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XXYHI.  ' 
Ein Fall  yon tuberiiser Sklerose und gleichzeit igen mul-  

t iplen 51ierengeschwiiIsten. 
(Aus dem Pathologischen Institute der Universit~t zu Berlin.) 

Von 

Joseph  K i r p i e z n i k ,  Berlin. 

Anli~l~lich der Besprechung der Gliome des Gehirns in seinem Werke fiber die 
b(isartigen Geschwfilste bemerkt V i r c h o w, dab man bei den harten Formen 
zuweilen Bedenken tragen wird, wo man die Grenze der Geschwulstbildung setzen 
soll, ,,da nich~ selten partiellr Sklerosen vorkommen, welehe, mSgen sie nun ein- 
fach oder mehrfach sein, doch so umschr~eben sind, dab man sie sehr wohl als Ge- 
schwulstformen ansehen kSnnte". Er ffigt hinzu, dab R o b i n ,  welcher mehrere 
solcher Fglle untersucht hat, ffir diese Bildungen den ~'amen Sklerome gebrauehe. 
Von den Gliomen des Ependyms aber sagt V i r c h o w :  ,,gewOhnlich sind es 
feink6rnige oder warzige Bildungenl am h~ufigsten an der 0berfigche der Seiten- 
ventrikel bei Hydrocephalus ehronieus, jedoeh auch ohne denselben. Sie bestehen 
manchmal aus einer dichteren, manchmal knorpelharten, oft gefal~losen Wucherung 
des Gewebes, in welcher man anfangs zahlreiche kleine Zellen, sparer mehr fiber- 
wiegend faserige In{erzellularsubstanz trifft. Einigemal hat man sic verkniichert 
gefunden. Die bedeutendste GrSl~e, welche sie erreichen, ist gewShnlich kaum 
die eines Kirschkerns; das sind schon seltene Formen". 

Allem Anschein nach haben zu diesen v~ V i r c h o w besehriebenen Ver- 
i~nderungen auch solche gehSrt, die man heute unter die tuberiise Sklerose rechnen 
wfirde. Diese Affektion, ffir die gerade das gleichzeitige Vorkommen yon Ver- 
hi~rtungen der Gehirnoberfl~che uad der Ventrikelinnenfli~che charakteristisch ist, 
wurde zuerst vor nunmehr 30 Jahren als selbsti~ndige Erkrankung des Gehirns 
erkannt und beschrieben. Angesichts ihrer Seltenheit - -  es sind in diesem Zeit- 
raum einige drei~ig F~lle beschrieben worden - -  und des groBen pathologisch- 
anatomischen sowie klinischen Interesses, das sie beanspruchen darf, erscheint 
die ~itteilung eines weiteren Falles bereehtigt. Dies um so mehr, als unser Fall 
nicht nur mancherlei Besonderheiten darbietet, sondern vor allem aueh betreffs 
der ~=ierentumoren eine Komplikation vorliegt, die zwar auch schon yon anderen 
Autoren beschrieben, doch bisher nur wenig gewfirdigt worden ist, obgleich sie, 
wie wit sehen werden, ein bedeutendes Licht auf die Pathogenese der tuber6sen 
Sklerose zu werfen imstande ist  

Ehe wir in die Besehreibung des anatomischen Befundes eintreten, tasse ich 
die klinischen Daten, soweit sie ffir uns in Frage kommen, folgen, wobei indessen 
schon hier bemerk~ sei, dai3 sic nur unvollstiindig vorlagen. 
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Der Patient Alfred N., Bureaudi~tar a. D., is~ 28 Jahre ai~, Betreffs der Heredit~it wird 
nut gesagt, dal~ der Yater nach einer Nierenoperation gestorben sei. 

Als 8oldat zog er sich eine Vefletzung des Auges zu, die eine NetzhautablSsung zur Folg c 
hatte. Im Anschlu6 daran sollen Krampfanfiille aufgetreten sein, die den rechten Arm und das 
rechte Bein befielen. Pat. nimmt deshalb schon seit Jahren 2,0 bis 4,0 Kal. bromat, pro die. 

1907 ginger wegen Magen- und Leibschmerzen zum Arzt, der einen rechtsseitigen Nieren- 
tumor feststeltte. 

Am 5. Juli 1909 wird Pat. indie Chirurgische Klinik der Charit~ aufgcnommen. Er gibt an, 
dab er seit 1907 abgemagert sei und die Beschwerden zugenommen hatten: Schmerzen in der 
rechten Seite, hesonders nach dem Genuf fester Speisen. Dn~ck auf die Blase, hi~ufiges Urinieren. 
Bei der Untersuchung finder man in der rechten Nierengegend einen bis fiber die Mittellinie hinaus- 
reichenden, kindskopfgrofen, ziemlich barren, etwas (stellenweise) druckempfindlichen Tumor. 
Die linke Niere ist gut palpabel, sehr gespannt und hart., anscheinend nur sehr wenig vergrSfert. 

Am 21. Juli wird Pat. operiert. Es wird ibm die rechte Niere, die in einen gut kindskopf- 
grofen Tumor verwandelt ist, entfernt. Betreffs seiner Beschaffenheit wird nur angegeben, da f  
cr tells hart und knollig, tells zys~isch oder erweieht gewesen sei. 

Das Allgemeinbefinden nach der Operation wird dutch neurasthenische Angstzustiinde, die 
Pat. als Krampfanfiille bezeichnet~ beeintr~chtigt. Die Ufinmenge schwankt anfangs zwJsehen 
1200--1700 ccm in 24 Stunden. 

Am 28. Juli treten in der Zeit yon 8 bis 1 Uhr vormittags etwa 25 Krampfanf~lle yon :je 
1/~ his 2�89 Minute Dauer auf: toniseh-klonische Zuckungen des Rumpfes, tier Ex[remit~iten 
und der Gesichtsmuskulatur. Pupillen weft, s~imfliche Reflexe aufgehoben. Die Anfglle - -  an- 
scheinend urgmischer Natur - -  sind derart, daft wiederholt kiinstliche Atmung und Herzmassage 
zur Wiederbelebung gemacht werden muf. Fiir Uriimie sprechen zeitweise .~mrie, dauernde 
Kopfschmerzen, ErhShung des Blutdrucks. 

Die Anfalle wiederholen sich an den folgenden Tagen, wobei allerdings das Bewuftsein und 
die Reflexe erhalten sind. Unter zunehmenden Symptomen, wie namentlich Am~rie nnd dauernden 
Kopfschmerzen, tritt am 1. August der Exitus ein. 

Am 2. August 1909 sezierte ieh die Leiche. Nachstehend das Sektionsprotokoll (S.-Nr. 
890/09). 

Leiche eines 28j~hrigen Mannes, in m~l~igem Ern~ihrungszustande, mit ziemlich sehlaffer 
Muskulatur und gering entwickeltem Fettpolster. Bei der iiuferen Besichtigung nimmt man eine 
24 em lunge, in der rechten Lendengegend yon rechts hinten oben nach links vorn unten ver- 
laufende Schnittwunde wahr, die in eine grofe WundhShle ffihrt. Die gufere Haut, das subkutane 
Fet~gewebe und die gauze Dicke der Lendenmuskulatur sind bis aufs Periton~ium durchsehnitten, 
dieses selbst durch Naht verschlossen, so dal~ keine Kommmdkation mit der BauchhShle besteht. 

In der rechten Halsgegend sind multiple kleine, graurStlieh gefi~rbte Hautgeschwiilstchen, 
teilweise gestielt, wahrzunehmen. 

Gehirn: An tier Dura mater keine Ver~nderungen. Die Pia mater zeigt sieh allenthalben 
yon weiflichen, streifigen Einlagerungen, besonders den grSferen Furchen entsprechend, durch- 
setzt, ist aber iiberall leicht abziehbar. Basale Gef~ife zart . .  ]n der Grol~hirnrinde fallen an einzelnen 
Stelten etwa bohnengrofe, etwas derbere Herde auf, die sich nur fiir den tastenden Finger, nicht 
aber fiir das Auge yon der Umgebung unterscheiden. Auf dem Durchschnitt erstreckt sich diese 
etwas festere Konsistenz nut  wenige Millimeter in die Tiefe. Farbe der Rinde blal~briiunlich, die 
des Markes weif, die Grenzen zwischen beiden iiberall scharL Blu~punkte sind auf der Schnitt- 
flgche kaum zu sehen. Die Seitenkammern enthal~en nut wenige Tropfen einer klaren, gelblichen 
Fliissigkeit. An den W~nden finden sich lfings der Stria cornea beiderseits iibergreifend auf den 
Nucleus caudatus und Thalamus opticus zum Teil sehr harte, gelbliche, leicht prominierende Ein- 
lagerungen yon der Gr5fie eines Hirsekorns bis za der einer Erbse. Hirnstamm, Kleinhirn, Pons~ 
Medulla oblongata, basale Hirnnerven weisen ke.ine Ver:,tnderungen auf, 
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Brust: PleurahShlen olme fremden InhalL Lungen frei. Das Herz is~ e~was fiber faustgro~, 
das Lumen beider Ventrikel etwas erweiter~, Musku]atur braunro~, leicht verdiekt. Koronar- 
arterlen ohne Ver~nderungen. Im Anfangsteil der Aorta zeigen sich einige kleine, wei~gelblich 
gef~rbte Einlagemngen. Beicte Lmagen weisen unfer der Pleura, die im iibrigen glair lind spiege]nd 
isL zahlreiche s~ecknadetkopf- bis hanfkorngrot~e l"o~e Fleeken auf, die sieh nich~ entfemen lassen. 
Beim Durehschneiden beider Lungen ergiel~ sich bereits ohne irgendwelehen Druck eine iiber- 
reich]iche Menge ciner gelblichen, sehaumigen Flassigkeit, die bei Anwendung geringen Dmekes 
noch erheb]ich zunimmt. Femer sieh~ man an beiden Lungen fiber die ganze Schnittfliiehe zer- 
sf.reut, besonders reichlich hi den Obefl~ppen, zahlreiehe etwa stecknadelkopfgrol~e, wei~e I~Ln5t- 
chen. Die Bronehia]drasen sind sehiefrig, hart und zeigen beiderseits weif~liehgelbliche, etwa 
erbsengro~e Einlagemngen. 

Halsorgane: Zunge and Tonsillen ohne Veriinderungen. Im Anfangsteil des (~sophagus, 
besonders im rechten Sinus pififo~'mis, finde~ sich eine eiteriihnliche, gdbliche, rahmige Masse. 
Die Schleimhaut ira unteren Drittel des {3sophagus ist gelbgriinlich geiiirbt, hn oberen Tei]e weii~lich- 
grau. Trachea und Schilddriise o. B. 

