fortgeschrittenen Stadien die histologisch
verschiedenen Arten des Portiocarcinoms (und des Uteruscarcinoms tiberhaupt) dem bloBen
Auge dieselben Erscheinungsformen darbieten, nimlich:

a) Das Ulcus rodens, oder das oberflichlich fressende Krebsgeschwiir der Portio.

b) Das vorwiegend Hohenwachstum aufweisende oder exophytische Carcinom oder
das Blumenkohlgewichs der Portio.

¢) Das nur Tiefenwachstum aufweisende oder rein endophytische, oder infiltrierende
Carcinom der Portio.
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d) Das bei Zerfall in die tief ulcerdse oder kavitire Form, den carcinomatiosen Krater
der Portio iibergeht.

a) Uleus rodens.

Tritt in den oberen Schichten des Krebses infolge der mangelhaften Ernihrung der
gewucherten Zellmassen oder traumatischer Einflisse sofortiger Zerfall ein, so bildet sich
ein zundchst oberflichliches Geschwiir, wie es Abb. 15 in den allerersten Anfingen, Abb. 21
schon deutlicher ausgesprochen zeigt. Ich bin aber sehr in Zweifel, ob man das von manchen,
namentlich dlteren Autoren aufgestellte Krankheitsbild des Uleus rodens, des fressenden
Krebsgeschwiirs der Portio als solches aufrecht erhalten kann. Auch Schottlander und
Kermauner bemerken (5. 446), daBl ihnen ein ,,Ulcus rodens* nie begegnet sei. Es soll
sich dabei namentlich bei &lteren Frauen das mit aufgeworfenen Réndern versehene Geschwiir
langsam und ohne wesentliches Tiefenwachstum von der Oberfliache der Portio auf Scheiden-
gewdlbe und Scheide ausbreiten. Entweder handelt es sich um Anfangsstadien der unter
¢) und d) aufgefiihrten Formen mit reinem Tiefenwachstum und nachfolgendem Zerfall,
wobe1 die durch das Alter bedingte senile Schrumpfung aller Gewebe und Verengerung
der zu- und abfihrenden GefiBbahnen eine besonders langsame Ausbreitung verursacht,
oder die Oberfldchlichkeit des Prozesses ist bei nur klinischer Untersuchung nur vorgetiuscht,
denn die &uBerlich sicht- und fiithlbaren Verdnderungen an der Portio kénnen sehr gering-
fiigig sein oder ganz fehlen, wihrend das Carcinom — manchmal auch ohne Form und GréBe-
verdnderung des Uterus—in der Tiefe schon weit fortgeschritten ist, wie z. B. Abb. 22 und 28
von einem rein endophytischen Portiocarcinom zeigt, wo bei makroskopisch fast unver-
sehrter Portio das Carcinom schon so weit vorgedrungen war, daB die vorsichtig ausschabende
Curette in die Bauchhohle gelangte. Ich lasse die genauere Beschreibung dieses Falles sowie
des jungen Ulcus von Abb. 21 folgen. Die aufgeworfenen Rénder der Uleera rithren davon
her, dafl sich dort die jingsten und am lebhaftesten gewucherten, aber noch nicht zer-
fallenden Teile des Carcinoms befinden, welche oft in den Liymphbahnen unter den noch
unversehrten obersten Schleimhautsehichten vorgedrungen sind und letztere emporheben.

6. Fall. Junges Krebsgeschwiir der Portio (Carcinom des Muttermundes).

42 jahrige IV para, Klin. J., 1914/15, Nr. 688.

Kommt wegen zunehmender Schmerzen bei der regelmaBigen, 8 Tage lang dauernden Periode, seit
der letzten nicht aufhérend; keine Carcinomsymptome; Portio plump, beiderseits eingerissen, Blutung
bei Betupfung aus der Portio, ohne daf3 besondere Verinderungen an derselben erkennbar wiren. Cervix
geht iiber in den bis handbreit iiber die Schamfuge reichenden myomatdsen Uterus, dessen Betastung
schmerzhaft ist. 12. XII. 1914 abdominale Totalexstirpation; jetzt 11!/, Jahre rezidivfrei (Nachunter-
suchung: 22. IV. 1926).

Praparat. Myomatoser Uterus, Cervix plump, vordere Lippe verdickt, in der Mitte eine zehn-
pfennigstiickgrofle, leicht geschwiirige Stelle tragend. Auf dem Durchschnitt reicht das verinderte Ge-
webe 1 cm in die Tiefe.

Mikroskopischer Liangsschnitt der Portio (Abb. 21 LupenvergroBerung). An der Spitze
der Portio zwischen unverandertem Plattenepithel einerseits und der Cervixschleimhaut andererseits
sitzt das Carcinom mit geschwiiriger Oberfliche, so dafl der Ausgangspunkt nicht mehr erkennbar ist,
bestehend aus plexusartig miteinander verbundenen dicken Stréngen mit deutlicher Schichtung der Zellen,
in der Mitte vielfach Hohlraumbildung durch Zerfall. Krebszellen polygonal-rundlich, spindelférmig,
ziemlich groB, in der Mitte der Stringe groBe Plattenepithelien, jedoch ohne Intercellularbriicken. Man
sieht deutlich die Ausbreitung des Carcinoms in den Lymphbahnen, namentlich auch ziemlich weit unter-
halb des noch unversehrten Oberflichenepithels (Abb. 21, a). Die der cervicalen, wie der vaginalen Ober-
fliche zum Teil parallel laufenden subepithelialen Lymph- und Blutgefifle, ebenso die ungefihr in der



24 v. Franqué, Anatomie, Histogenese und anatomische Diagnostik der Uteruscarcinome.

Mitte der Cervixsubstanz nach oben und auBen strebenden, von Lymphspalten begleiteten Gefifle, deren
Verlauf fiir die weitere Ausbreitung des Carcinoms mafBigebend gewesen wire, treten deutlich hervor.

Epikrise. Mittelreifes Plattenepithelcarcinom der Portio, mit plexiform-lymphatischer Ausbrei-
tung. Die makroskopische Ulceration der Oberfliche ist erst durch die Operationsvorbereitung (Auswischen
mit Alkohol, Jodtupfen, Ausstopfung mit Jodoformgaze) entstanden, da vorher die Portio zwar leicht
blutend, aber ohne Geschwiirsbildung erschien.

Abb. 21. Fall 6. Lingsschnitt der Portio vaginalis mit, von der Ubergangsstelle ausgehendem, mittelreifen, in den
Lymphbahnen sich plexiform ausbreitenden Plattenepithelcarcinom. Bei a noch weit unter dem normalen Platten-
epithel der AuBenfliche der Portiocarcinomzellen in den subepithelialen LymphgefiBen. LupenvergréBerung.

7. Fall. Rein endophytisch gewachsenes, infiltrierendes Portiocarcinom.

38 jahrige I para. 1922/23, Nr. 551.

Beginn. Schmerzen seit 8 Tagen, Blutung erst bei Untersuchung.

Klinischer Befund. Muttermundsrand unregelméBig verdickt, tiefer Cervixril links, nach hinten
ein derber Strang. Uterus nach hinten fixiert.

Operation. Perforation der Hinterwand des Uterus beim Versuch der Probeausschabung (Volon-
téar), sofort darauf abdominale Radikaloperation ohne weitere lokale Vorbereitung als Jodauswischung
der Scheide: Carcinomknoten auf dem Rectum, taubeneigroBe Driisengeschwulst an der Beckenwand.
Nachbestrahlung. Nachuntersuchung am 2. IV. 1927: Daumengliedgro8e Auflage auf der rechten Becken-
wand nicht gréBer als im Oktober 1923. Wohlbefinden; also mindestens 31/, Jahre rezidivfrei.

Praparat. Uterus von normaler Grofle, 7 cm Lange (Sonde); Portio und vordere Lippe durch
FaBzange etwas eingerissen, im iibrigen vollstindig glatt. Ebenso die hintere Lippe und die rechte Seiten-
kante. Auf der linken Seite geht der quere Muttermundsspalt in einen tiefen Cervixrif iber, der bis ins
Parametrium reicht. Auf der Seite ist das Gewebe bréckelig und weillich. In der Hohe des inneren Mutter-
mundes auf der hinteren Seite eine erbsengrofe Perforationséffnung. Beiderseits reichlich parametranes
Gewebe. Auf dem Sagittalschnitt sieht man die vordere und hintere Uteruswand vom #&uBeren Mutter-
mund bis zur Hilfte des Korpus durchsetzt mit weilllichen Massen, die sich deutlich gegen das normale
Muskelgewebe des Fundus abhebt. Auf der Riickfliche liegt oberhalb der Portio carcinomatoses Gewebe
in gut TalergroBe frei, offenbar entsprechend der Abtrennungsstelle von den dem Rectum fest ansitzenden
und zuriickgebliebenem Carcinomknoten.

Mikroskopisch. 1. Schabsel. Oberfliche kommt nicht zum Vorschein; die Gewebsmassen sind
durchsetzt von schmalen, breiten und sehr breiten Carcinomstréingen und -Nestern, in denen die Zellen
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sehr verschieden beschaffen sind; nur an einzelnen Stellen sind Stachelzellen ausgebildet, vielfach scharf be-
grenzte Plattenepithelien, ferner reichlich kleinere und gréBere Spindelzellen, zum Teil mit groBem, zum Teil
mit ganz kleinem stiabchenférmigen Kern; auch polygonale und rundliche indifferente Zellformen kommen
vor; vielfach Riesenzellen, mehrfache Kerne, die ebenfalls sehr grof}, unregelméaBig und hyperchromatisch
sind; im Innern der Stringe vielfach Zerfall und Lumenbildung; wenige Cervixdriisen, die sich durchaus
passiv verhalten; das Bindegewebe zum Teil fibrillir und straffaserig, groBtenteils sehr zellreich und granu-
lationsédhnlich; vielfach sind krebsgefiillte Hohlriume als ausgedehnte LymphgefiBle erkennbar. In

Abb. 22. Rein endophytisch gewachsenes Portiocarcinom. Abb. 23. Rein endophytisch gewachsenes Portio-
Operationspriaparat Ansicht von hinten. Vollstindige carcinom. Sagittalschnitt des Operationspraparates.
Durchwachsung und Perforation der Cervix bei Erhaltung Die Cervixschleimhaut makroskopisch unversehrt,

der &duBleren Form der Portio vaginalis. aber vollsténdig nekrotisch, die Cervixwand ganz

durch Carcinomgewebe ersetzt.

demselben Krebszapfen kommen die verschiedensten Zellformen nebeneinander vor; hyaline Degenera-
tion mit Schiippchenbildung, keine eigentliche Verhornung.

2. Sagittalschnitte durch die ganze Portio, in der Mitte der Cervicalkanal. Die auBere Kontur
der Portio ist fast unversehrt. Der Cervicalkanal ist als gerader Kanal erkennbar, dessen Wandungen
zum Teil nekrotisch sind, zum Teil unmittelbar von durchgebrochenen Ca.-Massen gebildet werden; Cervix-
driisen kommen nicht zu Gesicht. Das gesamte Portiogewebe ist durchsetzt von breiten Carcinomstringen,
die vielfach im Innern zerfallen sind; die Zellformen sind ganz verschieden, aber Plattenepithelien nur
nesterweise in nicht sehr grofier Zahl, mehr Spindelzellen, Schichtung nur angedeutet, nirgends deutliche
Basalzellenschicht; sehr verbreitet ist eine eigentiimlich hydropische Degeneration der Ca.-Zellen:
das Protoplasma ist ganz hell, kaum zu sehen, der Kern wie geschrumpft in der Mitte, oder auch halb-
mondférmig an die Wand gepreBt, die Grenzen der Zellen zart, aber scharf. Die Zellen meist polygonal,
aber auch spindelig und rundlich. -

Dieselbe hydropische Degeneration ist auch in den hoheren Schichten des Rete
Malpighii des unverletzten Oberflichenepithels der Portio mehrfach vorhanden.

Das Oberflachenepithel verhalt sich verschieden; entweder es ist nur etwas verdickt, aber normal
geschichtet; an einigen Stellen ist es von unten her von den Ca.-Stringen erreicht, durchbrochen und zer-
stort, zum Teil noch im nekrotischen Zustande erkennbar; an einigen Stellen ist es aber in ganz unverkenn-
barer aktiver Wucherung, sendet Zapfen in die Tiefe und dringt in dicken Wiilsten nach dem sehr stark
rundzellig infiltrierten Bindegewebe vor. Es ist zu sehen, daB simtliche Schichten bis auf die oberste ab-
geplattete Schicht gleichzeitig in Wucherung geraten sind und die gleiche UnregelméBigkeit in GrofSle
und Form der Zellen und Kerne erkennen laBt. Sehr merkwiirdige Bilder sind an einigen Stellen ent-
standen, wo die Basalzellenschicht noch als solche erkennbar ist, aber aus groBen unregelméafligen Zellen
besteht, deren groBe, rundliche Kerne nicht neben der Basis nach dem Bindegewebe zu, sondern nach der
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Oberfliche zu liegen. Zweifellos ist auch dieses Epithel in carcinomatoser Wucherung begriffen und es ist
danach kein Zweifel, daB das Ca. vom Plattenepithel der Portio ausgegangen ist.

3. Horizontalschnitte des Oberteiles der Cervix: Die Ca.-Stringe reichen bis ans Parametrium —
Ca.-Zellen in den Lymph- und BlutgefiBlen; hydropische Degeneration, Cervixschleimhaut, nekrotisch
oder zerstort, keine Cervixdriisen, reichlich eosinophile Zellen.

Epikrise. Priméres, unreifes, rein endophytisch gewachsenes Portiocarcinom, das die ganze
Portio durchsetzt hat ohne Zerstorung der Form: ,,Nekrose der Cervixschleimhaut‘‘. Hydropische Degene-
ration im Oberflichenepithel und im Carcinom — lymphatische Ausbreitung; groBalveolir. Beginnender,
makroskopisch noch nicht erkennbarer Durchbruch nach auflen; wahrscheinlich sekundére oder spétere
Degeneration anderer Stellen des Oberflichenepithels.

b) Blumenkohlgewiichs.

Das vorwiegend in die Hohe, senkrecht zur Portiooberfliche gewachsene, exo-
phytische, proliferierende, vegetierende Portiocarcinom.

Die Tumorbildung nach der

Scheidenlichtung zu fillt in diesen

Fallen am meisten in die Augen, sie

ist jedoch fast immer mit einer Auf-

treibung der ganzen Portio vaginalis

durch gleichzeitiges Tiefenwachstum

verbunden, so dal3 der in die Scheide

mehr oder weniger stark hervor-

ragende Tumor als unmittelbare

Fortsetzung der Portio erscheint (s.

Abb. 24); in anderen Fillen sitzt die

Geschwulst mehr weniger breit ge-

stielt oder in Gestalt von unregel-

miBigen Hervorragungen der Portio

auf, entweder nur von einer Lippe

(Abb. 26) oder von einer seitlichen

Begrenzung des Muttermundspaltes

oder von der gesamten Oberfliche

der frei in die Scheide schauenden
Abb. 24, Exophytisches Portiocarcinom, génseeigrofier zerkliifteter Gebirmutterhalsteile ausgehend S0
Tumor der hinteren Lippe, auf das Scheidengewolbe iibergegangen. ’_
Unreifes Plattenepithelcarcinom im 8. Schwangerschaftsmonat, daBl der Muttermund zunéichst nicht
Sagittalschnitt - des Opgzizﬁ)“szfg?;f‘tes (Prag, 4. L. 1906, 2y finden ist (Abb.25). Selten sind

ganz diinn gestielte, in Form eines
einzeln herabhéngenden Polypen gewachsene Portiocarcinome. Meist ist die Oberfliche grob-
hockerig oder papilldr, so dal der von J. Clarke (1809) herrithrende Name ,,Blumenkohl-
gewiichs'* der Portio vaginalis gut paBt (Abb. 27), bei zunehmendem Zerfall stark zerkliiftet
und unregelmiBig fetzig. Ein fein papillires Blumenkohlgewiichs war auch das bei einem
8 jihrigen Méddchen von Ganghofer beobachtete Adenocarcinom der Portio, welches von
Schleimdriisen am duBleren Muttermund, vielleicht von einem Fischelschen kongenitalen
Eetropium ausging und sich auf der AuBenfliche der vorderen Lippe ausbreitete. Die
Farbe der Oberfldche ist anfinglich hochrot, spiterhin infolge der sich einstellenden Nekrosen

und verschiedenen Entartungen schmutzig braunrot, gelblich, weiBlich, grau gefleckt,
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gelegentlich sind diese Verfirbungen auch durch starke Verdickungen des epithelialen
Uberzugs bedingt (s. Abb. 81). Auf dem Durchschnitt ist die Geschwulstmasse je nach dem
Blutgehalt graurdtlich, meist aber blasser als die normale Uterusmuskulatur, grauwei
oder gelblich (s. Abb. 30).

Abb. 25. Exophytisches (papillires) Portiocarcinom in Aufsicht und Durchschnitt. Zeichnung von Carl Ruge aus
dem Jahre 1879.

Abb. 26. Papilldres, fast rein exophytisch gewachsenes, vom &uBeren Muttermund ausgehendes malignes Adenom
der Portio vaginalis. Klinisch nuBgroBer, nicht exulcerierter Tumor der hinteren Lippe. Vergr. 1:6.
(Nach Schottlander und Kermauner, Fall 13, 8. 57.)



28 v. Franqué, Anatomie, Histogenese und anatomische Diagnostik der Uteruscarcinome.

¢) Das ausschlieBlich Tiefenwachstum aufweisende oder endophytische oder infiltrierende
" Portiocareinom.

Von der makroskopisch oft noch lange unversehrt bleibenden oder nur oberflichlich
geschwiirigen zerfallenden Ausgangsstelle am haufigsten der Gegend des duBeren Mutter-
mundes (s. Abb. 28), aber auch der AuBenflidche der Portio (s. Abb. 2, 8), dringt das Carcinom
anfangs meist keilférmig, dem Verlauf der Blut- oder vielmehr der diese begleitenden Liymph-
gefiBe folgend (s. Abb. 21), in die Substanz der Cervix ein; so wird eine (Abb. 2) oder

werden beide Lippen (Abb. 3) in oft sehr um-
fangreiche und plumpe Tumoren verwandelt.
Das Carcinom kann schlieBlich die Cervixwand
fast vollkommen ersetzen, unter Umstinden

Abb. 27. Typisches Blumenkohlgewichs der Portio vaginalis. Abb. 28. Carcinom des #uBeren Muttermunds mit
Nach Pankow. (Aus v. Jaschke-Pankow, Lehrb. d. beginnendem Zerfall. Zeichnung von Carl Ruge.
Gynikol. Julius Springer, Berlin 1923.)

ohne die duBere Form derselben, bis auf die meist doch vorhandene mehr weniger starke
Verdickung und VergréBerung zu verdndern (Abb. 29). Der Muttermund kann dabei fiir
das bloBe Auge kaum verindert sein (s. Abb.22, 23 und 29). Der Cervicalkanal und seine
Schleimhaut kann lange vollkommen erhalten bleiben (s. Abb. 29 und 80). Er wird dabei,
falls die Entwicklung nur in einer Lippe oder Hilfte erfolgt, verdringt (s. Abb. 82) oder
ringsum gleichmiBig oder fast gleichméfig von dem Carcinom umgeben, das meist in breiter,
nach oben zu abgerundeter Masse vordringend, die Muskulatur der Cervix meist in eine duBere
und innere Lamelle aufspaltet. Zuletzt bricht es doch in den Cervicalkanal ein, und kann
denselben vollkommen verlegen und zur Bildung einer Pyo- oder Himatometra fiihren.
Oder die Cervixschleimhaut wird schon vorher, durch allseitige Kompression der GefiBe
der Ernéhrung beraubt, in toto nekrotisch und ausgestoBen. In beiden Fillen wird es sich
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von einem ebenso weit fortgeschrittenen primédren Carcinom der Cervixschleimhaut nicht
mehr unterscheiden lassen.

Ich schalte hier als Beispiel eines Carcinoma orifici externi und zur Erliuterung spéter zu besprechen-
der Dinge die genauere Beschreibung des in Abb. 31 und 32 abgebildeten Falles von infiltrierendem Portio-
carcinom ein. Die Aufsicht auf die Portio vaginalis ist frisch gemalt, der Sagittalschnitt des Uterus nach
Formalinhértung gezeichnet. Portio bis auf eine kleine Stelle (Abb. 32, A) am Ausgangspunkt makro-
skopisch unversehrt, aber von einem dicken Carcinom-Belag bedeckt.

8. Fall.

42 Jahre, V para. Jg. 1924/25, Nr. 139.

Beginn der Erkrankung. Letzte Periode 18. IX. 1923, keine Blutung bis zum Tage des Ein-
tritts; wird mit der Diagnose Placenta praevia vom Arzt eingewiesen.

Klinischer Befund. Vordere Lippe weich,
Cervicalkanal fiir einen Finger durchgéngig, hintere
Lippe in einen etwa kleinapfelgrofen Tumor verwandelt,
der bis zum Orif. inter. reicht. Cervixschleimhaut
intakt, Mm.-Saum héckerig, nach links eine kleine
oberflichliche Ulceration. Blase steht, dariiber der
bewegliche Kopf.

Abdominelle Radikaloperation am 8. V.
1924 nach Sectio caesarea. Kind, 2800 g, 50 cm, lebt,
entwickelt sich gut.

Priparat. Sagittalschnitt in der Mittellinie.
Die Placenta haftet noch vollstindig und die Eihéute
ziehen glatt iiber den sehr wenig klaffenden inneren
Muttermund hinweg; Lénge der Cervix 5 cm, des
Korpus 18 cm. Die vordere Lippe ist ganz frei von
Ca.; die Wand in der Mitte ziemlich diinn, Muskulatur
2 mm, Schleimhaut 3 mm dick, die Hohle etwas er-
weitert, mit zihem Schleim gefiillt; die hintere Lippe
ist stark aufgetrieben durch das einen weiBlichen Abb..29. E.ndophytis‘ches Plattenep.ithelcarcinom der

spa e . Portio vaginalis bei sechsmonatlicher Schwanger-
etwa eiférmigen Knoten bildende Ca.-Gewebe, von schaft. Sagittalschnitt des Operationspriparates.
3 cm querem und 4 cm hohem Durchmesser; das Ca. Prag. Mai 1905 (Scheib Nr. 65, Rezidiv nach einem
bleibt 1/, cm von dem unteren Uterinsegment entfernt, =~ Jahr). AuBerer Muttermund und Cervicalkanal
auch von der Peritonealhinterfliche der Cervix bleibt erhalten, Cervixwand verschieden stark aufgetrieben.
es 3 mm entfernt, in der Mitte der Cervix, weiter oben
und unten noch weiter; im oberen Teil der Cervix bleibt es 6—3 cm von der Schleimhaut entfernt,
welche in ganzer Ausdehnung mikroskopisch intakt ist; unmittelbar vom &uBeren Muttermund ab bis
2 om oberhalb desselben steht das Ca. mit der Oberfliche in unmittelbarer Verbindung, ohne da8 auch
hier ein Zerfall sichthar wire. Von der Oberfliche der Portio ist der Ca.-Knoten durch einen Sporn eines
1—4 mm breiten Gewebes getrennt, das fast ausschlieBlich aus stark erweiterten GefaBen besteht; an der
Oberfliche der Portio zieht sich ein etwa 1 mm breiter weiBlicher Streifen hin, welcher bis an das Scheiden-
gewolbe reicht; dort hort er, zum Teil zugespitzt, auf, zum Teil scheint von ihm aus ein neuer Keil carcino-
matésen Gewebes in die Tiefe zu dringen, welches mit dem groBen Ca.-Knoten sonst nicht in Zusammen-
hang zu stehen scheint. In der Aufsicht, entsprechend dem Speculumbilde (Abb. 31) ist die vordere Lippe
nur entsprechend der Schwangerschaft verdickt, blaurot; die hintere Lippe aber um das Doppelte auf
21/, em Durchmesser verdickt, und von einer zum Teil glatten und weiBen Schicht iiberzogen, zum Teil
ganz fein papillir graurot und blutbedeckt, nicht geschwiirig. Ein kleiner Defekt findet sich gerade in der
Gegend des duBeren Muttermundes, von da etwas nach oben sich ausdehnend.

Die Parametrien sind nicht verdickt, das Carcinom hat dieselben offensichtlich noch nicht erreicht.

Das Carcinom ist ausgegangen von der Gegend dicht oberhalb des duBeren Muttermundes, ist also
als Ca. orific. externi zu bezeichnen.

Mikroskopisch. Block I. Unterer Teil der hinteren Lippe.

Die Schnitte umfassen das Scheidengewdtlbe, die Portio und den unteren Pol des carcinomatésen
Knotens in der Wand; es zeigt sich zuniichst, daB auch mikroskopisch der weiBliche Belag der Portio von
dem carcinomatosen Knoten in der Wand durch carcinomfreies, fast kavernos erscheinendes Gewebe
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getrennt ist; sowohl im Scheidengewdlbe, als in der Gegend des duBeren Muttermundes, der Umbiegungs-
stelle der duBeren Kontur, geht er in ein etwas verdicktes, sonst normales Portio-Plattenepithel iiber,
das 4 Schichten erkennen 148t: die regelmiBige cylindrische Schicht der Basalzellen, die dariiber hier oft
spindelférmigen oder noch cylindrischen Zellen des Stratum germinativum, dann die Schicht der Stachel-
zellen, zu oberst stark abgeplattete, zum Teil kernlose, offenbar verhornte Zellen. Auf beiden Seiten geht
dieses normale Plattenepithel ganz pl6tzlich iiber in den sehr viel dickeren Belag (s. Abb. 33), an welchem
sich anfangs noch die regelmaBige Basalzellschicht erkennen laBt, der im iibrigen aber unter Aufhebung
aller Schichtbildung in seiner ganzen Dicke besteht aus ziemlich gleich groBen rundlichen und spindel-
formigen Zellen, mit kleinem, kaum sicht-
baren Protoplasmaleib, und groBen blaschen-
férmigen, aber auch ziemlich gleichméBig
geformten Kernen. Die Zellen sind viel
kleiner, als die normalen Zellen des Stratum
germinativum und mucosum, sie sind gegen-
seitig kaum abzugrenzen. Die Grenze zwi-
schen dem normalen und pathologischen
Epithel ist in den tieferen Schichten nicht
ganz scharf, doch findet der Ubergang

.Jf‘ T —

Abb. 30. Endophytisches (infiltrierendes) Plattenepithelcarcinom der Abb.31. Fall 8. Carcinoma orificii externi

Portio. Klinisch groer Knoten der vorderen Lippe, ganz oberflichlich  bei 9 monatlicher Schwangerschaft, fast reines

geschwiirig. Der vollkommen erhaltene Cervicalkanal (CS) seitlich Tiefenwachstum. Die Oberfliche der Portio

aufgeschnitten, die vordere Lippe durch einen weiteren Lingsschnitt ist noch nicht zerfallen, aber von einem dicken

gespalten, um das Innere der Geschwulst zu zeigen. O.I. Orificium carcinomatdsen Belag bedeckt. Eigenes Ope-

intern.; O.E. Orificium extern.; Sch. Scheide; Ca. Carcinom. Nach rationspriiparat, Aufsicht auf die Portio von
der Radikaloperation frisch in natiirlichen Farben gemalt. der Scheide aus.

ziemlich rasch statt; die oberflichlichste, verhornte Schicht geht gleichmiBig von der normalen auf die
pathologische Zone iiber, auf welcher sie, allméhlich diinner werdend, verschwindet. An der Grenze sind
keine Zerfallserscheinungen vorhanden, auch setzen sich die Bindegewebspapillen in gleichmaBiger Reihe in
beiden Zonen fort — nur sind sie in der pathologischen Zone viel hoher. Der carcinomatése Herd — um
den es sich zweifellos handelt — ist offensichtlich an Ort und Stelle durch Umwandlung des vorhandenen
Epithels entstanden, nicht unter Zerstérung der urspriinglichen Oberfliche von der Nachbarschaft hier-
her vorgedrungen. Das Bindegewebe ist unter dem normalen Plattenepithel wenig infiltriert, und es er-
heben sich spérliche und niedrige Papillen in das Epithel. Unter dem Belag ist es stark rundzellig infil-
triert, die Gefafle erweitert; das Epithel dringt hier nicht in die Tiefe, wohl aber erheben sich lange, faden-
formige Papillen in das verdickte Epithel und verzweigen sich innerhalb desselben in 2, 3 oder mehr Aste,
die bis dicht unter die Oberflache des Epithels reichen; an einzelnen Stellen ist das Epithel iiber den Spitzen
dieser bindegewebigen Einwucherungen kuppelférmig erhaben, und es weicht hie und da zwischen je 2 der
Papillen auseinander, so daB an der Oberfliche tiefe Einkerbungen und Erhebungen abwechseln; wir haben
hier die ersten Anfinge des exophytischen Wachstums, der von Cullen beschriebenen »fingerformigen
Fortsatze®, der papillomatosen, blumenkohlartigen Carcinomentwicklung vor uns (Abb. 34).

Die Entwicklung geht also auch hier vom Epithel, nicht vom Bindegewebe aus, zuerst geschieht
die Epithelverdickung, welche die bindegewebigen Einsprossungen und Verzweigungen innerhalb des
Epithels nach sich zieht.
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Nach oben geht das normale Plattenepithel sehr bald wieder iiber in einen dicken carcinomatdsen
Belag, darauf folgt eine Strecke, an der die Oberflache zerfallen ist, dann wieder der carcinomatose Belag,

der sich bis zum Rand des Schnittes fortsetzt,
wo jedoch die Oberflache nicht mehr intakt,
sondern oberflichlich zerfallen ist.

Block II. Oberer Teil des Cervical-
kanals mit der oberen Grenze des Ca. auf der
Schleimhaut.

Am unteren Ende des Schnittes, wo der-
selbe sich an Block I anschlieBt, ist die Ober-
flaiche auf eine kurze Strecke zerstoért; dann
ist sie wieder scharf begrenzt und ohne alle
Zerfallserscheinungen, bedeckt von festhaften-
dem Cervixschleim; es findet sich wieder das
vielschichtige carcinomatése Plattenepithel,
welches die vollkommen erhaltenen Falten des
Arbor vitae gleichmaBig iiberzieht. Es besteht
auch hier aus ziemlich gleichmaBig geformten
kleinen, rundlich-spindelférmigen Zellen mit
groBem Kern und steht vielfach in breitem
Zusammenhang mit dickenZellstréngen gleichen
Baues, welche offenbar aus ihm hervorgegangen
sind, sehr wenig schmale Bindegewebsstringe
zwischen sich lassend, und die ganze Ober-
flaichenschicht des Cervixgewebes einnehmen;
Driisen sind sehr wenig vorhanden. Erst am
obersten Ende des Schnittes werden sie zahl-
reicher; sie sind zum Teil erweitert, und dann
mit niedrigem Epithel, sonst mit hohem Cylin-
derepithel ausgekleidet, das keinerlei Wuche-
rungs- und Reaktionserscheinungen aufweist;
ebenso verhilt sich das Epithel der Cervix-
oberfliche, das etwa fingerbreit unterhalb des
Orific. int. beginnt. Wo das carcinomatose
Epithel an das Cylinderepithel angrenzt, sowohl
in Driisen, als an der Oberfliche, schiebt es
sich unter dasselbe, und das abgehobene Cylin-
derepithel geht einfach zugrunde, sich voll-
kommen passiv verhaltend (s. Abb. 35). Der
Ausgangspunkt des Ca. ist also das Platten-
epithel dicht oberhalb des Orificium externum;
von da aus hat sich das Carcinom in der ganzen
hinteren Lippe ausgebreitet und auch das nor-
male Portioepithel an einzelnen Stellen erreicht
und am unteren Ende durchbrochen. Eine Ver-
wechslung dieser Bilder mit aktivem Tiefen-
wachstum des Plattenepithels ist vollkommen
ausgeschlossen, da das carcinomatése und nor-
male Epithel durch Form und Farbung voll-
kommen verschieden sind und sich keinerlei
Uberginge finden. Die Grenze ist eine ganz
scharfe, die Durchbrechung ist offenbar durch

Abb. 32. Carcinoma orificii cxterni, fast rein infiltrierend

wachsend. Sagittalschnitt des Operationspriaparats, die hintere

Lippe fast ganz von dem wahrscheinlich bei A ausgegangenen

Carcinom durchsetzt, Oberfliche der Portio und Cervical-

schleimhaut bis auf eine kleine Stelle bei A noch unversehrt,

aber von einem dicken carcinomatdsen Plattenepithelbelag
verdeckt.

eine dem Vordringen des Carcinomzapfen von unten vorausgehende rundzellige Durchsetzung und Auf-
lockerung des Plattenepithels vorbereitet, das sich selbst vollkommen passiv verhdlt (Abb. 36). Auch
auf die vordere Lippe, die makroskopisch noch ganz unberiihrt erscheint, hat es sich auf dem Wege der
Lymphbahn von beiden Seiten her unterhalb des Epithels fortgesetzt.
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Abb. 33. Fall 8. Carcinomatdser Oberflichenbelag der Portio in der Umgebung ‘eines Plattenepithelcarcinoms des
duBeren Muttermundes. No Normales Oberflichenepithel, an dem die vier Schichten: Ba Basalzellen, Ge Stratum
germinativum, Mu Stratum mucosum mit Riffzellen, Co Stratum corneum deutlich zu erkennen sind. Gr scharfe
Grenze gegen das carcinomatidse Epithel, in dem die Schichtung aufgehoben ist. Mittlere Vergr. Zeil Ok.4, Obj. AA.

Abb. 34. Beginnendes Hohenwachstum (exophytisches Wachstum). Erste Anfinge der Bildung ,fingerformiger

Fortsitze und des Blumenkohlgewichses. In den carcinomatosen, stark verdickten Plattenepithelbelag sprossen

sich verzweigende, stark verlingerte Bindegewebspapillen ein, zwischen denen dann Spaltungen und Einkerbungen

entstehen. Die so gebildeten einzelnen aus Bindegewebe und Epithel bestehenden Auswiichse wuchern dann selbstéandig
weiter. Mittlere Vergr. Zei8 Ok. 3, Obj. AA.
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Abb. 35. Abhebung und Verdriingnng des normalen Driisenepithels durch das vielschichtige Epithel eines hier
unreifen Plattenepithelcarcinoms; in der Lichtung Schleim und Leukocyten. Schwache Vergr. Zei Ok. 2, Obj. AA.

Abb. 36, Fall 8. Sekundiirer Durchbruch eines in den Lymphbahnen ausgebreiteten, hier unreifen Plattenepithel-
carcinoms durch das normale Plattenepithel der Portio. Schwache Vergr. Zei Ok 2, Obj. AA.

Handb. d. Gyndk. 3. A. VL. 1. 3
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Abb. 37. Carcinomatoser Krater bei tief-ulceros-jauchigem Krebs der Portio vaginalis.
P Portio; CS Cervicalschleimhaut und erhaltener Cervicalkanal; V Vagina; IM intramurales; SM subserdses Myom.
(Nach Kaufmann, Lehrbuch der spez. path. Anatomie. Berlin 1922.)

Vielfach kann man sehen, wie die Carcinomzellen von groBeren, soliden Stringen aus in ganz schmalen
Streifen oder einzeln in das 6dematdse sonst nicht verinderte Bindegewebe der Portio vordringen.

Die Ausbreitung findet sowohl an der Oberfliche wie in der Tiefe im Gewebe und in den Lymph-
bahnen zunichst in Gestalt der kleinen runden und spindelformigen Zellen statt. Namentlich sind die
breiten Stringe, die noch mit dem Ca.-Oberflichenbelag zusammenhéngen, wo also das Carcinom seinen
Ausgang genommen hat, zunéchst aus diesen Zellen gebildet, bieten also hier das Bild eines ,,unreifen‘
Ca.; sobald die Stringe breiter werden, beginnen in ihrem Innern verschiedene Verdnderungen; auch an
der Grenze derselben wird stellenweise eine basalzellenartige Anordnung von cylindrischen Zellen wieder
bemerkbar; im Innern findet ein Zerfall der Zellen statt, so daB Lichtungen entstehen, die mit kriimeligen
Massen, Zell- und Kerntriimmern und Leukocyten gefiillt, oft auch leer sind und dann wie Driisenlumina
aussehen; in den Zellen sind alle moglichen, Zellformen von kleinen bis zu groBen polygonalen und wohl
ausgebildeten Riffzellen, hyaline, hydropische Degeneration, Andeutungen von Perlenbildung und Ver-
hornung zu erkennen, also das Bild eines reifen Carcinoms. Die Bildung der polygonalen Plattenepithel-
und Riffzellen, die Verhornung findet bald an der Oberfliche, bald in der Mitte, bald auch in der ganzen
Dicke der Stringe statt. AuchRiesenkerne, mehrfache Kerne, unregelmafige Kernteilungsfiguren kommen
zu Gesicht.

Epikrise: Vom suBeren Muttermund ausgehendes Plattenepithelcarcinom, entstanden durch gleich-
zeitige Umwandlung aller Schichten des Epithels bis auf die Hornschicht, vordringend in Gestalt eines
unreifen kleinzelligen Carcinoms, das in der Tiefe wieder Reifeerscheinungen verschiedenen Grades zeigt.
Ausbreitung auf der Schleimhautoberfliche nach oben zerstérend, nach unten durch sekundire Umwand-
lung, vorwiegend aber auf dem Lymphwege in die Tiefe der Cervixsubstanz und auf die vordere Lippe,
sowie unter die Scheidenschleimhaut.
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d) Carcinomatoser Krater der Portio.

Die tief ulcerdse oder kavitidre Form des Portiocarcinoms oder der carcinomatose
Krater der Portio vaginalis geht aus der infiltrierenden Form hervor, sobald starkerer Zerfall
einsetzt und in die Tiefe greift, was ziemlich gleichzeitig mit dem Tiefenwachstum oder
erst nachtriglich erfolgen kann. Die ersten Anfiinge sind schon in Abb. 4, 28 und 32, fort-
schreitende Ausbildung kraterformiger oder fistelihnlicher Zerfallshohlen und Géinge in
Abb. 8 und 2 zu erkennen. Ein klassisches Bild eines weit fortgeschrittenen Stadiums, in
dem die duBeren Schichten des Scheidenteils vollkommen zerstért sind, die inneren Schichten
mit dem wohlerhaltenen Cervicalkanal wie eine Rohre mit dem noch vorhandenen Orificium
externum als Mundstiick in die ringsum gebildete, auf die Scheidengewdlbe iibergreifende
ZerfallshGhle hereinragen, zeigt Abb. 87. Ich halte dieses selten schone Priparat als Beweis-
stiick, daB gelegentlich selbst in recht weit fortgeschrittenen Fillen Portio- und Cervix-
carcinome noch unterscheidbar sind, fiir besonders wertvoll. Herr Geheimrat Kaufmann
hat mir die fiir sein Lehrbuch von ihm selbst hergestellte Originalzeichnung freundlichst
iiberlagsen, wofiir ich ithm auch hier herzlichst danke.

B. Der Krebs der Cervixschleimhaut (Cervix-Carcinom).

Hierunter verstehen wir den von der Schleimhaut des Halskanals, so weit derselbe
eine geschlossene Rohre darstellt, ausgehenden Krebs. Es gehort also zur Begriffsbestimmung,
daB Muttermund und AuBenfliche der Portio vaginalis noch unversehrt sind; natiirlich
konnen sie sekundir befallen werden; aber ist dies in hoherem Grade geschehen, dann wird
der betreffende Fall von einem Portiocarcinom nicht mehr sicher zu unterscheiden sein,
und man wird sich mit der allgemeinen Bezeichnung ,,Collumecarcinom‘ begniigen miissen.

Abb. 38. Adenoma malignum cervicis als Beispiel eines Cervicalcarcinoms mit gleichzeitigem exo- und endophytischem
Wachstum. Ubergreifen auf Portio und Korpus, Aushohlung der Portio von oben her. Eigenes Operationspréparat
durch Lingsschnitt hinten eréffnet. ¥ Fundus uteri, V Vagina.

3*
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Doch ist das Festhalten des Begriffs Cervixschleimhautcarcinom klinisch gerade fiir die
beginnenden friihen Fille besonders wichtig. Auch beim Cervixcarcinom kann man eine
exophytische, bald mehr papillire, bald mehr polypose Form und eine endophytische,
bald mehr ulcerds, bald mehr infiltrierend auftretende Form unterscheiden. Auch Kombi-
nationen des exo- und endophytischen Wachstums kommen vor, wie z. B. in Abb. 38 und 39
von einem malignen Adenom, an dem fein papillire Struktur mit Tiefenwachstum und
ulcerativer Aushohlung der Portio von innen
her, sowie das oberflichliche und tiefe Uber-
greifen auf das Corpus uteri gleichzeitig
sichtbar ist. Wie die mikroskopischen

Abb. 39. Dasselbe Priparat von Adenoma malignum Abb. 40. Das Adenoma malignum cervicis der Abb. 38

cervicis wie Abb. 38. Sagittalschnitt der vorderen Wand; u. 39 bei schwacher Vergroflerung. Vorwiegendes

oberflichlicher Ubergang auf die Korpusschleimhaut, Wachstum der Epithelien nach auBen (,,evertierend).
keilformiges Eindringen in die Korpuswand.

Abbildungen (Abb. 40 und 41) zeigen, ist es von Cervixdriisen mit typisch hocheylin-
drischem Epithel ausgegangen und 148t mikroskopisch gleichzeitige Wucherung nach
auBen (evertierend) und nach innen (invertierend) erkennen.

Sehr schone Beispiele feinpapillirer Cervixcarcinome mit dem typischen Bau reifer
Plattenepithelkrebse haben Hengge und Bosse beigebracht, ersterer mit traubenihnlichem
Hervorquellen der Papillen aus dem unversehrten Muttermund, letzterer mit Bildung von
Kontaktmetastasen auf der Scheidenschleimhaut. Selten ist die Entwicklung in der Form
mehr gestielter einfacher Polypen, die aus dem sich erweiternden Muttermund hervorragen
konnen. Am héufigsten ist dies beschrieben bei den malignen Adenomen der Cervix (Knaus
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und Kamerer, Briose, Krukenberg, Singer), das auch zu knotigen und blumen-
kohlartigen Bildungen fithren kann (Frankl). Jseki hat jingst zwei Fille isolierten
polypdsen Adenocarcinoms der Cervix beschrieben, deren einen (Nr. 5) er als nachtriglich
carcinomatos gewordenes polypGses Adenofibrom der Cervixschleimhaut, deren anderen
(Nr.16) er als ungewdhnlich oberfldchlich sitzendes polypdses priméares Carcinoma adeno-
matosum bezeichnet. Ich sah bei einer 56jahrigen Nullipara aus dem Muttermund eine
gelappte Wucherung heraushiéngen, die sich als nachweislich von den Cervixdriisen aus-
gehendes Adenocarcinom erwies, stellenweise aber das Bild eines unreifen Plattenepithel-
carcinoms hervorrief. Makroskopisch fast das gleiche Bild eines gelappten, mit schmalem
Stiel von der Cervixwand ausgehenden aus
dem Muttermund heraushéngenden Tumors,
ergab ein mittelreifes Plattenepithelcar-
cinom, das an der Basis des Stiels eben
in die Lymphbahn eindrang. Sekundéire
maligne Entartung urspriinglich gutartiger
Schleimpolypen scheint in der Cervix wesent-
lich seltener zu sein als im Korpus; Reeb
beschreibt die Entwicklung eines Adenom-
carcinoms in einem einzelnen Cervixpolypen
bei ausgedehnter, polyposer und cystischer
,,Adenofibromagose” des ganzen Uterus,
unter Bezugnahme auf einen a]beren Fall AbDb. 41. Stelle des At'ienoma, n}aliguum cervicis mit

. ‘Wucherung der Epithelien nach innen (,,invertierend‘).
von Schatz, in dem aber Tierfelder noch Starke Vergr.
nichts Malignes auffinden konnte. Ein poly-
poses Myom der Cervix, dem kappenartig ein Plattenepithelcarcinom aufsaB, und das
im vierten Schwangerschaftsmonat entfernt wurde, schildert Galabin.

