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I s t  man versucht, fiir das Ma6 der BSsartigkeit einer Gesehwulst 
unter Beriicksichtigung der von RSSSLE (1950) erhobenen Einschr~nkun- 
gen eine ffir alle Geschwfilste giiltige ,,Maligniti~tsskala" (I~AAGENSEN 
1933, WXLTnnR 1937) aufzustellen, so ergibt sich als ein wesentlicher 
Gradmesser neben dem 5rtlichen Wachstumscharakter  der Geschwulst 
die Art und Ausdehnung ihrer Metastasierung. K o m m t  hierbei der 
lymphogenen Ausbreitung im wesentlichen nur eine region~re filter~hn- 
liche, der Kontaktmetas tas ierung eine lokale und der Ausbreitung auf 
dem Kanalwege eine durchweg festbegrenzte Bedeutung zu, so ]iegt die 
besondere Gefahr der h~matogenen Metastasierung in der Generalisation 
des Tumors unter  Bildung yon Fernmetastasen.  Die Geschwulst t r i t t  
aus ihrem ersten Stadium des lokalisierten Wachstums fiber das zweite 
Stadium der region~ren Streuung in ihr drittes und letztes Stadium und 
ffihrt unter  rascher Steigerung der allgemeinen Abzehrung unaufhaltsam 
zum Tode. Uber die Ursache der sog. Krebskachexie ist bis heute wenig 
Sicheres bekannt.  0rtl iche KreislaufstSrungen, die (Jberschiittung des 
Organismus mit  den giftigen Zerfallsprodukten des Geschwulstgewebes, 
die St~rke des Gewebszerfalls, Anaemie und Hypovi taminose spielen 
hierbei eine wesentliche Rolle. GERLACtr ffihrt die Krebskachexie auf die 
toxische Wirkung des yon ihm bei s~mtlichen untersuchten Krebskranken 
- -  insbesondere in den carcinomatSsen Exsudaten - -  gefundenen 
micromyces universalis innatus zurfick. Wahrscheinlicher ist die 
Kachexie jedoch Folge verschiedener tiefgreifender OrganstSrungen; zu 
der GrSBe der Prim~rgeschwulst oder zur Verbreitung des Tumors im 
KSrper steht sie in keinem gesicherten Verh~ltnis. 

Als wesentlicher Ausdruck des biologischen Charakters einer Ge- 
schwulst gilt das Tempo ihrer Metastasierung. So bezeichnet RSssL~ 
es als einen mittleren Grad yon Malignit~t, wenn Krebszellen zwar in die 
Blutbahn einbrechen, abet  nicht mehr auszubrechen imstande sind und 

* Herrn Prof. R. RSSSLE zum 75. Geburtstag gewidmet. 
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also zugrunde gehen. Die Krebszellembolie fiihrt durchaus nicht immer 
auch zur Metastase. Es sei hier an die Untersuehungen yon M.B.  
SCI~MmT erinnert, der an der Lunge nachzuweisen imstande war, dab 
der KSrper wohl in der Lage ist, Krebszellen zu verniehten. Isolierte 
Fern- oder Spatmetastasen kSnnen zuweilen jahrelang , , s tumm" bleiben. 
L~ARSCH, RI~B~RT und Bo~sT sind sich dariiber einig, dab erst die beim 
Zerfall yon Krebszellen frei werdenden Toxine die Organe zur Aufnahme 
der Tumorzellen bereit machen mfissen. Amerikanisehe experimentelle 
Untersuchungen deuten auf eine priimetastatische Periode~ worauf auch 
schon BORST aufmerksam gemacht  hat. Aber krebsspezifische Proteine 
sind bisher vergebens gesucht worden. Die Immunit~tsreakt ionen des 
KSrpers gegenfiber Bakterien und deren Toxinen finden bei den Tumoren 
des Menschen kein Analogon, obwohl es beim Tier mSglich ist, gegen 
Impf tumoren  neben einer aktiven auch eine passive Immunisierung zu 
erzeugen (KII~D, I-IACKMANN 1944). Die Suche naeh Substanzen im 
Blutserum, die befahigt w~ren, Krebszellen zu zerstSren, ist ohne Er- 
folg geblieben. Ob die im Blur sehwimmende und mit  Eigenbewegung 
ausgestattete Krebszelle sich ansiedelt oder zugrunde geht, hi~ngt im 
wesentliehen yon der besonderen Stoffwechsellage des zu befMlenden 
Organs, seiner geweblichen Abwehrreaktion und nieht zuletzt yon der 
Virulenz und Leistungsbreite der Krebszelle selber ab. 

