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X.

Beitrag zur Kenntniss der Metastasen des
primiéiren Nieren-Carcinoms.

(Aus der chirurgischen Abtheilung von Dr. F. de Quervain
in Chaux-de-Fonds.)

Von
Dr. H. Sutter.
(Hierzu Taf. IX.)

Der mir von meinem Chef, Herrn Dr. F. de Quervain in

La Chaux-de-Fonds, zur histologischen Untersuchung zur Ver-
fligung gestellte Fall von primérem Nieren - Carcinom ist in
dreifacher Hinsicht bemerkenswerth: erstlich durch die Art der
Metastasen-Bildung, — den riickliufigen Venen-Transport —,
zweitens durch den Ort der Entwicklung des Krebses, — im
Venensystem —, drittens durch die theils adenomatise, theils
papillomatése Form der Metastasen des an sich kaum mehr
adenomatésen Charakter zeigenden Primirtumors,
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Fiir die Ueberlassung des Falles und fiir die bei der Abfassung
dieser Arbeit so giitig gewdhrte Anregung und Unterstiitzung,
sei es mir vergénnt, meinem hochverehrten Chef, der mir auch
bei der mikroskopischen Untersuchung bestens zur Seite ge-
standen, an dieser Stelle meinen herzlichsten Dank auszusprechen.

Anamnese (4. April 1896). Der im Uebrigen bisher gesunde 56jihr,
Patient giebt an, schon seit mehreren Jahren ab und zu Blut im Hain be-
merkt zu haben, doch jeweilen nur wihrend ganz kurzer Zeit. Anderweitige
Symptome seines Leidens hat er nicht bemerkt. Vor wenigen Tagen con-
sultirte er bei Anlass einer solchen Himaturie, besonders aber wegen einer
auffallenden Verdickung des Samenstranges und Turgescenz des Penis seinen
Hausarzt, der eine grosse Geschwulst in der linken Nierengegend fand und
Herrn Dr. F. de Quervain zur Consultation beizog.

Status vom 4. April 1896. Patient abgemagert, kachektisch aus-
sehend, aber bis jetzt noch nicht bettligerig. Bei der Palpation des Ab-
domens findet man, dass das linke Hypochondrium von einem dber 2 Fiuste
grossen Tumor ‘eingenommen ist, der eine sehr geringe Beweglichkeit zeigt.
Ueber dem unteren Pol des Tumors fiihit man deutlich die Flexura coli
sinistra. Die Geschwulst ist hickerig, von derber Consistenz, nicht druck-
empfindlich; der linke Samenstrang zeigt eine derbe Schwellung; dasselbe
wird an dem theilweise erigirten Penis bemerkt.

Diagnose: Inoperabler Nierenkrebs.

8. April: Untersuchung der Urins. Der Urin entbilt Blut ohne Eiter-
Beimischung und ohne besondere Zellformen, die auf die Natur des Nieren-
Tumors hitten schliessen lassen. Probepunction des Tumors ergiebt ein
negatives Resultat.

7. Mai: Die Schwellung des Samenstranges und die Turgescenz des
Penis nehmen bestindig zu. Der Penis steht in Erection. Sein Umfang
iibertrifft an der Wurzel erheblich den Umfang eines normalen eregirten
Penis. Seine Consistenz ist derb. Patient kann nur noch mit der grissten
Miihe spontan uriniren, so dass ein permanenter Katheterismus erforder-
lich ist.

22. Mai: Exitus.

24. Mai: Autopsie.

Die Autopsie konnte leider erst 2 X 24 Stunden nach dem Exitus aus-
gefiihrt werden. Der hochgradig abgemagerte Cadaver zeigte deshalb schon
starke Faulniss-Erscheinungen im-Bereich der Bauchhéhle. Die gut Manns-
kopf-grosse Gieschwulst nimmt die Stelle der linken Niere ein und dehnt
sich von da nach dem Abdomen bin aus. Sie ist grossentheils nekrotisch,
mit Zwerchfel, Magen und Darm verwachsen. Der obere Pol, der Neben-
niere "entsprechend, ist stark hiamorrhagisch infiltrirt, Das Nierenbecken
zeigt auf seiner Schleimhaut kleine, linsengrosse Knitchen. Ureter und Blase
scheinen dagegen makroskopisch frei, nur am Blasengrund sind kleine, weisse
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knétehenférmige Verdickungen wahrzunehmen. Die Vena spermatica interna
lisst sich wegen der schon bestehenden Fiulniss-Erscheinungen nicht mehr
herausprapariren und verfolgen. Der linke Samenstrang ist in ganzer Aus-
dehnung derb infiltrirt. Am untern Pol des linken Hodens findet sich ein
Geschwulst-artiger Knoten, an der Peripherie des Hodens sitzend. Die Cor-
pora cavernosa penis sind stark infiltrirt, von abnorm grossen Dimensionen
(Umfang am Spirituspriparat noch 11 em) An der Prostata ist malkro-
skopisch nichts Abnormes zu finden. Nirgends Driisenschwellungen.

Zur histologischen Untersuchung werden aufgehoben:

1. Stiicke vom Tumor und Nierenbecken.

2. Blasengrund sammt Prostata.

3. Funiculus spermaticus und linker Hoden.

4. Sticke des Penis.

Anatomische Diagnose. Carcinom der linken Niere, Metastasen
am Nierenbecken, im Funiculus spermaticus, Hoden und Penis durch Fort-
schleppung auf dem Wege der Vena spermatica interna entstanden.

Histologische Untersuchung.

Technik. Sammtliche Priparate wurden sowohl mit Himalaun-Fosin,
als auch nach van Gieson gefirbt. Der primire Tumor ferner mit Lugol-
scher Losung auf Glykogen. Die Priparate des Samenstranges, des Hodens
und des Penis, an denen sich die pathologischen Verinderungen der besseren
Conservirung wegen am besten studiren liessen, ferner auf elastische Fasern
nach Unna-Taenzer, nach Herxheimer und nach der neuen Weigert-
schen Firbungs-Methode fiir elastische Fasern. Die besten Resultate ergaben
durchwegs die Orcein-Farbungen und die Weigert’sche Farbung. Zur An-
wendung der Mikrophotographien wurde ausschliesslich van Gieson’sche
Farbung mit nicht zu intensiver Einwirkung des Shurefuchsin beniitzt, die
viel schonere Bilder giebt, als die ebenfalls versuchte Farbung mit Bismark-
braun.

A. Primérer Tumor. Block I. Aus der Nihe der Geschwulstkapsel
stammend. Die Schnitte zeigen zur Hilfte Geschwulstgewebe, zur Hilfte ein
etwa 7 mm dickes, kernarmes Bindegewebe, das Inseln von Fettgewebe und
zahlreiche, zum Theil von rothen Blutkérperchen, zum Theil von einem unten
genauer zu beschreibenden Neubildungs-Gewebe ausgefillte Partien enthilt,
Diese Hohlrfume sind von einer concentrischen Bindegewebssehicht von sehr
verschiedener Dicke umgeben, bei Firbung nach van Gieson durch ihre rothe
Farbe charakterisirt. Stellenweise sind denselben bei grdsseren Hohlriumen
nach van Gieson gelb gefirbte Fasern mit langen Kernen beigemengt, die
als glatte Muskelfasern anzusprechen sind. Dieselben zeigen jedoch nirgends
eine starkere Entwickelung, wihrend sie sich an einzelnen Arterienschuitten
sehr deutlich darstellen. Die Hohlriume zeigen stellenweise einen Belag
mit platten Kernen, die als Endothelzellen zu deuten sind. An den meisten
Stellen jedoch ist derselbe durch die aufliegenden, unten zu beschreibenden
Neubildungszellen unkenntlich gemacht.
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Diese Geschwulstkapsel im weiteren Sinn verdichtet sich gegen die Ge-
schwulst hin zu einer Schicht, in der das Bindegewebe erheblich dichter ist,
und in der sich zahlreiche Ziige von glatten Mnskelfasern finden. Diese
Schicht ist etwa 0,5—0,8 mm dick.

Von dieser Kapsel gehen radiire Bindegewebsziige als Septen in das
Innere der Geschwulst und theilen dieselbe in grossere Felder, die durch
diinnere bindegewebige Septen wieder in kleinere, lingliche Felder zerfallen.
Capillaren und selbst grssere Blutgefisse sind in den grossen Septen sicht-
bar. Die feineren Septen enthalten hdéchstens spérliche Capillaren, die wenig
in das Geschwulstgewebe eindringen. Dieses letztere besteht der Hauptsache
nach aus runden oder polygonalen Zellen mit ebenfalls rundlichen, nur in
den Randgebieten der Geschwulst noch firbbaren Kernen von durchschnittlich
6—8 w Durchmesser. Wihrend diese Zellen an den meisten Stellen keine
auffallende Anordnung zeigen, sondern nur compact aneinander liegend die
durch die Septen gebildeten Zwischenriume ausfillen, findet sich an sebr
vereinzelten Stellen eine Aenderung von driisenartigem Typus, indem die
Zellen sich radidr gruppiren und in der Mitte ein kleines Lumen frei lassen.
In letzterem befindet sich nicht, wie bei den &hnlichen Bildungen der Hyper-
nephrome, eine feine Cuticula oder platte Bindegewebskerne. An einzelnen
Stellen sind sowohl Zelle, wie Kern auffallend gequollen und die Kerne nur
undeutlich gefirbt. In den Partien mit ausgesprochener Nekrose verschwindet
die Xernfirbung sozusagen ganz. Dagegen finden sich, in das Gewebe ein-
gestreut, zahlreiche, unregelmissige, aber meist oval geformte, mit Hima-
toxylin stark gefirbte Schollen von 15—30 p im Durchmesser. Dieselben
sehen zerkliftet aus und sind an einzelnen Stellen noch von einem deut-
lichen Protoplasma-Leib umgeben, so dass es sich jedenfalls um unférmlich
gequollene Kerne, bezw. Zellen handelt. Im Allgemeinen liogen die Kerne
nahe bei einander, und die Zelleconturen sind nur an den Stellen deutlich
zu erkennen, wo der Zusammenhang des Gewebes etwas gelockert ist. An
solchen Stellen lisst sich die polygonale Form des Zellleibes noch sehr
deutlich erkennen. Mehr cylindrische Form zeigt derselbe nur an den spér-
lichen Driisen-ihnlichen Stellen. Der Protoplasma-Leib ist eher triibe und zeigt
nirgends das glinzende, durchsichtige, fir das Hypernephrom so charakte-
ristische Aussehen. :

Block II stammt ebenfalls vom Rande des Geschwulstgewebes und
zeigt dieselben Verhéltnisse, wie Block I, aber ohne die Geschwulstkapsel.
An éinzelnen Stellen desselben tritt die Driisen-artige Anordnung und die
Cylinderform der Geschwulstzellen deutlicher hervor, als bei Block I.

Block IIT besteht aus grobem, theils nekrotischem, vollig von Blutungen
durchsetztem Gewebe, in dem die Eintheilung in Septen noch einigermaassen
erkennbar ist. Die Kernfirbung ist beinahe iberall véllig aufgehoben.

Bloek IV zeigt dicke, bindegewebige Septen, die das bei Block I be-
schriebene Gteschwulstgewebe einschliessen. Dasselbe ist, wie bei Block T,
vielfach nekrotisch; an einzelnen Stellen findet sich auch hier eine Andeutung
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von Driisen-artiger Anordnung der Zellen. Dieselben zeigen théils polygonalen,
theils deutlich cylindrischen Charakier, letzteres an Driisen-dhnlichen Stellen.