Baneh: Netz sehr fe~tarm, zart end durchsich~ig. Die Milz ha~ eine L~inge yon 16 cm, 
eine Breite yon 8 cm mad eine Dicks yon 3 cm. Auf dem Durchsehnitt zeigt sich in del" N~he 
des oberen Poles eine etwa pflaumengrol~e, gelbliche, nicht seharf begrenzte, sich welch anfahlende 
Einlagemng; w~Lhrend eine ebenso gro~e, mehr rStliche in der N~he des unteren Poles sieh finder, 
yon so weieher Konsistenz, dali sie beim Beriihren anseinanderfliefit. Ira iibrigen ist die Mfizpulpa 
graurot and ziemlich welch. 

Beim Hel'vorziehen des Colon ascendens wird die eingangs beschriebene, unmittelbar damnter 
liegende OperationshShle erSffnet. Dabei zeigt sieh, cIai~ die reehte Niere fehlt. Die linke Niere ist 
erheblich vergrSi~ert and fiber die ganze Oberfl~ehe hin mi~ weii~gdblichen bis graurStaichen HSckel'n 
bese~zt, die in der Ausdehnung yon ErbsengrSSe his zu der eines Taubeneies sehwanken. Auf dem 
Durehschnitt sieht man, da$ diese Herde sieh hi die Tiefe erstreeken uncI die ganze ~*iere ale knotige 
Einlagerungen dm'chsetzen. Die Knoten sind gegeneinander mad gegen die umgebene Nieren- 
snhstanz ziemlieh gut abgegrenzt. Gl"5$ere zusanmenh~ngende Absehnitte ~,on ~'ierensubstanz 
sind nm" verh~ltnism~ig sp~rlieh vorhanden mad aueh diese noeh fiberall ~Ton kleinen, etwa steck- 
nadelkopfgrol~en wei$hehen KnStchen durchsetzt. Nut an wenigen Stellen liil~ sich noeh Rinden- 
mid ~Iarksubstanz un~e~scheiden. 

Beide Nebem~ieren weisen keine Veriinderungen au~. Die Leber hat eine L~nge yon 28 cm, 
eine Breite ~,on t7 em und eine Dicke yon 7 cm. ]hi" Peritoniialaberzug ist mit dem des Zwerchfells 
zum Tell sehr feet verwaehsen. Im fibrigen zeigen Leber, Gallenblase, Magendarmkanal und 
Pankreas kehle Beeonderheiten. Die I~etroperitoni~a~drasen sind erhebhch x/ergrSl~ert, his zur 
GrSBe eines Hahnereies und lassen auf dem Dm'chschnitt eine weii~gelbliehe Flect~mg, ~eilweise 
die ganze Driise durchsetzend, erkennen. 

Beckenorgale: An der hin~eren Wand des Rektums dich~ unter dem Peritongum finde~ sich 
ein e~was abel" erbsengrol~es, derb anztdiihlendes KnStchen yon weil~licher ]?arbe, auch aui dem 
Dm-chschnitt. Sonst weisen Rektum, Harnblase, Prosta~ und Hoden keine Ver~nderm~gen auf. 

Die anatomisehe Diagnose ]an~ete demnach: Sarkom der linken Niere, operativer Defekt 
alex reehten Niece. l#~etastasen in der Milz nnd in den ret~opet'iton~alen Lymphkno~en, zahl- 
reiche miliare Lungenmetastasen. LmagenSdem, pm~ktfbrmige, subpleur~le Hiimorrhagien. 
Multiple, zum Tell verkalkte Gliome l~ngs der Stria cornea beiderseits, einzelne herdfSrmige 
Slderosen der Grol~himrinde. ]Knltiple, teihveise gestielte HauLfibrome am Halse. Perihepati- 
tisehe Vel~vaehsungen. Geringe Ar~eriosMerose der Aorta. 

Einer m i k r o s k o p i s e h e n  U n ~ e r s u c h u n g  wnrdenzuni~ehstjene Herdeinder  
Gro/~hirnlSnde sowie'eine Anzahl grS~erer und kleiner t)rominenzen der Seitenkammem nebst 
makroskopiseh anscheinend norma]en Stellen mlterworfen. Auger den gewShnlichen Kernfiirbe- 
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methoden (H~imalaun, Lithionkarmin) bedienten wit uns d e r v  a n G i e s o n sehen ~fethode, 
der W e i g e r t sehen Gliaf~rbung und der B i e 1 s G h o w s k y schen Aehsenzylinderf~irbung. 

Zur Besehreibung der Ver~nderungen in der t t l r~inde iibergehend wollen wit gleieh hervor- 
heben, dalt entsprecbend dem gelSngfiigigen makroskopischen Befunde - -  diese Herde w~ren kaum 
aufgefa]len, wenn nieht die Anwesenheit ]ener l~notigen ttelworragungen an den W~inden der 
Seitenkammem zur Abtastung tier Gehil~aoberfi~ehe Veranlassung gegeben h~tte - -  aucll die 
mikroskopisch nochweisbaren Yer~ndemngen unerheblieh wore11. Wir werden auf die Bedeutung 
dieser Ta~sache sparer noeh zuriiekkommen. Immerhin konnten wit feststellen, da$ die subpiale 
Gliasehicht, die normalerweise aus einem Netz yon feinen, zierlichen Fasem besteht, vermehrt 
war und die ehlzelnen Fasem vielfaeh ehl St~l'keres Ka]iber aufwiesen. Von dieser Sehieht sah 
man hie und do Zfige yon G]iogewebe naeh dem Inhere der Rinde ziehen, um sich bier bald zu 
ver]ieren. Solehe Ziige zeigten sieh aueh an einze]nen Stellel~ in einiger Entfemung rOll der Ober- 
fl~iehe und parollel mit dieser, ober noeh innerlmlb der Rinde, verlaufend. Sie enthielten zahlreiche 
eingestreute Gliozellen von gewSlnflieheln Aussehen: lebhaft gef~rbte rundliche Kerne yon der 
GrSl~e der Lymphozyten etwo, nebst sp~rlic]lem Protop]asmasaum. Auch eine umsehriebene, 
dicllte Anhaufung solcher Gliakeme falld sieh an einer Stelle. Das iNervengewebe selbst war f~st 
gar nieht olteriert. Nur vereinzelte Ganglienzellen innerholb der gliSsen XVuehemngen boten 
Sehmmpfungserseheinungen dar, wie Mongel an Forts~tzen, Verwaschensein der Zellgrenzen, 
weiten perizellul~ren Lymphraum, Felflen der KernkSl~oerchen usw. Die Gef~iSe waren sp~rlich 
in den Rindenherden, reiehlich dagegen in der angrenzenden ]~arksubstanz verteflt und bier vielfaeh 
prall mit roten BlutkSrperchen gefiillt. Yer~ndel'ungen an ihnen waren nieht w~hrzuneilmen. 

Wiesen diese Herde nut geringe Ver~inderungen au~, so mu~ der histologische Befund ~n 
den Prominenzen tier Seitenventrikel unser volles Interesse beanspruchen. Ich lege der nrlkro- 
skopischen Besehreibung elnen der gr56eren und ~u$erst barren Knoten zugrmlde, um im An- 
schlu6 doran die an anderen, nomentlieh kleiueren KnStchen und sonstigen Stellen der Ventrikel- 
wand beobaehteten Abweichungen mitzuteilen. Die grSSeren Herde mu$ten zum Tell, da sie sieh 
als k~lkhaltig erwiesen, entk~lkt werden, hm sie auf dem P~raffinmiln'otom sehneidbar zu maehen. 
Auf einem senkreeht zur Ventrikelwond gelegten Durchselmitt erkennt man, dal~ der Herd eine 
nabezu holbln'eisf5rmige Begrenzung naeh dem Ventrikdinneren zu dorbietet, w~hrend er sich 
etwa 1/. z cm welt in die graue Substanz erstreckt. Dos Ependymepithel fetflt auf der HShe tier 
HervorwSlbung, ~vos wohl zum Tell auf dos ~onipulieren mit den Sehnitten zuriiekzuffibren ist, 
zumal die Oberti~ebe hier vielfaeh zerkliiftet ist. An den Seitenteilen, we es noeh erhalten ist, 
zeigt es eine mehrfaehe Lage. Eine breite, vielfach unterbroehene, noeh d e r v  a n G i e s o n schen 
Me,bode eh~en gelbbr~unlichen Forbenton annehmende Sehicht yon leicht wellig veflaufenden 
Fasern zieht sieh gleichsom als Grenzschieht gegen das umliegende Nervengewebe on der Peripherie 
des Herdes entlang, nm diesen eine Art Einfassung bildend. Wie der positive Ausfall der 
~V e i g e r t schen Neurogliofgrbung beweist, handelt es sieh um Gliafasem. Von dieser G]io- 
sebicht strablen nun meln: oder minder dieke Btindel einerseits in die umgebende L'ervensubstanz, 
h~upts~ehlieh aber in das Inhere des Herdes aus, um sieh bier vielfach zu einem tells eng- tefls 
weitmasehigen Netzwerk zu vsreinigen. Dos Kaliber der einzelnen Fasem iibertrifft zum Tell 
betr~ehtlieh dos der Fasern in tier normalen Umgebung, wie sie ouch bei der W e i g e r t sehen 
Methode gegeniiber ]etzte~'en sieh als starker farbbar erweisen. 

Neben dieser mgehtigen Gliuvermehmng fesseln unsere Aufmerksamkeit eigentiimliche Zell- 
gebilde, wie sie norma]erweise ira Zentralnervensystem nicht vork0mmen. Es sind dies gro~e, 
atypische Zellfo~nen, die an Umfang die Vorderhornzellen des Rfickenmarkes oft noch iibertreffen. 
Sie weise~ ein reiebliehes homogenes oder feingekSmtes Protoplasma auf und bieten die mannig- 
fochste Gestalt dor. In diesen Protopl~smomassen finder sieh in der Regel ein entspreehend grol~er, 
vielfach exzentriseh gdegener heller Kern mit einem ziefiichen, netzfSrmig angeordneten Chromatln- 
gerfist and deutlieher Kemmembran. Ein Kernk5rperchen ist meist nieht zu entdecken, es sei 
dem~ dal~ hie and da das Chromatinnetz on den Knotenpu~kten sieh so verdiekt, do~ der Eindruek 
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eines Nueleolus erweekt wird. Bisweilen scheint der Kern au~erhalb des Protoplasmas zu liegen, 
was wohl dutch die Schnittrichtung bedingt ist. Mehrere Zellen enthalten zwei odor mehr regellos 
verteil~e Kenae. Ihre Form ist ~ul]erlieh mannigfaltig: toils kugelrund, toils ova], toils halbmond- 
odor biskuitfSrmig. Die letzteren ei~veeken manehmal den Eindruek, als seien sie in direkter 
Teilung begriffen. Mitotisehe Kemteiinngsfiguren sind nirgends aufzufinden. Viele dieser ganz 
unregelm~6ig gestalteten Zellformen weisen nun For~si~tze auf, die ihnen, abgesehen vonder  
Gr5~e der Zellen, toils das Aussehen yon Ganglienzeilen, namentlieh wenn, wie es hie und da der 
Fall ist, ein perizellul~rer Raum besteht, meist abet das yon Neurogliaastrozyten geben, um so mehr 
ats diese For~s~Ltze, die zuweilen vom grSl~ten Teile der Zellperipherie ausgehen, naeh wiederholter 
diehotomiseher Teilung direkt in die angrenzenden Gllafasem iiberzugehen scheinen. Manchmal 
beginnt die Auffaserung des Protoplasmas bereits dicht in der Niihe des Kemes,.so da6 dann yore 
eigentliehen Protoplasma nut  noeh wenig zu sehen ist. Diese grol~en a~ypisehen Zellen sind~iiber 
den ganzen Herd zerstreut und beginnen schon unmit~elbar unter dem Ependym. Sie liegen teils 
einzeln, toils in Gruppen dieht beisammen, wobei sie dann die grSl3eren Masehen des Glianetzes 
ausfiillen. In solchen F~illen sehen sie Krebsnestern tiiusehend iihn]ich, ein Eindmck, der noeh 
dadureh gesteigert wird, da6 beim Sehneiden solche Konglomerate yon Zellen ausgefallen sind 
und Liieken entstehen, wie man sie in Krebsgesehwiilsten, deren Krebssaft ausgepref~t worden ist, 
nieh~ selten finder. Am n~chsten diesen gro~en, atypisehen Zdlen und dureh tJberg~Lnge mit 
ihnen verbunden kommen namentlieh in den i~ui~eren Bezirken des Hordes verteilte, nut etwas 
kleinere Zellen, abet yon ausgesprochenem spindeligen Charakter vet. Sie bilden meist lange Ziige 
und passen sich in ihrem Verlaufe den zwisehen ihnen hinziehenden Gliafasern an. Oft kann man 
beobaehten, wie ihr Protoplasma an einem oder auch an beiden Polen sieh in Fasern auflSst, die 
anscheinend in das umgebende Gliagewebe iibergehen. Jedenfails lassen solche Bilder gal" keinen 
Zweifel dariiber aufkommen, da$ die Fasern, die in diesen Ziigen verlaufen, in Beziehung zu den 
Zellen stehen. 

