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Komplizierte Bindesubstanzgeschwiilste der Triinendriise.

Von

Dr. Erich Haslinger,
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Mit Taf. I, Fig. 2, und einer Figur im Text.

Die Zahl der beobachteten und beschriebenen Trinendriisen-
geschwiilste ist sebr gross. Eine ausfiihrliche Zusammenstellung der
alteren Literatur findet sich in der Inauguraldissertation von Tobias (1),
auf die hier hingewiesen sei. Hiernach gibt es Sarkome, die von dem
intraacingsen Bindegewebe ihren Ausgang genommen haben, Adenome
und Carcinome. Die griosste Anzahl dieser Geschwiilste, die die ver-
schiedenartigsten Bezeichnungen gefunden haben, sind aber in neuerer
Zeit mit Recht zu den typischen gutartigen Tumoren der Speichel-
driisen in Beziehung gesetzt worden. Es ist ja bekannt, dass die ein-
zelnen Driisen des Gesichts fiberhaupt oft unter den gleichen Er-
scheinungen und anscheinend unter denselben Voraussetzungen er-
kranken; man denke an das gelegentliche Vorkommen einer gleich-
zeitigen Anschwellung der Parotiden, der Submaxillares, der Sublinguales
und der Trinendriisen bei der Mikuliczschen Krankheit und an
die bisweilen beobachtete Erkrankung der Trinendriisen bei der
epidemischen Parotitis. Da die Speicheldriisentumoren auch noch in
Pathologenkreisen ein umstrittenes Gebiet bilden, soweit ihre zelligen
Elemente — ob endothelialer, ob epithelialer Natur — in Frage kommen,
so diirfte es von Interesse sein, liber eine hierher gehorige Greschwulst
der Trinendriise zu berichten. Es folgt zuniichst die Krankenge-
schichte und der anatomische Befund.

Max K., 31 Jahre alt, trat am 29. X. 1912 in unsere Behandlung.
Tir bemerkte seit 1906, dass das rechte Auge in allmihlich zunehmendem
Grade nach vorn und unten abgewichen war, und beobachtete eine Schwellung

am Knochen oberhalb des Auges. Im Januar 1909 suchte er zum ersten-
mal unsere Poliklinik auf Der damalige Eintrag im poliklinischen Journal
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lautete: Rechts Exophthalmus, Bulbus tiefer stehend. Unter dem Supra-
orbitalrand ist ein scheibenformiger Tumor zu fithlen, der vom Husseren
Winkel nicht ganz bis zur Hilfte des Supraorbitalrandes reicht. Tumor von
ziemlich harter Konsistenz, gut abgegrenzt, schwer verschieblich gegen den
Knochen. Augenbewegung rechts nach aussen eingeschriinkt. Gleichnamige
Doppelbilder beim Blick nach rechts und besonders nach reehis oben; in
letzterer Stellung steht das Bild des rechten Auges hher als das des linken.
Vis. R. + 0,75 D eyl T 9y, L. ¥,

Kurze Zeit darauf wurde Pat. von Dr. Berger Céthen i. A, operiert,
und zwar wurde die Trinendriise und das umgebende Gewebe exstirpiert.
Die Tumormassen erwiesen sich als leicht briichig und wurden im hiesigen
Pathologischen Institut histologisch untersucht. Die Diagnose lautete auf Fibro-
Chondro-Adenoma myxzomatodes. Herr Dr. Berger hatte die Liebenswiirdig-
keit, uns die damals angefertigten Priiparate zur Verfiigung zu stellen, und
ich konnte die vollige Ubereinstimmung im histologischen Aufban des damals
exstirpierten Tumors mit dem jetst 31/, Jahre spiter in unserer Klinik
operierten Rezidiv konstatieren.

Schon zwei Jahre nach jener ersten Operation nahm nimlich die Ab-
weichung des rechten Auges nach unten innen und vorn wieder zm. Es
stellte sich ein listiges Druckgefithl ein, und da sich die Doppelbilder jetzt
in storender Weise geltend machten, rieten wir dem Pat. zu einer Wieder-
holung der Operation.

Status praesens: Kriftiger Mann in gutem FErnshrungszustand. Die
allgemeine Korperuntersuchung ergab keinen Befund. Wassermann negafiv.
Bei der von spezialistischer Seite (Dr. Zimmermann) vorgenommenen
Untersuchung der Nase und der Nebenhohlen fand sich auf der Ronigen-
platte eine Verdunkelung der rechten Kieferhohle, ohne dass sich Eiter
ausspiilen liess, Trotzdem wurde nicht ohne weiteres auf die Anwesenheit
von Tumorgewebe in der Kieferhohle geschlossen. Bei der Betrachtung der
Augen fiel der hochgradige, rechtsseitige Exophthalmus auf (Hertelsches
Exophthalmometer: R. 23 mm, L. 15 mm). Ausserdem war das rechte Auge
nach unten und innen verdringt. Lidsehluss gerade noch moglich. Unterhalb
des oberén Orbitalrandes ist ein Tumor zu fihlen, der sich vom &usseren
Winkel der Orbita bis fiber die Mitte des oberen Orbitalrandes hinaus er-
streekt. Er ist nirgends mit der Haut verwachsen, lisst sich aber nur sehr
wenig gegen die Knochenwand versehisben, obwohl er vom Orbitalrand
abgegrenzt ist. Uber die Beziehungen des Tumors zum Orbitalgewebe und
zur Orbitalwand lisst sich daber nichts mit Sicherheit aussagen. Seine Kon-
sistenz ist derb, an einigen Stellen sogar knorpelhart, seine Oberfliche nicht
glatt, sondern uneben und héockerig. 'Beim Versueh, den Bulbus in die
Augenhthle zuriickzudringen, stosst man auf einen harten, uniiberwindlichen
Widerstand. Die Beweglichkeitsbeschrinkung des rechten Auges nach aussen
ist nmur eine geringe, verriit sich aber deutlich durch das Vorhandensein von
Doppelbildern. Diese sind gleichnamig und stehen beim Blick nach rechts
im grossten horizontalen Abstand; ausserdem besteht geringe Vertikaldivergenz,
wobei das Bild des rechten Auges fiber dem des linken steht. Beim Blick
geradeaus keine Doppelbilder. Vis. -~ 1,25 D cyl. 4 70° temp. %; part.
Nieden 1. L. 55 Nieden 1. Pat. sieht binokular und stereoskopisch.
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Am 6. XI. wurde die temporiire Rescktion der #usseren Orbitalwand
nach Kronlein von Herrn Prof. v. Hippel in Chloroformnarkose ausgefithrt.
Nach Anlegung des Hautschnittes am rechten #usseren Orbitalrand in typischer
Weise und dessen Durchfithrung bis auf den Knochen wurde das Periost
pach hinten und unten bis zur Fissura orbitalis infer. abgelost und dann
mit Knochenfriise und Meissel der bekannte Knochenkeil abgetrennt und
nach aussen umgeklappt. Hierdurch war ein guter Uberblick iiber die
hinteren Teile der Orbita erreicht, und es gelang nun unschwer, den etwa
walnussgrossen Tumor, der den Ort der Trinendriise einnahm und sich
weit nach hinten erstreckie, von der Umgebung abzugrenzen und total mit Hilfe
von Messer und Schere unter mdglichster Schonung von Muskeln und Nerven
herauszupriparieren. Der Bulbus wurde dabei mit dem Axenfeldschen Or-
bitalhaken nasalwirts gedringt. Nachdem der Knochenlappen in seife Lage
zuriickgebracht war, wurde die Hautwunde mit acht Nihten geschlossen.