Am héufigsten, wenn auch sicher weniger héufig als die Portiocarcinome, ist wohl die
infiltrierend-ulcerierende Form des Cervixearcinoms; auch hier gehen Schottlinder und
Kermauner in ihrer Skepsis viel zu weit, welche unter ihren 125 Féllen keinen einzigen
als sicheren, und nur 6 als wahrscheinliche primére Cervixcarcinome gelten lassen und aus
der Literatur iiberhaupt nur eine einzige Beobachtung, die in Abb. 42 wiedergegebene von
Hofmeier, anerkennen. Auch wenn in der Cervix die ausgedehnteste Ausbreitung und
Zerstorung vorhanden und die AuBenfliche der Portio vollkommen unversehrt ist, zweifeln
sie trotz ausgesprochen cervicalen Charakters der den Ausgangspunkt bildenden Epithelien,
alle Fille an, in denen durch die Ausliufer des Carcinoms der duBere Muttermund eben
erreicht oder der innere Muttermund iiberschritten ist. Das ist nicht gerechtfertigt. Ich
gebe zu, daB in der Literatur viele Falle als Cervixcarcinome bezeichnet sind, fiir deren
Stichhaltigkeit man den Beweis nicht erbringen kann, weil sie zu weit fortgeschritten
sind und die besser allgemein ,,Gebdrmutterhalskrebse’ genannt worden wiren. Aber
beispielsweise an den durch klare und eindeutige Abbildungen und mikroskopische Unter-
suchung belegten Fillen von Sampson, dessen Arbeit Schottlinder und Kermauner
allerdings nicht im Original vorgelegen zu haben scheint, zu zweifeln, ist keinerlei Ursache.
Bei dem Plattenepithelcarcinom der Cervixschleimhaut Nr. 21, 22, 23, 24, 25, 26 waren
Muttermund und Portio #uBerlich vollkommen frei, letztere nur geschrumpft und runzelig,
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dhnlich wie in unserer Abb. 88 (malignes Adenom), infolge der von oben herabgreifenden
Zerstorung der Cervixsubstanz, die im dritten der Fille, ohne daB eine Ausschabung voraus-
gegangen war, in eine grofe Zerfallshohle oberhalb des wohlerhaltenen Muttermundes ver-
wandelt war. Ebenso einwandfrei scheint mir Fall 85, 86, ein Adenocarcinom der Cervix,
das zu vollstaindigem VerschluB des Cervixkanals und Pyometrabildung gefiihrt hatte,
wihrend auf der makroskopisch unverdndert aussehenden AuBenfliche ein carcinomatéser,
aber nicht in die Tiefe dringender Plattenepithelbelag vorhanden war.
Goldberg beschreibt sogar doppelseitige Hima-
tosalpinx und Himatometrabildung bei kleinem
Cervixcarcinom einer 51 jahrigen. Ich habe selbst im
Laufe der Jahre eine ganze Reihe zweifelsfreier Fille
gesehen, zum Teil auch mit Verlegung des Cervical-
kanals und Hydro-, Pyo- oder Himatometrabildung,
zum Teil mit Bildung groBer Zerfallshhlen oberhalb
der wohlerhaltenen zapfenférmigen Portio und des
mitunter vollkommen geschlossenen Muttermundes,
oder mit gleichmaBiger oder ungleichmiBiger, hocke-
riger Auftreibung des Gebdrmutterhalses, zunichst
in seinen oberen Teilen, dann von oben nach unten
fortschreitend, auch der #uBerlich unversehrten Portio.
Ich gebe als Beispiel einen der jiingsten Fille (Abb. 43,
44, 45), in welchem der Zerfall des von der Cervix-
schleimhaut ausgehenden Carcinoms eben erst be-
gonnen hat, nachdem die gesamte Cervix unter Er-
haltung der nur vergréBerten #uBeren Form bis in
ﬁfs' 41?1'0fcjlr;igg?ﬂiifdgegfiiﬂiiﬂgﬁjﬁi die #uBersten Schichten durch Carcinomgewebe
beiten, 17. Aufl., 1921, Abb. 211, 8. 389.) ersetzt und die vordere Portiolippe von oben her
stark aufgetrieben, der Muttermund in einen sechmalen,
glattrandigen, halbmondformigen Spalt verwandelt war. Freilich kénnen solche Fille nur
durch eingehende mikroskopische Untersuchung von den oben beschriebenen endophy-
tischen Portiocarcinomen mit Erhaltung der &uBeren Form unterschieden werden.

9. Fall.

59 jahrige I para. 1924/25, Nr. 847.

Blutung seit 1/, Jahr. Portio kinderarmdick, vordere Lippe schmal, halomondférmig wie der spalt-
férmige Muttermund, die hintere Lippe tumorartig aufgetrieben. Der eindringende Finger fiihlt von oben
herabkommende, weiche Massen; Parametrium frei. Portiooberfliche fiir Finger und Auge unverindert.
Wertheimsche Operation, keine Driisen. Heilung, Priparat abgebildet und oben beschrieben.

Mikroskopisch: Das vollstindig normale Plattenepithel des Scheidengewdlbes wird auf der Portio
allméhlich schmaler und hért schlieBlich auf. Die Oberfliche ist gebildet von glattem Bindegewebe, ziem-
lich gefafreich, an einzelnen Stellen ist es durchbrochen von den von obenher kommenden Carcinom-
stringen, ohne daB eine makroskopisch bemerkbare Ulceration entstanden ist; auch der unterste Teil
der Cervixschleimhaut oberhalb des Orific. externum ist — wohl durch Dehnung — in eine glatte, faserige
Bindegewebsschicht verwandelt, ohne Oberflachenepithel und ohne Driisen. Das Carcinom ist ein vor-
wiegend aus kleinen spindeligen und rundlichen Zellen bestehendes Plattenepithelcarcinom mit lymphati-
scher Ausbreitung und weitgehendem zentralen Zerfall der sehr groSen Alveolen. Wenn der Ausgangs-
punkt histologisch auch nicht mehr dargestellt werden kann, so konnte doch mit Sicherheit mikroskopisch
nachgewiesen werden, daf} er sich nicht auf der Portio und nicht auf dem unteren Teil der Cervixschleim-



Der Krebs der Cervixschleimhaut (Cervix-Carcinom). 39

haut in der Nachbarschaft des Muttermundes befand; er kann sich also nur auf den oberen Teilen der
Cervixschleimhaut befunden haben, da, wo auch der Zerfall nach der Cervixhéhle zu begonnen hat.

Angesichts der Anzweiflung durch Schottlinder und Kermauner, die selbst
keinen Fall von beginnendem Cervixcarcinom gesehen haben, scheint es mir wichtig, drei
solche Fille ausfithrlich zu bringen, von denen einer von mir selbst beobachtet, zwei, der
neuen amerikanischen Literatur entnommen, deutschen Lesern nicht ohne weiters zugénglich
sind. Die Arzte gerade auf das Vorkommen und die anatomisch fest begriindete Stellung
dieser Cervixcarcinome, die sich in jugendlichem Zustand bei der gewohnlichen klinischen
Untersuchung durch nichts verraten, aufmerksam zu machen, scheint mir besonders wichtig.

Abb. 43. 9. Fall. Rein endophytisch gewachsenes Cervixcarcinom. Ansicht Abb. 44, Fall 9. Rein endophytisch
des Operationspraparates von hinten. gewachsenes Cervixcarcinom, Sagittal-
schnitt des Operationspriaparates.

Hs ist leicht moglich sie zu {ibersehen, wenn man in Unkenntnis ihres Vorkommens sich
bei Carcinomverdacht mit einer Probeexcision oder einer Ausschabung des Corpus uteri
begniigt und den Cervicalkanal nicht beriicksichtigt, wie es tatsichlich schon vorge-
kommen ist. Auf die Sonderstellung dieser ,,Cervixhéhlencarcinome® und die leichte
Ubersehbarkeit derselben hat in aller jiingster Zeit (Dtsch. Gynikologentagung Bonn 1927,
Arch. f. Gynikol. Bd. 132) Katz hingewiesen; sie konnten noch in 8,9%/, der operablen
Collumearcinome des groflen Materials der Pehamschen Klinik nachgewiesen werden,
aber von 87 konnten nur 86 durch einfache gynékologische Untersuchung erkannt werden,
18 erst nach Dilatation und Ausschabung, 6 mal wurden sie als Myome operiert, 2 mal erst
nach der Operation entdeckt. Mit diesen hohen Cervixearcinomen ist wohl der, ,,vom
Isthmus ausgehende Krebsknoten® identisch, der sich nach R. Schréders Meinung (Lehrb.
S. 549) ,hiochstens noch als selbstindiger Krebsknoten unterscheiden 1a6t, wihrend sich
die sonstige Einteilung auch anatomisch nicht rechtfertigen 14Bt, da ein sicherer Beweis
fiir den ersten Carcinomursprung kaum zu fithren ist“. Daf} dies fir die nicht zu weit fort-
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geschrittenen Félle unzutreffend ist, glaube ich gezeigt zu haben. Im Gegensatz zu den
jungen Portio- und Cervixcarcinomen, die als solche vor der Operation sehr wohl erkannt
werden konnen, ist jedenfalls gerade die Abscheidung eines besonderen ,,Isthmuscarcinoms*’
vor der Herausnahme des Uterus unmdoglich, da man an der Lebenden wohl leider niemals
wird feststellen konnen, ob das in der Gegend des inneren Muttermundes sitzende diesen
zerstorende oder verlegende Carcinom oberhalb oder unterhalb des Orificum internum
entstanden ist. In ersterem Falle wire es eben ein Korpus- in letzterem ein hohes Cervix-
carcinom. Aber selbst am Praparat ist diese Unterscheidung nicht immer sicher moglich,
wie z. B. bei Schottlanders Fall 21 (Abb. 87, Taf. VII) von Adenocarcinom der Gegend
des inneren Muttermundes, in dem die Autoren

nach genauester makro- und mikroskopischer Durch-

forschung es als fraglich bezeichnen, ob Korpus oder

Cervix der Ausgangspunkt war, oder bei dem Fall

Gellhorns, derin der Literatur die allerverschiedenste

Deutung erfahren hat. Das stark metaplasierende,

zu Hornbildung fithrende Adenocarcinom, hatte sich

anscheinend von der Gegend des inneren Mutter-

mundes ringformig nach oben zu bis zu halber Héhe

Abb. 45. Cervixcarcinom. Vollstindige des Korpus, nach unten bis zur Hilfte des Cervical-
gﬁfﬁﬁ?ﬁiﬁ?ﬁffgd?efoﬁ?féelfi vorstandiger  kanals ausgebreitet. Ich halte es (im Gegensatz zu
von der Cervixschleimhaut aus. dem Autor, der einen doppelten Ausgangspunkt in
Korpus und Cervix annimmt) fiir ein jedenfalls ein-

heitliches Carcinom, dessen Ausgangspunkt nicht mehr bestimmt werden kann. Diese
Schwierigkeit wird verstindlich, da wir aus Schottlinders hochst interessantem
Fall 102, einem im allerersten Beginn befindlichen Carcinom des inneren Muttermundes
ersehen konnen, dal tatséchlich die hier ineinander iibergehende Korpus- und Cervix-
schleimhaut gleichzeitig und zwar auch gleichzeitig von der Oberfliche und den Driisen
aus, carcinomatos erkranken kann. Es fanden sich bei der Probeausschabung in ein und
demselben Partikelchen, Cervix, Korpus- und Isthmusdrﬁsen, zum Teil normal, zum
Teil in carcinomatoser Entartung neben bereits soliden Nestern. Die Sagittalschnitte
der Ubergangsgegend zwischen Cervix und Korpus zeigten in beiden solche zum Teil noch
mit der Oberfliche in Verbindung stehende, zum Teil schon in LymphgefiBen liegende
Plattenepithelinseln mit deutlicher Atypie. Auch Hofmeiers Fall 3 (wahrscheinlich
auch Fall 2 im Anfang der Beobachtung) betraf ein ganz junges Plattenepithelcarcinom,
das gerade an der Grenzstelle zwischen Korpus und Cervix saB. Derartige Fille konnte
man in der Tat Isthmuscarcinom nennen, doch scheint es mir nicht erforderlich und
wiinschenswert, fiir solche duBerste Seltenheiten, die zudem auch in den Anfangsstadien
erst durch sorgfiltigste Untersuchung der Priparate, in fortgeschrittenen Féllen iiberhaupt
nicht mehr sicher gestellt werden konnen, eine besondere Gruppe aufzustellen. Selbst
Kermauner will seinem zum Teil hierher gehorigen ,,Carcinom des inneren Muttermundes
keine Sonderstellung einrdumen. Die hohen Cervixcarcinome dagegen, wie solche Fall 10
in ganz jugendlichem Beginn, die Hofmeiersche Abbildung (s. Abb. 42) in voller Aus-
bildung zeigt, sind keineswegs so iiberaus selten. Abb. 46 ist ein solcher Fall mit noch
unversehrter Oberfliche, bei median erdffnetem Uterus. Das vorwiegend exophytisch
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gewachsene Carcinom ist in das Korpus und nach unten ziemlich gleichmé8ig vorgedrungen,
hat aber den duBeren Muttermund noch nirgends erreicht. Auch das in Abb. 58 abgebildete
reife Plattenepithelecarcinom stammt von einem solchen, etwas weiter fortgeschrittenen Fall,
bei welchem die Portio und der retroflektierte Uterus duBerlich ganz unveréndert war. Die
Diagnose wurde durch Entnahme von Gewebsbrockeln aus den oberen Teilen der Cervix
gestellt, vorlaufige Heilung bei der 70 jahrigen durch Radium-Rontgen erzielt. Solche hohe
Cervixcarcinome sind vermutlich auch die Fille Seeligmanns gewesen, in denen nach der
Totalexstirpation nur eine finfpfennigstiickgroBe kranke Stelle ,,in der Gegend des inneren
Muttermundes*‘, aber mikroskopisch kein

Ca. mehr gefunden wurde. Trotzdem gingen

die Kranken alle an Rezidiven zugrunde.

10. Fall.

61 jahrige II para. 1925/26, Nr. 736.

Menopause vor 13 Jahren. Vor 14 Tagen,
bei vollstandigem Wohlbefinden, nachts plotzlich
Abgang eines Tassenkopfes voll Eiter aus der
Scheide. Keine Blutung, keine Schmerzen. —
Scheide fleckig gerdtet, Portio fiir Finger und
Auge unverindert, Sondierung ohne Schwierigkeit,
erregt keine Blutung. Korpushéhle weit. Probe-
abrasio nach Dilatation am 30. XI. férdert nur
geringe, gelblichweifle Schleimhautfetzen zutage.
7. XII. Abdominale Radikaloperation — Ge-
nesung. Der Uterus zeigt noch etwas Erweiterung
seiner Hohle, Wandungen glatt, makroskopisch
nirgends verdichtig. Erst nachdem die gesamte
Uterusinnenfliche in einzelnen Blécken durch-
untersucht war, fanden sich die Reste des Car-  spp, 46. Cervixhshlencarcinom von der Gegend desinneren
cinoms in Gestalt kleinster Herdchen carcino- Muttermundes ausgehend und vorwiegend exophytisch
matdsen Plattenepithels, unter dem Epithel einiger ~ nach oben und unten fortgeschritten. Der duBere Mutter-
tiefgelegener Cervixdriisen im obersten Abschnitt Zeichuungnxlrgﬁdciztr flc’filfl;icl;ﬁlserézﬁhtjame 1895,
der Cervix, dicht unter dem inneren Muttermund.
Die Zellen unterschieden sich durch Form, Farbung
und GroBe scharf von den palisadenformigen typischen Cervixepithelien, die zum Teil bereits zerstort
waren. Die Oberfliche der Cervixschleimhaut durch die vorausgegangene Ausschabung und Carboldtzung
zerstort, der Rest frei von Carcinom. Im ganzen Korpus noch eine diinne Schicht senil atropischer
Schleimhaut mit sehr spérlichen, unveréinderten Driisen. Das sehr kleine Carcinom hatte durch seinen
Sitz an der engsten Stelle des Uterus, dicht unter dem inneren Muttermund, diesen zeitweise verlegt und
zur Ansammlung von Schleim und Eiter in der Korpushéhle gefiihrt, bis der Druck in demselben hoch
genug war, den wohl noch sehr diinnen Verschlufl zu sprengen. In dem Schabsel fand sich auBer
Fetzchen der senilen Korpusschleimhaut ein Partikelchen eines Plattenepithelcarcinoms mit Schichtungs-
kugeln und einzelnen Stachelzellen.

Auch in dem Falle von Martzloff bestand eine Pyometra. Das winzig kleine Carci-
nom fand sich bei A (Abb. 47) 11/, cm oberhalb des Orif. ext., war aber makroskopisch
nicht zu erkennen. Die Probeausschabung bei der 5 Jahre nach der Menopause seit drei
Monaten an waBrig-blutigem AusfluB leidenden Frau hatte sehr geringfiigige Verinderungen
ergeben: Mehrschichtung des Epithels, UnregelméBigkeiten in Form, Grofie und Firbung
der Zellen und Kerne, kein Tiefenwachstum. Am herausgenommenen Uterus fand sich bei A
zunichst nur ein hyperplastisches, geschichtetes Plattenepithel, an dem an einzelnen Stellen
(Abb. 48 X) die sonst deutliche Schichtung verloren gegangen war und das ganze Epithel
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aus ovalen oder breiten, spindelformigen Zellen bestand, mit hypochromatischen Kernen,
unregelméBiger Féarbung und reichlichen Kernteilungsfiguren. Kein Tiefenwachstum;
nicht weit davon Zellnester mit stéarker ausgesprochener UnregelméBigkeit in Form, GroBe,
Farbung und Anordnung der Zellen; noch keine Reaktion des Bindegewebes, in die sich

Abb. 48.

Abb. 47.

Abb. 47. Martzloffs Fall von beginnendem
Cervixcarcinom, makroskopisch nicht erkennbar
(bei A) Pyometra.

(Aus Bull. of Johns Hopkins hosp. Vol. 33. 1922.)

Abb. 48. Martzloffs Fall von beginnendem
Carcinom der Cervixschleimhaut, schwache Vergr.
Hyperplastisches vielschichtiges Epithel ohne die
normale Schichtung, bei x UnregelmiBigkeiten der

Zellen und Kerne.

Abb. 49. Martzloffs Fall von beginnendem
Cervixcarcinom. a Cervicalkanal; b carcinomatoses
Plattenepithel an dessen Oberfliche; ¢ Carcinom-
nester in LymphgefiBen. Schwache Vergr. Abb. 49.

die Nester wie in Abb. 49 b vorbuchteten. Die Deutung als Carcinom wurde von 4 Fach-
pathologen bejaht, von einem fiinften verneint, bis sich auf Serienschnitten der anderen
Cervixhalfte dieselben Zellnester an der Oberfliche und in der Tiefe, 2 mm unter der Ober-
fliche, mit Endothel ausgekleidete Raume, also LymphgefiBe fanden, die Haufen von
(Carcinomzellen enthielten (Abb. 49 ¢). Damit war die Diagnose Plattenepithelcarcinom
gesichert. Cullens Fall betrifft auch ein friihes noch auf die Schleimhaut beschrinktes
Stadium eines Plattenepithelcarcinoms der Cervix, doch waren hier schon typische Krebs-
alveolen und fingerformige Fortsitze ausgebildet und die Cervixschleimhaut in groBer
Ausdehnung mit geschichtetem carcinomatdsen Plattenepithel ausgekleidet, das nur an
einer Stelle in die Tiefe dringt. Im Korpus fand sich eine glandulire Hyperplasie, auf
der Portio ein verdicktes, aber nicht carcinomatoses Plattenepithel.
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Diese drei Fille beweisen jedenfalls, daB es primére Cervixcarcinome gibt, auch ohne
carcinomattse Entartung eines Cervixpolypen, wie sie Schottlander (8. 434) recht will-
kiirlich fiir den Hofmeierschen Fall vermutet. Dagegen scheinen auch mir die in der
Diskussion von Schroder und Holzapfel angezweifelten Fille Potens von ,auf die
Cervixschleimhaut beschrinkte, sehr frithem Plattenepithelcarcinom® nicht einwandfrei;
es fand sich auch an dem herausgenommenen Uterus Plattenepithel zwischen Basal-
membran und Cylinderepithel von Cervixdriisen, ein sehr hdufiger, meist durchaus harm-
loser Befund. Uber einen abnormen Charakter der Epithelien ist nichts gesagt.

Endlich verdient erwéhnt zu werden, da8 von der Cervix- (und Corpus-)Schleimhaut
ein Carcinom ausgehen kann, ohne daf die Schleimhautoberfliche makroskopisch irgend-
welche Veranderung erkennen 148t. Gebhard (1899) beschreibt einen solchen Fall, in dem
der Arbor vitae vollkommen erhalten war und auch mikroskopisch die oberen Schichten
vollstindig normal waren, erst in der Tiefe begannen exzessive Driisenwucherungen, welche
die gesamte Cervixwand durchsetzten und sich auBerdem durch Mehrschichtigkeit des
Epithels als carcinomatds erwiesen. Die gleichen Verhiltnisse zeigten sich an den Driisen
in der Wand des Korpus. Der Uterus war im ganzen vergroBfert und ohne vorherige Aus-
schabung total exstirpiert worden, die Kranke hatte nur an heftigen Schmerzen, nie an
Blutungen gelitten.

C. Der zentrale Krebsknoten der Cervixwand und die priméren
Uteruswandcarcinome.

Es ist kein Zweifel, daB die groBe Mehrzahl der in der dlteren Literatur als zentrale
Krebsknoten der Cervixsubstanz beschriebenen Fille, welche ohne jede Verbindung mit
der Oberfliche in der Tiefe der Muskulatur entstanden sein und erst nachtriglich nach der
Cervixhohle oder der Portio vaginalis durchgebrochen sein sollten, nichts anderes waren
als rein endophytisch gewachsene Cervix- oder Portiocarcinome (wie die in Abb. 22, 23 und
43—45 dargestellten), deren Ausgangspunkt nur nicht festgestellt wurde, weil man noch
nicht wuBte, daB die Oberfliche so lange intakt bleiben und doch einem Carcinom als
Ursprungsstéitte dienen konnte. War dann die Uleeration eingetreten, so fiel die Moglichkeit
eines solchen Nachweises ohnehin fort. Man miiite fiir die Sicherstellung eines solchen
Falles eine vollstindige Untersuchung des Praparates in Serienschnitten verlangen, durch
die nachgewiesen wiirde, daf das Carcinom wirklich von keiner der Oberflichen ausgegangen
ist. Dieser Anforderung entspricht keiner der dlteren Félle und es eriibrigt sich daher auch,
die Erorterung der Veitschen Hypothese, daB es sich in diesen Féllen um Endotheliome
gehandelt habe, obwohl ich mit Schottlander und Kermauner der Ansicht bin, da§l
es in der Tat Endotheliome in der Uteruswand gibt, auf die weiter einzugehen jedoch nicht
meine Aufgabe ist. Doch habe auch ich mich davon iiberzeugt, daBl sowohl ein urspriing-
liches Plattenepithel, als ein Cylinderepithelecarcinom zu histologischen Bildern fithren kann,
die sich von den fiir Endotheliome als charakteristisch beschriebenen in nichts unterscheiden.
Deshalb ist leider der aus meiner Klinik von A. R. Stolz beschriebene Fall nicht ganz
emwandfrei, trotzdem das histologische Bild und der Verlauf (3 monatliches Ausbleiben
von Blutungen trotz einer in die Scheide bis zu introitus herabgewachsenen Geschwulst)
sehr fiir ein zentral entstandenes Endotheliom mit intakter Oberfliche sprach; aber die
Geschwulst wurde schon bei der ersten Ausrdumung stark beschddigt, dann die untersten
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Partien der Cervix durch die Operationsvorbereitung sehr griindlich zerstort, so daB ihr Ver-
halten an der Geschwulst nicht mehr studiert werden konnte. Auch um ein Endotheliom
in Gestalt eines tiefen Cervixknotens anzunehmen, bediirfte es also einer genauen Serien-
untersuchung, die eine Entstehung der Geschwulst aus irgendwelchen Epithelien aus-
schlieBen lieBe. Mit absoluter Sicherheit wird dies wohl nur bei noch jugendlichen Ge-
schwiilsten moglich sein. Doch halte ich es fiir moglich, daB der Fall a (8. 895) von Schott-
linder ein urspriinglich in der Tiefe entstandenes Endotheliom, also ein zentraler Cervix-
knoten gewesen ist. Schottlénder selbst bemerkt dazu (8. 407); ,,Auf jeden Fall miissen
wir gleich betonen, daB uns ein wirklich vollstindig parenchymatos liegender Krebs
niemals zu Gesicht gekommen ist. Den einzigen Tumor, tiber welchem Portio- und Cervix-
sehleimhaut anscheinend (wenn auch nicht mehr absolut sicher nachweisbar) intakt
geblieben war, miissen wir als eine ganz seltene Ausnahme bezeichnen und wollen ihn
auch nicht den Carcinomen zuzihlen.*

Auch ich konnte in der Literatur keinen beweisenden Fall von zentralem Cervix-
knoten finden, abgesehen von den beiden eine Ausnahmestellung einnehmenden Fillen
von Carcinom der in der Cervix gelegenen Ampulle des Gartnerschen Ganges, welche
R. Meyer beschrieben hat. Sie waren beide weit fortgeschritten und an die Oberfliche
der Cervixhohle und der Portio durchgebrochen und in der Tiefe auf die Scheidenwand iiber-
gegangen, zeigten aber ein so charakteristisches, von allen sonst am Uterus vorkommenden
Careinomen so abweichendes Bild, da R. Meyer den zweiten Fall in der Probeexcision
aus der Ahnlichkeit mit dem histologischen Befunde des ersten erkennen konnte; in beiden
konnte der normale Teil des Gartnerschen Ganges in die Geschwulst und die Entstehung
der letzteren verfolgt werden, und zwar aus von dem Gange herkommenden stark gewundenen
engkalibrigen Kanilchen, in Gruppen, sowie mehr zerstreuten Kanilen mit wechselndem
Kaliber, mit bald einfach flachem, bald zweizeilig-kubischem, bald hocheylindrischem
Epithel, an anderen Stellen mit mehrschichtigem Epithel und Ubergingen in solide
epitheliale Stringe und carcinomatése Alveolen, Bildung cystischer Hohlrdume mit endothel-
dhnlichem Belag und homogenem kolloiden Inhalt, sowie intrakanalikulirer Papillenbildung.
Die Entstehung konnte ganz diffus im Verlauf der Abkémmlinge des Gartnerschen Ganges
festgestellt werden; im ersten Falle doppelseitig.

Diese beiden Fille R. Meyers sind bis jetzt die einzigen. Denn der iltere, fters
angezogene von G.Klein ist ganz unsicher; er wurde nur in zwei Exkochleationen unter-
sucht, in denen sich zwischen langen mit kubischem Epithel und eigener Muskulatur ver-
sehenen Schliuchen carcinomatdse Stellen fanden, die ebenso gut von Cervixdriisen aus-
gegangen sein konnten. Dagegen kann von Herffs Fall von Carcinombildung inmitten des
Beckenzellgewebes der Scheidenumgebung, den er ebenfalls als aus Resten des Gartner-
schen Ganges hervorgegangen deutet, als Beweis der Moglichkeit desselben Vorganges
innerhalb der Cervix herangezogen werden.

Auch von versprengten Resten des Miillerschen Ganges oder den epithelialen
Bestandteilen von Adenomyomen, einerlei ob schleimhéutiger, embryonal versprengter
oder serdser Abstammung, ausgegangene Carcinome sind in der Cervixsubstanz noch nicht
beschrieben worden, obwohl man an deren Méglichkeit nicht zweifeln kann. Denn Schwab
hat ein derartiges Adenocarcinom nach seiner Annahme von kongenital versprengten
Miillerschen Epithelien ausgegangen, gleichzeitig mit drei gleichen kleinen Bildungen in



Der zentrale Krebsknoten der Cervixwand und die priméren Uteruswandcarcinome. 45

der Hinterwand des Fundus, gefunden in einem fast gestielt der hinteren Cervixwand
nach dem Douglas zu aufsitzenden taubeneigroBen Adenomyom. Lahm fihrt irrtiimlich
Labhardts (1910) Tall als ein solches zentrales Cervixearcinom an, das aus einer
heterotopen Adenomyosis in der Cervixwand entstanden und nach der Portiooberfliche
durchgebrochen sei. Doch nach des Autors eigener Ansicht und genauer histologischer
Beschreibung handelte es sich trotz des Eindringens auch in das Parametrium nicht um
einen malignen ProzeB, da histologisch destruierende Vorgénge nicht vorhanden waren und
dem Vordringen der oft cystisch erweiterten vom normalen Korpusepithel ausgekleideten
Driisen stets das Vordringen des cystogenen Bindegewebes vorausging, ein Verhalten, das
wir auch heute noch als charakteristisch fiir die gutartigen, heterotopen Wucherungen
vom Bau des Endometriums betrachten miissen. Doch weist der Fall immerhin auf die
mogliche Entstehung und Ausbreitung eines solchen zentralen Carcinoms hin. Denn in
Adenomyomen des Korpus wurde die carcinomatose Entartung mit der normalen Schleim-
haut nachweislich nicht zusammenhingender Driisenbildungen haufiger beobachtet, so von
Babes (interstitiell, mit Leber- und Lymphdriisen Metastasen), Babesiu (inmitten eines
faustgroBen subserésen Myoms), Rolly (hintere Uteruswand), Dillmann (1. Fall: gestieltes
subserdses Myom, 2. Fall: groBles cystisches Adenocarcinom der Hinterwand), Hoehne
(hintere und rechte Seitenwand, mit gleichzeitiger ausgedehnter Tuberkulose des ganzen
Uterus, urspriinglich als vom Gartnerschen Gang ausgegangen gedeutet, aber hiefiir
nicht beweisend), Iwanoff (hintere Uteruswand, Driisen vom Peritonealepithel aus-
gegangen), Kaufmann (Hinterwand des Korpus, Handb. 8. 1299), Polano (submukéses
Fibromyom); Frankl (1924) sah ein mittelreifes solides Carcinom in Gestalt bis haselnuB-
groBer Erhebungen auf der Schleimhaut eines mannskopfgroBen, cystischen Adenomyoms.
Nicht iiberzeugend ist der oft als hierhergehorig bezeichnete Fall von Cullen (1903), der
wie Kleinhans mit Recht bemerkt, ein von der Schleimhaut ausgehendes, in Adeno-
carcinom iibergehendes malignes Adenom darstellt und der jiingste Fall von Becker,
bei welchem der pathologische Anatom nach der mikroskopischen Untersuchung der
kirschgroBen auf der Hinterwand des retroflektierten verwachsenen Uterus sitzenden
Knotens den Eindruck hatte, daB eine Peritonealmetastase im Douglas auf den Uterus
ibergreift ; es bestand gleichzeitig ein inoperables Cervixcarcinom, das wohl durch kontinuier-
liches Wachstum in den Douglasschen Raum und von da auf den retroflektierten, fixierten
Uterus iibergegangen war.

Auch die héufig vermutete Moglichkeit der Entstehung eines zentralen Cervixknotens
aus einer von der Schleimhaut abgeschniirten und in die Tiefe der Cervixsubstanz geratenen
Cervixdriise ist noch nicht durch eine vollgiiltige Beobachtung belegt, aber sie ist sehr wahr-
scheinlich gemacht nicht nur durch die schon erwéhnten Falle Gebhards und R. Meyers,
in denen noch mit der normalen oberen Schleimhautschicht in Zusammenhang stehende
Driigen in der Tiefe maligne entarteten, sondern vor allem durch eine durch gute Abbildung
belegte Beobachtung von Stone (Surg. Gynecol. a. Obst. Vol. 23). Er fand tief in der
Cervixwand eine isoliert gelegene Driise, umgeben von rundzelliger Infiltration, deren
Epithel im Fundus ausgesprochene Mehrschichtung und Metaplasie mit leichter Atypie
der Zellen und Kerne zeigte. Es besteht kein Zusammenhang mit dem normalen Platten-
epithel der Oberfliche. Der Autor selbst hilt eine sichere Deutung fiir unmaglich, denkt
aber mit Recht an die Entstehungsmoglichkeit tiefer Carcinomknoten innerhalb der Cervix-
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substanz aus solchen Driisen. Moglicherweise gehorte der von Cullen auf 8. 285 seiner
Monographie beschriebene Fall von umschriebenem Adenocarcinom in der Substanz der
Cervix hierher, ein rundlicher Knoten von 1!/, em Durchmesser, ohne Gewebszerfall, ohne
Veridnderung der duBeren Umrisse des Uterus, leider fand aber eine genauere Untersuchung
nicht statt.

Auch der Fall 41 von Schottlinder und Kermauner konnte hier angefiihrt werden;
ein mit regelmiBigem Plattenepithel ausgekleideter Gang fithrte von der Gegend des duBeren
Muttermundes 8,5 em lang in die Tiefe, etwa vom Ende des 2. cm ab wird das Epithel
atypisch, dringt in die Umgebung vor und bildet in dieser isolierte Plattenepithelnester.
Fast der ganze Cervicalkanal ist mit regelméBigem Plattenepithel ausgekleidet. Schott-
linder versieht die Diagnose eines beginnenden Plattenepithelcarcinoms, das im Anschlufl
an Erosionsbildung und Bildung von Fistelgingen im Parenchym der Cervix entstanden
ist, noch mit einem Fragezeichen. Aber der Vorgang ist beziiglich des Plattenepithels
identisch mit der oben beschriebenen carcinomatdsen Degeneration der Cervixdriisen in
der Tiefe bei normaler Schleimhautoberfliche. Man konnte sich denken, daB wie sonst
die Driisenausfithrungsgéinge, gelegentlich auch ein solcher irgendwie traumatisch oder
entziindlich entstandener Fistelgang im Laufe der sich anschlieenden Vernarbungsvorgénge
wieder verdden oder abgeschniirt werden und das entlang seinen Réndern in die Tiefe
gelangte Cervixepithel spéter carcinomatds werden kénnte. Dann hitten wir einen von
der Oberfliche vollkommen getrennten Carcinomknoten vor uns und es entstiinde ein
Bild, wie es Schottlanders Abb. 5 auf Taf. 1 unter Wegdenkung des schmalen, nicht
carcinomatosen Verbindungsganges an der Oberfliche darbieten wiirde. Damit ist wohl
das, was tiber die Entstehungsmoglichkeit zentraler Carcinomknoten gesagt werden kann,
erschopft.

D. Der Krebs des Gebidrmutterkiorpers.

Abgesehen von den oben erwidhnten sehr seltenen, von der Umgebung des inneren
Muttermundes ausgehenden, schon besprochenen sog. Isthmuscarcinomen und den sehr weit
fortgeschrittenen Féllen ist die sichere Abgrenzung des Korpus- von den Gebérmutterhals-
krebsen in der Regel leicht moglich, da erstere meist ziemlich lange brauchen, ehe sie den
inneren Muttermund erreichen oder gar iiberschreiten, was sie entgegen der Behauptung
Offergelds nach entsprechend langer Dauer oft genug tun. Auch dringen sie, entsprechend
den Verhéltnissen der abfithrenden Lymphwege, kaum jemals in der Wand des Organs,
in das Gebiet des Halsteils so vor, daBl es zu Verwechslungen mit der infiltrierenden Form
der Collumcarcinome kommen konnte. Da sie zudem meist frithzeitig Erscheinungen machen,
kommen sie fast immer noch in einem Stadium zu unserer Beobachtung, in dem ihre
sichere Lokalisation keinerlei Schwierigkeiten macht.

Auch beim Korperkrebs kommen alle drei Wachstumsformen vor.

1. Endophytische Korpercarcinome.
Das reine Tiefenwachstum ist auBerordentlich selten ; mir sind nur die schon erwihnten
Fille von Gebhard und R. Meyer bekannt, die nur zu einer gleichmiBigen Verdickung
des Uterus bei makroskopisch unversehrter Schleimhautfliche gefithrt hatten und bei denen
auch die Cervix primér beteiligt war; dies war nicht der Fall bei dem Fall A von Reckling-



Endophytische und flichenhaft verbreitete Korpercarcinome. 47

hausen, bei dem eine enge Uterushohle nicht ganz gleichmiBig umgeben war von einer
adenocarcinomatésen, rein infiltrierend gewachsenen Geschwulstbildung. Aber nach der
genauen Beschreibung von Recklinghausens kann wohl kein Zweifel sein, daf es sich
um ein urspringlich gutartiges und als solches weit in die Uteruswand ausgebreitetes
schleimhiutiges Adenomyom, oder eine Adenomyosis mit sekundérer maligner Entartung
handelte und an diese Moglichkeit mufl man bei allen derartigen Carcinomen denken, wie
z. B. bei den dlteren Fillen von Léhlein und Landerer, in denen die in der Muskulatur
verteilten reichlichen, zum Teil cystischen carcinomatésen Driisenimitationen von reich-
lichem Stromagewebe begleitet waren. Auch aus neuester Zeit kann man den Fall VI von
Moench hierher rechnen, indem es zur Bildung eines metaplastischen Plattenepithel-
carcinoms innerhalb der cystischen Driisen eines doppelmannsfaustgroBen, gestielten sub-
mukdsen, schleimhaltigen Adenomyoms oder nach Moenchs Auffassung adenomyositischen

Abb. 50. Papillires Adenocarcinom im Uterus bicornis septus. C Cervicalkanal.
Eigenes Operationspraparat. 13. 10. 1923.

Tumors kam. Ich selbst beobachtete (s. Abb. 50) in einem Uterus bicornis gleichzeitige
papillire Adenocarcinomentwicklung der Schleimhaut beider Korpushohlen und adeno-
myositische Herde in der Tiefe.

Ubrigens betont von Recklingshausen, daB auch bei gewdhnlichen Uteruskorper-
carcinomen mitunter eine betrichtliche Neubildung von Muskelgewebe stattfinde, und er
nennt solche Carcinome ,,myoplastische”. Eine starke Entwicklung der Muskulatur zeigt
auch Abb. 51, in der ebenfalls das Tiefenwachstum iiberwiegt. Die auch ohne solches vor-
kommende erhebliche Wandverdickung kann auch als einfache Arbeitshypertrophie infolge
der sich auch klinisch bemerkbar machenden immer wiederkehrenden AusstoBungs-
bestrebungen aufgefallt werden. Marino bestdtigt die meist vorhandene Hyperplasie der
Muskulatur, hebt aber besonders hervor, daf es sich in einigen seiner Félle um hypo-
plastische Uteri gehandelt habe und meint, daf dieser Umstand, ebenso wie die héufig
vorhandene primére Sterilitit der Frauen mit Korpuscarcinom in der Ursachenlehre
beriicksichtigt werden miifite.

2. Fliichenhaft verbreitete Korpercarcinome.

Auch Fille von fast reinem Flachenwachstum des Carcinoms gibt es im Corpus uteri
und Liahm wollte sie unter dem Namen des ,,Carcinoma uteri diffusum’ zusammenfassen,
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indem er annahm, daB, da auch die Cervix immer beteiligt war, gleichzeitig die gesamte
epitheliale Oberfliche der Mucosa uteri in Plattenepithelcarcinom sich umgewandelt habe.
Das ist an sich wohl mdglich, jedoch fiir diese Fille keineswegs bewiesen. Das Carcinom
kann ebensowohl an einer umschriebenen Stelle begonnen und sich von da flichenhaft
ausgebreitet haben. Ein Teil der von Lahm angefiihrten Fille sind zweifellos primire,
gewohnliche Cervixcareinome, die sich flichenhaft nach oben ausgebreitet haben (Gebhard,
Kraus, Kunze, Opitz [, Benkiser, Emanuel), ein anderer Teil primire Kérpercarcinome,
die neben dem gewd6hnlichen Héhen- und vor allem Tiefenwachstum sich auch oberflichlich
nach oben und unten ausgebreitet haben (Flaischlen, Heurlin, Piering, Gebhard,
Hitschman II, Schauenstein II, Hofmeier I) und nur in Lahms dritter Gruppe

Abb. 51. Carcinoma corporis uteri mit tiefen Driisen- Abb. 52. Carcinoma corporis diffusum.
wucherungen. Zeichnung von Carl Ruge. Zeichnung von Carl Ruge.

(v. Rosthorn, Lahm, Hitschman X und Hofmeier ITI, ebenso in dem ganz neuen
Fall von Walter Schmitt) tiberwiegt das Oberflichenwachstum das im Korpus bei
Rosthorn nur eben beginnende, bei Hitschman X und Hofmeier IIT schon etwas
weiter, bei Lahm IT in den LymphgefiBen schon ziemlich weit fortgeschrittene Tiefen-
wachstum so erheblich, dafl man es als die primire und das Krankheitsbild zunichst
beherrschende Wuchsform betrachten kann. Doch ist es moglich, daf in einigen der
obigen Fille (Hitschman X und Schauenstein II) der festgestellte Befund nur ein
weiteres Stadium des urspriinglich reinen Oberflichenwachstums darstellt, indem das
zunichst nur so gewachsene Carcinom an einer oder verschiedenen Stellen gleichzeitig
oder nacheinander sekunddr in die Tiefe gedrungen ist.

3. Vorwiegend exophytisch gewachsene Korpuscarcinome.
Die tiberwiltigende Mehrzahl der Korpuscarcinome zeigt endo- und exophytisches
Wachstum kombiniert, und zwar iiberwiegt im Anfang das letztere meist in hohem Grade,
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ja das Tiefenwachstum kann zunéchst ganz fehlen, so daf eine gewisse Zeitlang das Carcinom
auf die Schleimhaut, ja sogar auf deren oberflidchliche Schichten beschrinkt bleibt und sich
nur in Form von diffuser Verdickung oder flacher, beetartiger Wiilste und umschriebener
Hervorragungen, richtiger Polypen oder kleiner multipler Papillome, welch letztere R. Meyer
im Korpus ausnahmslos als carcinomatds befand, nach dem Cavum uteri zu entwickelt.
Gessner hat (1896) wohl den ersten derartigen Fall mitgeteilt und durch eine sehr lehr-
reiche (Taf. VII) Abbildung belegt, auf der das aus Driisen hervorgegangene, aber schon
fast vollkommen solide Carcinom allenthalben noch durch eine Schicht Basalis mit ganz
normalen Driisen von der Muskulatur getrennt ist. Ich konnte 1898 von einem durch Abrasio
mucosae entfernten Adenocarcinom mit Plattenepithelmetaplasie nach der Totalexstirpation
erst nach langem Suchen geringe Reste in der oberflachlichen Schleimhautschicht finden,
welche durch eine ziemlich breite Schicht einfach hyperplastischen Schleimhautgewebes
von der Muskulatur getrennt war. Mit diesen Féllen war der Beweis erbracht, daBl die
Oberfliche und Pars functionalis mucosae uteri zundchst allein der Sitz eines Carcinoms
sein kann, was dann auch durch eine grofie Reihe von Fillen bestitigt wurde, in denen
durch Abrasio mucosae allein die vollstindige Entfernung eines Korpercarcinoms gelang,
wie zum Teil durch Serienschnittuntersuchung des entfernten Uterus bewiesen wurde, in
dem sich nichts mehr fand (Gessner 1896, v. Hansemann 1913, Plattenepithelca. bei
einer 17 jahrigen, P. Prym, dessen Priparate ich selbst noch untersuchen konnte, Adeno-
carcinom; Benthin 1913 Adenocarcinom, R. Meyer 1922, Zeitschr. 85, S. 447, Gold-
schmid 1922, Adenocarcinome, Muret, Hirschberg (5 Fille), Frankl, Zentralbl. 1924,
Davis 1925 2 Fille, Engelhorn 1915, Adenocarcinom mit Plattenepithelmetaplasie,
Petersen 1923). Zum Teil wurde die vollstdndige Entfernung durch langjihriges Gesund-
bleiben der nicht operierten Kranken (Flaischlen 1925, Hess 1913) und auBerdem
durch spitere nochmalige Ausschabung (Vassmer-Aschoff 1905, Ladinski II, 1915)
bestdtigt. In manchen der Fille handelte es sich um kleine Polypen (Unterberger,
ErbsengroB, Ladinski I und III), meist aber doch um diffus ausgebreitete Carcinome.
Ladinski fithrt im ganzen 21 derartige Fille an. Von Guggisbergs 4 Féllen wurde
einer als ganz zweifelsfreies Carcinom dadurch erwiesen, dafl die Kranke trotz freien Uterus
nach 2 Jahren an multiplen Metastasen zugrunde ging.