Sehen wit uns nun das Verhalten der gewShnliehen, bei der Bespreehung der Rindenherde 
schon erw~hnten Gliazellen bzw. Gliakerne an, so finden wit sie in der Umgebung des Hordes, da, 
wo jene Gliabiindel ill sie ausstrahlen, vermehr~. Je mehr wir uns dem eigentliehen Herde n~hern, 
um so unregelm~l~iger gestalte~ und weniger intensiv gef~rbt werden die Kerne. Gleichzeitig nimmt 
auch ihre Gr56e und die Menge des normalerweise nut sehr spiirlichen Protoplasmas zu. Au6er 
der rundliehen Form des Kernes treten ovale, eekige, biskuitfSrmige und spindelf5rmige Kelne 
auf. Die letzteren leiten darm fiber zu den eben erwiihnten gr5Beren, spindelfSrmigen Zellen. 
Somit steht keine Zellform isoliert da, vielmehr bestehen i2berg~inge zwischen allen diesen Zeilarten. 

Eine weitere Eig'entiimliehkeit bilden sodann fiber den ganzen Herd und zum Toil aueh 
seine Umgebung zerstreute konkrementar~ige Bildmlgen, die, wie sehon oben erw~hnt, aus kalk- 
ha]tigem Material bestehen. Daher zeigen sie an Gefriersehnitten bei F~irbung mR Hi~malaun 
einen intensiv violetten Farbenton, w~thrend sie an Stiieken, die zur Anfertigung diimler Sehnitte 
auf dem Paraffinmikrotom entkalkt wurden, bei derselben Fii.rbeme~hode eine dunkelblauschwarze, 
bei der v a n G i e s o n sehen Methode aber eine gelbgriinliche bis briiunliehrote F~trbung auf- 
weisen. Was sofor~ auffiitlt, ist die erhebliehe Verschiedenheit der GrSBe und Gestalt dieser Bildun- 
gen. Von solehen, die die GrSl~e eines roten BlutkSrperehens haben, bls zu solehen, die steeknadel- 
kopfgro6 und schon mit blo$em Auge erkennbar sind, existieren alle tJberg~nge. An den kleinsten 
Gebilden kalm man einen hellen Hof und eine dunkle Peripherie wahrnehmen. An etwas grS~eren 
sieht man diese dunkle Zone wieder yon einer etwas sehwiicher gefi~rbten umgeben. So entstehen 
sehliel~lieh grSflere rundliehe, konzentriseh gesehiehteto Massen, deren i~uBerste Sehieht vielfach 
dunkelblauschwarz gefi~rbt erscheinL Oft kann man wahrnehmen, dal~ dieser dunkle Ring aus 
aneinandergereihten, intensiv gef~rbten Kernen besteht, so dab das Ganze eine gewisse Xhnlich- 
keit mit FremdkSrperriesenzeilen hat. Abet jene konzentrische Sehichtung weisen keineswegs 
alle, ja nieht einmal die moisten dieser Gebilde auf. Besonders gilt dies yon den unregelm~Ll~igen, 
klumpigen Formen mit oft ganz abenteuerlieher Gestaltung. Diese Massen zeigen hingegen vielfaeh 



363 

eine wellige oder h6ckerige Oberfliiche, und bei genauem Hinsehen erkennt man, dab diese HScker 
nur die ~ul]ere Begrenzung yon fast homogenen, rundliehen Kugeln darstellen, aus deiien das 
ganze Gebilde zusammengesetzt erseheiiit. Nicht unerw~thnt lassen will ieh, dal~ ich an einer 
Stelle eine Y-fSrmige Bildung sail, deren Schenkel beiderseits mit intensiv dunkelblau gef~rbteii 
Kernen besetzt waren. An wiede~ einer andern Stelle waren solehe Keme zu einem dlehten Haufen 
scheinbar regellos zusammengelagert. 

Nervenfasern und Blutgef~l~e yon normalem Aussehen slid in unserem Herde nieht naehzu- 
weisen. Die Umgebung dagegen zeigt nut geringffigige Ver~nderuiigen. So konnten wir an einigen 
Stellen eine besonders reiehliche Anh~ufung yon Blutgefitl~en, meist dicht geffillt mit roten Blut- 
kSrperehen, feststellen, some hie und da in der n~heren Umgebung des tterdes in Atrophie begriffene 
Gaiiglienzellen. Im allgemeinen abet fiel gerade das reaktioiislose Verhalten der Umgebung auf, 
so dal~ der Herd wie etwas Fremdartiges in dieser Umgebung ersehien. 

Der histologische Befund, wie er soeben mitgeteilt wurde, gilt im wesentlichen 

auch fiir die iibrigen grS~eren Prominenzen an der Ventrikelwand, und fassen wir 

das Resu]tat  noch einmal kurz zusammen, s o b e s t a n d  die Ver~nderung zunaehst 

in einer erheblichen Gliawueherung, welche gegen das umliegende reaktionslose 

Gewebe im allgemeinen gut  abgegrenzt ersehien, ferner in dem Vorkommen yon 

grogen atypischen Ze]lelementen, die meist unbest immten Charakters, doeh zu einem 

grogen Teil eine Ahnlichkeit mit  den Neurogliaastrozyten batten, wenn sie aueh 

v M  grOl~er als diese waren, und end]ich in eigentfimlichen kal .khaltigen, konkrement-  

artigen Bildungen. Geffige und Nervenfasern waren nieht nachzuweisen. 

~hnlieh gestalten sieh die Verh~tltnisse auch in den kleineren Prominenzen, etwa yon der 
GrSBe eines Hirsekoms. Nut ist bemerkenswert, daB, w~hrend die gr51~eren Herde meist dickt 
unter dem Ependym begannen, diese erst in einiger Entfemung yon ihm aufzutreten pflegen. Auch 
ist die Gliawucherung in ihnen geringer nnd fehlen durchweg die konkrementartigen Gebilde. 

An noch kleineren Herden, die nut eine flache oder gal" keine HervorwSlbung nach dem 
Ventrikelinnem zeigen, besteht nur eine m~l~ige Gliawucheruiig meis~ in der TMe, in einiger Ent- 
fernung yore Ependym, w~hreiid jeiie atypischen Elemente und erst reeht die konkrementartigen 
Massen vollkommen fehlen. Bisweilen sieht man in der Umgeblmg dieser Herde Blutgef~Be, die 
stro~zeiid geffillt slid mit gelapptkernigen Leukozyten. Das Epithel fiber diesen Herden ist tells 
nicht vorhanden, tells ist es normal, in wieder andern F~llen ist es bedeutend vermehrt und l~l~t 
his zu 10 Lagen erkelmen. 

Um ein Urteil fiber die hier vorliegende Mfekgon  zu gewinnen, ist es nOtig, 

einen kurzen Rfickbliek auf die Li teratur  zu werfen. 

Ausfiihrliche kritisehe Zusammeiifassungen fiber die tuberSse Sklerose liegen yon P e 11 i z z i, 
P e r u s i n i ,  G e i ~ l i n  niidiieuerdings yon V o g t  und N e u r a t h  vor. Der erste, der 
eiiien Fall VOlt tuberSser Sklerose, weiin auch nicht uiiter dieser Bezeichnung, beschrieb, war 
H a r ~ d e g e n. Er verSffentlichte im Jahre 1880 seine Beobachtung fiber ,,multiple Verh~Lrtungen 
des GroBhirns nebst histologisch gleiehartigen Geschwfilsten der Seitenventrikel (Glioma ganglio- 
celinlare) bei einem Neugeboreneii", in derer bereits eine geiiaue mikroskopische Darstelinng gab 
und auch fiber das Weseii des Prozesses im ganzen eine riehtige Vorstelluiig hatte. Bei einem 
Vergleich dieses Falles mit dem uiisrigeii fiillt sofort die Verschiedeiiheit der Ver~nderungen in der 
Groflhimrinde auf. Dort etwa eli Dutzend kiiorpelharter Kiioten yon Erbsen- bis HasehmBgrSl~e, 
auf Durchsehnitteii zum Tell noch erheblieh in die Marksubstaiiz reichend, so daft die Greiize 
zwischeii dieser und der Rinde verwaseheii ist, bei uiis nut einzeliie auf die obersten Partieii der 
Grol~himrinde beschr~Lnkte, etwas derbere Herde. Uiid mikroskopisch erregei1 seine Aufmerksam- 
keit triagonale und polygonale, a uifallend grot~e Zellen, die er fiir ganglienzelleiiartige Gebilde 
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h~ilt. Diese Versehiedenheit~ betreffs de~ Rindenherde ist~ auch bei einem Vergleich mi~ den meisten 
sp~teren Autoren zu erkennen. 