9. XI. Pat. hat bisher keine Beschwerden gehabt, die Kérpertemperatur
war normal, Beim ersten Verbandwechsel zeigt sich eine geringe Schwellung
im Operationsgebiet.

11. XI. Verbandwechsel. Die Wunde sieht reizlos aus, wird mit 2 )
Argent. nitr.-Losung gepinselt. Die Protrusio bulbi erscheint viel geringer.

14. XI. Tiglich Verbandwechsel. Guter Heilungsverlauf. Die Haut-
ndhte werden entfernt.

29. XI. Zeitweise geringes Odem des rechten Unterlides. Exophthalmus
geht langsam weiter zuriick. Es werden keine Doppelbilder mehr angegeben.

30. XI. Hertelsches Exophthalmometer: R. 181, mm. L. 15 mm.
Vis. R. 3); part. Entlassen.

Der etwa walnussgrosse Tumor zeigt bei derber Konsistenz einen
knolligen Aufban und liisst auf dem Durchschnitt eine lappige, durch Binde-
gewebsziige bedingte Einteilung erkennen. Er wurde nach Fixierung in
Formol in mehrere Scheiben zerlegt und zum Teil in Celloidin, zum Teil
in Paraffin eingebettet. Von jeder Scheibe wurden aus den versehiedensten
Schichten mehrere Schnitte angefertigt und nach den iiblichen Férbungs-
methoden geftirbt.

Die mikroskopische Untersuchung bestitigte die Annahme, dass der
Tumor von einer bindegewebigen Kapsel eingeschlossen ist, von der aus
fibrose Septen in das Innere der Geschwulst vordringen. Hier und dort kommt
auch etwas Fettgewebe vor. In der fibrdsen Kapsel lassen sich an einer
Stelle einige mit exstirpierte Trinendriisenlippchen nachweisen, deren Driisen-
schlduche sich durch ihren refelmissigen Bau und ihr gleichmissig ausge-
bildetes hohes Cylinderepithel, sowie dessen feine Protoplasmakornelung vor
den weiter unten beschriebenen #hnlichen, zur Geschwulst gehorigen adenoma-
tosen Bildungen auszeichnen. Ein einzelner Tumorzapfen ist in den durch-
gesehenen Priparaten bis in die nichste Nachbarschaft eines Trénendriisen-
lippehens vorgewuchert, aber nirgends fand sich Tréinendriisengewebe inner-
halb der Geschwulst selbst. Dagegen sind in den Bindegewebsmassen der
Kapsel noch héufig Tumorzapfen anzutreffen, so dass man also nicht von
einer absolut vollkommenen Abkapselung sprechen kann. Das Bindegewebe
ist ausserordentlich derbfaserig, meist sehr kernarm und wird von reichlichen,
grossen Cefsissen durchzogen, die vielfach plattgedriickt sind und sonst keine
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Besonderheit erkennen lassen. An vereinzelten Stelien finden sich Anhiunfungen
von Lymphocyten, denen hier und dort auch einige Plasmazellen beigesellt
sind. Im grossen und ganzen aber ist die Kapsel und das Stiitzgeriist frei
von Entziindungserseheinungen.

Dazwischen breitet sich das eigentliche Geschwulstgewebe aus. Die derben
Bindegewebsleisten fasern sich nach der Mitte zu auof (Fig. 25, Taf I)
werden diinner wund zarter und lassen immer mebr Raum fiir ein mit
Himatoxylin blau gefiirbtes, myxomatdses Gewebe zwischen sieh (Fig. 24,
Taf. I). In diesen diinneren Balken des bindegewebigen Stiitzgeriistes ver-
laufen die kleineren Blut- und Lymphgefsisse. Es gelingt an einigen Stellen,
feinste Kapillarréhren, die in ihrem Innern rote Blutkdrperchen bergen, auf
eine Jingere Strecke hin zu verfolgen und ibr Verhalten zu ihrer Umgebung
zu beobachten. Man erkenni, dass sich bisweilen aussen an die in Wucherong
begriffene Endothelwand Zellen anlegen, die sich in nichts von den noch zu
beschreibenden epitheloiden Geschwulstzellen und anderseits nur durch ihre
Grosse und die Form ihres Kerns von den Endothelzellen unterscheiden.
Irgendeine Trennung zwischen den beiden Zellarten lLisst sieh nicht wahr-
nehmen, sie scheinen vielmehr organiseh ineinander iiberzngehen. Das er-
wihnte myxomatise Gewebe nimmt nach der Mitte des Tumors mebr und
mehr zo und macht schliesslich die Grundsubstanz der Geschwulst aus. Das
Schleimgewebe besteht aus grossen gequollenen ,Schleimkdrpern® und stern-
formig verzweigten, mit Ausliufern versehenen Zellen, zwischen denen die
faserigen Massen von fidig ausgefilltem Schleim liegen. Die Zahl der Zellen
variiert in den gallertarfigen Bezirken der Geschwulst ausserordentlich. Von
den zellreichen Stellen kommen alle Ubergiinge bis zu ganz zellarmen Ge-
bieten vor, in denen die myxomatdse Grundsubstanz weiteren Degenerations-
vorgéngen anheimgefallen ist und unter Bildung von hyalinen Schollen und
grosseren und kleineren Vakuolen dem ginzlichen Verfall entgegengeht.
Mitten in dem myxomatdsen Gewebe, zuweilen aber auch von feinen Binde-
gewebsfibrillen umsponnen, treten Inseln einer homogenen, sich gleichmissig
firbenden Substanz auf, deren riumliche Ausdehnung meist nur eine geringe
zu sein pflegt. Die Zellen nehmen hier runde Formen an und kommen in
Hohlrfume zu liegen, so dass man wohl nicht fehlgeht in der Annahme,
dass es sich, wenn nicht um ausgebildeten Knorpel, so doch jedenfalls um
chondroide Substanz handelt (Fig. 2 4, Taf. I).

