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Bei der ErSrterhng der Frage, ob eine 5ietgStasierung auf dem 
Sehleimhautwege vorkommt,  ist eine Verst~indigung fiber den Umfang 
des Begriffs Metastase im vorhinein erforderlich. I m  Falle einer 
etwaigen infektiSsen Natur  des Krebses ist eine doppelte Form der 
Metastase mSglich: Erstens eine Verschleppung und Neuansiedlung 
des Erregers als solchen, also ein Vorgang, der im weiteren Reich 
der 5iikroorganismen uns durchaus gel~iufig ist, etwa bei der Metasta- 
sierung yon Eitererregern, Pilzen usw. In  diesem Falle ist ein Trans- 
port  dutch Zellen nicht erforderlich und selbst unter  der Voraus- 
setzung, dab das Virus seiner Natur  nach ein intracellul~Lres und an 
die Zellen eines ersten Krebses verhaf te t  ware, wfirde die MSgliehkeit 
bestehen, dal3 es, frei gekommen und intracanalieuliir wei~er ver- 
fraehtet,  an einer zweiten Stelle desselben Schleimhautweges auf 
gleichem Boden eine gleiche Geschwulst erzeugt. Oder es w~ire etwa 
beim iJbergang aus Mundh6hle oder Speiser6hre in Magen und Darm 
nicht einmal erforderlieh, dab die beiden Krebse die gleiehe Bauar~ 
und die gleichen Parenehymzellen besitzen miil3ten. 

Beispigle dieser Ar~ wi~ren leieht in grSBerer Z~hl beizubringen, etwa gleieh- 
zeitiger zerfallender Plattenepithelkrebs der Oberkiefergegend und Adenoear- 
einom des M~gens neben Mugenpolyp (Sek~.-Nr. 19/31, 66j~ihriger Mann). Da 
die Serosa aul3en am M~genkrebs strangfSrmig verwaehsen war, so war ein Ulcus- 
eareinom wahrseheinlieh und somit die Frage aufgeworfen, ob etwa gar die pep- 
tisehe Gesehwtirsbildung dureh Beseitigung des Epithelsehutzes die ,,Krebs- 
impfung" an zweiter Stelle begtinstigt haben k6nnte. Le~z~ere Annahme er- 
seheint angesichts ~hnlich gelagerter Falle niehb ganz abwegig. So fund sieh bei 
einem mit tuberkulSser Lungenschwindsueht behafteten 56jahrigen Manne 
(Sekt.-Nr. 69i/32) ein gesehwiiriges Careinom des reehten Stimmbandes und ein 
zweiter, als Schleimh~u~metastase dieses ersten angesehener papillomatSserKrebs 
der aryepiglottisehen Falte, in dessen Innerem sieh tuberkulSse Ver~inderungen 
dieser Stelle ergaben. 

Voraussetzung w~ire dabei freilich, dal~ es sich nicht um ein Virus 
handelt., das auf  eine beschr~nkte Epi thelar t  spezifisch abgest immt 
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wi~re, sondern um ein mehr ubiquit~res oder multipoten~es, Wie ein 
solehes: yon gewissen englischen Krebsforschern angenommen wurde 

�9 (A~I~EWES). Dieser Annahme gegenfiber s%eht die en~gegengesetzte, 
ebenfalls schon vertretene Ansicht, dal3 die hypothetischen Krebsviren 
jeweils Parasiten bestimmter Epithelarten, also die 6rtlich verschie- 
denen Krebse /~tiologiseh versehiedene ,,Epitheliosen" w~ren, woftir 
etwa die ansteckenden Warzen oder das SHoPEsche Papillom spreehen 
k6nnten. 

Angewendet auf unsere Frage yon der Metastasierung auf dem 
Schleimhautwege wfirden die beiden genannten MSglichkeiten fiber 
die Natur etwaiger Krebserreger folgendes besagen: Im ersten Falle - -  
Metastasierung eines Krebserregers - -  kSnnen Krebse zweier KSrper- 
orte, die in oftener Schleimhautverbindung miteinander stehen, die 
Beziehung yon Primi~rtumor und Metastase zueinander haben; sie 
mfiBten nicht einmal yon gleicher Art sein. Also wiirden etwa Doppel- 
krebse des Verdauungskanals, wie etwa Zungen- und Magenkrebs, 
Gallenblasen- und Dickdarmkrebs, urs~ehlieh zusammengehSren. 

Im anderen F a l l e -  Metastasierung dutch Z e l l e n -  wfirde man den 
metastatischen Charakter des zweiten, im a]lgemeinen welter abwiirts 
gelegenen Tumors nur anerkennen kSnnen, wenn er denselben Bau 
wie der h6her im Sehleimhautsystem gelegene andere Tumor bes~Be. 
Nur dieser Fall kommt bier zur ErSrterung;; denn bei der Jaeutigen 
Unklarheit fiber die ~tiologie der menschlichen Schleimhautkrebse 
mfisSen wir uns zun~tchst an die morlohologische Ubereinstimmung 
zweier 'solcher Krebse halten. Es wird" sich also im folgenden nur 
um die k ritische Beurteilung yon Vorkommnissen handeln, 3;o gleieh- 
geartete Krebse ohne andere erlcennbare Verbindung an demselben 
Schleimhautweg ansagen. Ich  habe im Anschlug an einige auff~llige 
Beobachtungen mein Augenmerk seit mehr als 20 Jahren auf solche 
Vorkommnisse gerichtet und einige Erfahrungen gesammelt, die viel- 
leicht mitteilungswert sind. Im fibrigen sind diese Beobachtungen 
auch unabh~ingig vonder Virusfrage; denn im Grunde ha~delt es sich 
um die Kl~trung der M6glichkeit von Implantationsmetastasen auf 
Schleimhi~uten dureh die gleichen Geschwulstzellen, welche dazu auf 
serSsen H~,uten ohne weiteres befS, higt sind. Die Seltenheit der Meta- 
stasen auf dem Sch]eimhautweg im Vergleich zur H/~ufigkeit anderer 
Impfmetastasen verringert nicht, sondern betont eher ihre theoretische 
Bedeutung. Worauf der bisher ohne weitere Er6rterungen angenom- 
mene Unterschied zwischen ser6sen und Schleimh/~uten dabei in 
Wirkliehkeit beruht, ist meines Wissens nicht hinreichend gekl~rt; 
Fragen des ,,Ni~hrbodens" ftir Geschwulstzellen und der 5rtlichen 
Fixierung im Zusammenhang mit ,,Epithelschutz" und mit ,,Re- 
sorption" , sowie die M6gliehkeit eines besonderen hohen Grades -con 
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Malignitgt spielen eine Rolle. INicht alle Krebsforscher lehnen die 
Metastasierung auf dem Sehleimhautwege ab. M. BoRsT z .B .  gibt 
diese MSglichkeit in seiner Allgemeinen Pathologie der Geschwfilste 
(Leipzig 1924, S. 33) ohne weiteres mit  den Worten zu: ,,Fglle yon mul- 
tiplen gleichartigen Geschwfilsten im Bereieh groBer RShrensysteme 
des KSrpers kSnnen so gedeutet  werden, dab nach Einbruch der pri- 
mgren Geschwulst in die Lichtung Tumorzellen im Lumen verschleppt 
und an anderen Stellen des Systems festgehalten wurden, so dal~ sie 
yon neuem in die Wand eindringen und zu metastat ischen Geschwfilsten 
heranwachsen konnten."  ]3oRs~ vergleicht diese Ents tehung mit  der- 
jenigen der sog. Kontak t -  oder v]s-g-vis-Carcinome. Ein grundsgtzlicher 
Untersehied ist zwar in der Ta t  kaum anzunehmen: in beiden Fgllen 
wgre zu fragen, ob die Inokulat ion der malignen Zellen in die Hau t  
oder Schleimbaut (etwa yon Lippe zu Lippe) auch ohne untersti i tzenden 
Epitheldefekt  m5glich ist;  ein Unterschied lgge aber in dem Umstand,  
da[t letzterer bei Kontak tkrebsen  viel eher vorauszusetzen ist, da die 
Beriihrung mit  einem vielleicht schon entz/indeten oder mechanlsch 
scheuernden Tumor  dutch Epitheldefekte auf  der Gegenseite die Ino- 
kulat ion yon Tumorzellen erleichtert haben kann. Von glteren Fach- 
genossen sind z. B. E. K L ~ s  und J.  O~TH, neuerdings auch LV, TULLE 
ffir die Metastasenbildung auf und durch die Schleimhgute eingetreten; 
yon chirurgischer SeRe hat  diese Ansicht auch Verteidiger gefunden 
(CzERNY, I-IOCHE~'EGG, zit. nach HEIDENItEIN). In  diesem Zugestgndnis 
lag damals gleiehzeitig ein mSglicher weiterer Schritt, namlieh die 
Bejahung der Ansteckung durch ~ber t ragung  yon Mensch zu Nensch. 

I m  Gegensatz zu BORS~ lehnen andere, ich nenne aus dem neueren 
Sehrif t tum nnr WALT~E~, B O ~ A ~  und B~/'~G~L~, die Ents tehung 
yon B~etastasen dutch Transport  yon Gesehwulstzellen auf dem Schleim- 
hautwege ab und zwar mit  der Begrfindung, da~ unversehrtes Epithel 
das Eindringen yon bSsartigen Geschwulstzellen verwehre und dal~ - -  
besonders auf  weitere Strecken - -  die meist schon yon vornherein 
beseh~digten, sich abstol~enden Teile nieht mehr wachstumsf~hig sein 
d~rften. Wenn man bedenkt,  wie verh~ltnism~[tig selten es gelingt, 
aus dem Sputum bei zerfallenden Bronehialkrebsen diese zu diagnosti- 
zieren 1, leuehtet das letztgenannte Bedenkeu ohne weiteres (vgl. S. 504) 
ein. Dabei liegt die Annahme einer intracanalieul~ren Ausbreitung 
des Lungenkrebses angesichts der sog. Krebspneumonien mit  Aus- 
ffillung der Alveolen durch Krebszellen durch ihre Verbreitung auf 
dem Bronchialweg besonders nahe und stSIR, wie die Ausfiihrungen yon 
A. D I ~ I c ~  (1941) zeigen, offenbar kaum auf Zweifel. I m  allgemeinen 
wird man ja bei Vorhandensein zweier gleichartiger Krebse an einem 

Dies sei im t~inbliek au~ die neueren gegenteiligen Angaben yon 
t?APANIKOLAU betont. 
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RShrensyste.m ilberhaupt eher zur Ann~hme einer ZusammengehSrig- 
keit der beiden neigen, wenn sie nahe beieinander liegen und nicht 
etwa in der Entfernung yon q3/[agen und Dickdarm; im letzteren Fall 
wiM man yon vornherein eher an zwei prim~re Careinome denken. 