Fast gleichzeitig mit H a r ~ d e g e n, aber olme Kenntnis seiner .~'beit, verSffentlich~e 
danu B o u 1" n e v i 1 1 e die erste seiner Beobachtungen unter der yon ibm stammenden Bezeich- 
hung: tuberiise Slderose. Er gab yon diesem Falle nut eine makroskopische Beschreibung, aber 
diese ist so charakteristiseh, daf~ sie zur Veranschaulichung der Rindenherde, wie sie bei den 
meisten Autoren sieh darstellen, bier Platz finden mgge: ,,La pie-m~re est tr~s mince et s'enl6ve 
avec peine saul au niveau des 16sions en foyer, diss6min6es sur beaueoup de circonvointions. Ces 
16sions consistent en ilots arrondis, formant saillie, de volume variable, d'm~e colorationblancb~tre, 
opaque, d'une densit6 bien sup61ieure aux parties avoisinantes et faisant partie des circonvolutions. 
ll s'agit en m~ mot d'une sorte de scl6rose hypertrophique de portions plus ou moins grandes des 
circonvointions." tIinzuifigen wollen wit noeh, dal~ in vielen Fallen die grS~eren Herde in tier 
5iitte eine Delle aufwiesen. Seitdem ist nun sowohl yon B o u r n e v i 11 e und seinen Schillem 
wie aueh yon zahlreiehen andem Autoren eine gauze Reihe yon i~hnliehen F~llen veriiffentlicht 
wordeu, die bei aller Verschiedenheit in bezug auf Zahl, Grgl~e und Form der Herde doeh alle die 
Lokalisation aui der }tirnrinde gemeinsam hubert, wobei das Stimhim eine gewisse Bevor- 
zugung einnimmt. In den meisten dieser Fi~lle bestanden auge~'dem Prominenzen in den 
Seitenventrikein, und i~hlflieh wie bei uns wurde bier vielfaeh eine gewisse Symmetrie fest- 
gestelIt. Sehr wichtig ist die Tatsache, dal~ alle Fiille in jugendlichem Alter zur Beobachtung 
kamen, und stellt unser Fall, soweit ieh sehe, den altesten bisher beschriebenen dar. Dal~ 
alle diese unter den manuigfachsten Bezeichnungen verSffentliehteu Fi~lle zusammengehSren, 
wird aber in noch hSherem Mal~e dutch die mikroskopisehen Veri~nderungen, soweit sie 
Gegenstand der U11tersuclmng waren, dargetan. Weiehen auch die Besehreibungeu im einzelnen 
voneinander ab, so l~t$t sieh doch eine kurze, zusammenfasseude tJbersieht fiber die histologischen 
Veriindertmgen geben. Wit halten uns dabei nul" an die Rindenherde, da die Befunde an den 
Ventrikelprominenzen, die merkwiirdigenveise nut wenig untersueht wurden, obgleieh sie ftir die 
Auffassmlg sehr wesentlich sind, im ganzen den unsrigen gleiehen. 

Die a,uffa,llendste Veri~nderung in den Rindenherden ist eine mehr  oder we~liger 

mi~chtige Glia,wucherung, die ihrerseits die ha,rte Konsistenz der Herde bedingt. 

Sie n immt  den ga,nzen Herd  ein, doctl pflegt sie a,m ausgepragtesten dicht unter  

der Oberfli~che zu sein, da,, wo schon norma,lerweise da,s subpia,le Glianetz sich 
finder. Von hier strahlt  sie, zuweilen in Form yon Btischeln, in da,s Innere des 
Herdes a,us. Eine zweite bevorzugte Stelle ist dann oft die Grenze zwischen Ma,rk 
und Rinde. ~ u r  in sogena,nnten exzessiven Herden, wie sie G e i t l i n nennt,  
ve~'dichtet sich das Glianetz nach innen zu. Das Verha,lten der nervSsen Besta,nd- 

teile steht  in Abhiingigkeit y o n  der ~i~chtigkeit der G]iawucherung und yon so]chea 
Fiillen, wo da,s nerv0se Gewebe verhi~l tnism~ig nur wenig gelit ten hat, bis zu solchen 
mi t  fa,st vSlligem Schwunde desselben finden sich alle Ube~gi~nge; eine Tat  sa,che, 
die, wie wir sehen werden, fiir die klinischen Symptome a,usschla,g'gebend ist. Viel- 
fa,ch ist a,uch die Anordnung der Nervellzellenschichten verloren gega,ngen, und 
die einzelnen Pyra,midenzellen stehen mi t  ihren Spitzen oft ha,oh a,llen mtiglichen 
Richtungen gekehrt.  Erwahnt  mul3 werden, da,13 die einze]nen Eerde  in ein und 
demselben Fa,lle oft eine ga,nz verschiedene Ausdehnung ~nnehmen, so bei G e i t - 
] i n ,  der ausdrticldich he!"corhebt, da,~ in ma,nchen kleineren Herden, die sich 
nut  durch Pa,lpa,tion kenntl ich ma,chten, bloB eine geringe Glia,wucherung bestand 
mid auch die gleich zu erw~hnenden a,typischen Zellen fehlten. Diese Herde ha.ben 
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mit unseren die grSgte ~hnlichkeit. Was das Verhalten der Gefage betrifft, so 
sind sie nur sparlich and ohne erhebliche Veranderungen. Insbesondere besteht 
keine Intimaverdickuug sowie keine Zellinfiltration der Adventitia. An etwa 30% 
der F~lie werden in diesen Rindenherden grol~e atypisehe Zellformen beschrieben, 
die bald einze]n, bald in Gruppen zusammenliegen, welch ]etztere schon B a u -  
m a n n mit Krebszapfen verglich. Wir erwahnten schon, daI~ die Herde vielfach 
sigh welt ins Mark erstreekten; auch freistehende Herde in tier Marksubstanz, zum 
Teil ohne dal~ die RiMe darfiber verandert war, sind yen J a c o b a e u s,  S t e r t z, 
G e i t l i n ,  A b r i k o s s o f f  u. a. beobachtet worden. 

Auffallen muB die Verschiedenheit der Bezeichnungen, de~'en sich die Autoren 
bei der VerSffent]ichung ihrer Falle bedienten, wie ,,tuberfse Sklerose" ( B o u r n e - 
v i i l e ,  B e r d e z ,  B r f i c k n e r ,  S c a r p a t e t t i ,  J a c o b a e u s , P e r u -  
s i n i ,  G e i t 1 i n ), ,,Glioma ganglioeellulare" ( t t  a r t d e g e n ), ,,Neuroglioma 
ganglionare" ( B a u m a n n ,  Z i e g 1 e r ), ,,kongenitale multiple Herdsklerose" 
( P o 11 a k ), ,,Istioatipia corticale disseminata" ( P e 11 i z z i ), ,,multiple ken- 
genitale Gliomatose" ( S t e r t z ) usw. Dies ist nur zu einem kleinen Teile darauf 
zuriickzuffihren, d a] die Arbeiten B o u r n e v i 11 e s vie]fach, namentlieh den 
deutschen Forsehern, unbekannt geblieben waren, hauptsachlich vielmehr dem 
Umstande zuzuschreiben, dal~ fiber das Wesea des pathologisch-anatomischen 
Prozesses die versGhiedeaartigsten Ansichten herrsGhten and ieder seine Auf- 
fassung, so gut. es eben ging, in der Bezcichnung, die er der Affektion gab, zum Aus- 
druek bringen wollte. 

Fragen wir uns, was die Ursache dieser versehiedenartigen Auffassungen ist, 
so sind es vomehmlich jene grol3en atypischen Zellen, deren Deutung den meisten 
Schwierigkeiten begegnet ist, und auf die wir daher noch etwas naher eingehen 
wollen. Wit haben schon hervorgehoben, daI~ diese Elemente yon vielen Autoren 
sowohl in den Rindenherden wie in den Kn(itehen der Seitenventrikel gefunden 
worden sin& Doch ist unverkennbar, dal~ die Beschreibungen der ersteren und 
letzteren gewisse Differenzen aufweisen. So wird von den atypisGhen Zellen der 
Rindenherde meist angegeben, dal~ sie in tier ~ehrzahl wenigstens ein KernkSrper, 
chert hubert, ferner night selten einen perizelluli~ren Raum darbieten, wahrend ihre 
Fortsi~tze mehr denen der Ganglienzellen gleichen, im Gegensatz zu den mehr 
Neurogliaastrozyten ahnlichen Zellelementen, die sich meist in den Ventrikel- 
prominenzen finden. Eine Reihe yon Autoren erkliirt bestimmt, dal~ die Fort- 
satze dieser letzteren Zellen direkt in das umliegende Gliagewebe fibergingen. 
Wenn man ferner bedenkt, da~ in den meisten Fallen nur die Rindenherde genau 
untersucht wurden, so kann es nich~ wundemehmen, wenn die Mehrzahl der 
Autoren diese Gebilde ffir Ganglienzellen, wenn auch atspisch entwickelte, ansah, 
wahrend P h i 1 i p p e sich ffir ihre Glianatur ausspricht. P e r u s i n i ,  der sigh 
tiber ihre Natur nieht bestimmt iiu~em will, neigt doch ebGnf~lls mehr ]etzterer 
Ansicht zu. Einen SGhritt welter geht J a C o b a e u s ,  der die Zellen der RiMe 
ffir ,,Riesenganglienzelien"~ die der Ventrikel ffir Neurogliae]emente hi, It. Heute 
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stehendiemeistenAutoren ( S t e r t z ,  A b r i k o s s o f f ,  V o g t ,  R a n k e )  
auf dem Standpunkte, dal~ wit es mit ver~agerten und unregelmal~ig entwiekelten 
Zellen yon gangliSsem und gliOsem Typus sowie Vorstufen solcher zu tun haben. 
Diese Ansicht darf angesichts tier unten zu erSrternden Pathogenese des Prozesses 
nunmehr als feststehend gelten, wenn wir auch meinen, da] in der Mehrzahl wenig- 
stens die Zellen der Rindenherde mehr nach der ersteren, die der VentrikelknOtehen 
mehr naeh tier letzteren Richtung sich entwickelt haben und mannigfache ~ber- 
gange bestehen. Aueh scheint uns der Einwand G ei t l i n s, der trotz sorg- 
faltiger Untersuehungen an Serienschnitten nieht naehweisen konnte, dab die 
Fortsatze, die er an den den Neurogliazellen ahnlichen Elementen sah, in das um- 
liegende Fasernetz direkt tibergingen und deshalb alle Zellen ftir ganglienzellen- 
artige Gebilde halt, nicht stichhaltig zu sein. Das Verhalten der Gliazellen zu 
den Gliafasern ist ja tiberhaupt noeh immer Gegenstand lebhafter Diskussion. 
Jedenfalls sind die Bilder auch in unserem Falle oft so, dafl wir mit R i b b e r t 
sagen k6nnen: die Fibrillen werden dutch die Tatigkeit der Zellen gebildet und 
bleiben stets mit ihnen in engster Verbindung. Mit Recht weist R i b b e r t auf 
die analogea Verhaltnisse beim Bindegewebe him Da]~ iibrigens in Gliomen zu- 
weilen Zellbilder vorkommen, die eine frappante ~hnlichkeit mit den unsrigea 
haben, geht aus folgender Sehilderung R i b b e r t s hervor: ,,In aadern Gliomen 
finder man eine wesentlieh starke Ausbildung des Protoplasmas. Die Zellea sind 
tiberwiegend gro~, maachmal Ganglienzellen ahnlieh, der Kern oder die Kerne - -  
denn manehmal finden sich zwei und m e h r -  nehmen nur einen kleinen Tell des 
Leibes ein. Die Zellen haben entweder eiae im ganzen rundliehe Gestalt oder sind 
uatereinander versehieden, rundzackig, unregelmal~ig, spindelig gewunden und yon 
ungleicher GrOi~e. Einzelne zwei- und mehrkernige kSnnte man wohl als Riesen- 
zellen bezeiehnen. Atle diese Bilder sind so zu deuten, dal3 die Zellen, die unter 
normalen Verhaltnissen Gliazellen geworden sein wiirden, under den abnormen 
Bedingungen der Neubildm!g ihre volle Ausbildung nicht erreichten, sondern in- 
differeatere Formen behielten bzw. annahmen." Und dann: ,,Nicht selten ist es, 
da~ in den Gliomen in wechselnder Ausdehnung die Spindelzellenform vorherrscht, 
dab dann die Zellen parallel zueinander, also im ganzen zugfSrmig angeordnet 
erscheinen uad die Fibrillen in der gleichen Riehtung veflaufen.,, Diese Darstellung 
kSnnte fast Wort ftir Wort aueh auf unsere Ventrikelpromiaenzen angewandt 
werden, ohne da~ wir aber, wie nochmals bemerkt sei, alle Zellen ftir Gliaelemente 
ansehem 