R. Meyer (Zeitschr. 85, S. 446) fand ein nur 1 em Durchmesser haltendes Carcinom
auf die sichtbare Schleimhautschicht bei intakter Basalis beschrankt in einem wegen Myom
entfernten Uterus. Auch gréBere carcinomatdse Polypen, die nicht zufillig bei der Abrasio
entdeckt werden, sondern als solche klinisch in den Vordergrund treten, kommen im Corpus
uteri verhdltnismaBig haufig vor. Dabei kann es sich um ein von vorneherein polypds
gewachsenes Carcinom handeln (z. B. Iseki Fall 2, 4, 6, 7, Chodoumsky u.a.) oder, was
héufiger zu sein scheint, um sekundére maligne Degeneration eines urspriinglich gutartigen
Schleimhautpolypen (z. B. Gessner, Zeitschr. 84, S. 70, 1896, Weinbrenner, Iseki
Fall 1, 8,9, 10, 11, 13). Auch das an der Oberfliche von Schleimpolypen ja auBerordentlich
hiufig sich bildende Plattenepithel kann, urspriinglich gutartig, carcinomatos werden und
den Polypen dann in einen umfangreichen Tumor verwandeln, so z. B. in Opitz Fall 2, 1908,
m welchem ein langgestielter, vom Fundus ausgehender Polyp zu einem fast soliden
hithnereigroBen Tumor geworden war. Ahnlich, nur innerhalb der Korpushshle geblieben,
war Isekis Fall 8, wihrend in Fall 10 ein gutartiger adeno-fibromatoser Polyp an Basis und

Handb. d. Gynik. 3. A. VL. 1. 4
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Spitze von dem auf der iibrigen Corpus mucosa entstandenen Carcinom ergriffen wurde.
Auch von der Schleimhaut gestielter, submukoser unter Umsténden in die Scheide herab-
hingender Myome (Graff) oder Adenomyome (Iseki 17) kann sich ein priméres Carcinom
entwickeln.

Die Gesamtheit der Korpercarcinome wird allgemein eingeteilt in die diffuse und
die umschriebene Form, zwischen denen mannigfache Ubergiinge (Abb. 50, 52) vorkommen.
Beim Carcinoma corpus diffusum (Abb. 51, 53, 54) erkrankt wahrscheinlich die ganze
Schleimhaut ziemlich gleichzeitig. Auf die Héufigkeit dieser diffusen Entwicklung legt

Abb. 53. Carcinoma corporis diffusum. Zeichnung von Carl Ruge.

Lahm besonders Gewicht und baut darauf seine Hypothese auf, daB das ,,eigentliche
Korpuscarcinom ein Gebilde eigener Art, ein Produkt der Schleimhaut und der Uber-
funktion sei‘‘, bedingt durch hormonale Dysfunktion von seiten des Ovariums, welch letztere
Auffagsung fiir manche Fille vielleicht erwigungswert ist, insofern vom Ovarium aus ein-
geleitete Wucherungsvorgénge mit ihren Folgezusténden des Zerfalls und der immer wieder-
kehrenden und wieder gestorten Regeneration bei der Entstehung des Carcinoms eine Rolle
spielen konnten.

Die Schleimhaut ist beim Carecinoma corporis diffusum entweder im ganzen unregel-
miBig verdickt, in eine die Korperhohle ausweitende und fiillende, schwammige oder markige
grauweiBle Masse verwandelt (Abb. 54), oder die gesamte Innenfliche ist von mehr oder
weniger hervorragenden Knotchen, feinen oder groberen Papillen (Abb. 50) oder zottigen,
fetzigen, lappigen Massen (Abb. 53) bedeckt: Ca. proliferans oder vegetans (Marino),
nodulare, papillomatosum, villosum. In derselben Form kann auch die Oberfliche des
umschriebenen Korpercarcinoms erscheinen (Abb. 55, 56) oder es sind scharf abgegrenzte,
breitbasig aufsitzende Knoten mit allen Ubergéingen zu der schon besprochenen mehr poly-
posen Entwicklung (Abb. 57) oder breite verdickte, nach der Seite flach auslaufende oder
wulstig vorspringende Beete (Abb. 55) gebildet. Die Oberfliche ist grobhickerig, wulstig,
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spéater durch Zerfall ganz unregelmiBig, fetzig oder grubig. Die schon erwihnten, flichenhaft
ausgebreiteten Plattenepithelcarcinome zeichnen sich durch ihre starre mattglinzende fast
ganz glatte Oberfliche aus, die nach Ruges tiberaus treffendem Ausdruck wie ,,Zuckergul*’
aussieht. An der Aufsicht, wie auf dem Durchschnitt, konnen sich kleine oder groBere,
mitunter schleimhaltige, mitunter durch papillire Wucherungen wieder ausgefiillte groBere
und kleinere Cysten bemerkbar machen, weshalb Cervenka seinen Fall ,,Cystadenoma

Abb. 54. Carcinoma corporis diffusum. Abb. 55. Carcinoma corporis

circumscriptum.
Zeichnung von Carl Ruge.

papillare proliferans‘* benannte; es handelte sich wohl einfach um ein teils cystisches, teils
papillires Adenocarcinom. Die Abgrenzung gogen die Muskulatur geschieht meist in bogen-
formigen Linien (Abb. 58), seltener in ganz unregelmiBiger zackiger Form (Abb. 51, 56).
In einem Fall Sondheimers war das Myometrium noch frei, wihrend das Korpus,
dessen Wand das Carcinom in Gestalt multipler, sehr weicher bis zu hithnereigroBer
schwammiger Wucherungen trug, in eine kindskopfgroBe Himatometra, die entziindlich
atretische Scheide in eine ebenso groBe Himatokolpos verwandelt war.

Das Tiefenwachstum tritt anfangs sehr zuriick; spater kann die Wand bei den diffusen
Formen von innen her mehr oder weniger vollstindig aufgezehrt sein, bei umschriebenen
Formen das Peritoneum in rundlichen Buckeln wie bei interstitiellem subserdsen Myom
vorgewdlbt sein (Abb. 58). Der Ausgangspunkt kann jede Stelle der Innenflidche sein, doch
scheint im allgemeinen der Fundus und namentlich die Tubenecken bevorzugt (Burkhard,
Zeitschr. 75, Lahm 1927), ein Punkt, der fiir beginnende Fille praktisch wichtig ist und zu

4%
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besonderer Beriicksichtigung dieser Stellen bei der Probeausschabung ermahnt. Daf auch
der Isthmus eine Pridilektionsstelle sei, wie Lahm angibt, kann ich weder nach den An-
gaben in der Literatur noch nach eigener Erfahrung bestitigen, ich halte die hier primir
entstehenden, oben bereits erwihnten Carcinome sogar fiir recht selten. Die Farbe ist
meist weiBllich oder gelblich, graurdtlich oder durch die verschiedene Zelldegeneration und
Zerfallserscheinungen fleckig, schmutzig braunrot oder grau-schwirzlich. Die Konsistenz
ist fast immer sehr weich, fast zerflieBend, nur bei Plattenepithelearcinom mitunter derber.

Statistik der verschiedenen Carcinomformen.

Zum Schlusse der makroskopischen Beschreibung der Uteruscarcinome seien noch
einige Zahlen iiber ihr gegenseitiges Hiufigkeitsverhdltnis gebracht; die Fille von

Abb. 56. Carcinoma corporis Abb. 57. Carcinoma corporis circumscriptum.
circumscriptum. a in der Aufsicht. b im Léangsschnitt.

Zeichnung von Carl Ruge.

verschiedenen Carcinomen in demselben Uterus werden besser erst nach der histologischen
Schilderung besprochen. Betrachten wir die in der folgenden Tabelle angefithrten Haufig-
keitszahlen, so fillt vor allem die auBerordentlich groBe Verschiedenheit derselben bei den
verschiedenen Autoren auf, und zwar selbst bei dem Korpuscarcinom, welches meist doch
scharf abgrenzbar ist; es mogen dabei territoriale und soziale Unterschiede des Materials
eine Rolle spielen, jedoch ist bemerkenswert, daBl die hoheren Zahlen alle aus den letzten
Jahren stammen; es ist also moglich, daB das Korpusearcinom zugenommen hat, oder
vielleicht, daf es infolge der haufigeren Ausfilhrung der Probeausschabung hiufiger
erkannt wird.

Beckmann hatte 559/, beziiglich der Herkunft von Portio oder Cervix unbestimm-
bare Fille, ich selbst 349/;; jedoch beziehen sich meine Zahlen nicht auf mein gesamtes
klinisches Material, sondern auf die von mir histologisch untersuchten Fille, die zum Teil
aus meiner Sammlung noch aus meiner Wiirzburger, GieBener und Prager Zeit stammen;
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Hiaufigkeit der verschiedenen Uteruskrebse.

Insgesamt Korpus Collum
Beckmann . . . 1901 226 2,5 %, 97,5 %/,
Henckel . . . . . 1907 2111 — —
Konrad . . . . . 1908 554 3,13 ,, 96,87 ,,
Seitz . . . . . .. 1909 883 2,2 ,, 97,8 ,,
Weibel . . . . . 1913 —_ 5 95
A. Mayer . . . . . 1920 893 18,8 ,, 81,2 ,,
Hofmeier . . . . 1921 682 17,0 ,, 83,0 ,,
Matzmiiller . . . 1922 535 174 ,, 88,6 ,,
Mahle . . . . .. 1923 855 29,7 ,, 70,3 ,,
Lapp. . . . . .. 19233 998 9,7 ,, 99,3 ,,
Frankl . .. .. 1925 1036 11,2 ,, 88,8 ,,
v. Franqué . . . 1926 200 22 78,

Portio Cervix
14,8 %/, 27,7 %,
41,7 , 58,31 ,,
69,3 ,, 27,5 ,,
42,5 ,, 54,5 ,
38,52 ,, 32,72 ,,

32 ., 2 .,

es sind sehr viele inoperable, nur ausgeloffelte Fille darunter; sie konnen also keineswegs

mit den tbrigen Zahlen verglichen werden und haben hochstens beziiglich des Verhéltnisses

zwischen Korpus und Collumearcinom Wert. Namentlich
bei den inoperablen Fillen, aber auch bei fortgeschrittenen,
noch operablen ist die Unterscheidung oft nicht mehr
moglich und sie ist auch bis zu einem gewissen Grade
von dem subjektiven Ermessen des Untersuchers abhéngig.
Um so bemerkenswerter ist, daB die Unterschiede in der
Angabe iber die Héaufigkeit der Portio- und Cervix-
carcinome in viel geringeren Graden schwanken, als die
von Korpus- und Collumearcinomen. Abgesehen von den
auch hier moglichen Materialunterschieden habe ich den
Eindruck, daB zur Zeit mit 15—20 der Prozentsatz der
Korperearcinome richtig angesetzt wird und daf Portio- und
Cervixcarcinome ungefihr gleichhaufig sind, mit einem ge-
wissen Uberwiegen der Portiokrebse. Auch die genaue
Durchsicht des Schottlander-Kermaunerschen Mate-
rials scheint dies zu bestitigen; unter 119 Collumkrebsen
wiirde ich 53 fiir ganz unbestimmbar, mit einiger Wahr-
scheinlichkeit 48 als Portio- und 26 als Cervixcarcinome be-
trachten. In meinem Prager Operationsmaterial (Scheib),
das ebenfalls sehr energisch durch Ausléffelung und Aus-

Abb. 58. Carcinoma corporis uteri.
Zeichnung von Carl Ruge.

brennung vorbereitet wurde, lieBen sich unter 224 genauer untersuchten Fillen nur 21 als
Portio-, 26 als Cervixcarcinome mit Sicherheit ansprechen. Was ich mit dieser Zusammen-
stellung hauptsichlich zeigen wollte, ist, daf sich wenigstens bei den operablen Féllen doch
in einem nicht unerheblichen Prozentsatz der Ausgangspunkt noch sehr wohl bestimmen 14 8t.
DaB die Unterscheidung auch klinisch nicht ganz gleichgiiltig ist, zeigen die Angaben von

Seitz und Winter, welche bei Portiocarcinomen ein Dauerresultat von 86 und 47,19/,

bei Cervixcarcinomen von nur 27 und 28,29/, fanden; ebenso die Angaben von Katz.

1 Nur operierte Collumcarcinome.

2 Diese Prozentsitze beziehen sich auf alle 620 Fille von Genitalcarcinomen.

3 Material der II. Gynékol. Klinik. Miinchen 1905—1920.
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II. Histologische EKinteilung, Beschreibung und Histogenese
der Uteruscarcinome.

Eine brauchbare Einteilung irgendwelcher zusammengehériger Gruppen von Natur-
erscheinungen muf} einfach, klar, wissenschaftlich begriindet sein, d. h. sie muB auf den
an der Gesamtzahl der zu klassifizierenden Objekte gemachten Beobachtungen beruhen
und daher voraussichtlich auf alle neu zur Beobachtung kommenden Fille anwendbar sein,
ohne den Tatsachen, bzw. Befunden, Gewalt anzutun. DaB sie auch sprachlich und sachlich
logisch sein muB, ist selbstversténdlich.

Dieser Anforderung scheint mir fiir die histologische Klassifizierung der Uterus-
carcinome die folgende, im wesentlichen auf histologischer Grundlage beruhende Ein-
teilung zu entsprechen:

A. Vom Plattenepithel abstammende Carcinome.

1. Reife: welche alle Kennzeichen ihres Mutterbodens, wenn auch verzerrt und unvoll-
kommen ausgebildet, erkennen lassen, ndmlich (s. Abb. 59): deutliche Schichtung, cylin-
drische und spindelférmige Basalzellen, grofle scharf begrenzte Plattenzellen, Riffzellen
(Abb. 60) und Schiippchenbildung, unter Umstinden Verhornung (Abb. 61).

2. Mittelreife: welche nur einzelne dieser Kennzeichen, wenn auch in ganz unge-
ordneter und atypischer Weise erkennen lassen (Abb. 21 und 62).

8. Unreife: welche keines dieser Kennzeichen mehr mit Sicherheit erkennen lassen,
sondern nur aus ganz uncharakteristischen kleinen (Abb. 63) oder groBeren, gleichmiBigen
(Abb. 64) oder polymorphen (Abb. 65) Krebszellen bestehen, deren Herkunft also, falls
der Zusammenhang mit dem Ausgangspunkt nicht mehr gefunden wird, aus den Priparaten
nicht mehr unmittelbar ablesbar, hochstens noch aus Nebenumstéinden (per exclusionem!)
erschlieBbar ist.

B. Von Cylinderzellen abstammende Carcinome.

1. Reife, welche nur aus driisigen Bildungen mit gar nicht oder wenig verdnderten
Cylinderzellen in einfacher Schicht bestehen (Abb. 40 und 41) = Maligne Adenome,
Driisencarcinom von hoher Reife (Frankl) = Carcinoma cylindercellulare adeno-
matosum Autorum.

2. Mittelreife, welche die Abstammung von driisenbildendem Cylinderepithel nament-
lich durch Lumenbildungen noch erkennen lassen, aber sowohl nach Beschaffenheit als
Anordnung der Zellen und driisigen Gebilde, Abweichungen vom normalen Typus, ins-
besondere Mehrschichtigkeit, Atypie und Metaplasie der Zellen in verschieden hohem Grade
zeigen = Adenocarcinome (Abb. 66).

8. Ganz unreife verwilderte Carcinome, welche nur noch solide Formationen bilden
und die Abstammung von Cylinderepithel nicht mehr erkennen lassen (Abb. 66 c).

Da in den beiden grofien Gruppen in der Untergruppe 8, die Abstammung nicht mehr
sicher erkennbar ist, kann man, wie es schon frither mehrfach geschehen ist, diese beiden
Untergruppen in eine 8. groBe Gruppe zusammenfassen als undifferenzierte, oder unreife
Carcinome von unbestimmbarer Herkunft: Carcinoma medullare (v. Hansemann,
Chiari) Ca. alveolare simplex, Ca. solidum Autorum, Cancer (Orth). Am Uterus spielt
diese Gruppe keine groBe Rolle, weil, wie ich mit Keitler glaube, sich hier die histolo-
gische Entscheidung nur ausnahmsweise nicht treffen 148t, wenn die ganze Geschwulst
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Abb. 59. ,,Reifes” Plattenepithelcarcinom der oberen Cervixschleimhaut mit schén ausgebildeter Basal-
und Riffzellenschicht. Schwache Vergr. Leitz, Ok. 4, Obj. 3.

Abb. 60. ,,Reifes** Plattenepithelcarcinom der Portio bei starker Vergré8erung.
Zeifl OKk. 2, Obj. DD.
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in einer geniigenden Anzahl von Stellen und Schnitten (Serienschnitten) untersucht wird.
Das ist freilich nicht immer moglich und praktisch auch nicht notwendig. Es verhilt
sich mutatis mutandis diese 8. Gruppe zu den beiden ersten, wie das ,,Collum*carcinom
zu den Portio- und Cervixcarcinomen. Wie das Collumcarcinoma urspriinglich einem
dieser beiden Gruppen angehéren mufBite, so ist das undifferenzierte Carcinom urspriing-
lich entweder von Plattenepithel- oder von Cylinderepithelearcinom ausgegangen, nur
daB wir es im Einzelfalle wegen zu weiten Fortgeschrittenseins der Erkrankung oder
unzulinglicher Untersuchungsmoglichkeit nicht mehr sicher erkennen kénnen. Aber wir
wissen aus der Frfahrung und Untersuchung der jiingsten bekannten Stadien, daB in
der Cervix die unreifen Carcinome zu allermeist aus Plattenepithelcarcinomen entstehen
und auch 1m Korpus, wo sie in dieser Form ganz auBerordentlich selten sind, daraus
entstehen konnen.

Wenn wir also alle Fiélle, in denen wir die Herkunft von metaplastischem Cylinder-
epithel nicht mehr nachweisen konnen, am Gebdrmutterhals ruhig zu den Plattenepithel-
carcinomen, im Korpus, wo die priméren Plattenepithelcarcinome sehr selten und dann
meist sehr charakteristisch sind, zu den Adenocarcinomen rechnen, machen wir wissen-
schaftlich héchstens einen ganz geringen statistischen Fehler — praktisch ist es ganz gleich-
giiltig. Ich halte es auch nicht fiir berechtigt und notwendig, eine besondere Einteilung
fiir die Hals- und fiir die Korperkrebse aufzustellen, da alle Formen — wenn auch in sehr
verschiedener Hiufigkeit und mit kleinen, ortlich bedingten Variationen — im Wesen gleich
an beiden Stellen vorkommen.

Ganz besonders mochte ich hervorheben, daf die Einteilung der Plattenepithel-
carcinome in die verschiedenen Reifegrade eine recht unsichere ist; es kommen in ein und
derselben Geschwulst an verschiedenen Stellen ganz verschiedene und zwar oft alle drei,
mit allen méglichen Ubergiingen vor, so daB der einzelne Untersucher in Verlegenheit ist,
wie er die Geschwulst eigentlich benennen soll; auch beim experimentellen Méusekrebs
tand G.Doderlein (1926), daBl derselbe Krebs bald als wohl ausgebildetes Plattenepithel-
carcinom, bald in Gestalt eng aneinander liegender schmalspindeliger Zellen mit diffuser
Ausbreitung wuchs und allmihliche Ubergangsbilder zwischen beiden Formen. Beim Portio-
carcinom 1st dem subjektiven Ermessen ein so weiter Spielraum gelassen, dafl sehr hiufig
verschiedene Beobachter nach Untersuchung eines und desselben Schnittes ganz verschie-
dener Ansicht tiber die Zuteilung zu einer bestimmten Gruppe sein werden. Nur die gar
nicht hdufigen ganz extremen Fille sind eindeutig. Die Willkiirlichkeit und Unsicherheit
in dieser Beziehung geht nicht nur aus der genauen Durchsicht der einzelnen Fille von
Schottlander und Kermauner hervor, die zuerst die Einteilung in verschiedene Reife-
grade vorgenommen haben, sondern auch daraus, daB eigentlich jeder Autor, welcher
nachher das gleiche tun wollte (Kehrer, Frankl mit seinen Schillern, Kraul und
Palugyay, Robert Meyer und Ballin, Iseki, Kehrer, Schroeder-Cordua,
Lahm, Doderlein), andere Kriterien fiir die Benamsung der verschiedenen Grade auf-
gestellt hat. Zu einer dhnlichen Auffassung wie ich scheint Robert Meyer gekommen
zu sein, da er Ballin aussprechen 1aBt: ,,Um der Frage Lebensalter und Reifegrad des
Krebses niher zu kommen, miifiten einheitliche Normen zur Beurteilung geschaffen werden,
die jedoch am subjektiven Ermessen und an der ortlichen Verschiedenheit der Struktur
in gleichem Falle scheitern werden.*
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Abb. 61. Reifes Plattenepithelcarcinom der Portio mit starker Verhornung und Krebsperlenbildung.
Schwache Vergr. Leitz Ok. 4, Obj. 3.

Abb. 62. Mittelreifes Plattenepithelcarcinom der Portio, Abb. 63. Ganz unreifes kleinzelliges Plattenepithelcarcinom
inoperabel; deutliche Schichtung, jedoch keine regelmafige der Cervix, zum Teil schmale Strange, zum Teil ausgedehnte,
Basalzellenschicht, keine Riffzellen, keine Verhornung; kompakte Massen bildend, sehr wenig Bindegewebe (Car-

unregelmiBige Riesenkerne, mehrkernige Riesenzellen. cinoma medullare). Schwache Vergr. Leitz Ok. 4, Obj. 3.

Schwache Vergr. Leitz Ok. 4, Obj. 3.
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Wie ich glaube, vermeidet die von mir oben gegebene Begriffshestimmung der ver-
schiedenen Reifegrade die Unsicherheit in der Abgrenzung, so weit es tiberhaupt moglich
ist, besser und sie paBt sich den tatsichlichen Befunden der Einzelfille besser an, als die
bisher aufgestellten — aber angesichts der flieBenden Uberginge, die iibrigens alle Autoren
anerkennen, lege ich, abgesehen, wie ich erwihnte, von den seltenen extremen Fillen —
iiberhaupt keinen besonderen Wert auf diese Einteilung. Bei der einseitigen Betonung der

Abb. 64. Unreifes, strangférmig in den Lymphbahnen sich ausbreitendes Plattenepithelcarcinom der Portio
(Totalexstirpation, bis jetzt 5 Jahre rezidivfrei). Schwache Vergr. Leitz Ok. 4, Obj. 3.

Riff- und Stachelzellen als Zeichen der Reife scheint mir vergessen zu werden, dafl auch das
normale Plattenepithel der Portio und Vagina die Stachelzellbildung oft genug ganz ver-
missen 1a8t. Ich lasse die Begriffsbestimmung der verschiedenen Autoren folgen — jeder
mag sich unter den 9 verschiedenen Formeln die ihm am meisten zusagende aussuchen —
bis man sich auf eine derselben geeinigt hat, was freilich sehr wiinschenswert wire. Ich
schlage natiirlich die meinige als die einfachste und klarste vor und moehte meinen, daB
manche der folgenden, namentlich die von Schroeder- Cordua, mit dem Grundsatze
,,simplex veri sigillum‘* nicht vereinbar sind und wegen ihrer unscharfen Grenzfestsetzungen
der nie ganz zu vermeidenden Willkiir des Untersuchers allzu weit entgegen kommen,
auch nicht immer dem tatséchlichen Befunde Rechnung tragen. Fiir besonders ungliick-
lich — nicht nur in dieser Hinsicht — halte ich die neueste von Lahm 1927 gegebene
Einteilung, (Nr. VIII), welche sich zwar an die alte Ruge - Veitsche Einteilung anlehnt,
aber makroskopische und mikroskopische Merkmale, sowie die verschiedenen wirklich
vorkommenden Formen kunterbunt und willkiirlich durcheinander wirft. Auch ist die
Zuteilung der verschiedenen Wachstumsformen an bestimmte histologische Bilder keines-
wegs zutreffend.
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Abb. 65. Unreifes, polymorph- und groBzelliges Plattenepithel der Portio mit einzelnen Riesenzellen und Riesenkernen
und Bildung unregelméaBiger Hohlrdume durch Zerfall. Eine normale Cervixdriise vollkommen umwachsen.
(Wertheimsche Operation, keine Lymphdriisenmetastasen, Heilung.) Schwache Vergr., Leitz Ok. 4, Obj. 3.

Abb. 66. Adenocarcinoma corporis uteri mit vielschichtigem Plattenepithel (a), bei b zapfenférmige Hervorragung
desselben mit hyaliner Degeneration und Parakeratose, bei ¢ Bildung solider Zellstrange von dem Aussehen eines
unreifen Plattenepithelcarcinoms. Schwache Vergr. Leitz Ok. 4, Obj. 3.
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Auch mit der infolge der groBen Autoritit, welche ihr monumentales Werk den Ver-
fassern mit Recht gebracht hat, fast allgemein angenommenen Einteilung von Schott-
lander und Kermauner, kann ich mich nicht einverstanden erklidren.

Schon die Aufstellung der beiden groBen Gruppen auf rein formaler Grundlage
I. primér solide, sekundir drisendhnliche, II. primér drisige, sekundir sehr hiufig solide,
ist wohl fiir die Praxis bequem und fiir den Unterricht, wie Frankl bemerkt, gut brauchbar;
aber sie ist doch rein duBlerlich und gerade wegen des Verzichtes auf die Andeutung tieferer
Fragestellungen wissenschaftlich nicht befriedigend. Die Gegeniiberstellung von ,,sekundérer
Driisenéhnlichkeit‘ bei den primér soliden und der sekundér soliden Beschaffenheit bei den
,»primérdrisigen’ Carcinomen ist wenig gliicklich, da doch erstere, durch Zerfall oder
Degeneration bedingt, mit wirklicher Driisenbildung gar nichts zu tun hat, wihrend letztere
auf aktiven Wucherungsprozessen beruht. Die Einteilung Schottlinders verhilt sich zu
der histogenetischen wie das Linnésche Pflanzensystem zu dem natiirlichen — und welches
der letzteren wissenschaftlich den Vorzug verdient, dariiber herrscht doch wohl kein Zweifel.
Die Unsicherheit der Reifegradeinteilung ist schon besprochen — sie muf} jedem aus Sehott-
linders eigenen Worten klar werden. Bei primérdriisigen Carcinomen scheint mir die
Benennung ,,Carcinoma glandulare®, ,,bei welchem durch priméire Ausfillung des Driisen-
lumens der driisige Charakter schnell verwischt wird“ dem Schottlinderschen rein
formellen Einteilungsprinzip zu widersprechen. Man konnte es doch nur vom histogenetischen
Gesichtspunkte so nennen, wihrend es vom formalen Standpunkte aus ganz widersinnig
ist, ein Carcinom ,,glandulare’ zu nennen, das gerade die Eigenschaft als driisenartige
Bildung verloren hat und nicht mehr erkennen li8t. Kann man sie noch erkennen, dann
ist es eben ein Adenomecarcinom, kann man sie nicht mehr erkennen, dann ist der
Name ,,Carcinoma glandulare unbegriindet und nicht gerechtfertigt, die alten Namen
Carcinoma medullare, solidum oder der neue ,nicht differenziertes’ Carcinom, als der
genauen Erforschung nicht vorgreifend, jedenfalls besser.

Verschiedene histologische Einteilungen der Uterusearcinome.

I. Schottlinder, Kermauner.
1. Primérsolide, sekundér driisenihnliche Carcinome.

a) Reif: mit den wichtigsten Charakteren des Plattenepithels, die einzelnen Nester reif, wenn
deutliche Riffzellen vorhanden sind.

b) Mittelreif: wenn Riffzellen fehlen, einerlei, ob sich Verhornung findet oder nicht, jedoch mit
gréBeren Mengen polygonaler noch gut abgrenzbarer Zellen.

¢) Unreif: ohne Verhornung Uberwiegen der kleinen, rund oder Linglich gestalteten oder ganz
unregelméBigen Zellen.

,»»Diese Angaben beziehen sich auf die Krebsnester. Bei der Rubrizierung der Krebsherde muBten
wir indes vielfach nach dem Grundsatze ,,a potiori fiat nomen‘ verfahren; wir muBten uns, sofern ver-
schieden gebaute Nester darin enthalten waren, darnach richten, welche Art die Oberhand besa. Dem-
gemif ist eine ganze Reihe von Fallen mit vereinzelten reifen Nestern als mittelreif, ferner solche mit
reifen oder mittelreifen als unreif gefilhrt worden® (S. 478).

2. Primérdriisige, sekundéar sehr hiufig solide Carcinome. )
a) Sehr selten: reine maligne Adenome — rein driisige Bildungen mit einschichtigem Epithel.
b) Adenocarcinome, mit Zellschichtung und Bildung solider Nester, jedoch Wahrung des urspriing-
lichen Driisentypus.
¢) Carcinoma glandulare, ,,bei denen durch primére Ausfiillung des Driisenlumens der driisige
Charakter schnell verwischt wird¢.
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II. Frankl, Kraul, Palugyay: 1925.
1. Solide Carcinome.

a) Wenig ausgereift: iiberaus kleinzellig, Zellgrenzen kaum nachweisbar, Verbindung der Zellen
sehr innig.

b) Mittlere Reife: wesentlich gréBere Zellen, deutliche Zellgrenzen, Ansétze zur Bildung von
Intercellularbriicken, Kern in der Regel minder tiefgefirbt.

c) Hohe Reife: deutliche Differenzierung der verschiedenen Schichten innerhalb der Carcinom-
zapfen; im Zentrum mehr weniger deutliche Verhornung. AuBerste Zellschicht an die Basal-
schicht des normalen geschichteten Plattenepithels erinnernd, in den mittleren Schichten wohl-
ausgebildete Intercellularbriicken.

2. Driisige Carcinome.

a) Niedere Reife: Aufgabe der Selbstindigkeit der driisigen Gebilde, ZusammenflieBen der
Driisen, Bildung gefensterter Massen, oder solider Zellhaufen.

b) Mittlere Reife: Unabhingigkeit des driisigen Krebsnestes, Beibehaltung der Driisenform bei
atypischer Zellform und Vielschichtigkeit des Epithels.

c) Hohe Reife: einschichtige Driisenschlauche bei gelegentlich atypischer Gestaltung des Kerns
und der Zelle, wenig Bindegewebe (Adenoma malignum).

ITI. Robert Meyer-Ballin: 1926.
A. Collumcarcinome.
1. Plattenepithelkrebs.
a) Unreif: wenn die Zellen der Carcinomstringe gleichmaBig den Basalzellen dhnlich oder
wenig grofler sind.
b) Mittelreif: wenn sich eine Basalzellschicht deutlicher abhebt von den iibrigen, meist groferen
Zellen.
c) Reif: wenn das Epithel der Carcinomstringe in seiner Schichtung mehr oder weniger
dem normalen Oberflichenepithel der Portio &hnelt.
2. Adenomatos.
B. Korpuscarcinome.
a) Tubular.
b) Adenomatos.

IV. Lahm: 1923.
A. Collumcarcinome.
I. Plattenepithelcarcinome.
1. Primir solide Carcinome.

a) Unreife mit dem Typus der Matrixzellen, d. h. von Zellen, welche reichlich Chromatin
enthalten, ohne deutliche Grenzen sind und in Gréfle, Form und Férbbarkeit die
groften Unterschiede aufweisen (polymorphzelliges Ca.); gemeint sind offenbar die
Zellen des Stratum germinativum, da ihnen die Riffzelle als mittelreife, die verhornende
Zelle als reife gegeniibergestellt werden.

b) Mittelreife: aus weniger vielgestaltigen Zellen bestehend, mit Riffzellen, keine Ver-
hornung.

¢) Reife: mit Verhornung.

2. Sekundir solide Plattenepithelcarcinome, morphologisch den unreifen und mittelreifen

Ca. fast gleich. Von Cervixdriisen herzuleiten, infolge rascher und griindlicher Entdiffe-

renzierung der Zellelemente: Verlust der Schleimbildung; kleinere Form, Bildung schmaler

solider Zellschliuche; es kénnen auch Riffzellen gebildet werden.
II. Reife Driisencarcinome: sehr selten. Schleimbildung beibehalten; nach einem typischen
adenomatdsen Stadium mehrschichtige Briickenbildung.
B. Korpuscarcinome.
a) Oberflichliches Plattenepithelcarcinom der Uterusschleimhaut.
b) Adenocarcinome mit Briickenbildung und Adenocarcinome mit Verhornung.

V. Kehrer: 1920.
A. Solide Carcinome: Matrix Plattenepithel der Portio. Deckepithel der Cervix.
1. Sog. primiér solide Plattenepithelcarcinome.
a) Ausgereift: Hornkrebs (Cancroid) mit Riff- und Hornzellen.
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2.

b) Mittelreif: mit Riffzellen, Basalzellencarcinom (Aschoff).

c¢) Unreif: Retezellencarcinom, evtl. mit Driisenimitationen.<

Sekundér solides Plattenepithelcarcinom; mittelreife Form: Matrix angeblich das Driisen-
epithel, also primires Adenocarcinom. ,,Vielleicht handelt es sich differentialdiagnostisch
bisweilen auch um ein Retezellencarcinom mit Driisenimitationen.*

B. Primér driisiges Carcinom-Adenocarcinom.
a) Reife Form: Malignes Adencm.
b) Unreife Form: Adenocarcinom mit Bildung solider Zapfen.
¢) Zunichst unreife, dann reifere — sekundér solide und Verhornung zeigende Form — Adeno-

cancroid.

VI. Schroeder-Cordua.

I. Korpercarcinome werden nicht scharf unterschieden, sondern in fortlaufender Reihe als rein-
driisige, mehrdriisige, mehr solide und sarkoméahnlich solide geschildert.

II. Collumecarcinome.

1.

Nicht differenzierte, unreife Carcinome. Vollig regellos wuchernde, keinerlei An-
zeichen einer Differenzierung zeigende Formen. Wachstum breit infiltrierend, in kleinen
Ziigen - vielfach, Scirrhusformen. Zellen teilweise mehr gleichmiBig oval, teils stark viel-
gestaltig, Syncytien und Riesenzellen 8°/, aller Fille (1922—24).

. Carcinome mit Neigung zu driisiger Differenzierung. Vielfach mit Ubergang zu

Gruppe 4: d. h. es finden sich gemischt mit kompakten Zellhaufen unregelmiBig gestaltete
Hohlrdume mit mehreren iibereinander geschichteten, meist kubischen auch cylindrischen
Zellen mit variierender Anordnung, die auch an den schon ganz ausgefiillten Hohlriumen
noch zu erkennen ist. Die Zellen selbst zeigen zum Teil vielgestaltigen Charakter, zum Teil
mehr gleichméiBige Gestalt mit mehr hellem Protoplasma auch in den Abschnitten, wo es
sich noch um kompakte Schliuche handelt. Auch Schleimbildung (Mucicarminreaktion) in
teilweise schon kompakten Partien —3,5%/.

. Deutliche Adenocarcinome. Vollkommenste Form der nach der Seite der Cylinder-

zelle sich differenzierenden Carcinome, schlauchférmige, zum Teil bizarre, mit Einstiilpungen
versehene Hohlrdume; deutliche Schleimbildung, Vakuolenbildung in den mehrreihig in-
und iibereinander geschichteten Zellen. — 2,50/,

. Mittelreife Carcinome mit geringer Neigung der Plattenepithelformation — 520/,

Solide Formen, die meist in breiten Schlauchen und Zellhaufen gut abgegrenzt im Gewebe
liegen; bei Zerfall girlandenformig. In der reinen Form noch keine Differenzierung nach
der Mitte zu. Zellenplasmaarm mit chromatinreichem Kern, meist ovaler, aber auch ling-
lich spindeliger Form. In sehr vielen Fillen besteht am Rande schon ein mehr oder weniger
deutlicher Saum, der an die unterste Zellage des Stratum germinativum des geschichteten
Epithels erinnert. Uberginge und Abgrenzungsschwierigkeit gegeniiber Gruppe 1 und 5,
da sich auch Schichtungskugeln und Vorstadien der Verhornung finden.

. Carcinome mit deutlicher Neigung zu Plattenepitheldifferenzierung — 27°/,. Uber-

wiegende oder wenigstens vermehrte Andeutung des Plattenepithelaufbaues — ,,was unter
Umstanden von einzelnen Betrachtern verschieden beurteilt werden kann®. Bildung von
Riffzellen und immer mehr sich abplattenden Zellen. Dazwischen helle, nahe der Verhornung
stehende Zellagen — Krebszwiebeln.

. Verhornende Plattenepithelcarcinome — 7°/, — mit allen charakteristischen Zeichen eines

verhornenden, geschichteten Plattenepithels, besonders reichliche Mitosen, Riesenzellen-
Polymorphie.

VII. Doederlein, Doederlein und Voltz, 1926, wollen histologisch unterscheiden,

I. nach der Gewebsstruktur
a) priméir solide Carcinome,
b) primér driisige Carcinome,
¢) Adenocarcinome.

II. Nach dem histologischen Reifegrade
a) gutgersifte Plattenepithel- oder Driisencarcinome,
b) mittelgereifte Plattenepithel- und Driisencarcinome,
c) unreife Carcinome ohne Differenzierung.
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VIII. Lahm: 1927,

I. Carcinome des &uBeren Muttermundes (Lacerationscarcinome).
A. Exo- und endophytisches descendierendes Wachstum: Portiocarcinome.
1. Polymorphzelliges, unreifes Plattenepithelcarcinom (vorwiegend endophytisch).
2. Mittelreifes Plattenepithelcarcinom (exo- und endophytisch).
3. Reifes Plattenepithelcarcinom (Cancroid, vorwiegend exophytisch, cancroide Papillar-
geschwulst).
B. Endophytisch ascendierendes Wachstum: Cervixcarcinome.
1. Reine Adenocarcinome des Deck- oder Driisenepithels (hochdifferenziertes Adenoma
malignum).
2. Sekundir solide Adenocarcinome (anaplastisches Carcinom mit Prosoplasie).
3. Primir solides Carcinom (sog. Plattenepithelcarcinom oder Cancer; genetisch vom Platten-
epithel der Portio oder Uberwiegen der Prosoplasie).
II. Carcinome des Corpus uteri (stets exo- und endophytisch).
1. Reine Adenocarcinome des Deck- oder Driisenepithels (reifes Adenoma malignum).
2. Sekundir solides Adenocarcinom: das typische Carcinom des Gebarmutterkérpers, Anaplasie
und Prosoplasie der Zellen.
3. Adenocancroid: die Prosoplasie geht bis zur Bildung von Riff- und Hornzellen.
4. Plattenepithelcarcinom des Deckepithels nach Metaplasie desselben (Psoriasis uteri, schleim-
hautige Ausbreitung).

A. Das Plattenepithelcarcinom des Uterus.

Zu dem iiber die moglichen und versuchten Einteilungen des Plattenepithelearcinoms
bisher Gesagten fiige ich noch hinzu, daf Martzloff (1928) bei einem Versuch, die Zell-
formen des Carcinoms zu ihrer Bosartigkeit in gesetzméBigen Beziehungen zu bringen —
ganz abgesehen von den auBler Betracht gelassenen Adenocarcinomen — 12 Gruppen der
verschiedenen Kombinationen der drei Hauptzellenformen unterscheidet, die er in dem
Collumearcinom findet, nimlich 1. Stachelzellen, 2. Ubergangsform, von den noch nicht
zu Stachelzellen umgewandelten Zellen des Rete Malpighi hergeleitet, 8. plumpe Spindel-
zellformen. Man wird danach wohl mit mir iibereinstimmen, da8 allzu weitgehende Ein-
teilungsbestrebungen zur Klarheit nicht beitragen und daB es fiir den Praktiker jedenfalls
besser und einfacher ist, ein Plattenepithelcarcinom anzunehmen, das allerdings in flieBenden
Ubergiingen verschiedene Ausgestaltung erfahren kann, wie ich es nachher zusammenfassend
mit der Entstehung desselben zu schildern versuchen werde. Auch die statistischen Angaben
itber die Hiufigkeit der verschiedenen Ausgestaltung haben nach den obigen Ausfiihrungen
nur einen sehr bedingten Wert und sind untereinander kaum vergleichbar. Doch lasse ich
einige dieser Angaben folgen:

reif mittelreif unreif
Kermauner-Schottlinder . . 1912 10 9/, 42 °/, 47,49/,
Pleick . . . . . . . . .. .. 1922 8,2,, 70,4 ,, 21,3 ,,
Frankl und Kraul . . . . . . 1925 8,7,, 274 ,, 63,9 ,,
R. Meyer-Ballin . . . . . . . 1926 19,8 ,, 39,5 ,, 40,5 ,,
Doederlein-Voltz . . . . . . 1926 10,0 ,, 34 56,0 ,,

Martzloff gibt fir seine Hauptgruppen folgende Zahlen:

Stachelzellen allein: 3,69/,
Spindelzellen allein: 4,69/,
Ubergangszellen allein: 21,49/,
vorwiegend Spindelzellen: 129/,
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vorwiegend Stachelzellen: 15,59/,
vorwiegend Ubergangszellen: 669/,

Pomery, Lawrence und Straus fanden Plattenepithelzellen mit Perlbildung
in 8%, (also reif), ohne Perlbildung (also mittelreif) 41°/,, Ubergangszellen 289/,, groBe
unreife Plattenepithelien 8°/,, neben 15°/, Adenocarcinomen unter 100 Collumcarcinomen.

Aus allen diesen Angaben kann man jedenfalls so viel entnehmen, da8 vollstindig
ausgereifte, d. h. den Typus ihres Muttergewebes weitgehend nachahmende Plattenepithel-
carcinome (wie z. B. Abb. 58) verhaltnismifBig selten sind.

Dies trifft besonders zu, wenn man die von mir vorgeschlagene Abgrenzung anwendet.
In den Zahlen, die ich aus der Durcharbeitung von etwa 120 eigenen Fillen fiir die Zwecke
dieser Darstellung gewann, kommt dies nicht zum Ausdruck, da mir die Wiinschbarkeit
schirferer Grenzbestimmung erst unter der Arbeit klar wurde und ich mich bei dieser im
wesentlichen an R. Meyers Begriffsbestimmung hielt, dessen Zahlen die meinigen daher
am nichsten kommen, wenn man die von mir aufgestellte Gruppe ,,gemischter Befund*
mit der Gruppe ,,mittelreif* zusammenzieht; ich fand nidmlich verhiltnismiBig hiufig die
Bilder zweier, nicht ganz so oft aller drei Grade der ,,Reife‘ in einem Tumor und konnte
mich daher nicht entschlieBen, diese Fille einer bestimmten Gruppe zuzuteilen. Ich fand:

reif mittelreif unreif gemischt
unter 8 ganz beginnenden Féllen . . 2 1 3 2
3 Rezidiven . . . . . . . . . . .. 1 — 1 1
unter den operablen Fallen . . . . . 26,8/, 17 Y, 39 %, 17 0/,
unter den inoperablen Fillen . . . . 25 ,, 18,4 ,, 37,5,, 18,4 ,,

Ich schlieBe aus der ungefihren Gleichheit der Hiufigkeit der verschiedenen Reife-
grade bei beginnenden, operablen, inoperablen, ganz weit fortgeschrittenen und riickfilligen
Carcinomen, dafl man aus dem histologischen Bild des Carcinoms einen sicheren Riickschluf
auf die bisherige Dauer der Erkrankung und auf die Prognose nicht ziehen kann, auch scheint
mir danach bei den Plattenepithelcarcinomen (nicht ganz so bei den Adenocarcinomen!)
der Satz zu gelten, daf sie im allgemeinen den Charakter, den sie von vornherein zeigen,
beibehalten, wenn ich auch, wie andere, gelegentlich in Metastasen und Rezidiven eine
stirkere Verwilderung (Zunahme der Anaplasie der Zellen und weitere Anniherung an
das Bild des ganz unreifen, undifferenzierten Carcinoms) gesehen habe.

