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Das Schicksal eingeschwemmter Gesehwulstzellen in der Lunge.

Von
Dr. Alfred Stern.

{Eingegangen am 29. September 1922.)

M. B. Schmidt hat Lungen von Carcinomkranken systematisch unter-
sucht?) und kommt zu dem Ergebnis?), dall beim Bestehen eines Carci-
noms in einem Unterleibsorgan ungeahnt haufig, meist mehrmals sich
wiederholend eine Verschleppung von Krebszellen in die kleinen Lungen-
arterien vorkommt. Nur ein kleiner Teil dieser verschleppten Keime
erzeugt aber metastatische Geschwiilste oder bricht durch die Arterien-
wand in die perivasculiren Lymphbahnen ein. Die meisten werden
durch Organisation ihrer thrombotischen Hiille entweder vernichtet
oder abgekapselt und trotz erhaltener Wachstumsfihigkeit unschédlich
gemacht, oder sie wachsen durch den umbiillenden bindegewebigen
Thrombus vorwirts in die Capillaren und kleinen Lungenvenen und
konnen so Anlafl zur Bildung sekundédrer Geschwiilste im Bereich des
groBen Kreislaufs geben; dies alles kann geschehen, ohne dafl die Lunge
makroskopisch verdndert erscheint. Diese oft zitierte Angabe ist durch
wenige gleiche Arbeiten gestiitzt, u. a. durch Lubarsch®); ganz eigenartig
ist auch die Beobachtung von Ceelent), bei der aber die krebsig throm-
bosierten GefaBchen sichtbar hervortraten.

Die von mir vorgenommenen Untersuchungen erstrecken sich auf
14 Falle von Carcinom, denen 7 Kontrollfalle gegeniibergestellt wurden.

Die Untersuchung der Lungen sucht zu ermitteln, ob und in welchem
Umfang sich Einschliisse 1. in den Capillaren, 2. in den kleinen Arterien
und 3. in den Lymphriumen feststellen lieBen.

1. M. 8.; 40 Jahre. (Sekt. Nr. 309/20.) Carcinom der Gallenblase, diffus auf
die Leber iibergreifend, mit Einbruch in die Lebervenen; Carcinose der regioniren
Lymphdriisen zwischen Leber und Pylorus, Carcinose des Peritoneum parietale
der rechten Bauchhiilfte; Ascites, GefaBerweiterung und Odem der Unterschenkel.
Lungen makroskopisch o. B.

Mikroskopisch: Carcinom vom Typus des Gallenblasenepithels.

Lunge: In den Capillaren zahlreiche klumpige, aus Kernsubstanz bestehende
Gebilde, etwa dreimal so groB wie die weiBilen Blutkdrperchen; sie fithren teilweise
einen Protoplasmasaum mit. Die Chromatinklumpen lassen vielfach erkennen,
daB sie aus 2 und mehreren Teilen zusammengeflossen sind. Thre Form ist hiufig
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dem Capillarrohr. angepafit. Verschiedentlich ist die Form hantelihnlich, d. h.
deutlich aus zwei Teilen zusammengesetzt. Nur sehr selten finden sich Chromatin-
massen, die von einem einzigen Kern abzustammen scheinen. Die Capillarwand
und die weitere Umgebung zeigen keine Abwehr- oder Reizerscheinungen. Die
Zellklumpen miissen auf embolischem Wege in die Capillaren gelangt sein. Uber
ihre Herkunft und Entwicklung lassen folgende Bilder Schliisse zu: Manche Chro-
matingebilde erscheinen noch nicht zu einem Klumpen verbacken, so daB die
Struktur von Zellkernen erkennbar ist; vereinzelte Zellen erwecken den Kindruck,
daB es sich um kernhaltiges (also kein respiratorisches) Epithel handelt. Andere
Chromatinhaufen sind zu kérnigen Massen zerfallen, wobei es sich um einen Abbau-
vorgang handelt. Die Gebilde sind in Form und Riickbildungsstufe wechselnd.

In den kleinen Arterien stellenweise Thromben, von denen nur wenige begin-
nende Organisation aufweisen; in diesen Thromben zu Klumpen geballte, kdrnige
Tpithelzellen. Die Epithelzellen sind teilweise in Zerfall begriffen, teilweise zeigen
sie deutlich dieselbe Struktur wie die Zellen des Gallenblasencarcinoms. Die
Gefibwand und an den thrombosierten Stellen die perivasculdren Lymphriume
sind meistens unverindert. An einer Stelle wurde ein Carcinomzellen enthaltender
Thrombus gefunden, in dessen Mitte die Epithelzellen zerfallen sind, und dessen
Carcinomzellen nach einer Seite auf die Gefilwand {ibergreifen.

In den Lymphriumen um Gefifie und Bronchien, vor allem in manchen
Alveolen kleine Carcinomnestchen, die sich nur iiber etwa einen Acinus ausbreiten.
Hineinwachsen in ein Gefif wurde nirgends beobachtet. Mehr oder weniger
starke entziindliche Reaktion in der Umgebung.

2. F. L.; 48 Jahre. (Sekt. Nr. 215/20.) Tkterus. 300 ccm Ascites. Am Pylorus
hithnereigroBes, schiisselférmig ulceriertes, hartes Carcinom. Metastasen in der
Leber mit Einbruch in die Pfortader. Carcinomatose in den Lymphwegen der
Pleura pulmonalis beiderseits; 200 cem Pleuraerguf. Carcinommetastasen ein-
zelner Bronchialdriisen.

Lunge: In den Capillaren dieselben Gebilde wie in Fall 1; in einer Capillare
sind besonders deutlich gefarbt 5 groBe runde Chromatinklumpen hintereinander
gelegen zu sehen, die entsprechend ihrer Gréfe die Capillarwand dehnen.