Wenden wit uns nuamehr der Frage nach der Pat'hogenese des Prozesses zu+ 
so s~ol3en wir namenttich bei den frtiheren Beobaehtern auf sehr verschiedene 
Auffassungen. 

So n immt  B o u r n e v i 11 e einen chronischen Entziindungsprozel~, eine Enc6phalite tub~- 
reuse, an, wobei der Ausgangspunkt der Entziindung in der Neuroglia liegen soll. Einen chroni- 
sehen, iaterstitiellen EntziindungsprozeI~ n immt auch P o 11 ~ k an, tier seiaen Fall unter  die 
C h a r e o t sche multiple Sklerose gereehnet wissen will, ,,die in seinem Falle, wohl zum ersten 
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Male beobachtet, im FStalleben begonnen babe und vorwiegend die Hirnrinde befallen h'~tte". 
Ebenso sieht S c a r p a t e t ~ i in den Rindenherden den Restbefund einer multiplen chronischen 
Enzephali~is. F ii r s t n e rund  S t ii b 1 i n g e r meinen, daft in friiher Jugend oder intrauterin 
eine Leptomeningitis sich etabliert babe, die den Austritt yon zahlreichen LymphkSrperchen in 
die Gefiil~seheiden begiinstige, und erkliiren die massenhaften Gliazellen als aus Leukozyten 
hervorgegangen. 

Diese Ansichten dtirfea jetzt als abgetan gelten und sind haupts~ichlich auf 

die entweder ganz unt.erbliebene oder mangelhafte mikroskopische Untersuchung 
zurtickzuffihren. Denn ftir eine Entztindung fehlt auch jedes Kriterium. Ins- 

besondere stimmen fast alle Autoren darin iiberein, dal~, wie schon erwahnt, keine 

nennenswertea Veranderungen an den Geffifien zu konstatierea sind. Nut einige 

erwhhnen eine teilweise hyaline Umwandlung der Geffil~w~tnde, worauf wit noch 
zurfickkommen werden. Auch FettkSrnchenzellen fehlen durchweg. Ebenso 

spricht das reaktionslose Verhalten der Umgebung sowie die Tatsache, dab mit 

wenigen Ausnahmen, in denen eben eine Komplikation mit einer Leptomeningitis 
vorlag, die Pia s[eh tiberall, ja vielfach gerade fiber den Herden ]eicht abziehen 
lie~ und keine Veranderungen darbot, gegen die Annahme einer Entzfindung. 

Eine wesentlieh richtigere Auffassung haste sehon tt a r t d e g e n, wie seine Bezeichnung 
Glioma gangliocellulare zeigt; er verlegt, da sein Fall ein Neugeborenes betraf, die Entstehung 
ins FStalleben und nimmt einen aus Gliafasern und Ganglienzellen bestehenden Tumor an. Einen 
~hnlichen Namen w~hlt auch einige Jahre sparer B a u m a n n, und Z i e g 1 e r, der dessen 
Fall referiert sowie eine Abbildung davon in sein Lehrbuch aufgenommen hat, schliel~t sich ihm 
an, desgleichen S t r o e b e, der einige Zeit darauf die Gehirnstiicke dieses FMles einer vervoll- 
kommneteren Untersuehung unterzog. Betreffs der Frage, ob es Tumoren gibt, in denen eine 
geschwulstm~l~ige Neubildung yon Ganglienzellen stattfindet, meint B o r s t ,  daft sie im Zentral- 
nervensystem nicht mit wiinschenswerter Sicherheit festgesteUt seien, dagegen durch einige Beob- 
aehtungen der neueren Zeit im Bereiche des sympathisehen Nervensystems zur Anerkennung 
gelangt seien. Er hi~lt es abel" nicht fiir unwahrscheinlich, daft in allerdings sehr seltenen F~llen 
echte gangliSse Neurome des Zentralnervensystems vorkommen und dail sie dann wohl stets yon 
prim~ir mii~bildeten Teilen des Zentralorgans ihren Ausgang nehmen. Dagegen ist R i b b e r t 
der Ansich~, dal~ solche Tumoren ausnahmslos yon den Elementen des Sympathikus abstammen. 

K6nnen wir aber iiberhaupt unsere Her@ Tumoren nennen ? G e i ~ 1 i n will 
diese Bezeichnung nut auf die Ven~rikelknoten angewandt wissen auf Grund der 

V i r c h o w schen Definition, nach der man nur dann yon einem Gliom sprechen 
darf, wenn die nervSsen Teile fehlen und die Wueherung der Neuroglia betr~eh~lich 
ist. Nun machen abet die Her@ sowohl der Rinde wie der Ventrikel zweifellos 
den Eindruck eines abgeschlossenen Prozesses, jede Spur eines Wachstums fehlt, 
jede Druekerscheinung auf die Umgebung, jede Andeutung yon Mdtosen. Auf 
Grund dieser Tatsachen halt denn auch A b r i k o s s o f die Bezeichnung Tumor 
ftir verfehlt. Und doch geben diese keinen genfigenden Grund daftir ab. 
Denn wir sehen ja aueh vielfach angeborene Angiome, ferner warzenartige Ge- 
bilde der Haut,  die wir unter die Tumoren rechnen, ohne da~ sie irgendwelches 
Wachstum sparer zu zeigen brauchen. Auch sind die Ver~nderungen eben so frtih 
zustande gekommen, dal~ die Umgebung Zeit hatte, sieh ihrer Nachbarschaft an- 
zupassen. Trotzdem m6chten auch wir, um ~il]versti~ndnissen in der Auffassung 
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des Prozesses vorzubeugen, die Bezeiehnung am tiebsten ganz gemieden sehen, 
zum~l das Wesentliche der Affektion, wie auch schon B a u m a n n - Z i e g 1 e r ,  
S t r o e b e und R i b b e r t erkannten, eine EatwicklungsstOrung, eine Mil~- 
bildung ist. Heute ist diese Anschauung a]lgemein anerkannt und griindet sich 
vornehmlich auf den Befund jener bereits mehrfaeh besprochenen atypisehen 
Zellen. Immer mehr hat sieh bei den neueren Autoren ( S t e r t z,  A b r i - 
k o s s o f f ,  V o g t ,  R a a k e ) die Ansicht Geltung verschafft, dab wir in jenen 
Gebilden Vorstufen sowohl der Ganglienzellen, also Neuroblasten, als aueh der 
Gliazellen, also Spongioblasten, zu sehen haben, Zellen, die aus einer uns noch 
unbekannten Ursache die Ti~tigkeit verloren haben, es nach der einen oder aMern 
Riehtung zu ausgebildeten Elementen zu bringen told bei denen dann in der Folge 
ein Uberwiegen der vegetativen Funktionen sich geltend machte und zu einer 
atypisehe~l Entwieklung dieser Elemente ftihrte. 

Zum genaueren Verst~indnis dieser Vorggnge wollen wir einen kurzen Blick 
auf die Entwieldungsgeschichte werfen. Bekanntlich nehmen Gehirn sowie Rficken- 
mark ihren Ursprung aus einem an der Rtickenfigche des Embryos gelegenen breiten 
Streifen des i~uJ]eren Keimblattes, der sich vor dem tibrigen Teile des Keimblattes 
dadureh auszeiehnet, dal~ seine Zellen zu langen, zylindrischen oder spindelfSrmigen 
Gebilden auswaehsen. Dutch einen Faltungsprozel~ bilden sieh dann zuniiehst die 
Riiekenwalste, darauf das liedullarrohr aus. DiG Zellen dieses Rohres vermehren 
sieh nun i!l augerordentlieh starker Weise und !assen sehon frfihzeitig eine Sonderung 
in zwei versehiedene histologisehe Gruppen erkennen: einmal in Zellen, die das 
Stiitzgeriist bilden - -  Spongioblasten, und zweitens in solehe, die sieh in Ganglien- 
zellen und Nervenfasem umwandeln - -  Nenroblasten. Wir haben uns also vorzu- 

1. 
stellen, dal~ am diese Zeit eine Sttirung, deren Art uns noeh giinzhch unbekannt ist, 
einzelne Zellen oder Zellgruppen dieses lV[edullarrohres betroffen hat und in ihrer 
weiteren spezifisehen Entwieklung gehemmt hat. Dabei bestehen dann die )gSglieh- 
keiten, dag der hemmen~le Einflul3 sieh entweder auf schon in der Entwieklung 
begriffene Spongioblasten oder Neurobtasten geltend gemacht hat, oder aber 
auf solche Zellen, dig den Differenzpunkt (V o g t ) noeh nieht tiberschritten 
Mben, d. h. den Punkt, an dem eine Sonderung der noch indifferenten Zellen in 
Spongioblasten and Neuroblasten eintritt. Angesiehts der zahlreiehen Zellen, 
derea Einordnung in diese oder jene Gruppe nieht mSglich ist, dtirfte die StSrnng 
sehon vor dem Differenzpunkt eingesetzt haben. 

Aus dieser Ansehauung ergibt sigh ohne weiteres, dug der Beginn der Ent- 
wieklungsst(irung sehon sehr friihzeitig erfolgt sein mug, ni~mlieh in den ersten 
Woehen: Jedenfalls ist die Ansieht H a r t d e g e n s,  der als Zeitpunkt ungef~hr 
den 7. Mortar setzt, d. h. don Monat, in dem die bleibenden Windungen auftreten, 
unhaltbar. Er begrtindet seine Ansieht damit, ,,es Ski wohl night anzunehmen, 
dag die Verhartungen, wenn sie in einer ~rtiheren Periode der Gehirnentwieklung 
aufgetreten waren, diese nieht gestSrt haben sotlten." Wit sehen abet, dal~ ftir 
unseren Prozel3 weniger die Sehwere der einzelnen Erscheinungen a]s vielmehr 
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die Multiplizit~t der Herde charakteristisch ist, die eine nennenswerte Einwirkung 
auf die Umgebung nicht ausiiben. 