Die Entstehung des Plattenepithelcarcinoms kann man einwandfrei nur an
ganz beginnenden Féllen studieren. Da die Entstehungsstelle natiirlich die dlteste und
daher bei weiterer Ausbreitung der durch die Krebsmassenbildung selbst bedingten Fr-
nahrungsverschlechterung am frithesten und stirksten ausgesetzt ist, so wird meist an
ihr auch am frithesten der Zerfall einsetzen, und so sehr bald auch bei immer noch recht
jungen Krebsen (s. Abb. 21), der urspriingliche Ausgangspunkt, an dem zuerst das Platten-
epithel in die Tiefe drang, zerstort werden und nicht mehr feststellbar sein. Wenn dies trotz-
dem auch bei weiter fortgeschrittenen Féllen am Rande des an der Oberfliche schon aus-
gedehnt geschwiirigen Tumors gelegentlich moglich ist, so liegt dies daran, daB sich neue
Krebsherde in der Nachbarschaft des alten bilden, ein Vorkommnis, das fiir die Anfangs-
stadien selbst Ribbert zugibt, einer der Hauptverfechter der Theorie, daBi das Carcinom
immer nur aus sich selbst heraus wachse, niemals durch fortschreitende Frkrankung
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benachbarter Epithelien. Wir werden darauf noch zuriickkommen. Am sichersten ist
also jedenfalls die Beurteilung bei allerkleinsten Krebsherden mit noch oder fast unver-
sehrter Oberfliche. Aus den an diesen festgestellten Tatsachen wird man dann SchluB-
folgerungen ziehen diirfen, fiir die spiter zu erérternden, noch fritheren Fille, welche noch
kein zerstorendes Tiefenwachstum erkennen lassen und daher nicht von allen Autoren als
Carcinom anerkannt werden und fiir diejenigen, deren Entstehung aus dem Oberflichen-
epithel nicht mehr feststellbar ist, weil der urspriingliche Zusammenhang der Krebskorper
mit diesem der Zerstérung schon anheim gefallen ist. Solche beginnenden, aber durch schon
eingetretenes Tiefenwachstum zweifelfreie Fille sind als Nr. 1-—38 schon gebracht; ich schlieBe
die Schilderung von drei weiteren, grundsitzlich Neues zeigenden Féllen an.

11. Fall.

Von der Basalzellenschicht ausgehendes, in der Tiefe sofort zu einem ,,reifen* sich
umwandelndes Plattenepithelcarcinom des Portiostumpfes.

Frau C., III para. 1912/13, Nr. 136.
1911 supravaginale Amputation mit Entfernung des rechten Ovarium wegen Myom, nach 1/, Jahr

Abb. 67. Fall 11. Von der Basalzellenschicht ausgehendes, in der Tiefe alsbald das Bild eines reifen
Plattenepithelcarcinoms annehmendes Portiocarcinom. Schwache Vergr., Leitz Ok. 1, Obj. 3. Mittlerer Tubus.

wieder Blutabgéinge trotz dreimaliger Bestrahlung (auswérts). An der AuBenwand der hinteren Lippe eine
rote fiinfzigpfennigstiick groBe verdachtige Stelle. Am 22.V. 1912 Probeausschabung, die nichts Patho-
logisches ergibt, und Probeexcision. 29. V. 1912 Herausnahme des Stumpfes, 1921 rezidivfrei.

Das Portiogewebe besteht fast nur aus Bindegewebe, in das einzelne Cervixdriisen eingesprengt
sind. Das Oberflichenepithel ist eine Strecke weit ganz unverdndert, sehr dick, die 3 Schichten wohl ent-
wickelt, die Basalschicht aus einer Reihe Cylinderzellen bestehend; dann kommt eine Strecke, an der sich

Handb. d. Gynik. 3. A. VI. 1. 5
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das ganze Epithel intensiver gefiarbt hat; die Grenze ist ganz scharf. Die iibrigen Schichten sind im iibrigen
unverindert, jedoch die Basalzellschicht nicht mehr cylindrisch mit stdbchenférmigen Kernen, sondern
die Zellen sind unregelmifig geformt, mehr polygonal, die Kerne groB, stark gefirbt, unregelmaBig, zu-
weilen mehrfach in einer Zelle, auch Kernteilungsfiguren sind sichtbar; es ist auch nicht mehr eine Reihe von
Zellen, sondern mehrere Lagen, welche gegen das Bindegewebe nicht mehr scharf abgegrenzt sind, sondern
in spitzen und breiten Zapfen in dasselbe vordringen. Verschiedentlich sieht man seitliche Aussprossungen
dieser Zapfen, ganz von dem Epithel getrennt rundliche, offenbar in Lymphgefaen gelegene Herdchen von
solchen meist polymorphen Zellen unterhalb des Epithels. Das Bindegewebe ist hier rundzellig infiltriert.

Abb. 68. Fall 12. Unreifes Plattenepithelcarcinom der Portio vag. bei schwacher Vergr. Leitz Ok. 2, Obj. 3.
a seitliche Oberfliche der vollkommen von Carcinom durchsetzten Portio; b Scheidenlichtung; c¢ gegeniiberliegende
Oberfliche des Scheidengewolbes, an der die Basalschicht und das Stratum germinativum in selbstindige, in die
Tiefe vordringende maligne Wucherung geraten ist (in Abb. 69 Stelle d bei starker VergroBerung).

Sehr viel tiefer, zum Teil durch die volle Breite eines Gesichtsfeldes bei starker VergréBerung von
der Oberfliche getrennt, finden sich zum Teil vollstandig, zum Teil fast vollstindig von den Epithelzapfen
ausgefiillte LymphgefiBe, kenntlich zum Teil durch die in den erhalten gebliebenen Lymphspalten ent-
haltenen Leukocyten und durch die Endothelreste. Die Epithelzapfen brechen von diesen LymphgefiBen
aus zum Teil in die benachbarten Cervixdriisen ein, das Epithel derselben vorstiilpend, verdiinnend und
zerstorend, auf der anderen Seite dringen sie zum Teil in das umgebende rundzellig infiltrierte Binde-
gewebe vor (s. Abb. 66). Aber in diesem in der Tiefe befindlichen Epithelzapfen sind schon wieder 2 Schichten
gebildet, zunichst eine wandstindige mehrschichtige Lage kleiner, dicht gelagerter, rundlich-spindeliger
Zellen mit kaum erkennbarem, schlecht abgegrenztem Protoplasmaleib; diese Schicht geht rasch iiber
in eine das Lumen ausfiillende Masse groBer Plattenepithelien mit scharfen Grenzen, ja mit deutlicher
Riffbildung.
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12. Fall.

Unreifes Plattenepithelcarcinom der Portio, Probeexcision als nicht sicher
carcinomatés aufgefaBit. Operation nach 20 Monaten, sekundire carcinomatése
Nachbarschaftserkrankung der Scheide.

Frau J. K., 40 Jahre, I para. 1914/15, Nr. 265. 1915/16, Nr. 741.
Seit 3 Jahren unregelmiBige Periode. Riickenschmerzen, beim Beischlaf Schmerzen, aber keine
Blutungen. Vor 15 Jahren geschlechtskrank, Kopfschmerzen, Wassermann schwach positiv. Kleiner,

Abb. 69. Stelle d der Abb. 68 bei starker Vergroflerung. Zeil Ok. 1, Obj. DD,

beweglicher Uterus, Portio unversehrt, nur an der rechten Seite der hinteren Lippe eine etwas weichere,
fiir das Auge nicht auffallend veranderte Stelle. 9. VII. 1914 Abrasio-Endometritis glandularis. Probe-
excision, Verschorfung mit dem Paquelin, fieberhafte Reaktion. 2. VIII. mit der Absicht weiterer Be-
obachtung entlassen.

Mikroskopischer Befund der Probeexcision. Neben einer kurzen Strecke normalen Portioepithels
findet sich eine Stelle, an der das Oberflichenepithel aus dicht gedringten, kleinen, rundlich-polygonalen
und spindelformigen Zellen besteht, eine Basalzellenschicht 1a8t sich wohl noch erkennen, doch ist das
gesamte Epithel in Wucherung begriffen, nur die oberflichlichste Schicht abgeplatteter Zellen nicht, die
aber nur an einer kleinen Stelle noch vorhanden ist; die Kerne sind stark gefirbt, unregelmaBig, die Zellen
unscharf begrenzt. Der Ubergang zwischen normalem und verindertem Epithel ist nicht zu sehen, sie
sind getrennt durch eine Strecke, an der epithelfreies, stark rundzellig infiltriertes gefafBreiches Binde-
gewebe die Oberfliche bildet. Das verinderte Epithel ist niedriger als das normale, dringt aber in breiten
Zapfen und Vorbuchtungen nach unten, die sich zum Teil in der Tiefe etwas verbreitern; im iibrigen ist
die Grenze gegen das Bindegewebe scharf, so daf die Bildungen als ausgefiillte oberflichliche Driisen auf-
gefaBt werden kénnen. An einer Stelle sieht man in der Tiefe des Cervixgewebes einen kreisrunden, aus
den gleichen kleinen Epithelien bestehenden Herd, der fast im ganzen Umfang von einer aus abgeplatteten
Zellen bestehenden Grenzschicht scharf begrenzt ist; man kann nicht sagen, ob es die Membrana propria
einer Driise oder die Wand eines Lymphgefafes ist. An einem kleinen Bezirk des Umfangs dringen sich

B*
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die Zellen dieses Herdchens etwas in das umgebende granulationsihnliche Bindegewebe vor. Das ganze
subepitheliale Bindegewebe ist sehr stark rundzellig infiltriert.

Da ein zerstorendes Tiefenwachstum noch nicht zweifelsfrei erkennbar war, wurde die Zellatypie
zwar als hochst verdichtig, aber nicht als vollkommen beweisend fiir beginnendes Carcinom aufgefaBt
— zuUnrecht, wie der weitere Verlauf zeigte. Die Kranke entzog sich der weiteren, ihr vorgeschrie-
benen Beobachtung und kam erst am 6. ITL. 1916 — nach 20 Monaten — wieder. Sie war 1/, Jahr bei regel-
méaBiger Periode ganz beschwerdefrei gewesen, dann wurde die Periode unregelmiBiger, stirker, Intervall-
blutungen erst seit 2 Monaten. Jetzt fand sich ein Portiocarcinom der vorderen Lippe. Abdominale Total-
exstirpation in Sakralanisthesie am 16. III. 1916, starke Nachbestrahlung, rezidivirei am 18. IV. 1918.
Spéter nicht wieder erschienen.

Préiparat: TaubeneigroBes Carcinom der vorderen Lippe von papillirer Oberfliche, auf die hintere
Lippe tibergehend, ebenso auf das seitliche Scheidengewélbe. Sehr breite Scheidenmanschette. Mikro-
skopisch sind die Parametrien frei. Das Carcinom besteht aus kleinen rundlichen und spindelférmigen
Zellen, deren Grenzen meist nicht erkennbar sind; zwischen den Nestern und Stringen nur sehr wenig
fibrillires Bindegewebe, an dessen Grenzen nur an wenigen Stellen eine kurze Strecke weit niedrig kubische
Zellen, die in einer Zeile angeordnet sind, wihrend sich sonst eine bestimmte Anordnung und Schichtung
der Carcinomzellen nicht erkennen liSt.

Es handelt sich also um ein ganz unreifes Carcinom der Portio, entsprechend dem in der Probe-
excision 20 Monate vorher vorhandenen Typus.

Die Oberflache der Portio ist in Zerfall begriffen; im Scheidengewdlbe findet sich an der Oberfliache
streckenweit ganz normales Plattenepithel, iibergehend in Strecken, an denen die Zellen der noch regelmaBig
angeordneten Basalzellschicht nachsten Schichten des Stratum germinativum vermehrt und etwas stirker
gefédrbt sind, die Grenze ist noch ganz scharf, Papillen fehlen ganz, starke rundzellige Infiltration der sub-
epithelialen Schicht. Dann werden die Basalzellen immer dichter gedringt, stirker gefirbt, langgestreckt
und spindelférmig mit langem, schmalem, stibchenformigem Kerne, und in dieser Form dringen sie zum
Teil einzeln, zum Teil in roBschweifartigen Biischeln, zum Teil in zugespitzten, an der Seite wie ausgefransten
Fortsitzen in die Tiefe, andere Fortsitze verbreitern sich in der Tiefe nach beiden Seiten; wahrend hier
nur die Basalzellenschicht zerstérend in die Tiefe dringt, sieht man an anderen Stellen deutlich, wie, ehe
dies geschehen ist, auch in den hoheren Schichten des Rete Malpighii die Zellwucherung und Atypie be-
ginnt, dann das ganze Oberflichenepithel carcinomatos wird und in breiten Vorbuchtungen nach der Tiefe
strebt. An allen Stellen a8t der histologische Befund keine Zweifel daran zu, daB nicht das normale Obez-
flichenepithel von wuchernden, von dem élteren Carcinom herkommenden Ca.-Zellen verdringt wird,
sondern daf} es selbst an Ort und Stelle carcinomatdse Beschaffenheit annimmt und infiltrierend in die
Tiefe zu wachsen beginnt, wahrend das daneben gelegene Bindegewebe ihm reichlich junge GefiBe ent-
gegensendet (Abb. 68 und 69).

13. Fall
Beginnendes, unreifes Plattenepithelcarcinom der Portio. Malignitit an der Oberfliche
erkennbar, Ausgang vom gesamten Oberflichenepithel.

Frau W., 45jahrig, VII para. 1921/22, Nr. 466.

Seit 1/, Jahr unregelmifBige Blutungen. Vaginale Totalexstirpation wegen Prolaps beider Scheiden-
winde, bei groBer plumper Portio und groBem Ectropium, das etwas schmierig belegt ist. Erst die mikro-
skopische Untersuchung der etwas wunden hinteren Lippe ergibt nachtriglich Carcinom. Am Uterus
nichts Pathologisches.

Mikroskopisches Praparat. Unter der Oberfliche unverinderte Cervixdriisen; nach der Cervix
zu einschichtiges Cylinderepithel, nach der AuBlenfliche zu fehlt das Oberflichenepithel eine Strecke weit,
dann folgt ein stark verindertes Plattenepithel: statt des regelmaBig geschichteten Plattenepithels findet
sich ein dicker Belag kleiner, unscharf abgegrenzter Zellen mit stark gefdrbten Kernen, ganz unregelmiBig
angeordnet, auch eine cylindrische Basalzellenschicht ist nicht zu erkennen, dagegen finden sich unter den
rundlichen auch spindelférmige Zellen und einzelne groBere mit hyperchromatischen Kernen; das Epithel
ist durch die UnregelméBigkeit der Zellen und Kerne und die Vielschichtigkeit als malignes zu erkennen,
ehe es in die Tiefe gedrungen ist. Es sieht ganz so aus wie die Zellstringe eines ganz unreifen Plattenepithel-
carcinoms, wie ein solcher auch schon im Bindegewebe liegend erkennbar ist. Sonst dringen nur an wenigen
Stellen breite kompakte Zapfen in das stark rundzellig infiltrierte Bindegewebe vor, auch in einige der
Cervixdriisen, das Cylinderepithel derselben abhebend und zerstérend.

Gerade in einer der Driisen sind auch Mitosen vorhanden und in einer derselben ist eine stirkere
Differenzierung der Zellen vorhanden, indem in der Mitte des Stranges groBere, hellere, schirfer begrenzte
Zellen neben den polygonal-rundlichen-spindelférmigen auftreten.
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Was lehren uns diese sechs beginnenden und die in der Literatur zu findenden ebenso
friihzeitigen Fille von Plattenepithelcarcinomen, zu denen ich die Beobachtungen von
Martzloff, Cullen, Huggins, Pronai, Schottlinder, Rubin, I'Espérance,
Schauenstein, Ribbert und Schillers Falll und 8—9 rechne, wihrend ich Schillers
noch lediglich die Oberfliche betreffenden Fall 2 aus dem auf S.65 angefiihrten Griinden
vorldufig beiseite lasse. Dagegen gehoren die von Katz (Sept. 1927) und Kermauner
(1927, 8.818, 1. Fall) eben verdffentlichten Félle noch hierher. Die vier neuen, eben begin-
nenden, nur mikroskopisch erkennbaren, noch keine Ulceration aufweisenden TFille,
welche Schiller (Mirz 1928) im Arch. f. Gynékol. beschrieben hat, bestitigen im wesent-
lichen die obigen, von mir
erhobenen Befunde und zum
Teil auch die nachfolgenden
SchluBfolgerungen.

Ziundchst zeigen sie mit
aller Deutlichkeit, daBl es
sich um eine primire Ent-
artung des Epithels handelt;
ich will auf die Anschau-
ungen Ribbertsnicht naher
eingehen, da sie fiir unser
Gebiet von Schottlinder
bereits endgiiltig widerlegt
sind, sondern nur hervor-
heben, daf auch in den von
mir beobachteten beginnen-

. Abb. 70. Experimentelles Miusecarcinom im ersten Beginn. 60fache Vergr.
den Carcmomen fast aus- Praparat von Prof. E. Hoffmann-Zurhelle und Schreus.
nahmslos die verénderte, Bl Blutgefde; Ca in die Tiefe sprossende Epithelstrange, zum Teil schon in

. Lymphbahnen gelegen; AE atypische Epithelwucherung mit starker
carcinomatose Beschaffen- Verhornung; N.E. normales Epithel.

heit des Epithels schon an

dem mnoch nicht in die Tiefe vorgedrungenen oder sich eben zu Tiefenwachstum an-
schickenden Teil desselben erkennbar ist. Dasselbe traf in Schillers Friihfillen zu,
der sich denn auch in aller Schérfe fiir die Urspriinglichkeit der Epithelverinderungen und
die rein sekunddre Rolle der oft gerade in den jungen Fillen sehr geringen Binde-
gewebsverdnderungen ausspricht. Auch Lahm (1927) betont ausdriicklich, daf bei der
Entstehung des Carcinoms eine Storung der inneren Organisation des Epithels, ein
,,Verlorengegangensein des physiologischen inneren Bauplans® das Primire und Wesent-
liche ist. Auch die neueste, die ,,Mutationstheorie der Geschwulstentstehung stimmt
damit iiberein; Bauer sagt klipp und klar: ,,Die Geschwulstbildung beruht auf einer
Mutation somatischer Zellen nach Gendnderung (1928).

In dem gleichen Sinne sprechen ja auch die reichlichen Erfahrungen bei den experi-
mentellen Teercarcinomen (Fibiger, Deelmann, Lipschiitz, E. Miller, Yamagiva,
G.Doederlein), bei welchen dem zerstérenden Tiefenwachstum meist weitgehende Atypien
am Oberflichenepithel, gelegentlich sogar offenbar krebsige Umwandlung desselben (Deel-
mann) vorausgehen. Ich bringe zum Vergleich (Abb. 70) die photographische Abbildung
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eines beginnenden M#usecarcinoms, dessen Priparate von den Herren Prof. Hoffmann,
Zurhelle und Dr. Schreus mir freundlichst zum Studium iiberlassen wurden. Doch sah
ich bei Portiocarcinomen auch gelegentlich plexiformes Tiefenwachstum morphologisch
nicht veriinderter Plattenepithelien und man kann auch in weit fortgeschrittenen Carcinomen
manchmal Zellnester und -stringe finden, welche sich weder in der Form, noch in der
Anordnung der Zellen und Kerne von normalem geschichteten Plattenepithel unterscheiden
(. z. B. meine Abb. 6 in der Zeitschr. f. Gynikol. u. Geburtsh. Nr. 60). Auch Lahm sagt:
Das reife Plattenepithelcarcinom unterscheidet sich von dem normalen Epithel oft nur
durch das schrankenlose Wachstum (die Heterotopie) und die Destruktion und er teilt auch
neuerdings (1928) einen solchen Fall mit. Deelmann hebt hervor, daB es auch beim
experimentellen Krebs primires krebsiges Tiefenwachstum, ohne hypertrophisches Vor-
stadium gibt, wenn es auch sehr selten ist; auch Yamagiva berichtet ahnliches. Doch
kann ich Ribbert (Beitrige 1907) eben-
sowenig wie Schottlinder dies tut,
zustimmen, wenn er sagt: ,,In den
meisten Fillen sieht man an dem
sprossenden Epithel nichts, was auf eine
histologische Umgestaltung hindeuten
konnte, gelegentlich werden die be-
treffenden Zellen gréBer, ihr Protoplasma
heller, das bedeutet aber nichts anderes,
als die Verdnderungen des Epithels bei
Regeneration.*

Auch beim Menschen ist es ent-
schieden eine seltene Ausnahme, dafl
. ) morphologisch unverindertes Epithel
Abb. 71. Beginnender Plattenepithelkrebs der Portio nach .. . . . R
Ribbert (Beitrige IT, Abb. 3). Schwache VergroBerung. Krebsig in die Tiefe dringt. Mit Recht

~Obep sl nfilrirtr Bopdon gt hvichiendensagt Schiller: Beim Menschen findet
sich zumeist auf entziindlichem Boden

sofort Entartung, die erst spater mit Wucherung verbunden ist. Doch gibt auch
er zu, daB es Fille gibt, in denen bei Carcinomen von hochster Gewebsreife ver-
hornende Zapfen in das Bindegewebe eindringen, unter ganz geringer, oft nur an
der tiefsten Stelle der eingedrungenen Zapfen kenntlicher Atypie: ,hier kénnen wir
also den Ubergang von der normalen zur carcinomatdsen Zelle nicht feststellen, da wir
die carcinomatdsen von den normalen Zellen morphologisch nicht eindeutig trennen
kénnen. In den meisten Fillen aber erfolgt der Ubergang, auch morphologisch kenntlich
noch innerhalb des Oberflichenepithels und zwar meist ganz plotzlich, ohne daB eine
allméhliche, iiber Zwischenstufen vor sich gehende Umwandlung festzustellen wire.
Der einzelnen, morphologisch noch nicht verinderten Zelle konnen wir es freilich —
auch innerhalb des Oberflichenepithels — mit unserer heutigen histologischen Technik
nicht ansehen, ob sie schon carcinomatos ist oder nicht, aber die Grenze, wo das Ge-
samtepithel carcinomatés wird, konnen wir meist ziemlich scharf erkennen‘. In seiner
neuesten Verdffentlichung (Arch. f. Gynékol. 1928) bringt Schiller ein neues Beispiel
carcinomatosen Wachstums ohne ausgesprochen morphologische Anderung der Zellen (Fall 6).
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Auch meine Friihfille bestitigen diese von Schiller an den seinigen gewonnene
Auffassung und nicht die &ltere Ribberts. Ribberts Abbildungen, von denen ich die
drei charakteristischsten folgen lasse, sind in dieser Beziehung nicht iiberzeugend, da sie
zum Teil schematisiert, zum Teil bei zu schwacher VergroBerung gezeichnet sind. Doch
zeigen sie in sehr schoner Weise verschiedenes, was auch bei meinen beginnenden Fillen
und zum Teil auch beim experimentellen
Tiercarcinom (s. G. Doederlein 1926) zu
beobachten ist; nédmlich (Abb. 71), daf das
Eindringen des Epithels nicht immer in typi-
schen Stringen erfolgt, sondern gelegentlich
so vor sich geht, daBl die Zellen in sehr diinner
Reihe hintereinander und vielfach auch mehr
isoliert vordringen; ferner, daf (Abb. 71, 72,

73) das Wachstum auch von nicht verdicktem,
sondern sogar verdinntem Epithel ausgehen — Abb. 72. Beginnendes Plattenepithelcarcinom der
kann (S- auch Schiller 1928) and end]ich, Portio. Nach Ribbert (Beitrige IT, Abb. 5). Lupen-

vergréBerung. ,,Viele stark erweiterte Driisen, in der
die Wichtigste, immer Wieder, auch in meinen obersten Lage, deren zellige Infiltration durch dunkle

. . . Tonung angedeutet ist, zahlreiche, vielgestaltige
ganz jungen Fillen, sowie bei Schauen- Epithelsprossen.*
stein, Rubin, Pronai, Schiller zu be-
obachtende Tatsache, daB das Carcinom von vorneherein multizentrisch und multicellulir
entsteht, eine Tatsache, welche ebenfalls durch die experimentellen Tiercarcinome bestatigh
wird (Deelmann, G. Doederlein). Ribberts Abb. 5 (Abb. 72) ist ein besonders
schones Beispiel eines auf einer Erosion
multizentrisch entstandenen Plattenepithel-
careinoms.
Aus der Beobachtung junger Car-
cinomfélle geht ferner hervor, dal die von
Schottlinder (S. 477) wieder besonders
unterstrichene Behauptung, daB alle von
Plattenepithel ausgehenden Krebse, in
orster Linie Basalzellenkrebse seien, also
nur von der Basalzellenschicht ausgingen,
nicht richtig ist. Ich habe schon frither Abb. 73. Beginnender Plattenepithelkrebs nach Ribbert

. . . (Beitréige IT, Abb. 7). Lupenvergr. ,,Schwarz die ein-
die Ansicht vertreten, daB alle Schichten wachsenden Epithelzapfen, I. weiter fortgeschrittenes

des Plattenepithels, mit Ausnahme der ~ Treferwachstum: & g;f;fl'ngzﬁif;clﬁgfﬁ?ﬁon dureh
obersten, stark abgeplatteten, mitunter

schon verhornten Schicht, sich an der Bildung des Carcinoms beteiligen konnen. Schott-
linder verwirft diese Moglichkeit génzlich, obwohl er selbst zugibt, daB er geeignetes
Material zur Beantwortung dieser Frage nicht in Hénden gehabt habe, da — mit Aus-
nahme des von Pronai beschriebenen Falls 1 — seine Fille alle zu weit fortgeschritten
waren, oder ihre urspriingliche Ausgangsstelle durch die Operationsvorbereitung zerstort
war. Die von mir damals (Zeitschr. 60. 1907. Abb. 3 u. 5) beigebrachten Abbildungen
hilt er nicht fiir beweisend. Abb. 74, von einem in keiner Weise vorbehandelten Portio-
carcinom stammend, zeigt vielleicht noch iiberzeugender, da8 alle Schichten bis auf die
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oberste, abgestoBene beteiligt sind an der vollkommenen Regellosigkeit der Anordnung
und Form sowohl der Zellen als der Kerne, den pathologischen Kernteilungsfiguren und
den beginnenden Degenerationen. Die Basalzellenschicht ist in lange Spindelzellen umge-
wandelt, BlutgefiBcapillaren dringen in das Epithel vor.

Ich konnte in meinem neuen Material 5 mal bei ganz jungen Carcinomen mit noch
intakter Oberfliche (Fall 1, 8, 4, 12 u. 13) feststellen, daf sich von vorneherein alle Schichten,
mit Ausnahme der obersten stark abgeplatteten, in Wucherung befanden. Das gleiche
trifft zu fiir die ganz jungen Fille, von Martzloff (s. Abb. 47 u. 48), Cullen, Pronai,

Rubin, Huggins und Schauenstein, sowie

in 6 Féllen Schillers (1, 3, 5, 7, 8, 9), wihrend

nur in je einem die Wucherung vorwiegend von

der Basalzellenschicht (4) und von dieser und

den benachbarten tiefen Schichten der Stachel-

zellen (6) ausging. Auch in seiner neuen Arbeit

1928 hebt er die gelegentlich rasche Anderung

des ,,Reifegrades® des Carcinoms hervor. Ebenda

spricht er sich allerdings bestimmt dafiir aus,

daB das Carcinom nur von der Basalis ausgehe

— aber seine ,,Beweise’ sind nicht schliissig, und

seine eigenen Abbildungen und Beschreibungen

sprechen gegen ihn. So scheint mir sein, wahr-

scheinlich aus einer Leukoplakie hervorge-

gangener, Fall 4 deutlich die Beteiligung aller

Schichten zu zeigen, und in Abb. 12 u. 12b bringt

er Abbildungen, welche bei ganz normaler und

regelméBiger Basalis ein carcinomatos degene-

riertes Stratum germinativum und mucosum

zeigen. Auch seine Berufung auf Fischer-

Abb. 74. Carcinomatése Entartung des gesamten W asels ,,Cambiumzellen‘ ist nicht iiberzeugend ;

gﬁfﬁﬁ?%plfg?lzbie; a.Pﬁitiiizelifﬁﬁesgﬁﬁiﬁ: beide Autoren geben selbst zu, daB solche sich

zellform wuchernd, Unregelmagigkeiten der Zellen | his jetzt noch nicht darstellen lassen, man
und Kerne, Kernteilungsfiguren in allen Schichten, . .

Tindringen von Capillaren in das Epithel. miiBte denn alle Basalzellen als Cambiumzellen

bezeichnen. Auch nach der Mutationstheorie

kann jede Zelle, welche noch der Teilung fihig ist, durch plotzliche Verinderung die

zur Bildung einer Geschwulstzelle fithrende Mutation durchmachen, und daB nicht

nur die Basalzellen, sondern auch die Zellen des dariiber liegenden, noch nicht in

Stachelzellen umgewandelten Stratum germinativum und die Stachelzellen selbst sehr

lebhafter Teilung féhig sind, glaube ich gezeigt zu haben. Ebensowenig sind die Erfahrungen

bei der Gewebsziichtung, da allein die Zellen niederster Differenzierung (embryonale

Zellen, Bluthistiocyten) zur Tumorbereitschaft geeignet sind, ein Beweis dafiir, daB nur

die den embryonalen, angeblich ndher stehenden ,,Cambiumzellen*, nicht auch reife,

aber noch vollebende, teilungsfihige Zellen zur Tumorentwicklung gebracht werden kionnen.

Bleiben wir auf dem Boden der Tatsachen, so konnen wir aus ihnen entnehmen, daB jede

lebende, teilungsfihige Epithelzelle unter bestimmten Umsténden der Ausgangspunkt
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eines Carcinoms werden kann, wohl nicht unmittelbar, sondern auf dem Umweg starker,
meist regenerativer oder durch &uBlere oder innere Reize bedingter Wucherung.

In den ganz neuen Fillen von
Katz (1927) und Kermauner (1927),
waren nach Beschreibungen und Ab-
bildungen ebenfalls alle Schichten gleich-
zeitig, allerdings ganz besonders die
Basalzellenschicht betroffen. In einem
Fall (2) fand ich die Basalschicht gleich-
zeitig mit den benachbarten Schichten
des Stratum germinativum als Aus-
gangspunkt, und nur in einem einzigen
(11, Abb. 66) schien in der Tat die Basal-
schichtzelle vorwiegend der Ausgangs-
punkt zu sein, aber gerade hier nahm
das Carcinom in der Tiefe sofort den
Charakter eines, ,reifen Plattenepithel-
krebses an. Das gleiche sieht man ofters

Abb. 75. Heilende Erosion. Ausfiilllung der Driisen und Ein-
buchtungen der Oberfliche mit Plattenepithel, Wucherung
der Zellen in allen Schichten bis auf die oberste.

bei sehon fortgeschrittenen Fllen. Ahn-
lich war es in einem Falle Schillers

Schwache Vergr. Leitz Ok. 1, Obj. 3.

(15663), einem vorgeschrittenen, kleinzelligen Carcinom von wechselndem Typus: ,ein
schmaler Epithelstreifen besteht aus abgeflachten, vollkommen typischen oberflichlichen
Zellen, die auf einer regelmiBigen kubischen Basalis lagern. Aus diesem reguliren, wenn

auch abgeflachten Epithel gehen unmittelbar
die dyskeratotischen Carcinomzellen hervor,
die kleine plexiforme Balken und Astchen mit
Verhornung in der Tiefe bildeten.*

Das primére Tiefenwachstum der Basal-
zellen findet meist (s. Abb. 74, 68 u. 69) n
Form langgestreckter Spindelzellen statt, die, zu
diinnen, zugespitzten ,,styloiden’ Fortsitzen
vereinigt, sich wie scharfe Keile oder Nagel
in das Bindegewebe einbohren, um, inner-
halb dieses zu Stringen und Alveolen aus-
wachsend, eine die normale Schichtung und
Umwandlung in die verschiedenen Zellformen
des geschichteten Plattenepithels mehr oder
weniger vollkommen nachahmende Ausge-
staltung zu erfahren. Hiermit stimmt iiber-
ein, daB ich gelegentlich bei einer ersten
Probeentnahme das Bild eines mittelreifen,
bei einer zweiten das eines reifen Carcinoms

Abb. 76. Heilende Erosion. Reichliche Kernteilungs-
figuren in allen Schichten des Plattenepithels bis
auf dije oberste. Starke Vergr. aus Abb. 74.
Zei3 Ok. 1, Obj. DD.

erhielt, in einem anderen Falle bei einem Rezidiv, das einem schon 1!/, Jahre

bestehenden Carcinom folgte, ebenfalls das Bild eines mittelreifen bis reifen Carcinoms
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erhielt, wihrend der primére Tumor augenscheinlich von der Basalzellenschicht aus-
gegangen war.

Die von mehreren Schichten des Plattenepithels gleichzeitig ausgehenden Krebse
weisen zum Teil reifen (2), zum Teil unreifen (12), zum Teil mittelreifen (1), oder gemischten
(8, 18) Charakter auf. Hierbei dringt die tiefste Schicht des carcinomatdsen Epithels 6fters
mehr in Form kompakter Massen oder in Gestalt einzelner, plumper, rundlicher, mitunter
mehrkerniger Zellen von unbestimmter Form und Abgrenzung, mitunter syncytialen
Gebilden gleichend, in das Bindegewebe ein (s. Abb. 9, 13). Fiinfmal konnte ich bei schon
etwas weiter fortgeschrittenen Fillen sofortige Wucherung des gesamten Plattenepithels
im obigen Sinne feststellen und fand auch bei weitfortgeschrittenen Carcinomen, sofern
sie irgendwelche Schichtungen erkennen liefen, immer wieder in allen Schichten Kern-
teilungsfiguren und mehrkernige Riesenzellen als den Ausdruck unvollkommener Zell-
teilung, nicht nur in der Basalzellenschicht. Auch bei der spater zu besprechenden Ent-
stehung sekundérer Nachbarherde ist die sofortige Beteiligung des gesamten Epithels meist
augenfillig (s. Abb.33 u.84), so auch in Fall 12, von dem jedoch nur eine Stelle mit wuchern-
der Basalzellschicht abgebildet ist, wihrend an anderen Stellen das gesamte Epithel in
Wucherung begriffen ist ; umgekehrt konnte ich auch bei fortgeschrittenen Fallen beobachten,
daB in Gestalt eines unreifen, vorwiegend aus Spindelzellen oder rundlichen Zellen
bestehenden Krebses von der Oberfliche ausgegangene Carcinomstringe in der Tiefe alsbald
den Charakter eines reifen Carcinoms annehmen. Bei G. Doederlein findet sich die
Angabe, daB Roussa (Leeuwenhock - Vereenig I. Amsterdam, de Bussy 1922, Kongr.
fiir experimentellen Teerkrebs) einen Mausetumor beschrieb, der primir véllig sarkomartig
wuchs, in seinen Metastasen jedoch durch Kernteilung als epithelial sich erwies. Auch sonst
stimmen die Ergebnisse der experimentellen Krebsforschung mit der hier vorgetragenen
Anschauung iiberein. Else Miiller nimmt zwar an, dal auch die Hornkrebse von der
Basalzellschicht ausgehen, nicht von der Stachelzellschicht, und dies ist auch nach den
Beobachtungen am Menschen, insbesondere bei Portiocarcinomen, wie eben ausgefiihrt, durch-
aus moglich. Aber aus G. Doederleins Angaben geht hervor, daB beim experimentellen
Miusekrebs und seinen Vorstadien auch in der oberhalb der Basalzellenschicht gelegenen
Epithelschicht Mitosen vorkommen, daB also auch diese an der pathologischen Wucherung
sich beteiligen und seine Abbildungen beginnender Miusekrebse (4, 29) zeigen, wie unsere
Abb. 69 ebenfalls die carcinomatdse Wucherung aller Epithelschichten. Auch insofern
bestitigt die experimentelle Forschung die histologische beim Plattenepithelcarcinom der
Portio, als sie gezeigt hat, daB sowohl reife, verhornende, als mittelreife, als ganz unreife
Krebse und zwar sowohl fast reinspindelzellige (E1se Miiller, Roussy) als auch vollkommen
verwilderte, polymorph-zellige, diffus wuchernde Formen (G. Doederlein) und endlich
die verschiedenen Reifegrade gleichzeitig bei demselben Tiere aus dem Plattenepithel
hervorgebracht werden koénnen. Selbst Krompecher iibernimmt in seiner letzten Arbeit
(1926) ohne Widerspruch die Angabe Deelmanns, daB der experimentelle Teerkrebs
von den suprabasalen Zellen ausgeht.

Im Sinne einer regelmiBigen Beteiligung aller Schichten bei den pathologischen
Wucherungsprozessen sprechen auch die Beobachtungen bei gutartigen Prozessen; Abb. 75
zeigt bei schwacher, Abb. 76 bei starker VergroBerung eine heilende Erosion mit Aus-
filllung oberfléchlicher Cervixdriisen. Man sieht, dal alle Schichten an der regenerativen
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Wucherung beteiligt sind und da sich reichliche Kernteilungsfiguren (Abb. 76) bis dicht
unter der obersten abgeplatteten zum Teil verhornten Schicht des Plattenepithels finden.
Ich halte es also, wie Cullen, der in seinem schénen Buch von 1900 auch gute Abbildungen
des Ubergangs aller epithelialen Schichten, in Carcinom vor dem Tiefenwachstum bringt,
fir feststehend, daB alle epithelialen Schichten, mit Ausnahme der obersten und sté‘rk
abgeplatteten, zum Teil kernlosen, an dem Einbruch in das darunter gelegene Gewebe teil-
nehmen, wobei, wie sich Cullen ausdriickte, ,,die tiefen cylindrisch-kubischen Zellen die
Front der vordringenden Masse bilden‘.

Nach den Befunden von Martzloff, Cullen (1921), Pronai, Rubin bei sehr frithen
Plattenepithelcarcinomen der Cervix und nach eigenen Beobachtungen an etwas weiter
fortgeschrittenen Féllen, die sowohl vollkommen ausgereifte (s. Abb. 58) als ganz unreife
Formen betreffen, bildet sich dieses so gut wie immer gerade so wie an der Portio aus vorher
bestehendem Plattenepithel, sei es nun, daB dieses aus der Entwicklungszeit, in der ja nach
den Untersuchungen Robert Meyers ein mehrfacher Wechsel des Epithels und seiner
Grenze am Gebdrmutterhals stattfindet, stammt, oder erst spéter von der Portio aus empor-
gewuchert ist in derselben Weise, wie es auf der AuBenfléche der Portio ein kongenitales
oder ein Lacerationsectropium iiberzogen hat (vgl. Hinselmanns Umwandlungszone),
oder endlich durch metaplastische Vorginge aus dem Cylinderepithel der Cervixoberfliche
oder der Cervixdriisen hervorgegangen ist. Nach meinen eigenen Untersuchungen halte
ich alle diese Vorgéinge fiir moglich und ich bin mit Schottlander der Meinung, daB die
iiberwiegende Haufigkeit der Plattenepithelcarcinome der Cervix auf der Héufigkeit des
Vorkommens von nicht carcinomatdsem Plattenepithel an diesem Orte beruht und nicht,
wie man friher glaubte, auf der hdufigen direkten Umwandlung des Driisenepithels in
carcinomatoses Plattenepithel. Auch dieses kommt — wie ich entgegen Robert Meyer
aufrecht erhalten muB — vor, fihrt aber meist zu den eingangs erwidhnten Formen der
indifferenzierten oder ganz unreifen Carcinome, doch ist dies sehr viel seltener, noch seltener,
daB die Herkunft gar nicht mehr erkennbar ist und jede Erinnerung an die driisige Ab-
stammung fehlt. Doch sind diese Félle spéter fir sich abzuhandeln. Sicherlich ist frither
viel zu oft die driisige Entstehung von reifen und unreifen Plattenepithelecarcinomen
angenommen worden, indem entweder der sekundére Einbruch eines schon bestehenden
Plattenepithelcarcinoms in die Driisen oder die gutartige Mehrschichtung der unter dem
Cylinderepithel zuriickgebliebenen Reste des urspriinglichen Plattenepithels mideutet
wurde. DaB diese unter dem Cylinderepithel nicht selten zu findende einfache oder mehr-
fache Schicht kubischer oder rundlicher abgeplatteter, morphologisch indifferenter Zellen,
die besonders von Krompecher als Basalzellen und hauptsichlichste Matrix von Cervix-
und auch Korpuscarcinomen bezeichnet werden, auch durch Abspaltung von ausgebildeten
Cylinderzellen gebildet werden kann und vielleicht noch haufiger so entsteht, als aus
Riickstdnden fritherer Entwicklungsstufen, werde ich an anderer Stelle nachweisen.
Inzwischen hat auch Hinselmann die Entstehung in loco dieser subeylindrischen Zellen
aus dem Cylinderepithel des Ectropiums einer 19jéhrigen virginellen Person nachgewiesen
(Arch. Bd. 183, 1928). Hierher gehort nur die Feststellung, daB diese subeylindrische
Zellenschicht, theoretisch wohl, wie jedes Epithel, der Ausgangspunkt eines
Carcinoms werden kann, daB aber diese Entstehung einesPortio- oderCervix-
carcinoms, inshesondere eines Plattenepithelcarcinoms an dieser Stelle,
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noch niemalsnachgewiesenworden und zu histogenetischer Erklidrung dieser Tumoren
auch gar nicht nétig ist, da, wie wir gesehen haben und noch sehen werden, die Entstehungs-
moglichkeit aller bekannten Arten von Carcinomen aus den gewohnlichen, priexistierenden
Epithelien an wirklich beginnenden Fillen sicher gestellt ist.

Wir kommen also, wie frither schon Schottlinder und Kermauner, die unter iiber
1000 Fillen keinen einzigen einschligigen Fall sahen und Frank] sowie neuerdings Lahm zu
der Feststellung, daB fir den Begriff eines Basalzellencarcinoms oder Basalioms im Sinne
und in der Ausdehnung, wie es Krompecher will, am Uterus kein Raum ist, wobei ich
absehe von den einzelnen, ganz seltenen, ihrer Entstehung nach sehr schwer beweisbaren
Fallen, in denen, wie oben bereits bemerkt, vielleicht wirklich die subeylindrische Zellschicht,
die aber keine ,,Basalschicht im Sinne Krompechers ist, carcinomatds degeneriert.
Sonst hat die Einfihrung des ,,Basalzellenkrebses in die Pathologie des Uterus nur Ver-
wirrung gestiftet und entbehrt der Berechtigung. Dieser Satz wurde niedergeschrieben
ein Jahr ehe B. Fischer in seiner auf breitester Grundlage aufgebauten Bearbeitung des
Geschwulstproblems aussprach (S. 1497): Wir miissen daher den ganzen Begriff des Basal-
zellenkrebses als irrefithrend, weil er irgendein nicht vorhandenes Verstindnis vortiuscht,

3

und als ganz tberflissig ablehnen.” Fir die Plattenepithelecarcinome befinde ich mich in
Ubereinstimmung mit B. Fischer, der die nicht auf embryonale Anlage beruhenden
Geschwiilste auf regenerative Wucherungen von sog. Reserve- oder Cambiumzellen zurick-
filhrt. Denn er betrachtet, wenn ich ihn recht verstehe (8. 1688), fiir die Epidermis, also
wohl auch fiir das fast ebenso gebaute Plattenepithel der Portio, die ganze Malpighische
Schicht als diejenige der Wachstums- und Reserve-Cambiumzellen. Das wiirde fiir unseren
Fall Ubereinstimmung mit meiner Auffassung bedeuten, daB die Carcinome der Portio
nicht nur von der Basalis, sondern auch vom Stratum germinativum und mucosum aus-
gehen konnen.