In den kleinen Arterien zahlreiche Thromben, die regressiv verénderte, ihrer
Herkunft nach aber noch als Carcinomzellen erkennbare Epithelien enthalten;
vielfach liegt Kernzerfall vor, und das Chromatin ist zu kérnigen Massen konglu-
tiniert. Eine solche granulierte Masse steht mit der geschidigten Gefiwand in
Verbindung, In einem anderen GefiB ist eine stark gefirbte, kornige Masse all-
seitig von roten Blutkérperchen umgeben. In den meisten GefiBen ist das Endothel
unverletzt. Auffallend ist in diesem Fall die Ubereinstimmung stark gefirbter
kérnig zerfallener Massen in den Gefafien mit entsprechend aussehenden riick-
gebildeten, kleineren Zellklumpen in den Capillaren.

In den Lymphriumen finden sich besonders um die Gefifie mehrfache Car-
cinomnester. Fin Zusammenhang von Nestern auBerhalb und innerhalb der Gefafie
ist nicht festzustellen. Die Carcinomzellen in den Lymphriumen sind durchweg
erhalten.

3. J. B.; 61 Jahre. (Sekt. Nr. 135/21.) Papillomatdses Blasencarcinom von
ApfelgréBe; verschorfende Cystitis. Ubergreifen auf Kreuzbein und linke Becken-
schaufel, wo ein taubeneigroBer Tumor besteht. Metastase in der linken. Niere,
linsen- bis kirschgroBe Carcinommetastasen in beiden Lungenunterlappen mit
Nekrosen; Metastasen an Schideldach, 6. r. Rippe, Wirbelsiule.

Mikroskopisch: GroBzelliges Carcinom vom Typus der Blasenepithelien.

Lunge: In den Capillaren derselbe Befund wie in Falil 1; nicht haufiger.

In den Arterien finden sich Carcinomzellen inmitten des Blutes; die Zellen
treten einzeln, micht in Nestern auf. An mehreren Stellen ist der Zusammenhang
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mit den avBerhalb der GefiBie liegenden Carcinomknoten erkennbar, von denen
aus die Carcinomzellen in die GefaBe gelangen, indem sie die GefiBwand durch-
wachsen.

In den Lymphraumen groBzellige Carcinomknoten, die ausgedehnte Nekrosen
aufweisen, entsprechend dem makroskopischen Befund.

4, J. 8.; 43 Jahre. (Sekt. Nr. 52/21.) Flichenformiges Carcinom des Magens,
das von der Kardia bis zum Antrum pylori hinzieht. Metastasen in der Leber
und den retroperitonealen Lymphdriisen; Metastase in der linken Nebenniere.
Lunge makroskopisch o. B.

Mikroskopisch: Scirrhoses Carcinom, zum Teil noch von Driisencharakter.

Lunge: In den Capillaren dieselben Zellklumpen wie in Fall 1; auch hier ist
stellenweise die regressive koérnige Umwandlung sehr deutlich. Manche Emboli
zeigen weitgehende Ahnlichkeit mit Zellelementen des Carcinoms.

In den Arterien Carcinomzellen, die sich teilweise einzeln finden, teilweise zu
3—5 chne Stroma aneinander liegen; die Gefilwinde sind an manchen Stellen
von Carcinom durchsetzt.

In den Lymphriumen finden sich zahlreiche ausgedehnte Carcinomnester,
die teilweise in den perivasculdren Lymphriumen Hegen, teilweise mehrere Al-
veolen erfilllen. Die entziindliche Reaktion ist stellenweise nur gering; in der
Umgebung der Nester aber meistens erhebliche Leukocyteninfiltration.

5. E. K.; 40 Jahre. (Sekt. Nr. 5/21.) Exstirpation beider Brustdriisen; in
den Narben mehrere Tumorknoten, Carcinommetastasen in den Achseldriisen;
Metastasen der linken Pleura visceralis von Hirsekorngréfe mit ErguB in die
linke Pleurahshle, des Epikards mit ErguB ins Perikard, des Peritoneums und
Netzes mit Ascites; die Bauchfellmetastasen haben Hirsekorn- bis BohnengroBe;
Milz-, Lebercarcinose; Metastase im linken Ovarium von TaubeneigréBe und an
der Portio von ErbsengroBe; Carcinose der retroperitonealen Lymphdriisen.
Lungen dunkelrot, stark mit Blut gefiillt, sonst o. B.

Mikroskopisch: Rechtes Achselgewebe, linkes Ovarium, Milz, Leber enthalten
Metastasen eines scirrhdsen Carcinoms.

Lunge: In den Capillaren sehr starke Blutfiillung; es finden sich auch Ein-
schliisse wie in Fall 1, aber viel seltener.

In den Arterien ebenfalls starkste Blutfilllung; keine Carcinomzellen.

In den Lymphriumen, von einer starken subpleuralen Carcinose der linken
Lunge ausgehend, ausgedehnte Carcinomnester, die aus indifferentem Epithel
ohne bedeutende Entwicklung von Stroma zusammengesetzt sind. Kein Ubergrei-
fen auf GefiBe festgestellt. AuBler diesen Carcinomnestern finden sich auch einzelne
groBe Epithelzellen, die morphologisch mit den Carcinomzellen iibereinstimmen,
In diesem Falle ist die Realktion auf das Carcinomeindringen starker als in Fall 4,
aber auch nicht sehr heftig.

6. E. 8.; 56 Jahre. (Sektion Nr. 81/21.) Carcinom von Faustgrife am Rectum,
hart, zerfallend, Rectum nur tiir einen Finger durchgingig. Zahlreiche hiihnerei-
groBe Metastasen in der Leber; die Knoten weisen zum Teil regressive Verdnde-
rungen auf.