Zu den bSsartigsten Geschwfilsten i iberhaupt zahlen neben den 
Melanosarkomen und Mammacarcinomen die Seminome, aber erstaun- 
licherweise werden sie das erst, wenn sie aus ihrem relativ s tummen,  
meist 3 - -6  Monate dauernden ersten Stadium in das Stadium der 
Metastasierung iibergegangen sind. Vorher scheint die feste Tunica 
albuginea eine gewisse Organbeschr~nkung zu sichern. Gehen wir in 
Anlehnung an CHEVASSU und v. ALBE~TI~I yon der Vorstellung aus, dab 
das Seminom (Carcinoma macrocellulare solidum) als die hiiufigste Ge- 
sehwulst des Hodens vom spermiogenen Epithel der Hodenkaniflehen 
abzuleiten ist, so liegt hierin bereits seine tot ipotente Differenzierungs- 
f~ihigkeit, seine enorme Wachstumsm6glichkeit  und seine unabh~ingige 
Stoffwechselleistung begriindet. Was die Zelle an Kraf t  der Differen- 
zierung verliert, gewinnt sie zugleich an Energie des Waehstums (BAueR). 
Grit als Charakteristicum hSchster Malignitiit ein unbegrenztes zerstSren- 
des Wachstum, eine gleichzeitig lymphogene, hamatogene, cana]icul~ire 
und inocul~tre Metastasierung einschlieBlich der auf dem Sehleimhaut- 
wege - - w o r a u f  besonders R6SSLE hingewiesen hat  - - ,  sowie eine tief- 
greifende Kachexie, so darf der felgende ])'all Ms typisches Beispiel 
rechnen. 

Der 42j~hrige Patien~ erkrank~e 5 Monate vor seinem Tode an einer leichten 
Erk~ltung, yon der er einen chronischen Schnupfen und trockenes I-Iiisteln zurtick- 
behielt. Zwei Monate spi~ter traten plStzlich ziehende Schmerzen in der Brust auk 
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die jedoeh nach 14 Tagen wieder abgeklungen waren. W~hrenddessen begann der 
rechte I-Ioden unter leichten ziehenden Schmerzen anzuschwellen. Bei der RSntgen- 
aufnahme der Lunge fand sieh im rechten ~ittelfeld eine pflaumengroBe und eine 
weitere kirschgroBe rundliehe Verschattung, der klinisch ein versch/~rftes Atem- 
gerausch mit zahlreichen Rasselger~uschen entsprach. 

Wenig sparer stellte sich ein blasenbildender Ausschlag, zun~chst am linken Arm 
ein, der allm~hlieh auf den ganzen KSrper einschlie$1ieh aller Extremits gleieher- 
maSen fibergriff, allergiseh gedeutet und als ,,Pemphigus vulgaris", ,,toxisehes 
bull6ses E xanthem" oder auch als,,Erythema exsudativum multiforme" beschrieben 

Abb. 1. Sedimentausstrich yore Pleuraexsudat: Massenhaft stark polymorphe Tumorzelten 
mit Pdesenzellen. Papanicolaou. Ver~r. 800mal. 

wurde. Das Exanthem begann in Gestalt leicht erhabener fingernagelgrof~er h&mor- 
rhagischer Flecken, die sich bald in Bl~schen mit klarem serSsem Inhalt umwandel- 
ten, dann vereiterten, versehorften und schlieBlieh offenbar unter zentraler 
Abheilung - -  als ring- oder girlandenfSrmige Xrusten stehen blieben. Der Abstrieh 
vom Blgseheninhalt war steril. Wenige Tage ngeh Beginn des Exanthems setzte 
ein zun/~chst remittierendes, dann kontinuierliches hohes Fieber ein, das ehemo- 
therapeutisch nicht zu beeinflussen war. 