Andererseits wird man mit der Deutung einer Schleimhautmetasta- 
sierung um so vorsichtiger sein milssen, je n iher  benachbart  2 Sehleim- 
hautkrebse sind, wail in solchen Fi l len  etwa vorhandene Lymph- und 
BlutgefiBverbindungen unter Umst inden  schwer auszuschlieBen sind. 
Es sei nur auf die hiufige, schon mit bloltem Auge feststellbare krebsige 
Lymphangi~is der Submucosa der SpeiserShre bei Kardiakrebs oder 
0sophaguscarcinoncl hingewiesen; dabei sieht man zun~tchst yon der 
Schleimhautseite vielleicht nur zwei, raSglicherweise handbrcit  aus- 
einanderstehende Schleimhautkrebse; bei genauerem Zusehen nnd erst 
recht bei histologischer Untersuehung entdeekt man l~ngere verbindende 
Stri*nge in Form einer carcinomatSsen Lymphangitis der Submucosa. 
~hnliches geschieht leicht an anderen Stellen mit einem sehr reichen 
und weitreichenden Lymphgefgl~netz, wie am uropoetischen System 
(s. unten). Auch Bfg~a~LEt~ raacht auf dan histologischen Nachweis 
versteckter lymphogener Ausbreitung bei Doppelkrebsen an Schleim- 
h iu ten  aufmerksam. In einem Falle yon dreifachem Speiser5hrenkrebs 
(Sekt.-~r. 41/27, Basel, 60jghriger Mann) war der lymphangiotische 
Zusammenhang nut  filr 2 Careinome zu erweisen; diese sal~en an be- 
kannten Pridilektionsstellen. In einem Falle yon dreifachem zottigen 
Magenkrebs fa~d sich ebenfalls sozusagen eine ,,unterirdisehe", d .h .  
submukSse Verbindung dutch krebsige Lymphangitis (Sekt.-Nr. 
1313/31). 

Fi l le  mit ungewShnlich ausgreifender, auch retrograder lympho- 
gener Aussaat, wie ein solcher durch meinen Schiller OBn)I~sc~ mit- 
getefit wurde (Sekt.-Nr. 1312138) (Lymphangitische Ausbreitung 
e[nes Magenkrebses in der Magenschleimhaut und in simtlichen 
Lymphwegen des l~umpfes und Halses, sowie zahlreichen Schleim- 
h~uten, dartinter lymphogene Ausbreitnng yore Ureter  in die Bluse), 
mahnen in dieser Beziehung zur Vorsicht. Desgleichen das Vorkommen 
ausgedehnter !ymphangitischer Ausbreitung yon Krebs in ein und 
derselben Schleimhaut ; so beobachtete ich einmal ausgehend yon einem 
exstirpierten Kehlkopfcarcinom die Unterwucherung der LuftrShren- 
schleimhaut bis zur Bifurkation der Trachea (Sekt.-Nr. 610/35, 
50jihriger Mann). 

Es kommt filr den Nachweis der intracanalicul~ren Metastasierung 
erschwerend hinzu, dal~ dem zweiten, im RShrensystem weiter abw~rts 
gelegenen Xrebs fast nie anzusehen ist, ob er yon der Submucosa 
nach oben dureh die Schleimhaut oder umgekehrt  yon  letzterer nach 
der Submueosa:gewachsen ist. Dab as in der Tat  auch recht erstaunliche 
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h~imatogene Metastasen in Schleimhguten gibt, dafiir m5gen als Beispiele 
ein yon mir beobachteter  Fall Yon isolierten Zahnfleischmetastasen 
eines Adenoeareinoms des Mastdarms, weiter von einer Metastase der 
Stirnh6hle bei Plat tenepithelkrebs der  linken Lunge (Sekt.-Nr. 613/46, 
77j/~hriger Mann) und einer Metastase der Epiglottis bei Adenoeareinom 
der Niere (Sekt.-Nr. 717/30) geniigen. Es gibt sogar Fi~lle, die eine 
absonderliche Neigung zu multiplen Sehleimhautmetastasen bei 
mangelnden oder sp~rlichen anderen Metastasen zeigen: bei einem 
primaren Pankreaskrebs (mSglieherweise aber Schilddr/isencareiom) 
(Sekt.-Nr. 104/31, 5]j~ihriger Mann) fanden sieh multiple Metastasen 
in Bronchien (!), Magen, Gallenblase und Ditnndarm (hier gesehwiirig). 
Als belanglos mul3 natiirlJch der Befund yon mehrfachen Geschwiilsten 
am selben Sehleimhautrohr angesehen werden, wenn gleichzeitig sehr 
z~hlreiche andere Sehleimhautmetastasen vorliegen, wie etwa bei 
einer Melanosarkomatose, die unter  anderem die beiderseitige Nieren- 
becken- und die Harnb]asenschleimhaut neben I)arm, Gallenblase und 
u Farenchyme befallen ha t t e  (Sekt.-Nr. 699/28). 

Es ist oben als Voraussetzung ftir die Anerkennung der metasta-  
tisehen Natur  des zweiten Schleimhautkrebses am gleiehen Schleim- 
hautkanal  gefordert worden, dag beide den gleichen histologischen 
Bau besitzen miissen; im allgemeinen wird man diese Forderung als 
bereehtigt ansehen miissen, sie hat  aber ihre Grenzen in der bekannten 
Tatsache, dab zweifellose Metastasen in ihrer Struktur  durehaus nicht 
immer mit  dem Primiir tumor t ibereinstimmen; so ergibt sich bei der 
]3eurteilung des vorliegenden Problems eine weitere SehMerigkeit. 
Ich fiihre folgenden Fall  an: 

Neben einem kleinzelligen Medullarkrebs eines Bronchus mit mikreskopiseher 
Ulceration der Schleimhaut und region~rer lymlohangitiseher Ausbreitung fanden 
sieh in beiden Tonsillen Krebse, mit teilweiser Verniehtung dieser Organe, mikrd- 
skopiseh im ganzen ebenfalls medull~ire kleinzellige Careinome, stellenweise aber 
mit Andeutung yon Adenoeareinom mit kleinen cubischen Epithelien (Sekt.-Nr. 
343/37, 55j/~hriger M~nn); da letztere nieht wohl prim~ir yon den Tonsillen aus- 
gegangen sein k6nnen, liegen also wohl Metastasen des Bronchialkrebses vor; 
freilich bleibt es unentsehieden, ob diese h/imatogen oder intracanalicul~r ent- 
standen waren. Eine sicher h~im~togene 3/Ietastase war in der Sehleimhaut der 
Gallenblase! In einem weiteren Fall yon gleiehzeitigem Krebs yon Bronchus und 
Tonsille (Sekt:-Nr. 407/37, 66j~thriger M~nn)entschieden wir uns ftir einen dop- 
pelten prim~ren Krebs, well die beiden Carcinome zweifellos verschiedenen Bau 
hatten. 

I m  folgenden sollen nieht alle F~lle wiedergegeben und kritisch 
beleuehtet werden, die wir im Laufe der Jahre  gesammelt  haben, 
sondern es sei nur  eine Auswahl im Bereieh derjenigen Sehleim- 
hautrohre angeffihrt, die fttr unsere Frage in Betraeht  kommen, 
n~mlieh die Atemwege, der Speiseweg, die t tarnwege und die Ge- 
sehleehtsggnge. 
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Zuni~chst die Atemwege. Hie r  seien Fg l l e  i ibergangen,  w o e s  sich 
un te r  U m s t g n d e n  u m  eine l~lberkreuzung yon  den  Speisewegen (Mund- 
hShle, H y p o p h a r y n x )  nach  den Luf twegen  hande ln  k o n n t e .  Sie b le iben  
zweifelhaf t ,  da  n ieh t  zu en t sche iden  war,  ob der  ,,zweite" K r e b s  im 
Lungenbe re i eh  ein pr im~res  oder  ein m e t a s t a t i s e h e s  P l a t t e n e p i t h e l -  
ea re inom war.  Dasse lbe  , ,Unen t seh ieden"  l ieg t  aueh  in Fg l l en  y o n  
g le iehze i t igem K e h l k o p f k r e b s  und  Bronehusk rebs  vor,  se lbs t  dann ,  

wenn l e t z t e re r  e twg k le in  
und  isol ier t  is t .  E in  in 
seiner  E i g e n a r t  bemerkens -  
wer ter ,  f re i l ieh aueh  un- 
en t seh ieden  geb l iebener  
F a l l  i s t  fo lgender :  

Bei einem 52jNhrigen Manne 
(Sekt.-Nr. 276/39) land sieh 
eine als primer anzusehende 
krebsige Papillomatose der 
LuftrShre; histologiseh lag ein 
bis in die Bronehialsehleimhaut 
sich fortsetzender krebsiger 
I~asen vor, der aus zottig- 
weiehen, wie Blgsehen auf 
der SeMeimhaut aufsitzenden, 
bis erbsengroflen kugeligen 
KnStehen sieh zusammensetzte 
(Abb. 1). Es bestand eine 

Abb. 1. Wahrscheinlich primgre krebsige Papillo- hoehgradige Abschilferung yon 
matose der LuftrShrenschleimhaut als Ausgangs- Krebszellen und eine ausge- 
punkt einer krebsigenPneumonie (Sekt.-Nr. 276/39, 

52jf~hriger Mann). Vergr. 25fach. dehnte krebsige Lymphangiosis 
der Submueosa. In  der Lunge 

zweierlei Ver/~nclerungen: erstens auch da eine earcinomat6se Lymphangiosis, 
zweitens, yon dieser anseheinend unabh~ngig, eine krebsige Pneumonie mit frei 
in den Alveolen - - u n d  in den Bronehien! - -  liegenden Krebsze]len. Hier war 
natiirlich nieht die t~ede eines zweiten prim~ren Lungenkrebses, sondern nur das 
Dilemma ,r ob die krebsige Pneumonie dle Ursache oder die :Folge der 
Lymphangiosis c~einomatosa der Lunge war und ob angesiehts der unge- 
wShnlichen Desquamation yon Krebszellen aus der Trachea'die krebsige Pneu- 
monie als aspiratoriseh bedingte Nlssenmetastase der Lunge auf dem Schleim- 
hautwege gelten konnte. 