Hypostatische Pneumonie im rechten Unter- und Mittellappen; 300 com
rotfarbigen Ergusses im rechten Pleuraraum; sonst Lungen makroskopisch o. B.

Mikroskopisch: Lunge: In" den- Capillaren dieselben Gebilde wie in Fall 1;
weniger zahlreich.

In den Arterien keine carcinomattsen Einschliisse. Alle GefaBwéinde sind
unverdndert.

In den Lymphbahnen einzelne Haufen von Carcinomzellen, die Plattenepithel-
charakter haben und stellenweise Mitosen zeigen. Die Epithelzellen fithren kein
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Stroma mit sich. Sie liegen vorzugsweise in den perivasculiren Lymphriumen
und gehen an manchen Stellen in das Lungengewebe, aber nicht in die GefaBwand
uber.

7. M. H.; 60 Jahre. (Sekt. Nr. 51/21.) Exstirpation der Gallenblase. An der
Stelle der Narbe ist die Bauchwand durch Geschwulstmassen mit einem taubenei-
groflen Carcinom verwachsen, das im Bett der Gallenblase sitzt. Carcinomatose
der Leber mit Ubergreifen auf das Lig. hepatoduodenale, Pankreas und regionire
Lymphdriisen.

Bronchopneumonie des rechten Unterlappens.

Mikroskopisch: Undifferenziertes Carcinom.

Lunge: Ausgedehnte konfluierende Bronchopneumonie im rechten Unter-
lappen.

In den Capillaren dieselben Einschliisse wie in Fall 1, und zwar besonders
deutlich auch in den nicht bronchopneumonischen Teilen der Lunge. Die Capillaren
sind sehr stark blutgefiillt.

In den Arterien keine carcinomatdsen Einschliisse.

In den Lymphréumen keine carcinomatosen Einschliisse.

8. A. 0.; 81 Jahre. (Sekt. Nr. 150/21.) Von der Prostata ausgehendes Carcinom
von knollig-papillomatosem Bau, das das ganze kleine Becken erfiillt und Blase,
Mastdarm, iliacale und inguinale Liymphdriisen durchsetzt bis zum Kreuzbein
und zur Lendenwirbelsdule, Es setzt sich in der Bauchhéhle fort auf Mesenterial-
driisen, Mesenterium, das bis apfelgrofie Tumoren aufweist, und auf den Diinn-
darm. An der Wirbelsiule greifen die Carcinommetastasen bis zu den Halswirkeln
itber. In der Brusthéhle begleiten sie in kirschgrofien Knollen die Lymphbahnen
des hinteren Mediastinums (Ductus thoracicus) bis zur linken Tonsille, die carci-
nomatds umgewandelt ist, und zum Zungengrund, der erbsengrofie Carcinomknoten
aufweist.

Die Leiche des Greises ist zwar abgemagert, doch zeigt sie keine einer so aus-
gedehnten Carcinose entsprechende Kachexie.

In beiden Pleurahéhlen je 150 com klarer, gelber Fliissigkeit. Lungen makro-
skopisch o. B.

Mikroskopisch: Carcinom aus undifferenziertem, vielgestaltigem Epithel,
das im Charakter dem Plattenepithel nahesteht; weniz Stroma.

Das Lumen des Ductus thoracicus ist im Schnitt nicht zu erkennen.

Lunge: In den Capillaren keine Chromatinklumpen.

In den Arterien Blut und Thromben, aber keine Carcinomzellen.

In den Lymphriumen nichts von Carcinom, weder Nester noch Einzelzellen.

9. K. B.; 42 Jahre. (Sekt. Nr. 19/21.) Rectumcarcinom, das bis zum unteren
Sigmoideum reicht und mit Beckenbindegewebe und Periost des Kreuzbeins ver-
wachsen ist; Gallertcarcinom. Metastasen bis zu ApfelgrdfBe in der Leber, teilweise
mit regressiven Erscheinungen. Anus praeternaturalis.

Im rechten Pleuraraum 400 ccm rote, diinne, tritbe Fliissigkeit; Tritbung
beider rechten Pleurablitter; Kompressionsatelektase des rechten Unterlappens.
Sonst Lungen makroskopisch o. B.

Mikroskopisch: Lunge: In den Capillaren dieselben Gebilde wie in Fall 1,
sehr zahlreich; ein Chromatinklumpen ist aus 5 Teilen zusammengeflossen. Die
Atelektase im rechten Unterlappen hat auf die Hiufigkeit der Gebilde in den
Capillaren und auf ihre Verteilung keinen Einfluf.

In den Arterien keine Carcinomzellen.

In den Lymphbahnen keine Carcinomzellen.

10. H. M.; 69 Jahre. (Sekt. Nr. 22/21.) Carcinom des linken Ovariums von
mehr als Mannskopfgréfe, das auf dem Boden eines Cystoms entstanden ist.
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Verwachsungen mit Colon ascendens und descendens und Netz.. Die 9 Pfund schwere
Geschwulst enthélt reichlich triib-serése Fliissigkeit. Metastasen in den iliacalen
und inguinalen Lymphdriisen. Beiderseits Hydronephrose infolge Abklemmung
der Ureteren.

Linke Lungenspitze h. o. verwachsen. Sonst Lungen o. B. Schleimig-eitrige
Bronchitis.

Mikroskopisch: Aus papillirem Cystom entstandenes Carcinom.

Lunge: In den Capillaren zahlreiche Gebilde wie in Fall 1.

In den Arterien keine Carcinomzellen.

In den Lymphrasumen keine Carcinomzellen.