Der stark reduzierte und an/imische KSrper war subikterisch und zeigte eine 
Cyanose der Akren. Milz- und Ileocoecalgegend waren deutlieh druckschmerzhaft. 
Im peripheren Blur fanden sieh starke toxisehe Vergnderungen der Granuloeyten; 
das Serum wies eine Vermehrung tier Globuline anti Die Blutsenkung war stark 
beschleunigt; im Harn fanden sich Eiweil3 und Urobflinogen, im Sediment einige 
Erythroeyten und Leukoeyten. Erreger waren im Blu~ kulturell nicht nachweisbar. 

Sp/~ter zeigte das RSntgenbild eine weitere kirschgroBe Versehattung ]ateral 
fiber dem Zwerehfelt, sowie im linken Unterfeld eine massive Verschattung als 
Ausdruek einer exsudativen Pleuritis. Deren Punktion ergab ein sehr zellreiches, 
leicht hamorrhagisehes Exsudat vom spezifisehen Gewicht 1024. Die mikroskopi- 
sche Untersuehung des ausgestriehenen Sedimentes (Abb. 1) ergab massenhaft 
relativ kleine, stellenweise in Reihen und Linien angeordnete Tumorzellen mit 
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stark polymorphen chromatinreiehen Kernen und zahlreichen Riesenkernformen, 
wobei sieh dig Zellketten vielfach gitterartig fiberkreuzten, vielleicht eine Parallele 
zur epithelialen l~eihenbildung im histologisehen Aufbau des Seminoms un d offenbar 
bedingt durch spezifisehe Oberfl~ehenkrafte, wie sie in anderer Form yon den 
sehwimmenden Tumorzellkugeln im Exsudat des Adenoeareinoms bekannt sind. 

Auch der Abstrieh yon einer Ulceration des Hautexanthems lie~, wenn aueh nur 
ganz verstreut, Tumorzellen mit  starker Polymorphie und Riesenkernbildung er- 
kennen. Damit  war die klinische Diagnose: Metastassn eines bSsartigen Tumors 
gesiehert. Wenige Tage sp~tter starb der Patient  unter Odemen, Anurie und zuneh- 
mender Desorientiertheit. 

A b b .  2. S e m i n o m  des  r e c h t e n  H o d e n s  m i t  h ~ o t a s t a s i e r l l n g  i n  b e i d e  H o d e n  u a d  N e b e n h o d e n .  

DiG Obduktion zeigte t in  kirsohgroBes Seminom des rechten Itoden8 (Abb. 2) 
im Bereieh des Rete mit  Ubergreifen auf den Nebenhoden sowie mehreren kleineren 
Tumorknoten im linken Hoden und Nebenhoden. Die Schnittfl~che des Tumors 
war yon weil~lieh-goldgelber Farbe und durehsetzt yon zahlreichen kleinfleekigen 
Blutungen insbesondere an der Peripherie. 

Histologisch fanden sich die Hodenkan~lchen mit  ihren elastisehen M~Lnteln 
durehweg noch gut erhalten, w~hrend das spermiogene Epithel tells stark des- 
quamiert, toils unregelm~13ig, vielsehichtig und zuweilen syneytial gewuehert war. 
Ein bindegewebiges Stroma war nur stellenweise deutlicher ausgebildet und enthielt 
in seinen alveol~ren Maschen zahlreiehe kleinere Zellgruppen mit  gro/~en rundliehen, 
wechselnd chromatinreichen Kernen. In  den ausgedehnten Nekrosen gelang die 
Darstellung der elastisehen Fasern noch relativ gut. Auffallend war eine enorme 
Blutfiillung der Capillaren und Venen, insbesondere im angrenzenden Bereieh yon 
Hoden und Nebenhoden, wobei sieh die Venen verschiedentlieh thrombosiert, 
rekanalisiert oder mit Granulationsgewebe und Tumorzellen ausgefiillt zeigten. 