Eine Ms prim/~rer Krebs der Bronehialsehleimhaut anzusehende Geschwulst, 
die ftir beide Erscheinungen, n/~mlieh die krebsige Pneumonie und die Lymph- 
angiosis yon Lunge und Trachea h~tte verantwortlich gemacht werden kSnnen, 
fand sieh nieht. Der Krebs war ein Plattenepithele~reinom. Auch fiir eine sekun- 
d~re carcinom~tSse Lymphangiosis der Trachea w~re das histologische Bild der 
Krebsausbreitung in der LuferShrenschleimhaut sehr ungew6hnlieh: die einzelnen 
KnStehen daselbst hatten den Bau yon Alve~len mit teilweiser Ausfiillung der 
Lichtungen mit Krebszellen und auffallend gef~Breichen Septen (Abb. 1). 

Man wird  bei  der  Beur t e i lung  dieses Fa l l e s  anges ichts  der  Se l t enhe i t  
pr imi~rer  L u f t r S h r e n k r e b s e  v i e l l e i eh t  sogar  fragen,  ob die  k rebs ige  
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Papillomatose der Trache~ nieht ihrerseits als metastatisch anzusehen 
war. In einem anderen Fall yon Trachealkrebs (Sekt.-Nr. 689/39, 
66j~hriger Mann) w~r vor 9 Jahren ein Cancroid des reehten Nasen- 
fliigels ~bgetragen worden; obwohl auch der LuftrShrenkrebs sich als 
verhornendes Plattenepithelcarcinom erwies, scheint es angesichts des 
langen Zeit~bstandes sehr zweifelhaft, ob es berechtigt ist, den Slo~teren 
LuftrShrenkrebs (dessen Wachstumstempo freilich nicht z~ sch~tzen 
ist) in Abhgngigkeit yon dem Nasenkrebs zu bringen (vgl. die Beob- 
achtungen yon ZuPPI~GV,~ S. 512 und ~hnlicher eigener Fall). 

Die im vorletzten Fall beobaehtete, nicht so seltene pneumonische 
Form des Lungenkrebses, die yon A. DIF,~r~Ic~ eine genauere Be- 
schreibang erfahren hat,  wirft iibrigens immer wieder die Frage auf, 
welchen Umst~nden sie ihre Entstehung verdankt;  ob sie aus Ein- 
briichen einer interstitiellen krebsigen Infil tration der Alveolarsepten 
in die Alveolarrs oder aus Aspiration fiber die Bronchiolen erfolgt; 
we]ehes sind dann aber im letzteren l~all die Bedingungen, die das 
Zustandekommen dieser immerhin nicht gew6hnlichen Ausbreitung 
begiinstigen ? Etwa ein pneumonisches Exsudat  (entzfindliches Odem), 
welches das Gedeihen freiliegender Krebszellen in den Alveolen ge- 
w~hrleis~et ? 

Ftir die intraoanalioul~re AusbreJtung, wenn auch nicht ffir. die 
urspriingliche Ents tehung auf dem Schleimhautwege, spricht in solchen 
F~llen der Befund des Durchtr i t ts  der Krebszellen durch die Stomata 
der Alveolarsepten in Zfigen, ~hnlich den die A1veolen bei der or0upSsen 
Pneumonie verbindenden Fibrinf~den. 

In ausgesprochenem Mal3e war dies bei folgender Beobachtung der Fall: 
Ein zerfallender Plattenepithelkrebs des Epipharynx (Sekt.-Nr. 674/35, 40j~hriger 
~ann) hatte, aul]er regionaren Lymphknotenmetastasen am Kieferwinkel, zahl- 
reiche knotige ~etastasen der Lungen gesetzt; an ihnen war die ausschlie$1iche 
intraalveolare Wucherung unter Erhaltung der stark hyper/~mischen Alveolar- 
septen auff~tllig; eine eigene Stromabildung schien g~nzlich zu fehlen. Die intra- 
alveol~ren Krebsnester standen dureh breite, die Sep~en iiberquerende Ztige 
miteinander in Verbindung. Die Entstehung der Lungenmetastasen auf aspira- 
torisehem Weg blieb nattirlieh aueh hier, trotz der pneumonischen Form der 
Lungen10kalisation nieht erweisbar, zumal welter vorhandene Lebermetastasen 
auf dbn B1utweg verwiesen. 

Verh/~ltnism~f~ig oft dr/~ngt sich die Frage auf, ob bei prim~rem 
Bronchialkrebs die weiteren krebsigen Ansiedlungen yon Krebs in 
derselben oder in der anderen Lunge aspiratorischen Vorg~ngen ihre 
Entstehung verdanken. Es mfissen zur Bejahung dieser Frage schon 
besondere Umst~Lnde vorliegen. Solche schienen beispielsweise in 
einem Fall vorhanden zu sein, wo neben einer grSl~eren Krebskaverne 
des rechten Oberlappens mit tStlicher Arrosionsblutung bei einem 
59jahrigen Manne (Sekt.-Nr. 1689/38) ein isolierter (!), nicht zerfallener 
zweiter Krebs als fragliche Metastase im linken Oberlappen vorlag. 

Virchows Archly. Bd. 316. 33b 
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t t ier war der Gedanke an eine intracanalieulire Metastase deshalb 
naheliegend, we i l  ich eine Woche v o r  dem Tode im Sputum freie 
erhaltene Krebszellen gefunden hatte,  was naeh meiner Erfahrung im 
Auswurf Von.Lungenkrebskranken, wie sehon gesagt, doeh viel seltener 
ist, als man gemeinhin, offenbar auch yon klinischer Seite, ann immt .  
Ira vorliegenden Fall ergab aber die mikroskopische Untersuehung, 
dait die beiden Lungenkrebse versehiedener Art waren; es war n~mlich 
def. reehtsseitige Oberlappenkrebs ein Blattenepithelkrebs, der links- 
seitige ein kleinzelliger Krebs mit  mehreren weiteren Eigentiimlich- 
keiten (Verka,lkung, Cholesterinablagerung usw.). Der erstgenannte 
Krebs hat te  eine ibm gleichartige Metastase in der Niere gesetzt, was 
aueh fiir die prim~re Natur  beider Lungenkrebse sprach: 

Im Schrifttum wird die Entstehung yon Ltmgenkrebs durch Aspiration yon 
Krebszellen 5fter zugegeben. Eine Beobaehtung yon tIiTz und OnSTE~LIN hut . 
groBe Xtmlichkeit mit meinem S. 506 gesehilderten Fall: Eine warzige multiple 
Papillomatose yon Epiglottis, ,Kehlkopf und oberer Luftr6hre bei einem 3jihrigen 
~dchen  fiihrte zur.Ausfiillung der Bronchiolen und zugeh6rigen Alveo]en (ohne 
begleitende Lymphangiosis carcinomatosa). Im Zusammenhang mit der Aspiration 
yon Gesehwulstzellen waren dagegen kleine tIohlrgnme im Lungengewebe, deren 
Wand yon warziger Besehaffenheit war. Die Beobaehter halten Imp]antaCions- 
metastasen ffir vorliegend nnd beziehen sich auf'ein mir niCht zugiingliehes Zitat 
yon I~IBADS~Au-DvMAS fiber eine ,,greffe bronchique" dutch Aspiration Yon Zellen 
aus einem SpeiserShrenkrebs. V o g z ~  und P ~ L i  beschrieben ein bSsartiges 
Adamantinom des Kiefers und sahen dabei als Aspirationsmetastasen gedeutete, 
sekund~re Tumoren der beiden Unterlappen mit Ausfiillung yon Bronchien; die 
Veranlassung batten wiederholte Operationen am Prim~rtumor in Narkose gegeben. 

Die Entseheidung, ob vorhandene Metastasen auf dem Schleim~ 
hautwege entstanden sind, ist gerade an der Lunge mit ihrem l~eiehtum 
an B l u r - u n d  Lymphgef~l~en und deren enger Nachbarschaft mit 
Bronchien sehr schwierig. Mikroskopische Befunde yon Durch- 
brfichen durch die W~tnde kleinerer Bronehien und so entstandene 
Verbindungen yon Bronchiallichtungen und peribronchialen Gewebs- 
spalten lassen keine Entscheidung fiber die I~ichtung des Durchbruchs. 
zu; desgleichen gibt es unzweifelhaft auch Einbriiche in die Alveolen 
aus embolisierten Alveolarsepten und die MSglichkeit so entstandener 
krebsiger Pneumonie. Selbst ein Fall wie die folgende, kiirzlich yon 
mir gemaehte Beobachtung, l~gt nur mit Wahrscheinllchkeit die 
Deutung einer bronehogenen Metastasierung zu: Bei  einem Bronchial- 
krebs eines Oberlappens fanden sich gehgufte tVfetastasen nur im 
Unterlappen derselben Lunge, abet gus den genannten Griinden konnte, 
zumal bei der durehschnittliehen KirsehkerngrSBe der Metastasen, 
der mikroskopische Beweis einer aspiratorischen Entstehung nicht 
erbracht  werden. In  2F~llen aus der jiingsten Zeit wurde der Verdacht 
fttr eine derartige Genese der Metastasen dadurch besonders nahe 
gelegt, a]s neben dem sicheren pr imiren 'Bronchialkrebs iiberwiegendl 
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subp leu ra l e  Metas tasen  in F o r m  flacher  K n o t e n  vorlagen,  die an  

b ronch i a l  e n t s t a n d e n e  tube rku lSse  Herde  er inner ten .  Die F~lle seien 