11. M. M.; 30 Jahre. (Sekt. Nr. 14/21.) Ulceriertes medullires Carcinom des
Corpus uteri mit Durchbruch in Blase und Mastdarm und Verwachsungen mit
simtlichen Weichteilen des Beckens und der Beckenwand. Durch Verlegung
der Ureteren beiderseits Hydronephrose. Carcinomatose des rechten Ureters,
Carcinommassen lose im. rechten Nierenbecken.

Lungen: Makroskopisch o. B,

Mikroskopisch: Lunge: In den Capillaren mehrfache, doch nicht besonders
zahlreiche Gebilde wie in Fall 1.

In den Arterien keine Carcinomeinschliisse:

In den Lymphraumen keine Carcinomzellen.

12. J. O.; 57 Jahre. (Sekt. Nr. 149/21.) Von der Epiglottis bis 10 cm an der
Vorderfliche des Oesophagus herabreichendes ulceriertes Carcinom; vollstindige
Zerstorung des Kehlkopfes, so daff das Zungenbein in den zerfallenen Massen frei
liegt; Tracheotomie, eitrige Laryngitis.

Frische fibrinése Pleuritis rechts mit geringem triitben ErguB. Fibrindse
Peritonitis nach Magenfistel.

Im Hauptast des rechten mittleren und unteren Lungenlappens ein weicher
grauer Embolus, der sich als groBler Thrombus in die Verzweigungen fortsetzt;
ebenso im linken Unterlappen. Keine Verdichtung des Lungengewebes.

Mikroskopisch: Plattenepithelcarcinom mit ausgedehnten Nekrosen (urspriing-
lich endolaryngeales Carcinom).

Lungen: In den Capillaren dieselben Gebilde wie in Fall 1. Starke Blutfiillung.

In den Arterien sehr starke Blutfiillung. Die Embolien in die Hauptéste des
rechten Unter- und Mittel- und zum linken Unterlappen scheinen agonal erfolgt
zu seiny denn die Wirkung der Stase duBert sich nur in stirkerer Blutfillung der
erweiterten Gefidfe, ohne dal irgendeine Einwirkung auf das hierdurch schlecht
versorgte Lungengewebe festzustellen ist; ferner sind in den Arterien keine mit-
gefithrten Carcinomzellen festzustellen.

In den Lymphriumen keine Carcinomzellen.

13. K. B.; 45 Jahre. (Sekt. Nr. 132/21.) Das Gesicht ist vollkommen durch
ein auf luposer Grundlage entstandenes Carcinom zerstért; rechts wird das Auge
bis zum Orbitalrand iiberschritten, von der Nase ist nichts mehr erkennbar, so daB
man bis in den Rachen sehen kann; nach unten reicht das Carcinom stellenweise
bis zum Unterkiefer. Am Halse keine Driisenerkrankung nachweisbar.

Zwischen den linken Pleurablattern wenige strangformige Verwachsungen.
Einzelne und konfluierende aspirationspneumonische Herde, sonst Lungen makro-
skopisch o. B.

Mikroskopisch: Lunge: In den Capillaren dieselben Zellklumpen wie in Fall 1;
weniger zahlreich.

In den Arterien keine Carcinomzellen.

In den Lymphriumen keine carcinomatdsen Einschliisse. Bronchopneumo-
nische Herde mit starker Leukocyteninfiltration.
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14. J. W.; 62 Jahre. (Sekt. Nr. 37/21.) 3-markstiickgroBes ulceriertes Carcinom
an der Hinterwand des Pylorus, das mit Omentum maius und Pankreas verwachsen
ist. Gastroenterostomia posterior retrocolica. Keine Metastasen. Beiderseits
ausgedehnte strang- und flichenférmige Verwachsungen der Pleurablitter, am
rechten Unterlappen mit fibrinés-eitrigem Belag; kein Ergu. Im rechten Unter-
lappen mehrere kirschkerngrofie nekrotische Herde mit blutig-eitrigem Inhalt
und entziindeter Umgebung; weiter unten 3 X 3 x 5 cem grofle gangrands belegte
Kaverne mit graugriinem, jauchigem Inhalt. Es handelt sich um aspirations-
pneumonische Herde.

Mikroskopisch: Infiltrierendes Carcinom des Pylorus von stark scirrhésem
Bau.

Lunge: In den Capillaren dieselben Zellklumpen wie in Fall 1.

In den Arterien keine Carcinomzellen.

In den Lymphriumen keine Carcinomzellen.

1. Die Einschliisse in den Capillaren.

Es fanden sich also in allen Fillen, aufler einem (Fall 8), in den
Capillaren die in Fall 1 n&her beschricbenen Zellklumpen, deren Her-
kunft und Bedeutung zu erértern ist.

Pathologische Einschliisse in Capillaren kénnen entweder vom Wand-
endothel stammen oder embolisch hingelangt sein. Gegen die Abstam-
mung von der Capillarwand sprechen die Vielgestaltigkeit und Grofle
der Zellklumpen, deren Chromatinhaufen nicht in Einklang zu bringen
sind mit den kleineren Endothelkernen; ferner spricht dagegen, daf
keine Verletzung des Wandendothels und keine entziindliche, reaktive
Reizerscheinung festzustellen ist. Es muB sich also um Emboli handeln.
Hierfiir spricht auch die Umformung des Chromatins, die sich durch
Quellung und Knetung im Blutstrom erklaren 1a8t, ferner die Anpassung
an die Form des Capillarrohres. Besonders bezeichnend fiir die embo-
lische Herkunft der Zellklumpen erscheint die bei Fall 2 gefundene
Stelle, wo fiinf Chromatinklumpen hintereinander in der Capillare sitzen,
von denen die groBiten so eingepreft sind, daf sich die Capillarwand
ihrer Form entsprechend dehnt.