In  der rechten Lunge fanden sich neben einer hiihnereigroBen, runden undrelat iv  
seharf abgegrenzten weichen Metastase in der Unterlappenspitze mehrere walnul~- 
grol3e Metastasen sowie eine ]andkartenartige kleinfleckige Metastasierung im 
hilusnahen Unterlappenbereieh und an der Basis des Oberlappens. Dabei zeigten 
dig diffus verstreuten Herde deutlieh ein infiltratives Waehstum, tells interstitiel], 
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tells auf dem Bronchialweg oder unter Benutzung der CogNschen Stigmata nach 
Art  einer krebsigen, etwas fibrinreichen Pneumonie (Abb. 3). Multiple kleinste 
infarktartige subpleurale Metastasen hatten fiber der linken Lunge zu einer fibrinSs- 
hgmorrhagischen Pleuritis mit  500 cm a Exsudat geffihrt, wghrend sich rechts 100 cm a 
fanden. 

Die yon zahlreiehen Gesehwfiren fibersgte Haut zeigte auf dem Querschnitt 
(Abb. 4) unter einer dieken Sehorfkruste eine flecl~ige, die Gefgl]e zylinderartig 
begleitende, stellenweise spindelig aufgetriebene Krebszellinfiltration des Coriums. 

Abb. 3. Lunge: Multiplo kleinfleckige ~letastasen mit pneumonischer Infiltration der 
benachbarten Alveolen. I-IE. Vergr. 10real. 

Die infekti6s geschwollene und gelockerte Milz w~r von angmischen Infarkten 
auf dem Boden multipler Geschwulstzellembolien iibersgt. Ebenso zeigten 
die Nieren multiple kleinere perivasculgre Metastasen der Mark-Pdndenzone mif  
frisehen ~ngmischen l~indeninfarkten. 

Die reehte Nebenniere enthielt eine gr6Bere, stark yon Blutungen durchsetzte 
~etastase. 

Im Bereieh des unteren Ileum, des Coecum und des Colon ascendens fanden 
sich zahlreiche gereinigte sehfisself6rmige Geschwfire, die bei Fehlen eines beson- 
deren Randwalles wie ausgestanzt wirkten. Im Ilemn sal~en sie in Anlehnung an 
den Mesenterialansatz sattelartig in der Darmwand und ghnelten so sehr den 
Ulcerationen bei der Periarteriitisnodosa. Start einer kn6tchenartigen Sklerosierung 
der ernghrenden Gefgl3e fanden sich jedoch nur flache, linsenartige Verdickungen 
im angrenzenden ]V[esenterium, die auf dem Querschnitt nekrotisierte und thrombo- 
sierte Gefgl~e inmitten dichter zelliger Infiltrate erkennen lieBen. Die Tiefe des 
Geschwiirsgrundes war yon Krebszellen dicht und diffus durchsetzt. Ein taler- 
grol]es Geschwfir des Colon sigmoideum war perforiert und hatte zu einer ab- 
gedeckten fibrin6s-eitrigen Peritonitis geffihrt. 

Flache pseudomembran6se Ulcerationen fanden sich auch am Kehlkop] wie in 
der unteren SpeiserShre. 

40* 
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Der  u n t e r  D i l a t a t i on  beider  K u m m e r n  s t a rk  ge t r f ib te  u n d  erschl~ff te  He~z- 
muskel fiel h is to logisch  bei  schwacher  VergrSBerung d u r c h  e in  deut,]iche s 0 d e m ,  e ine  

Abb. 4. Haut :  Querschnitt  durch eln mit  einer dicken Schorfkruste bedecktes Krebs- 
geschwfir. Perivascul~re Metastasen im Corium. HE. Vergr. 15mal. 