Mit Recht hat daher schon S t e r ~ z darauf hingewiesen, dal~ das Zustande- 
kommen der Mil~bildung wahrscheinlich schon vor dem Einwachsen der Nerven- 
fasern nach der Rinde anzunehmen sei, under  sieht darin einen Anhaltspunkt far 
die Lokalisa~ion der Her@, die sich in seinem Falle nut auf die Hirnrinde be- 
schr~nken. S t e r t z meint ngmlich, dal~ dies mit dem geschlossenen Hinein- 
wachsen yon Nervenfasermassen rindeawgrts zusammenhgnge, dutch welche gleich- 
sam mechanisch jene atypischen Ze]]gebilde vorwarts gedrgngt wtirden, so d'a$ 
sie erst dort in grSSerer Menge liegen bleiben kSnnten, wo die Nervenfasermasse 
sich aufzusplittern beginne. Diese Erklarung 1 ~  sich abet auch auf die Lokalisa- 
tion in den SeitenventrikelrL ausdehnen, und gerade das gleichzeitige Vorkommen 
veil Rinden- und Ventrikelherden kann danach keinen Schwierigkeiten mehr 
begegnen. Anfangs regellos in dem Medu]larrohr verteilt, nehmen jene Zellgebi]de, 
dutch das Auftreten der ~Nervenfasern inmi~ten dieses Rohres gezwungen, einerseits 
nach der grauen Substanz der Hirnrinde, andrerseits nach den groSen Ganglien 
an der Ven~rikelinnenfl~tche ihren Weg. Da$ einzelne Zellkomplexe diesem Vor- 
dringen der ~Nervenfasern aber doch zuweilen groSen Widerstand entgegengesetzt 
haben, beweisen die bereits oben erwhhnten, yon mehreren Autoren beobachteten 
freistehenden Herde in der ~arksubstanz, so da$ die Nervenfasern, wie die Befunde 
einiger Autoren ebenfalls zeigen, gezwungen waren, sich schon in einiger Entfernung 
yon der R[nde aufzusplit~ern. Richtiger gesagt, sind es nut die Gebilde in den 
Rindenherden und den Herden der benachbarten weil~en Substanz, die eine (pas- 
sive) Wan@rung angetreten haben, wghrend die der Ventrike]herde einfach am 
Orte ihrer Entstehung liegen geblieben sind. A 1 t m a n n n~mlich hat zuerst 
auf die entwicklungsgeschichtliche Tatsache aufmerksam gemach~, da$ al]e Kern- 
teilungsfiguren immer ganz dicht an der inneren, dem Zentra]kanal zugewandten 
Flgche des Nervenrohres, zuweilen in einer iiberraschenden Menge, sich finden. 
Damit wird uns auch klar, warum die Herde an den Whnden der Seitenventrikel 
eine grSl~ere, mehr tumorghn]iche Ausdehnung gewonnen haben. 

Somit haben wir in jenen atypischen Zellen die prim~re Vergnderung zu sehen, 
und die Gliawucherung stellt sich nut als sekunda.r dar. Far ihre Entstehung kom- 
men drei MSglichkeiten in Betracht. Einmal k6nnen einzelne jener Zellen, die 
doch noch einen gewissen Grad von Differenzierung erreicht haben, direkt Glia- 
fasern bilden. Hierffir sprechen jene an]a$lich der Schilderung der Ventrikel- 
prominenzen erwghnten groSen spinde]ffrmigen Zellen, die, wie schon dort bemerkt, 
offenbar an der Bildung der mit ihnen verlaufenden Fasern beteiligt sind. Zweitens 
dtirfte eine Gliawucherung im Anschlu$ an das Zugrundegehen yon atypische n 
Zellen, die ja vielfach Degenerationserscheinungen aufweisen, eintreten, um die 
dadurch en/~standenen Liicken auszuftillen. Und endlich mSgen jene Zetlgebilde 
gewisserma6en als FremdkSrper einen Reiz setzen, der die Umgebung zur Glia- 
wucherung anregt. Die yon mehreren Autoren beobachteten dellenartigen Ver- 

~Virchows Archly f. pathol. Anat. Bd. 202. Itft. 3. 9 4 
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tiefungen, besonders an gr6geren Herden, sind h6chstwahrseheinlich auf eine 
starke Gliawueherung zurfickzuftihren. J a e o b a e u s bemerkt ausdriicklich, 
dag an diesen Stellen die grSgte Gliaentwieklung zu konstatieren sei, und P o 1 ] ~ k 
vergleieht diese Her@ sehr riehtig mit narbigen Einziehungen. Als ter{igr und 
ganz und gar abhgngig yon der Gliawucherung diirften danaeh die Veranderungen 
hn der eigentliehen nervSsen Substanz, den Ganglienzellen und Nervenfasern, zu 
bezeiehnen sein. 

Wie sollen wir aber die konkrement.artigen Bildungen in den Ventlike]herden 
d6ut.en ? Besehrieben sind ghnliehe Gebilde aueh yon B r ii e k n e r ,  S e a r p a - 
t. e t t i ,  J a e o b a e u s ,  S a i l e r ,  P e l l i z z i ,  G e i t l i n  u. a., yon den 
beiden letzteren aueh in den Rindenherden. Nieh{ in allen Fg]len haben sieh 
diese Gebilde a]s kalkhaltig erwiesen, und die angestellten Reaktionen auf Kolloid, 
Amyloid, Hyalin sind dana gewShn]ieh negativ ausgefallen. Was ihre Fo~zn 
betriff{, so sind tells konzentrisehe, Ceils unregelmggig klumpige Massen beob- 
achier worden. Uber ihre Genese herrsehen die versehiedenartigsten Ansicht.en. 
B r i] e k n e r ]gl~t sie dureh Anlagerung yon Bindegewebsbilndeln entstanden 
sein. S a i ] e r hglt sie gar fiir Derivate des Nervengewebes. S c a r p a t e t t i 
und P e 11 i z z i lassen sie aus Zellen hervorgehen, whhrend J a e o b a e u s ,  
G e i t 1 i n und andere in ihnen umgewandelte Gefage sehen. Be{raehten wir 
daraufhin die in unserem Falle gefundenen Bi]dungen, so seheint uns eine einheit- 
liehe Entstehungsweise f~r sie nieht angenommen werden zu dt~rfen. Dag sie zu 
einem Teile wenigst.ens aus Gefggen hervorgegangen sind, daf~ir sprieht einmal 
ihre konzentrisehe Sehiehtung, ferner iene ver~stelten Formen, die auger yon uns 
aueh yon G e i t 1 i n besehrieben worden sin& Best~tigt wird diese Ansieht dutch 
die yon J a e o b a e u s mitgeteilt.e Beobaehtung, der bei einigen Bildungen im 
Lumen endothelartige Kerne land, ferner eine Hyalinisierung einzelner Geffig- 
whnde, die er als den Anfang des Prozesses ansieht. Jene unregelmagig klumpigen 
Bildungen aber mit ihrer hSekrigen Oberttaehe sind wahrseheinlieh aus Zellmassen 
hervorgegangen, und vielleicht sind es gerade die ia vielfaeh in Nestern zusammen- 
liegenden atypisehen Elemente, die zu diehten Haufen zusammengebaeken und 
verkalkt sind. Einzelne Befunde, Me iene oben erwahnte diehte Anhaufung yon 
unregelmal3igen Kernen, seheinen daffir zu spreehen. 

Bisher haben wir zur Grundlage unserer Ansehauung, dag eine Entwieklungs- 
stSrung vorliegt, allein die morphologisehen Veranderungen in den betreffenden 
tterden gemaeht. Zur Reehtferfigung dieser Ansieht lassen sieh aber aueh die in 
vielen Fallen yon tuberSser Sklerose sonst noeh erhobenen Befunde anft~hren. 
Wir sehen ngmlieh, dag die meist.en Autoren auger den Vergndernngen im GeNrn 
noeh anderweitige besehreiben, die zweifellos in das Gebiet der Nigbi!dungen ge- 
h/sren. So finden wir im Falle H a r t. d e g e n s eine Spina bifida angefiihrt, 
bei B o u r n e v i 11 e et B r i s s a u d ein Persistieren des Duetus Botalli, Kom- 
munikation zwisehen den Vent.rikeln nebst betraehtlieher Verengerung des Conus 
pulmonalis, bei P o 11 ~ k parfiellen Balkenmangel, bei B e r d e z eine I-tydro- 
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myelie sowie einen klinisch festgestellt.en kongenitalen Herzfehler, bei S c a r p a - 
t e t t i  eine Umbilikalhernie. Auch Degenerationszeichen mannigfachster Art 
werden aufgeffihrt. Ferner weist eine Anzahl der F~lle multiple Rhabdomyome 
des Herzens auf, yon denen besonde!'s A b r i k o s s o f f eine ausfiihr]iche mikro- 
skopische Darstellung gibt. Auch diese Rhabdomyome sind auf e~ne fehlerhafte 
An]age der embryonalen Elemente zuri~ckzuf~hren, der Prozel~ entwieke]t sich, 
wie A b r i k o s s o f f angibt, aus zusammenges@obenen oder abgerissenen em- 
bryonalen ~uskelzel]en-~yoblast.en. Interessan~ ist die Tatsache, dal~ C a g n a t o 
umgekehrt in etwa 50% der F~lle yon Herzrhabdomyom tuber6se Sk]erose nach- 
we~sen konn~e. Welter macht V o g t darauf au~merksam, da~ neuerdings ~fter 
bei ~uberSser Sklerose multiple Hauttumoren gefunden werden, die er in allen 
seinen drei F~llen sah, und zwar meist symmetrisch um Mund und ~ase sitzend. 
Offenbar sind auch die in unserem Fa]le vorhandenen multiplen Hauttumoren 
dahin zu rechnen. 

Hierher geh~ren endlich auch die in unserem Fa]]e beobachteten ~-ieren- 
tumoren, deren mikroskopische Beschreibung ich nunmehr fo]gen ]asse. Zur Ver- 
ft~gung sta~d uns rmr die l~nke Niere, doch darf das Folg'ende nach dem uns yon 
den K]in~ke~'n t~berrni~telten makroskopischen Verha]ten auch ft~r die feh]ende 
recht.e N~ere gelten, deren Tumoren ~ur eine grSl~ere Ausdehnung erreicht hatten. 

A]s F~trbemethode wandten wit neben den fiblichen Kernf~rbungen die v a n G i e s o n - 
F~rbung, die Fettf~rbung mit Sudan I I I  sowie die W e i g e r tsche Elastikal~rbung an. Wit 
entnahmen $tiieke zur Untersuehang aus einer Anzahl grS~erer und kleinerer Geschwulstknoten, 
ierner aus solehen Stellen, die noeh normale Nierensubstanz e~'kennen liel~en, werden aber, um 
Wiederho]ungen zu verme~den, den Befund mSgliehst zusammeniassend darstellen. 