Die Zellklumpen sind in der groBen Mehrzahl aus mebreren Kernen
zusammengeflossen. Bei der Erorterung ihrer Herkunft erhebt sich
die Frage, ob es mehrkernige Zellen waren oder mehrere einkernige
Zellen, die erst im Blutstrom durch duBere Einflisse miteinander ver-
knetet wurden. Zwar nicht gerade haufig, doch wiederholt sind in den
Capillaren Gebilde festgestellt worden, die einkernig gewesen sein
miissen, und bei den Fillen 2 und 4 ist auf die Ahnlichkeit solcher
regressiv veranderter Zellen mit den Bastandteilen der Carcinomzellen-
emboli in den kleinen Lungenarterien bzw. Lymphraumen hin-
gewiesen worden. Der Epithelcharakter ist bei manchen moch nicht
lange im Blutstrom schwimmenden Zellen noch so deutlich erkennbar,
bei anderen linger der Stromung ausgesetzten Zellen noch so gut zu
rekonstruieren, daB es sich in solchen Fillen um Carcinorzellen handeln
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wird. Es ist mir aber nie gegliickt, unverdndertes Carcinomepithel in
einer Capillare nachzuweisen.

Bei den mehrkernigen Zellen ist aber kein Epithelcharakter festzu-
stellen oder als wahrscheinlich zu rekonstruieren; und das ist in der
Mehrzahl der Falle so. Die Chromatinklumpen sind fast stets aus
2—38 Teilen verschmolzen, in Fall 9 fand ich sogar ein aus 5 Teilen
zusammengesetztes Gebilde. Sollen diese Emboli fiir Carcinom typisch
sein, so diirfen sie in anderen Féllen ‘nicht vorkommen. Um das zu
pritfen, wurden in 7 Kontrollfillen die Lungen untersucht.

15. E. M.; 17 Jahre. (Sekt. Nr. 134/21.) Unter den Erscheinungen der Eklamp-
sie 2 Tage post partum gestorbene Wachnerin.

Akute Glomerulonephritis auf dem Boden einer chronischen Nephritis.

Bis kirschgroBle bronchopneumonische Herde in beiden Lungenunterlappen.

Mikroskopisch finden sich in der Lunge in den Capillaren zahlreiche Riesen-
zellen; sie haben dieselbe Form wie die mehrkernigen Emboli in den Capillaren
der Carcinomlungen und dieselbe Lage; sie sind. teilweise gréBer und zahlreicher.

16. L. 8.; 35 Jahre. (Sekt. Nr. 113/21.) An Puerperalsepsis gestorbene Woch-
nerin.

Pseudomembrandse, nekrotisierende, septische Endometritis; allgemeine
Sepsis; leichter peritonitischer Reizzustand.

Alter verkalkter, erbsengroBer tuberkuléser Herd im linken Unterlappen.

Mikroskopisch finden sich in den Capillaren der Lunge zahlreiche aus melireren
Zellkernen zusammengesetzte Chromatinklumpen, die teilweise genau ebenso
wie die entsprechenden Gebilde in den Carcinomlungen aussehen, teilweise bedeu-
tend groBer sind.

Der Vergleich der Riesenzellen in den Fallen 15 und 16 mit den mehrkernigen
Zellemboli in den Capillaren der Geschwulstlungen gibt keine sicheren Anhalts-
punkte zur Unterscheidung, so daB es sich méglicherweise in den Geschwulstlungen
auch um Riesenzellen handelt, und zwar um solche, die aus dem Knochenmark
stammen diirften.

Diese Annahme wurde erhértet durch die Untersuchung in den weiteren
5 Kontrollfillen.

17. T. B.; 47 Jahre. (Sekt. Nr. 101/21.) Fibrinsds-eitrige Peritonitis nach
Operation wegen Appendicitis perforativa.

Lungen makroskopisch o. B.

Mikroskopisch: In den Lungencapillaren dieselben Zellen aus mehreren Chro-
matinteilen zusammengeflossen wie in den Carcinomfallen.

18. K. H.; 4 Jahre. (Sekt. Nr. 163/21.) Absteigende Kehlkopfdiphtherie,
bis in die Bronchien reichend. Primé#rtuberkel im Ileum, verkiste Mesenterial-
driisen.

Lungen makroskopisch o. B.

Mikroskopisch: In den Lungencapillaren zahlreiche aus mehreren Chromatin-
teilen verschmolzene Zellklumpen.

Die in Fall 17 und 18 gefundenen Emboli zeigen im Mikroskop
keinerlei Unterschied  gegeniiber den aus mehreren verschmolzenen
Kernen bestehenden Emboli in den Capillaren der Carcinomlungen.
Das Bild der Einschliisse der Lungencapillaren ist also kein spezifisches
fiir Carcinom. Aschoff) hat riesenkernhaltige Zellen als Emboli in den
Lungencapillaren gefunden bei Krankheiten, die heftig fieberhaft vez-

Virchows Archiv. Bd. 241. 15
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laufen, und solchen, die zu Kachexie fithren, darunter besonders hiufig
bei Diphtherie, auch bei Peritonitis und Carcinom; es sind das Krank-
heiten, bei denen auch im Knochenmark die Riesenzellen vermehrt
sind, wie Aschoff experimentell bewiesen hat. Die Kernteilung in den
Knochenmarksriesenzellen, die Arnold?)8) und Strobe®) untersucht
haben, ergibt so mannigfaltige Bilder, dafl morphologisch aus einem
Vergleich der Chromatinklumpen in den Lungencapillaren mit diesen
Kernteilungsbildern keine bindenden Schliisse auf die Identitit gezogen
werden konnen, zumal wenn man in Betracht zieht, dal die Emboli
auf ihrem engen, oft gekritmmten Wege mit dem Blutstrom noch ver-
dndert werden. Doch nehme ich an, dall die Chromatinklumpen in
iberwiegender Mehrzahl embolisierte umgewandelte Riesenzellen aus
dem Knochenmark sind. Diese Ansicht wird gestiitzt durch die Tat-
sache, daf sich in Fall 8 keine Emboli in den Lungencapillaren fanden:
Das Knochenmark des 81jdhrigen war nicht mehr imstande, durch
Zellvermehrung und -ausschwemmung auf eine Carcinose zu reagieren.