kurz  wiedergegeben : 
1. Xrebs des rechten Oberlappens (Sekt.-Nr. 345/47, 59jahriger Mann) mit 

eigensrtig plattenfSrmigen, subpleuralen Metsstasen, besonders der gleichen Seite; 
die sp/~rlichen der Gegenseite kozmten jedenfalls nicht dutch pleurogene Implan- 
tation entstanden sein, ds dieser Pleursraum obliteriert war. Der prim/~re Krebs war 
wahrscheinlich ein kavernSs umgewandelter Narbenkrebs der Lunge, wobei die 
Xrebskaverne in cinch dsvor gclegenen Bror/chus eingebroehen war; bier hatte er 
eine fein-papill/~re Form, ohne Stenose der Lichtung, war also fiir den Luftsti)om 
gut durchgangig. In den Metsstasen waren die Lichtungen kleiner Bronchien mit 
bloBem Auge zu sehen, was natiirlich nichts bewies. Es wurde eine grSBere Anzahl 
tier subpleuralcn Metastasen mikroskopisch untersucht; zum Tell erwiesen sic sich 
als milisre krebsige Pneumonien; hiluswarts angeschlossen konnte in einem Sttiek 
ein Bronchus festgestellt werdcn, dessen Epithel teilweise abgeschilfert und mit 
sicheren Krebszellen gemischt war. Der Krebs war ein grol]zeiliges Csrcinom mit 
plattenepit~helartigen, leicht identifizierbaren Xrebszellen, die oft stark vakuoli- 
siert waren und in grSBeren Ansammlungen Nekrosen aufwiesen. Die Vacuolen 
w~ren oft so groB, dal3 die Zellen Fettzellen glichen, die Krebsncster wie Fcttgewebe 
aUssahen. In  nekrotischen Bezirken waren you urspriinglichen Bestsndteilen 
Bronchien und Gef~Be als solche nicht mehr erkennbar, wohl abet begleitendes 
ruBhsltiges Bindegewebe in I~esten, was wenigstens den SchluB zuliel3, dab der 
Ausgangspunkt des Krebses an soIchen Stellen entwedcr der Gef/tg- oder tier 
Bronehialbaum gewesen sein muB. In  einem anderen Block fund sich die nekro- 
tische Krebsmasse sicher n0ch innerhalb eines Bronchus; besb/~rkt wird die Deu- 
tung, dab die Krebsmetastase bier yon tier Bronchiallichtung ausgegangen ist, 
dutch den Befund, dab die Bronchialwand an einer Stelle yon einem nekrotischen 
Krebszapfen durchbrochen war, tier auBerhalb des Bronchus in einen lebenden 
Krebsfortsstz auslies Zwei weiterc Befunde sind ebenfalls bemerkenswert: an 
mehreren Stellen fanden sich leicht erweiterte Bronehien, deren katarrhalisch 
epithelentbl5Bte W~tnde yon Krebsepithel besetzt waren und solche, wo letzteres 
sich frei in der Liehtung befand, ferner Stellen mit stark hyslinisierten Ringen, 
die nut friihere BlutgefaBe oder Bronchien gewesen sein kSnnen und ebenfalls 
Krebszellen enthielten. Die Elasticaf~rbung sieherte die Unterscheidung yon 
BlutgefgBen und Bronchien und zeigte, dab in der Tat kleine Bronchiolen yon 
Krebs erfiillt sein konnten und im Zusammenhang damit krebsige Broncho- 
pneumonien vorhanden waren. 

2. Der zweite Fall yon eigenartigen geh/~uften subpleuralen Metastasen betraf 
ein verjauehtes Carcinom der Zunge (Sekt.-Nr. 164/47, 65j/~hriges Weib) mi~ 
Ubergreifen des Krebses suf die Epiglottis. Auch bier fiir alas unbewaffnete 
Auge Peripherste peribronchiale, tiberwiegend in den Unterlappen sitzende Meta- 
stasen, in Form yon krebsigen platten Flecken. Der Eindruck sspiratoriseher 
Entstehungsweise dr/~ngte sich schon bei der Sektion suf, zumal weder region~re 
lymphogene noch irgendwelche h~matogene Metastasen gefunden wurden. 

Auch in diesem Fallc ergab die mikroskopische Untersuchung, dab die Krebs- 
pl~ttchen am Lungenfell unter der Pleura sitzen und miliare krebsige Pneumonien 
sind; innerhslb dieser Bezirke sind nicht nut die Alveolen und die interacinSsen 
Interstitien, sondern aach die Alveolarsepten yon Krebs erftillt; es sind Zell- 
haufen ohne eigeues Stroma; solche linden sich such in den kleinen peripheren 
Br0nchiolen, mit deren reihenweise oder einzeln abgeschilfertem Epithel vermischt. 
In  den mit Krebszellen gefiillten, erweiterten Alveolen hat sich das Epithcl in 
kubischer Form meist noch erhalten, sber die Elastinf/trbung ergibt eine gewisse 
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Rarefikation des Gerfistes. Die desquamierten Alveolarepithelien sind verfettet, 
die Krebszellen auch in ihren grSl]eren Haufen dagegen nicht. Oft sind die Bron- 
ehialwande zerstSrt und der Krebs im LymphgefaBsystem der Lunge zu sehen 
aber nur ebendort, hingegen nicht in der fibrigen Lunge. Zuweilen ist das 
Bronchialepithel auffi~llig gesehichtet, hochzylindriseh, so dab sieh der Eindruck 
eines vom Krebs induzierten Waehstums aufdrangt (~hnlich den atypischen 
EpithelwuCherungen des Plattenepithels in Haut und Schleimh~uten fiber 
Sarkomen). 

Im ganzen mfissen diese Beflmde. doch wohl als subpleurale, dureh Aspiration 
yon Krebszellen entst~ndene, miliare Pneumonien gedeutet werden. Es kommt 
hinzu, dal~ in diesem Falle aul~erdem eine tuberkul6se Bronchiolitis bestand, 
indem mehrere der erwiihnten subpleuralen tterde sich als typisehe, zentral 
anthrakotisch pigmentierte acinSs-nod6se Tuberkulosen entpuppten. 

Man kann gelegentlich bei Lungenmetastasen aus prim~ren Krebsen 
auBerhalb der Lunge Durchbrriche in die Bronchien, schon bei der 
Sektion in grSi~erer Zahl feststellen, wird aber bei Verfolgung der Frage, 
ob hierdurch weitere bronchogene Metastasen in der Lunge entstanden 
sind, auf die grSBten Schwierigkeiten stoiten. Je.maligner der Krebs 
oder das Sarkom ist, desto eher wird man, wie ich noch betonen werde, 
auch mit dieser Form der Ausbreitung rechnen dfirfen, desto hemmungs- 
loser und vie]gestaltiger werden sich abe~ auch die ribrigen Ausbreitungs- 
formen erweisen. Aus der letzten Zeit erinnere ich reich zweier solcher 
F~lle, woes  mir trotz Untersuchung einer ganzen Anzahl yon Lungen- 
stricken nieht mit.Sicherheit gelang , die Metastasierung auf dem Blut- 
oder Lymphweg mit Durchbriichen in die Bronchiolen auszuschliel~en 
(Sekt.-Nr. 264/48, 30j~hriges Weib und 263/48, 48j~hriger Mann) und 
die nach dem makroskopischen Befund naheliegend e bronchogene 
Ausbreitung zu beweisen. 

Die Berechtigung zu kritischen Zweifeln liegt also sicherlich vor, 
eine generelle Ablehnung des Vorkommens yon Krebsmetastasen 
innerhalb der Lunge auf dem Wege der Bronchien, wie sie noch jiingst 
(1947) H. E. WALT~E~ ausgesprochen hat, scheint mir indessen nicht 
richtig. Die Einwi~nde, welche nach ihm schon 1893 R. Buc~E~ 
erhoben hat, und die sparer noch MI~E~,  BORdeAuX, WILLIS u. a. 
wiederholt haben, l~Bt er noch heute gelten. Er  lehnt auch die schon 
eingangs zitierte Beobachtung yon M. LETULLE und A. JAQVEL~ (1924) 
ab, die bei einer miliaren Carcinose der reehten Lunge infolge eines 
Zylinderepithelkrebses der linken Lunge yon einer ,,Embolie bron- 
chique" (besser ist ihre andere Bezeichnung ,,m~tastases aeriennes") 
gesprochen haben. Auf die Frage der primaren 5~ultiplizit~t yon Lun- 
gencarcinomen, wolche W A L T ~  im Falle L~TVLLES und JAQv~I~s 
eher annehmen mSchte und wobei er sich auf das ,,bilateral miliary 
carcinoma" yon F~IssL-K~ox (1937) und auf das ,,diffuse primate 
Alveolarepithelcarcinom der Lunge" von S. W]~ISS~AN~ (1935) beruft. 
m6chte ich mangels eigener entsprechender Befunde nicht eingehen 
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Wir haben im Vorhergehenden die Krebse zweiter Orte des Luft- 
weges nur unter dem Gesichtspunkte der EntstehungsmSglichkeit 
eines zweiten Carcinoms durch Aspiration beriicksichtigt, miissen aber 
natiirlich, gerade angesichts des (eben erwiihnten) Vorkommens von 
]ebenden Krebszellen im Auswurf bei Lungenkrebs auch die umgekehrte 
Entstehung eines hSher gelegenen zweiten Carcinoms durch Inoku- 
lation ausgehusteter Krebszellen beriicksichtigen. Hierfiir besitze ich 
keinen einwandfreien Beweis. 

Ich verweise aber kurz auf den S. 505 angeftihrten Fall yon Bron- 
chuskrebs mit beiderseitigen Metastasen in den Gaumentonsillen. 