In dem bisher beschriebenen fibrosen und myxomatfsen Geschwulst-
gewebe sind nun Zellverbinde von epithelahnlichem Charakter eingelagert,
die fiir die Beurteilung des Tumors von grosster Wichtigkeit sind. Diese
Zellverbéinde durchzichen als solide Striinge oder als Zellschliuche das
schwielige Bindegewebe und liegen bald vereinzelt, bald so dicht beieinan-
der, dass das dazwischen liegende Bindegewebe nur noch aus diinnen Faser-
ziigen besteht. Am reinsten treten die Formen der Zellstriinge in den zen-
tralen Tumorpartien hervor, wo das nachgiebige Schleimgewebe ihre freie
Entwicklung gestattet hat (Fig. 2 o, Taf. I). Hier bilden sie bald schmale, bald
breite Ziige, je nachdem, ob ein, zwei oder mehr Zellreihen nebeneinander
liegen. Bisweilen losen sich von einem Hauptstamm schmalere Veriistelungen
ab, und es resultieren dfinne, aus wenigen Zellreihen bestehende Stringe,
die miteinander anastomosieren und dem Ganzen ein plexiformes Aussehen
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verleihen konnen. Hier und dort gehen auch kurze, spitz zulaufende Fort-
sitze ab. Diese Zellzapfen, wenigstens die breiteren, sind im allgemeinen
nicht durchgehend solide, sondern enthalten ein Lwmen, das einen lang aus-
gezogenen Spalt darstellf, oder es finden sich mehrere kicinere Lumina im
Verlaufe eines im fiibrigen soliden Zelistranges. Diese Lumina sind entweder
leer, oder sie enthalten eine schleimige oder hyaline Masse, die die Hohl-
riume bisweilen so vollkommen ausfilllt, dass marn den Eindruck gewinnt,
als ob sie aktiv zu ihrer Dilatation beigetragen hitte. Die Hohlrdume sind
oft so hochgradig erweitert, dass grosse Cysten enfstanden sind. Die Be-
grenzung der Stringe, Schifiuche und Cysten gegen das umgebende Schleim-
gewebe ist entweder ganz scharf oder im Gegenteil ganz unbestimmt, so
dass es oft schwer fillt, zu entscheiden, wo das Schleimgewebe anfingt.
Anderseits wird die Begrenzung an manehen Stellen durch eine bindegewebige
Membran hergestellt, die als schmales Band die epitheloideén Zellnester um-
siumt. Die Form der einzelnen Zellen ist sehr wechselnd, find es ist daher
nicht moglich, einen einheitlichen Typus aufzustellen. Um die Lumina herum
sind die Zellen entweder regellos oder dhnlich wie bei Driisensehlfiuchen ge-
lagert. Aber es fallt sofort das Fehlen einer immer wiederkehrenden Zell-
form und die regelmiissige Gruppierung wie beim Adenom auf. Manche
Luming sind von zwei Zeliveihen ausgekleidet, einer Husseren eylindrischen
und einer inneren, mehr platten Zellage. Dag ist aber durchaus nicht die
Regel. Fast hiufiger sind die Zellen in beiden Lagen flach oder kubisch,
oft ist {iberhaupt nur eine einzige Zellage vorhanden, und diese kanno aus
so platten Zellen bestehen, dass es sich um einen Endothelsehlanch zu
handeln scheint. Oft sind die Zellschliuche und die cystischen Hohlrfume
nicht in ibrer ganzen Ausdehnung von der gleichen Epithelart ausgekleidet,
sondern es kommen hier alle Ubergangsformen von cylindrischen zu kubischen
und flachen Zellen vor.

An andern Stellen, namentlich in der Peripherie des Tumors, wo das
Zwischengewebe nicht aus schleimigem, sondern aus fibrosem Gewebe be-
steht, pflegen die epitheloiden Zellen in ausgedehnten Haufen zusammenzu-
liegen, ohne eine regelmissige Aunovdnung erkennen zu lassen, nur aus-
gezeichnet durch reichliches Protoplasma und grosse Kerne beim Fehlen von
Intercellularbriicken (Textfig. 1). Uber die Zellformen an solchen Stellen
lssst sich nichts aussagen, da das Protoplasma benachbarter Zellen ohne
scharfe Grenze ineinander iibergeht. Nirgends ist eine Zwischensubstanz vor-
handen, nur hin und wieder ein schmaler Zug hyalinen Bindegewebes. Die
Kerne zeigen bald runde, bald ovale, bald spindlige Gestalt; sie sind fiber-
all gleichmissig tingiert und gut ausgebildet; es fehlen Mitosen und Kern-
hyperchromatosen; trotz der Mannigfaltigkeit der Zell- und Kernformen
finden sich doch nirgends atypische Bilder, die als Anzeichen fir ein pro-
gressives, destrnierendes Geschwulstwachstum gedeutet werden konnten, An
einigen Stellen {tritt fibrigens anch hier fir ein beschrinktes Gebiet eine
regelmiissige Aneinanderlagerung der Zellen hervor. So bilden bisweilen gut
ausgebildete cylindrische oder kubische Zellen die Abgrenzung gegen das
benachbarte Bindegewebe, oder sie ordnen sich- zu eigentiimlichen Wirbeln
an. In den zentralen Partien der Zellmassen gewinnt das Protoplasma oft-
mals” eine homogene Beschaffenheit und nimmt an Umfang zu, so dass die
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Zelikerne weiter auseinanderriicken (Fig. 24, Taf. I). Diese homogenen
Substanzen konnen offenbar aus dem Zelleib heraustreten und, indem sie
miteinander konfluleren, nach van Gieson braungelb gefirbte Klumpen
bilden. Eine weilere sehr autfillige und das mikreskopische Bild bisweilen
ganz beherrschende Erscheinung sind die inmitten der Epithelzapfen aunf-
tretenden perlenartigen Bildungen, die sich mit Eosin rot, mit Siurefuchsin-
Pikrinsiure orange bis gelb farben. Sie lassen manchmal eine deutliche
Schichtung erkennen und sind mitunter im Zentrum verkalkt. Die Zellen,