Zur weiteren Kontrolle wurden die Lungen von 3 Fallen untersucht,
bei denen Einschliisse in den Lungen nicht zu erwarten waren, und
zwar von einem Neugeborenen (Frithgeburt) und zwei Hingerichteten.

Tatséichlich fanden sich in diesen Fillen keine Einschliisse in den
Lungencapillaren.

An dieser Stelle méchte ich bemerken, daf} in keinem der 7 Kontroll-
falle Einschliisse von der Art wie in Fall 1—6 in den kleinen Lungen-
arterien und Lymphrdumen gefunden wurden.

Das Schicksal der abgefangenen Zellen besteht in ihrer Auflosung.
Daf} nicht nur Kernmasse, sondern auch Protoplasma eingeschwemmt
wird, erkennt man an dem verschiedentlichen Vorhandensein von Proto-
plasmasiumen um die Chromatinklumpen. In den zahlreichen Fallen,
wo der Saum fehlt, ist er schon vernichtet. Die Chromatinhaufen selbst
zeigen sich in drei Entwicklungsstufen: 1. es ist noch Kernstruktur
erkennbar, 2. es besteht eine kompakte, klumpige Masse, 3. die Chromatin-
masse ist in feine Granula zerfallen, die erst dicht beisammen liegen,
deren Zusammenhang sich spater aber lost. Wirksam fir die Zer-
stérung der Zellen sind die mechanischen Insulte durch den Blutstrom
und die engen GefiBe, ferner die fermentative Kraft der weiflen Blut-
kérperchen.

An der Embolie von Knochenmarksriesenzellen ist nicht der Tumor
direkt schuld, sondern indirekt seine abbauende Wirkung auf den Ge-
samtorganismus. Das ist ebenso der Fall bei anderen den ganzen Korper
heftig erregenden Krankheiten, aber nur dann, wenn das Knochenmark
noch in der Lage ist, zu reagieren.

DafB einzelne Carcinomzellen embolisch den Weg in die Capillaren
finden, ist moglich. Das Vorkommen von Capillarzellembolien ist schon
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von Virchow'®) erortert. Hskann sich dabei nur um Einzelzellen handeln,
groBere Komplexe finden keinen Platz in den Capillaren. Zahn2) hat
3 Fille beschrieben, bei denen Geschwulstmetastasen entstanden sein
sollen, indem Teilchen des Primértumors embolisch durch die Lungen-
capillaren hindurch in das linke Herz und den groBen Kreislauf gelangt
sein und dort Metastasen hervorgerufen haben sollen: Wenn ein auf
der Venenseite sitzender Primdrtumor auf der Arterienseite Metastasen
bilde, und es liegen keine Lungenmetastasen vor, keine Zeichen fiir
retrograde Embolie und kein offenes Foramen ovale, so handele es
sich um Durchschwemmung durch die Lungencapillaren. Da ich in
den Capillaren der Lunge unverinderte, also zweifellos entwicklungs-
fahige Geschwulstzellen nicht gefunden babe, kann ich keinen Beweis
fiir diese. Méglichkeit entnehmen. Aber es 188t sich andererseits nicht
bestreiten, dafB3 sie vorkommen.

Ich komme also zu folgendem Ergebnis: Die bei Carcinom in den
Lungencapillaren vorkommenden, aus mehrkernigen Zellen entstandenen
Gebilde stammen von den Knochenmarksriesenzellen ab und sind nicht
typisch fiir Carcinom. Die embolisch in die Capillaren gelangten einzelnen
Carcinomzellen biifen fast immer ihre Lebensféahigkeit ein und werden
abgebaut. Die Durchschwemmung unversehrter Carcinomzellen in die
Lungenvenen ist nicht bewiesen, aber auch nicht mit diesen Befunden
widerlegt. Es ist nicht moglich, aus den Befunden in den Lungen-
capillaren Schlisse auf die Art des Primirtumors zu ziehen und an-
zugeben, ob und auf welchem Wege sich Metastasen hatten entwickeln
kénnen.

2. Die Einschliisse in den kleinen Arterien.

Eindeutiger und von gréferer Bedeutung fiir die Vorstellung der
Carcinomverbreitung dagegen sind die Befunde in den kleinen Lungen-
arterien und in Lymphriumen.

In Fall 1—4 fanden sich in den Lungenarterien carcinomatése Ein-
schliisse. Auch hier erheben sich wieder die Fragen ihrer Herkunft
und ihres Schicksals.

Im Fall 1 und 2 ist der Einbruch des Carcinoms in das Pfortader-
system festgestellt. Hier kann also das Carcinom auf embolischem Wege
in die Lungenarterien gelangt sein. Das gleichzeitige Vorhandensein
von Carcinomnestern in den Lymphriumen spricht nicht dagegen;
denn ich habe nirgends einen Ubergang des Carcinoms von den peri-
vasculiren Lymphriumen in die Blutgefifle gesehen. Die in Fall 1
gefundene Stelle, wo von einem Carcinomzellen enthaltenden Thrombus
ausgehend die Geféfiwand von innen nach auBen durchwachsen wird,
zeigt dagegen mit Bestimmtheit, daB manche Herde in den Lymph-
raumen sekundir von den GefiBnestern aus entstanden sind.