Merkwiirdigerweise spricht Schiller gelegentlich, wenn auch ohne nihere Begriindung
von ,,basaliomahnlichen** Carcinomen der Portio und solchen vom ,,Typus der Basaliome*,
obwohl unter seinen Friihfillen kein solches enthalten ist; in Fall 4 (15899), der als vor-
wiegend von der Basalis ausgehend und als basaliomartig bezeichnet ist, wird im Text
ausdriicklich die kleine, polygonale so weitgehend vielgestaltige Form der Zellen
hervorgehoben, welche bei starker VergroBerung zarte Stacheln zwischen sich erkennen
lassen, also doch wohl der Stachelschicht entsprechen. Auch Fall 16765 (S. 842),
ein solides, plexiformes nicht mehr im Frihstadium befindliches Carcinom ,,vom
Typus der Basaliome** zeigt in der Abbildung ein einfaches, unreifes, in der Mitte der Krebs-
zapfen zerfallendes, vom Plattenepithel ausgehendes Carcinom und in Fall 15663 (S. 348)
wird der wechselnde Typus des kleinzelligen vorgeschrittenen Carcinoms besonders hervor-
gehoben, ebenso, daB die von den unmittelbar von der stark verschmilerten und einfachen
Basalis in die Tiefe gehenden Carcinombilkechen sofort verhornen. Keiner dieser 'Fille
wiirde also unter den nach Krompecher ja rein morphologischen Begriff der Basaliome
fallen und genetisch erklirt Schiller selbst auf S. 830: ,,Auch die viel verbreitete Ansicht,
daB der Plattenepithelkrebs der Portio besonders héufig von Plattenepithelinseln ausgeht,
die im Verlauf der fetalen Entwicklung oder wihrend der Erosionsheilung zwischen das
Cylinderepithel der Portio eingeschlossen werden und so an einer Stelle liegen bleiben,
wo ihnen nicht angemessene Lebensbedingungen als stindiger Reiz auf sie wirken, auch diese
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Theorie habe ich durch keinen Fall belegen oder beweisen koénnen. Auch nach seinem
Material iat also kein Grund, an der im nachfolgenden genauer begriindeten Ablehnung
einer besonderen Gruppe von ,,Basalzellenkrebsen am Uterus etwas zu &ndern, und ich
kann ihm auch nicht ganz beistimmen, wenn er in seiner Einleitung bemerkt, daB das Platten-
epithelcarcinom auch der Portio und Scheide ,,entweder von der Basalzellschicht, wie es
Krompecher geschildert hat oder, und das scheint die Regel zu sein, wenn es sich um
Carcinome von hoherer (Gewebsreife handelt, von der Stachelzellschicht ausgeht. s
kann wohl von der Basalschicht ausgehen, aber braucht deshalb keineswegs ein Basaliom
im Sinne Krompechers zu sein, wie Schiller, meine eigene und vieler anderer
Autoren Befunde zeigen und ein ,,Basaliom” im Sinne Krompechers, d. h. ein mehr
oder weniger bis vollkommen unreifes Plattenepithelcarcinom kann, von dem gesamten
Plattenepithel, nicht nur von der Basal- und Stachelzellschicht ausgehen; und solche unreife
Plattenepithelcarcinome sind auch Schillers ,,basaliomartige Fille.

Da Krompecher seit dem Erscheinen der grundlegenden Arbeiten Schottldnders
und Frankls in mehreren groBeren Arbeiten auf seine Behauptung zuriickgekommen ist,
und auch Kaufmann und Aschoff noch in der neuesten Auflage ihrer Lehrbiicher von
der Haufigkeit der Basalzellkrebse des Uterus sprechen, wihrend Borst (1924) diesen Begriff
ablehnt oder die betreffenden Fille einfach als unreife Carcinome betrachtet, muB ich auf
diesen Punkt noch niher eingehen.

Aschoff (1921) driickt sich freilich sehr vorsichtig aus, indem er sagt: ,,Mikroskopisch
findet sich als hiufigster Typus der Basalzellenkrebs (Krompecher), wenn man darunter
die nicht ausreifenden, weichen Plattenepithelcarcinome oder Faserepithelkrebse versteht.
Ich méchte den Nachdruck auf das ,,wenn‘‘ legen: dannist der Satz richtig; denn, wie oben
bereits ausgefiihrt, iiberwiegen in der Tat die nichtausreifenden Carcinome an Portio
und Cervix bei weitem; aber es fehlt jeder Grund, diese Carcinome ,,Basalzellenkrebse‘
zu nennen — genetisch, weil sie zum groBen Teil nicht von den Basalzellen oder wenigstens
nicht von diesen allein abstammen, morphologisch, weil sie mit den normalen cylindrischen
Basalzellen meist gar keine Ahnlichkeit haben; denn entweder sind sie unreif (in 46—60°/,
der Fille!), dann bestehen sie eben nicht aus typischen Platten- oder Faserzellen, sondern
aus ganz indifferenten, rundlichen oder spindeligen, jedenfalls dem basalen Cylinderepithel
ganz unithnlichen Zellen, oder sie sind mehr oder weniger reif, dann zeigen sie Schichtung
und enthalten nicht nur die Basalzellen — und zwar sehr héufig nicht cylindrische —,
sondern mehr weniger unvollkommene Nachahmungen aller Zellschichten des normalen
Plattenepithels. Auch dem weiteren Satze Aschoffs: ,,Diese Carcinomziige bestehen aus
vielschichtigen cylindrischen bis spindelzellformig, platten, schmalen Zellen, welche den
basalen Zellen des Plattenepithels dhneln®, kann man nicht ohne weiteres zustimmen. Die
Cylinderform ist geradezu eine Ausnahme und die Ahnlichkeit mit den Basalzellen beschrinkt
sich meist auf die duBerste Schicht der Krebszapfen reifer und mittelreifer Carcinome.

Kaufmann bezeichnet als Basalzellenkrebse die nicht verhornenden Hautkrebse
und iibertrigt diese Bezeichnung einfach auf die Plattenepithelcarcinome des Gebérmutter-
halses; dann wiirden die Basalzellenkrebse freilich hier die Mehrheit ausmachen, da die
Verhornung verhiltnisméBig selten ist; aber das ist selbstverstédndlich, da die Verhornung
ja nicht zu den normalen Eigenschaften des Plattenepithels am Uterus gehort und auch beim
Carcinom eine nebenséchliche Erscheinung ist, wihrend sie bei den gewdhnlichen Carcinomen
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oder normaliter in der verhornenden Epidermis die Regel ist, so dafl man eben fiir die nicht
verhornenden Hautcarcinome eine besondere Gruppe aufstellte und nach einer besonderen
Entstehung, aus versprengten Elementen, Basalzellen vollentwickelter Anhangsgebilde der
Haut, Driisen und Haarbélgen, suchte. Da aber in der Portio und Cervix solche Anhangs-
gebilde nicht vorhanden sind und iiberdies die unmittelbare Abstammung verhornender
und nicht verhornender Formen in allen Reifestadien vom Plattenepithel selbst ohne weiteres
nachgewiesen werden kann, fillt die Notwendigkeit und Berechtigung einer solchen Ab-
teilung hier vollstandig fort. Nach den weiteren Ausfiihrungen Kaufmanns kann man
sogar fiir die Haut an dieser Berechtigung zweifeln; denn nach ihm (8. 1707) legt Krom-
pecher den Schwerpunkt darauf, daf diese Tumoren den Basalzellencharakter stindig
beibehalten: ,,aber unter den #duBerst vielgestaltigen Krompecher Carcinomen gibt es
nicht wenige, wo die Epithelzellen nicht mehr cylinderartig, sondern indifferent, spindelig
geworden sind, so da sie den Zellen eines Spindelsarkoms gleichen.” AuBerdem gibt es
Plattenepithelcarcinome der Epidermis selbst ohne Verhornung und (8.1709) Kombinationen
von Hornkrebs und Basalkrebs, ,,es haben dann die Zellen des Basalkrebses eine weitere
Differenzierung erfahren**; auch rezidivieren Basalzellenkrebse als Hornkrebse und bei
Rontgenbestrahlung findet eine Umwandlung derselben in Hornkrebs statt. Das alles,
von Kaufmann fir das Hautcarcinom gesagt, trifft genau so, in manchen Punkten
noch mehr zu auf das Uteruscarcinom. Wozu also hier die ganze Einteilung, deren
Grenzen so verschwommen sind, wozu die Aufstellung eines besonderen ,,Basalzellen-
carcinoms’’, dessen Begriff hier vollstindig tiberflissig ist?

Krompecher selbst gibt weder die etwas unbestimmte und sich selbst wider-
sprechende Definition Aschoffs, noch die zu bestimmte Kaufmanns, er bemerkt sogar
ausdriicklich (Zeitschr. 81, S. 824), daB er die bereits aus differenziertem Plattenepithel
aufgebauten Krebse von den Basalzellenkrebsen trennt und als nicht verhornende Platten-
epithelkrebse, teils als Hornkrebse bezeichnet. Er verwahrt sich immer wieder dagegen,
daB die Benennung ,,Basalzellenkrebs histogenetisch verstanden werde, sie beziehe sich
ausschlieBlich auf die Morphologie; er versteht darunter die nicht oder wenig differenzierten
Krebse (= Medullarcarcinom, Carcinoma simplex, alveolare solidum). Dann aber wird die
Bezeichnung fiir das Uteruscarcinom wenigstens ganz hinféllig, wie oben bereits ausgefiihrt.
Ich weise hier noch einmal hin auf die an einem sehr reichlichen Material gewonnenen
Ergebnisse Martzloffs, welcher neben Stachel- und Spindelzellen in den Plattenepithel-
carcinomen am allerhiufigsten ,,Ubergangsformen der Krebszellen* findet, die fast voll-
kommen iibereinstimmen mit einer wohlumschriebenen Zellschicht des normalen Platten-
epithels, begrenzt nach oben von den Stachelzellen, nach unten von dem Stratum germi-
nativum, womit wohl deren unterste Schicht, die cylindrische Basalzellenschicht gemeint
ist, also die noch nicht zu Stachelzellen gewordenen Zellen im Stratum germinativum, die
iiber den Basalzellen lagern und die er folgendermaBen charakterisiert: zarte, oder nicht
erkennbare Zellmembran, stark gefirbter Kern, hiufige Kernkorperchen, kleiner und stirker
als bei den Stachelzellen gefirbter Protoplasmahof, ,,wahrscheinlich dieselben Zellen, welche
Krompecher als runde Krebszellen bezeichnet und als eine Varietit der Basalzellen
betrachtet.“ Auch ich bin der Meinung, dafl diese, gerade bei den ,,unreifen‘ Carcinomen,
die ja Basalzellenkrebse sein sollen, haufigsten Zellen weder von den Basalzellen abstammen,
noch ihnen #hnlich sehen. Ich konnte 6fters, wie Martzloff, eine auffallende Ahnlichkeit
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der Zellen unreifer, jeder Schichtung entbehrender Carcinome, mit den noch nicht mit
Intercellularbriicken versehenen Zellen des Stratum germinativum feststellen. Mit Maec
Callum halt es denn auch Martzloff fiir vergeblich, beweisen zu wollen, daBl der epi-
dermoidale Krebs von irgendeiner bestimmten Zellschicht der Epidermis abstamme
und lehnt den Begriff und Ausdruck ,,Basalzellenkrebs® ebenfalls vollstindig ab.

Ganz miBgliickt ist die direkte Beweisfithrung, die Krompecher in seinen Arbeiten
aus den Jahren 1919 und 1923 versucht hat. Anscheinend hat er, abgesehen vielleicht
von dem mehrfach beschriebenen adenomatdsen, mit Plattenepithelkndtchen versehenen
Cervicalpolypen Dieners (Zeitschr. f. Geburtsh. u. Gynakol. 81, S. 831, Zeitschr. f. Krebs-
forschung 19, 8. 11), einem Adenocarcinom, bei dem er iiberdies selbst an ein Hervorgehen
der vermeintlichen Basalzellen aus den Driisenepithelien denkt und auf das ich bei der
Erorterung des Adenocarcinoms noch zuriickkommen werde, wirklich beginnende Carcinome,
an denen allein eine Beweisfithrung moglich wire, gar nicht in seinem Material. Seine
Abbildungen zeigen vollkommen ausgebildete unreife Plattenepithelearcinome oder Adeno-
carcinome, deren Ableitung von ,,Basalzellen* vollkommen willkiirlich angenommen wird.
Seine Abb. 9, welche im Text und in der Bilderklarung als ,,solider Basalzellenkrebs des
Collum®, ausgehend von einer Erosionsdriise, bezeichnet wird, und noch 1928 in der Arbeit
in Zieglers Beitrigen Bd. 79 als besonders beweisend hervorgehoben wird, zeigt ein breites
Lager carcinomatosen Plattenepithels, welches das stark gedehnte und abgeplattete, aber
noch gut erkennbare urspriingliche Driisenepithel nach dem Lumen zu abgedringt hat
und genau so aussieht, wie von auBlen eingedrungenes ,,unreifes’ carcinomatioses Epithel
bei nachweislich von Plattenepithel ausgegangenem Krebs, wie z. B. in unserer Abb. 85,
und so wird das Bild wohl auch hier entstanden sein, da es ja einem ,,soliden Carcinom"
entstammt. In Abb. 10, die als besonders beweisend wiederholt bezeichnet wird, fehlt das
Epithel an der gegeniiber liegenden Seite, wodurch die Deutung schon erschwert wird.
Im Text wird die als Bilderklirung angefiihrte ,allmihliche Umwandlung von Erosions-
driisenepithel zu Krebszellen ganz genau beschrieben: ,,An Stelle dieses Ubergangs
werden namlich die hohen typischen Cylinderzellen unter Beibehaltung ihres Cylinder-
epithelcharakters allméhlich niedriger, biifen dann ihren Cylinderepithelcharakter immer
mehr ein, wandeln sich zu spindelférmigen Zellen mit zentral gelegenem Kerne um und
gehen allméhlich ohne scharfe Grenze in die Basalzellenlage des Krebsgewebes iiber.” Wie
man nach dieser Beschreibung, welcher die nicht sehr gute Abbildung tatsichlich zu ent-
sprechen scheint, von einer Entstehung der Basalzellenbinder durch Wucherung der unter-
halb des Cylinderepithels gelegenen ,,Basalzellage sprechen kann, ist mir unverstindlich,
da doch ganz klipp und klar von der Umwandlung der Cylinderzellen selbst, die ich selbst
und andere oft genug gesehen habe, die Rede ist; es handelt sich also um ein Adenocarcinom,
nicht um einen ,,Basalzellenkrebs®.

Ebenso unverstandlich ist es, warum bei der haufig zu beobachtenden mehr weniger
weitgehenden Umwandlung von malignem Adenom und Adenocarcinom in solide
Formationen von ,,Basalzellencarcinomen‘ gesprochen wird, da doch die Entwicklung
aus den urspriinglichen Cylinderzellen zugestanden wird.

Die Bezugnahme Krompechers auf Abb. 90 Taf. XIII bei Schottlinder und
Kermauner, welche unter dem Cylinderepithel der Cervixschleimhaut eine ein- bis mehr-
fache Schicht kleiner Zellen mit stark gefidrbten Kernen zeigt, beweist fir die ,,Basalzell-



80 v. Franqué, Anatomie, Histogenese und anatomische Diagnostik der Uteruscarcinome.

schicht Krompechers als Matrix des Carcinoms nichts, denn da es sich um ein recht
weit fortgeschrittenes Plattenepithelcarcinom der Portio handelt, kann diese Zellschicht
sehr wohl eine Reihe unter dem Cylinderepithel vorgeschobener Carcinomzellen bedeuten,
wie ich es ofters gesehen habe.

Der Beweis, daB die Carcinome der Cervixschleimhaut und wie hier der Einfachheit
halber gleich ausgefiihrt werden soll, auch im Corpus uteri, aus den subcylindrischen Zellen,
die in der Cervix nicht besonders hiufig, im Korpus, wie auch Krom pech'er selbst angibt,
geradezu selten vorkommen, sich herleiten lassen, ist also auch Krompechernicht gelungen,
wenn ich diese Abstammung des Ca., wie oben bereits bemerkt, fiir seltene Ausnahmefille
auch fir moglich halte. Diese Zellen sind iibrigens nicht, wie Krompecher will, als
physiologische Bestandteile der Schleimhaut, von denen aus sich die Cylinderzellen
regenerieren, aufzufassen; die Regeneration erfolgt vielmehr, wie wir schon durch Amann
und Moukaye wissen und wie es H. R. Schmidt jiingst wieder in einer experimentellen
Arbeit aus meiner Klinik von neuem einwandfrei nachgewiesen hat, von den Cylinder-
epithelien selbst aus, und dasselbe wissen wir durch Werths ausgedehnte Untersuchungen
von der Korpusschleimhaut. Beziiglich der Cervixoberflichen- und Driisenepithelien sei
noch auf die eben erschienenen eingehenden Untersuchungen Stieves hingewiesen, welcher
in Text und ausgezeichneten Abbildungen sowohl die Schwangerschaftswucherungen, als
die Wochenbettsregeneration der Epithelien so darstellt, daB nirgends von ,,Ersatzzellen®
die Rede ist, sondern, daf die Vermehrung der in einer Reihe mit den iibrigen Zellen
stehenden einzelnen Zellen des gewdhnlichen Epithels durch direkte Kern- und Zellteilung
seltener durch Karyokinese erfolgt. Seine Abb. 17 stimmt vollkommen mit den von
H. R. Schmidt experimentell erzeugten Bildern iiberein. Von den normalen urspriing-
lichen Cylinderzellen stammen, wie ich an anderer Stelle nachweisen werde, auch die
subcylindrischen Zellen, sowohl im Korpus, als in der Cervix ab, mit Ausnahme vielleicht
einzelner, gelegentlich aus fritherer Entwicklungszeit zuriickgebliebener Elemente und sie
sind nach meiner, durch die Untersuchungen H. R. Schmidts gestiitzten Auffassung weder
Ersatzzellen im Sinne R. Meyers, noch Basalzellen im Sinne Krompechers, sondern
entweder Regenerationserscheinungen, die vom Cylinderepithel selbst ausgehen und mit-
unter unregelmiBig verlaufen, oder der Beginn einer Mehrschichtung als Ausdruck eines
Abwehrversuches des Epithels gegen abnorme, die Epitheloberfliche treffende Reize. Sie
haben also keine andere Bedeutung, wie die von vorneherein nach der Oberfliche des
Cylinderepithels zu sich bildenden und dort sich aufschichtenden Zellen von plattenepithel-
dhnlichem Charakter. Sie sind aber keineswegs die Vorbedingung der Entstehung eines
Carcinoms an der Gebidrmutterschleimhaut, sie kénnen aber ein Vorstadium derselben
werden, denn es 1st denkbar und fir viele Fille sicher zutreffend, daB bei Andauer oder
haufiger Wiederholung dieses Reizes die Cylinderzellen selbst oder ihre Abkommlinge,
die subeylindrischen Zellen, in fortgesetzter Teilung iiber das Ziel der Abwehr und der
Regeneration hinausschieBend, zu weiterer selbstindiger Wucherung, d. h. zu carcino-
matoser Entartung fortschreiten. Die Erkenntnis, daB der Krebs anscheinend recht
hdufig im AnschluB an regenerative Wucherung des Epithels entsteht, bezeichnet
iibrigens auch Krompecher in seiner letzten Arbeit (1926) als wesentlichen Fortschritt.
Ebenso legt B. Fischer mit Recht auf eine regenerative Entwicklungsstorung als
Grundlage der Geschwulstentwicklung den groften Wert, wenn auch seine Annahme,
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daB diese regenerativen Prozesse bei hochdifferenzierten Organen immer von einer
»,Cambiumschicht“ ausgehen, fur das Cylinderepithel des Uterus, wie eben ausgefiihrt,
nicht zutrifft. Ich befinde mich hier vielleicht sogar in einer gewissen Ubereinstimmung
mit Krompecher, wenn ich in dem SchluBsatze seiner 1923 in Zieglers Bei-
tragen, Bd. 72, 8. 173, gegebenen, freilich sehr unklaren und eine Menge Widerspriiche
enthaltenden Zusammenfassung in meinem Sinne das Wort ,,Basalzelle’ durch sub-
cylindrische (vom Cylinderepithel aus unter diesem neu gebildete) Zellen ersetze: ,,Die
Basgalzellentheorie schreibt diesen Zellen die Potenz zu, sich gegebenenfalls zu ortsfremden
Zellen zu differenzieren. Fine Umwandlung, sei es eine direkte oder indirekte, wird hier
ebenso abgelehnt, wie die gleichfalls kaum zu stiitzende Annahme embryonal zuriick-
gebliebener Zellen. Nicht auf Umdifferenzierung, Entdifferenzierung, Riickbildung, Riick-
schlag, Umwandlung, Metaplasie wird hierbei Gewicht gelegt, auch nicht embryonal-multi-
potente Zellen bilden den Ausgangspunkt, sondern den noch nicht differenzierten post-
embryonalen pluripotenten Basalzellen wird die Fahigkeit zugeschrieben, sich regene-
ratorisch zu ortsfremden Epithelien zu differenzieren.*

In dieser Zusammenfassung Krompechers bleibt, ebenso wie in seiner letzten Arbeit,
in der die obigen Sitze wiederholt werden, ungeklirt, woher denn seine ,,Basalzellen
stammen, wenn sie weder embryonal zuriickgebliebene, noch irgendwie von den normalen
Cylinderzellen abstammende Zellen sein sollen. Auch ich kann auf alle groBen Worte und
verzwickten Benennungen, wie sie die Pathologen zu lieben scheinen, verzichten und nehme,
wie auch Schroeder und Cordua dies tun, ganz schlicht und einfach an, daB die vom
Miillerschen Gang abstammende eylindrische Epithelzelle der Cervix- und Korpusschleim-
haut, bei ihrer Teilung nicht nur wieder Cylinderzellen, sondern auch die fraglichen sub-
cylindrischen Zellen und unmittelbar, oder auf dem Umweg iiber letztere, andere, an anderen
Stellen normaliter aus dem Miillerschen Epithel entstehende Zellformen und schlieBlich
auch Carcinomzellen verschiedenster Form bilden kann, genau wie dies die cylindrische
Basalzelle des Stratum germinativum des Plattenepithels auch tut. B. Fischers Aus-
fithrungen sind in dieser Hinsicht durchaus nicht iiberzeugend, wenn er (S. 1499) sagt:
,» Wir wigsen, dafl das Epithel der Miillerschen Génge sich teils zu Driisenepithel (Uterus),
teils zu Plattenepithel (Vagina) ausdifferenziert. Hs ist daher sehr wohl denkbar, daf
bei embryonalen Differenzierungstérungen auch einmal Gewebskeime, die noch beide
Differenzierungspotenzen besitzen, ausgeschaltet werden und spéter eigenartige Geschwiilste
bilden.” Die Annahme einer Ausschaltung ist keineswegs notwendig. Mit demselben Rechte
kann man annehmen, daf nicht nur einzelne Zellen, sondern die cylindrische Epithelzelle
des Miillerschen Ganges iiberhaupt die doppelte Differenzierungspotenz latent beibehélt
und gelegentlich zur Entwicklung bringt, zumal B. Fischer selbst an anderer Stelle
(S.1828) zugibt: ,,Ausdifferenzierte Zellen konnen unter Verlust ihrer spezifischen Strukturen
gich teilen und zur Regeneration beitragen. Sie kénnen sich aber nur in der Richtung ihres
spezifischen Gewebes entwickeln“ — und das ist eben im Bereich des Miillerschen Ganges
sowohl Cylinder- als Plattenepithel.

Plattenepithelcarcinom des Corpus uteri.

Am ehesten konnte man bei dem seltenen priméren Plattenepithelcarcinom
des Corpus uteri daran denken, daf es auf kongenitale Verhiltnisse, auf abnormer Weise
Handb. d. Gyniik. 3. A. VL 1. 6
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im Corpus uteri zuriickgebliebene Plattenepithelien (Hunzicker) oder indifferente ,,Reste
des urspriinglichen Urepithels der Miillerschen Génge* (Herxheimer) zuriickzufithren
sei; sind doch verschiedentlich (R. Meyer, Zeitschr. Bd. 88, 1898, v. Maudach
1898, Friedldnder 1898, Hohl 1901, Natanson 1907 — 109/, der Kinder bis zu
2 Jahren) in Uteris von Feten, Neugeborenen und Kindern bis zum 5. Jahre, v. Bjor-
kenheim auch bei einer 19jihrigen Plattenepithelien gefunden worden, und Natanson
meint denn auch, ,,da8 die seltenen Fille von primérem vom Oberfléchenepithel ausgehen-
den Plattenepithelcarcinom des Korpus wahrscheinlich von ausnahmsweise persistieren-
den angeborenen Plattenepithelinseln abstammen®. Auch B. Fischer (8. 1664) mochte
gerade diese Befunde fiir die Annahme einer primédren Geschwulstanlage heranziehen.
Aber die klinischen Daten und mikroskopischen Befunde stimmen in der iibergrofen Mehr-
zahl der Félle mit dieser Annahme durchaus nicht iberein. Ein einziger Fall von Platten-
epithel des Korpus, von Hansemann kurz erwihnt, betrifft ein 17jahriges Médchen
und hier kénnte man vielleicht an ein Hervorgehen aus kongenitalen Uberbleibseln denken.
Die Fille von Hedinger-Hunzicker und Engelhorn, welche 22- und 23jéhrige Méd-
chen betrafen, gehoren wahrscheinlich nicht hierher; denn wenn ich sie auch im Gegen-
satz zu R. Meyer, der selbst ein Adenocarcinom bei einer 19jéhrigen beschrieben hat,
fir Carcinom halte, so gingen in diesen Fillen die ,,Plattenepithelknétchen* von hyper-
plastischen Driisen aus und sind daher zu den Adenocarcinomen zu rechnen. Sonst gibt
es in der ganzen Literatur — auch nach &lteren Feststellungen Engelhorns — nur ein
einziges Korpuscarcinom bei einem Kinde, und zwar von 2!/, Jahren, von RoB-Adams
gezeigt. Aber es war kein Plattenepithelcarcinom, sondern ein vom Driisenepithel des
Korpus ausgehendes papillires Carcinom, das nach der Blase, Scheide und dem Douglas-
schen Raum durchgebrochen war. Auch der ein 10jéhriges Kind betreffende Fall Belja-
jewa war ein Cylinderzellearcinom, und ging nach der mir von Herrn Dr. Mariantschick
in Kiew freundlichst iibersandten Ubersetzung von der Cervix aus.

Alle Fille von primidrem Plattenepithelkrebs des Corpus uteri, mit Ausnahme des
Hansemannschen, betreffen iltere, bis auf die v. Rosthornsche Kranke jenseits der
Menopause stehende Frauen, die zum Teil bis zu 10 mal geboren hatten (Gebhard, 66;jahrige
IV para, Herxheimer, laut freundlicher brieflicher Mitteilung des Operateurs, Herrn
Dr. Kretschmar, Mehrgebirende, in postklimakterischen Jahren, Heurlin, 67jéhrige
? para, Hitschmann VI, 55jéhrige IX para, Hitschman IX, 72jéhrige I para, Hitsch-
mann X, 61jdhrige IT para, Schauta-Piering, 54jdhrige II para, Flaischlen, 54jahrige
? para, v. Rosthorn, 42jihrige VI para, auBerdem 3 Fehlgeburten und 8 Ausschabungen.
Schauenstein, 67jdhrige X para, W. Schmidt, 71jihrige VI para, Sprenger, 63jahrige
? para, W. Williamson-Abercombie, 50jihrige 0 p., Sitzenfrey III, 50jéhrige O para).
Bei allen diesen Frauen, trotz der jahrelangen Menstruation, der Geburten, Fehlgeburten
und Ausschabungen ein Zuriickbleiben kongenitaler undifferenzierter Teile des Ober-
flaichenepithels anzunehmen, scheint mir ein ganz unmoglicher Gedanke, wéihrend der
Gedanke einer nachtriglichen, zunichst gutartigen Epidermoidalisierung der Mucosa
corporis uteri, z. B. bei der Kranken Gebhards, welche seit 80 Jahren an Prolaps und
an einer Pyometra litt, durchaus annehmbar ist. Pyometra war auch bei den Kranken
von Sitzenfrey, Schauenstein, Flaischlen, Hitschmann X vorhanden. Auch
ohne Carcinom ist bei Pyometra (Bondi, O. Frankl) mehrfach geschichtetes Platten-
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epithel beobachtet worden und man kann die ebenfalls mit Pyometra verbundenen Fille
von Kraus, die freilich auch eine andere Deutung zulassen (Ausbreitung des carcinoma-
tosen Epithels von den vorhandenen Cervixcarcinomen aus, oder einfache gutartige Meta-
plasie) wie der Autor will, als ersten Beginn carcinomatoser Entartung des metaplastischen
Epithels auffassen. Lahm (1927) schreibt: ,,Macht das Oberflichenepithel den Eindruck
echten, geschichteten Plattenepithels, hat wohl gar eine Hidmatopyometra bestanden,
und handelt es sich um dltere Frauen, so wiirde ich unbedingt zur Diagnose Carcinom
raten‘.

Da nun auch von anderen Organen bekannt ist, daB chronisch entziindliche und
eitrige Prozesse zur Umwandlung des Cylinder- in Plattenepithel fiihren und daraus Krebse
entstehen konnen, z. B. in den Respirationsorganen (Brack), so ist der SchluBl berechtigt,
daB die Mehrzahl der priméren Plattenepithelcarcinome aus vorher durch Metaplasie
entstandenein, zunichst gutartigem Plattenepithel hervorgegangen sind, selbst wenn dies
nicht in verschiedenen Fillen, von Sitzenfrey, Hofmeier, Schauenstein, dessen
Fall mit dem von Schottlander, Nr. 75, identisch ist, Herxheimer, Hitschmann,
Kroemer (Fall 24 und 74) unmittelbar zu beobachten gewesen wire. Die neuesten Autoren
(Kaufmann, Gebhard, Heurlin, Hitschmann, Hofmeier, Schauenstein, Schott-
lander) haben denn auch den Zusammenhang so aufgefalt, Sprenger glaubt eine, wie
wir sehen werden, auch mogliche nachtrigliche Metaplasie nach vorheriger Tumorent-
wicklung annehmen zu miissen; Herxheimer glaubt, da8 es sich zunéchst um eine Um-
wandlung mehr indifferenter Zellen in Plattenepithel handelt, ,,das allerdings zunéchst
noch nicht bosartig zu sein braucht, aber doch als auf Cancroid verdidchtig bezeichnet
werden muB“. Fiir den Kliniker ist die Annahme solcher indifferenten Zellen, wie
eben gezeigt, kaum denkbar, jedenfalls iiberfliissig, wihrend das spitere Auftreten gut-
artigen geschichteten Plattenepithels im Uteruskorper infolge duBlerer Einwirkungen,
auch wenn wir von der viel angefochtenen &lteren Verdffentlichung Zellers absehen,
durch eine geniigende Anzahl von Beobachtungen belegt ist, die ich selbst noch um einige
vermehren konnte (siche auch Keitler 1918, 8. 299 ff.). Auch hier handelte es sich zum
Teil um &ltere Frauen, die mehrfach geboren hatten (Hengge, 44jéhrige VI para und
49jdhrige 1V para, Berka, 51jdhrige Multipara) und mehrfach konnte die Mehrschichtung
als voriibergehende Hrscheinung nachgewiesen werden, indem sie sich bei spdteren Aus-
schabungen in immer abnehmenderem MaBe (Sitzenfrey, 28jahrige IT para) oder gar nicht
mehr (Schiitze, 47jdhrige 0 para) fand, wihrend sie in Ahlstréms Beobachtung von
einer 80jihrigen O para sich bei 6 Ausschabungen und bei der schlieflichen Totalexstirpa-
tion nach 6 Jahren immer wieder fanden. Dabei zeigte das geschichtete Epithel oft Un-
regelmiBigkeiten und Abweichungen von normalem geschichteten Plattenepithel (Sitzen-
frey), namentlich fehlten oft ausgesprochene Riffzellen — eine Feststellung, die mir oft
iiberschitzt zu werden scheint, da sie auch bei normalem Portioepithel oft fehlen und
auch bei den offenbar kongenitalen Plattenepithelinseln, welche Natanson in 10%/, der
Kinderleichen bis zu 2 Jahren fand, nicht vorhanden waren. In anderen Fillen aber handelte
es sich um vollstindig typisches Plattenepithel (Bjorkenheim, 77jihrig, auch mit Ver-
hornung (Berka) und Epithelperlenbildung (Schiitze, Bjérkenheim, 19- und 85jahrige
Frau) und Riffzellen (Cullen). Nehmen wir noch hinzu, dal die Metaplasie in geschichtetes
Plattenepithel, sogar mit stark carcinomverdidchtigem Charakter, bei Menschen so gut

6*
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wie experimentell durch Vaporisation und konzentrierte Formalindtzung hervorgerufen
wurde (Mainzer) und Teutschldnder bei Ratten durch Teerinjektionen verhornendes
Plattenepithel und Plattenepithelcarcinom in den Uterushoérnern hervorrufen konnte —
o scheint mir durch das vorliegende klinische, anatomische und experimentelle Material
der Annahme schlummernder indifferenter Zellen als regelmaBiger Matrix des Platten-
epithelearcinoms im Corpus uteri der Boden entzogen zu sein. Denn auch das Ratten-
uteruscarcinom Teutschlanders entwickelte sich nicht aus solechen Schlummerzellen,
sondern von dem bei der Ratte normalerweise in der Cervix befindlichen Plattenepithel,
welches nach Zerstorung des Cylinderepithels der Uterushorner durch die Teerinjektionen
nicht nur bei den in Carcinom iibergegangenen, sondern auch bei einigen anderen Fillen
hoch in die Uterushoérner emporgedrungen
war. Ubrigens sah Teutschldnder auch
aus Cylinderepithel durch Metaplasie her-
vorgegangenes Plattenepithel in den Bron-
chien pneumonischer Ratten.

Im Uterus der Frau geht das Platten-
epithel — gutartig oder bosartig— zumeist,
obwohl auch das Emporwachsen des in
der Cervix gebildeten Epithels vorkommt,
aus dem urspriinglichen Cylinderepithel
selbst hervor, wie dies Sitzenfrey schon
1907 beschrieben hat (Zeitschr. Nr. 59,
S. 407): ,,Wichtig fir die Erklirung der
Entstehung ist der 6fters erhobene Befund

Abb. 77. Atypische Wucherungen des Epithels der Korpus- . . .
schleimhaut, 3 Wochen nach Abrasio. Mehrschichtung (b), ~©1Dr ein- bis mehrfachen Lage von Zellen,
Héhen- (c) und Tiefenwachstum (a), Bildung verschiedener die unmittelbar unter dem einfachen Cylin_

Zellformen, darunter Plattenepithelien (a, ¢) und Spindel- . . .
zellen; Durchsetzung der oberflichlichen Schichten des ~derepithel der Oberfliche gelegen sind und

Bin‘ifggﬁ;f n‘;“'_"hkgfnmé?ﬁi’; ‘fitsi‘;”]‘;f;‘flzei‘;;’;‘g?iger aus mittelgroBen, oblongen Zellen bestehen,

Leitz Ok. 4, Obj. 3, langer Tubus. welche blasse, nur schwach firbbare Zellen-

leiber und stark hervortretende, hiufig

typische Mitosen aufweisende Kerne besitzen. Je hoher die Lage der Zellen wird, die

als Keimlinge aus dem einfachen Cylinderepithel hervorgegangen sind, desto #hnlicher

werden sie Pflasterzellen; sie dringen sich zwischen ihren Mutterzellen empor und

gelangen so an die freie Oberfliche; an letzterer haften noch einige Zeit noch immer

einzelne Cylinderzellverbénde. Bald gehen auch diese zugrunde, sie werden abgestoBen.

Inzwischen platten sich die obersten Zellen ab und werden kernlos. Damit ist die
Umwandlung im geschichteten Plattenepithel beendet‘.

In der gleichen Weise schildert Berka die Entstehung der Mehrschichtung im Korpus
unter Bezugnahme auf Oeris gleiche Befunde und Deutungen an Polypen.

Auch ich habe mich an solchen von der Bildung der subeylindrischen Zellschichten
an Ort und Stelle von den Cylinderzellen aus wiederholt {iberzeugt; bei der Wichtigkeit
dieser Frage fiir die Histogenese des Carcinoms mochte ich an dieser Stelle eine Beobach-
tung einschalten, welche diese Entstehung der subeylindrischen Zellen in verschiedenster
Form fir das Korpus unwiderleglich beweist. '
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14. Fall.
Atypische Epithelwucherung und Regeneration nach Abrasio mucosae.

Anamnese: 13. XTII. 1919 Entbindung, Wochenbettfieber. 3. I. 1924 Abort mens. 2. Wochenbett-
fieber, 4 Monate bettligerig. Andauernde Schmerzen seit 9. X. 1924, fast andauernd Blutungen mit 8- bis
14 tagigen Unterbrechungen. Abrasio auswéarts vor 3 Wochen; ohne Erfolg.

2. II. Abrasio in der Klinik (zur Ausschaltung einer malignen Erkrankung des Uterus).

7. II. Abdominale Radikaloperation, doppelseitige Pyosalpingen, Amputatio supravaginalis, Im-
plantation des rechten Ovariums.

.2. III. Geheilt entlassen.

I. Mikroskopischer Befund der Abrasio vom 2. II. 1925 (also 3 Wochen nach der ersten Abrasio).
Die enthaltenen Driisen zeigen nichts Besonderes; die Schleimhautoberfliche ist noch sehr unregelmaB8ig,
zeigt flache und tiefere Einsenkungen mit faltiger Oberfliche und papilliren Erhebungen, das Epithel

Abb. 78. Stelle a, der Abb. 77 bei starker Vergr. Leitz Ok. 1, Obj. 7, langer Tubus.

iiberzieht die Oberfliche fast vollsténdig, ist aber ganz ungewdShnlich unregelmiBig und atypisch. Neben
Strecken einfachen, flimmertragenden, einzeiligem, also normalem Epithel kommen Mehrschichtungen
vor, wobei die Zellen ganz willkiirliche Formen annehmen, vielfach aber noch iiberhaupt keine Abgrenzung
erkennen lassen, unregelméBige, rundliche und polygonale Formen wechseln mit spindelzelligen und stern-
formigen ab, vielfach ist eine starke Ahnlichkeit mit Plattenepithel vorhanden. Anfinge von Riffzellen-
bildung zeigen sich insofern, als die zwischen den noch nicht véllig getrennten Protoplasmamassen als
Beginn der Zellenabgrenzung auftretenden Spalten durch Protoplasmafiden nach Art der Stachelzellen
iiberbriickt werden. Die Mehrschichtungen finden sowohl auf der Oberfliche statt, als auch nach der Tiefe
zu, ja die epithelialen Zellmassen in ihren verschiedenen Formen durchsetzen die lockere, zerfetzte Ober-
fliche des Stromas und dringen auch zapfen- und buckel- oder wulstférmig in die Tiefe; dabei bleibt der
Zusammenhang zwischen den oberflichlichen Cylinderzellen und den oft als spindel- und sternformige
Gebilde in die Tiefe dringenden und innerhalb des Stromas in plattenepitheldhnliche Formen iibergehende
Zellen deutlich; es kann kein Zweifel sein, daB alle die verschiedenen Zellformen aus den urspriinglichen
Cylinderzellen oder den endothelartig abgeplatteten Zellen hervorgegangen sind, welche, von den Cylinder-
zellen der Driisen aus gebildet, die entbloBte Oberfliche zunichst iiberziehen. Das Stroma zeigt keine
Reaktion, ist auch nicht besonders zell- und gefifireich. Die Abgrenzung zwischen Epithel und Stroma
ist ganz unscharf, es fehlt den Stellen mit dem unregelméBigen wuchernden Epithel jede Andeutung einer
Basalmembran. Die Zellkerne sind meist regelméBig geformt und normal geférbt, eine Kernteilungsfigur
kommt im Epithel zu Gesicht; wenige Kerne sind abnorm groB und hyperchromatisch. (S. Abb. 78.)

Im ganzen ergibt sich also des Bild einer sehr unregelméBigen, iiber das Ziel hinausschieBenden,
hypertropischen und hyperplastischen Regeneration.
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II. Schleimhaut des Corpus uteri, im Zusammenhang mit der Muskulatur, dem herausgenommenen
Uterus 5 Tage nach der II. Abrasio entnommen.

Hier zeigen auch die Driisen lebhafte Zellwucherung und Mehrschichtung und von der cylindrischen
abweichende Zellformen des Epithels.

Doch wird nirgends das ganz unregelmiBige Bild wie am Oberflichenepithel erreicht; die Basal-
membran ist deutlich sichtbar. Die Kerne sind in der Tiefe der Schleimhaut stibchenférmig, fast den

Abb. 79. Oberfliche lder Korpusschleimhaut, 4 Tage  Abb. 80. Oberfliche der Korpusschleimhaut, 4 Tage nach
nach einer (zweiten) Abrasio. UnregelméBige Mehr-  der zweiten Abrasio. Regelm#Bige Doppelschichtung, die
schichtung des Epithels, UnregelmiBigkeit der Kerne, wunteren Zellen wie ,,Basal‘“- oder ,,Ersatz*“zellen aus-
scharfe Abgrenzung gegen das Bindegewebe durch eine sehend, jedoch aus dem gewdhnlichen Oberflichenepithel
Basalmembran. Starke Vergr., Zei8 OKk. 4, Obj. DD. hervorgegangen. Starke Vergr. Zei Ok. 4, Obj. DD.

ganzen Zelleib einnehmend ; weiter oben sind sie mehr rundlich, besonders in den mehrgeschichteten Strecken,

auch da, wo sicher keine Schragschnitte vorliegen, weil man die Zellen auf der Basalis noch aufsitzen sieht;

die Kerne finden sich in jeder Hohe des Zelleibes, reihen-

weise auch regelméflig auf der dem Lumen zugewendeten

Seite, nirgends ein Eindringen der Driisenepithelien in

das Stroma (wie beim Oberflichenepithel der Abrasio).

Die Oberfliche ist zum Teil noch nackt, zum Teil

sieht man von den Driisensffnungen aus sich lang-

gestreckte platte Zellen iiber sie hinschieben; zum Teil

ist sie schon wieder vom regelméfBigen Cylinderepithel

iiberkleidet; die Basalmembran tritt scharf hervor;

stellenweise dariiber ganz deutlich 2 Schichten der Zellen,

die unteren Zellen heller wie die oberen — so, wie die

,»Basalzellen‘ beschrieben werden; daB es jedoch keine

solchen sind, geht daraus hervor, daB man an anderen

Stellen die hellen Zellen auch an der Oberfliche und in

allen Héhen des dann mehrfach geschichteten Epithels

sieht; iibergroBe und hyperchromatische Kerne kommen

einzeln vor; Einbriiche des Epithels in das Stroma

Abb. 81. Hornkrebs des Corpus uberi komm‘en i]fn Gegensatz zu der 5‘ Tage vorher gemachten

nach Gebhard. Starke Verer. Abrasio nirgends vor (3 verschiedene Blécke!). (Siehe
Abb. 79 und 80.)

Die Priparate beweisen, daB die Bilder der sog. ,Basal- und Ersatzzellen* durch
Zellteilung der Cylinderzellen entstehen konnen; denn das Oberflichenepithel ist — ab-
gesehen von der zweunal vorausgegangenen Schwangerschaft — durch die zweimalige
Abrasio vollsténdig entfernt gewesen, also auch etwaige Hrsatzzellen; die neue Uber-
kleidung erfolgt in Form zunfichst einschichtigen, stark abgeplatteten FEpithels von den
Driisen aus; erst nachtriglich erfolgt die Wiederherstellung der Cylinderform und die
Mehrschichtung, also von den Cylinderzellen selbst oder deren abgeplatteten Vorldufern aus.
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Wie bei der gutartigen Plattenepithelbildung, so kénnen auch bei der Plattenepithel-
carcinombildung die Driisen von vornherein beteiligt sein (Sitzenfrey, Hofmeier,
Cullen, Kaufmann). Doch wird mehrfach die Nichtbeteiligung der Driisen (z. B.
Hitschmann VI, Schottldnder Fall 75) ausdricklich erwihnt, meist waren sie im
Gebiet des Carcinoms vollstéindig zerstort und nicht mehr nachweisbar. Ausgebildet unter-
scheidet sich das Plattenepithel des Korpus in seiner Krscheinungsform nicht von dem
Plattenepithelcarcinom des Gebérmutterhalses; makroskopisch kann es scharf umschriebene,
»fast kugelige (Herxheimer) Knoten bilden, ja es hat bei Williamson und Aber-
combic im Fundus breitbasig aufsitzend, zur Inversio uteri gefithrt; in den meisten Féllen

Abb. 82. Beginnendes Plattenepithelcarcinom des Corpus uteri nach Cullen (Abb. 275, S. 526). 130fache Vergr.

zeigte es geringe Neigung von Tiefenwachstum, groBe, zu flichenhafter Ausbreitung in
Form eines starren, opaken und glatten oder brockeligen, mit Warzen versehenen ,,Zucker-
guBihnlichen* Uberzugs iiber die ganze Uterusinnenfliche und geht auch in dieser Form
auf die Cervixhohle iiber (Heurlin, Hitschmann IX und X, v. Rosthorn, vielleicht
auch Opitz). DaB die 3 letzten Félle auch anders, ndmlich entweder als gleichzeitige Er-
krankungen der gesamten Korpus- und Cervixschleimhaut oder als primire Cervixecarei-
nome gedeutet werden, ist bereits erwahnt. Mikroskopisch kann sich das Bild des voll-
kommenen Hornkrebses ergeben (Abb. 81). Riffzellen, konzentrische Schichtung mit
ausgesprochener Krebsperlenbildung und Verhornung, aber auch die geringeren Reife-
grade und verschiedenen Entartungen kommen ganz wie beim Collumkrebs vor. DaB
es wie dieses auch von ganz umschriebener Stelle ausgehen kann, scheint die von Cullen
gebrachte Abb. 82 zu beweisen, welche als einzige krebsverdachtige Stelle in einem endo-
metrischen, gleichzeitig mit einer Hydro- und einer Hamatosalpinx entfernten Uterus
gefunden wurde. Das aus mindestens 40 Lagen bestehende geschichtete Plattenepithel
der Oberflache war betrdchtlich in die Tiefe gedrungen, der vordringende Wall uneben
und zusammengeballt, das Stroma stark rundzellig infiltriert, das Driisenepithel in der
Nachbarschaft ebenfalls mehrschichtig. Cullen figt hinzu: ,Ist dies wirklich der
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Beginn einer bosartigen Wucherung, so ist die Neubildung in ihrem frithesten Stadium er-
faBt“. Bei dem offenbar vorhandenen, zerstérenden Tiefenwachstum und der groBen Ahn-
lichkeit des Bildes mit einem beginnenden Portiocarcinom méchte ich es — trotz der noch
fehlenden Atypie der Zellkerne, die auch im Collum ausnahmsweise anfinglich fehlen
kann — in der Tat fir moglich halten, dafl wir hier ein umschriebenes Plattenepithel-
carcinom des Korpus im allerersten Beginn vor uns haben.