Auf Sehnitten dutch diese Geschwulstknoten erkennt man sofort, dal~ die Zusammensetzung 
der Tumoren keine einheitliehe ist~ dal~ sie vielmehr nicht nut in den einzelnen Knoten, sondern 
an versehiedene~ Stellen ein un~I desselben Knoten erheblich sehwankt. Schon bei Anwendung 
der gewShnlichen Kern~rbungen erkennen wir sehw~cher und starker geiarbte Partien. Die 
ersteren erweisen sieh aus meist spindellSrmigen Zellen bestehend, die in einer mehr oder weniger 
diehten, fibrill~ren Grtmdsubstanz gelegea sind. Die Form der Zellen, wenn auch im ganzen spin@]- 
iSrmig, variiert doch sehr yon ovalen bis zu spitz ausgezogenen Gebilden. Doeh fallen bald inner- 
halb dieser Stellen runde Ze]len mit stark gef~rbtem Kern und geringem Protoplasma, ~hnlieh 
den Lymphozyten, au~. An den am st~rksten gef~rbten Partien nun steUen diese Zellen das Haupt- 
kontingent dar und werden, wie man an den mit v a n G i e s o n gef~rbten Sehn~tten sehen karat, 
yon einem ieinen, fib~ll~ren ~Iasehenwerk mit zarten Gef~l~en durehzogen, welch letzteren die 
Rundzellen vielfaeh reihenfSrmig anliegen. Dann abet finden sieh allenthalben zerstreut Stellen, 
an denen die Zellen gr56er sind und ein reiehlicheres homogenes oder ~ein gekSrntes, etwas starker 
ge~rbtes Protoplasma aufweisen. ~eis~ yon polygonaler Form, enthalten sie einen unregelmaltig 
gestalteten, hellen, bl~seheniSrmigen Kern entweder zentral oder exzentriseh gelegen, manehmal 
aach mehrere soleher. Sie liegen gewShnlich dieht in Gruppen beisammen und erweeken, auch 
i~folge der Anordnung des Bindegewebes, ganz den Eindruek yon Krebsnestern. Zuweilen ]assen 
sie deutlieh eine Art Drfisenbfidung erken~en, indem sie zu einem Ha]bmond oder sehon ~ast 
gesehlossenen Ring sieh gruppieren. Alle Merkmale spreehen da~fir, dal~ wires  hier mit Epithel- 
zellen zu tun haben. 

Inmitten dieser verschiedenartigen Zellmassen zeigt sich nun iiberall eine Wueherung ;con 
Fettgewebe. Einzelne Fettgewebsliieken, die bei Sudani~rbung einen leuchtend roten Farbenton 
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annehmen, finden sich fast in jedem Gesichtsfeld, aber auch gr56ere zusammenhgngende Partien 
yon Fettgewebe sind an zahlreiehen Ste]len nachzuweisen. Sie sind nirgends gegen die umliegender~ 
Zellmassen seharf begrenzt, vielmehr finder zwischen beiden eine innige Durchwaschung start, 
derart, dab eine Grenze iiberhaupt nieht zu ziehen ist. Diese grS~eren Fettgewebsanh~ufungea 
sitzen mit Vorliebe in der N~he gr5i]erer Gef~l~e. Die letzteren selbst sind stellenweise so stark 
vermehrt, dab man von einem Angiom sprechen mu•. Die Gef~l~w~nde sind oft bis zum Lumer~ 
bin yon Geschwulstzellen durehwaehsen, anderseits h~ufig stark verdiekt, und zwar, wie die 
Elastikaf~rbung zeig~, dutch Zunahme der Iatima. Hie und da ist das Lumen durch in Organisa- 
tion begriffene Thrombenmassen fast ganz verschlossen. An einigen besonders gr51~eren Gef~en 
fiillt abet noeh die kolossale Betefliguag der glatten ~uskulatur an der Bildung ihrer Wand auf. 
Diese glatten Muskelzellen bleiben iedoeh keineswegs nut auf die Gefiifiw~nde besehr~nkt, sondem 
strahlen in mehr oder weniger starken Zfigen aech welt in die Umgebung aas. Viel[ach sieht man 
bei der v a n G i e s o n sehen F~irbung rings um die Gefi~e gelbliche Schiehten mit den typischen 
stiibehenfSrmigen ~askelkemen und rote breite Bindegewebssehichten abweehselu. Aueh dies 
Bindegewebe nimmt in erhebliehem Mal~e an dem Aufban der Tumoren teil, indem es regellos 
dureh die Tumormassen in breiten Ziigen yon welligem Ver]auf zieht. Es bildet somit nicht etwa 
nut das Stiitzgeriist fiir die oben erw~ihnten Fettmassen. Oft nehmen diese Ziige abet eine gerade, 
bandfSrmige Gestalt aa und sehen dana quergestreiften Muskeln so ~ihnlieh, da6 man sie ohne 
weiteres daffir halten wfirde, velTail~te man nieht an ihnen die Querstreifung. Endlich sei aoeh 
erw~hnt, dal~ wit bei der W e i g e r t schen Elastikaf~rbung zuweflen in der Umgebung grS]erer 
Gefal3e elastische Fasera nachweisen konnten. 

Die Grenze gegen das umliegende Nierengewebe ist ira allgemeinen nicht s chaff, insbesoadere: 
sieht man jene Rundzellen oft welt zwischen die Kan~lehen sieh erstrecken. Letztere lassen, 
wenigstens soweit die gewundenen Hamkani~lchea in Betracht kommen, meist keine Kernf~rbung 
mehr erkeanen, dagegen sind die Glomeruli, aueh we sie r!ngs yon Tumormassen umgeben sind, 
auffallend gut erhalten, nut einzeine zeigen hyaline Umwandlung und Kapselverdiekung. 

Somit sehen wit an der Zusammensetzung der Tumoren als integrierende Be- 
standteile Rundzellen, Spindelzel]en, Epithelze]len, Bindegewebe, Fettgewebe, 
glatte, vielleieht auch quergestreifte Muske]n, Gef~e und elastische Fasern betei]igt. 
Wit miissen daher naeh dem mikroskopischen Befunde die Diagnose stellen: Mul- 
tiple Mischtumoren der Niere. 

Was die histologisehen Ver~nderungen in den ~etastasen anlangt, so weisen die der Lunge~ 
die makroskopiseh ganz den Eindruck einer akuten Miliartuberk-ulose maehten, neben tdeineren, 
tells spindel- tells rundzelligen Elemen~en jene gr51~eren epithelartigen Zellen mit deutlich gef~irb- 
tern, geqnollenem Protoplasma und ziemlich grol~em, bliischenfSrmlgem Keme, zuweilen aueh 
mehreren solcher, auf. Sie liegen wie in den Prim~rherden vielfach in Gruppen zusammen, oft 
in der N~he grSt~erer Venen. ~hnliehe Verh~]tnisse zeigen auch die Lymphdriisenmetastasen, 
wiihrend die tier Milz zum grSl~ten Teile nekrotisch waren und Pigmentanh~ufungen, als Reste~ 
friiherer Blutungen, enthielten. 

Nierentumoren sind in etwa 25% a]ler Falle yon ~uberSser Sklerose beobaehtet 
worden. Wi~hrend ihre makroskopisehea Besehreibungea den unserigen im wesent- 
lichen gleichen - -  aueh wird meist das Ergriffensein beider ~=ieren hervorgehoben --,  
hat eine mikroskopische Unt.ersuehung gewShn]ieh gar nicht oder nut fltichtig 
sfattgefunden. 

So fiaden wir bei S c a r p a t e t t i die Angabe, da6 naeh den Un~ersuehungen des Herra 
Prof. E p p i n g e r die Tumoren aus lgngsgestrelfter Muskulatm" und Fettgewebe bestanden. 
Eine etwas genauere Darstel]ung gibt J a c o b a e u s, nach dem an der Zusammensetzung haapt-  
siiehlich glatte Muskeln beteiligt sind, die insbesondere in der Niihe yon Gefii~en mgchtige Lager 
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bilden. Da er auch eine Vermehrung yon Blutgef~il~en konstatier~, stellt er die Diagnose: Angio- 
myosarkom. 

Uaertindlieh abet ist es, wie einige Aut.ore!! diese Nierentumoren der soge- 
nannten ttypernephromgruppe zureehnen wollen. Es fehlt dafiir so gut wie jeder 
Anhaltspunkt. Hier war wohl nut der Wunsch, die Entstehnng dieser Geschwtilste 
auf EntwieklungsstSrungen zuriickzuftihren, der Vater des Gedankens. Hingegen 
fiillt sofort die vollkommene ~hn]ichkeit unserer Tumoren mit den yon zahlreichen 
Autoren unter den verschiedensten Bezeichnungen, wie Sarkom, Karzinom, Adeno- 
sarkom, Rhabdomyom usw., beschriebenen kindlichen Nierentumoren auf. Schon 
diese vielen Bezeichnungen lie~en darauf schlie~en, da~ es sich in all den Fallen 
um Mischgesehwti]ste handelte, indem jeder Autor nach denjenigen Gewebsarten, 
.die er gerade in seinen Schnitten vorfand, den Namen wahlte. Erst B i r c h -  
H i r s c h f e 1 d stellte die ZusammengehSrigkeit aller dieser kindlichen ~Tieren- 
tumoren Zest, namentlich auf Grund der regelmfi~igen Beobaehtung driisenartigen 
Gewebes. Doch W i 1 m s war es vorbehalten, in seiner treffliehen Monographie 
tiber die ~ischgeschwti]ste der Niere die Genese dieser kindlichen Nierentumoren 
aufzuk!aren. 

W i 1 m s ging yon dem Gedanken aus, ob man nicht iiir die verschiedenartigen Bestand- 
teile der Tumoren ein Keimgewebe finden kSnne, aus dem jene sich zw~nglos herleitea kiinnten, 
und fand dies in den mesodermalen Zellen der Urnierengegend. Bekanntlieh sondert sieh das 
)iesoderm friihzeitig in die Seitenplatten und die Ursegmente oder Myotome, die durch Ausein- 
anderweichen zwischen sich die Mittelplatten, die sp~iteren Nephrotome entstehen ]assen. Die 
Myotome liefern die gesamte quergestreifte Muskulatur des KSrpers, ferner zu einem groflen Teile 
durch Auswanderung yon Zellen das Mesenchyn~ewebe, aus dem seinerseits die verschiedenen 
Biadesubstanzgruppen sowie die glatte ~[uskulatur hervorgeht. Aus den Zellen der Mittelpla~te 
abet differenzieren sich zuniiehst die Urnieren-, sp~ter die ]Nierenkan~lchen heraus. 