15%
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In Fall 3 und 4 ist der Eindruck umgekehrt; hier sind Einbruchs-
stellen des Tumors in die Blutbahn in der Lunge gefunden worden.
Von den perivasculdren Carcinomnestern aus ist die Adventitia, manch-
mal schon die Media ergriffen, withrend die Intima noch unversehrt
ist. Das Carcinom kann also, wenn es auf dem Lymphwege oder nach
Durchbruch eines Embolus aus einer kleinen ILungenarterie in die
Lymphraume gelangt ist, von diesen aus wieder in die Gefifle ein-
wandern.

Demnach kann der Weg Arterie-Lymphraum vom Carcinom in der-
selben Lunge nebeneinander in verschiedener Richtung durchschritten
werden; und man kann aus dem Lungenbild allein in solchen Fillen
nicht ohne weiteres sagen, ob das Carcinom auf dem Blutwege oder
dem Lymphwege oder gleichzeitig auf beiden Wegen in die Lunge
eingedrungen ist.

Die erste Moglichkeit fiir die Weiterentwicklung der carcinomatosen
Arterieneinschliisse ist in Fall 1 dargestellt: Das Carcinom kann sich
an einer Stelle ansiedeln und durch die Gefaflwand hindurch auf die
Lunge tibergreifen, um dort eine Metastase zu bilden.

Eine zweite Moglichkeit ist die, dal von diesem GefilBeinschluB
Teile weiter verschleppt werden, sich im groBen Kreislauf ansiedeln
und zur Metastasenbildung fiihren. Im Fall 3 hat der Ubertritt in den
grofen Kreislauf zu Metastasenbildung in der linken Niere und mul-
tiplen Metastasen in den Knochen: Schédel, 6. r. Rippe, Wirbelsiule
(die Beckenmetastasen werden vom priméren Blasentumor direkt aus-
gegangen sein) gefihrt, in Fall 4 zu Metastasenbildung in der linken
Nebenniere. Dieser Ubertritt in den groBen Kreislauf hat ein Kin-
wachsen von Carcinomzellen in die Lungenvenen zur Voraussetzung.
Das kann direkt von den perivasculiren Lymphriumen aus geschehen
oder durch kontinuierliches Weiterwachsen von den Lungenarterien
durch die Capillaren in die Lungenvenen, wobei der durchschrittene
Blutgefiabschnitt seine Wegsamkeit verliert und nur als Leitrinne
fur das Weiterwachsen des Carcinoms dient. Obwohl ich in den Fillen 3
und 4 dieses rohrenférmige Wachstum des Carcinoms nicht fand, er-
scheint es mir der wahrscheinlichere Weg beim Ubertritt aus den Lungen-
arterien in die Lungenvene gegeniiber der von Zahn angenommenen
Embolie durch das Lungencapillarnetz hindurch.

Die dritte Moglichkeit bei dem Vorhandensein eines carcinomatdsen
Arterienembolus ist die, daB es weder zum Durchbruch durch die Gefi3-
wand ins Lungengewebe noch zum Weiterwachsen innerhalb der Gefal-
bahnen kommt. Dann werden die Carcinomzellen vorher unschidlich
gemacht, ein Ausweg, den M. B. Schmidt als den hiufigsten bezeichnet.
In Fall 1 und 2 habe ich regressiv verdnderte Zellen in den Carcinom-
emboli gefunden, Kernzerfall, Umwandlung von Chromatin und Proto-
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plasma zu Granula. Ein mikroskopisches Bild, wo am Rande das
Carcinom auf die GefiBwand itbergreift, in der Mitte aber Zellzerfall
vorliegt, zeigt, daBl die Carcinomepithelien noch lebensfihig ins Gefdfi
kamen und der Abbau erst im Gefafl beginnt. Von einem carcinoma-
tésen Thrombus, der gerade dem Abbau unterworfen ist, kénnen sich
Zerfallsmassen loslésen. Solche Abrifistellen sind aufzufinden; so sah
ich an einer Stelle einen Thrombus, der mit zwei schon kdrnigen Zapfen
ins Gefal3 ragt; in der Mitte des Gefafles, wenig entfernt von der Spitze
der Zapfen, liegt eine losgeloste Masse stark abgebauter, verklumpter
Zellreste. An anderer Stelle findet man eine Zerfallsmasse ehemaliger
Epithelzellen mitten im GefdB schwimmend. Es fragt sich, ob dieser
Abbauvorgang als Norm zu betrachten ist. In Fall 3 und 4 habe ich
keine Riickbildungsprozesse an den in den Arterien gelegenen Carcinom-
zellen gefunden. Es scheint mir daher auch moglich, daf die Riick-
bildungsvorginge in Fall 1 und 2 nichts anderes sind als das, was man
in beinahe jedem Carcinom von einer gewissen GréBe an als zentrale
regressive Verdnderungen bis zur ausgedehnten Nekrose feststellen kann,
obne dafl dabei die periphere Weiterentwicklung aufhort. Bei stark
wachsendem Carcinom reicht mit zunehmendem Mangel an Stroma die
BlutgefiBversorgung nicht mehr aus, und es tritt Nekrose ein, wie z. B.
auch an den Carcinomknoten in den Lungenlymphriumen bei Fall 3.
Die Ansicht M. B. Schmidts, dafi die Organisation ihrer thrombotischen
Hiille zur Abkapselung und damit ,,in den meisten Fillen* zur Vernich-
tung der Carcinomnester in den Lungenarterien fiihrt, griindet sich auf Be-
funde wie die von Ceelen, die aber nicht so allgemein sind, als dafi man darin
die Erklarung fiir das héufige Verschontbleiben der Lunge von Carcinom-
metastasen sehen kann. Dagegen spricht auch, daB in Fall 1 und 2,
eben den Féllen, wobei ich regressive Verdnderungen der carcinomatdsen
Thromben gefunden habe, die Lymphraume ausgedehnt carcinomatés
erkrankt waren. Der stellenweise erfolgende Abbau der carcinomatdsen
Thromben scheint mir also ein Vorgang zu sein, der zwar nicht selten
ist, aber der keine ausschlaggebende Bedeutung fiir die Nichtweiter-
verbreitung des Carcinoms in der Lunge selbst oder durch den Lungen-
kreislauf hindurch in den grofien Kreislauf hat.