Histologische Beschreibung des Plattenepithelkrebses
und Verhalten des Bindegewebes.

Kehren wir nun zur weiteren Betrachtung des Plattenepithelcarcinoms iiberhaupt
zuriick, so fallen an den ganz beginnenden Féllen noch zwei Tatsachen besonders auf:

1. Der auBerordentlich frithe Einbruch der Carcinomzellen in die Lymphbahnen,
der auch bei makroskopisch noch nicht einmal als Carcinom erkennbaren Fillen schon vor-
handen war (s. Abb. 14, 15, 49, 67 und Schillers Fall 6) und im Falle 8 trotz der Klein-
heit des Ausgangsherdes schon zu ausgedehnten Lymphdriisenmetastasen (Abb. 17) ge-
tithrt hatte, wihrend in dem neuesten, ebenso liegenden Fall von Katz (1927) noch nach
der 10 Monate spater ausgefiihrten Totalexstirpation die Parametrien selbst mikroskopisch
frei von Ca. gefunden wurden, und wohl auch die Driisen frei waren, da die Frau, trotz
Schwangerschaft, bis jetzt 8 Jahre rezidivirei blieb.

2. Ist das Verhalten des BlutgefiBbindegewebsapparates bemerkenswert. Das Binde-
gewehe 1st meist auch bei den allerfrithesten Stadien, selbst an den Stellen, die ein Tiefen-
wachstum noch nicht erkennen lassen, stark aufgelockert, mitunter dematos und in ver-
schieden hohem, oft hochstem Grade rundzellig infiltriert, also im Zustande einer starken
Entziindung. Gewohnlich ist diese seitlich noch etwas tiber den Bereich des carcinomatésen
Epithels ausgedehnt, selten fehlt sie streckenweise oder ganz oder ist nur sehr schwach
ausgebildet (Schiller und andere). Lahm hebt das hiufige Vorkommen von Plasma-
zellen bei unreifem Carcinom hervor und glaubt, daB ihr massenhaftes Auftreten eine
ungtinstige Prognose beziiglich der Malignitit ergebe. Den Rundzellen sind bei stirkerem
Zerfall gelapptkernige Leukocyten in verschiedenem Grade beigemengt, in vielen Fillen
auch eosinophile Zellen, oft in sehr groBer Zahl. Eine Regel 148t sich, wie Weishaupt,
die unter 86 Fillen 51 mit, 35 ohne lokale Eosinophilie fand, mit Recht angibt, nicht auf-
stellen, weder nach dem Alter, noch der Zellart, dem Strukturcharakter oder nach dem
Grade des Fortgeschrittenseins oder des Vorhandenseins von Nekrosen, in welche selbst
die Eosinophilenzellen nicht eindringen; auch in ein und demselben Tumor ist die Ver-
teilung sehr ungleich. Schoch, der, wie schon frither Lahm, Bohm und E. Zweifel
eine bessere Prognose der mit Kosinophilie einhergehenden Portiocarcinome wenigstens
bei Bestrahlung gefunden zu haben glaubt, hélt sie ,,gewissermaBen fiir spezifische Anti-
carcinomzellen‘. Der griindlichste Bearbeiter der Lehre von der Eosinophilie, Schwarz,
hilt sie fiir die Folge eines spezifischen chemischen Reizes der Geschwulstzellen, stellt
aber fest, daB sich die eosinophilen Félle in keiner Weise anders verhalten, als die aneosino-
philen. Dies halte auch ich fiir zutreffend und die neuesten Untersuchungen Kalberers
bestatigen es.

Schon bei ganz jungen Krebsen ist in der subepithelialen Schicht oft der Reichtum
an capillaren GefdBen auffallend, welche, stark erweitert und prallgefiillt und sich dicho-
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tomisch teilend gegen den jungen Krebs zu vordringen; einzelne Capillaren sieht man
zundchst ohne weitere Bindegewebsbegleitung in die gewucherte Epithelschicht eindringen
(s. Abb. 74) und sich in ihr verzweigen (Abb. 84). Analoge Bilder finden sich nach den An-
gaben Deelmanns auch bei ganz jungen experimentellen Teerkrebsen der Maus.

Wir haben hier den ersten Anfang des Hohenwachstums vor uns, aus den Capillaren
werden stéirkere von einer Bindegewebshiille umgebene Gefidfistamme, die sich selbstindig

Abb. 83. Liéngs-, Quer- und Schrigschnitte ,,fingerformiger Fortsitze'* von der Oberfliche eines jungen Blumenkohl-
gewichses der Portio; mittelreifes bis reifes Plattenepithelcarcinom. Schwache Vergr. Leitz Ok. 4, Obj. 3.

mit den sie als dicken Mantel umbhiillenden mitwachsenden Epithelschichten iiber die
Oberfliche erheben und in ihrer Masse den in die Scheide ragenden Blumenkohltumor
ergeben, wihrend ihre verzweigten Spitzen die feinen Papillen seiner Oberfliche bilden,
welche in mikroskopischen Schnitten als die von Cullen besonders hervorgehobenen
,Hfingerformigen Fortsitze erscheinen (s. Abb. 83), bestehend aus einem diinnen, oft nur
wenige Capillaren oder sogar nur ein einziges Gefdl enthaltenden Bindegewebskern, den
die Carcinomzellen, je nach der ,Reife” des Krebses, entweder in ziemlich getreulicher
Nachahmung der normalen Schichtung des Portioepithels mit radidr angeordneter, mit-
unter hocheylindrischer Basalzellenschicht, darauffolgendem Stratum germinativum und
mucosum und schlieBlich einer diinnen Schicht abgeplatteter Zellen, oder als dicker Mantel
kleiner, rundlicher oder polygonaler Zellen ohne Schichtung umgeben. Weiterhin kann
es wieder zu einer Verschmelzung der Epithellager der dicht aneinander gedringten Pa-
pillen kommen, so daB groBe, gleichmiBige Felder dicht aneinander gelagerter Epithel-
zellen entstehen, die nur unterbrochen werden von .rundlichen oder eckigen kleinen, von
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wenig Bindegewebe und weiten Gefdflen erfiillten Liicken. Dadurch, daf die BlutgefiB3-
bindegewebssprossen eine weitere Ausgestaltung und Verdickung erfahren und auch
seitlich miteinander in Verbindung treten, wird auch hier das bekannte Bild eines
bindegewebigen Balken- oder Fachwerks mit einem seine Liicken ausfillendem Netz
miteinander in Verbindung stehender Krebszellennester- und -stringe hervorgebracht,
ein Bild, das in den durch Tiefenwachstum entstandenen Krebspartien von vorneherein
vorherrscht. Auch in diesen Féllen ist dbrigens gelegentlich, aber nicht regelmifig,
eine Neubildung junger Blut- und LymphgefiBcapillaren vorhanden.

- Die in die Tiefe dringenden zapfen-
oder nagelformigen Wucherungen des kreb-
sigen Epithels verzweigen sich alsbald in
dem muskulos-bindegewebigen Stroma der
Portio oder Cervix, dasselbe verdringend
und zerstorend, und treten miteinander
in mannigfache seitliche Verbindung, so zu
mannigfach gestalteten, diinneren oder
dickeren Strangen und Nestern auswach-
send — strangformiges oder plexiformes
Wachstum. Sehr bald werden auch die
vorgebildeten Bahnen des LymphgefaB-
systems (Abb. 21, 63) zur Ausbreitung
nach allen Seiten benutzt, doch liBt sich
diese lymphatische Ausbreitung der ge-
schlossenen Krebsstringe meist nicht scharf
Abb. 84. Ganz unreifes, kleinzelliges Portiocarcinom in der  von dem in den natiirlichen oder durch das
Form des Scirrhus. Starke Vergr. Zei8 Ok. 1, Obj. DD,

Tubuslinge 17 cm. zerstérende Vordringen selbst geschaffenen
Gewebsspalten erfolgenden Wachstum

unterscheiden. Je nachdem nun die Krebsstringe und -Nester schmal bleiben oder sich
mehr weniger stark entwickeln, kann man ein klein-mittelgrof und groBalveolidres Wachs-
tum unterscheiden; zwischen den ganz diinnen, mitunter einzeiligen Krebsstringen kénnen
grofere Massen derben Bindegewebes stehen bleiben — es ergibt sich die harte und zell-
arme Krebsform des Secirrhus (s. Abb. 84), die aber am Uterus ziemlich selten ist; oder
die Krebsstringe wachsen so auBerordentlich stark in die Breite und Lénge, daB nur ein
ganz zartes, bindegewebiges Fasernetz mit wenigen diinnwandigen Capillaren zwischen
ihm ibrig bleibt und es ergibt sich die weiche, auBerordentlich zellreiche Form des Car-
cinoma medullare (s. Abb. 62, 67), ziemlich héufig am Uterus; am héufigsten sind wohl
die zwischen beiden extremen Formen stehenden mittel- und groBalveoliren Formen
(Abb. 36, 58, 59, 60, 63). Wenn auch im allgemeinen der einmal vorhandene Typus in einem
Tumor erhalten bleibt, so kommen doch plétzliche oder allmihliche Ubergiinge zwischen
den verschiedenen Formen innerhalb eines Tumors vor. Neben dem Wachstum in ge-
schlossenen Strangen und Nestern und Feldern kommt auch eine ganz regellose, aus-
gebreitete Durchsetzung des urspriinglichen Organs durch vereinzelt eingedrungene
Carcinomzellen vor, die dabei, &hnlich den chorialen Wanderzellen, die mannigfachsten
und abenteuerlichsten Formen annehmen kénnen (Abb. 85). Ja diese schrankenlose Wuche-
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rung und Ausbreitung aus dem Zellverband der Stringe losgeloster Carcinomzellen kann
so weit gehen, dal ausgedehnte, sich iiber viele Gesichtsfelder erstreckende Bezirke der
Neubildung, nur von solchen locker und ungeordnet nebeneinander liegenden Zellen ein-
genommen werden, zwischen denen sich, mitunter jede einzelne Zelle umspinnend, zarteste
Bindegewebsfibrillen finden und diinnwandige GefiBe, an deren Wandung sich die Krebs-
zellen vielfach unmittelbar anschliefen. Das mikroskopische Bild ist dann von dem eines
priméren Sarkoms oft nicht mehr zu unterscheiden, und in der Tat ist diese Fehldiagnose
oft genug auch von erfahrenen Pathologen gemacht worden, wenn nicht der ganze Tumor,
sondern nur einzelne, ausgeschabte Teile
desselben untersucht werden konnten (vgl.
Bosse, Nauwerk, ,,plexiformes Perithe-
liom*, Cotte und Michon, Moench).

Die GroBle und Gestalt der einzelnen
Carcinomzellen ist ganz auflerordentlich
mannigfaltig, wie schon aus der Be-
sprechung der verschiedenen Reifegrade
hervorgeht, und zwar ist diese Verschieden-
heit schon in den allerjiingsten Stadien,
selbst vor dem Beginn des Tiefenwachs-
tums, schon vorhanden. Das krebsig ge-
wordene Oberfldchenepithel besteht, ebenso
wie spéter die Carcinomstringe und Nester
in der Tiefe, entweder aus einer dicht ge-

dréngtenAnhéufung klelner’Stark gefé’rbter’ Abb. 85. Portiocarcinom (inoperabel). Neben geschichteten
Plattenepithelherdchen diffuse Durchsetzung des Binde-

gewebes durch Carcinomzellen. Schwache Vergr.
ten Kern versehener rundlicher oder poly- Leitz Ok. 4, Obj. 3.

mit dunklem, ziemlich gleichmé#Big geform-

gonaler oder auch spindelformiger Zellen,

deren Protoplasmaleib und Zellgrenzen kaum erkennbar sind und die, aus einer gleich-
zeitigen Entartung aller oder mehrerer Schichten des Stratum mucosum und germinativum,
einschlieBlich der vollkommen verschwundenen cylindrischen Basalzellenschicht oder in
anderen, meiner Meinung selteneren Fillen aus dieser letzteren allein hervorgegangen,
keinerlei Schichtung mehr erkennen lassen ; oder aus einem regellosen Gewirr verschiedenster
Zellformen, unter denen die oft in Spindelzellen, mitunter in groBe, plumpe, polymorphe,
unscharf begrenzte Zellen verwandelte basale Zellschicht sich noch besonders abhebt,
wihrend dariiber groBe und kleine, helle und dunkle, rundliche und eckige, spindelférmige
und polygonale, sternformige und polymorphe, zum Teil scharf, zum Teil verschwommen
begrenzte, zum Teil auch mit mehr weniger vollkommenen Intercellularbriicken ver-
sehene, zum Teil in rundlichen Perlen geschichtete, zum Teil hyalin degenerierte oder
angedeutete oder vollkommene Verhornung aufweisende Zellen, wobei der Kern erhalten
sein kann (Parakeratose, Krompecher), in buntem Durcheinander aneinander gelagert
sind. Auch die Kerne zeigen die groBte Verschiedenheit in GroBe und Form, sie kénnen
hyperchromatisch sein oder die verschiedensten Bilder von Karyorhexis und Karyolysis,
kornigem Zerfall, oft auch Vakuolenbildung, wie auch die Zellen selbst zeigen. Schiller
hat sich mit dieser Vakuolisierung der Kerne und Zellen besonders beschiftigt, sowie
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mit den in den Vakuolen auftretenden Einschliissen, die sich mit Eosin hochrot, nach
van (ieson braun bis dunkelgelb firben und die er wohl mit Recht als amorphe
Degenerationsprodukte des Kernplasmas, nach der FEinteilung von Lubarsch als
,,epitheliales, degeneratives Hyalin oder Kolloid* bezeichnet; auf die frither oft behauptete,
jetzt wohl endgiiltig abgetane Auffassung dieser Gebilde als parasitirer Natur und
die diesbeziigliche umfangreiche Literatur gehe ich absichtlich nicht ein. Sie sind auch
nach Schiller nicht fiir Carcinom spezifisch; doch fiel ihm ihr Auftreten gerade in
der Nachbarschaft ganz junger Carcinome auf, so daB er sie zwar nicht als ein pri-
carcinomatdses Vorstadium schlechtweg betrachtet wissen mochte, aber doch als den
Ausdruck einer schweren Kernschidigung in degenerativem Sinne, abhingig von der
Voraussetzung einer der Zelle selbst inne-
wohnenden Anlage, hervorgerufen durch
duBere, von oben (AusfluB) oder von unten
(Stauung) an das Epithel herantretenden
Schadigung: ,,diese Entartung des Zell-
kernes bietet oft die Grundlage fiir eine
welt schwerere, die mit einer vollkom-
menen Uménderung des Wachstums- und
Stoffwechsels verbunden ist, fiir die kreb-
sige Degeneration.”” Ich habe mich von
einer so weitgehenden Bedeutung dieser
Degenerationsformen nicht iiberzeugen
konnen, da ich sie bei beginnenden Fillen
nur ausnahmsweise, bei fortgeschrittenen,
Abb. 86. Epitheliale Riesenzellen und Riesenkerne aus allerdings hauflg sehr ausgesprochen fand,
einem fortgeschrittenen Plattenepithelcarcinom der Portio. Als Ausdruck der Hlnfalhgkelt des wuchern-
Starke Vorgr. ZelB Ok. 3, Obj. DD. den Zellmaterials werden sie in zweifel-
haften Féillen im Zusammenhalt mit

anderen Kennzeichen der Malignitit fiir diese sprechen.

RegelméBige und unregelmifBige, asymmetrische multipolare, verzerrte Kernteilungs-
figuren finden sich in allen Schichten, auch Riesenzellen mit mehreren bis zahlreichen
Kernen (Abb. 86). Hiufig ist eine verschieden starke Durchsetzung mit Rundzellen, Leuko-
cyten, nicht so haufig das Eindringen junger GefiBeapillaren. Zwischen beiden Extremen
des carcinomatdsen Epithels finden sich die verschiedensten Ubergéinge und in jeder Form
kann das Tiefenwachstum stattfinden und konnen die in dem urspriinglichen Stroma des
Ursprungsorgans sich ausbreitenden Krebsstringe und Nester sich ausbilden und so die
verschiedenen Grade der ,,Reife’, d. h. der Ahnlichkeit mit dem urspriinglichen Mutter-
boden, entweder von vorneherein besitzen, oder erst in der Tiefe erlangen, oder wieder
verlieren, wobei, wie besprochen, wohl oft ein bestimmter Typus in einer Geschwulst vor-
wiegt, aber doch an verschiedenen Stellen derselben Geschwulst die verschiedensten Bilder
und Zellformen miteinander abwechseln kénnen. So kénnen inmitten ganz unreifer, aus
kleinen Spindel- oder Rundzellen bestehender Carcinomstringe, plstzlich Anhiufungen
groBer, heller Plattenzellen und ausgesprochener Schichtungskugeln (Cancroidperlen) mit
zentraler Verhornung auftreten und so die Herkunft der Geschwulst verraten, die durch
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Darstellung des Zusammenhanges mit dem Plattenepithel nicht mehr nachweisbar gewesen
wire. Oder es finden sich innerhalb oder auch an der Grenze von Carcinomstringen, welche
aus ziemlich regelmiBigen, den Zellen des Stratum germinativum und mucosum ent-
sprechenden, mitunter mit mehr weniger deutlichen intercellularen Briicken versehenen
Zellen, manchmal auch aus prachtvoll ausgebildeten Stachelzellen aufgebaut sind (Abb. 59),
langgestreckte Spindelzellen mit eigentiimlich geschweiftem und verschlungenem Verlauf
einzeln oder in roBschweif- oder peitschenartigen Striahnen. Ich habe dabei nur vollstindig
unvorbehandelte Fille im Auge, nicht die nach Holzapfels erstmaliger Angabe durch
das Glitheisen bewirkte Schrumpfung und Streckung der Zellen und Kerne, die zu dhnlichen
Bildern fithrt. Die Spindelzellenziige sind hdufig, aber nicht immer, in der Langsrichtung
der Krebszapfen axial angeordnet, manchmal in unregelméfigen Wirbeln (s. Abb. 10),
fast wie die Muskelziige eines Myoms, mitunter auch radiér, besonders auch dann, wenn
sie bei den reifen und mittelreifen Formen noch die Entstehung aus einer deutlichen basalen
Cylinderzellschicht am Rand der Carcinomstréinge, oder auf dem Gefi3- oder Bindegewebs-
kern im Inneren eines fingerférmigen Fortsatzes erkennen lassen (Abb. 82). Ich kann
Krompecher (Zeitschr. f. Geburtsh. u. Gynikol. 329) nicht zustimmen, wenn er angibt,
daB sich aus der Anordnung der Krebszellen Schliisse auf die Genese des Tumors ziehen
lassen. Er sagt:,,Wéhrend bei den primér soliden Basalzellkrebsen (also dem gewdhnlichen
Plattenepithelcarcinomen) die ,,Basalzellen* (soll heiBen Krebszellen) eine axiale Anordnung
zeigen, lassen sie bei den primér driisigen Basalzellenkrebsen mitunter eine der radiiren
Anordnung der Drisen- resp. Cylinderzellen entsprechende radiire Anordnung erkennen,
welche selbst dann erhalten bleibt, wenn die Lumina ganz von Krebsepithel erfiillt sind.*
Das ist falsch, wie ein Blick auf Abb. 59, 62, 64, 65 und 83 zeigt, die alle eine mehr oder
weniger deutlich radiire Anordnung von Cylinder- und Spindelzellen aufweisen und doch
alle als vom Plattenepithel ausgegangene, primér solide Carcinome festgestellt sind.

Wohl aber 1d8t sich auch bei nicht mehr darstellbarem Ausgangspunkt die Herkunft
per exclusionem erkennen, indem man die normale Beschaffenheit aller anderen fiir die
Entstehung in Frage kommenden Gebilde feststellt. Uber das Vorkommen von Glykogen
in Plattenepithelcarcinomen der Portio und Plattenepithelformation bei Adenocarcinom des
Korpus machten Lahm und Schiller neuerdings (1928) genauere Angaben. Lahm
findet diesen normalen Bestandteil des Portioepithels iiberall da, wo es zur Differenzierung
mittelreifer und reifer Zellen gekommen ist und hélt sein Fehlen fir einen Hinweis auf
mogliche Malignitét; Schiller (Zentralbl. 1928, 8. 1564) sogar ,,fiir ein nahezu eindeutiges
Symptom der carcinomatésen Umwandlung®, allerdings nur bei ganz jungen Carcinomen,
da es bei dlteren, ausgereiften Fillen und bei Verhornung gelegentlich gefunden wird.
Ohne andere, sichere Zeichen der Malignitidt scheint mir vorldufig der Glykogenmangel
sichere Schliisse nicht zu erlauben.

Findet @iberhaupt keine Ausreifung und Schichtung statt, so ist die Gestalt und GroBe
der die Strénge bildenden Zellen meist eine gleichméaBigere, meist ziemlich kleine (Abb. 63 und
64). Doch gibt es auch ,,unreife’ Plattenepithelcarcinome, die aus grofen, helleren, mehr
weniger scharf begrenzten und ganz unregelmiBig geformten Zellen bestehen (Abb. 65);
das Bild wird, durch die Hinzugesellung von ganz unregelmiBig geformten, oft syncytialen
Riesenzellen (Abb. 86) mit mehrfachen, oft riesigen, unregelméBigen, hyperchromatischen
Kernen, noch bunter. Gerade diese polymorphzelligen, unreifen Carcinome haben gelegentlich
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Ziweifel an ihrer Herkunft vom Plattenepithel aufkommen lassen, besonders wenn inner-
halb der Krebsstringe und Alveolen Lichtungen auftreten (s. Abb. 65), wodurch eine
gewisse Ahnlichkeit mit driisigen Bildungen entstehen kann. Doch bemerkt schon Amman
mit Recht: Ein von atypischen Epithelien umgebener Hohlraum liefert noch keineswegs
den Beweis, daB} es sich um ein von den Driisenepithelien ausgehendes Carcinom handelt
(s. Abb. 21). Diese Hohlraumsbildung durch Zerfall der innersten Zellschichten kommt
auch bei reifen (Abb. 61) und mittelreifen (Abb. 21) Carcinomen vor; die Begrenzung der
Hohlrdume folgt im allgemeinen den &uBleren Konturen der Striinge (Abb. 65), sie sind
durch Degeneration und Zerfall der innersten, von dem blutfihrenden Bindegewebe am
weitesten entfernten Zellen entstanden und oft noch teilweise ausgefiillt von Zellen und
Kerntrimmern, kornigem Detritus und eingewanderten Leukocyten. In den zusammen
gesinterten Massen finden sich gelegentlich Kalkablagerungen. Auch durch hyaline, fettige
hydropische, selten schleimige Entartung (Miiller, Pop, Cordua, Schottlinder, Fall 53,
eigene Beobachtung, 1927, s. Odenthal, Monatsschr. f. Gyndkol. Bd. 78, 1928) einzelner
Zellen und Zellgruppen kénnen scheinbare oder wirkliche, meist unregelmiBig begrenzte
Hohlrdume entstehen (Amman). Insbesondere sah ich 6fters einfache Vakuolisierung der
Krebszellen, wobei der Kern oft wie in diinnen Féden aufgehingt, in der Mitte der zarten
blasenférmig aufgetriebenen Zelle lag, oder ausgefallen war. Bei all diesen Zell-
degenerationen kénnen sich die den ausfallenden Zellen benachbarten Elemente mehr
weniger radidr um die entstandenen Liicken anordnen, so daf auf diese Weise auch Driisen-
dhnlichkeiten entstehen und zu falschen Schliissen verleiten kdnnen (s. Abb. 12), mit
Unrecht, da auch im normalen Plattenepithel &hnliche Bilder vorkommen, wie schon
Amman bemerkt. Groflere, ganz unregelmiBige Liicken entstehen durch einfache Nekrose
und nachfolgende Erweichung des gesamten Krebsgewebes, einschlieflich der Bindegewebs-
balken. Durch den gleichméBigen Druck des allméhlich vollstindiger Verflissigung anheim-
fallenden Inhalts konnen auch grofere Hohlrdume innerhalb des epithelialen Parenchyms,
eine regelmaBige schlauchartige oder rundliche Form und eine ziemlich glatte innere
Begrenzung durch endothelartige platte Zellen erhalten, wihrend urspriinglich die sich
abstoBenden, innersten, abgeplatteten und kernlos gewordenen Zellen der innersten Schicht
bei reifem oder mittelreifemn, die regellos zerfallenden Zellen bei unreifem Carcinom fetzig
in die Lichtung hereinragen (s. Abb. 62). Durch fortschreitenden Zerfall nach innen bei
gleichzeitigem Wachstum nach auBen, kénnen regelrechte Cysten gebildet werden. Auch
durch Vordringen des carcinomatdsen Epithels entlang der Wandung groBerer Lymph-
rdume ohne Ausfilllung derselben, konnen unregelmifiig gestaltete epithelausgekleidete
Hohlrdume oder auch langgestreckte von geschichtetem Epithel ausgekleidete Schliuche
entstehen. Das Endothel kann dabei von der Wand nach der Lichtung zu abgehoben
werden, so daB es diese begrenzt. Werden kleine Blut- oder LymphgefiBe vollkommen und
gleichméBig von Carcinomzellen umwachsen, so erscheint ein innen von regelméBigem Endo-
thel ausgekleideter, von breiten geschichteten carcinomatosen Epithelmassen ummantelter
Hohlraum im mikroskopischen Bild. Endlich kénnen die oft stark erweiterten Lichtungen
ehemaliger Driisen, in welche das Carcinom zerstérend eingedrungen ist, als mit Schleim-
oder Eiter- oder Zerfallsmassen gefiillte Hohlrdume, tibrig bleiben.

Das Epithel der Driisen kann zunichst erhalten bleiben; es wird von dem zwischen
ihm und der Membrana propria vordringenden Plattenepithel abgehoben (Abb. 85), nach
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dem Lumen zu verdringt und dabei immer mehr gedehnt und verdiinnt, bis es schlieBlich
durchbricht und zugrunde geht (Abb. 67). Das Plattenepithel fillt dann entweder die
Driise vollstéindig aus, oder es kriecht als breiter Belag der Wand entlang weiter, bis, wie
oben beschrieben, eine mit vielschichtigem Epithel ausgekleidete Cyste entstanden ist;
es ist dabei einerlei, ob es sich um einen Carcinomstrang handelt, der, etwa von einem
Lymphgefi oder unmittelbar von dem Bindegewebe herkommend, seitlich an eine
Driise herantritt und ihre Wand direkt zerstort, oder ob das carcinomatése Oberflichen-
epithel von oben her in die Offnung des Ausfithrungsganges eindringt (Abb. 85, 10). In
letzterem Falle ist der Vorgang anfinglich derselbe, wie bei der Ausfillung von Cervix und
Erosionsdriisen durch gutartiges Plattenepithel bei der Erosionsheilung oder Uberkleidung
eines Ectropiums mit Plattenepithel (s. Abb.75). Ich kann Schauenstein nicht zustimmen,
wenn er (Arch. 85, 1908, S. 611) hier einen Unterschied annimmt. ,,Wahrend das gutartige
Plattenepithel nur lings der Ausfithrungsginge der Driisen ganz diinne Zellziige in Form
von keilformig sich zuspitzenden Ausldufern von dem Oberflichenbelag auf eine meist sehr
kurze Strecke unter dem Cylinderepithel in die Tiefe sendet, finden wir in unserem (bos-
artigen!) Fall, daB das Plattenepithel in die Driisenausfiihrungsginge in breiten, oft sehr
langen Zellmassen eindringt, welehe durchweg die gleiche Dicke haben, wie der oberflédchliche
Belag.“ Es ist richtig, daB das Carcinom meist in Form der breiten Belige eindringt
(Abb. 85, 10), aber es kann es auch in Form einer einfachen Reihe kleiner, stark gefiarbter
Zellen tun, wie ich es selbst gesehen habe und es Schottlinders Abb. 90, Taf. XIT vom
Oberflichenepithel der Cervix zeigt, das sich dem andringenden carcinomatdsen Platten-
epithel gegeniiber genau so verhélt wie das Driisenepithel. Auch Schiller bemerkt, daB
sich in seinem Fall 2 das carcinomatdse Epithel den Driisenoffnungen gegeniiber genau
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so verhielt, wie normales im dritten Heilungsstadium einer Erosion. Umgekehrt kann das
gutartige Epithel bei der Erosionsheilung, wie das Abb. 75 zeigt, in ganz breiten Bindern
vordringen und das Cavum ebenfalls vollstindig ausfilllen. Es kommt bei der Unterscheidung
des gutartigen und bosartigen Vorgangs nicht auf diese Dinge an, sondern — abgesehen
von etwa gleichzeitig sichtbaren Zerstérungsvorgéngen an den Driisen in der Nachbarschaft,
etwa seitlicher Einbruch in zwei benachbarte Driisen, wie es Abb. 66 und eine Abbildung
Docas zeigt — auf die Beschaffenheit des Epithels, die als maligne oder benigne nach den
mehrfach erwihnten Kriterien meist unschwer zu bestimmen ist.

Hiufig findet man inmitten eines ausgedehnten Carcinoms vollkommen erhaltene
Cervixdriisen (Abb. 65). Gelegentlich antwortet das Cervixdriisengewebe auf das Andringen
des Plattenepithels (auch nicht carcinomatdsen, s. spater!) durch adenomatsse Wucherung,
wobei es seinen Charakter als hocheylindrisches, schleimproduzierendes Epithel ganz ver-
lieren und ein Gewirr kleiner, von niedrig-kubisehem bis vollstindig endothelartigem Epithel
ausgekleideter Hohlriume bilden kann, bei deren Umwachsung durch das Plattenepithel
eigentiimliche, schwer deutbare Bilder entstehen konnen (vgl. Abb. 18). Die Abbildung
zeigt die letzten Ausldufer des ganz jungen Portiocarcinoms von Fall 8 nach der Cervix-
schleimhaut zu. Diese adenomatiose Wucherung ist nicht destruierend und maligne. Schiller
meint, daB dieses Verhalten der Cervixdriisen, das er in seiner Abb. 82 abbildete, besonders
bei jungen Krebsen vorkommend, auf einen biologischen Unterschied zwischen den
beginnenden und den vorgeschrittenen Carcinomen schlieBen lasse, bei welch letzteren,
wie oben schon erwihnt und abgebildet, die Driisen oft ganz unveréndert von Carcinom-
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massen vollkommen umgeben gefunden werden. Doch werden wir spéter noch sehen, daf3
sich nicht ganz so selten bésartige Entartung der Cervixdriisen zu den Plattenepithel-
carcinomen gesellt.

Auch das normale Plattenepithel der Portio vaginalis wird von dem carcinomatiosen
Epithel angefressen und zerstort, wenn es an der Seite oder von unten her an dasselbe
herantritt. Dabei ist, wie Abb. 36 und Abb. 15 links zeigt, die Grenze eine vollkommen
scharfe. Der Durchbruch von unten sieht aus wie ein geologischer Profilschnitt, welcher
den Durchbruch eruptiven Gesteins, etwa Basalts, durch die tibergelagerten Schichten
darstellt. Eine Verwechselung mit dem priméren Tiefenwachstum des Oberflichenepithels
mit den allmihlichen Ubergingen des ersteren in die der Tiefe zustrebenden Fortsitze ist
daher nicht méglich. Ganz anders ist die Abgrenzung, wenn es sich um oberflichliche
Ausbreitung des Carcinoms durch Nachbarumwandlung handelt (Abb. 88); hier findet ein
sich zwar schnell vollziehender, jedoch deutlicher allméhlicher Ubergang zwischen dem noch
normalen und dem in loco carcinomatds entarteten KEpithel statt, wihrend die ober-
flachlichste Schicht sogar noch ganz unversehrt iber die Grenzstellen hinwegzieht und
an letzteren von Zerstorung nichts zu sehen ist. Es kann dieses verschiedene Verhalten
mit zu den Beweisen der ja vielfach bestrittenen Ausbreitung des Carcinoms durch Nachbar-
entartung gerechnet werden. Schiller geht ausfithrlich auf diesen Punkt ein, auf den wir
spiater noch zuriickkommen miissen.

Von den histologischen Einzelheiten des Plattenepithelearcinoms verdient die Riesen-
zellenbildung und die Verhornung noch eine kurze Besprechung.

Die letztere, die ja auch normaliter an Vagina und Portio nur ausnahmsweise unter
besonderen krankhaften Verhiltnissen (Leukoplakie, Prolaps) vorkommt, ist ziemlich
selten, wenigstens in voller Ausbildung deutlicher Lamellierung und ausgesprochener
Schichtungskugeln (Abb. 61). Das Stratum granulosum fehlt meist, gelegentlich finden
sich unregelmiBige Ablagerungen von Eleidinkérnern. Héufiger sind rudimentére Formen
von Verhornung, die ganz regellos innerhalb der Carcinomstringe auftreten, oder wie es
Krompecher nennt, parakeratotische Vorginge, d. i. die Ablagerung von hornéhnlicher
Substanz in den Zellen ohne Verlust des Kernes; die Abgrenzung gegeniiber der hyalinen
Degeneration ist hiufig schwierig und nur duvch spezifische Farbungen méglich. Cordua
fand in 79/, der Fille Verhornung, Schottlander in 89/, in vollkommen ausgebildeter
Form, aber nur bei reifem Carcinom; bei mittelreifem in ganz unregelméBiger, mehr diffuser
und nicht sicher deutbarer Form, in 429/, bei unreifen in etwa 259, wobei jedoch in
der Hilfte der Fille einzelne ,,reife” Nester in den sonst unreifen Carcinomen vorhanden
waren. Aus der radiologischen Literatur (s. diese bei v. Franqué, Zeitschr. 77, P. Prym)
ist endlich bekannt, daBl durch die verschiedenen Strahlenarten (Radium, Mesothorium,
Rontgen) bei Carcinomen, die vorher gar keine oder nur andeutungsweise Verhornung
zeigten, diese in ausgedehntem MaBe kiinstlich hervorgerufen werden kann.

Mir scheint, daB auch aus diesen Verhiltnissen die geringe Berechtigung allzu weit
gehender Einteilungen hervorgeht und daB es beim Uterus, wo die Verhornung nicht zu
den physiologischen Erscheinungen gehort, keinen Sinn hat, diese so variable und neben-
sichliche Erscheinung zum Einteilungsprinzip zu erheben und, wie es geschehen ist, die
,,verhornenden Carcinome‘‘ als Cancroid in einer besonderen Gruppe herauszustellen.

Auch die Ausbhildung von syncytialen vielkernigen Riesenzellen und Riesenkernen
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in plumpen, hyperchromatischen, ganz unregelméfBigen Formen, wird durch die Bestrahlung
kiinstlich hervorgerufen ; beide Erscheinungen sind hier ganz offenbar Vorstadien des Zerfalls
und kommen als solche, wie P. Prym besonders betont, auch in unbestrahlten Portio-
carcinomen mit raschem Wachstum und sehr schlechter Ernihrung der einzelnen Zellen
hiufig vor, und zwar in Tumoren, die an anderen Stellen das Bild ganz gewo6hnlicher, klein-
zelliger, unreifer Carcinome darbieten. Aber nach eigener und fremder Beobachtung trifft
das nicht immer zu: man findet sie auch gerade an der Grenze des Carcinoms, wo dieses
ganz offensichtlich in lebhafter Wucherung und im Vordringen begriffen ist, als Ausdruck
besonders guter Erndhrung und tberstirztem Zellwachstum und auBerdem in manchen
Fallen amitotischer Kernteilung (Moench), welcher die Teilung des Protoplasmas nicht
nachfolgen kann; hier sind freilich die Kerne meist kleiner und ohne Zeichen des heran-
nahenden Zerfalls, wenn auch meist besonders stark gefdrbt. Sie konnen auch hervorgehen
aus Riesenzellen mit groBen, unregelmiBigen, bizarr geformten Riesenkernen, welche
Schiller als Ausdruck aufs hochste gesteigerter Polymorphie auffait. Sehr hiufig finden
sich, besonders bei verhornendem Carcinom, mit und ohne vorangegangener Bestrahlung,
dem Bindegewebe entstammende vielkernige Riesenzellen, deren Eigenschaft als Fremd-
korperriesenzellen mit Phagocytencharakter aus ihrer Lagerung zu den abgestorbenen,
verhornten Massen ohne weiteres klar wird; sie umgeben sie mitunter in dichten Scharen
und nagen sie sichtlich an. Nach Herxheimer konnen auch durch den Reiz chemischer,
vom Carcinom produzierter Stoffe im Stroma Riesenzellen in richtigen, epitheloiden
Pseudotuberkeln gebildet werden, die morphologisch von Langhansschen Riesenzellen
bei Tuberkulose nicht zu unterscheiden sind; diese konnte Zieher (Minch. med.
Wochensehr. 1906) experimentell auch rein toxiseh hervorrufen. Bei Kombination von
Carcinom und Tuberkulose kann, wie eine Beobachtung E. Schmidts zeigt, die Ent-
stehungsursache der einzelnen Riesenzellentuberkel zweifelhaft bleiben. Schiller
beschreibt aus Lymphendothelien hervorgegangene Riesenzellen, entstanden zum Teil
bei unmittelbarer Berithrung mit den das Lumen ausfiillenden Carcinomzellen, zum Teil
auch in einiger Entfernung von dem Carcinomzapfen durch chemische Fernwirkung der
in diesen gebildeten Substanzen.

SchlieBlich muB noch der Verdnderungen der Korperschleimhaut bei carcinomatéser
Erkrankung des Gebérmutterhalses, einerlei in welcher Form, gedacht werden. Fast regel-
méfBig finden sich entziindliche Reizzustinde, entweder in Gestalt einfacher rundzelliger
Infiltration des Zwischengewebes (Wander- und Plasmazellen, Martzloff) oder in Gestalt
hyperplastischer Wucherungen der Driisen und des Zwischengewebes, die aber etwas Spezi-
fisches nicht darstellen; die von Abel und Landau gemachte Angabe hiufiger sarkomatoser
Entartung im Korpus hat von keiner Seite Bestitigung gefunden; bei Pyometra ist die
Scehleimhaut in eine granulierende Membran verwandelt, an deren Oberfliche dfters Platten-
statt des Cylinderepithels gefunden wurde. DaB auch gelegentlich Carcinomenentwicklung
vorkommt, wird spéter erortert werden.

B. Das von cylindrischem Epithel abstammende Uteruscarcinom.

Wenn das Cylinderepithel des Uterus unter Beibehaltung seiner urspriinglichen Form
in bosartige Wueherung gerit, so werden immer driisige oder driisenihnliche Formationen
gebildet. Mir ist wenigstens weder aus der Literatur, noch aus eigener Beobachtung ein
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Fall bekannt, in dem nur aus Cylinderzellen gebildete solide Tumoren im Uterus entstanden
wiren. Wohl aber kommt eine sofort zu solider Tumorbildung fithrende Wucherung des
Epithels unter sofortiger Umwandlung von GréBe, Gestalt und Anordnung der Zellen,
also unter Meta- oder Anaplasie derselben, vor, aber auch dies ist eine Ausnahme. So gut
wie immer geht einer solchen Entwicklung ein papillér-driisiges Stadium voraus. Aber auch
dann ist es eine ziemlich groBe Seltenheit, dall die maligne Wucherung erfolgt, ohne da8
eine weitgehende Verdnderung des normalen Cylinderzelltypus erfolgt. Diese seltenen
Fille, die ich zuerst beschreiben will, bezeichnen wir als:

1. Adenoma malignum.

Diese Krebsform hat — wie das mit Plattenepithelbildung einhergehende Adeno-
carcinom — eine kaum mehr zu bewiltigende Literatur hervorgerufen. Meine Darstellung
beruht — ohne daB ich vollkommene Vollstindigkeit gewihrleisten kann — auf der Durch-
sicht von etwa 40 sich mit dem Adenoma malignum beschiftigenden Arbeiten und auf den
Studien zweier eigener Fille, die ich nicht ausfiihrlich bringe, da sie dem in der Literatur
Niedergelegten nichts Neues hinzufiigen konnen.

Schon der Name hat zu immer wiederkehrenden langwierigen Erorterungen gefiihrt,
die ich im einzelnen nicht verfolgen will. Ich verstehe darunter, wie wohl die Mehrzahl
der Autoren, eine Geschwulstform, die aus papilliren und driisigen Bildungen mit gar nicht
oder sehr wenig verdnderten Cylinderzellen in einfacher Schicht besteht — in ihrem ganzen
Umfang, oder doch zum allergroBten Teil, so daB es erst bei lingerem Suchen gelingt
offenbar spiter gebildete, anders gebaute Bezirke zu finden. Es ist gewil vom wissen-
schaftlichen Standpunkt aus nichts dagegen einzuwenden, wenn diese Geschwulstformen
als Carcinoma cylindercellulare adenomatosum oder als Carcinoma adenomatodes (Spencer)
oder, wie Frankl will, als Adenocarcinom von héchster Reife bezeichnet wird; aber,
abgesehen von der Umsténdlichkeit dieser Bezeichnungen, die eine nihere Erlduterung
fast unmittelbar herausfordern, stoBen sie den Lernenden, den Arzt und Kliniker, lange
nicht mit derselben Klarheit und Bestimmtheit auf die tiberaus wichtige Tatsache, daB
es Geschwiilste gibt, die im histologischen Einzelbild sich von den gutartigen Wucherungen
gar nicht zu unterscheiden brauchen und doch die Bedeutung einer bosartigen Geschwulst
haben, die wie harmlose Adenome aussehen kénnen und doch zerstérend wachsen und das
Leben der Trigerin bedrohen und schlieBlich vernichten, die eben maligne Adenome sind.
Der Lehrer, Kliniker und Praktiker wird also fiir die Beibehaltung dieses im iibrigen auch
vollkommen eingebiirgerten Namens eintreten miissen, sowie dies auch Lahm (1927)
tut, obwohl er filschlicherweise angibt, da Frankl niemals ein ,echtes Adenoma
malignum der Cervix gesehen habe, wihrend dieser Autor iiber drei solche Fille berichtet
und ausdriicklich hervorhebt, daB er mit Schottlinder daran fest halten miisse, daB es
am Uterus krebsige Geschwiilste gibt, welche nicht nur streckenweise, sondern allenthalben
dem Typus Adenoma malignum Autorum entsprechen. Als Beleg fiir die Berechtigung
dieses Standpunkts mag der von Paul Zweifel (1925) erwéhnte Fall angefiihrt sein, in
welchem ein malignes Adenom der Cervix mit reiner Einschichtigkeit des Epithels vom
pathologischen Anatomen als einfaches, gutartiges Adenom bezeichnet worden war,
wihrend sich bei der Operation schon eine kleinapfelgroBe Zerfallshohle mit Ergriffensein
der Blasenwand fand. Mansfeld berichtet iiber einen infolge Fehldiagnose der patholo-
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gischen Anatomen zu spit operierten, spiter in rezidivierendes Adenocarcinom {iber-
gegangenen Fall vom Corpus uteri.