Inhalt der oben beschriebenen Hohlriume der dusseren Ge-
schwulstkapsel. Die Ausdehnung dieser Hohlrfiume schwankte von 50 u bis
2 mm. Die Mehrzahl derselben sind vollig von einer Schicht von: Zellen ausge-
kleidet, welche in Grosse und Ansehen im Ganzen den Geschwulstzellen ent-
sprechen. An einzelnen Stellen zeigen dieselben noch ausgesprochen. den
Charakter von Oylinderzellen, wihrend sie an andéren Stellen mehr flach
und selbst so abgeplattet sind, dass sie fir Endothelzellen gehalten werden
kénnten, wenn es nicht moglich wire, den Uebergang aus cylindrischen oder
cubischen in diese glatten Formen nachzuweisen. Nach innen von diesem
Zellbelag findet sich, viele Hohlriume vollstindig ausfillend, eine aus rothen,
und spirlichen weissen Blutkérperchen: bestehende Thrombus-Masse, in der
sich an einzelnen Stellen sternformige oder spindelformige Bindegewebszellen
vorfinden, eine beginnende Organisation andeutend. " Wéahrend einzelne
Hohlriume nur die eben beschriebenen Elemente aufweisen, findet sich bei
den meisten eine Wucherung der Geschwulstzellen,. die sich -in zwei ver-
schiedenen Typen #ussert und einen grossen Theil der Hohlriume mehr
oder weniger vollstindig ausfillt. Der von diesen Wucherungen frei bleibende
Theil des Hohlraumes ist an den meisten Stellen durch rothe Blutkérperchen:
ausgefiillt, die nur in wenigen Hohlriumen villig fehlen. :

Bei dem einen Typus sieht man einen Bindegewebs-Strang wmehr oder
weniger weit in das Innere des Hohlraumes hineinragén, sich dort zum Theil
Baum-artig verzweigend, tberall mit einem dichten Belag cuabischer oder
cylindrischer Zellen versehen. Das Ganze zeigt also den ausgesprochenen
Charakter einer einfachen oder zusammengesetzten Papille. . Auf dém-Quer-
schnitt der einzelnen Papillen finden sich nach innen ein verhilinissmissig
kernarmes Bindegewebe, nach aussen radiir angeordnet schone Cylinderzellen:
Diese Gebilde durchsetzen vielfach die Hohlriaume derart,:dass sie nicht
mehr Leisten, Zotten oder zusammengesetzte Papillen bilden, sondern
bindegewebige, mit. Cylinderzellen besetzte Septen, welche die einzelnen
Hoblriume in mehrere, oft zahlreiche Felder theilen. In- einzelnen: Hohl-
riumen sind diese Wucherungen so dicht, dass. sie den ganzen Raum
vollig ausfiillen und ein compactes Gewebe bilden, in dem jedoch immer
noch die typische Anordnung von Cylinderzellen radiir um Bindegewebs-
Knospen oder Septen deutlich erkennbar ist.

Der zweite Typus der Zell-Wucherung, der sich in diesen Priparaten
weniger deutlich Zussert, als in den spiter zu besprechenden Metastasen im
Penis, ist durch eine Wucherung der Geschwulstzellen ohne nachweisbare
Mitbetheiligung des Bindegewebes gekennzeichnet.

Die Geschwulstzellen bilden dabei meist rundliche Haufen, die wahr-
scheinlich vielfach den Querschnitt von Stringen darstellen, und die, in
ihrem Innern kein Bindegewebe enthalten, sondern entweder compact sind,
oder einen Hohlraum einschliessen und so den Typus von Driisengewebe
nachahwen. Bei dieser Form der Wucherung sind die Geschwulstzellen
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meist nicht cylindrisch, sondern cubisch. An einzelnen Stellen fillen diese
Wucherungen die von ihnen eingenommenen Hohlriume vollig aus, ohne
irgend welche Mitbetheiligung von Bindegewebe. In den diese Wucherungs-
form zeigenden Hohlriumen ist im Ganzen der einschichtige Zellbelag an
der Peripherie weniger vollstindig, als bei dem erst beschriebenen Typus,
fehlt sogar bisweilen fast gnzlich. In einzelnen Hohlriumen liegen endlich
die Zellen mehr in regellosen Haunfen. Es ist freilich nicht auszuschliessen,
dass der spite Zeitpunkt der Autopsie (48 Stunden post mortem) hier einen
gewissen Einfluss ausiibte, und dass es sich um aus dem 2. Typus hervor-
gegangene, postmortal etwas verfinderte Gebilde handelt.

B. Ureter. Durchmesser 5 zu 7 mm. Wand stark verdickt; Lumen
platt, 1,5 mm grésster Durchmesser. Die Wand enthilt in ihrer ganzen
Dicke Hohlriume, von verschiedenen Dimensionen, die der fir unsere Ge-
schwulstkapsel gegebenen Beschreibung entsprechen, in der aber im Ganzen
die compacte Ausfillung der Hohlriume mit Geschwulstzellen vorherrscht.

C. Blasengrund. Die knétchenférmigen Verdickungen am Blasen-
grund zeigen auf Schnitten analoge Hohlriume, wie sie fiir die #ussere
Geschwulstkapsel beschrieben werden, die grossentheils v6llig mit Geschwulst-
zellen ausgefiillt sind. Wo dieselben eine charakteristische Anordnung erkennen
lassen, handelt es sich meist um Wucherungen der Geschwulstzellen, ohne
Mitbetheiligung des Bindegewebes, also von driisenfihnlichem Typus; doch
kommt der papilloméhnliche Typus an einzelnen Stellen auch sehr ausge-
sprochen zum Ausdruck. Der Sitz dieser Hohlriume ist im Wesentlichen
zwischen Muscularis und Mucosa, also in der Submucosa gelegen, doch
kommen vereinzelts Ausliufer und scheinbar getrennte Hohlriume mit
Geschwulstzellen auch zwischen den Biindeln der Muscularis vor.

D. Prostata. Die Prostata bietet im Wesentlichen dasselbe Bild, wie
die Knotchen im Blasengrunde; d. h. Hohlriume, von Geschwulstzellen dicht
angefillt, oft ohne, bisweilen aber mit deutlicher Betheiligung des Binde-
gewebes und Andeutung von Papillen-Bildung.

E. Samenstrang. Der Samenstrang bildet einen etwa 2 cm breiten,
1 cm dicken Strang von ovalem Querschnitt.

1. Vas deferens zeigt an der Peripherie einige kleine, mit Geschwulst-
zellen ausgefiillte Réume, sonst nichts Besonderes.

2, Stimmtliche Arterien sind normal.

3. Das iibrige Gewebe des Samenstranges ist dicht von den bei der
#usseren Geschwulstkapsel beschriebenen Hohlrinmen ausgefillt. Auch hier
finden sich die beiden Typen der Geschwulstzellen-Wucherungen vor, und
zwar mit ausgesprochenem Vorwiegen der papilliren Form, also unter Be-
theiligung des Bindegewebes.

Die Untersuchung der Wand dieser Hohlriume auf elastische Fasern
ergiebt folgendes Resultat: Bei der Mehrzahl der Hohlriume findet sich eine
oder mehrere deutliche Schichten elastischer Fasern. An einzelnen, besonders
den kleineren Hohlriumen ist diese elastische Schicht einfach und liegt der
inneren Wand-Begrenzung um so niher, je kleiner der Hohlraum ist. An
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grosseren Hohlriumen finden sich eine mehrfache elastische Schicht, bezw,
ein mehrfaches, elastisches Fasergeflecht, bisweilen mit stirkerer Anhaufung
der elastischen Fasern an der Peripherie und einer etwas. weniger ausge-
sprochenen Hiufung an der Innenfliche. Bei vielen kleinen Hohlriumen
finden sich nur einige vereinzelte Fasern in die bindegewebige Wand des
Hohlraumes eingelagert, und an andern endlich fehlen dieselben véllig. Es
zeigt sich jedoch bei genauerem Zusehen, dass solche Hohlriume mit Fehlen
elastischer Fasern mehrfach nur Unter-Abtheilungen eines grosseren; mit
einer elastischen Schicht versehenen Hohlraumes darstellen. Bei grdsseren
Hohlrinmen vermissen wir das elastische Netz nirgends villig, wenn es
schon bel einzelnen nicht sehr ausgesprochen ist. Nirgends- zeigen die
mit Geschwulstzellen ausgefillten Hohlriume die Kennzeichen der Arterien-
wand. .

F. Hoden und Nebenhoden. Die Nebenhoden-Canilchen sind nor-
mal. Das sie umgebende Bindegewebe ist véllig von den beschriebenen
Hoblriumen durchsetzt, die bei Farbung der elastischen Fasern wie beim
Samenstrang der Mehrzahl nach ein deutliches -elastisches Fasernetz auf-
weisen. Die Arterien sind auch hier alle normal. Das Gebiet des Rete
Halleri bietet genau dasselbe Bild und ist vollstindig von den beschriebenen
Hoblriumen durchsetzt. Dieselben finden sich vereinzelt auch im Hoden-
gewebe zwischen die Samencanilchen eingelagert. Auch hier findet sich
in ihrer Wand ein mehr oder weniger deutlich ausgeprigtes elastisches
Netz. Dasselbe ist vielfach so deutlich, dass sich das Gebilde sofort als
Venenwand charakterisirt. Auch im Hoden-Gewebe ist an den Arterien
nichts Besonderes zu sehen. '

G. Penis. - 1. Uebersichts-Schnitte. Die ovalen Schnitte zeigen
37 zu 27 mm Durchmesser. ~Bei Lupen-Vergrosserung findet sich, dass
das subcutane Bindegewebe dicht von den beschriebenen Hohlriumen aus-
gefiillt ist. Die Maschen der Corpora cavernosa penis sind zum Theil leer,
zum Theil durch Geschwulst- und Thrombusmassen ausgefillt. Letzteres
gilt besonders von den Maschen an der Peripherie und lings des Septum
zwischen den beiden Corpora cavernosa penis. Im Bereich dieses Septum’
sind die Maschenrinme erheblich ausgedehnt. An der Urethra ist das
gesammte Maschenwerk bis an das Schleimhaut-Epithel von Geschwulst-
Thromben ausgefillt, die vielfach zierliche, baumartige Figuren zeigen.

2. Das Verhalten der grisseren Gefasse. Beide Arteriae dorsales
penis sind leer, comprimirt, zeigen aber in jhren Husseren Schichten die
beschriebenen, Geschwulstzellen fiibrenden Hoblriume. Die Vena dorsalis
penis ist von theils blutigen, theils Neubildungs-Thromben ausgefiillt. Die
Arteriae profundae penis, sowie kleinere im Maschengewebe vorhandene
Arterien zeigen nichts Abnormes.