Fig. 1. Randpartie des Tumors. Die epitheloiden Zellen liegen in grossen
Haufen zusammen, von denen schmalere Zellzapfen und Stringe ausgehen, Cysten
mit kolloidem Inhalt.

die diesen Einschlussmassen anliegen, sind abgeplattet, ihre Kerne weniger
intensiv gefsirbt, ihr Protoplasma homogen. Sie stellen, je nachdem, ob sie
auf dem Lingsschnitt oder auf dem Querschnitt getroffen sind, Kugeln oder
Cylinder dar. Die letzteren haben bisweilen Hantelform, so dass es den An-
sehein hat, als ob die Cylinder sich veriéisteln konnten,

Fassen wir den histologischen Befund zusammen, so . zeigt sich
der Tumor, der, abgesehen von der Lokalisation, keine Beziehung zur
Trinendriise besitzt, zusammengesetzt aus einer schwieligen Binde-
gewebskapsel und einem eben solchen Stiitzgeriist, in die ein myxoma-
toses, mit Knorpelinseln durchsetztes Gewebe eingelagert ist. Kapsel,

Stiitzgeriist und Schleimgewebe sind durchzogen von epithelartigen
v, Graefe’s Archiv fiir Ophthajmologie. LXXXVIIL. 1. 3
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Zellkomplexen, die in den einzelnen Fillen recht verschiedenartig aus-
sehen. Entweder liegen die Zellen in grosseren, strukturlosen Haufen
zusammen, so dass sarkomartige Bilder entstehen, oder sie ordnen sich
zu kiirzeren oder lingeren verzweigten Stringen und Schlduchen an, die
der Geschwulst ein plexiformes Aussehen verleihen. Neben soliden Zell-
ziigen finden sich besonders driisenschlauchartige Bildungen, sowie Cysten,
deren Zellbesatz bald cylindrisch, bald kubisch oder flach ist. Einzelne
innerhalb der bindegewebigen Septen verlaufende (Gefdsskapillaren
zeigen Wucherung ihrer Endothelien. Diese sind vermehrt und lassen
sich nur schwer von grosseren Zellen unterscheiden, die das Kapillar-
rohr mantelfsrmaig umgeben und den epithelartigen Zellen der Ge-
schwulst so ihnlich sehen, dass sie wohl identisch mit ihnen sind. In-
mitten der Zellstringe kommen oftmals konzentrisch geschichtete
Perlen und Cylinder vor, die aus einer homogenen Masse bestehen
und wie Cancroidperlen aussehen. Aber obgleich die Zellen in ibrer
Umgebung vielfach grosse Ahnlichkeit mit epithelialen Elementen
haben, so fehlen ihnen doch die fiir Plattenepithelien charakteristischen
Intercellularbriicken.

Ahnliche Geschwiilste der Trinendriise sind schon oft beschrieben
worden. Sie besifzen, wie bereits hervorgehoben worden ist, weitgehende
Ubereinstimmung mit den sogenannten Mischgeschwiilsten der Parotis,
sowohl was die Kompliziertheit des Aufbaues, als was die Zusammen-
setzung der einzelnen Geschwulstelemente anbetrifft. Auch die ty-
pischen Tumoren der iibrigen Speicheldriisen, ferner manche Tumoren
des Gaumens, der Lippen und der Wange gehéren in dieselbe Gruppe.
Der Umstand, dass sie aus so verschiedenen Gewebsarten und Zell-
verbindungen bestehen, lisst es begreiflich erscheinen, dass sie auch
sehr verschieden beurteilt worden sind. Und doch handelt es sich bei
den Speicheldriisentumoren, wie Volkmann (2) nachgewiesen hat,
stets um die gleiche Geschwulstart. So ist, um nur ein besonders
auffilliges Beispiel anzufithren, ein Enchondrom der Parotis mit-
geteilt worden, das aber trotzdem ein Analogon zu den gewdhnlichen
Parotisgeschwiilsten darstellt; denn zwischen den ausgedehnten Knor-
pelmassen fanden sich die gewohnten epithelialen Stringe und
Schliuche.

Tn #hnlicher Weise wurden den Beobachtern der Trinendriisen-
geschwiilste Adenome oder plexiforme Sarkome vorgetiuscht, je nach-
dem, ob die Zellstriinge und Nester vorherrschten, oder ob die Zellen
biufiger strukturlos in grossen Haufen und ohne erkennbare Anord-
nung zusammen lagen. Diese Unsicherheit der Auffassung driickt sich
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in Benennungen wie Adenosarkom (C. S. Bull) und Myxoadeno-
Sarkom (White) aus. Ferner beschreibt Mazza ein Adenom mit
kolloider Degeneration und von cancroidem Bau, Huber e¢in Adenom
mit endothelartigen Zellschliuchen und Bildung von Kolloideysten und
Perlen, Zelicka ein Adenocarcinom mit myxomatioser Degenera-
tion des Grundgewebes und verschiedenen Einschliissen, und Fro -
maget fihrt ein Epithelioma tubulare mit teilweiser schleimiger Ent-
artung des Zwischengewebes an. Aus den Zusitzen geht schon hin-
reichend deutlich hervor, dass es sich nicht um reine Adenome,
sondern um komplizierte Mischformen gehandelt hat. Weigelin (3)
fand in seinem Tumor sehr reichlich elastischen Knorpel. Er nimmt
einen bindegewebigen Ursprung an und diagnostiziert ein Chondro-
sarkom der Trinendriise. Die Bezeichnung als Cylindrom, die den
Geschwiilsten hiufig gegeben worden ist, bezieht sich nur auf das
mikroskopische Bild der konzentrisch geschichteten Perlen, ohne etwas
iiber ihre Klassifizierung auszusagen. Schirmer(4) hélt sich fiir be-
rechtigt, die in der #lteren Literatur als Hypertrophie, als Myxom,
als Kombination von Adenoid und Cancroid, als Encephaloid cancer,
als Sarkom und als Carcinom beschriebenen Tumoren als nicht wesent-
lich verschieden anzusehen, und fasst alle diese unter dem Namen
Adenoid, wie er von Becker gebraucht ist, zusammen. Schliesslich
gibt es mehrere Autoren, die fiir eine endotheliale Natur ihres Tu-
mors eintreten, und die Arbeiten dieser letzteren sind es, die unser
besonderes Interesse erwecken.