Im Bereich des Verdauungskanals dr/ingt sich die Frage nach der 
Metastasierung auf dem Schleimhautwege schon aus dem Grunde 
h~ufiger auf, well sowohl im Magen als im Dickdarm das Vorkommen 
zweier gleichzeitiger Krebse oder auch das Vorkommen eines Dick- 
darm- neben einem Magenkrebs nicht so selten ist, wobei man ent- 
sprechend der einsinnigen Bewegung des Darminhaltes hSchstens fiir 
den Colonkrebs die M6glichkeit der metastatischen Entstehung yon 
der Lichtung aus annehmen kann. Fiir den Magen lehnt KONJETZNY 
im Gegensatz zu KLEBS die Implantation yon Krebszellen in die 
Schleimhaut yon der Magenlichtung aus ab. Besonders vorsichtig 
wird man, wie schon oben bemerkt wurde und worauf auch Bf)NGE~EI~ 
aufmerksam gemacht hat, bei mehrfachen Krebsen der SpeiserShre 
sein; wiederholt habe ich bei scheinbar getrennten, voneinander welt 
entfernten Osophaguscarcinomen dutch Untersuchung dazwischen 
gelegener Wandausschnitte ganz feine krebsige Lymphstr~nge nach- 
weisen kSnnen. Manchms~l ]~t sich diese Art der IV~etastasierung 
schon vermuten, wenn zwar der eine, etwa der untere Krebs geschwiirig, 
der zweite (obere) yon wohlerhaltenem Epithel iiberzogen ist (Sekt.- 
Nr. 87/39, 59j~hriger Mann); in einem Fall (Sekt.-Nr.29/38, 58j~hriger 
Mann) war der obere Krebs stenosierend, der untere ulceriert und das 
Zwischensttick::mikroskopisch frei; trotzdem bleibt der Zweifel an tier 
Metastasierung auf dem Schleimhautweg berechtigt wegen der MSg- 
]ichkeit der diskontinuierlichen lymphogenen Ausbreitu~g nach oben 
oder nnten. 

Etwas schwieriger lag die Deutung des Zusammenhangs bei folgendem Fall: 
Neben einem grol3en abgeweideten, geschwiirigen und leicht jauchenden Krebs 
der unteren tt~ilf~e der SpsiserShre (Sekt.-Nr. 269/46) fund sich als einzige Fietu- 
stuse ein Schleimhautknoten hn rechten Sinus piriformis yon derselben leicht 
brSckeligen und papillomatSsen Bauart wie die R~inder des SpeiserShrenkrebses; 
mikroskopisch war diese Neubildung auf Schleimhuut und obere Submucosa 
beschrankt und, wie dor~, ein schwuch verhornendes Plattenepithelcurcinom. 
In der Nachbarschuft war die Schleimhaut macerier~ (Begiinstigung der Implan- 
tution ?); die tieferen W~ndschichten, vor allem Blur- und Lymphgefa$e, waren 
frei yon Krebs, desgleichen Q~erschnitte durch die obere SpeiserShre. Mithin 
best~nd, wenn m~n zw2i primgre C~rcinome ausschlieSen will, immerhin die 
iKSglichkeit einer durch Erbrechen entstandenen Imphnt~tionsmetastase. 
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Die b e k a n n t e  Duplizit/~t der Fal le  lieferte mir  k n r z  h in t e re inande r  
zweimal eine mul t ip le  Metas tasenbi ldung  im Magen bei hSher sitzen- 
dem pr imaren  bSsar t igen Tumor .  

Der erste Fall betraf einen 65jahrigen Mann (Sekt.-Nr. 127/31), bei dem ein 
angeb]ieher Krebs der ]inken Tonsflle durch I~adiumbestrahlung-vor 4 Monaten 
zur Vernarbung gebracht worden war; region/~re Lymphknotenmetastasen waren 
durch Operation entfernt worden. Die Sektion ergab multiple miinzenfSrmige, 
zum Teil zentral genabelte Metastasen der Magen- und der Duodenalsehleimhant 
(ohne Befall zugehSriger Lymphknoten!); sie entpuppten sich mikroskopisch 

Abb. 2. Inokulationsmetastase eines I~etothelsarkoms der Tonsille in der Magensehleim- 
haut (a); krebsfreie Submucosa (Sekt.-Nr. ]27/31, 65j~hriges Weib). u 18fach. 

als Metastasen eines Retothelsarkoms, zum Tell ganz an] die eigentliche Schleim- 
haut beschriinkt oder hSchstens mit Aufsplitterung der l~uscularis mucosae, im 
Duodenum allerdings his auf die BRv~ERschen Driisen und die l~uscularis 
propria vorgedrungen (Abb. 2). 

Eine eigenttimliehe Beobachtung yon Metastasen auf dem Schleimhautwege 
in die Schleimhaut der SpeiserShre nach vorher radiologisch geheiltem Krebs 
des Meso- und Hypopharynx will ZuePi~OE~ wiederholt gemaeht haben. Er will 
dabei eine Ausbreitung auf dem Lymphweg ausschlieBen und bringt den sekun- 
daren Krebs mit der Vornahme der Probeexcisionen am prim~ren Rachenkrebs 
und der hierdureh erfolgenden Verschleppung yon Krebszellen durch den Sehluck- 
akt in Verbindung. Auff~llig ist allerdings zweierlei: erstens dab in rund der 
tI/~lfte seiner F/ille die Metastase im unteren Drittel der Speiser6hre saB und dab 
10 F/tlle sich bei der Obduktion als sonst frei yon h/~matogenen Metastasen er- 
wiesen, somit die Entstehung der Schleimhautmetastasen auf dem Blutwege 
unwahrscheinlich war. 

Eine gleiche MSgliehkeit liegt bei einem Plattenepithelkrebs des rechten 
Unterlappenbronchus vor, den wir bei einer 56j~hrigen Frau untersucht haben 
(Sekt.-Nr. 40/45); bei ihr war 7 Monate vor dem Tode ein gleieh beschaffener 
verhornender Plattenepithelkrebs aus der Wangenschleimhaut operativ entfernt 
worden; allerdings waren in diesem Falle Metastasen in ttals- und Bronchial- 
drtisen, sowie verelnzelte Knochenmetastasen vorhanden, so dab die Beziehungen 
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zwisehen dem Bronehialkrebs und dem 5rtlieh geheilten Wangenkrebs taLsgchlieh 
unsieher sind (vgl. aueh die auf S. 507 [Sek~.-Nr. 689/39] und auf S. 508 erwghnten 
eigenen und fremden F~lle). 

Der zweige Fall war ein plat~enartiger, leieh~ gesehwfiriger Seirrhus des lV[agens 
in der Nghe der Kardia bei einem 56jghrigen Au~olaekierer (Sekt.-Nr. 231/31). 
~Tber die ganze Innenflgehe des Magens ausgestreut, besonders in der Nghe des 
Krebses und im Fundus, vereinzelt aber bis zum Pylorus, f~nden sieh flaehe, bis 
linsengroBe, weil]e Plgttehen bildende ~etastasen; ieh zghlte bis fiber 180 an 
der Z~hl (Abb. 3). ttis~ologiseh bot sehon der Primgrtumor einige bemerkens- 
werte Besonderheiten; zun/~ehst das Bild eines flaehen, in der Submueosa besonders 
bindegewebsreiehen, andetltungsweise gMlertigen und oberflgchlieh zerfMlenden 

Abb. 3. lVZultiple Inok~llationsme~astasell (i) der Magen- und Duodenalsehleimhaut bei 
prima.rein Scirrhus der l~ardiagegend (c) (Sekt.-Nr. 231/31, 56jghriger Mann). 

Carcinoms mi~ Umb~u der zum Teil erhMtenen Schleimhaut, hier nur gewShnlieh 
groBzellig zwisehen erhaltenen Fundusdrfisen, gelegentlich mit versehleimten 
Krebsriesenzellem Die kleinen Metastasen sing au/ die Schleimhaut beschriinkt 
und erscheinen als warzige Verdiekungen derselben; sie sind gleiehsam in die 
Schleimhau~ als deu~lich begrenzte Bezirke eingesehMtet und seharf yon der 
niehtkrebsigell Umgebung zu unterscheiden, obwohl die Metas~ase jeweils den 
B~u der Schleimhaut n~chzuahmen schein~ (Abb. 4); der Krebs reieh~ hSehstens 
an wenigen, of~ nur ~n ein~r einzigen Stelle, meist fiberh~up~ nieht unter die Mus- 
cularis mueosae. Er besteht zum Teil aus genau denselben eigentfimliehen loekeren 
l~iesenepithelien wie der Primgrtumor unter der K~rdia, und aueh hier sind diese 
mehr oder weniger, zum Teil to~al verschleimt. Der primgre GMlertkrebs lggt 
in seiner oberflgchlieh zerfallenden Zellage ohne weiteres erkennen, dal~ er grebe 
lebende, plumpe Krebszellen an die Liehtung abgegeben hat. Die jtingsten 
~et~stasen lassen erkennen, wie die Krebszellen in die Drfisenliehttlngen einge- 
drungen sein mfissen, da sie dor~ unter Erhaltung des Schleimhautgeri~stes ztmgchst 
nur die Drtisenepithelien verdrgngt bzw. ersetzt haben. Die Submucosa und die 
tie]eren Wan,dschichten sind ]eweils /rei vort Krebszellen, besonders ~uch die Gefgl3- 
umgebungen. Eigen~rtig w~r nooh, wie rasch beim Eindringen der Krebszellen 
in die Driisenschlguehe der Sehleimhaut d~ren normale Zellen in Beriihrung mit 
den Krebszellen unter feinVaku0Iiger Entartung zugrunde gingen. 
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I-Iier liegt ein Fall vor, der am ehesten den Forderungen gereeht 
wird, die an die Entstehung yon Metastasen auf dem Sehleimhautweg 
gestellt werden mfissen, n~imlich ausschlieltlicher Befall der Sehleim- 
haut  allein, Mangel anderer Verbindungen zwisehen Prim~rtumor und 
versehieden weir entfernten Schleimhautmetastasen, gleiehartiger 
Bau beider und Abgabe yon Krebszellen, zum Tell eigentfimlicher Art 
durch ersteren infolge oberfl~chlichen Zerfalls. Aueh einzelne Meta- 
stasen zeigten zentrale Eind.ellung und beginnende Geseh~vfirsbildung. 

Abb .  ~. Tel1 e iner  l insengrol~en, au f  die S c h l e i m h a u t  b e g r e n z t e n  I m p f m e t a s t a s e  des 
~r bei p r i m ~ r e m  Scl r rhus  ven t r i cu l i  der  ]Kardiagegend.  a Grenzen  der  ~[e tas tase .  

Vergr .  40fach. 