3. DieCorpora-cavernosa penis zeigen, wie normal, eine erheblich’
geringere Entwickelung der elastischen Fasern, als diejenigen: der Urethra.
Die Zahl der letzteren scheint, im Vergleich mit einem normalen Priparat, nicht’
merklich vermindert. Die Hohlriume sind von einer Thrombus-Masse aus-
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gefiillt, die im Wesentlichen die bei der fusseren Tumorkapsel beschriebenen
Eigenthiimlichkeiten zeigt. Im Bereich des Septum, wo die Hohlriume am
grossten und von einer compacten Zellenmasse ausgefillt sind, die eine
deutliche Differenzirung in driisenibnliches Gewebe oder Papillom-Bildung
nicht erkennen lisst, sind die Zellkerne grossentheils nicht mehr farbbar,
und zwar weder in den bindegewebigen Septen, noch im Inhalt der Hohl-
rdume. An den peripherischen Theilen der Corpora cavernosa ist dagegem
die Farbbarkeit vollstindig erhalten. An einzelnen Stellen. finden sich Zige
von mit Blutpigment beladenen Zellen, sowie stellenweise anch feinkdrniges,
gelbbraunes Pigment in das Bindegewebe eingelagert. Wir gehen hier auf
die genauere Beschreibung des Inhaltes der Hohlriume nicht ein, da der-
selbe demjenigen des Corpus cavermosum' urethrae entspricht, wo er genauer
beschrieben sein wird. v

4. Corpus cavernosum urethrae. Die Farbung der elastischen
Substanz ergiebt eine villig normale Entwickelung der elastischen Fasern.
Stimmtliche Maschen sind mehr oder weniger von den bei der Beschreibung
der. dusseren Geschwulstkapsel beschriebenen Gebilden ausgefillt. Da sich
die Eigenthiimlichkeiten derselben an diesen Préparaten am deutlichsten
ausprigen, und da ihre Anfangs-Stadien hier am besten zu untersuchen
sind, so gehen wir hier etwas genauer auf ihre Beschreibung ein.

Einzelne Hohlriume zeigen keine andere Abnormitét, als eine Aus-
kleidung mit meist cubischen Zellen mit rundem, blischenférmigem Kern.
Unter dieser meist einschichtigen Zelllage sind an einzelnen Stellen deut-
lich platte, als Endothelkerne zu deutende Kerne sichtbar, die eine con-
centrische Schicht bilden. -Nur ausnahmsweise kommt ein Einwandern
der * Geschwulstzellen in die Spalten des umgebenden Bindegewebes
vor. In der Regel finden sich dieselben viel mehr in Hohlriumen:
eingeschlossen, die von einem kraftigen elastischen Fasernetz umgeben
sind, also Maschen des Corpus cavernosum darstellen. In den Hohlriumen
mit papillomartigen Gebilden geht die Entstehung der letzteren deutlich:
von dem einschichtigen Belag mit Geschwulstzellen aus. Verfolgt man
diesen  Vorgang auf einer Schnittserie, so sieht man als erste Erscheinung
ein firstartices Emporheben der einschichtigen Zellenschicht, ohne dass
eine Betheiligung des Bindegewebes dabei ersichtlich wire. Verfolgt man.
die Stelle weiter, so sieht man gewdhulich schon im nichsten Schnitt eine
Knospe, die Bindegewebe und hier und da einzelne Bindegewebs-Kerne
enthalt, und die auf den nichsten Schnitten zu einer rasch sich verzweigenden
Papille wird; auf allen ihren Verzweigungen stets mit einem einschichtigen
Belag von cubischen oder cylindrischen Zellen versehen. Sehr rasch bilden
sich- ferner aus diesen 'papillenartigen Gebilden Septa, die den ganzen
Hohlraum in mehren Abtheilungen tremnen. Erst wenn diese papillom-
artigen' oder Septen bilden Wucherungen den ganzen Hohlraum ausfiillen,
kommt es zu Bildern, die bei oberflichlicher Betrachtung insofern einen.
drisensihnlichen Charakter zeigen, als sich die Epithel-Schichten von zwei
benachbarten Sprossen bis auf ein kleines Intervall beribren, und so einen
Driisengang vortiduschen.
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Bei den Hohlraumen mit driisenihulichem Bau ist das Anfangs-Stadium
schwerer zu untersuchen, da der einschichtige Belag mit cubischen Zellen
vielfach fehlt, oder zum Mindesten unvollstindig ist, sowie, weil sich die
Neubildungs-Masse, des fehlenden Bindegewebes wegen, vielmehr als beim
vorigen Typus postmortal von der Wand abgeldst hat. In der Regel findet
man schon sehr rasch ein abgeschniirtes Driisenbldschen der Wand anliegen,
das sich durch einen kleinen, centralen Hohlraum als solches kennzeichnet.
Verfolgt man diese Gebilde auf einer Reihe von Schnitten weiter, so ergiebt
sich, dass sie meist Schliuche darstellen. Die meisten Hohlriume dieser
Kategorie enthalten auch Schrig- und Langsschnitte durch solche Schlauche,
Diese Driisenschiiuche zeigen nie irgend welche Beziehungen zum Binde-
gewebe, sondern sind reine epitheliale Gebilde.

In der Regel enthilt ein Hohlraum ausschliesslich die eine oder andere
Form von Zellen-Wucherung, doch finden sich ausnahmsweise auch Hohl-
riume, in denen unzweifelhaft beide Formen vorkommen. Endlich finden
sich ziemlich zahlreiche Hohlriume, in denen jede typische Anordnung der
Geschwulstzellen fehlt. Da in denselben meist auch kein Bindegewebe
vorhanden ist, so konnte man sich, wie oben bemerkt, fragen, ob nicht eine
postmortale Verfinderung des Driisentypus vorliegt.

Wir werden im Folgenden den Fall nach den drei, Eingangs
angegebenen Gesichtspunkten hin besprechen unter jeweiliger
Beriicksichtigung dessen, was wir in der Literatur iiber den
betreffenden Gegenstand vorgefunden haben.

L.
Zur Metastasenbildung des Nierenkrebses.

In der Literatur finden sich drei Arbeiten iiber das primére
Nieren-Carcinom, die in Bezug auf die Metastasen-Bildung genaue,
zahlenmissige Auskunft geben und zwar die von Roberts:
Urinary and renal diseases, London 1865 mit 48 Fillen, dann
die von Rohrer der bis 1874 115 Fille in seiner Monographie
des priméren Nieren-Carcinoms, Ziirich 1874, zusammengestellt
hat, dann die von Lachmann, der 1883 19 primére Nieren-
Carcinome mit besonderer Beriicksichtigung der Metastasen in
seiner Inaugural-Dissertation: Das priméire Nieren-Carcinom und
seine Metastasen, Wiirzburg 1883, untersucht hat. Die Casuistik
der letzten 17 Jahre, soweit sie fiir Metastasen in dem Urogenital-
System in Betracht kommt, zu durchsuchen, habe ich mir Miihe
gegeben, ohne jedoch mehr als einen einzigen einschligigen Fall
zu finden.

Archiv £. pathol. Anat. Bd. 168. HIft. 2. 21
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I. Israel beschreibt in Langenbeck’s!) Archiv einen Fall von
mittelgrossem Carcinom der linken Niere. Tod nach 1 Jahr an
Metastasen in der Harnblase und der rechten Niere. Auch in
den Arbeiten von Roberts und von Rohrer und von Lach-
mann fand ich diese Localisation nur selten vor, und zwar nur
makroskopisch constatirt. Zieht man die weiblichen Genitalien
mit zur Statistik heran, so wird die Zahl sehr wenig erhsht, da

“auch Uterus und Ovarien selten der Sitz der Metastasen des
Nieren-Carcinoms sind.

Roberts fand unten den von ihm gesammelten Fillen
16 Mal die Niere allein von Krebs ergriffen, in den anderen
26 Fillen fanden sich Krebs-Ablagerungen in den Driisen 14 Mal,
Lungen 13, Leber 11, Nierenkapsel 4, Herz 3, Wirbel und
Rippen 3, Uterus, Blase und Penis je 1 Mal.

Nach Rohrer wire die Localisation im Urogenital-System
noch seltener; denn von den 115 Fillen, die ihm zu Gebote
standen, fand er 65 iiberhaupt ohne Erwihnung von Metastasen,
bei den iibrigen HO Fillen waren am hiufigsten Lunge, Leber
und Venen ergriffen, dagegen Hoden, Ovarium und Prostata auch
nur je 1 Mal.

Zu gleichen Resultaten kam auch Lachmann, der in
39 Fillen wieder 26 Mal Metastasen fand, die sich folgender-
massen vertheilen: Leber 12, Lunge 10, Lymphdriisen 9, Pleura 4,
Herz, Diaphragma, Unterhautzellgewebe, Netz, zweite Niere je 2,
Peritonaeum, Pericard, Glandula thyreoidea, Muskeln, Pankreas,
Duodenum, Ureter, Protasta und Uterus je 1 Mal.

Auch unter den von mir nachgesehenen Fillen der letzten
Jahre, wie sie von Manasse, Hildebrand, I. Israel, Busse,
P. Wagner u. s. w. publicirt wurden, waren die Metastasen in
den angefiihrten Organen ungefibr im gleichen Verhéltniss an-
gegeben. Immerhin médchte ich auf die von Striimpell (Bd. 2,
8. 384) und Jerzykowsky (8. 9.) gemachte Angabe hinweisen,
wonach das gleichzeitige Vorkommen von Nieren- und Hoden-
krebs mehrfach beobachtet worden ist. Den herrschenden An-
sichten entsprechend musste man hierbei in ersten Linie an einen
priméiren Hodenkrebs denken, bei dem, wie bei jedem anderen
Krebs, Krebszellen durch Vermittlung des vendsen Kreislaufes

1y Literaturverzeichniss am Schlusse der Arbeit.
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in die Lungen und von da auf arteriellem Wege in die Nieren
gelangt sind. In entsprechender Weise kénnte natiirlich anch
ein primédrer Nierenkrebs secundir Hodenmetastasen bedingen;
es wire aber weder in dem einen noch im anderem Fall einzusehen,
wesshalb zwischen den beiden Organen in Bezug auf Metastasen-
Bildung eine engere Beziehung bestehen sollte. Eine solche
wird uns nur dann klar, wenn wir von dem arteriellen Wege
ganz absehen und auf eine Geftissverbindung zuriickgehen, welche
Niere und Hoden in engere Verbindung setzt, nehmlich auf den
vendsen Blutweg, wie derselbe auf der linken Seite durch Ein-
miindung der Vena spermatica interna in die Vena renalis
besteht. Dabei ist natiirlich in irgend einem Theil des Venen-
verlaufes wenigstens zeitweilige riickldufige Circulation und damit
riicklaufiger Transport von Krebspartikeln anzunehmen. Ist der
Hoden zuerst erkrankt, so kdnnten Krebspartikel auf centri-
petalem venGsen Transport in die Vena renalis und von da
durch vielleicht nur voriibergehende centrifugale Blutbewegung
durch die Nierenvene in die Nierensubstanz gelangen.

Niher legt freilich die umgekehrte Annahme, dass von
einem primiren Nierenkrebs die Krebspartikel in normaler Strom-
richtung bis zur Einmiindungsstelle der Vena spermatica interna
und von da retrograd in das Ausbreitungsgebiet dieser Vene
gelangen.

Zur Begriindung dieser vorldufig nur den Werth einer Hypo-
these besitzenden Annahme haben wir drei Dinge zu berlick-
sichtigen.

1. Das Vorkommen des retrograden Transports {iberhaupt.

2. Seine Moglichkeit im Bereich der Nierenvene in Bezug
auf die dort herrschenden Druckverhiltnisse.

3. Die in unserem Fall vorliegenden anatomischen Ver-
hiltnisse.

1. Der riickldufige Venentransport.

Das Riickwirtsfliessen des Blutes wurde nicht nur experi-
mentell durch Injection von Luft, Quecksilber, Fett u. s. w.
nachgewiesen, sondern von Poiseuille als Folge einer Com-
pression eines Gefissstammes direct unter dem Mikroskop gesehen.
Es ist daher die Thatsache an sich nicht zu bezweifeln, nur

21%
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sind die Bedingungen und die Folgen néherer Priifung zu unter-
werfen, namentlich die Frage, ob die Stromstirke so gross sei,
dass sie feste Partikelchen, wie Geschwulst-Emboli, mit sich riick-
wirts bewegen kann. Darch Injection von Zinober-Leim hat
Cohn, durch solche von Weizengries hat Heller, spiter beson-
ders Arnold die Autwort gegeben. Beide injicirten in die Hals-
venen und fanden die leicht erkenntlichen Stoffe in Nieren,
Leber- und Zwerchfellsvenen wieder.