Zuvor sei noch kurz auf eine Publikation von 'W. Schulze(5)
aus dem Jahre 1903 hingewiesen, der einen Tumor der Trénendriise
als Carcinom beschreibt. Herr Geheimrat Axenfeld hatte die Liebens-
wiirdigkeit, mir ein Priparat jenes Tumors zur eigenen Durchsicht
zur Verfiigung zu stellen. Obwohl selbstverstindlich das Vorkommen
von echten Trinendriisenkrebsen nicht bestritten werden soll, so konnte
ich mich doch nicht davon iiberzeugen, dass in dem Schulzeschen
Tumor die carcinomatdse Natur sicher erwiesen ist. Schon der Um-
stand, dass der Tumor von einer bindegewebigen Kapsel eingeschlossen
ist, will nicht recht in das Bild eines wuchernden Krebses hinein-
passen. Die Schichtungskugeln halt Schulze fiir Cancroidperlen, also
fiir Degenerationsprodukte von geschichtetem Plattenepithel. Thr Vor-
kommen in einem Driisenkrebs wire sehr auffallend und ist nicht
hinreichend begriindet. Hs ist ja bekannt, dass in gewissen Organen
mit Cylinderepithel typische Plattenepithelcarcinome vorkommen kénnen,
in den Lungen, der Gallenblase und dem Uterus. Aber gerade die

3%
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Seltenheit dieses Vorkommens, sowie der Umstand, dass diese Carci-
nome in ihrem Wesen und in ihrer Entstehung noch durchaus nicht
geklirt sind, mahnt zur Zussersten Vorsicht. Namentlich miissen Uber-
gangsbilder stets mif grisster Zuriickhaltung beurteilt werden. Eine
einfache Zellmetaplasie in dem Sinne, dass eine Epithelart in die
andere iibergeht, wird jedenfalls heutzutage von fast allen Pathologen
geleugnet; die meisten greifen, um die Gegenwart der organfremden
Zellen zu erkldren, auf eine Storung im Entwicklungsmechanismus zun-
riick. Eine solche miisste Schulze fiir seinen Trinendriisentumor erst
wahrscheinlich machen. Nicht ganz von der Hand zu weisen ist die
Vermutung, dass das Carcinom von den Ausfithrungsgiingen der
Trinendriise, die mit einem flachen Epithel ausgekleidet sind, seinen
Ausgang genommen haben konne. Eine weitere wesentliche Beweis-
kraft fiir die carcinomatése Natur seines Tumors sieht Schulze in
den hyalinen Bindern, die die Zellnester stellenweise iiberaus scharf
gegen das Stroma abgrenzen. Sie werden von Schulze als typische
Basalmembranen angesprochen und haben sich auch in unserem Tu-
mor gefunden. Sie bestehen aus Bindegewebe und nach den Unter-
suchungen von Mendez aus elastischen Fasern und stellen meines
Trachtens hyalinisierte und gequollene Reste des bindegewebigen
Zwischengewebes dar, das ringsherum in Schleimgewebe umgewandelt
ist. Jedenfalls ist es nicht glaubhaft, dass sich Krebszellen durch so
zarte Membranen in ihrem alles durchdringenden Wachstum werden
einengen lassen.

Aus diesen Griinden scheint es nicht wahrscheinlich zu sein, dass
der Schulzesche Tumor ein echtes Carcinom ist. Da er anderseits
trotz sicher vorhandener kleiner Differenzen im anatomischen Aufbau
doch weitgehende Ubereinstimmung mit unserem Neoplasma zeigt, so
glaube ich, dass er nicht anders als unser eigener Tumor aufgefasst
werden mouss.

Die entscheidende Frage bei der Beurteilung der Trénendriisen-
geschwiilste ist die, ob die Zellen, die die Stringe und Schliuche
bilden und die driisenartigen Bildungen und Cysten umsiumen, {iber-
haupt epithelialen Ursprungs sind oder nicht. Das Aussehen einzelner
Zellen mit ihrem grossen, oft blischenformigen Kern und reichlichen
Protoplasma scheint fiir ihre epitheliale Herkunft zu sprechen. In der
Tat hat man sie auch noch in neuerer Zeit so beurteilt und die
Tumoren den Mischgeschwiilsten zugerechnet, da sie nach Ansicht
der betreffenden Autoren echtes Platten- und Cylinderepithel neben
Abksmmlingen des mesodermalen Keimblattes enthielten. Vor allem
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kommt hier eine Publikation von Mendez(6) in Betracht. Ich ver-
danke es wiederum dem Kntgegenkommen von Herrn Geheimrat
Axenfeld, dass ich zwei Priparate des in seiner Klinik exstirpierten
Tumors selbst durchsehen konnte.

Das Grundgewebe dieses Tumors besteht aus sarkomartigem und
myxomartigem Gewebe, in dem hyaliner Knorpel zerstreut vorkommt.
In diesem Grundgewebe finden sich Driisen, die alle Eigenschaften
der Tranendriise zeigen, und eine grosse Anzahl Cysten. Die Aus-
kleidung der Cysten wird von verschiedenen Epithelformen gebildet.
So findet sich in einer Cyste flaches Epithel mit hohem Cylinderepi-
thel, das an manchen Stellen #hnlich dem der Atmungsorgane ist,
kombiniert; oder es liegen auch Massen von geschichtetem Platten-
epithel in der Cystenwandung. Schliesslich kommen auch isolierte Epi-
dermishaufen in Kugelform vor, von denen die meisten in sarkom-
artigem Gewebe eingeschlossen sind. Diese Kugeln sind aus geschich-
tetem Plattenepithel mit intercelluldiren Briicken zusammengesetzt.