~be r  den Anfangsteil des Duodenums hinaus fanden sich keine Meta- 
stasen. Aber ihr Vorkommen fiber den Pylorus hinaus kann fiir die 
Inokulation der Sehleimhaut sprechen, da bekanntlich sonst Scirrhen 
des Magens mit dem Pylorusring abzusehneiden pflegen, d. h. auf den 
Magen begrenzt sind. 

Im Bereich der Harnwege kann ich reich nur eines beweisenden 
Falles yon Impfmetastasen aus deren Lichtung in die welter entfernten 
Schleimhautoberfl~tchen erinnern (s. unten). Sonst vermiBt man solche 
gewShnlich beim Krebs der Niere oder des Nierenbeekens im Bereich 
yon Ureter.oder Harnblase. Der sekund~re Krebs des Ureters in einem 
Fall yon Nierenbeekenkrebs (Sekt.-Nr. 393/30, 64j~hriger Mann) war 
ein Einbrueh yon aul~en durch K r e b s  der Lymphg~tnge. Dagegen 
kamen Fa]le vor, wo etwa Krebse des "Uterus eine zuerst nieht erkenn- 
bare careinomatSse Lymphangit is  l~ngs der Ureteren mit Einbrueh 
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in ihre Liehtung verUrsacht hat ten,  der auf  den ersten Brick bei Harn-  
r i iekstauung den Eindruek.~. yon reinen Sehleimhautmetastasen maehte 
und in einem Falle, wo Sin isolierter Krebsherd in  der Sehleimhaut des 
tIarnb!asenseheitels  saB, w~r zudem eine weitere I m p f m e t a s t a s e  dieser 
Sehleimhautstelle - -  ein linsengroges K n 6 t C h e n -  ~vorget~us~ht 
gewesen; die mikroskopisehe Untersuehung ergab jedoeh, bei geheiltem 
Portioeareinom, eine ausgedehnte versteekte krebsige Lymphangi t is  
der Harnblasenwand (Sekt.-Nr. 69/37, 38j/~hriges Weib). Ahlllieh in 
einem zweiten Fall (Sekt.-Nr. 63/37, 5ij~hriges Weib). 

Aus dem Sehrifttum seien 2 Beobaehtungen kurz wiedergegeben: W. G~ISLER 
verSffentlichte einen Fall yon Impfmetas~asen in der Fossa navieularis der Harn- 
rShre yon einem sehr unreifen, fast sarkomartigen Krebs der Pars prostatiea 
urethrae. A. B6G~x besehrieb eine urinogene Metastasierung eines Reetum- 
eareinoms in die Niere bei einem 51j/ihrigen Manne; der primfire Krebs war, 
ohne lokales Rezidiv zu maehen, operativ entfernt gewesen. Eine region~re 
Lymphknotenmetzst~se war in den Ureter ungef~hr in seiner mittleren H6he an 
2 Stellen eingebrochen; eine dadureh bedingte Stenose hatte vermutlieh mit 
Rfiekstauung des tIarns Krebszellen ins Nierengewebe gepreBt; dort fanden sieh 
uleerierte Nierenmarkmetastasen; h~matogene Metastasen wurden in diesem t~all 
vermil3t. Bei BSGER finden sieh noeh weitere Literaturnaehweise (B~JAe~ u. a.). 
Weitere Angaben aus dem Sehrifttum gibt I-Ii)ct~XL in seiner Neubearbeitung 
der Pathologie der Harnwege aus dem KAUF~A~sehen Lehrbueh an. 

Wie aus den einleitenden Darlegungen zu dieser Arbeit hervorgeht,  
wird das Vorkommen yen Im~]anta t ionsmetas tasen  auf dpm Sehleim- 
hautwege durehaus nieht allgemein anerkannt ;  sollte der kr i t i sehe  
Leser der hier mitgeteil ten Bebbaehtungen aueh noeh naeh Kenntnis-  
nahme des Falles yon miliaren Sehleimhautmetastasen des Magens 
S. 513 und der~ Abb. 3 Zweifel an soleher Deutung ~b~en, so diirften 
diese wohl angesiehts der nun folgenden Sehilderung eines Falles yon 
Ausscheidungscarcinose der Nieren und ableitenden Harnwege unbe- 
rechtigt  sein. Er  ist meines Eraehtens ein sieherer und in dieser Form 
noeh nieht erbraehter Beweis ffir das VermSgen maligner Zellen, sich 
ihren Weg durch Epitheldeeken z u  bahnen. 

Die Sektionsdiagnose bei der 41j~hrigen Frau (Sekt.-Nr. 762/47) 
laute te :  Generalisierte, iiberwiegend kleinknotige Careinomatose fast  
sgmtlieher Organe (Lymphknoten,  Lunge, Leber, Pankreas,  Sehild- 

d r i i s e ,  EierstSeke, Tuben, Magen, Duodenum, Mastdarm, Nieren, 
einsehlieglieh des Skelets mit  Ausnahme des Gehirns) naeh frfiherer 
Bestrahlung und sp~ter vorgenommener linksseitiger operat iver  Ent-  
fernung der l inken  Mamma wegen Careinom (Operation 2 Monate 
vor dem Tode). Allgemeine An~mie und Abzehrung. CareinomatSse 
Perikarditis und Pleuritis, Careinomatose des Endokards;  Implan-  
ta t ionsmetastasen beider Nierenbeeken, der Ureteren und der Harnblase ; 
krebsige Durehwaehsung des grogen Netzes; vereinzelte subdurale 
Metastasen, zahlreiehe solehe der I taut .  Eitrige Parotitis. GMlensteine. 
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Aus dem aus]i~hrlichen Selctionsprotokoll: Im Endokard finden sich zahlreiche 
kleinste bis kleinknotige, weil~liche Geschwfilste, am meisten im rechten Vorhof, 
weniger in der rechten Kammer, noch weniger im ]inken Herzen; kleinste strich- 
fSrmige und punktfSrmige Metastasen im Herzmuskel. 

Beide Nieren yon mittlerer GrSBe, ihre Kapsel scbwer abziehbar, auf der 
Oberfl~che zahlreiche kleinste bis kleinknotige Geschwiilstchen yon grauweiB- 
licher Farbe, auf der Schnittfl~che solche auch im iibrigen Parenchym und im 
Nierenbecken. Die Nierenbecken ]eicht erweitert, unterhalb des rechten ist eine 
Knickung des Harnleiters durch anliegende, stark vergr6Berte Lymphknoten 
im Zusammenhang mit den vergrSl]erten ,aortalen Lymphknoten. 

A b b .  5. E m b o l i s c h e  Ca rc inose  e ines  G l o m e r u l u s  be i  p r i m ~ r e m  B r u s t d r f i s e n k r e b s  
(Sek t . -Nr .  762/~7, 41 j~hr iges  W e i b )  m i t  b e g i n n e n d e r  A u s w a n d e r u n g  y o n  K r e b s z e l l e n  

in  d e n  K a p s e ] r a u m  (K).  u  300fach .  

Der linke Harnleiter ist im unteren Drittel durch Krebsmassen im kleinen 
Becken gleichmgBig eingeengt. Die Schleimhaut beider Harnlei~er zeigt kleinste 
wei$liche und derbere, polypenartige Verdici~ungen, zahlreich sind solche auch 
in der erweiterten tIarnblase. 

Mikroskopische Be[unde: Nieren. Miliare Carclnose mit Zerst5rung yon Rinden- 
teilchen, zuweilen no ch mit t~esten eingeschlossener ' Glomeruli. Unscharfe Be- 
grenzung der ~etast~sen. Der Krebs ist ein kleinnestriges, alveolgres, aber nur 
andeutungsweise und selten driisig geb~utes Carcinom mit zahlreichen Mitosen, 
die frei liegenden Krebsze[len eher kleinen Plattenepithelien &hnlich, die Haufen 
sehr dicht mit sehr chromatinreichen Kernen. Z~hlreiche Stellen mit reinen 
Glomerulusmetastasen (Abb. 5), wobei oft nut eine Gruppe der Schlingen yon 
Krebs ergriffen ist (Abb. 6). 0fter freie Krebszellen ira Kapselraum, ferner in 
benachbarten Tubuli; an anderer Stelle eine HE~Lssche Schleife roll yon 
Krebszellen. 

I m  Sudanpriiparat scheinen einzelne, in Glomeruli embolisierte Krebszellen 
verfettet, sonst der Krebs fetffrei. Einmal Krebszellen im Vas afferens. In den 
geraden H~rnkanglchen konnten keine einzelnen Krebszellen und keine Anhau- 
fungen solcher in_usrh~lb osier auBe~h~lb der Lichtung gefunden werden. Von 
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d e n  g e w u n d e n e n  R i n d e n k ~ n ~ l c h e n  g e h e n ,  wie y o n  den  Glomerul i ,  d ie  mi l i a r en  
u n d  submi l i~ r en  Me t~s t~sen  ~us,  wobei  m a n  e r k e n n e n  k~nn ,  wie die  Krebsze l l en  

Abb. 6. Ausscheidungscarcinose der Niere (vgl. Abb. 5): Fiillung des Kapselr~umes (a) 
eines GlomeruIus ~us embolisierten C~pillarschlinge n (b) und  benachbar ter  Kanhlchen (c). 

Vergr. 400fach. 

Abb. 7. Ausscheidungscarcinose der Nieren (vgl. Abb. 5 und  6): Implan ta t ionsmetas t a se  
eines Harnkan~lchens  mi t  Des t rukt ion  der Tubulusepi thel ien (a) und  Durchbrt~ch 

dutch  die Basa lmembran  (b). Vergr. ~00fach. 

under  V e r n i c h t u n g  de r  T u b u l u s e p i t h e l i e n  die  K a n ~ l c h e n w a n d  y o n  i n n e n  h e r  d u r c h -  
d r i n g e n  (Abb.  7). 

u ~rchiv. Bd. 316. 34 
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Ureter. Implantationsmetastasen in Form krebsiger Warzen, die der epithel- 
entb]51]ten Sohleimhaut aufsitzen (Abb. 8). In  der Wand kein Krebs, insbesondere 

Abb.  8. I m p l a n t a t i o n s m e t a s t a s e  i m  H a r n l e i t e r  bei Aussche i4ung  yon  Krebsze l len  durch  
die Nieren .  Lupenve rg rSBerung .  