Bei einem Falle v. Recklinghausens waren von einem
primaren Myxochondrosarkom der Tibia aus venose Embolien in
Lunge und Niere nachzuweisen, und zwar einzig und allein in
den Venenzweigen der Niere, und zwar den grisseren, den
Aesten des Hilus peripheriewirts, bis in die Arcus venosi an
der Basis der Pyramiden,und beziiglich der Lungen-Emboli schliesst
v. Recklinghausen: Es lisgen hier somit Thatsachen vor,
welche bezeugen, dass innerhalb der nahe dem Herzen liegenden
grossen Venen feste Partikel in retrograder Richtung transportirt
und diese Venen dadurch embolisirt werden konnen; dass also
in ihnen uater pathologischen Bedingungen eine Umkehr des
Stromes wenigstens auf Augenblicke, factisch vorkommst. (Vergl.
in dieser Beziehung die positive Venenpulsation bei Tricuspidal-
Insufficienz oder die forcirte Exspiration). Bei einem zweiten
Falle handelt es sich nicht um Tumor-Massen, sondern um
Mikrokokken-Massen, welche mit retrograden Transport Nephro-
pyelophlebitis verarsachen.

Arnold hat, ausgehend von zwei Sectionsbefunden '), ex-
perimentelle Untersuchungen angestellt, die die Frage des retro-
graden Transportes ganz wesentlich forderten. Es lassen sich
seine mit aller Vorsicht gewonnenen Resultate (V. A. 124, 400)
direct fiir die Lehre der Metastasen-Bildung anwenden. * ,Um mit
den Nieren zu beginnen, schreibt er 8. 403 ,so geht aus dem
Fall v. Recklinghausens hervor, dass eine Verschleppung von

1 Im Sinus longitudinalis einer an Mamma-Carcinom verstorbenen Frau
wurden Ausfillungsmassen gefunden, die, gleich den infiltrirten Driisen,
den Bau des Driisen-Carcinoms boten, welche also nur mittelst eines
ricklinfigen Transportes dorthin gelangen konnten. Ferner wurden
noch Myomotomie Thromben des Plexus pampiniformis beobachtet,

die dann in den Lebervenen wieder gefunden wurden, also riickljufig
dort hin gelangten.
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Geschwulstmassen von den Venen der untern Kérperhilfte her
nach den Nierenvenen in der That vorkommt. Auf der andern
Seite wird die Moglichkeit eines solchen Transportes auch aus
den Venen der oberen Kérperhilfte nach den Nieren in An-
betracht des constanten Befundes von Injectionsmaterial bei
unseren Versuchen nicht ausser Acht gelassen werden diirfen.
Die zweite Beobachtung von Recklinghausens hat noch insofern
Interesse, als darin auch die gegenseitigen Beziehungen von
Orchitis, Epididymitis und Nephritis erwihnt werden. In der
That ist es etwas befremdend, dass vom riickldufigen Transport
in den Venae spermaticae sonst nirgends etwas erwihnt wird,
wihrend vor allem -die Nierenvenen den Untersuchungen zum
Gegenstand dienten. Es ergiebt sich aus dem Gesagten, dass
experimentell und durch die klinische Beobachtung das Vor-
komnien eines riickldufigen Venentransportes als Weg einer
Geschwulst-Metastasirung nicht bezweifelt werden kann. Wir
verweisen in Bezug auf diesen Punkt auch auf die Darstellung
Ribberts in seinem Lehrbuch der Allg. Pathologie, Leipzig,
F. C. W, Vogel, 1901, S. 134, wo R. auf die Bedeutung des
stossweise vor sich gehenden retrograden Venentransportes, gerade
fir die Erklirung gewisser Geschwulst-Metastasen, hinweist,
wenn er schon hinzufiigt, dass die Bedeutung desselben fiber-
schiitzt werde.

2. Die Méglichkeit des retrograden Transportes im
Bereich der Nierenvenen

geht aus den Beobachtungen, welche in Bezug auf die Druck-
verhiltnisse des Blutes angestellt wurden, hervor. Interessant
ist, dass gerade die Niérenvenen oft den retrograden Transport
zulassen, .wie v. Recklinghausen in seinen Fillen zeigt. Er
schreibt dariiber: ,Die Fille beziehen sich vorzugsweise auf
die Nierengefisse, in dem ersten Fall lagen auch Propfe in ded
Lungen vor, Hauptvenen, welche, ebenso wie die Venae cavae, die
Venae anonymae, die Lebervenen und*die subclaviae, ge-
legentlich auch die Hirnsinus und Herzvenen, dem retrograden
Transport offen sind, erstlich, weil ihnen Klappen fehlen,
zweitens, weil in ihnen bei ruhiger Stromung der Blutdruck
minimal, bald positiv, bald negativ ist und daher im Falle von
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Circulations-Hindernissen die geradlinig fortschreitende Bewegung
der Massen leicht in eine Wirbel- oder gar Riickwirtsbewegung
umgesetzt wird. Beziiglich der Geringfiigigkeit des Blutdruckes
in den Nierenvenen kann ich mich auf die Angabe von Talma,
der die Nierenvene am Thier bloslegte und stets abgeplattet
fand, berufen, fiir den Menschen aber ganz besonders auf einen
Fall aus Liicke’s Beobachtung: Als Liicke eine Niere
exstirpirte, wurde die Nierenvene hart am Ansatz an die Cava
abgerissen, die Oeffnung wurde bei dem Versuche, zu ligiren,
nicht geschlossen, sondern blieb offen, wihrend der Operirte
noch 20 Stunden lebte, und doch war aus ihr, wie die Autopsie
ergab, kein Blutaustritt erfolgt. Wenn nun in der Nierenvene
ein negativer Blutdruck, ein Riickwirtsfliessen des Blutes vor-
kommen kann, so ist dasselbe auch naturgemiss in der von
derselben ausgehenden Vena spermatica interna mdglich. Fiir
diese niederen, wenn auch nur zeitweiligen Druckverhéltnisse in
der Vena spermatica interna haben wir {ibrigens in der
Varicocele den directesten Beweis, und diese wiederum ist
eine so hiufige Begleiterscheinung des Nieren-Carcinoms, dass es
sich wohl lohnt, auf die Verhaltnisse bei der Varicocele, sofern
sie fiir dasselbe in Betracht fallen, niher einzugehen. Sie fehlt
bei grosseren Tumoren selten, selbst bei Untersuchung im
Liegen. Sie entwickelt sich ebenso oft rechts, wie links, und
ist meist progressiv, bis sich im giinstigsten Fall ein neuer
Kreislauf bildet, worauf sie spontan zuriickgehen kann. Thre
Entstehung wird auf verschiedene Weise erklirt: Guyon ist
der Ansicht, dass der Tumor selbst auf die Vena spermatica
interna vor ihrer Einmiihdungsstelle in die V. cava oder renalis
driickt und so den Riickfluss des vendsen Blutes hindert.
Legueu dagegen nimmt an, gestiitzt auf Beobachtungen, in
denen er den primaren Tumor klein, die benachbarten Driisen
aber carcinomatds entartet fand, dass diese letzteren durch
Druck auf die Vena spermatica interna die Varicocele be-
dingten. Er sieht also die Varicocele als ein prognostisch un-
giinstiges Symptom an, wogegen nur die Thatsache spricht, dass
Nieren-Tumoren, ohne die Driisen ergriffen zu haben, die aus-
gesprochenste Varicocele bedingen konnen. (Fall von Heresco:
Associac. frang. d’urologie 1898, cit. nach Albarran.) Mige
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dem sein, wie ihm wolle, die Thatsache, dass die Varicocele
hiunfig das Nieren-Carcinom begleitet, geniigt uns zur Erklirung
der Moglichkeit eines retrograden Transportes in der Vena
spermatica interna. Bei der Varicocele erfolgt nicht nur ein
verminderter Abfluss des vendsen Blutes, sondern in Folge der
sehr seltenen Venenklappen und des in sitzender und
stehender Position einwirkenden Gewichtes erfolgt auch, nament-
lich beim Uebergang vom Liegen, wo die Venen beinahe ganz
geleert sind, zum Stehen, wo der haemostatische Druck wieder
einwirkt, Regurgitation und Rickwirtsfliessen des Blutes. Dass
dies zum retrograden Transport von Krebspartikelchen geniigt,
haben wir oben gesehen.

3. Die in unserm Falle vorliegenden Verhdltnisse.
Wir finden hier folgende Haupt-Thatsachen:

a) Uebergreifen der Neubildung auf das Venensystem schon
im Bereich der Geschwulstkapsel, des Nierenbeckens und des
Ureters.

b) Ergriffensein des ganzen Ausbreitungsgebietes der Vena
spermatica interna und der mit demselben anastomosirenden
Venennetze.

¢) Ergriffensein des Blasengrundes und der Prostata.

d) Ergriffensein des ganzen Maschennetzes der Corpora
cavernosa penis et urethrae, sowie der vena dorsalis penis und
threr Verzweigungen.

Als fernere Thatsachen halten wir fest, dass die Neubildung
ausschliesslich die Venen und die aus erweiterten Venen
hervorgegangenen Hohirdume einnimmt, die Arterien aber ginz-
lich und die Gewebe der befallenen Organe fast vollig frei lisst.
Schon dieser Umstand ldsst uns annehmen, dass wir es nicht
mit Metastasen aunf arteriellem Wege zu thun haben, sondern
dass der Transport der Krebszellen auf vendsem Wege statt-
gefunden haben muss.

Verfolgen wir denselben im Einzelnen, so finden wir, dass
die Neubildung schou im Bereich der Geschwulstkapsel auf die
Venen iibergegriffen hat und auf die in enger Beziehung mit
den Venen der Fettkapsel stehenden Venen des Ureters und
des Nierenbeckens iibergegangen ist. Bis dahin haben wir es

’
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noch mit der directen Infection des Venensystems durch Ge-
schwulstmaterial zn thun, auf die wir weiter unten eingehen
werden. Die zunichst befallene Station ist nun das ge-
samte Ausbreitungsgebiet der Vena spermatica interna, und
zwar bis in den Hoden hinein. Der Stamm der Vena sperma-
" tica interna stand uns zur Untersuchung nicht zur Verfiigung.
Nichts desto weniger konnen wir diese Vertheilung der Neu-
bildung auf keinem andern Wege erkliren, als durch Annahme
eines riicklinfigen Transportes.

Nun kommt aber die schwieriger zu erklarende Mit-
betheiligung des Blasengrundes, der Prostata und der Gefdss-
rdume des Penis.

Wir haben zu diesem Zwecke Injections-Versuche an der
Leiche mit Berlinerblau-Lésung gemacht. Die Anordnung und
Resultate derselben waren kurz folgende:

1. Versuch: Bei einer mageren, etwa 50 Jabre alten minnlichen
Leiche wurde die Vena spermatica interna sinistra sehr vorsichtig Ios-
priparirt und mit einer Canule von § mm Lumen angestochen. Dann
wurden etwa 100 cm der nach der von Kahlden S.25, 3 angegebenen
Methode ~zubereiteten Injections-Masse ohne jede Schwierigkeit injicirt.
Nachher wurde das Becken sorgfaltig secirt und es fanden sich die Venen
des Plexus pampiniformis des ganzen Blasengrundes und die linke Hypo-
gastriea injicirt. Von den Venen des Penis wurde nichts injicirt gefunden.