Nach diesem Befund geht Mendez wohl nicht fehl, wenn er in
seinem Tumor eine echte Mischgeschwulst erblickt, gebildet aus Ab-
kommlingen des mesodermalen und ektodermalen Keimblattes. Schwie-
riger sind ,zwei Mischtumoren aus der (tegend der Trinendriise* von
Katz(7) zu beurteilen, da hier in der Beschreibung das einwandfreie
Vorkommen von echten Epidermishaufen fehlt. Wihrend in dem einen
Tumor der Mangel von Verhornungsprozessen nachdriicklich hervor-
gehoben wird, werden allerdings in dem andern Tumor solide Zapfen
aus ,epithelartigen® Zellen erwihnt, die in der Mitte beginnende Ver-
hornung und zentrale Verkalkung anfweisen. ,,Andere erscheinen voll-
stindig verhornt und prisentieren sich auf dem Querschnitt als Epi-
thelzellen mit konzentrischer Schichtung, die in ihrer Peripherie oft
noch abgeplattete und mangelhaft geffirbte Kerne erkennen lassen
Aber es fehlt der Nachweis, dass es sich hier um echte Verhornung
mit Keratohyalinbildung und um echte Epidermis mit Intercellular-
briicken gehandelt hat. Ohne diesen Nachweis ldsst sich dic Beschrei-
bung von Katz auch auf zahlreiche Stellen unseres Tumors anwen-
den. In dem Katzschen Tumor scheint allerdings das Cylinderepithel
regelmissiger und reichlicher vorhanden gewesen zu sein als bei uns.
Ob darin ein grundlegender und nicht vielmehr nur ein gradueller
Unterschied zu erblicken ist, mag dahingestellt bleiben. Die von Katz
beigegebenen Abbildungen sprechen sehr fiir die letztere Auffassung.
Aus seiner Beschreibung sei noch hervorgehoben, dass fast die ganze
periphere Zone seines Tumors aus Schleimgewebe besteht, das reich-
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lich durchsetzt ist von teilweise netzartig angeordneten Zellstringen,
die zuweilen deuflich einen Zusammenhang mit dem epithelartigen
Teil des Tumors zeigen, und dass die Zellstringe und -nester nicht
immer scharf vom Schleimgewebe getrennt sind, sondern in dasselbe
einstrahlen. Die von Katz beschriesbenen Tumoren lassen demmnach
eine weitgehende Ubereinstimmung mit unserem Tumor erkennen, und
nach meiner Auffassung muss zum mindesten fiir den Tumor ohne
Verhornungsprozesse die Diagnose einer Mischgeschwulst in Zweifel
gezogen werden.

Katz zieht zum Vergleich noch eine ,retvobulbire teratoide Ge-
schwulst“ von Rothschild (8) heran. Aber es ist in diesem Fall nicht
sicher, ob es sich iiberhaupt um eine Geschwulst der Trinendriise ge-
handelt hat. Denn diese Driise ist in der Beschreibung nirgends er-
withnt, und aus der Krankengeschichte geht hervor, dass der Bulbus
nach oben verdringt war, und dass der Tumor das laterale Drittel
des Unterlides vom Bulbus abgedréingt hatte. Danach zu schliessen,
scheint der Rothschildsche Tumor unterhalb der Trinendriise ge-
legen zu haben.

Also ist es nur der Mendezsche Tumor, der sicher epitheliale
Elemente enthdlt und daher als Mischtumor bezeichnet werden muss,
wihrend die Beweisfiilhrung von Katz zum mindesten fiir den einen
seiner beiden Tumoren nicht iiberzeugend ist. Katz selbst hebt in
seiner Beschreibung hervor, dass die Zellstringe und -nester nicht
immer scharf vom Schleimgewebe zu trennen sind. Der unmittelbare
Zusammenhang der epithelihnlichen Zellen mit andern Zellen, die
zweifellos mehr mesodermalen Charakter tragen, sowie die Unbestin-
digkeit ihrer Formen ist nur geeignet, ihre Diagnose als Epithelien
zweifelhaft erscheinen zu lassen. Gerade dieser Polymorphie scheint
cher eine Annahme Rechnung zu tragen, welche den Ursprung der
epitheloiden Zellen in die Endothelien der Lymph- und Blutgefiss-
kapillaren verlegt. Denn das Endothel ist durch seine Entwicklungs-
geschichte geradezu disponiert zur Erzeugung der mannigfaltigsten
Zellformen. Ks nimmt vom Mesoderm seinen Ursprung ebenso wie
die verschiedenen Arten von Stiitzgewebe mit den verschiedenen Zell-
formen und gewinnt erst spiter dadurch, dass es zur Auskleidung
von Hohlrsumen dient, einige Eigenschaften, die es dem Epithel ver-
wandt erscheinen lassen. Rabl fasst die endotheliale Auskleidung der
serosen Hohlen als Bindegewebsepithel auf, indem diese Zellen auf
der freien Seite Epithelien seien, an der basalen Fliche aber wie
Bindegewehszellen mit dem visceralen Bindegewebe durch Ausliufer
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in Verbindung stehen. In dieser Mittelstellung des Endothels — halb
Bindegewebe, halb Epithel — liegt es begriindet, dass bei patholo-
gischem Wachstum desselben die verschiedenartigsten Zellformen zu-
stande kommen, von scheinbar regelmiissig gebauten epitheloiden Zellen
bis zu sarkomartigen Zellen, die in ausgedehnten Haufen ohne er-
sichtliche Anordnung zusammen liegen.

Schon van Duyse und Koster fassten die iberwiegende Mehr-
zahl der Trinendriisentumoren als Endotheliome auf. Es ist hier nicht
der Platz, auf eine exakte Definition des Begriffs Endotheliom einzu-
gehen. Coppez(10) hat mit vielfacher Bezugnahme auf die Tréinen-
driisengeschwilste eine Arbeit verdffentlicht: ,,I’Endothéliome inter-
fasciculaire de la Choroide®, in der er die entscheidenden Merkmale
eines Endothelioms in seinen Geschwillsten nachweist, wie sie von
Volkmann fiir die Diagnose fiir wichtig erachtet werden. 1. Die
Form der Zellschliuche, insofern als sie vielfach als diinne Stringe
von einer einzigen Zellage enden und sich mit konkaven Begrenzungs-
flachen den priexistierenden Liymphbahnen anpassen. 2. Das Fehlen
von Spaltriumen zwischen Parenchym und Stroma zum Unterschied
von den Carcinomen, bei denen sich bei Anwendung der iiblichen
Hértungsmethoden die Epithelnester von ihrer bindegewebigen Um-
gebung in volliger Unabhéingigkeit zu retrahieren pflegen. 3. Die se-
kundéiren Veréinderungen der Zellstriinge, die in der Ausbildung von
Schichtungskugeln und hyaliner oder kolloider Zelldegeneration be-
stehen, wodurch Driisenschliuche und Cysten entstehen. 4. Die hya-
line, schleimige und knorplige Modifikation des Bindegewebes.