Wie das Adenoma malignum makroskopisch in allen Formen und an allen Orten des
Carcinoma uteri auftreten kann, als polypose Geschwulst der Portio (Schottldander,
Hartmann, d’Allaines und Surmont), der Cervix (R. Meyer, Zeitschr. 85, S. 461,
eigener Fall), des Korpus (R. Meyer, Zeitschr. 85, S. 459), als knollige Auftreibung einer
Portiolippe oder der ganzen Cervix, als fein papillirer Tumor in Cervix oder Korpushdéhle,
als brockliger Blumenkohl, als tiefes Geschwiir (Moukayes ,,durchbohrendes Adenome
térébrant'), als weit ausgefressener Krater der Cervix, als ein die ganze Cervix durch-
setzendes System feinster Spalten und Kanéle — wurmstichiges Carcinom Ruges — oder
schleimgefiillter kleinster oder groBerer Cysten, als zum Verschlul der Cervix fithrende
Wucherung mit Pyometrabildung (Bong, Limnell), so kann es auch mikroskopisch die
verschiedenste Beschaffenheit aufweisen. Entscheidend fiir die Diagnose ist immer, daf}
das Epithel im ganzen Tumor, oder wenigstens in dem allergroBten Teil desselben, ein-
schichtig ist und die bosartige, zerstorende Eigenschaft der Wucherung zutage tritt, ehe
die Einschichtigkeit des Epithels verlassen ist. Ks ist richtig, daB viele — vielleicht die
meisten — Fille frither oder spiter Mehrschichtungen und Polymorphie der Epithelien
aufweisen, mit anderen Worten, in Adenocarcinome iibergehen. Solche Fille berichten
von der Portio: Flecker, Ryss, Hartmann, d’Allaines und Surmont; von der
Cervix: Cullen, Birnbaum, Frankl, Fiirst, Gebhard, John, Kirchhoff,
Klinger, Ruge und Veit (Fall 1); eigene Beobachtung, Muller u. a.; vom Korpus:
Frankl, Bong u. a.). Nach Frankl (1918) ist das maligne Adenom im Korpus sehr viel
hiufiger (10°/, der Korpuscarcinome) als in der Cervix (0,85%, aller Collumkrebse), doch
sah er im Korpus keinen einzigen ganz reinen Fall, wihrend von 5 Cervixfillen 3 allent-
halben die reine Struktur des Adenoma malignum zeigten. Reine Fille aus dem Korpus
sind beschrieben von Bong, Mirabeau, Selberg, Williams; erwdhnt ohne weitere
Beschreibung von Norris und Vogt, von Obata 9 gegeniiber 8 Fillen aus der Cervix
unter 244 Uterus-Carcinomen davon 112 driisigen.

Auch nach R. Meyer ist das Stadium der Driisenimitationen mit ausschlieBlich ein-
schichtigem Epithel etwas ganz Gewohnliches. Ganz reine Fille sind beschrieben von der
Portio von Heitler, Schidkowsky, Schottlinder, Mansfeld, dessen Fall als
Adenoma malignum nicht diagnostiziert wurde, weil die unzéhligen, dicht aneinander
gelagerten Driisenlumina einschichtiges Cylinderepithel ,,benignen Charakters® trugen,
aber sowohl nach dem Verlauf — brockeliger, leicht blutender Tumor der Portio,
der rezidivierte und durch supravaginale Amputation schlieBlich geheilt wurde — und
nach der beigegebenen Abbildung ein zweifelloses malignes Adenom war. Von der
Cervix von Bong, Brose, Eberle, Frankl, Gebhard, Heurlin, Zweifel sen.,
John, Klinger, Knaus und Camerer, Kromer, Limnell, Kriiger, Keitler (1900),
Hofert, Moukaye, Praetorius, Ruge und Veit (Fall2), Selberg, Williams (Fall 11),
Maec Cann, Spencer (1926), dessen Beobachtung durch sehr gute Abbildungen belegt
und dadurch bemerkenswert ist, daB die Kranke 22 Jahre nach der vaginalen Total-
exstirpation als gesund beobachtet ist.

Auch die Metastasen konnen — entgegen der Behauptung Kaufmanns und Schid-
kowskys — rein adenomatds sein [Gebhard, Ruge, Selberg (Peritoneum und Driisen),

7*
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John (Driisen), Marino (Ovarien)], ebenso die Nachbarausbreitungen, nimlich auf Scheide
und Parametrien (Herman, Schidkowsky, Schottlinder), Septum rectovaginale
(Flecker), auf die gegeniiberliegende nach querer Durchwachsung des Cavum corporis
erreichte und angefressene Uteruswand (Heurlin Fall 44), das Korpus bei primérer Ent-
wicklung in der Cervix (Cullen, Heurlin, eigener Fall, Abb. 38—41 und umge-
kehrt) und die Rezidive (Gebhard, Eberle, Hofert, Heurlin Fall 50 u.a.). Die
an Selbergs Fillen von rein adenomattsen Peritoneal- und Driisenmetastasen von
Heurlin und Schidkowsky geiibte Kritik wurde schon von Schottlinder als un-
gerechtfertigt zuriickgewiesen; auch in dem sehr bemerkenswerten, leider nicht genauer
beschriebenen und abgebildeten Falle von Norris und Vogt deckte die 6 Wochen nach
der Probeabrasio bei einer 20 jihrigen Frau gemachte Operation eine rein adenomatose
Metastase auf der Oberfliche des Ovariums auf, welche als Implantation durch die Aus-
schabung mobiligierter und durch Uteruskontraktionen durch die Tuben getriebener
Geschwulstzellen gedeutet wurde.

Ein Implantationsrezidiv am Introitus, ebenfalls von rein adenomatdsem Bau, wie
der Primértumor im Fundus, beschreibt Flaischlen (Zeitschr. 64). In anderen Fillen
zeigten die Metastasen den Bau des mehrschichtigen bis fast soliden Adenocarcinoms [Cullen
(Tube!), Frankl (Driisen), Kaufmann], ebenso die weiteren Aushreitungen und Rezidive.
So bot Birnbaums durch sehr starke Schleimbildung ausgezeichneter Fall bei der
Excochleation das Bild eines ganz reinen Adenoms, bei der wegen Mucometra ein Jahr
spiter ausgefithrten Totalexstirpation aber nur in den jingsten in den oberen Teilen des
Korpus befindlichen Partien dieses Bild, in der Umgebung des verschlossenen Orif. intern.
dagegen das Bild des Adenocarcinoms. Die Geschwulst breitete sich also als malignes
Adenom aus, ging aber weiterhin immer wieder in Adenocarcinom fiiber; es ist mdglich,
daB mancher in frithercr Zeit operierte I"all von reinem malignem Adenom, spiter ebenso
in Adenocarcinom iibergegangen wire, wenn die Entwicklung nicht durch die Operation
unterbrochen worden wire. Mag jedoch auch im einen oder anderen der verdffentlichten
Fille die Untersuchung nicht mit der von Kaufmann geforderten Vollstindigkeit und
Griindlichkeit durchgefiihrt sein, jedenfalls steht fest, dafl es Fille gibt, die den Charakter
des reinen malignen Adenoms in allen Teilen — Metastasen, Ausbreitungen, Rezidiven —
bewahren, bis Operation oder Tod der Wucherung ein Ende bereiten. Das Adenoma
malignum ist also doch mehr als, wie Schottlinder, der iibrigens Begriff und Namen
auch beibehalten will, meint, ein seltenes, meist kurz dauerndes Stadium einer den Adeno-
carcinomen unterzuordnenden Krebsart.

Der Ausgangspunkt der Wucherung ist, und zwar entweder an umschriebener oder
mehr weniger ausgedehnter oder die ganze Schleimhaut umfassender Stelle, das cylindrische
Epithel entweder der Oberfliche der Cervix oder des Korpus oder der Driisen beider Teile
oder einer Erosion; neugebildete Erosionsdriisen sind schon von dem ersten und genauesten
Schilderer Carl Ruge, besonders beschuldigt worden, bei Schidkowsky blieb der Tumor
2 mm von der auch mikroskopisech wohl erhaltenen Cervixschleimhaut entfernt und fand
sich in den Driisen dicht unterhalb des normalen Plattenepithels der Portio, konnte also
nur von Erosionsdriisen entstanden sein. Wie dem Adenocarcinom, so konnen (aber miissen
nicht!) auch den malignen Adenomen gutartige adenomatése Wucherungen der Driisen
vorausgegangen sein, und finden sich daher o6fters in denselben Priparaten. Baecker
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berichtet, daB bei einer Kranken 20 Ausschabungen innerhalb 10 Jahren gemacht wurden,
wobei 18 mal eine ,,Endometritis glandularis®, dann eine gutartige adenomatdse Wucherung
und zuletzt ein malignes Adenom gefunden wurde. Die Moglichkeit gleichzeitiger maligner
Wucherung der Cervix- und Korpusepithelien wird durch den Fall Cullens (1900) nahe-
gelegt, in welchem die Schleimhaut des gesamten, bis zur GréBe dreimonatlicher Schwanger-
schaft aufgetriebenen, im Fundus bis zur Serosa durchwucherten Uterus, gleichméBig befallen
war. Hs fand sich keine Spur normaler Korpusschleimhaut, das hohe, stark schleim-
sezernierende Epithel glich tberall auch im Korpus normalem Cervixepithel, hie und da
fanden sich schon Mehrschichtung und unmittelbarer Ubergang der typischen Cervix-
epithelien in kleine und mehr rundliche Elemente, die auch als Metastasen in den Lymph-
capillaren der Tubenschleimhaut sich fanden. In einem eigenen Falle war die Korpus-
schleimhaut noch erhalten, die unregelméBigen Driisenwucherungen in derselben mit
anfangs annihernd normalem, cylindrischem oder kubischem Korpusepithel gingen all-
méhlich iiber in hohes, Farbstoff kaum annehmendes, stark Schleim sezernierendes Cervix-
epithel und durchsetzten von der Schleimhaut aus als solches die gesamte Uteruswand und
die Lymphbahnen, am stirksten die innersten Schichten, an vielen Stellen in groBe, un-
regelméBige, immer noch sehr helle, ausgesprochen carcinomatose, geschichtete Zellen iiber-
gehend. In der Cervix lief sich die gleiche Umwandlung des Epithels der zerstérend wuchern-
den Cervixdriisen mit zumeist typischem, hocheylindrischem Epithel und der Einbruch in
die Lymphbahnen in noch viel fortgeschrittenerem Grade beobachten und zwar unmittelbar
unter dem unversehrten Plattenepithel der Portio beginnend, so dafl man annehmen muBte,
daB in diesem Falle zuerst die Cervixepithelien, im weiteren Verlauf aber auch die Korpus-
epithelien die Umwandlung in malignes Adenom und schlieBlich in eben beginnendes Adeno-
carcinom erfahren. Auch Zweifels neue (1927) auf S. 286 angefithrte Beobachtung gleich-
zeitigen malignen Adenoms in Korpus und Cervix kann hier angezogen werden. Diese
Beobachtungen scheinen mir in morphologischer wie allgemein biologischer Beziehung
deshalb bemerkenswert, weil ich auch ohne jede Beteiligung der Cervix bei Adenocarcinomen
des Korpus die Umwandlung des Korpusepithels in typisches ,,Cervixepithel* wiederholt
gesehen habe und weil auffallenderweise das an sich recht seltene und in etwa 80 Fillen
beschriebene rein maligne Adenom des Collum uteri sich in 8 Fillen (Schottlénder,
Klinger, Hofert) mit Plattenepithelearcinomen der Portio vergesellschaftet fand, ein
besonders deutlicher Beweis fiir die oft bezweifelte multizentrische Entwicklung bosartiger
Wucherungen am Uterus. Auch Ovarialtumoren, aber von ganz anderem Bau und unab-
hingig von dem uterinen Tumor, wurden zweimal (Bong, Kirchhoff) gleichzeitig
gefunden.

In den ganz reinen Fillen von malignem Adenom kann das Epithel zunichst dem-
jenigen der Ursprungsstelle, also dem Korpus (Abb. 87) und dem Cervixepithel (s. Abb. 40
und 41) vollkommen gleich sein. Mit Recht bemerkt ein so erfahrener Untersucher wie
Frankl: ,,Ich mochte keineswegs wagen, die isolierte Driise als einem Carcinom angehérig
zu diagnostizieren‘‘, und dhnlich duBert sich R. Meyer (Zeitschr. 85, S. 452). Der Unter-
schied zwischen den im Korpus und in der Cervix entstandenen Formen verwischt sich beim
lingeren Bestand. Die Epithelien werden bald kleiner, mehr kubisch, bald auch grofBer,
als in der Norm, auch im Korpus ganz hocheylindrisch mit langen, stibehenférmigen Kernen,
oft auBerordentlich schmal und hoch, sich in dichten Biischeln erhebend; Messungen hat
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in der Cervix Hofert vorgenommen und eine Hohe von 28—34 y des malignen, von 16 bis
28 u des normalen Cervixepithels gefunden. Krémer spricht 1902 von typischen Pseudo-
mucinzellen in seinem zerstérend wachsenden, groBere Cysten bildenden malignen Adenom
der Cervix, doch ist eine chemische Untersuchung nicht ausgefiihrt. Auch in der Cervix
werden oft die Epithelien mehr den weniger hohen Zellen des Corpus uteri &hnlich, ihr
Protaplasma wird dunkler (Obata), oft sind sie nicht mehr ganz regelméBig cylindrisch,
sondern keulenformig oder dreieckig mit der breiten Basis abwechselnd nach oben und unten;
mitunter wird das Epithel — sowohl im Korpus als in der Cervix — ganz niedrig, endothel-
dhnlich und die Zellgrenzen ganz verwaschen, so daB groBe Ahnlichkeit mit syncytialen
Bildungen oder endothelialen Wucherungen entsteht. Sehr hdufig erscheint das Epithel
zweizeilig, manchmal auch mehrzeilig, d. h. man sieht eine fast ganz regelmifige doppelte
oder dreifache Reihe von Kernen, welches Bild jedoch nicht durch wirkliche Mehrschichtung
der Epithelzellen, sondern nur durch gegenseitiges Ausweichen der Kerne der dicht gelagerten
und abwechselnd mit den schmalen und mit den breiten Polen der Basalmembran auf-
sitzenden Zellen zustande kommt. Auch die Kerne selbst sind meist nicht mehr ganz regel-
méBig, von verschiedener GroBe, oft ungewdhnlich stark gefdrbt und von ungleichmaBiger,
mehr rundlicher, eckiger oder quer ovaler oder auch halbmondférmiger Form. Sehr ver-
dichtig ist eine ungewohnliche Zahl von Mitosen, die meist regelméBig, gelegentlich aber
auch unsymmetrisch und mehr als bipolar sind (Obata). Die Schleimbildung kann ver-
mindert sein oder aufgehort, oder umgekehrt sich iiberméBig stark entwickelt und zu voll-
stindiger Degeneration der Zellen gefiihrt haben. Ausschlaggebend fiir die Erkenntnis
der Malignitit des Prozesses ist aber in erster Linie die Hochgradigkeit und Riicksichts-
losigkeit der Wucherung, wie die durch sie herbeigefithrte Zerstérung des Grundgewebes;
dazu kommt die morphologische Beschaffenheit der Zellen, die 6fters hervortretende
Variation in Form und Fiarbung der Zellen und Kerne. Dagegenist das Verhalten der Mem-
brana propria ohne Belang, da sie bei bosartigen Prozessen oft lange erhalten bleibt, bei
gutartigen fehlen kann. Nach den ausfihrlichen Schilderungen C. Ruges und Gebhards
kann die Zellvermehrung zu einer Erweiterung der Driisenrdume und zur Erhebung von
im Querschnitt papillenartigen, rosettenartige Figuren hervorbringenden, in Wirklichkeit
leistenformigen Faltungen des Epithels nach dem Lumen, in groferer und sehr grofer
Dichtigkeit, bald ziemlich regelm#Big, bald in vollkommener UnregelméBigkeit fiithren:
invertierender oder einstiilpender Wachstumstypus (s. Abb. 41), oder die Zellwucherung
fiithrt zu Ausstiilpungen und Sprossungen nach auBen, nach allen Richtungen und an allen
beliebigen Stellen der urspriinglichen Driisen: evertierender oder ausstiilpender Wachstums-
typus (s. Abb. 40 u. 87).

Jedoch bemerkt schon Gebhard mit Recht, daBl Ein- und Ausstillpung sich sehr oft —
ich méchte sagen immer — kombinieren und nur in Ausnahmeféllen scharf zu trennen sind.
Als Einteilungsprinzip verschiedener Geschwulstvariationen mochte ich die beiden Wuchs-
formen nicht anerkennen, sondern nur als Erklirung der Entstehung der verschiedenen
Bilder und rasch faBliche Charakterisierung des einzelnen mikroskopischen Bildes, das
aber in ein und demselben Tumor hdufig wechselt. Der ganz regel- und gesetzlose Verlauf
der driisigen Gebilde fithrt schliefllich dazu, dall einzelne Driisenindividuen nicht mehr
erkennbar sind und das Grundgewebe fast vollstindig durch epitheliale Ginge ersetzt ist.
Die Driisenepithelien stehen mit ihrer Grundfliche fast unmittelbar aneinander (,,Ricken
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an Riicken®), oft nur getrennt durch eine einzige platte Bindegewebszelle oder deren Aus-
laufer oder eine zarte kaum sichtbare Bindegewebsfibrille. Die Driisenschléuche liegen in
wirren vollkommen regellosen Haufen ,,einem Haufen miteinander verfilzter Regenwiirmer
vergleichbar (Ruge), aneinander. Ich mochte auf diese vollkommene Regellosigkeit
des Verlaufs der einzelnen Driisenlumina und auf die schon von Ribbert hervorgehobenen,
ebenso regellosen, mitunter aber netzartigen Verbindungen zwischen den einzelnen, oft ganz
abenteuerlich geformten Driisengingen das groBte Gewicht legen ; namentlich die labyrinth-
artige Kommunikation der driisigen Gebilde ist ohne eine Zerstorung von Stromagewebe

Abb. 87. Adenoma malignum (Carcinoma adenomatosum) evertens bei starker Vergr. Zeichnung von Carl Ruge.

nicht moglich und 148t, neben dem fast vollkommenen Ersatz desselben durch die ganz
gesetzlos gewucherten Driisen und dem Nachweis, dal sich die eylindrischen Epithelien
auch schon in Lymphbahnen befinden, die Erkenntnis des malignen Adenoms auch schon
zu, wenn es noch auf die Schleimhaut beschrinkt und nicht schon durch infiltrierendes
und zerstorendes Wachstum in der Muskulatur oder den schon beginnenden Ubergang
in Adenocarcinom ohne weiteres erkennbar ist. Wir Kliniker miissen an dieser vielfach
bewiesenen Tatsache auch gegeniiber dem Widerspruch namhafter pathologischer Anatomen
(Lubarsch!) unbedingt festhalten. Das Befallensein der Lymphbahnen der Schleimhaut
ist durch die Einseitigkeit des Zellbesatzes in den sonst mit gewohnlichem Endothel aus-
gekleideten Géngen oder Gewebsspalten, oder die charakteristischen einspringenden Winkel
der Lymphspalten, auch nach vollkommener Verdringung des Endothels durch das Epithel
zu erkennen. Auch einzelne oder mehrerer zusammengeballte Tumorzellen finden sich
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mitunter in der Lichtung weiter Lymphcapillaren mit wohlerhaltenem Endothel, doch
ist dann meist, wenn auch nicht immer die Cylinderform der Tumorzellen nicht mehr
gewahrt und der Ubergang in Adenocarcinom schon vollzogen.

Das Stroma ist meist ausgesprochen fibrillir, auch in den in der Korpusschleimhaut
entstandenen Fillen, nicht von der gewo6hnlichen lymphadenoiden Beschaffenheit der
Mucosa corporis; auch die leukocytire Infiltration desselben tritt meist nicht besonders
hervor. Uber Eosinophilie habe ich besondere Bemerkungen nicht gefunden.

2. Der mittelreife Cylinderzellkrebs oder das Adenocarcinom des Uterus.

Diese Form des Krebses ist am Corpus uteri die hiufigste, ja fast ausschlieBlich vor-
kommende, an der Cervix uteri ist sie sehr viel seltener. Ich selbst sah sie unter den fir
diese Darstellung im ganzen durchgesehenen etwa 200 Uteruscarcinomen nur achtmal an der
Cervix, gegeniiber etwa 120 anderen Gebérmutterhalskrebsen und rund 45 Adenocarcinomen
des Corpus uteri. Schottlinder sah unter 140 Uteruskrebsen 20 Adenocarcinome, also
etwa 159/, merkwiirdigerweise fast ebensoviele (7) von der Cervix, als vom Korpus (10)
ausgehend, wihrend in 8 Féllen der Ausgangspunkt nicht mehr bestimmt werden konnte.
Seinen Fall 100 habe ich als sicher metastatisch ausgeschieden, ebenso das schon erwihnte
reine papillire maligne Adenom der Portio (18).

John berichtet aus der Franzschen Klinik iiber 11 Adenocarcinome der Cervix neben
124 Plattenepithelcarcinomen in denselben 10 Jahren, also etwa 8°/,; Taylor und Peightal
iiber 9 = 4,5%, Adenocarcinome unter 201 Collumkrebsen, Cordua iiber 2,5%, Obata
fand 12,3°/, Adenocarcinome unter den Collum-, 88,59, unter den Korpusearcinomen.
Norris sah unter 253 Collumearcinomen 34, also 13%/, Adenocarcinome, wéhrend die gleich-
zeitig beobachteten 101 Korpuskrebse alle Adenocarcinome gewesen zu sein scheinen. Bei
Moukaye (Klinik Faure) machten sie /g der Plattenepithelcarcinome der Cervix aus,
bei Pleick (Winters Klinik) in der Cervix 59/, im Korpus 59°/,; bei Pomeroy, Lawrence
und Straus 159, der Collumcarcinome, bei Fluhmann 5,49, (6 unter 110 Collum-
carcinomen). Bemerkenswert ist vielleicht noch, daB die drei sicheren Fille von Collum-
carcinom bei Kindern, welche ich in der Literatur fand, Adenocarcinome waren; es sind
die Beobachtungen von Ganghofer (8jihr.) und R. Meyer- Glockner (6—7 Jahre)
und Bieljajewa (10 Jahre).

DaB der Entwicklung des Adenocarcinoms vielfach ein Stadium rein drisiger, aber
schon maligner Wucherung vorangeht, ist schon bei der Schilderung des malignen Adenoms
gesagt, es geht daraus hervor, dafl man sehr hiufig Kombinationen beider Bilder finden
wird und daB auch hier in der Abgrenzung eine gewisse Willkiir Platz greifen kann, wenn
man sich nicht genau an die Begriffsbestimmung hédlt. Auch die gutartige adenomatose
Wucherungen in Form der glanduliren Hyperplasie [v. Franqué, 1898; Flaischlen,
1925; R. Meyer, Zeitschr. 85, S. 448 u. 450, 451, 3 Fille; Chong (Kaufmann) u. v. a.
auch neue eigene Beobachtungen] und der Adenomyositis (eigene Beobachtungen, Lohlein,
Landerer, R. Meyer 1922, Zeitschr. 85, S. 445, Sitzenfrey, Polano, Moench) sind
nicht selten die Vorldufer des Adenocarcinoms, besonders auch bei Polypen (Gessner
1896, Iseki). Am schlagendsten sah ich den Ubergang gutartiger in bosartige Wucherungen
im Jahre 1924 bei einer 60 jahrigen I para, welche nach 5 jihriger Menopause auswirts
wegen Blutung ausgeschabt worden war. Hs fand sich nur eine einfache, ganz unver-
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dichtige glandulire Hyperplasie, wie ich nach eigenem Studium der Priparate dem patho-
logischen Anatomen, der die Diagnose gestellt hatte, bestdtigen konnte. Trotz sach-
gemifl durchgefiihrter Rontgenkastration trat 5 Monate spiter eine neue Blutung auf,
und nun ergab die von mir ausgefithrte Ausschabung das typische Bild des Adenocarcinoms,
schon mit einzelnen soliden Stringen von Carcinomzellen, auch in den Lympheapillaren
der Mucosa. Heilung des Carcinoms durch Radiumroéntgenbehandlung; Tod an Pyelo-
nephritis nach 4 Jahren.

Aber notwendig ist sowohl die gut- als auch die bésartige Wucherung der Schleimhaut
als Vorstadium des Adenocarcinoms keineswegs; es kann vielmehr die Krebsentwicklung

Abb. 88. Gleichzeitige Mehrschichtung und atypische Wucherung des Oberflichen- und Driisenepithels der Mucosa
corporis uteri einer 44jéhrigen IV para. Die atypisch gewucherten Zellen befinden sich sowohl oberhalb als auch
unterhalb und inmitten des urspriinglichen Cylinderepithels. Schwache Vergr. Leitz Ok. 4, Obj. 3.

unmittelbar in einer bisher ganz normalen Schleimhaut erfolgen und zwar entweder an
ganz umschriebener Stelle (s. R. Meyer, Zeitschr. 85, S. 446, 1 cm groBer Herd in der
mittleren Schicht der sonst gesunden Schleimhaut) oder herdformig an verschiedenen oder
an vielen Stellen (eigene Beobachtung, R. Meyer, Zeitschr. 85) oder allenthalben gleich-
zeitig in der Schleimhaut des Korpus, der Cervix, ja auch der Portio (Herly), ausnahms-
weise sogar auf verschiedenen Schleimhéduten gleichzeitig (eigene Beobachtung: Driisen-
und Oberflichenepithel in Korpus und Cervix gleichzeitig, Gebhard 1899: Driisen der
tiefen Schichten der gesamten Korpus- und Cervixschleimhaut gleichzeitig). Dabei kann
der Ausgangspunkt sowohl das Epithel der Oberfliche, als das der Driisen sein, oder beide
zugleich, was eigentlich selbstverstindlich ist, denn es sind ja nicht zwei verschiedene Epithel-
arten, sondern sie bilden zusammen ein einheitliches, auch funktionelles Ganzes (vgl. auch
Herxheimer 1907) und wie in der embryonalen oder auch erst in der kindlichen Zeit
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die driisigen Ausstiilpungen, sowohl in Korpus als in der Cervix, von dem Oberflichen-
epithel aus gebildet werden, so wird umgekehrt bei der reifen Frau das bei der Menstrua-
tion oder Geburt, oder nach Abrasio vollstindig verloren gegangene Oberflichenepithel
der Korpusschleimhaut, von den Driisen der basalen Schleimhautschicht aus neu-
gebildet (Werth, Geist u.a.). Dasselbe geschieht an der Cervix, wenn das Oberflichen-
epithel durch mechanische Einwirkungen gelegentlich der Geburt, oder bei Operation
oder experimentell (H. R. Schmidt) zerstort wird. Ks ist daher durchaus verstindlich,
daB der unbekannte, die maligne Wucherung hervorrufende Reiz in beiden gleichartige
und auch gleichzeitige Veréinderungen hervorrufen kann, es ist aber auch verstindlich,
daB diese hiufiger und vorwiegend an dem ein sehr viel groBeres Areal einnehmenden
Driisenepithel zutage treten werden und daB man die gleichzeitige Entartung an beiden
Stellen nur selten und in den Anfangsstadien wird nachweisen konnen, so daB eine Ein-
teilung der Cylinderzellkrebse in solche, die vom Deckepithel und solche, die vom Driisen-
epithel ausgehen, am Uterus nicht durchfithrbar ist und in den allermeisten Féllen der
Ausgangspunkt in dieser Hinsicht histologisch tiberhaupt nicht mehr einwandsfrei fest-
stellbar ist. Doch sind einzelne Félle beschrieben, wo dies noch méglich war und entweder
an der Oberfliche oder an den Driisen (z. B. Hofmeier 1895, Fall 5) oder an beiden gleich-
zeitig der Ubergang des normalen Epithels in krebsiges beobachtet werden konnte. Alle
diese Vorkommnisse sind deshalb leicht verstdandlich, weil nichtkrebsige Epithelmetaplasien,
Atypien und Mehrschichtungen in derselben Weise an beiden Substraten getrennt oder
gemeinsam beobachtet werden. In Abb. 88 bringe ich eine solche gleichzeitige Umwandlung
beider Epithelien, die ich noch nicht als carcinomatos erkldren mochte; ich habe die Kranke
nicht operiert, natiirlich muB sie im Auge behalten werden, da es sich sehr wohl um eine
pricarcinomatose Verinderung handeln kann. Maunu-af-Heurlin beschreibt #hnliche
Atypien in einem wegen Myomatosis entfernten Uterus und betrachtet sie ebenfalls als
gutartig, allerdings mit der nicht zutreffenden Begriindung, daB ihre Multiplizitdt gegen
die von ihm als Gesetz betrachtete unizentrische Entstehung des Carcinoms spreche. Selb-
stdndige alleinige Atypien an einer der beiden Stellen sind ziemlich héufig beschrieben
und auch von mir 6fters beobachtet worden. Ich werde spéter einjge Beispiele bringen.

Bei isolierter krebsiger Entartung des Oberflichenepithels kommt es wohl immer
zur Bildung eines Plattenepithelcarcinoms, das schon besprochen ist. Etwa nur vom Ober-
flichenepithel aus neugebildete, carcinomatose Driisen werden kaum von carcinomatos
entarteten schon vorher vorhandenen Driisen zu unterscheiden sein, so dafl wir diese theore-
tische Moglichkeit wohl auBer Betracht lassen konnen. Nur Lehmann glaubte seinen die
verschiedensten Bilder des Plattenepithel- und Adenocarcinoms darbietenden Fall als vom
Oberfldchenepithel allein ausgehend deuten zu sollen, wiahrend Gebhard denselben
Fall nach Besichtigung der Originalpriparate als ein gewShnliches Adenocarcinom mit
teilweiser Metaplasie der Cylinderzellen in Plattenepithelien bezeichnete. Auch mir
scheint die Behauptung Lehmanns nicht bewiesen. Es konnte sich ebensogut um
eine gleichzeitige Entartung des Oberflichen- und Driisenepithels handeln.  Diese
gleichzeitige und deutlich voneinander zu trennende ecarcinomatése Entartung von
Driisen- und Oberflichenepithel wurde zuerst von Kaufmann und dann von Hofmeier
beschrieben, aber nicht allgemein anerkannt, da es sich um ziemlich fortgeschrittene Fille
handelte, in denen auch die Deutung moglich war, daf aus dem metaplastischen Driisen-
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epithel hervorgegangenes carcinomatdses Plattenepithel an der Oberfliche und in der Tiefe
selbstindig weiter gewuchert sei (Eckardt, Emanuel, Frinkel, Wiener, Hitschmann,
Heurlin). Kaufmann selbst hat spater (Lehrb. 8. 1917) zugegeben, da auch in den
Driisen seines Falles selbstandige Metaplasien zu verhornendem Plattenepithel vorkamen,
hilt aber mit Recht daran fest, daB es sich in diesen seltenen Fillen um eine plurizentrische
Entstehung des Carcinoms handele, wobei Oberfléchenepithel- und Driisen als eine Fliche
zu denken sind. Auch in Hunzikers Fall 3, den ich mit R. Meyer nicht nur fiir im hohen
Grade carcinomverdéchtig, wie der Autor, sondern fiir ein ganz zweifelloses Carcinom halte,
sind die Uberginge des Cylinder- in Plattenepithel gleichzeitig an Driisen und Oberfliche
feststellbar, ebenso in Hitschmann Fall 8, in Hunzikers Fall 5—6, Zimmermanns
Fall 6, bei Cullen in einem Fall von Adenocarcinoma cervicis (S. 289/290) und corporis
(S. 854 u. 375), endlich in Aschheims Fall 3, der vielleicht gutartig ist, aber jedenfalls
als gleichzeitige Metaplasie von beiden Stellen hierher gehort. Nach all diesen Fiéllen, die
sich dem jeder Kritik standhaltenden, weil einzigem ganz beginnendem Fall, den Sitzen-
frey 1907 aus meiner Prager Klinik vom Corpus uteri mitgeteilt hat und dem &hnlichen
aber weiter fortgeschrittenen Biittners aus der Cervix, angeschlossen haben, wird wohl
niemand mehr diese Moglichkeit leugnen wollen, besonders in Hinblick auf die eben gezeigte
gleichzeitige Ausbildung gutartiger Atypien auf beiden Epithelien und auf die
inzwischen — wie ich noch zeigen werde — gar nicht so selten beobachtete multizentrische
Entwicklung von Carcinom am Uterus iiberhaupt. Lahm (1927) erwéhnt kurz einen Fall
Geipels, in welchen eine getrennte Metastasierung des gleichzeitig vorhandenen Platten-
und Cylinderzellcarcinoms stattfand.

Ich bringe in Fall 15 eine neue Beobachtung, die dadurch ausgezeichnet ist, daB
einerseits Driisen von korporalem Typus und Oberflichenepithel in Korpus und Cervix
gleichzeitig entartet sind, beide aber Zellen verschiedener Art, ndmlich einerseits Platten-
epithelien, andererseits sezernierende, sich ebenfalls in dicker Lage schichtende Zellen her-
vorgebracht haben. AuBlerdem habe ich nicht (oder noch nicht) carcinomatose Mehr-
schichtung und Atypie des Oberflichenepithels bei mehr weniger fortgeschrittenen Adeno-
carcinomen des Korpus noch zweimal gesehen. Scheyer beschreibt ein hochdifferenziertes
Adenocarcinom, an dessen Oberfliche er nur in der Probeausschabung einen Platten-
epithelbelag mit Hornperlenbildung ohne jedes Tiefenwachstum fand, wihrend in Lahms
Fall (1927), der bei einem typischen Adenocancroid vom Fundus bis zur Portio reichende
Plattenepitheliiberzug an einer Stelle aktives Tiefenwachstum zeigte.

15. Fall,

T. J., 49 Jahre, VII para. 1923/24, Nr. 845.

20. III. 1924. Seit einem Jahr eitriger Ausfluf, seit Dezember 1923 verstiarkte, doch immer
noch regelmiBige Menses, seit 3 Wochen Blutung. Bef. Portio glatt, Uterus groB, Blutung; daumen-
dickes Infiltrat beiderseits bis zur Beckenwand. Dilatation und Ausschabung, wobei sich eine Héhle
bildet, die in der Cervix rechts, bis dicht oberhalb des Muttermundes reicht (Radium-Réntgenbehandlung,
temporire Heilung).

Mikroskopisch: Bei schwacher VergréBerung erscheinen die Driisen ziemlich regelmiBig verteilt,
und nicht zahlreicher als bei einer glanduliren Hyperplasie, meist durch breite Stromamassen getrennt;
sie sind als gesonderte Individuen noch gut zu erkennen, nur einzelne sind etwas unregelmiBig geformt.

Die Membrana propria tritt meist deutlich hervor; es ist etwas Muskulatur mitentfernt, die in die-
selbe eindringenden Driisen bieten nichts Auffallendes dar. Dagegen fillt die papillire Beschaffenheit
einer Strecke der Oberfliche auf, sowie daB dieselbe in groBer Ausdehnung mit geschichtetem Platten-
epithel bedeckt ist,
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Bei ndherem Zusehen und starker Vergroferung erkennt man, da8 dieses Plattenepithel bald ganz
schmal ist, aus spindelférmig aneinander gelagerten Zellen besteht, bald ist es dicker und es sind auch wohl
ausgebildet> polygonale und grofie rundliche Zellen gebildet, jedoch keine deutlichen Stachelzellen. Die
Basalmembran ist stellenweise gut erkennbar, an anderen Stellen ist diese Begrenzung unscharf, und
einzelne Zellkomplexe dringen in einzelnen Spitzen in das Bindegewebe vor; jedoch nur an einer Stelle
tiefer, einen hohlen Zapfen bildend, welcher aus gro8en, polymorphen Zellen besteht (s. Abb. 89). An einer
anderen Stelle (s. Abb. 90) geht das hier vorhandene Cylinderepithel iiber in einen doppelten Wulst ganz
rundlicher, scharf begrenzter, mit hohen, sekrethaltigen Vakuolen versehener Zellen, die die oberste Lage
des urspriinglichen Epithels in die Hohe heben, wahrend sie gleichzeitig die Basalmembran nach unten
vorwélben. Da sich dhnliche Zellen auch im einschichtigen Epithel selbst vorfinden, und am Rande
Ubergangsbilder zu sehen sind, scheinen sie aus diesem selbst hervorgegangen zu sein, was noch besser
an den Driisen erkennbar ist, in welchen sie auch vorkommen.

Auch an den Driisen sind an den
verschiedensten Stellen dieselben Vorginge:
Mehrschichtung, sekundére Augenbildung,
Bildung der erwahnten sekrethaltigen
Zellen, aber auch von ausgesprochenem
Plattenepithel zu beobachten; vielfach er-
heben sich pyramidenférmige Zellzapfen
ins Lumen und es sind auch einzelne Bogen
von wuchernden Zellen gebildet, die neue,
in die wurspriingliche Driise selbst vor-
springende kleinste driisige Lumina bilden
(siehe Abb. 91), an anderen Stellen bilden
die sekreterfiillten hellen Zellen dichte
Lagen.

Auch hier sind diese, sowie die ge-
wohnlichen Plattenepithelien von dem
Cylinderepithel selbst gebildet; die Mem-
brana propria ist auch bei starker Ver-
groBerung meist noch kenntlich. Zu voll-
kommener Ausfiillung der Driisen und zu
diffusem Eindringen der Zellen in das Binde-

Abb. 89. Fall 15. Carcinoma corporis et cervicis uteri, gleichzeitizx =~ gewebe ist es noch nirgends gekommen.

von der Oberfliche und den Driisen ausgehend. Hier Bildung Jedoch 1aBt die grOBe Um'egelméBigkeit
eines carcinomatdsen driisendhnlichen Zapfens von dem mehr-

geschichteten carcinomatosen Plattenepithel der Oberfliche aus. der Ze]le.n und — allerdings nur ganz
Polymorphie der Zellen und Kerne. Aus dem Corpus uteri. stellenweise — auch der Kerne keinen
Starke Vergr. Zei Ok. 1, Obj. DD. Zweifel an dem carcinomatosen Charakter

des Epithels, die auch durch die bereits vor-

handene Zerstérung der Uteruswand, die sich bei der Ausschabung ergab, sowie durch die Infiltration
der Parametrien erwiesen ist. Typische Cervixdriisen sind nicht vorhanden. Das Bindegewebe zeigt zum
Teil die derbfaserige Beschaffenheit wie in der Cervix, zum Teil die retikulire Beschaffenheit der Korpus-
schleimhaut ; es sind reichlich neue GefiBle und auch Bindegewebe gebildet. Das Carcinom ist also gleich-
zeitig vom Driisen- und Oberfléchenepithel ausgegangen und zwar vom Korpus, und gleichzeitig auch von
den in dem oberen Teil der Cervix befindlichen Uterindriisen. Fiir letzteres spricht der klinische Befund
der Zerstorung der Cervixwand; dafiir, daB8 die ganze Korpusschleimhaut beteiligt war, der Umstand,
daB sich in allen Brockeln carcinomatése Veranderungen in den Driisen neben normalen Driisen und bald
fiir das Korpus bald fiir die Cervix charakteristisches Zwischengewebe und Oberflichenepithel finden,
Epikrise: Gleichzeitige carcinomattse Erkrankung von Driisen- und Oberflichenepithel ; Ausbreitung

im Parametrium trotz des an den einzelnen Driisen noch nicht nachweisbaren zerstérenden Wachstums!

Die Regel ist, daBf sowohl das Carcinoma corporis uteri als die Adenocarcinome der
Cervix und Portio, von dem Cylinderepithel der Driisen ausgehen, und zwar von diesem
selbst, nicht von irgendwelchen embryonalen undifferenziert gebliebenen oder spéter aus-
geschalteten Zellen; dafiir spricht nicht nur in zwingender Weise der Umstand, da8 die
sichtbare carcinomatdse Entartung so hiufig allméhlich und in fast unmerklichen,
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Abb. 90. Fall 15, Bildung geschichteter, sekrethaltiger, polymorpher Zellen, zwischen Oberflichenepithel und noch
erhaltener Basalmembran, vom cylindrischen Oberflichenepithel der Korpusschleimhaut ausgehend. Starke Vergr.
Zeil Ok. 1, Obj. DD.

Abb. 91. Fall 15. Adenocarcinoma corporis et cervicis. Driise der Korpusschleimhaut. Mehrschichtung sekrethaltiger
Zellen, Bildung von Vakuolen, Girlanden und sekundéren Lichtungen nach dem erweiterten Lumen der Driisen zu.
Starke Vergr. Zeil Ok. 1, Obj. DD.
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flieBenden Ubergingen aus gut- und bosartigen Wucherungen des Epithels hervorgeht,
in denen das Epithel sich in ersterem Falle gar nicht, in letzterem Fall meist sehr wenig,
mitunter gar nicht vom normalen Driisenepithel unterscheidet. Das Hervorgehen der
carcinomatosen Zellen durch Teilung, Vermehrung und zunehmende Entdifferenzierung,
Anaplasie oder Verwilderung der spéteren Zellgeschlechter aus den Cylinderzellen selbst,
ist von fast allen Autoren, die sich genauer mit der Sache befaflt haben, unmittelbar
beobachtet worden; ich habe bei diesen neuen Untersuchungen mein Augenmerk ganz
besonders auf diesen Punkt gerichtet, und habe sowohl bei beginnenden, wie fort-
geschrittenen Féllen immer wieder die Angaben meiner Vorginger bestitigt gefunden;
ich sah zehnmal den unmittelbaren Ubergang der wuchernden Cylinderzellen des Korpus
oder der Cervix in meist vielgeschichtete kleinere, oder groBere, polymorphe oder gleich-
mifig geformte Krebszellen, dhnlich denen eines mittelreifen oder unreifen Platten-
epithelsarcinoms, wie dies schon von Cullen (Cervix), R. Meyer, Frinkel-Wiener
(Korpus und Cervix), Chiari-Ganghofer (Cervix), Herly (Portio), Heurlin (Korpus),
Jseki (Fall 10), Keitler, v. Nothaft, Kroemer (Fall 5), Schottlinder beschrieben
wurde. Ausgesprochene Plattenepithelien in Adenocarcinomen fand ich 19mal, zum Teil
mit Verhornung und Eleidinkorperbildung, Krebsperlen, Riffzellen und konnte ihre Ab-
stammung von den Cylinderzellen, abgesehen von den sehr hiufigen Ubergangsbildern,
sechsmal in besonders tiberzeugender Weise feststellen, da sie sich nicht nur wie gewéhnlich
zwischen oder unter den Cylinderzellen, sondern diesen nach dem Driisenlumen zu auf-
geschichtet, oder an der Spitze papillomatoser, an der Basis aus Cylinderzellen bestehender
Wucherungen fanden. Uberzeugende Beobachtungen iiber die Abstammung der Platten-
epithelien von den Cylinderzellen sind niedergelegt in den Arbeiten von Doca, Eckardt
(Fall 1, Schichtung, Perlbildung, Verhornung), Emanuel (Riffzellen), Frinkel und
Wiener, Gellhorn (Verhornung und Keratohyalinbildung), Heurlin (Verhornung und
Intercellularbriicken), Hitschmann, Hunzicker, John, Cullen (8. 875), Lahm
(Keratohyalin, Verhornung, Perlbildung), Moench, (innerhalb einer sonst mit Cylinder-
epithel ausgekleideten Cyste eines Adenomyoms!), Offergeld, der besonders reichliche
Kernteilungsfiguren gerade an der Ubergangsstelle fand, Orso (Verhornung und Zwiebel-
bildung), Polano, v. Recklingshausen, Sitzenfrey, Stein, Stieda, Zimmer-
mann, Schottldnder (Riffzellen), Schridde. Keitler, der selbst 8 Fille verarbeitet
und besonders klare Bilder beginnender Metaplasie gebracht hat, fiihrt noch Falle von
Frank,Mandelbaum-Cullen, Szamschin an, die mir nicht im Original zugiingig waren.