2. Versuch: Einer sehr fetten mannlichen, etwa 50 jihrigen Leiche
wurde das linke Hypochondrium gedffnet und in die Vena renalis sinistra,
nach Abklemmen derselben am Ansatz an die Cava, dieselbe Injections-
Masse etwas diinner injicirt. Nachher fand man die Vena spermatica interna
sinistra, dem Plexus pampiniformis und die linke Vena hypogastrica injicirt.
Der Penis war dagegen nicht injicirt.

Ein 8. Versuch misslang, indem die Vena spermatica interna platzte,
und der retroperitonaeale Raum mit Injections-Masse, die ohne Leim ge-
nommen wurde, erfillt wurde. (Vielleicht war hier eine der seltenen Klappen
vorhanden.)

4. Versuch: Eine diinne Berlinerblau-Lisung wurde wieder in die
Vena spermatica interna injicirt, es zeigten sich ausser dem Plexus pampini-
formis die linke Vena hypogastrica, die Perinaeal-Venen, dagegen die Penis-
Venen wieder nicht injicirt.

Es ergiebt sich hieraus, dass zwischen dem Wurzelgebiet
der Vena spermntica interna und demjenigen der Vena hypo-
gastrica, wie dies iibrigens bei den vielfachen Communicationen
der Bauchvenen apzunehmen war, reichliche Verbindungen be-



321

stehen. Solche werden auch von den Anatomen angegeben, und
zwar unter Apderem durch Vermittlung der Vena epigastrica
inferior und Vena obturatoria. (Vergl. Sappey, Traité d’ana-
tomie 1888, Band II, S.708 und 714.)

Die fiir unsern Fall wichtigste Verbindung diirfte aber wohl
der Plexus darstellen, der langs dem Vas deferens verlanfend,
mit dem Plexus pampiniformis einerseits, mit den Harnblasen-
Venen, dem Plexus venosus seminalis und dem Plexus vesico-
prostaticus in Verbindung steht. (Joessel, topogr. Anatomie.
Das Becken, von Waldeyer 1899, 8. 636.) Der Uebergang von
Krebszellen aus dem Wurzelgebiet der Vena spermatica interna
in dasjenige der Vena hypogastrica wird durch diese Verbin-
dungswege ohne Weiteres méglich gemacht.

4, Es ist nun noch za untersuchen, ob es sich in unserem
Fall um eine carcinomatése Thrombose der Spermatica interna
mit allmédhligem Auswachsen des Krebs-Thrombus in die feinsten
Veristelungen der Vene, oder um Embolie von Krebsbrockeln in
die Peripherie mit frei bleibender Vena spermatica interna selbst,
oder endlich um Weiterkriechen der Krebszellen an der Venen-
wand und theilweiser Anlagerung derselben bis in die feinsten
Verzweigungen hinein, aber ohne Verstopfung des Hauptstammes,
gehandelt hat.

Die Unmdglichkeit, bei den starken Cadaver-Erscheinungen
und dem ausgedehnt zerfallenen Tumor die Vena spermatica
interna herauszupripariren, erlaubt uns nicht, iiber diesen Punkt
Auskunft zu geben.

Letztere Annahme scheint uns am nichsten zu liegen, da
die Geschwulstzellen, wie wir an allen Préparaten finden, nicht
sowohl die Neigung zeigen, compacte obturirende Thromben zu
bilden, als sich flichenhaft auszubreiten. Der wenigstens inter-
wittirend retrograde Blutstrom musste natiirlich diese Tendeuz
beglinstigen und so den retrograden Transport erleichtern. Um
eigentliche Embolien diirfte es sich wohl nicht gehandelt haben,
wie {iberhaupt in der Regel nicht beim retrograden Transport
(S. Ribbert a. a. 0.).

In der letzten Lebenszeit des Patienten musste jedenfalls
die Bluteirculation in der Vena spermatica interna, auch ab-
gesehen von den Krebswucherungen, schon durch die Ausdehnung
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der Geschwulst zum mindesten erheblich beeintrichtigt sein.
Dieser Umstand giebt uns auch einigen Aufschluss fiber den
Grund, weshalb sich der Venenkrebs nach dem Gebiet der Vena
hypogastrica hin ausbreitete. War nehmlich die Vena spermatica
interna verschlossen, so musste der gesammte Blutstrom sich
nach den Nachbargebieten wenden, und da bot sich als grésstes
Nachbargebiet dasjenige der Vena hypogastrica. Dem Blatstrom
folgend oder doch zum mindesten durch ihn in der Wachsthums-
richtung begiinstigt, mussten sich auch die Krebszellen dem
Gebiet der Hypogastrica zuwenden.

Es scheint uns nach dem Gesagten erlaubt zu sein, die
wenigen, oben angefiibrten Fille von Metastasen von Nieren-
geschwiilsten im Urogenitalsystem in gleicher Weise zu erkléren,
und- zwar ganz besonders, wenn der Vorgang auf der linken
Seite ablduft, wo die Vena spermatica in der Regel in die
Vena renalis miindet.

Wenn dieser Weg den Geschwulstzellen offen steht, so
liegt es nahe, sich zu fragen, ob er nicht auch von anderen
Elementen, ndmlich von Mikroorganismen verschiedener Art,
besonders aber von den Tuberkelbacillen benutzt werden kann.
Fiir die Ausbreitung der Urogenital-Tuberculose von einem Punkt
des Urogenitalsystems zum Anderen wurde bis jetzt im
Wesentlichen {iir beschrinktere Ausbreitungsgebiete die Fort-
leitung in den Lymphbahren und endlich die Fortleitung in den
Secretionscandlen (Urether, Vas deferens) zur Erklarung herbei-
gezogen. Auf letzteren Modus hat in neuerer Zeit Baumgarten
(Verhandlung der deutschen Gesellsch. fiir Chirurgie 1901, XXX. 2,
S. 67) besonders hingewiesen und dabei betont, dass die Tuberkel-
bacillen, weil der eigenen Bewegung entbehrend, nicht selbstindig
weiterschreiten konnen, sondern sich jeweilen durch einen Fliissig-
keitsstrom weiterbringen lassen miissen. So sicher es auch sein
mag, dass in manchen Féllen der Secretionsstrom diese Arbeit
besorgt und dass es auf diese Weise von einer Nieren-Tuberculose
zu einer Tuberculose der Blase kommen kann, und umgekehrt
von einer Nebenhoden-Tuberculose aufsteigend zu einer Prostata-
Tuberculose, so geniigt uns andererseits diese Hypothese nicht
zur Erklirung der klinisch zweifellos und nach chirurgischer Er-
fahrung nicht allzu selten beobachteten Nebenhoden-Tuberculose
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im Anschluss an eine Nieren-Tuberculose. Es scheint uns sehr
nahe zu liegen, dass fiir solche Fille der retrograde Venenblut-
strom so gut das Transportmittel abgeben konnte, wie er es
in unserer Beobachtung fiir die Krebszellen gethan hat.

iL.
Der sogenannte Venenkrebs.

1. Historisches. Die Angaben des Vorkommens von Krebs-
massen in den Venen tiberhaupt geht bis auf Cruveilhier zuriick,
der allerdings das Vorkommen primérer Venenkrebse annimmt
und jeden Krebs in den ventsen Capillaren entstehen ldsst.
Sick (dieses Archiv Bd. 31 S.265) glaubt wohl mit Recht, er
habe diese Lehre, wahrscheinlich bestochen durch die so gewon-
nene Uebereinstimmung mit seiner Entztindungslehre, als Capillar-
phlebitis aufgestellt; denn die Beweise dafiir sind sehr wenig
stichhaltig: d’une auntre part il importait de prouver, que les
aréoles des cellules de l'utérus, du vagin etc. étaient bien des
cellules veineuses et pour cela il w’a suffit d’établir, qu’il y
avait communication entre ces cellules et les veines libres; or
par la pression extérieure en méme temps qu’elle faisait suinter
le suc cancéreux par la surface aréolaire de la coupe, le faisait
échapper par les veines libres, toute fois aprés l'ablation des
caillots sanguins, qui m’ont paru circonscrire en tout points le
suc cancéreux. Il est donc demontré, que le sitge du cancer est
dans le systéme capillaire veineux. ... Je regarde comme une
vérité acquise a la science ce fait que le cancer a son siege
immédiat dans le systeme capillaire veineux. Livre XXVII,
PL II, p. 2).

Dies hat heute freilich keine Geltung mehr. Um so mehr
Beachtung verdienen aber die durch Goldmann neu zur Sprache
gebrachten secundiren Beziehungen des Venensystems zum Krebs,
Ausgesprochene Fille von Venenkrebs sind schon lange bekannt.
Besonders bei Nieren-Carcinom wurden sie 6fters beobachtet.” So
berichtet Rohrer iiber denjenigen seiner Fille, der dann auch
metastatisch den Hoden ergriff: ,Die ziemlich fettreiche Nieren-
kapsel war an sich vollig frei von Krebs, aber mit sehr grossen,
vielfach varicos erweiterten Venen durchzogen, die nur zum Theil
mit Blut erfiillt waren, und in der Hauptsache durch graue oder
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weisslich rothe Krebsmasse total verstopft  waren“. Die Fille,
wo bei Nierenkrebs die Vena renalis und Vena cava inferior von
Krebsmasse erfiillt sind, sind gar nicht selten.

Beyerlein beschreibt einen Fall von Nierenkrebs, wobei
Aorta und Vena cava auf einen Abstand von 4—6 cm getrennt
sind. Die Aorta zeigt keine Anomalie, die Vena cava aber ver-
lduft in einem mit der Convexitidt nach rechts und vorn ge-
richteten Bogen; ihr Lumen ist von oben her frei, 2% cm aber
vor dem Abgang der Venae renales beginnend zeigt es sich
durch einen ecylindrischen, der Wand fest adhaerirenden, aus
concentrischen Schichten -bestehenden, etwa 7cm langen Thrombus
verstopft. Weitere Beispiele davon anzufiihren hat keinen Werth,
wir werden bei der Besprechung der Goldmann’schen Arbeit
darauf zuriickkommen. Es sei nur erwihnt, dass bei Struma
maligna Verwachsungen, Infiltration und krebsige Thrombose der
Venen namentlich hiufig vorkommt; wahrscheinlich weil bekannt-
lich sehr enge Beziehungen zwischen der Schilddriise und dem
Venensystem bestehen,

Aber auch bei Nierenkrebs ist dies hiufig der Fall. Nach
Rohrer erkranken die mit den Nieren in Verbindung stehenden
grossen Venen nichst den Lungen am hiufigsten beim Nieren-
krebs. Die Krebsmasse wuchert in die Lumina der Gefésse
hinein und bedingt allméhlich bedeutende Erweiterung des ganzen
Gefissrohres, das bis zur Vena iliaca und ecruralis hinab und
weit hinauf durch die Vena cava inferior mit Krebsmasse erfiillt
sein kann. Er fahrt fort: ,Einzelne Falle machen ganz den
Eindruck, als ob eine Vene durch einen grosseren Embolus von
Krebsmasse verstopft worden und die sich bildenden Blutcoagula
dann von Krebsvegetation durchwuchert worden seien. In einigen
Fillen ist der Krebs-Thrombus geschichtet und zeigt ein fast
blitteriges Gefiige, woraus deutlich hervorgeht, wie sich Schicht
an Schicht angelegt, #dhnlich wie bei Aneurysma. Das Ende
des Krebsthrombus ragt in manchen Fillen als conischer Zapfen
eine Strecke weit frei in das nicht thrombirte Venen-Ende hinein
und zeigt auch da die deutlich Schichtung. Es ldsst dies mit
Wahrscheinlichkeit annehmen, dass soleh ausgedehute Thrombo-
sirungen auch in der Art sich bilden, dass immer am Hussersten
‘Ende des Krebszapfens Coagulation des Blutes schichtenformig
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erfolgt und dann Schicht an Schicht vom Krebs durchwucher
wird“. Die Bedeutung des Venensystems fiir die Ausbreitung
des Krebses wurde freilich bis in die letzte Zeit zweifellos unter-
schidtzt, und man schriecb beim Krebs, — im Gegensatz zum
Sarcom —, dem Transport auf dem Lymphweg eine vielleicht
allzu grosse Rolle zu. '