Auch Rogman (11) tritt fiir die endotheliale Natur der Tréinen-
driisengeschwiilste ein, allerdings aus einem Grunde, dessen Bedeutung
er iiberschiitzt hat. Er lisst sich ndmlich allein durch die Gegenwart
der Schichtungskugeln zur Diagnose ,,Endotheliom* bestimmen, wihrend
er im allgemeinen im Bau des Tumors die Ubereinstimmung mit
einem Carcinom zugibt. Diese Beweisfiihrung Rogmans kann aus
dem Grunde durchaus keine unbedingte Geltung haben, weil diese
Perlen zwar am reichlichsten in den sicher endothelialen Greschwiilsten,
z. B. in den Psammomen und den Cholesteatomen, vorkommen, aber
auch in manchen Greschwiilsten epithelialen Ursprungs zu finden sind.
Nicht jedes ,,Cylindrom“ braucht ein Endotheliom zu sein. Die Schich-
tungskugeln legen nur den Verdacht nahe, dass die Tumoren, in denen
sie vorkommen, von den Endothelien herzuleiten sind, einen einwands-
freien Beweis fiir diese Annahme liefern sie nicht.

Demaria(12) beschreibt ein Cylindrom der Trinendriise und
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neigt- zu der Annahme einer endothelialen Genese. Sein Tumor nahm
einen bosartigen Verlauf, indem er in die Sinus frontales und maxil-
lares durchbrach, und steht in dieser Hinsicht einzig da.

‘Wertvolle Argumente fiir die endotheliale Herkuntt der Tréinen-
driisengeschwiilste liefert Scott Warthin(13) in einer Arbeit, die
mir leider nicht im Original zugiinglich gewesen ist). Inmitten einer
an Spindelzellen reichen Zone mit homogener Grundsubstanz befanden
sich unregelmissig gestaltete, meist schmale Spaltriume, welche Liymph-
gefisslumina vorstellen. Scott Warthin beschreibt nun zahlreiche
Stellen, welche den allmihlichen Ubergang von Lymphendothelien zu
den Tumorspindelzellen beweisen. Mit dieser Beobachtung ist die
endotheliale Natur seines Tumors einwandsfrei nachgewiesen, die nicht
so sehr aus dem morphologischen Aussehen der einzelnen Geschwulst-
elemente, als vielmehr aus dem Nachweis des Ursprungs derselben
hervorgeht.

Auch in unserem Tumor fanden sich &hnliche Bilder wie in dem
Fall von Scott Warthin, wenn anch erst nach lingerem Suchen.
An die Aussenseite eines Kapillarrohres, dessen Endothelzellen in
‘Wucherung begriffen sind, legen sich mantelformig die Geschwulst-
zellen und dringen das umgebende Bindegewebe auseinander. Beide
Zellarten stehen in bezug auf Form und Lagerung in so innigem Zu-
sammenhang miteinander, dass sich auch ein genetischer Zusammen-
hang mit grosser Wahrscheinlichkeit erschliessen lisst. Scott War-
thin nennt seinen Tumor ein Lymphendotheliom. Ich bin mehr ge-
neigt, die Endothelien der Blutgefisskapillaren als Ausgangspunkt des
geschwulstmissigen ‘Wachstums anzusprechen; denn die in Xrage
kommenden Endothelschliuche enthielten stets rote Blutkdrperchen.
Von Wichtigkeit fiir die Auffassung — auch in der Literatur ist
schon der eine oder andere Punkt erwihnt — ist ferner das Fehlen
von Intercellularbriicken und von Verhornungsprozessen. Um den
Mangel an letateren nachzuweisen, wurden einige Schnitte nach der
G ramschen Methode unter Benutzung von Salzsiurealkohol zur Dif-
ferenzierung gefirbt. Dabel zeigte sich, dass die Schichtungskugeln
das Gentianaviolett nicht festhielten, und auch sonst liessen sich keine
Hornsubstanzen. in den Schnitten nachweisen. Schliesslich ist es nicht
ohne Bedeutung, dass die Zellschliuche und Stringe oftmals ohne
scharfe Grenze in das umgebende Gewebe itbergehen. Es ldsst sich
dann vielfach gar nichi entscheiden, wohin eine einzelne Zelle zu

1) Ref. nach Demaria u. Greeff{14)
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rechnen ist. Denn topographisch gehort sie noch dem Geschwulst-
parenchym an, wihrend sie sich morphologisch durch nichts von den
Schleimzellen des Stromas unterscheidet. Solange wir in den Paren-
chymzellen Abkémmlinge des mesodermalen Keimblattes erblicken, ist
eine zwanglose Erklirung fiir dieses Verhalten gegeben; im andern
Falle miissten wir zugestehen, eine Epithelzelle nicht von einer Binde-
gewebszelle unterscheiden zu kénnen.