Zusammenfassend kann ich also sagen: Die bei Carcinom in den
kleinen Lungenarterien gefundenen Carcinomzellen kommen entweder
auf dem Blutwege oder unter Durchwachsen der Gefsiiwand von auflen
nach innen aus den perivasculiren Lymphraumen an diese Stelle. Sie
k3nnen ihrerseits die Gefiwand von innen nach aufien durchwachsen,
uad sie kénnen innerhalb der Lungenarterien, -capillaren, -venen weiter-
wachsen und embolisch Metastasen im groBien Kreislauf hervorrufen.
Stellenweise werden die Carcinomnester in den Thromben durch Mangel
an Nahrung vernichtet, ohne da8 daraus ein Schlufl gezogen werden
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kann auf die vollstandige Unschiddlichmachung der in die Blutgefile
geratenen Carcinomzellen.
3. Die Hinschliisse in den Lymphrduwmen.

Eingchliisse von Carcinom in den Lymphrdumen der Lunge, und
zwar vorwiegend in den perivasculéren, fanden sich in Fall 1—6.

Die Herkunft der Zellen kann auf den genannten beiden Wegen
erfolgen: In Fall 5—6 ist es der Lymphweg, in Fall 1—4 kommt auBer-
dem noch das Hindurchwachsen von Carcinomthromben aus den Lungen-
arterien in die Lymphraume in Betracht, wie es in Fall 1 mit Bestimmt-
heit beobachtet ist.

Aus den Carcinomzellen in den Lungenlymphréiumen kann ein meta-
statisches Lungencarcinom werden. In allen Fallen sieht man, wie die
perivasculéren und subpleuralen Herde das Lungengewebe durchdringen
und Carcinomnester bilden. Auch hier kommt Abbau von Zellen vor,
der aber keinen Stillstand des Prozesses bedeutet (ebensowenig wie in
den Arterien), sondern, wie in Fall 3, eine Nekrose der zentralen, zu
wenig ernéihrten Teile ist, wihrend der Tumor an den Randpartien
weiter wiichst. Die reaktive Leukocyteninfiltration des Gewebes hilt
das Wachstum nicht auf, ist ihm vielleicht sogar durch Erweiterung
der Spalten des infiltrierten Gewebes forderlich.

Die in den Lymphspalten sitzenden Carcinomnester kénnen zu makro-
skopisch sichtbaren Knoten werden, wie in Fall 3 und in Fall 5 auf der
Pleura. Bei zahlreichen Fillen kommt es aber nicht dazu, wie in Fall 1,
2, 4 und 6, und doch liegt Carcinom vor. Beil Anwesenheit von Carcinom
in den Lungenlymphriumen kann man aber sagen, dafl es bei lingerer
Lebensdauer sicher zu groBlen Tumorknoten gekommen wire.

In Fall 7—14 sind die Lungen ganz frei von Carcinom geblieben.
In Fall 7, 8, 9 und 10 wurden zwar die Liymphbahnen vom Primér-
tumor aus beschritten, aber nicht die zur Lunge gehorigen; in Fall 11
handelt és sich um kontinuierliches Weiterwachsen des Carcinoms, in
Fall 12 um Verschleppung im Darmtraktus; in Fall 13 und 14 wurden
keine Metastasen gebildet.

Die Beantwortung der anfangs gestellten Frage: Wie verhélt sich
die Lunge in einem Kdorper, der an anderer Stelle ein Carcinom aufweist ?
gestaltet sich also nach meinen Untersuchungen folgendermaflen: In
der Lunge, die den Ubergang vom venésen zum arteriellen Kreislauf
bildet, werden haufig Carcinomzellen abgefangen. In etwa der Halfte
der Fille wird die Lunge selbst vom Carcinor ergriffen, und zwar
findet die Metastasenbildung in den reichlichen, weiten Lymphraumen
statt, ohne daf} es dabei zu makroskopisch sichtbaren Tumoren in der
Lunge kommen mufl. Der Einfritt der Carcinomzellen in die Lymph-
riume erfolgt auf dem Lymphwege oder von Carcinomemboli in den
kleinen Lungenarterien aus, die die GefiBwand durchwachsen.
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In manchen Fillen findet man mikroskopisch in den Lungenarterien
Carcinomnester, die entweder auf dem Blutwege oder aus den peri-
vasculsaren Lymphrumen dorthin gelangen, und die sowohl Lungen-
metastasen bilden kénnen als auch auf dem GefdBweg in den arteriellen
Kreislauf hineinwachsen koénnen, wo sie zu anderweitigen Metastasen
Veranlassung geben.

Auch in den Lungencapillaren werden Carcinomzellen abgefangen,
sie gehen jedoch gewohnlich zugrunde; nur selten werden einzelne
Zellen in den arteriellen Kreislauf durchdringen und dort zu Metastasen
fithren. Bei Carcinom wie auch bei anderen Krankheiten treten in den
Lungencapillaren Zell- und Kernmassen auf, die von den Knochen-
marksriesenzellen abstammen, deren Unterscheidung von abgebauten
Carcinomzellen nicht immer moglich ist.
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