Dieser Ansicht trat 1892 Miiller entgegen, der unter der
Leitung von Langhans simmtliche in den Jahren 1866-—1891
in Bern secirte Fille von bdsartigen Neubildungen zusammen-
gestellt hat. Er dusserte sich folgendermaassen: ,Wir halten
es demnach picht mehr fiir richtig, im Allgemeinen zu sagen,
die Metastasirung geschieht beim Carcinom auf dem Lymphwege,
beim Sarcom auf dem Blutweg, glauben vielmehr gezeigt zu
haben, dass es den wirklichen Verhiltnissen mehr entspricht,
wenn man sich ansspricht: Die Metastasirung der malignen
Tumoren erfolgt auf dem Blutwege; beim Carcinom ver-
mittelt in der Mehrzahl der Fille der Lymphstrom den Ueber-
tritt der metastatischen Keime in den Blutstrom, wihrend das
Sarcom seine Metastasen direct dem Blutstrom iibergiebt“. Einen
Schritt weiter ging Goldmann mit Hiilfe geeigneter Firbungs-
methoden. ,Mit Hiilfe der Orcein-Methode¥, schreibt er S. 602,
»18t es mir gelungen, fast ausnahmslos in meinen simmtlichen
Fillen nachzuweisen, dass auch beim Carcinom schon im Gebiete
der priméren Geschwulst, eine Betheiligung der Blutgefisse erfolgt.
Wie ich schon vorgreifend bemerken méchte, handelt es sich
fast ausnahmslos um einen Einbruch der Carcinomzellen in
Venen. Nicht etwa ausschliesslich im vorgeschrittenen Stadium
des Carcinoms, auch in seinen ersten Anfingen gelingt es
‘in der Regel, carcinomatdse Thromben in dem Venenlumen, oder
eine carcinomatise Degeneration der Venenwand zu erkennen.
Das gleiche trifft zu fiir die Lymphdriisen und Kérpermetastasen®.
So hat Goldmann also fiir die kleinen Gefiisse dieselben Regeln
gefunden, wie Broca und Sick sie schon lange fiir die grésseren,
makroskopisch sichtbaren Venen dargethan haben. Da er alle
bisherigen Arbeiten iiber den Venenkrebs, ich nenne im Wesent-
lichen diejenigen von Broca, Sick, Acker, Weber, Kanto-
rowicz u.s.w. im literarischen Theile seiner Arbeit anfiihrt,
so sei hier auf S. 610—615 derselben verwiesen. Ich méchte
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nur die Hauptsitze Broca’s, dessen Auseinandersetzungen Jahre
lang von Klinikern und Pathologen anerkannt wurden, kurz an-
fihren; denn sie galten nicht nur in Frankreich, sondern auch
Sick hat sie seiner Monographie zu Grunde gelegt und Gold-
m ann bestitigte an den kleinsten Gefissen, was dieser fiir die
grossen als Regel hingestellt hat. Broeca unterscheidet bei dem
seitlichen Hereinwachsen des Krebses in eine Vene 4 Stufen. Bei
der ersten Stufe bleibt die Intima erhalten, das Carcinom
wuchert in der Wand der Vene ohne die Intima zu zerstdren.
Die zweite Stufe ist charakterisirt durch durch eine umschrie-
bene Zerstérung der Venenwand in ihrer ganzen Dicke. Dabei
wichst das Carcinom im Innern der Vene pilzférmig oder zapfen-
formig, ohne jedoch die Circulation vélliz aufzuheben. Diese
Form bildet durch Abfallen des Zapfens am héufigsten Emboli
und Metastasen. Die dritte Stufe fiillt das Lumen der Vene
Thromben-artig aus, obliterirt sie, hindert die Circulation und
wihst gewShnlich bis zur Mindung des néchsten grosseren Ge-
fasses centripetal fort. Zuweilen werden auch hier Stiicke des
Thrombus abgerissen und als Emboli in Circulation gesetat.

Die vierte Stufe bildet die vdllige Zerstérung der Vene,
so dass diese als solche nicht mehr erkenntlich ist.

Auf diese Verhidltnisse, die, wie Goldmann gezeigt hat,
auch zum Theil fir die feineren histologischen Veriinderungen
an den kleinsten, carcinomatts entarteten Venen passen, haben
nun eine Anzahl von Autoren ihre Untersuchungen iiber Meta-
stasen-Bildung aufgebaut. So hat vor allem v. Recklinghansen
die Entstehung von metastatischen Knochen-Carcinomen, die in
seinen 5 Fillen alle von Protasta-Carcinomen ausgingen, unter-
sucht.

Er sagt: ,Der Beginn dieser krebsartigen Heerde“ liegt
im Innern der Knochen; sie sind myologener Herkunft zu nennen.
Die erste Krebs-Entwicklung hat innerhalb der Bahn der kleinen
Venen des Markes stattgefunden. Corpusculire Elemente, also
Geschwulstzellen, welche zunichst nur vereinzelt im Capillar-
gebiet des Knochenmarkes sich befinden, gelangen in die ruhende
Wandschicht des Blutstromes und finden an den vendsen Capil-
laren und kleinsten Venen die giinstigsten Bedingungen fiir ihre
Ansiedlung und ihr weiteres Wachsthum®.
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Goldmann hat sich die Beantwortung folgender Fragen
zum Ziel gesetat:

a) ob die Betheiligung der Venen am carcinomatésen Process

als ein regelmissiges Vorkommuis gelten darf; b) welche der
verschiedenen Formen der Wand-Degeneration nachweisbar sind;
¢) welches das endgiiltige Schicksal der thrombirten Venen
und des Geschwulst-Thrombus ist; d) aul welchem Wege die
- Geschwulstzellen in die Vene gelangen. DBetreffs des ersten
Punktes will er im Bereich der Geschwulst fast ausnahmslos
carcinomatds veriinderte Venen finden, und zwar in allen Stadien
des Carcinoms, bei den Recidiven, Lymphdriisen und Korper-
metastasen, so dass man gewiss berechtigt ist, neben den Lymph-
gefissen auch den Blutgefissen, und zwar besonders den Venen,
bei der Verbreitung des Neoplasma in loco eine wichtige Rolle
zuzuschreiben. Aber nicht nur im Gebiet der Nenbildung hat
er Venenkrebs gefanden, sondern in verschiedenen Fillen, aller-
dings nicht imwmer, auch in mehr oder weniger grosser Ent-
fernung von den Tumor, so bei einem Rectum-Carcinom, wo
in grosserer Entfernung von der Einbruchsstelle Carcinom-Zellen
innerhalb der Wandung der Vene gefunden wurden. Der 2. Punks,
auf den Broca so viel werth legt, hat insofern weniger praktische
Bedeutung, als nicht die Art der Wandverinderung, sondern
das Factum des Durchbruches fiir sich die Gefahr der Metastase
bedingt.

Es ist in der That ziemlich gleichgiiltig, ob ein grisseres Ge-
schwulststiickins Venenlumen gelangt, odernur einzelne Geschwulst-
zellen, wenn wir diesen ein selbststindiges Wachsthum zuschreiben.
Wir finden hier zwei einander parallel laufende Erscheinungen;
nehmlich es kann die Venenwand oder das Lumen von Ge-
schwulstzellen infiltrirt und durchbrochen werden, oder aber, statt
der specifischen Geschwulstzellen treten einfach Rundzellen auf, die
aber, wie Hauser, Ribbert, Birch-Hirschfeld und Andere
annehmen, nur einen giinstigen Boden fiir das Carcimom bilden.
Es kann auf diese Weise 1. ein obturirender, hiiufig bindegewebig
organisirter Geschwulst-Thrombus mit véiliger Degeneration der
Venenwand entstehen, oder 2. ein intramurales Fortschreiten des
Carcinoms neben den Erscheinungen einer proliferirendon Endophle-
bitis, eintreten, wobei Lumen und Endothel der Vene lange sich
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erhalten kéonen, oder 3. ein circumseripter Durchbruch von
Carcinom-Zellen in die Vene hinein stattfinden, wobei Gerirnungs-
Erscheinungen des Blutes ausbleiben konnen. Dass nun auch
die Arterien #hnlich Verdnderungen eingehen kénunen, ist bei
der grossen Zerstérungskraft des Carcinoms nicht zu bezweifeln.
Goldmacn fand sie hin und wieder. In unseren Fille konnte
ich nie andere Verinderungen der Arterien finden, als eine durch
Aussendruck der thrombosirten Venen entstandene starke Ver-
inderung des Lumens, und ein sehr bedeutendes Ergriffensein
der venosen Vasa vasornm, die sich hiufig zwischen den elasti-
schen Fasern und der Adventitia gewaltig ausdehnten. Ls mag
dies wohl daher kommen, dass im Bereich der priméren Tumors,
wie ja fiberhaupt bei Nieren-Carcinomen, in Folge der grossen
Haemorrhagien die Gefdsse nicht mehr untersucht werden konnten.
Immerhin giebt auch Gold mann an, dass die Wandverdnderungen
der Arterien sehr selten sind, und statt endophlebitisch, mehr
peariarteriell auftreten.

Das Schicksal des Thrombus ist verschieden. Aus ganz
kleinen embolischen Ablagerungen an der Wand kann er durch
Theilung der Krebszellen und Ablagerung von Ruundzellen und
Fibroblasten und Fibrin grosser werden und die Wand durch-
brechen und so den Anfang zur Metastase un Ort und Stelle
geben. Oder es konnen Stiicke von ihm in der Richtung des
Blutstroms weitergepflanzt werden, bis sie das Gefisslumen ver-
stopfen und dort die Metastase bilden.

Um den 4. Pupkt zu beantworten, ist es wichtig, zu con-
statiren, dass die pathologische Anatomie in Uebereinstimmung
mit der normalen Histologie lehrt, dass die Blutgefisswand keine
Lymphcapillaren besitzt. (Goldmann 632.) Bosartige Neu-
bildungen kénnen also weder in das Gefisslumen, noch in die
Gefisswand durch Lymphcapillaren gelangen. Gestiitzt auf die
genauen Untersuchungen von Ploitnikow, Vogel, Krebs,
Zahn, Thiersch u. v. Recklinghausen ist nun Gold-
mann zar Ansicht gekommen, dass die Vasa vasorum, die
erst durch die Vermittlung mittelstarker und kleinerer Blut-
bahnen aus den grossen Gefiissstimmen sich entwickeln, es sind,
die der Vene die krebsige regeneration zu fiihren. In 2 Fillen
hat er den Beweis dafiir finden kénnen. In einem Fall von
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Mammacarcinom fand er in der Wand der Arteria axillaris kleine,
mit elastischen Ringfasern ausgestattete Gefissstimmchen, die mit
Carcinomzellen angefiillt waren, und an einem grossen Pfortaderast
war das Lumen erhalten geblieben, aber die Wand zeigte an mehre-
ren Stellen Gefidsse, welche von Carcinomzellen erfiillt waren,
v. Recklinghausen macht die Gefdssverzweigung des Knochen-
markes fir das Wachsthum entlang den vendsen Geféissen verant-
wortlich. Goldmann schliesst mit den Worten: ,,Der Bluatstrom
erfahrt beim Uebergange aus der Capillaritdt in die weiten Venen
eine betrichtliche Verlangsamung, die zum vélligen Stillstand sich
steigern kann. Carcinomzellen, die in die Capillaren eingedrun-
gen sind, bleiben an der Venenwand liegen, und kdnnen von
hier die Venenwand durchwachsen oder der Vene entlang wuchern.
Dem gemiss mochte ich vermuthen, dass es die feinen und
feinsten Blutgefisse sind, welche zuerst der bosartigen Neu-
bildung verfallen. Von ihnen aus gelangen die Geschwulstzellen
in die grésseren Venen und schliesslich auch in den allgemeinen
Kreislauf.