Abb.  9. Jfings~e I m p l a n t a t i o n s m e t a s t a s e n  auf  tier epi~helentblSBten Ure t e r s ch l e imhau~  
bei Aussche idung  yon  Krebsze l l en  du t ch  die Nieren .  Vergr .  400fach.  

keine krebsige Lymphangi*is. Der Krebs vom selben Bau wie in der Niere und 
in den Me~stasen des Herzens nnd der Leber. Die jiingsten Implantations- 
met~stasen bestehen aus kleinsten Krebsnestern an Stelle yon Epithelliicken der 
Ureterschleimhaut (Abb. 9); sodann schieben sie sich etwas zwischen die Binde- 
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gewebsfasern der Submucosa, wachsen aber nie- weiter in die Wand, sondern 
hauren sich aussoalieltlich zu polypenar~igen Erhebungen gegen die Lichtung zu. 

Als besonders bemerkenswert an dieser Beobachtung w~re noch 
folgendes hervorzuheben: die ungewShnliche Generalisierung des 
Krebses im KSrper mit H~ufung sowohl der gew6hnlichen h~matogenen 
Metastasenorte, als aueh der Beteiligung yon serSsen und yon Schleim- 
h~uten, die unseharfe Begrenzung der Metastasen, was neben ihrer 
Zahl nnd der aus dem inikroskopischen Befunde hervorgehobenen 
Zahl der Mitosen ffir eine besondere B6sartigkeit des Krebses sprieht; 
m6glieherweise mit hervorgerufen durch die Aufeinanderfolge yon 
Bestrahlung und naehheriger Operation. Leider fehlt in einem solchen 
Falle - -  begreiflicherweise - -  die klinische Untersuchung des Blutes 
auf  Krebszellen. Sie h~tte vermutlieh bei der Massenhaftigkeit der 
Krebszellenembolien der Nierenglomeruli zu einem positiven Ergebnis 
geftihrt; yon unserer Seite fehlt leider eine mikroskopisehe Unter- 
suchung der Lungen; sie hiitte durch Naehweis besonders reichlicher 
krebsiger Capillarembolien (die aber bekanntlich an sich au eh  sons~ 
keine Seltenheit sind) das Kreisen yon Krebszellen in der Blutbahn 
in diesem Falle noch unterstriehen. Auch negative Feststellungen 
k6nnen erw~hnenswert sein, so die, daft eine makroskopisch siehtbare 
Lymphangiosis carcinomatosa der Lungen nicht vorhanden war, daft 
Hirnmetastasen fehlten und daft in der Niere das Mark nicht der Sitz 
von Metastasen war und seine Harnkan~lehen keine Epitheleinbriiehe 
durch den Krebs aufwiesen. 

Trotz der krebsigen Umklammerung der Ureteren ist nicht zu 
bezweifeln, daft die Schleimhautmetastasen der Harnleiter yon innen 
her entstanden sind; mSglicherweise hat aber die im Befundbericht 
angegebene Knickung des Harnlei~ers einr Harnstauung hervorgerufen, 
welche die Implantat ion der aus der Niere herabgeschwemmten Krebs- 
zellen begiinstigt hat. 

Grundsiitzlich erscheint an diesem Fall die besonders hochgradige 
inokulationsfi~higkeit der Krebszellen wichtig; sie ist wohl als ein 
Zeiehen besonders ausgesprochener Malignits anzusehen. Wir kommen 
auf  diesen Punkt  noch zurtiek (S. 522). Aus diesem Grunde wurde 
an dem besonders giinstigen Objekte des Harnleiters auf die allerersten 
Anf~nge der Schleimhautbesiedelung durch die vorbeifiieftenden Krebs- 
zellen geach'tet. Offenbar erhielten sieh diese im Harn eine Zeitlang 
am Leben; sonst w~ren ja auch die Schleimhautmetastasen der Ham-  
blase nicht mSglich gewesen. Aber es gelang nicht trotz der durch 
ihren dunklen chromatinreiehen Kern leichten Identifizierung der Krebs- 
zellen - -  die allerjiingsten Anfi~nge, etwa durch nur eine oder wenige 
Krebszel]en bewirkte Siedelungen im Epithel des Harnleiters aufzu- 
finden. Dies mag mit der raschen Vermehrung der einmal festhaftenden 

Virchows Archiv. Bd. 816. 34~ 
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Carcinomzellen und ihrer besonders auSgeprigten destruktiven Wirkung 
zusammenhangen. Allem Ansehein nach erfolgte der u der Ver- 
nichtung des normalen Schleimhautepithels dureh die Beriihrung mit 
den Carcinomzellen ebenfalls sehr schnell. Die' in Abb. 9 w~eder- 
gegebenen kleinen Implantationsmetastasen der Ureterschleimhaut 
sind allerdings nieht die jiingsten, die wit gesehen haben. 

In diesem Zusammenhang sei an die Arbeiten der Gewebezfichter 
erinnert, in denen der Versuch gemaeht wurde, in vitro Krebszellea 
im Beisein yon normalen Geweben verschiedener Art zum Wachstum 
zu bringen. Das Ergebnis war die ~berwucherung ieder zugesetztert 
normalen Gewebsart durch die Krebszdlen. Wir kommen am Schluf~ 
unserer Ausfiihrungen nochmals auf diese Arbeiten zurfick, wenn es. 
sich um die Beantwortung der Frage handeln wird, unter welchen 
Umst~nden eine Metastasierung auf  dem Schleimhautwege w a h r :  
scheinlich ist. I-Iier sei nut bemerkt, dab die Beobachtung des destru- 
ierenden Verhaltens der Krebszellen in vitro gegenfiber normalen 
Zellen keine Aufkl~rung fiber das Wesen des Vorgangs, d. h. fiber die 
ehemisehe Eater  der Aggressivit~t gebraeht hat, etwa den Beweis be. 
sonderer proteolytiseher Eigensehaften der Krebszellen, und aueh der 
mikroskopische Vorgang .ist bisher ungenfigend gesehildert worden.. 
~Tur dieienigen unter den normalen Zellen, die sich in der Kultur in 
unmittelbarer ~Tachbarschaft der wachsenden Krebszellen befinden, 
werden nekrotiseh; welcher Art aber diese Nekrose ist, wurde nicht 
gekl~rt. Die Krebsze]len jedoeh gewinnen bei diesem Prozeft an 
Wachstumsenergie, ihre Vermehrung wird besehleunigt (E. K~r 

Uber die Teigrage des V0rkommens yon Metastasen auf dem 
Sehleimhautwege ira Bereich des G e n i t a l t r a c t u s  ~ in Betracht kommen 
wohl h6chstens die weibliehen Gesehlechtsorgane - -  kann ich mangels. 
befriedigender Beobachtungen kurz hinweggehen. In absteigender 
Riehtung fehlen insbesondere alle Beispiele daftir auoh im Schrifttum; 
es sei nur kurz daran erinnert, dab bisher meines Wissens niemand bei_ 
den nioht seltenenSeheidenm etastasen der Chorionepitheliome bezweifelt 
hat, dal~ sie auf dem Blutwege entstehen, wiewohl mir das selbst nieht 
ganz sicher erscheint. In einem selbst beobachteten Fatle (20.11.41, 
51jihriges Weib). "con gleiohzeitigem Tuben- und Uteruskrebs dr ingte  
sieh die Frage auf, ob etwa ab- oder aufsteigend yon einem ersten 
Krebs aus diskontinuierlioh die Schleimhauf des zweit~en Organs. 
befallen worden sei. ~aehdem die bekannte Implant~tionstheorie yon 
SiMPso~ die Einpflanzung sogar niehtgeschwulstartiger Gewebsteile 
ffir die Entstehung d e r  extrauterinen Endometriose als Erkl~rung 
angenommen hatte, lag der Gedanke an einen analogen Vorgang bei  
bSsartigen Sehleimhautgew~ehsen im Genitalschlauch nahe; In dem 
angegebenen Falle war es ein sehleimbildendes, zum Tell loapili~r 
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gebautes Adenocarcinom; die Epithelien waren hoehzylindrisch, ohne 
Flimmern, mit aufgehelltem Protoplasma und SehluBleiste. 

Im Schrifttum (zit. bei G6GL und LANG in der 9./10. Aufl. des E. KiUr~A~C~- 
schen Lehrbuehs) wird die intraeanalieul~re Metastasierung weiblicher Genital- 
krebse zum Teil zugegeben, zum Tell abgelehnt. Welches yon den beiden Organen 
den primaren Tumor hatte, lgBt sieh histologiseh nicht und makroskopisch, etw~ 
aus der verschiedenen Gr613e yon Prim/trtumor undMetastas e, nicht mit Sicherheit 
entscheiden. 

Fassen ~dr das Ergebnis unserer fiber 2 Jahrzehnte sieh erstreeken- 
den Beobachtungen zusammen, so mfissen wir bei aller gebotenen 
v orsichtigen Bewertung der F~lle doch zu dem Schlul] kommen, dab 
es eine Metastasierung yon b5sartigen Geschwfilsten auf dem Schleim- 
hautwege gibt; dabei bleibt der Begriff der Metastase gefal]t als 
diskontinuierliche Ents tehung vqn Tochtergeschwfilsten dutch Ver- 
sehleppung und Kolonisation der vermehrungsfahigen ma]ignen 
Ze]len an zweiten Often. Bei diesen ~r innerhalb eines t~Shren- 
systems aus Schleimh~uten paBt zwar der Ausdruck Impfmetastasen 
eben so gut wie ffir ser5se H~ute, jedoch ist damit nieht viel gesagt, 
d a i m  Grunde ja aueh die auf dem Blur- und Lymphwege dureh Em- 
bolisation entstehenden Metastasen Impfmetastasen sind. Dagegen 
w~ren Bezeichnungen wie ,Embol ie  bronehique" der Franzosen ffir 
die Lunge besser zu vermeiden; R o u s s r  spricht dagegen richtiger yon 
,,greffes ~ distance". 