Nach Keitlers Ausfilhrungen ist es auch wahrscheinlich, daB der von Limbd&ck beschriebene
Portiotumor ein, und zwar das einzige an dieser Stelle beobachtete, Adenocarcinom mit sekundirer
Plattenepithelentwicklung war, allerdings nicht ganz sicher, weil nur die Portio amputiert und daher die
oberen Teile des Uterus nicht untersucht wurden. Dagegen scheint mir Keitlers vorletzter Fall (S. 341,
Abb. 9a—e) ein solcher Fall von Adenocarcinom der Portio mit allerdings etwas auBergewshnlich disse-
minierter Form der Plattenepithelmetaplasie zu sein, deren Ausgangspunkt infolge der vorausgegangenen
Kauterisation nicht mehr feststellbar war. Sein letzter Fall (8. 344, Abb. 10) scheint mir ein gewshnliches,
ziemlich weit fortgeschrittenes Portiocarcinom zu sein, mit besonders ausgesprochener Ausbildung ver-
schiedener Reifegrade und sekundirer Lumenbildung durch Zerfall, bzw. schleimiger Entartung der Zellen,
wie sie z. B. Miller und Pop-Lahm in Plattenepithelcarcinomen beschrieben. Ich konnte mich nach
Abbildung und Beschreibung nicht von der Sonderstellung dieser beiden Fille im Sinne einer .,dritten
Kategorie doppelt-epithelialer Carcinome* iiberzeugen, bei welcher nach Keitlers Meinung die krebsige

Wucherung von einer unausgereiften Epithelform mit sekundarer Ausreifung einerseits in verhornender.
andererseits in sekretorischer Richtung ausgehen soll.
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Die regelmiBige Bildung der verschiedenen Carcinomzellformen des Adenocarcinoma
uteri durch Entdifferenzierung und indirekte, d. h. durch Zellteilung und Vermehrung
erfolgende, mitunter ,,prosoplastische’, d. h. zur Entwicklung weiter und anders als orts-
iiblich differenzierter Zellformen fithrende Metaplasie der Cylinderzellen, ist also eine
feststehende Tatsache. Sie erscheint auch gar nicht auffallend, wenn wir uns erinnern,
weleh weitgehenden Form- und Funktionswechsel die Untersuchungen von Zondeck
und Aschheim physiologischerweise an Miillerschen Epithelien aufgedeckt haben. Von
ein und derselben cylindrischen Basalzellenschicht werden bald schleimproduzierende
Cylinderzellen (im Ruhestadium oder Dioestrus), bald mehrschichtige Pflasterepithelien
mit Keratohyalinbildung und richtiger Verhornung (Prooestrus und Oestrus) geliefert.

Es ist daher durchaus verstandlich, daB die Miillerschen Epithelzellen des mensch-
lichen Uterus infolge pathologischer Reize dhnliche Abéinderungen erfahren, zumal sie dem
Wechsel in Form und Funktion gelegentlich Schwangerschaft und Regeneration (Verlust
der Flimmerhaare, Aufgabe der Sekretionstitigkeit) schon physiologischerweise unter-
worfen sind.

Soviel ich sehe, erfreut sich die Metaplasie als histogenetische Grundlage der ver-
schiedenen Bilder des Adenocarcinoms, auch — abgesehen der gleich zu erwéhnenden
Ausnahmen — allgemeiner Anerkennung (Lubarsch, Borst, Schridde, Aschoff,
R. Meyer, Schottlander, Lahm). Selbst B. Fischer gibt die Moglichkeit der Ent-
stehung von Geschwiilsten auf Grund einer Metaplasie zu, wenn er auch fiir die Mehrzahl
der Tumoren einer embryonalen Entwicklungsstérung den Vorzug gibt.

Es fragt sich nur, ob in Einzelfillen auch eine andere Herkunft der Carcinomzellen
erwogen oder bewiesen werden kann, wobei besonders an die mehrfach erwéhnten ,,sub-
cylindrischen“ Zellen, Krompechers ,Basalzellen” oder R. Meyers ,Ersatzzellen®,
iindifferente Abkémmlinge aus der Embryonalzeit her liegengebliebener indifferenter
Mutterzellen* zu denken wiére.

Ich habe ,,subeylindrische’ Zellen 6mal in meinen Fillen von Adenocarcinom ge-
funden und da ich bewiesen zu haben glaube, daB sie postembryonale Abkémmlinge der
Cylinderzellen sind, wiirde eigentlich an der oben dargestellten Abstammung der Carcinom-
zellen nichts gedndert, dieselbe hochstens um eine Zelldegeneration zuriickgeschoben
werden, wenn man sie als vorwiegende Quelle der Carcinomzellen ansehen wollte; aber
ich habe keinerlei Beweis dafiir finden konnen; meist waren sie an der Wucherung ganz
unbeteiligt, niemals konnte ich sie als alleinige oder auch nur vorwiegende Stitte der
carcinomatosen Entartung feststellen, wenn auch die Beteiligung unter dem urspriinglichen
Cylinderepithel gelegener Zellen mitunter sehr deutlich war (s. Abb. 92). Aber immer war
in denselben Fillen, oft in denselben Driisen, eine Wucherung des Cylinderepithels nach
dem Driisenlumen zu, oft in sehr ausgesprochener Weise (s. Abb. 93) und eine Viel-
schichtung des gesamten Epithels vorhanden. Abb. 94 zeigt die subeylindrische Schicht (s)
noch einzeilig und ohne jede Andeutung von Bosartigkeit; in demselben Schnitt fand
sich aber an verschiedenen Stellen in den unregelmifig geformten, aber noch als einzelne
Individuen gut kenntlichen, meist mit deutlicher Membrana propria versehenen Driisen ein
Ubergang des mehrschichtigen Cylinderepithels in ganz unregelmifBige, polymorphe, ge-
schichtete, plattenepitheldhnliche mit verschieden groBfen Kernen versehene Zellen, die
unregelmiBige Vorspriinge ins Lumen bildeten (Abb. 95). Das Priparat entstammt einer
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46jihrigen III para, welche auswérts wegen Verdacht auf Korpercarcinom ausgeschabt
worden war; es wurde von einem namhaften pathologischen Anatomen (Prof. Miller in
Barmen) als hochst carcinomverdédchtig (prédcancerds) erklirt und die Kranke mir —
da sie schwer herzleidend war — zur Bestrahlung zugeschickt. Nach Verabreichung
von im ganzen 7500 Ra.-El.-Stunden intrauterin und Rontgennachbestrahlung ging es
ihr ein halbes Jahr lang gut, dann kam sie mit einem fortgeschrittenen Rezidiv im
kleinen Becken wieder; lebt aber noch jetzt, Mai 1928. Es hatte sich also in der
Tat um Carcinom gehandelt. Aber hat man ein Recht, dasselbe auf die ganz harmlos
aussehenden subeylindrischen Zellen,
statt auf die in Abb. 95 vorgefiihrten
von vornherein hochst verddchtigen
Zellwucherungen nach dem Lumen
zu zuriickzufithren? Merkwiirdiger-
weise sagt selbst Krompecher, in
vollem Widerspruch zu seinen oft
wiederholten Ausfithrungen, in seiner
letzten Arbeit 1926 (S. 117): ,,Auch
in hyperplastischen Drisen des
Endometriums wurden mehrfach
soleche knopfartigen Vorspriinge be-
schrieben und auch ich hatte Ge-
legenheit, in den Drisen eines Po-
lypen des Gebdrmutterhalses solche
Basalzellenknospen zu beobachten.
Da aber in keinem dieser Flle Uterus-
krebs vorhanden war, so miissen diese
Befunde vorlaufig bei der Pathogenese
des Uteruskrebses unberiicksichtigt

bleiben.‘
Abb. 92. Carcinomatdse Driise eines Korpuscarcinoms. Nur an . .
einer Stelle, bei a noch einschichtiges Epithel nach beiden Seiten IIl dem berelts erwahnten Falle;

in vie.alschichtiges'(b) ﬁbergehend; b'ei c B'ild\%ug beso.uderer Px:oli- in welchem IGh das noch gutartige
ferationszentren in der Tiefe des vielschichtigen Epithels, bei c,,
das Cylinderepithel nach innen vorbuchtend, bei d nach auBen Hrgebnis einer 5 Monate vor der
wuchernd. e vollkomm;::i ;ugie.eﬁliyllt(e)ai ;')rli)i;;a’nlumen. Starke Vergr, Carcinomfosts tellung ausge fithrten
Ausschabung untersuchen konnte,
fanden sich weder in den ersten, noch in den zweiten Préparaten subeylindrische Zellen;
ein andermal lag die Abrasio 2 Jahre vor der Carcinomentwicklung — es fanden sich keine
subcylindrischen Zellen, wohl aber eine einzelne Driise mit nicht mehr cylindrischem viel-
schichtigem Epithel — vielleicht der allererste Beginn des Adenocarcinoms, das in
solide Formationen iiberging, die zum Teil aus Plattenepithel, zum Teil aus kleinen rund-
lichen Zellen bestanden, wie in Abb. 96. In diesem Falle wurde, da es sich um eine dltere
Frau mit klinisch starkem Carcinomverdacht handelte, die Totalexstirpation mit gutem
Erfolge ausgefiihrt, so daB die Entscheidung, ob diese in vielen der unregelm:Bigen
Driisen bei erhaltener Membrana propria offensichtlich von dem Cylinderepithel selbst

ausgegangenen Wucherungen ein beginnendes Carcinom oder nur pricarcinomatose
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Abb. 93. Carcinomatdse Wucherung des Epithels einer Abb. 94. Subcylindrische Zellen: einfache Schicht groBer,
Korpusdriise nach dem Lumen zu, beginnende Wucherung plattenepithelihnlicher, polygonaler hellerer Zellen (s)
nach auflen von demselben Fall wie ‘Abb. 92. unterhalb des Cylinderepithels, von diesem selbst aus-
gehend. Probeausschabung wegen Verdacht auf
Carcinoma corporis uteri (46jihrige III para).
Starke Vergr. Zei Ok. 1, Obj. DD.

Veréinderungen darstellten, nicht mehr méglich ist. Loeb, welcher in seinen Fillen von
s»Adenocancroid ein Hervorgehen von Cylinder- und Plattenzellen aus einer Mutterzelle
wegen der innigen Durchmischung und der Ubergangsbilder annimmt, hilt zweierlei Ent-
stehung fiir moglich, ,,1. durch entwicklungsgeschichtliche Entgleisung, Liegenbleiben
oder Absprengung, Aberration indifferenter Zellen, 2. durch indirekte Entdifferenzierung
im spéteren Leben allerdings auch entwicklungsgeschichtlich dazu pridistinierter Zellen®,
bringt jedoch fiir diese aus rein theoretischen Griinden vorgefaBte Meinung keinerlei Beweis.

Die Annahme, dafl gewisse indifferente Zellen der Cervix- und Korpusepithelien von
vorneherein, entwicklungsgeschichtlich bedingt die Fihigkeit hitten, sowohl Platten- als

Abb. 95. Ubergang des Cylinderepithels einer Korpus-  Abb. 96. Vielschichtiges, unregelm#Biges Epithel in einer
driise in vielschichtiges, polymorphes Plattenepithel. einzelnen Driise der Korpusschleimhaut; klinisch starker
Probeausschabung wegen Verdacht auf Korpuscarcinom. Verdacht auf Carcinom — Totalexstirpation. Carcinomatos
Vom pathol. Anatom als ,,pricanceros bezeichnet, oder pricanceros?
durch den Verlauf als carcinomatds erwiesen.
Starke Vergr. Zei Ok. 1, Obj. DD.

Handb. d. Gynik. 3. A. VI. 1, 8
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Driisenepithel hervorzubringen, hat schon Herxheimer 1907 gemacht und B. Fischer hat
sie von neuem hervorgehoben. Auch Liecéne spricht 1921 von einer ,,Dysembryoplastie®
und meint, daB es nichts AuBerordentliches sei, daf eine beschrinkte Gegend des Fundus
mucosa (es handelte sich bei ihm um ein nuBlgroBes Adenocarcinom des Fundus mit Platten-
epithelzellen) abnormer Weise die Fahigkeit habe, beide Epithelarten zu bilden. Hunzicker
beschuldigt eine kongenitale UterusmiBbildung derart, dal kongenital an Stelle des Cylinder-
epithels in den Driisen herdweise plattenepithelartige Bildungen sich finden. Er hilt seine
Beobachtung 1 fiir gutartig; ich kann dieser auch von R. Meyer und Aschheim ge-
teilten Auffassung nicht folgen, da seine Abbildung deutliche Anzeichen von Gewebs-
zerstérungen; namentlich seitliche Kommunikation unregelmifiig geformter Driisen auf-
weisen, und er selbst von breiten, zum Teil netzartig verbundenen Stringen epithelialer
Gebilde, die ganz wie Carcinom aussehen, an anderen Stellen des Préparates spricht. Auch
ist sein Fall 2, indem bei dhnlichen Bildern ebenfalls eine kongenitale MiBbildung ange-
nommen wurde und der identisch mit der von Hedinger 1905 erwihnten Beobachtung
ist, schlieBlich, wenn auch erst nach 13 Jahren, an Carcinom zugrunde gegangen, dessen
sehr langsamer Verlauf am Corpus uteri doch nicht ganz beispiellos ist. Im Falle 1 konnte
die Curette alles Maligne entfernt haben.

Auf die groBe Unwahrscheinlichkeit all dieser auf kongenitale Anlage hinzielenden
Hypothesen gerade bei der Mucosa uteri wurde schon bei der Besprechung der priméren
Plattenepithelcarcinome hingewiesen. Ein Beweis fiir diese theoretischen Konstruktionen
ist denn auch nie erbracht oder versucht worden.

Auch bei den iibrigen mit Bildung geschlossener Plattenepithelknotchen einher-
gehenden Fillen, die ich nunmehr besprechen mdchte, handelt es sich mit Ausnahme des
ersten Hunzickerschen Falles (22 Jahre) und des Engelhornschen Falles (23 Jahre)
immer um Frauen in reiferem Alter, in keinem einzigen Falle um ein noch nicht menstruiertes
Kind, so daf} die Bezugnahme auf die an fetalen und kindlichen Uteris gefundenen Platten-
epithelinseln allgemein abgelehnt wird ,,da sie wohl sicher mit der ersten Menstruation
abgestoBen werden* (Aschheim, R. Meyer).

Auch die Herxheimer-Kretschmarsche Kranke war eine Mehrgebarende in post-
klimakterischen Jahren und es ist kaum verstindlich, daf entwicklungsgeschichtlich
besonders pridistinierte, vom iibrigen Schleimhautepithel biologisch abweichende Zellen
sich bei ihr erhalten haben sollten; es ist nicht einzusehen, warum man die von Herx-
heimer nur ,,gewissen’’ Zellen zuerkannte Fihigkeit nicht den vom Miillerschen Faden
abstammenden Cylinderzellen iiberhaupt unter besonderen Umstéinden zuerkennen soll.
Ganz willkiirlich und mit den klinischen Verhiltnissen unvereinbar erscheint es, wenn
v. Guznar bei dem neuesten Fall von g,Adenocancroid“ meint: ,,es wird wohl so sein, daB
das Adenocarcinom als auslosender Faktor fiir die atypische Wucherung der im Uterus
angenommenen Plattenepithelinseln in Frage kommt — bei einer 63 jihrigen Greisin,
deren Mucosa mindestens 850 mal menstruell abgestoBen sein mufBte! Wie man da der
kongenitalen Entwicklungsstérung gegeniiber der schlieBlich auch als moglich zugegebenen
»Metaplasie oder Prosoplasie oder etwas Ahnlichem den Vorzug geben kann, wird dem
Kliniker immer unverstéindlich bleiben.

Strong, der sonst die faserzellige Metaplasie bei Carcinom des Uteruskorpers als
eine haufige Erscheinung anerkennt, will in einem Falle von Adenocarcinom die gefundenen
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Plattenepithelformationen von embryonalen Zellen im Sinne Schriddes herleiten, weil
er — wie dies auch in einem #lteren Falle Chodoumskys war — keine Ubergiinge, sondern
beide Zellarten immer unvermittelt nebeneinander fand. Diese Begriindung scheint mir —
abgesehen davon, dal es sich um eine 36 jihrige Mehrgebérende handelte — nicht iiber-
zeugend : denn da, wie wir noch sehen werden, die einmal gebildeten carcinomatésen Platten-
epithelien selbstéindig weiter wuchern konnen und ihr erster, urspriinglicher Ausgangspunkt
entweder nicht in die untersuchten Schnitte gefallen, oder iiberhaupt bereits der Zerstérung
anheim gefallen sein kann — geradeso wie der urspriingliche Ausgangspunkt vieler Platten-
epithelcarcinome der Portio — so ist das Fehlen von Ubergangsbildern, das vollkommen
fremde Nebeneinanderstehen beider Zellarten, die Zerstérung der weniger widerstands-
fihigen Cylinderzellen durch die wuchernden Plattenepithelien, fern von ihrem urspriing-
lichen Mutterboden, durchaus verstindlich. Dasselbe gilt fiir Fall1l von Zimmermann,
nach dessen Meinung ,,eine indirekte Metaplasie auf dem Wege der Zellteilung angenommen
werden konnte, aber nicht beweisbar ist, weil qualitativ indifferente, durch Teilung aus
den Cylinderzellen entstandene Formen sich nicht erweisen lassen.” Warum, wie er meint,
die subepitheliale Entstehung der Plattenepithelkndtchen eine Metaplasie aus Cylinder-
zellen der Driisen nicht aufkommen lassen soll, ist nach meinen obigen Ausfithrungen nicht
ersichtlich. Doch gibt auch Zimmermann zu, da8 fiir die Ableitung von subepithelialen,
indifferenten, wohl als embryonal verlagert anzusehenden Zellen ein direkter Beweis nicht
erbracht werden kénne. Aschheim, der letzte Bearbeiter der Frage der Plattenepithel-
knotchen, hilt fiir seine, als gutartig erkldrten Félle von Plattenepithelwucherungen in der
Mucosa corporis, sowohl die indirekte Metaplasie fiir moglich als auch, daB im Verbande
der Cylinderzellen bereits indifferente Zellen liegen, die Plattenepithelien, wenn sie in
Teilung geraten, produzieren.” R. Meyer, der zwei als gutartig aufgefalte, einen sicher
carcinomatosen Fall beschreibt, neigt mehr zu der letzteren Auffassung, obwohl er selbst
in seinem ersten Fall Ubergangsbilder beschrieben und abgebildet hat und die Moglichkeit
der indirekten Metaplasie erwihnt. Doch hilt auch er offenbar die Frage fiir noch nicht
entschieden und hebt mit Recht hervor, dafBl fiir das Liegenblieben solcher indifferenter
Zellen aus der Embryonalzeit nur die basale Regenerationsschicht der Schleimhaut in
Frage kime, welche allein dauernd erhalten bleibt, wihrend die hoheren Schichten bei
Menstruations- und Geburtsvorgéingen, auch Abrasionen immer wieder zu Verlust gehen.
,»,In ihr miifiten einige Zellen einen indifferenten Charakter behalten und fihig sein, sowohl
Cylinderepithel wie das sog. ,,Plattenepithel* zu liefern.” Mir scheint diese Annahme sehr
gewagt und vorldufig ist sie jedenfalls nicht mehr, als eine unbewiesene, auf theoretischer
Grundlage aufgebaute Hypothese, die um so schwankender ist, als in dem von R. Meyer
hierher gerechnetem 1. Falle von Hunzicker und in 2 Fillen Aschheims (der 8. Fall
Aschheims ist nicht histologisch nachuntersucht) die einfache Ausschabung Heilung und
endgiltiges Verschwinden der Plattenepithelwucherungen brachte. Die Fremdbildung
betraf also wohl nur die oberfldchlichen Schichten, in denen liegen gebliebene indifferente
Zellen nicht zu erwarten waren und in der basalen Regenerationsschicht befanden sich
offenbar keine indifferenten Zellen, was in dem einen Aschheimschen Falle sogar durch
histologische Untersuchung festgestellt werden konnte, da der Uterus zwei Jahre spiter
wegen Pyosalpinx herausgenommen und genau untersucht wurde. Nimmt man hinzu, da8
auch Aschheim in einem Falle ,scheinbare’ Uberginge zum Cylinderepithel in Gestalt
8*
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kubischer Zellen und auBerdem auch im Oberflichenepithel die Plattenepithelknétchen
fand, so diinkt mir die Annahme der indirekten Metaplasie, die sich auf ein reiches Beob-
achtungsmaterial bei Adenocarcinom stiitzt, als bei weitem gesicherter. Hierfiir scheint
mir auch zu sprechen, daf der gleiche Vorgang von Orthmann in der Tubenschleimhaut
beobachtet ist, an der von Basal — oder Ersatz — und von indifferenten liegen gebliebenen
Zellen bislang noch nie die Rede war. Auch Liany Zué (Askanazy!) schlieBt aus seinem
Fall von multipler Carcinomentwicklung auf sonst normaler Tubenschleimhaut, daf
,weder alte Entziindung, noch lokale MiB3bildung eine Conditio sine qua non fir Krebs-
bildung vorstellen. Krom-
pecher,der einen einschligigen
Fall von Adenocarcinom mit
Plattenepithelknétchenbildung
in einem von Dirner entfernten
Cervixpolypen erstmalig 1919
(Zieglers Beitrige 65, S. 84)
und spiter noch mehrmals be-
schreibt, fithrt aus: ,,Da nun
hie und da Bilder anzutreffen
sind, wo kleinste Basalzellen-
(= Plattenepithel !)-knospen ge-
radezu in die Cylinderzellage
eingefiigt erscheinen, so muB
hier sehr ernstlich mit der
Maglichkeit eines Hervorgehens
dieser Basalzellengebilde aus
der Cylinderepithelschicht, resp.
deren Basalzellenlage gerechnet

“ . . .

Abb. 97. Adenocarcinoma corporis uteri mit Plattenepithelknotchen und Werden' Flll‘ das letZtere blelbt

-strangen, die aktiv im interstitiellen Gewebe wuchern und mit mehreren er den Beweis schuldig; n der
Driisen zugleich in Verbindung stehen. Schwache Vergr. . . .

Leitz Ok. 4, Obj. 3. Abbildung ist von einer Basal-

, zellenschicht nichts zu sehen,
im iibrigen lehnt er ja, wie bereits erwihnt, die Annahme embryonaler zuriickgebliebener
Zellen ausdriicklich ab.

Was die klinische Bedeutung dieser Plattenepithelknitchen betrifft, die ich der Kiirze
halber vorgreifend gleich hier besprechen mochte, so halte ich es, wie tibrigens auch R. Meyer,
fiir keineswegs endgiiltig entschieden, daB die wenigen Fille, in denen es iiberhaupt strittig
ist — die Falle von Hunzicker 1, Polano, Engelhorn, 8 Fille Aschheims, 2 Fille
R. Meyers — wirklich zweifellos gutartig waren; denn bei Polano, R. Meyer I, Engel-
horn handelte es sich um Operationspriiparate, iiber deren weiteres Schicksal bei Unter-
bleiben der Operation nichts ausgesagt werden kann, ebenso in dem #lteren wohl hierher-
gehorigen Falle Docas, in den iibrigen Fillen konnte sehr wohl ein beginnendes Adeno-
carcinom, wie in den vielen anderen, oben angefiihrten Fillen, durch die Curette vollstandig
entfernt sein. Der Fall Hunzicker 2 -Hedinger, in dem dies offenbar nicht gelang, ist
denn auch, wie oben bereits erwiihnt, schlieBlich an Carcinom zugrunde gegangen.
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9 Fille, von denen 8 nach der, meiner Meinung nach richtigen, Ansicht der Autoren zweifel-
lose Carcinome waren, stehen 9 sichere Adenocarcinome gegeniiber, in denen sich dieselben
Bilder fanden, ndmlich die Fille Hunzicker 2—38, R. Meyer- Menge, Sitzenfrey
(2 Fille), Strong, Zimmermann, Krompecher und eine neue Beobachtung von mir,
der Abb. 97 entstammt. Ich habe die Priparate des Sitzenfreyschen Falls noch einmal
durchgesehen und kann versichern, daB es sich — wie iibrigens auch R. Meyer als méglich
zugibt — um ein ganz zweifelloses Adenocarcinom handelt; nicht nur die Plattenepithel-
knétchen sind wirklich in Liymphbahnen eingebrochen und verzweigen sich auch, sondern
auch die Cylinderepithelien breiten
sich in Lymphbahnen aus und zwar
80, daB ein Teil des urspriinglichen
Endothels derselben noch erhalten
ist, ein anderer Teil von carcinoma-
t6sem Epithel abgehoben wird, welch
letzteres zum Teil einschichtig, zum
Teil mehrschichtig und polymorph
ist; an anderen Stellen ist das Epithel
vollkommen in Spindelzellform iber-
gegangen, wie in Abb. 98, die eben-
falls einem Adenocarcinom ent-
stammst, und fiillt die Lymphspalten,
die miteinander ganz unregelmiBig
und die bekannten einspringenden
Winkel bildend, in Verbindung stehen,
vollkommen aus. Dieselben Bilder
fanden sich auch in der Muskularis.
Das Plattenepithel wird vom Cylin-
derepithel aus gebildet und zwar

S hl nach innen wie ch ch Abb. 98. Urspriingliches Adenocarcinom, hier als solches nicht
OWo n 1 1€ au na mehr erkennbar, sondern in Form solider Stringe vorwiegend

auflen, wuchert dann aber selb- spindeliger Zellen in den Lymphspalten wuchernd.
sténdig weiter. Starke Vergr. Zeil Ok. 2, Obj. DD.

In dem neuen Fall handelt es sich, wie in dem zweiten, bei Sitzenfrey kurz erwihnten,
um ein ausgedehntes Adenocarcinom, in dem sich, wie bei Zimmermann in einem der
zahlreichen Ausschabungsbrockel die abgebildeten Plattenepithelknoten und Stringe
zwischen den carcinomatdsen Driisen fanden. Die Zellen sind rundlich polygonal, dicht
gelagert, durch einen helleren, mehr grauen Farbenton unterschieden von den mehr blau-
violetten sonstigen Geschwulstzellen; an einzelnen Stellen deutliche Zellgrenzen, einzelne
epitheliale Riesenzellen mit mehreren Kernen, die Kerne wie die Zellen sonst rundlich und
ziemlich gleichmé#Big geformt. Die Strénge sehen ganz wie die eines unreifen Plattenepithel-
carcinoms aus, sie liegen zum Teil in LymphgefaBen, zum Teil frei im Gewebe und im Lumen
von Driisen. Mehrfach findet sich um einen zentralen solchen Strang ein Kranz kleiner
Driisen innerhalb eines grofleren Bindegewebsfaches, dessen Innenseite von cylindrischen
Zellen ausgekleidet ist, die sich in kleinen Papillen erheben, rundlich werden und dann
in das zentrale Plattenepithelknotchen tibergehen. An anderen Stellen sieht man auf der
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Wand einer groBeren Driise mit noch freiem Lumen sich die Cylinderzellen in Biischelform
erheben, an der Spitze sich zu Girlanden verbinden und gerade an diesen Stellen in Platten-
epithelien iibergehen.

Ich kann, abgesehen von der ja sonst auch oft fehlenden Riesenzellbildung, wesentliche
Unterschiede zwischen diesen einem ausgedehnten Adenocarcinom entstammenden Bildern
und denen des ersten Sitzenfreyschen Falles, den Aschheim und halbwegs auch
R. Meyer fiir gutartig hilt, und der mit den iibrigen fiir gutartig gehaltenen Fillen tiber-
einzustimmen scheint, nicht finden. Wie es durch einfache ,,Verdringung*‘ ohne Zerstorung
des Bindegewebes zu Verbindungen zwischen zahlreichen Driisen kommen soll, ist mir
nicht verstindlich. Die Grundsubstanz der Schleimhaut ist auch nach der Darstellung
R. Meyers, mindestens in gleichem MaBe aufgebraucht, wie in den auch von R. Meyer
anerkannten malignen Adenomen der Korpusschleimhaut. Das geschlossene Wachstum,
die GleichméBigkeit der Zellen und Kerne, das Fehlen atypischer Kernteilungsfiguren
findet sich oft genug auch bei unreifen Plattenepithelcarcinomen. Wucherungsvorginge
an den Driisen sind in allen Féllen, auch in den als gutartig erklirten, beschrieben. Histo-
logisch ist daher meiner Meinung nach eine sichere Unterscheidung von einer beginnenden
malignen Wucherung in diesen Féllen, die streng von den einfachen Plattenepithelbeligen
an der Oberfliche oder nach der Lichtung der Driisen zu zu trennen sind, nicht moglich.
Bis jetzt ist nur erwiesen, daB sie durch einfache Ausschabung heilbar sind, nicht, daB es
keine beginnenden Carcinome sind. Ich mochte also dringend raten, in den Fillen, in denen
sich solche Plattenepithelausbreitungen im Lumen der Driisen, im Zwischengewebe und
als Verbindung mehrerer Driisenlumina finden, sich nicht bei der Moglichkeit, daB es
gutartige ,,Gewebsmifbildungen* sein konnten, zu beruhigen, sondern zum mindesten
eine Wiederholung der Ausschabung nach einigen Wochen zu fordern, nicht allzu friih,
weil sonst unregelmaBige Regenerationsbilder zu neuen Zweifeln Anlafl geben kénnten
(vgl. Abb. 77 u. 78). Die neuerdings (September 1928) von R. Meyers Schiller Hintze
ver6ffentlichten Félle konnen an meiner Auffassung nichts dndern. Zwei derselben (Nr. 2
und 3) wiirde ich ohne weiteres fiir gutartige Plattenepithelwucherungen halten; Nr. 6,
7, 8, 9 sind durch Totalexstirpation behandelt, ihr Gesundbleiben beweist also nichts
fiir ihre Gutartigkeit; bei Fall 1, 4 und 5 bleibt der Einwand bestehen, daB die moglicher-
weise carcinomatdsen oder pricancerosen Teile der Schleimhaut durch die Ausschabung
vollstandig entfernt wurden, wie bei Fall 7 und zahlreichen, an anderer Stelle angefiihrten
sicheren Carcinomen. Die Moglichkeit, daB diese Bildungen schon wirkliche kleinste
Carcinome oder Vorstadien der Carcinomentwicklung im Korpus darstellen, dhnlich wie
manche Leukoplakien an der Portio, bleibt also bestehen, und ebenso die Notwendigkeit,
sie klinisch als hochst verddchtig zu betrachten, zumal die von Hintze abgebildeten
Stellen den bei zweifellosen, ausgedehnten Carcinomen gefundenen Bildern durchaus
entsprechen. Hintze- R. Meyer meinen schlieflich, die Diagnose auf gut- oder bosartig
sei nicht aus den Platten- epithelknotchen selbst, sondern aus der adenomatosen Wucherung
zu entnehmen.

Die Beschreibung Hintzes spricht auch eher fir die Entstehung der Knoétchen
aus den Uterusepithelien selbst, als aus einer angenommenen besonderen Regenerations-
schicht der Schleimhaut, ,,von der man sich denken konnte (Hintze), daB in ihr einige
Zellen indifferenten Charakter behalten haben und befihigt sind, sowohl Cylinder- als
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Plattenepithelien zu bilden. Diese Fahigkeit kommt vielmehr unter gewissen, uns nicht
niher bekannten Umsténden der Millerschen Epithelzelle iiberhaupt zu.

Wenden wir uns nach dieser Abschweifung nunmehr der histologischen Beschreibung
der Adenocarcinome zu, so kann ich beziiglich des Gesamtanblicks ausgebildeter Formen
und bei schwacher VergréBerung auf die Schilderung des Adenoma malignum verweisen.
Auch hier wird das Gesichtsfeld vollkommen beherrscht von dichtgedringten, driisigen
Bildungen, die manchmal noch eine gewisse Regelméafigkeit in der Form und Anordnung,
oft auch noch Andeutungen vorwiegend evertierenden oder invertierenden Wachstums
erkennen lassen, meist aber ein vollkommen regelloses Gewirr labyrinthisch untereinander
in Verbindung stehender Génge und Hohlrdume von den abenteuerlichsten Formen und
Verlsufen und von rasch, gewissermafen willkiirlich wechselnder Weite darstellen. Nur
ist das Eipithel nicht mehr einschichtig, sondern die starke Vermehrung der Zellen hat bald
an einzelnen und bald an vielen Stellen und schlieBlich iiberall zur Mehrschichtung des
Epithels gefithrt, das dabei zundchst noch cylindrisch bleibt, wobei die einzelnen Zellen
meist héher und ihre Kerne kréftiger geférbt erscheinen, mitunter jedoch auch kleiner als
die gewohnlichen Cylinderzellen der Corpus mucosa sind. Die Flimmerhaare scheinen dabei
verloren zu gehen, wenigstens habe ich nie welche in Carcinomen beobachtet und sie auch in
neueren Arbeiten nicht erwihnt gefunden. Da sie auch bei den normalen Teilungsvorgéngen
und auch sonst im Phasenwechsel hiufig verschwinden, ist dies verstindlich. Vielleicht
liegt es aber auch nur daran, daf wir nicht mehr gewohnt sind, Tumoren an frischen
Zupfpriparaten zu untersuchen. Bei E. Wagner (1858) findet sich eine Bemerkung tiber
Flimmerepithelien bei einem zottigen Krebs der Cervix mit vielschichtigem Cylinderepithel.
Der Querschnitt der driisigen Gebilde kann anfangs noch ganz regelméflig erscheinen, aber
sobald die Mehrschichtung beginnt, lang ehe das Driisenlumen von Zellmaterial ausgefiillt
wird, ist der Driisenquerschnitt gréBer, meist bedeutend groBer als der einer normalen Uterin-
driise und Gebhard schlieBt daraus mit Recht, daB von Anfang an em axifugales Wachs-
tum vorhanden ist. Diese Auftreibung des Driisenschlauches durch die Epithelwucherung
ist besonders schon zu sehen in Abb. 7 bei Sitzenfrey (Fall 3), in der die eben und nur
im Fundus carcinomatos entarteten Driisen im Langsschnitt getroffen sind; sie tritt auch
in anderen Abbildungen ganz beginnender Entartung (s. Abb. 92, 93, 96, ferner bei R. Meyer
Zeitschr. 85, Abb. 1, Doca, Kroemer Abb. 4) deutlich zutage. Auch die Membrana propria
der Driisen bleibt oft lange erhalten, wiahrend ihr Inhalt schon ausgesprochen carcinomatds
entartet ist und eine polster- oder pyramidenférmige, papillen- oder quastenartige Vor-
stiilpung der Epithelwucherung nach der erweiterten Lichtung zu findet viel haufiger und
frither statt, als eine umschriebene Vorstilpung oder ein Durchbruch der Membrana
propria nach auBlen. Jedoch kann man auch, namentlich wenn ein adenomatoses Wucherungs-
stadium nicht vorausgegangen ist, bei ganz beginnenden Fillen sehen, daf vom Anfang
an die Wucherungen des Epithels gleichzeitig nach innen und auflen erfolgt, wie in Abb. 92
und 93 (s. Doca, Engelhorn, Sitzenfrey). Bei fortgeschrittenen Féllen sieht man es
ofters (Pop, Offergeld u. a.). Die Wucherung nach auBen kann sehr frithzeitig zur
Bildung solider, sich verzweigender oder auch schon sehr frith, noch innerhalb der Schleim-
haut in die Lymphbahnen einbrechender Strange fithren, wie ich dies in einem vollstindig
auf einzelne getrennte kleine Herde in der Schleimhaut beschrinkt gebliebenen Falle sah
sowie in anderen, weiter fortgeschrittenen Féllen neben ausgesprochen driisiger Wucherung,
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Diese Form der Ausbreitung urspriinglicher Adenocarcinome in soliden Stringen nach Art
eines mittelreifen oder unreifen Plattenepithelcarcinoms hat auch Schottlinder bei
seinem ,,primérdriisigen‘‘ Carcinom, besonders den papillér wachsenden, mehrfach beobachtet
und im Anschlufl an dltere Autoren, aber mit merklichem MiBbehagen, ,,in Ermanglung
eines besseren Ausdruckes’ (8. 500) als ,,glandulare” Wachstumsform der adenomatdsen
gegeniibergestellt. In ganz ungewohnlicher Ausbreitung bis in die Muskulatur zeigte diesen
Vorgang Kroemers Fall 5, ein halbbohnengrofes Adenocarcinom des Korpus.

Aber die Regel ist, dal auf lange Zeit die intracanaliculire Wucherung der Epithelien
das Bild vollkommen beherrseht. Der Protoplasmaleib der carcinomatos entarteten Zellen
hebt sich gegeniiber den Nachbarzellen anfangs meist durch hellere Fiarbung ab, er ist auch
im Verhéltnis zum Kern umfangreicher und wie dieser selbst, gewinnt er meist bald rundlich-
polygonale Formen (Abb. 92, 93 u. 95). Offergeld legt besonderen Wert auf den Verlust
der Scheidung der Zelle in einen oberen, sezernierenden und unteren kernhaltigen Teil,
wobei in letzterem Abschnitt die Kornelungen, in ersterem die Strichelung verloren geht
und die ganze Zelle mehr homogen erscheint. Daf die Carcinomzellen ihre sekretorischen
Funktionen aber auch sehr lange beibehalten konnen, zeigen die Fille, in denen sich in den
Ausbreitungen des Carcinoms immer wieder Hohlrdume, oft groBere Cysten mit anscheinend
normalem Sekret (Cerwenka, Cullen, Isbruch) bilden, so wie der von R. Meyer
und Obata ofters erbrachte Nachweis von Glykogen in Adenocarcinomen. Sind Mitosen
vorhanden, so glauben Gebhard und Offergeld mit Amman, da man an der
Richtung der Teilungsachse, d. i. der Verbindungslinie der Centrosomen auf die Gut- oder
Bosartigkeit schliefen konne, da sie im ersten Falle horizontal zur Basis, in letzterem Fall
schrig oder senkrecht zur Basis gestellt sei. Ich halte dies nicht fiir beweisend, da das
letztere auch bei unregelmaBiger Regeneration und gutartiger Mehrschichtung vorkommen
kann; erst das Auftreten irregulirer, multipolarer, asymmetrischer Mitosen und von Kern-
variationen beweist im Zusammenhalt mit der Mehrschichtung und Polymorphie der Kerne
und Zellen die Bosartigkeit. Bei zunehmender Wucherung werden die Zellgrenzen ganz
unscharf, die Zellen werden ganz unregelmiBig und polymorph, besonders am freien Ende
der verschieden gestalteten Erhebungen ins Driisenlumen, deren Spitzen sich vielfach
vereinigen, kleine, rundliche augendhnliche Fenster unter sich frei lassend (s. Abb. 91),
um das die néchsten Zellen oft wieder niedrig cylindrische oder kubische Formen annehmen.
Derselbe Vorgang kann sich, wenn auch weniger héufig und regelmiBig nach Schwund
der Basalmembran, auch an den nach auBien von dieser gebildeten Ausstiilpungen abspielen
und so entstehen an Stelle der alten, stark erweiterten Mutterdriise oft groBe Zellkomplexe,
mit mehr weniger unregelméflig verteilten und gestalteten neuen driisenihnlichen Hohl-
rdaumen, die sich durch Sekretion in ihr Lumen wieder vergroBern koénnen (s. Abb. 66).
Oft erinnern bei sehr weit fortgeschrittener Zellwucherung nur noch einzelne solche Lumina
an die urspriingliche Abstammung von driisenbildendem Cylinderepithel. Denn vielfach
werden die ehemaligen Driisenlumina durch die in Form von breiten Wiilsten oder Papillen
von allen Seiten in sie vordringenden Zellwucherungen (s. Abb. 96) erst tiberbriickt, dann
vollstindig ausgefillt und in vollkommen solide Stringe verwandelt, die netzartig unter-
einander zusammenhéngend, dann vielfach dasselbe mikroskopische Bild ergeben wie die
Ausbreitungen eines urspriinglichen Plattenepithelcarcinoms, je nach der Beschaffenheit,
welche die urspriinglichen Cylinderzellen inzwischen angenommen haben, von mittelreifem
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oder hiufiger ganz unreifem oder undifferenziertem, vollig uncharakteristischem Typus
(Carcinoma alveolare oder solidum Autorum). Entgegen dem primiren Plattenepithelcar-
cinom, bel dem man aus dem Grade der Anaplasie der Zellen nicht auf das Alter der Ge-
schwulst schliefen kann, scheint bei Adenocarcinomen die Anaplasie mit dem lingeren
Bestehen der Geschwulst immer zuzunehmen; wenn auch Keitler gelegentlich schon
bei ganz oberflichlichen Adenocarcinomen starke Riffzellenbildung und umgekehrt bei
sehr weit fortgeschrittenen Fillen in der Tiefe {iberall erst das Bild eben beginnender Meta-
plasie fand, und auch einige der schon besprochenen Fille mit ,,Plattenepithelknotehen
sehr junge Carcinome betrafen (R. Meyer-Menge), so geben doch die meisten Autoren
in Ubereinstimmung mit meinen Erfahrungen an, daB die Metaplasie in Plattenepithelien
sich erst in den dlteren fortgeschrittenen Fillen von Adenocarcinom sehr hiufig, oder fast
regelmiBig findet, und selten ganz vermifit wird (Hitschmann). Dabel mufl man, wie
R.Meyerund Zim mermann mit Recht bemerken,
zwel Gruppen unterscheiden; in der einen Gruppe
(s. Abb. 66) tritt die Plattenepithelbildung mehr
nebensichlich auf und die einzelnen Zellen finden
nicht ihre volle Ausbildung zu typischen Stachel-
und Riffzellen, sondern es bleibt bei der Bildung
groBer, blasser, oft sehr scharf begrenzter Zellen
mit Neigung zu hyaliner und sonstiger Entartung
und AbstoBung, mitunter aber auch zu beginnender
Verhornung oder Parakeratose und sehr ausge-
sprochener Schichtung, auch Cancroidperlbildung
(s. Abb. 99), oft ganz unvermittelt innerhalb der
sonst gar nicht differenzierten Zellmassen, ohne
daB diesen Plattenepithelien eine selbstindige
Wucherungs- und Zerstorungskraft zakommt, welch
letztere den driisigen Bildungen iiberlassen bleibt, die ~ ADbb- 99. Plattenepithelinsel mit beginnender
Verhornung in einem Adenocarcinoma corporis.

erst sekundir immer wieder die besprochenen Zell- Starke Vergr. Leitz Ok. 1, Obj. 6.
formen bilden, oft erst in der Tiefe der Muskulatur,
meist an vielen Stellen zugleich. Den Vorgang deshalb nicht als Metaplasie, sondern nur
als einfache Degeneration der Carcinomzellen auffassen zu wollen, wie Zimmermann
dies tut, halte ich nicht fiir richtig; es sind eben nicht ausgereifte, sondern fehlgebildete
hinfillige Plattenepithelien und wir haben gesehen, da8 auch bei den gutartigen Metaplasien
des Korpusepithels beide Formen, die mangelhaft und die voll ausgebildete Form des Platten-
epithels vorkommt. In der anderen Gruppe von Adenocarcinom wachsen die Platten-
epithelformationen neben den driisigen Gebilden selbstéindig zerstorend weiter (s. Abb. 97),
wobel sie jedoch keineswegs immer voll ausgereift zu sein brauchen, im Gegenteil meist
noch das Bild mittelreifer oder ganz unreifer Plattenepithelcarcinome darbieten. Eckart,
Emanuel, Frinkel und Wiener, Heurlin, Hitschmann, Offergeld, Lahm u.v.a.
haben solche Fille mit den verschiedensten Reifegraden der Plattenepithelwucherung
beschrieben und gerade sie sind es, die gelegentlich zu der falschen Annahme einer
doppelten Matrix des Carcinoms gefithrt haben (z. B. Gellhorn).

Die aus den urspriinglichen Cylinderzellen hervorgegangene Zellwucherung kann aber
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auch von vorneherein jede Ahnlichkeit mit Plattenepithelien vermissen lassen und sofort
in dichtgedringte Anhéufungen kleiner rundlicher, oft merkwiirdig gleichmaBig geformter
Zellen mit stark gefirbten rundlichen Kernen iibergehen (s. Abb. 96, 100), die dann in
dichten Lagen die Winde der ehemaligen oder neugebi<ns1:XMLFault xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat"><ns1:faultstring xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat">java.lang.OutOfMemoryError: Java heap space</ns1:faultstring></ns1:XMLFault>