Dies in kurzen Ziigen, was uns heute {iber die Verbreitung
des Carcinoms auf dem Blutwege bekannt ist. Auf die Art
seiner Lymphdriisen-Metastasen-Bildung') einzugehen, fillt ausser
den Rahmen dieser Arbeit, weil wir diesen Weg bei unserem
Falle nicht constatiren konnten. Aus dem gleichen Grunde
miissen wir es uns versagen, die Wege nach den Driisenaus-
fiihrungsgingen paher ins Auge zu nehmen.

Fragen wir uns nach der Art der Carcinome, die besonders
den Venenkrebs bilden, so miissen wir die Driisen-Carcinome
den Deckepithel-Carcinomen voranstellen. Letztere bilden geradezu
eine Ausnahme, wihrend besonders hiufig Schilddriisen-, Nieren-
und Mamma-Carcinome dabei erwihnt werden.

Ferner zeigt es sich bei der Durchsicht der bis jetzt be-
schriebenen Beobachtungen, dass diejenigen Fille die seltensten
sind, bei denen die Erkrankung allein die Venen, und zwar im
ganzen Wurzelgebiet betrifft. Meist wird vielmehr die Nachbar-
schaft rasch in Mitleidenschaft gezogen, und es kommt zu einer

1) Die Lymphgefass-Erkrankung gegeniiher der enisprechenden an der
Vene trigt keinen differenten anatomischen Character. Goldmann
p. 669. '

Archiv f, pathol. Anat. Bd. 168, Hft. 2. 22
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localen Metastase ohne weitere Ausbreitung des Krebses in der
Vene. Da ferner der Venenkrebs in der Regel dem Blutstrom
entsprechend centripetal wichst, so kommt es schon deswegen
nicht zu krebsiger Erkrankung des peripheren Ausbreitungs-
bezw. Wurzelgebietes der Vene. Ein solches Vorkommniss ldsst
sich, wie oben gesagt, kaim anders entstanden denken, als unter
dem Einfluss eines riickliufigen, centrifugalen Venentransportes,
wie er bei unserem Falle vorlag. In der Mehrzahl der Fille
beschrinkt sich die krebsige Erkrankung der Venen vielmehr auf
~den Einbruch der Geschwulstzellen im Bereiche der priméren
Geschwulst und in der Bildung von mehr oder weniger ausge-
dehnten krebsigen Thromben in den centripetalen grésseren
Stimmen*,

Wie das Eindringen des Krebses in die Venen im Bereich
der Geschwulst in unserm Falle vor sich ging, das konnten wir
der ausgedehnten Nekrose der letzteren wegen nicht untersuchen.
In den Venen der Geschwulstkapsel standen wir schon vor dem
Factum des Ergriffenseins der Venen. Dass der Process
multipel war, dass diirfte wohl keinem Zweifel unterliegen.
Wenn nun aber das Eindringen des Krebses in die Venen, wie
Goldmann annimmt, sozusagen die Regel ist, so liegt die
Frage nahe, ob man klinisch iiberhaupt noch von Venenkrebs -
sprechen konne, und ob es nicht zweckmissiger wire, diesen
Begriff als veraltet ganz fallen zu lassen. Will man das nicht,
so fragt es sich, wo die Gremze zwischen dem sozusagen
normalen Befallenwerden der Venen und dem eigentlichen
Venenkrebse aufzustellen sei. Unser Fall scheint uns hierfiir
eine gewisse Wegleitung zu geben. Von ,Venenkrebs“ diirfte
wohl nur dann gesprochen werden, wenn die Krebszellen nicht
nur in die Venen einbrechen, um gleichzeitig, oder nach be-
schrinkter Wucherung, vom Blute weggeschwemmt zu werden,
sondern wenn sich dieselben im Venensystem, auch entfernt vom
Primartumor, ausgedehnt weiterentwickeln, also die Fille, wo
das Venensystem nicht nur Transportweg, sondern selbst der
Sitz der Metastasen-Entwicklung ist. Diese Bedingung war in
unserem IFalle ausgesprochener verwirklicht, als in irgend einer
der uns zu Gebote stehenden bisherigen Beobachtungen, nicht
nur, weil die Ausbreitung des Krebses retrograd bis in die
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feinsten Verdstelungen der Vene stattfand, sordern auch, weil
die Neubildung beinahe iiberall die Gefisswand respectirte und
nicht auf das umgebende Gewebe iibergriff. Diesen letzteren
Umstand kbnnen wir, wie sich aus dem folgenden Abschnitte
ergeben wird, nur aus einer verhdltnissmissig beschrinkten
Wachsthums-Energie der Krebszellen erkliren.

IIL

Ueber den histologischen Charakter der priméaren
Geschwulst und der Metastasen.

Wie aus der Beschreibung der primiren Geschwulst hervor-
geht, handelt es sich um einen Driisenzellenkrebs, dessen
Elemente stellenweise mehr cubisch, stellenweise cylindrisch
sind, und der also an der Grenze des Cylinderzellkrebses steht.
Die an verschiedenen Stellen deutlich nachweisbare Driisen-
artige Anordnung erlaubt uns, den Fall unter die Adenocarci-
nome zu zihlen, ganz abgesehen von den unten zu besprechen-
den FEigenschaften der in den Metastasen vorkommenden
Geschwulstzellen. Bei der zunehmenden Hiufigkeit, mit der
die Nieren-Carcinome sich als Hypernephrome herausstellen, lag
es nahe, die Geschwulst auch auf diesen Punkt hin anzusehen
und es standen uns hierfiir die Praeparate von zwei von Herrn
Dr. de Quervain operirten Hypernephromen zur Verfiigung,
welche beide an verschiedenen Stellen die leicht zu diagno-
stischen Irrthiimern Anlass gebende Driisen-ihnliche Anordnung
der Geschwulstzellen, oder scheinbar Lingsschnitte durch Driisen-
caniile zeigten, aber im Uebrigen das typische Bild des Hyper-
nephroms mit seinem reichen Glycogen-Gehalt boten. Bei
genauerer Untersuchung dieser Driisen-ihnlichen Gebilde in den
Hypernephromen fanden wir stets, dass die scheinbaren Lumina
nicht direct von den Geschwulstzellen begrenmzt sind, wie dies
bei Driisen der Fall sein miisste, sondern eine feine Cuticula
tragen, in die ab und zu ein platter, Endothel-artiger — bezw.
Bindegewebskern eingelagert ist. Die scheinbaren Lumina, um
die sich die Zellen concentrisch anordnen, sind also nicht
Driisenlumina, sondern Lumina von Bindegewebsspalten, bezw.
Capillaren. Eine Vergleidhung unserer Geschwulst mit beiden
Nebennieren-Strumen liess den Gedanken an eine Verwechslung

2%



332

nicht aufkommen, ganz abgesehen vom Charakter der Metastasen.
Etwas auffallend erscheint auf den ersten Blick der Unterschied
in dem histologischen Verhalten der Metastasen und des
. primiren Tumors. Im priméren Tumor sehen wir, soweit der-
selbe tiberhaupt noch nicht vélliger Nekrose anheimgefallen ist,
eine compacte Geschwulstmasse, durch mehr oder weniger ent-
wickelte Bindegewebssepta in einzelne Felder getheilt, und nur
ausnahmsweise noch eine Andeutung vom Driisencharakter er-
kennen lassend. In scheinbarem Gegensatz hierzu ordnen sich
die Geschwulstzellen der Metastasen an der Venenwand ein-
schichtig an und bilden bei weiterer Wucherung entweder
Papillen mit wieder einschichtigem Epithelbelag oder ebenfalls
einschichtige Driisenschliuche. Dieser Unterschied ist aber
mehr scheinbar; denn wir finden an den Stellen, wo die
Driisenbildung in den Metastasen das ganze Lumen dicht aus-
fiilllt, wieder dieselbe compacte Zellenordnung, wie sie uns im
primiiren Tumor entgegentritt. Die Geschwulstzelle bildet also
einschichtige Gebilde, so lange sie noch im Raum unbeschrinkt
ist. Sobald sich aber die Zellen unter allseitigem Druck ver-
mehren miissen, so kommt es auch in den Metastasen zu
compacten Zellstringen und Haufen, in denen die Tendenz,
einschichtig zu bleiben, nur schwer mehr erkennbar ist.

Beschiftigen wir uns etwas eingehender mit den Metastasen.
Wie in der Beschreibung hervorgehoben, finden wir hier zwei
Arten von Gebilden, von denen das eine ohne das andere mit
Betheiligung des Bindegewebes entsteht. Die Entstehung beider
lasst sich nur durch eine der Geschwulstzelle sozusagen noch
in atavistischer Weise inne wohnende Neigung zur Ausbreitung
in der Fliche, d. h. in zwei Dimensionen, erkliren. Bei der
einen Form fiihrt diese Flichen-Vermehrung zuerst zu der Bildung
einer Sprosse, die sich abschoiirt und nun cinen ebenfalls
wieder einschichtigen Driisenschlauch bildet. Dabei bleibt das
Bindegewebe villig passiv. Im andern Fall wiichst, sowie
sich die Epithel-Erhebung durch seitliche Zellenvermehrung ge-
bildet hat, das Bindegewebe in die Sprosse hinein, und es
kommt zur Entstehung einer rasch sich verzweigenden binde-
gewebig-epithelialen Papille, bezw. eines bindegewebig-epithelialen
Septum.
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Diese Beziehung zwischen Epithelwucherung und Binde-
gewebs-Wucherung veranlasst uns hier, einen kleinen Excurs in
das Gebiet der Papillome zu machen.