Gibt man das Vorkommen v0n ~etas tasen  auf dem Sehleimhaut- 
wege zu, so hat man zu erk]~Lren, warum sie in Wirktichkeit so selten 
sind, zumal die Voraussetzungen dazu zun~chst h~ufig gegeben zu 
sein scheinen, wie etwa bei einem Magenkrebs. Voraussetzung ist das 
Vorhandensein eines der Sehleimhautoberfl~che aufsitzenden Krebses, 
tier lebende Krebszellen an die Liehtung abgibt, welche lebend weiter- 
transportiert  Werden. Einen Sonderfall bietet die Ausscheidung yon 
Krebszellen dutch Embolisation yon Glomeruli undEinbruch in den 
Bow~ANschen Kapse]raum. Die abgegebenen Krebszellen mfissen, ohne 
Verbindung mit einem Stroma, wenigstens eine Zeit]ang existenzf~hig 
und gegen den transportierenden strSmenden Inhalt  des Sch]eim- 
hautrohres (Sehleim, 1V[agensaft, Harn  usw.) widerstandsfahig sein. 

Man k5nnte also die Seltenheit der Netastasierung auf dem Seh]eim- 
hautwege damit erkl~tren wo]len, dab entweder yon zerfallenden 
Sch]eimhautkre'bsen nut  geschadigte und tote ode r  wenigstens keine 
resistenten Zellen abgegeben werden. Ferner kSnnte es daran ]iegen, 
dab es besonderer ~3egfinstigungen zur Inokulation bedarf, d .h .  dab 
im ailgemeinen gesundes Deekepithel nieht angreifbar ist und dag 
vielleicht nur gesch~digtes Epithel oder epithelentblSBte Stellen ffir 
die Ansiedlung tier Krebszellen geeignet sind. Eine solche Vermutung 
sprieht z .B.  R o u s s r  aus, und im seiben Sinne kSnnte die Abb. 9 
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der Harnleitermetastasen sprechen. Ich mSchte jedoch glauben, dab 
eine andere Erkli~rung der Wahrheit ni~herkommt. 

Es f/tllt auf, dab in einer Anzahl der Fi~lle mit Metastasiertmg 
auf dem Sehleimhautwege es sich urn of~enbar besonders maligne 
Tumoren gehandelt hat, sowohl nach dem makroskopischen wie dem 
mikroskopischen Befunde. Ich verweise als Beispiel auf die Sektions- 
diagnose und die Abbildungen im Fa]le der Ausscheidungsearcinose 
der Nieren (S. 516ff). Dieser Fall hat noch in zweifacher tIinsicht 
welter eine Bedeutung fiir unsere Frage: Erstens zeigt er, dag Krebs- 
zellen aus Schleimhautkrebsen nicht auf homologe Schleimh~ute 
angewiesen sind, wie es die Mehrzahl unserer loositiven Falle vor- 
t~uschen kSnnte; denn in dieser besonderen Beob~ehtung einer An- 
siedlung in den Ha.rnwegen und aus dem H~rn heraus, hat es sich um 
einen prim~ren ~amraakrebs gehandelt. Zweitens beweisen die histo- 
logischen Bilder, dab es zur Ansiedlung der Krebsze]len in Harnk~n~l- 
chen und in der Sehleimhaut der Ureteren keiner vor~usgehenden 
L~sionen der Sehleimhautdecke bedurft hatte. u konnte man 
erkennen, d~B die Bertihrung der normalen Eloithelien dureh die Krebs- 
zellen es war, welche erst die Lficken in den normalen Epithelreihen 
der I-Lrnkan~lchen und dem Verband der Ureterepithelien hervorrief. 
Das gleiche war tier Fall bei dem Eindringen der malignen Zellen in 
die Driisenschl~uche des Magens yon deren Miinduhgen aus im ]?a]le 
des primi~ren Kardi~krebses mit dem runden Hundert miliarer Schleim- 
h~utmetastasen (vgl. S. 513 und Abb. 3). 

Damit komme ich auf die Befunde der Gewebeziichter zuriick, die 
oben wiedergegeben worden sind. Ihre, fiir die Erkl/~rung der Sehleim- 
hautmetastasierung so wichtigen ]~rgebnisse sind noch dahin zu er- 
ggnzen, dab keineswegs alle transplantablen und in vitro angehenden 
Tierkrebse auch jenes destruktive Verhalten gegenfiber den in der 
Kultur beigegebenen normalen Geweben gleichmgBig zeigten. Die 
verschiedenen Tierkrebse haben einen verschiedenen Grad yon destru- 
ierenden Eigenseh~ften in der Gewebskultur. Da die zellzerstSrende 
Eigenschaft yon Krebszellen als das kennzeichnendste Merkmal ihrer 
Malignit~t ~ngesehen werden kann, so ergibt sich, dab wir gewisser- 
magen mit einer Skal~ yon ]36s~rtigkeit bei den verschiedenen Tumoren 
zu rechnen haben, und diese Annahme ist ja auch stillschweigend in 
der Praxis der histologischen Gesc}~wu]stdi~gn0se iiblich, wenn auch 
im Einze]fall aus dem mikroskopischen Bride allein nut ungef~hre Grad- 
bestimmungen der BSsartigkeit m6glich sind. M~n wird aber "nicht 
lehlgehen, wenn man als Gradmesser das Angehen der irgendwie 
verschleppten Geschwulstzellen als Metastasen auf g~nz verschiedenen 
Organen ansieht, und so kann man Ms Faustregel wohl aueh sagen, 
d~g ]e massenh~fter und allgemeiner die Metastasierung im Einzelfall 
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ist, man die Berechtigung zum Urteil besonderer BSsartigkeit hat. 
In diesem Sinne wird man zwisehen ~_ etastasen zu unterseheiden haben, 
die an irgendwie erfahrungsgemgl~ ,,disponierten" Gewebsorten vor- 
zukommen pflegen and solchen, welche an nngew6hnlichen Often sieh 
linden, wie etwa Muskulatur, Myoeard, Milz. Geschwfilste, welehe sich 
so ,,generMisieren", darf man ja auch aus anderen Grfinden, wie etwa 
das Melan0sarkom , zu den besonders bSsartigen zghlen. Aus diesem 
Grunde diirfte es wohl berechtigt sein, die oben geste]]te Frage naeh 
der Seltenheit der ~etastasierung auf dam Schleimh~utwege dahin 
zu beantworten, dab eben ein solcher Grad yon MMignitgt nur selten 
erreicht xvird, dal~ die destruktive GewMt der Krebszelle auch die im 
allgemeinen wenig disponierten, bzw. gut geschfitzten Epithelien cler 
Sehleimhgute anzugreifen vermag. Die Uberwindung der Epitheldeeke 
derselben versetzt dann die vermehrungsfghigen Krebszellen bereits in 
den Genul~ eines entblSl~ten Stromas, und die Bedingungen eines ~ber- 
gangs yon rein zelligem WaehStum in organisches (histioides) Wachstum 
sind damit gegeben. In gemisehten Kulturen wird dutch die Anwesen- 
heir yon lebenden Fibrob]asten das Waehstum yon Carcinomzellen 
gefSrdert, >Tach den schon oben angegebenen Erfahrungen der Gewebe- 
ztiehter gewinnen iibrigens die Krebszellen durch die Vernichtung der 
beriihrten normMen Zellen noch an MMignitgt, gemessen am Wachs- 
turn in der Kultur. ALI~]~RT FISOm~ (1930) sehildert eine solehe 
Ku]tur aus normalem and krebsigen Epithel mit den Worten: ,,Das 
Ganze sieht aus wie ein yon Carcinomzellen infiltriertes nekrotisehes 
Gewebe". 

Aus diesen Tatsachen dfirfte sieh ein hinreichendes Verstgndnis ffir 
die Entstehung yon Metastasen auf dem Schleimhautwege ergeben: 
Sie sind das Ergebnis einer besonders hochgezfichteten Malignitgt yon 
Krebszellen, Ms deren wesentlichste Eigenschaft ihr ausgeprggtes 
destruktives VermSgen gegen andere Zel!en, insbesondere gegen anderes 
Epithel anznsehen ist. 

Zusammen/assung. 
Die Frage, ob es eine Metastasierung auf dam Sehleimhautwege 

durch Transport iiberlebender Krebszellen innerhalb yon drfisigen 
RShrensystemen gibt, wird yon der ~ehrzahl der Untersucher bisher 
verneint. 

Diese Ab]ehnnng ist nicht berechtigt. Es wird eine Anzahl yon 
Beobaehtnngen mitgetei]t, wo Krebse und aueh Sarkome der Luft-, 
Speise- and Harnwege zu Implantationsmetastasen an anderen Stellen 
desselben ScMeimha.utrohres ffihrten, and ein Fall beschrieben, in 
welehem eine Ausscheidung #con Krebszellen dutch die Glomeruli zu 
multiplen Sch]eimhautmetastasen der ttarnwege geffihrt hut. 



524 RSSSLE: Metastasierung b6sartiger Geschwiilste auf dem Sehleimhautwege. 

Die Sel tenhei t  solcher Befunde wird darauf  zuri iekgefi ihrt ,  dab die 
bSsar t igen Gesohwulstzellen n u t  ausnuhmsweise  e inen so hohen Grad  
yon  Maligni t~t  erreichen, da~ sie bei  Ber i lhrung der no rma len  Sehleim- 
hautdeekzel len  diese vern ichten .  Die E r f ah rungen  bei  der Z i ieh tung  
yon  T ie r tumoren  haben  gezeigt, dab nu r  bei  hochgetr iebener  ,,Virutenz~' 
Krebsze l len  die mi t  i hnen  in  v i t ro  zusammengebraeh t en  n o r m a l e n  
Gewebszellen ve rn i eh t en  u n d  i iberwuehern.  E i n  solches des t ruierendes  
W a c h s t u m  bSsart iger  Geschwulstzellen ist  somit  als die hSehste Stufe 
der Maligni t~t  anzusehen.  U n t e r  der Voraussetzung,  dab diese Stufe 
bei den  menschl iehen Neub i ldungen  ausnahmsweise  erreieht  wird, i s t  
die Sel tenhei t  der ~ e t a s t a s i e r u n g  auf dem Sehle imhautwege zu vet -  
s tehen;  dar in  diirfte die theoret isehe Bedeu tung  dieses Befundes  zu 
sehen sein. 
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