Die Entwicklung dieser Art Tréinendriisengeschwiilste diirfte wohl
mit Wahrscheinlichkeit in der Weise vor sich gegangen sein, dass zu-
erst, wie auch Scott Warthin annimmt, die Endothelzellen in den
Geefisskapillaren zu wuchern begonnen haben. Sodann trat sekundir
die Unwandlung des vermehrten Bindegewebes in hyaline, schleimige
und knorplige Gewebselemente ein, die am ungezwungensten als De-
generationsprozesse zu betrachten sind, vielleicht bedingt durch un-
giinstige Ernahrungsverhiltnisse, die durch Verlegung der Lymph-
bahnen mit Geschwulstzellen geschaffen sind. Zur Begriindung dieser
Anuffassung fanden sich in unserem Tumor Uberginge von Binde-
gewebe in myxomatdses und knorpliges Gewebe. Wir konnten fest-
stellen, dass an solchen Stellen, wie Volkmann in seiner Beschrei-
bung der Endotheliome hervorhebt, die Bindegewebsfibrillen undeut-
lich werden und zu einer mehr oder weniger homogenen Grundsubstanz
verquellen. Je nachdem die weiteren Umsetzungen vor sich gehen,
bildet sich entweder eine schleimige oder eine chondroide Zwischen-
substanz aus. Gleichzeitis werden die platten Zellen des Gewebes
rundlich, protoplasmatisch und kapseln sich zu Knorpelzellen ein, oder
sie senden Fortsitze aus und werden zu Myxomzellen. — Zur Bil-
dung der cellultiren Schichtungskugeln sind die oft schleierartig diinnen
Endothelzellen, die schon von Hause aus die Aufgabe und Fihigkeit
besitzen, sich allen Wandungen und Spalten von Hohlriumen innig
anzuschmiegen, ganz besonders disponiert. Denn sie hiufen sich, wie
Borst(9) sagt, bei etwaiger Raumbeschriinkung in parallelen und
konzentrischen Schichtungen aufeinander und backen mit den umfang-
reichen Beriihrungsflichen zu soliden Kérpern zusammen. — Von den
Schichtungskugeln wohl zu unterscheiden sind die mehr oder weniger
flissigen kolloiden Massen, die einen Teil der Cysten ausfiillen. Thre
Entstehung lisst sich unmittelbar am Priiparat verfolgen. Denn im
Zentrum von soliden Zellstrsingen beginnt das Protoplama hier und
dort zu quellen und wird homogen, die Kerne riicken dementsprechend
auseinander und gehen schliesslich zugrunde. Die homogenen Sub-
stanzen treten aus dem Zelleib heraus und, indem sie konfluieren,
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bilden sie jene Kinschlussmassen, die inmitten der neugebildeten Hohl-
rdume liegen. An andern Stellen kénnen die Cysten auf Sekretretention
infolge Verschlusses der Ausfithrungsginge durch den Druck der Tumor-
massen zuriickgefiihrt werden.

Hinsichtlich des klinischen Verhaltens lassen diese Trinendriisen-
geschwiilste fast immer eine ausgesprochene Gutartigkeit erkennen. Im
allgemeinen erreichen sie bel ganz langsamem, sich oft tiber Jahre er-
streckendem Wachstum nur eine geringe Grisse und machen keine
Metastasen. Damit steht in Ubereinstimmung, dass in fast allen histo-
logischen Beschreibungen eine die Geschwulst gegen die Nachbar-
schaft abgrenzende bindegewebige Kapsel hervorgehoben wird. Aber
diese Kapsel kann, wie in dem vorliegenden Fall, von Geschwulst-
zapfen durchsetzt sein, und gerade hierdurch erklfirt sich eine Eigen-
tiimlichkeit, die die Trinendriisengeschwiilste mit den Parotisgeschwiilsten
und den verwandten Tumoren gemein haben, ndmlich ihre Neigung
zur lokalen Rezidivhildung nach anscheinend radikaler Operation.
Rogman fithrt Fille aus der Titeratur an, wo schon nach einigen
Monaten, nach einem halben und nach einem ganzen Jahre Rezidive
eingetreten waren. Bei unserem Patienten liegen 31), Jahre zwischen
den beiden Operationen. Borst bezeichnet die Disposition zur Rezidiv-
bildung als eine Eigentiimlichkeit der Endotheliome iiberhaupt.

Zusammenfassend sei noch einmal hervorgehoben, dass die aller-
grosste Mehrzahl der Trénendriisengeschwiilste einer einheitlichen Ge-
schwulstgruppe zugeziihlt werden muss, wenn auch die histologischen
Bilder weit voneinander abweichen konnen, indem bald die eine,
bald die andere Geschwulstkomponente mehr in den Vordergrund
tritt. Es liegt meines Erachtens kein Grund dafiir vor, diese Tumoren
als Mischgeschwiilste aufzufassen, da mit Ausnahme von dem Mendez-
schen Fall, dem deshalb eine Sonderstellung zukommt, die ektoder-
male Herkunft der epithelartigen Zellen nicht nachgewiesen ist. Da-
gegen trefen geschwulstmissig proliferierende Endothelien in Nestern
und Zellziigen auf, die in ihrer Anordnung und der Form ihrer
Zellen grosse Ahnlichkeit mit epithelialen Elementen haben. Was
mich veranlasst, einen endothelialen Ursprung der Trinendriisenge-
schwiilste anzunehmen, ist ausser andern, niher erdrterten Punkten
das Fehlen der Kriterien echter Epidermis, n#mlich vom Verhor-
nungsprozessen und Intercellularbriicken. Ausserdem glaube ich, den
unmittelbaren Ubergang von Endothelien der Blutgefisskapillaren in
Geschwulstzellen nachgewiesen zu haben. Es handelt sich uwm Tumoren
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die typisch fiir die Trénendriise sind, ebenso wie sehr Zhnlich ge-
gebaute Tumoren charakteristisch fiir die Parotiden sind. Da Borst,
Volkmann u. a. diese letzteren mit Riicksicht auf ihre mesodermale
Herkunft mit dem Namen ,komplizierte Bindesubstanzgeschwiilste®
belegt haben, so ist es wohl gerechtfertigt, diese Bezeichnung auch
auf die gleichartigen Trinendriisengeschwiilste anzuwenden.

Zum Schluss ist es mir eine angenehme Pflicht, meinem Chef,
Herrn Professor E. von Hippel, fiir die Anregung zu dieser Arbeit,
sowie fiir die Unterstiitzung bei der Ausfithrung derselben, und Herrn
Prof. Beneke, Direktor des hiesigen Pathologischen Universitits-
instituts, fiir die Durchsicht der Arbeit und der mikroskopischen Pri-
parate meinen ergebensten Dank auszusprechen.
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Erklirung der Abbildung auf Taf I, Fig. 2.

Fig. 2. a Zellstringe, -schliuche und Cysten mit teils scharfer, teils un-
scharter Begrenzung, Homogenisierung des Protoplasmas an einigen Stellen und

kolloiden Einschliissen. b Bindegewebe und dessen Ubergiinge in ¢ Schleimgewebe
und d chondroides Gewebe.
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