Die Frage nach der vorherrschenden Betheiligung des
Epithels oder des Bindegewebes bei der beginnenden Papillom-
Bildung ist begreiflicherweise alt. Nach Steiner haben sich
schon Leydig, Thiersch und Klebs damit befasst. ,Auspitz
(dessen ,System der Haut-Erkrankungen® 1881 ich leider nicht
bekommen konnte), ist wohl der erste gewesen,“ fihrt er fort,
welcher sich fiir pathologische Papillar-Bildungen strict zu
Gunsten des Epithels entscheidet.“ Im Jahre 1889 #usserte
auch Eberth die Ansicht, dass dem Epithel die erste Rolle zu-
kommt. Fr bemerkte nehmlich an einem von ihm wund
Kaltenbach beschriebenen ®® Papillom der Tuben das Epithel
allein, ohne bindegewebiges Stroma, sich in hohlen, Papillen-
formigen Bildungen erheben und wuchern. Darauf stiitzte sich
dann auch 1892 Langhans’ Schiller Kiirsteiner, der in
seinen Untersuchungen fiber die Papillom-Bildung Wucherungen
der Epithelien als das primire annahm, Wucherungen, die
vielleicht hervorgerufen wurden durch Coccidien-artige Gebilde.
Im Ganzen findet man in der neueren Literatur in dieser
Hinsicht wenig Untersuchungen. Klebs misst bei der Bildung
der Papillome die Haupt-Bedeutung dem iiber die Oberfliche
emporwuchernden Bindegewebe bei und fasst die Wucherung
des Epithels als eine secundire und parallel gehende Erscheinung
auf, wihrend Unna das Epithel als das zuerst abnorm sich
vermehrende Gewebe betrachtet und die Wucherungen der
Papillen als Nebensache bezeichnet. Hanau schreibt bei Anlass
seiner experimentellen erfolgreichen Carcinom-Uebertragung, pag.
336: ,Ich halte die Annahme der reinen Epithel-Metastasen
fir ausreichend, fithre auch die specifische Anordnung der
Epithelformen lediglich auf eine maassgebende Qualitit des
Mutterepithels zuriick. Um so bereitwilliger nehme ich auch
die zweite Alternative an, die das Postulat eines formativen
Einflusses des Epithels auf das Bindegewebe aufstellt; also des
hghern und an den verschiedenen Korperstellen qualitativ
differencirten Gewebes auf das parablastische, sich an den ver-
schiedenen Stellen nur mehr durch quantitative Eigenschaften
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unterscheidende.* Biedermann, der unter Ribbert drei
Papillome beschrieb, kommt wieder zu folgenden Schliissen:
»Die papillir gebauten Neubildungen der &dussern Haut ent-
stehen auf Grund einer Wucherung des Bindegewebes,
welches unter lebhafter Betheiligung nach aufwirts strahlender
Gefisse in die Hohe wichst und das Epithel emporhebt.®®
Durch Verlingerung und Neubildung der Papillen erzeugt es,
je nach Gestalt uud Verzweigung dieser, bald den zottigen Bau,
bald die knopfartige, knollige Form der Geschwulst . . .. Das
Epithel wichst insoweit mit, als es die grésseren binde-
gewebigen Fléchen bekleiden muss und sich dabei
gleichzeitig verdickt. KEs hat dagegen keinen bestimmenden
Einfluss auf die Entstehung und Form der papilliren Neu-
bildung, wéchst nicht selbststindig und niemals in die Tiefe.
Alb. Steiner beantwortet diese Frage unter Hanau’s Leitung
und kommt zu folgenden Resultaten: ,,Dem Epithel kommt
ein formativer Einfluss auf das biclogisch tiefer stehende Binde-
gewebe zu, ein Satz, welchem sowohl fir die ganze normale
Entwickelungslehre, wie fiir die Entstehung der epithelialen
Geschwiilste eine grundsitzliche und sehr weitgreifende Be-
deutung zukommt.“ Wir sehen also, dass in dieser Frage bis
heute noch keine Einigung erzielt worden ist.

Eine FEinigung wird auch nicht erreicht werden, so lange
man nicht den biologischen Charakter der betreffenden Neu-
bildung beriicksichtigt, d. h. so lange man nicht zwischen gut-
artigen und bosartigen Geschwiilsten unterscheidet. Da der
Binfluss der einen Gewebsart auf die andere im Wesentlichen
wohl von der relativen Wachsthums-Energie der einen oder
anderen abhiingt, so wird jeweilen diejenige Zellart die fithrende
Rolle iibernehmen, deren Wachsthums-Energie grosser ist. Bei
gutartigen Geschwiilsten in Epithel und Bindegewebe enthaltenden
Organen ist es a priori durchaus moglich, dass, wie Steiner
im Anschluss an Hanau betont, dem Epithel ein formativer
Einfluss auf das biologisch tiefer stehende Bindegewebe zukommt.
Immerhin scheint, wie Ribbert selbst neuerdings in seinem
Lehrbuche (S.511) betont, zwischen der einen und anderen
Zellart ein gewisses Gleichgewicht zu bestehen, Dank welchem
die eine sich nicht zu sehr auf Kosten der anderen entwickelt.
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Ganz anders diirften die Verhiltnisse bei bosartigen Neubildungen
liegen. Hier wird diejenige Zellart das Uebergewicht haben,
welche durch die Bésartigkeit eine erhthte Wachsthums-Energie
besitzt, sei es nun das Epithel oder das Bindegewebe. Jo mehr
die Zelle neben dieser neu (ontogenetisch in Bezug auf die
Zelle) erworbenen Eigenschaft der Bosartigkeit noch die ange-
stammten, sozusagen phylogenetischen Eigenschaften eines in
bestimmter Weise erfolgenden, geordneten Wachsthums besitzt,
um so intensiver wird sich dieser formative Einfluss. auf die
andere Zellart kund geben. Je mehr die angestammten Eigen-
schaften verschwinden und die blosse Wachsthums-Energie zu-
nimmt, um so mehr wird aus dem formativen, fiilhrenden Ein-
flugs ein destructiver. Die Frage von der gegenseitigen Rolle
von Epithel- und Bindegewebs-Zelle hat also nicht allein, wie
Steiner es darstellt, mit den angestammten biologischen Eigen-
schaften der Zelle, sondern auch mit ihren erworbenen patho-
logischen Rigenschaften zu rechnen. Nur unter Beriicksichtigung
dieses Umstandes werden die einzelnen Beobachtungen unter-
einander vergleichbar.

Um aunf unseren Fall zuriickzukommen, so diirfte es aus
dem Studium der Priparate unzweifelhaft hervorgehen, dass die
Epithelzellen die fiihrende Rolle spielen. Unsere Abbildung (Fig.6.)
zeigt denn auch die hohle Papille Eberth’s d.h. den ein-
schichtigen Epithelzapfen noch ohne eingewuchertes Bindegewebe.
Wie wir in der Beschreibung betont haben, kommt es nun
von dieser Bildung aus entweder zu weiteren Epithel-Wuche-
rongen, ohne Betheiligung des Bindegewebes, oder zu einer
raschen Ausfilllung der Papille durch Bindegewebe, so rasch,
dass es nicht leicht ist, eine linger rein epithelial bleibende
Papille nachzuweisen. Bei der einen und anderen Form behilt
die Epithelzelle ihre angestammte Eigenschaft der Driisenzelle,
sich in der Fliche zu vermehren; es hat also die erworbene
Bigenschaft der Bosartigkeit diese angestammte Vermehrungsart
noch nicht unterdriickt, und es ist gerade diesem Umstande zu-
zuschreiben, dass die Epithelzellen, statt des zerstérenden, einen
so ausgesprochenen formativen Einfluss ausiiben. Das Wachs-
thum in der Fliche bleibt, wie oben bemerkt, so lange bestehen,
als die Zellen im Raume nicht eingeengt sind. FErst wenn dieses
fehlt, kommt es zu compacten Zellmassen.
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Es erhebt sich nun noch die Frage, weshalb es unter
scheinbar vollstindig gleichen Verhaltnissen in den einen
Hohlrdumen zur Bildung von Driisenschliuchen ohne Betheili-
gung des Bindegewebes, in den anderen zu Papillen mit binde-
gewebigem Substrat gekommen ist. Analogien zu diesem Ver-
halten sind leichter zu finden, als eine wirkliche Erkldrung.
So kommt es bei den verschiedensten cystischen Adenomen zu
polypésen Bildungen in den Hohlrdumen, d. h. zu Mitbetheili-
gung des Bindegewebes, so in der Mamma, im Ovarium, im
Hoden u.s. w. Der sich als Wucherung dussernden Reaction
des Bindegewebes muss eine Action des Epithels zu Grunde
liegen. Dass dieselbe in einer secretorischen Thitigkeit der
Epithelzellen liegt, scheint uns nicht unwahrscheinlich, da das
ausschliessliche Streben des Bindegewebes, den durch die .
Epithel-Abhebung gebildeten Hohlraum auszufiillen, die theil-
weise lebhaften Wucherungs-Vorginge im Bindegewebe nicht
geniigend erkliren diirfte. Woher es aber kommt, dass die
Epithelzellen an der einen Stelle diese anregende Thitigkeit
ausiiber, an der anderen nicht, das ist damit noch nicht er-
klirt. REinen grobmechanischen Erklarungsversuch ergibe die
Annahme, dass nur ein Pol der Cylinderzellen, — der normaler
Weise freie Pol —, diese Gewebs-Reizung zu bedingen im Stande
wire. Wenn sich derselbe an das Bindegewebe anlegt, so kime
es zu Wucherung desselben, im anderen Falle dagegen zur
Bildung von Driisen-Schlduchen von normalem Typus. Es liesse
sich freilich allerlei gegen diesen Erklirungsversuch einwenden.
Wir gehen, da er rein speculativer Nator ist, nicht weiter auf
denselben ein. Nur das konnte als Stitze erwdhnt werden,
dass bei der Papillom-Form das Protoplasma-reiche Zellende
dem Bindegewebe zugewendet ist, wihrend es sich bei der
Driisenform dem Driisenlumen zuwendet und der Kern dem
unterliegenden Bindegewebe niher liegt. Ein anderer Erklirungs-
~ versuch kénnte sich auf die umgebenden Verhiltnisse in den ein-
zelnen Venenriumen beziehen. So dachten wir an einen Hin-
fluss eines mehr oder weniger ausgesprochenen Blutgehaltes
dieser Ridume. Xin solcher Blutgehalt findet sich allerdings
besonders in den Hohlriumen mit Bindegewebs-Wucherung, doch
ist der Unterschied nicht so durchgreifend, dass wir einen Er-
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klarungsversuch aunf denselben Griinden mochten. Wir miissen
also diesen Punkt in suspenso lassen.

Wir fassen zum Schluss die Ergebnisse der Untersuchung
unseres Falles in folgenden Sitzen zusammen:

1. Metastasen von bosartigen Nieren-Geschwiilsten im
iibrigen Urogenital-Apparat lassen sich am einfachsten durch den
retrograden Venentransport in der Vena spermatica interna
erkliren.

2. Es liegt nahe, anzunehmen, dass derselbe Weg gelegent-
lich auch vom Tuberkel-Bacillus benutzt wird.

3. Die vorliegende Beobachtung bestéitigt die besonders
von Goldmann neu untersuchte wichtige Rolle des Venen-
Systems fiir die Ausbreitung von Geschwulstpartikeln.

4. Es wire bei der durch Goldmann nachgewiesenen
Hiufigkeit der Betheiligung des Venen-Systems nicht zweck-
missig, alle diese Félle als sogenannten ,Venen-Krebs® zu be-
zeichnen. Will man diesen Begriff der Pathologie friiherer Zeit
noch aufrecht erhalten, so muss man ihn fiir die Fille reserviren,
in denen die Venen nicht ausschliesslich den Transportweg,
sondern auch entfernt von der Geschwulst den Sitz der Meta-
stasen-Bildung darstellen.

5. Bei den Untersuchungen iiber die fiihrende Rolle des
Epithels, bezw. des Bindegewebes bei der Papillom-Bildung ist es
unerliisslich, in jedem einzelnen Falle nicht nur die anatomischen,
sondern auch die biologischen Eigenschaften der Zellen zu beriick-
sichtigen, d. h. gute und bdsartige Geschwiilste auseinander zu
halten. Die fiihrende Rolle kommt jeweilen denjenigen Zellen
zu, welche die grosste Wachsthums-Energie besitzen. Bei mit
Krebs zusammenhidngenden papilliren Geschwiilsten sind dies
die Epithelzellen. Je mehr dieselben noch ven ihren angestammten
Eigenschaften behalten haben, um so mehr wird ihr formativer
Einfluss auf das iibrige Gewebe gegeniiber den destructiven Eigen-
schaften zur Geltung kommen. Der Umstand, dass bei den bos-
artigen Papillomen dem Epithel die fiihrende Rolle zukommt,
gestattet uns aber nicht, ohne Weiteres auf das Verhalten bei
rein gutartigen Papillomen zu schliessen, auf das einzugehen
unser Fall uns nicht Anlass giebt.
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