Da nun auch unsere Nierentumoren Elemente aufweisen, die erstens yore ]Jr- 
:segment, ferner yore ~esenchym, das seinerseits wieder zu einem grol~en Teile yore 
Myotom stammt, und endlieh yon der MJttelplatte oder dem Urnierenblastem 
ihren Ursprung nehmen, so miissen wir nns W i l m s anschlie~en, wenn er sagt: 
,,Die Nierenmischtumoren leiten sieh also aus Zellen her, welche jene Fi~higkeit 
der Ursegment- und Urnierenblastembildung noch in sich vereinigen, und das sind, 
da diese beiden Formationen sieh mit Sicherheit aus dem ~esodel~ entwickeln, 
eben diese ~esodermzellen. Auf zwei Element.e mtissen wit zum Verst~ndnis noch 
die Aufmerksamkeit lenken, erstens auf jene,oben geschilderten Rundzellen. Sie 
sind, wie W i 1 m s nachgewiesen hat, keine Bindegewebselement.e, sondern ent- 
stehen aus dem iudifferenten Keimgewebe, also den ~esodermzellen, und werden 
dann spi~ter, vielfach d~iisenartig sich anorcInend, eptihelartig, sind also als die 
Vorstufen der Epit.helzellen zu bet.raehten. Daher auch zahlreiche Ubergiinge 
zwischen beiden Zellarten. Es ist dies wieder ein Beweis, dal~ das morphologische 
Verhalten allein uns nicht immer einen Aufschlul~ fiber die Ze]lnatur zu geben 
vermag, und W i l m s  zitiert mit Rech~ den t t e r t w i g s c h e n  Satz: ,,Das 
Herausdifferenzieren aus einem Blast.era ist also bier wie in den meisten F~illen 
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aufzufasseu als ein Deutlichwerden bereits angelegter Verhi~ltnisse in einer Zellen- 
masse, welche nur ffir unsere Unterseheidungsmittel ungesondert erscheint." Was 
zweitens die breiten bandartigen Fasern anbetrifft, so finden wit sie ebenfalls in 
den Besehreibungen der kindiiehen Nierentumoren wieder. Meist yon deutlicher 
Querstreifuag, erwi~hnen einzelne Autoren doeh aueh solehe mit nur teilweiser, 
andere wieder ohne jede Querstreilung. Sic werden datum meist den querge- 
streiftea Muskeln zugez~hlt. Aueh wir ha]ten es nach ihrem ganzen morphologischea 
Verhalten ftir wahrseheinlich, da~ jene Gebilde nieht zu roller Ausbildung gelangte 
quergestreifte ~[uskeln sind, mtissen aber die Frage mit W i 1 m s noeh often lassem 

Aber zwei Untersehiede kSnnen wir zwischen den kindliehen Nierentumoren 
und den bei der tuberSsen Sk]erose beobaehteten feststellen. Das ist einmal das 
]angsamere Waehstum unserer Tumoren. Die kindlichen Nierengesehwfi]ste, die 
gewShnlich in den drei ersten Lebensjahren zur Beobaehtung kamen, waehsen ia 
kurzer Zeit zu ganz kolossalen Tumoren heran, die oft fiber Kindskopfgr(il~e er- 
reiehen. Ia unserem Falle hat sieh das Wachstum immerhin auf 28 Jahre erstreckt. 
Ein weiterer interessanter Untersehied besteht in dem makroskopischen Verhalten. 
Die kindliehen Nierentumoren bi]den meist eine einzige zusammenhiingende Ge- 
sehwulst, die passiv das Nierengewebe verdrangt. In den bei der tuber(isen Sklerose 
beobachteten Fiillen zeigt sieh eine Vielheit yon Knoten und KnStehen. Beide 
Momente sind ffir unsere Affektion charakteristisch. Wit hoben ja sehon hervor, 
dal~ die Herde im Gehirn keine Tendenz zum Waehstum mehr zeigten, ~delmehr 
den Eindruek eines abgesehlossenen Prozesses maehten. Und i~hnlich steht es auch 
mit den tterzrhabdomyomen. Was aber den andern Untersehied anlangt, so ist 
die EntwicklungsstSrung bei der tuberSsen Sklerose gerade dureh die Zultiplizit~t 
der Erseheinungen ausgezeiehnet: multiple Rindenherde, multiple VentrikelkaOt- 
ehen, multiple Herzrhabdomyome, multiple Nierentumoren, multiple Haut- 
tumoren. Und es ist bemerkenswert, da~ gerade die drei Organe: Gehirn, Herz 
und Niere, die bekanntlieh auf StSrungen in der Erniihrung am leiehtestea reagieren, 
am haufigsten befallen sind. Solehe ErniihrungsstOrungen durch Kapillarveriinde- 
rungen, wie B o n o m e wollte, anzunehmen, ist abet nieht angiingig, da, wie aueh 
schon A b r i k o s s o I f hervorhebt, zur Zeit der Entwicklung der in Rede stehen- 
den Affektion yon einer kapilli~ren Blutzirkulation noch keine Rede sein kann. 

Haben wir somit in der ttimaffektion eine StOrung in der Entwieklung ekto- 
dermaler Zellen anzunehmen, so in den Nierentumoren eine solehe mesodermaler 
Zellen. Auch damit ist ein weiterer Anhaltspunkt ftir die Zeit der Entstehung 
der tuberSsen Sklerose gegeben, die offensiehtlieh in eine sehr friihe Periode zu 
verlegen ist. Uber die s der Mil~bildung wissen wir freilieh noeh gar nichts. 
Vielleieht abet kann uns die Tatsache, da~ die meisten dermit tuberSser Sklerose 
behafteten Personen eine erbliehe Belastung au~weisen, einen kleinen Hinweis 
geben im Sinne G e i t l i n s,  der bemerkt, da~ sieh die MSgliehkeit darbiete, 
bier das Vorhandensein einer ererbten Schw~ehe in der Anlage anzunehmen. Auch 
die Vielheit der tterde kann man da~iir anffihren. 
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Gehen wir endlich kurz auf die k 1 i n i  s c h e n S y m p t o m e der tuberSsen 

Sklerose ein, so besteht  i a  den meis ten Fi~l]en auf der einen Seite eine Verkt immerung 

der Intelligenz, vari ierend zwischen Imbezilliti~t ua d  vollstiindiger Idiotie, au~ der 

aadera  Seite und  meist  damit  ve rbunden  mehr oder weniger ausgesprochene epi- 

leptische Krhmpfe. Sie siad n icht  immer  yon  der Art  der genuinen Epilepsie, oft 

sind nur  einzelne KSrpertei]e befa l len  und  ni~hern sich die Anfiille mehr der 

J a c k s o n schen Epilepsie. Daneben  kommen b in  und  wieder auch Li~hmungea 

u n d  Paresen vor. Es mul~ hervorgehoben werden, dal~ alle diese Symptome in  den 

meisten Fi~llen sich allmi~hlich eins~ellen und  eiaen progredienten Charakter tragen, 

eine Tatsache. die uns dutch die in  den Rindenherden vor sich gehende allmi~hliche 

Zers~Srung der ~ 'ervensubstanz durch die Gliawucherung verstiindlich wird. Ira 

allgemeinen kann  m a n  sagen, dal~ die Symptome der Ausdehnung,  Schwere rind 

Lokalisat ioa der Rindenherde entsp~echen. In  unserem Falle bes tand  denn auch 

entsprechend den geringfiigigen Veriinderungen in  der Hirnr inde  keine Intel l igenz- 

s tSmng,  die irgencIwie erheblich w~I:e. Welcher Art  die bei unserem Kranken  

beobachteten Krampfanfhlle waren, abgesehen yon den zuletzt  aufgetretenen, die 

zweifellos uriimisch waren, ]iel~ sich n icht  mi t  Sicherheit feststellen, doch gab 

Pat .  auf der Kl in ik  an, Epilept iker  zu sein. W[r sehen schon aus diesen Tat-  

sachen, dal~ ftir die tuberose Sklerose diese oder jene Symptome yon seiten 

des Zentra lnervensystems als pathognomonisch nicht  gelten kSnnen. Immerh in  is~ 

abet  gerade die Kombina t ion  yon  Idiotie und  Epilepsie so hiiufig, dal~ es zwei- 

real ( P o 11 ~ k und  P e 11 i z z i ) gelungen ist, die richtige Diagnose tuberSse 

Sklerose in t r a  v i t am zu stellen. Der pathologische Anatom aber, dem die Affektion 

bisher ziemlich u n b e k a n n t  war, wird ihr vielleicht 5fter begegnen, wenn er eine 

Gehirnsektion auch in  allen den F~llen vornimmt,  in  denen nicht  n u t  Symptome 

yon  seiten des Gehirns, sondern auch Affektionen vorliegen, die auf eine E n t -  

wick]ungsstSrung zurtickzufiihren sind. 
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XXIX. 
Zwischenzellen und Hodenatrophie. 
(Aus dem Pathologischen Inst i tut  der Universitiit Berlin.) 

Von 

K a r l  K o c h ,  
Assistenten am Institute.  

Als im Jahre 1907 D ti r c k 1 anl/~Blich der Verhandlungen der Deutschen 
Pathologischen Gesellschaft tiber eigenartige Ver/inderungen am menschlichen 
Hoden berichtete, deren ~tiologie unklar war und die er auf Grund seiner Befunde 
als , , H o d e n a t r o p h i e  4 u r c h  Z w i s c h e n z e l l e n h y p e r p l a s i e "  
bezeichnete, wurde dieser Anschauung in einer Diskussion, die sich an einen Vortrag 
E. K a u f f m a n n s 2, der eln sehr /ihnliches Thema behandelte, yon S i m - 
m o n d s entgegengetreten. S i m m o n d s stellte in Abrede, dab es sich in den 
yon D ti r c k untersuchten Fi~llert um ein prim/~res Wuchern der Zwischenzcllea 
und dadurch bedingte Atrophie der Hodenkan/ilchen handele. Er vertrat die Auf- 
fassung, dab in F/~llen yon ttodenatrophie unbekannten Ursprungs mit starker 
Vcrmehrung der Zwischenzellen die Wucherung der Zwischenzelle~t eine sekun- 
d/~re, durch die Atrophie bedingte sei. Einer Anregung Prof. O r t h s fo]gend 
habe ich zwei im Pa~hologischen Institute beobachtete F/~lle yon Eodenatrophie, 
die in jeder Beziehung den yon D t i r  c k als ttodenatrophie dutch Zwischen- 
zelle~lhyperplasie geschilderten glichen, genauer untcrsucht unter dem besonderen 
Gesichtspunkt, ob die S i m m o n d s sche oder die D ii r c k sche Auffassung das 
Richtige treffe. 

Urn zu einem Resu]tat yon al]gemeincrer Gtiltigkeit zu kommen, dehnte ich 
die Untersuchung auf alle Falle yon Kodenatrophie aus, die mir aus dem ~aterial  
des Pat hologischeu Institutes zur Verfiigung stauden. Ich bemerke dabei, dab ich 
unter Hodenatrophie bier auch solchc F/~lle beschricben habe, bei denen.die atrophi- 