Abb. 5. Myocarditis ca.rcinomatosa: Perivascul~re interstitielle Geschwulstzellinfiltr&te mit  
lymphooyt~rer und  histiocyt~rer l~eaktion. HE. Vergr. 200real. 

s t a rke  F r a g m e n t a t i o n  sowie d u r c h  wechse lnden  in ters t i t ie l len  Ze l l r e ioh tum auf ,  der  
weniger  bedingb war  d u r c h  einzelne,  d i f fus  e inges t r eu te  Zellen als  v l e lmehr  d u r c h  
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perivascular gelegene unregelmagige Haufen kernhaltiger Zellen (Abb. 5). Durch 
ihre Lage und eine Untermisehung mit  einzelnen Lymphoeyten und eosinophilen 
Leukoeyten wirkten sie den rheuma~isehen Granulomen nieht unghnlieh, ins- 
besondere da es stellenweise zu fibroblastisehen und histiocyt~ren Wueherungen 
gekommen war. Die deutliehe Polymorphie dieser Zellen jedoch liel~ sie als eehte, 
hamatogen eingestreute metastasierende Tumorzellen erkennen, so dab die Be- 
zeichnung als ,,Myocarditis carcinomatosa" wohl bereehtigt erseheint. Zu makro- 
skopiseh erkennbaren Metastasen war es dabei nicht gekommen. Eine beginnende 
sero-fibrinSse Perikarditis ergab 70 cm 3 Exsudat. 

Abb. 6. Leber: Innerhalb der L~tppchencapillaren schwimmende kleine, wechselnd chro- 
matinreiche, deutlich polymorphe Tumorzellen. HE. Vergr. 600mal. 

Auch die deutlich getriibte und verfettete Leber fand sich makroskopisch frei 
von Metastasen. Die zentralen L/~ppcheneapillaren waren wal l  mit  Blur gefiillt 
und stark erweitert, die Leberepithelien stellenweise vacuolig degeneriert; sie ent- 
hielten nut  geringe Mengen br/~unliehen Pigments. Auffallend war eine starke 
Verbreiterung der DmsEschen R~ume mit  Ausfiillung dureh ein feines wolkiges 
Exsud~t im Sinno der diffusen serSsen Hepatitis. Die stark gesehwollenen und 
Ieieht gewucherten Capillarendothelien hatten sieh h/~ufig aus dem Verbande gelSst, 
waren jedoeh durchweg gut yon anderen kleinen lymphoeytenartigen Zellen zu 
unterseheiden, die isoliert verstreut oder nut in Gruppen yon 3 oder 4 Zellen inner- 
halb der Capillarlichtungen lagen und deren Kerne dureh h/mfige Mitosen wie 
Amitosen und eine starke Polymorphie - -  trotz ihrer Kleinheit und ihres Chro- 
matinreichtums - -  ausgezeichnet waren (Abb. 6). Aueh hierbei d/irfte es sieh um 
im peripheren Blur schwimmende Tumorzellen handeln. Die GLIsso~sehen Felder 
enthielten nut vereinzelt geringe lymphocytgre Infiltrate, ohne dab sich Tumor- 
zellen interstitiell mit Sieherheit hgtten naehweisen lassen. 

Das geschwollene und 5dematSse Gehirn wies in der Leptomeninx fleckfSrmige 
Blutungen auf. 
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Somit zeigten fast s~mtliche Organe des KSrpers Absiedlungen yon 
Tumorzellen. Auff~lligerweise waren die Lymphknoten  weitgehend frei 
geblieben und selbst die iliacalen konnten nur geringe Infil trationen auf- 
weisen. Dagegen fanden sich im peripheren Blur sehr reichlich isolierte 
Krebszellen, wenigstens im Bereiche der an sieh yon makroskopiseh 
erkennbaren Metastasen frei gebliebenen Leber. Die zahlreichen Mitosen 
und Amitosen sind Beweis daffir, dab sie sich im peripheren Blur auch 
vermebrt  haben. .Die  Zahl der im Blur kreisenden Geschwulstzellen mug 
gewaltig gewesen sein. 

Wie aber kommt  es zu dieser Aussaat und we erfolgt der Einbruch 
in das Gefiigsystem ? Eine Verschleppung yon Tumorzellen auf dem 
Kanalweg fiber den Dnetus deferens ist bisher nicht beobaehtet  worden. 
Die Metastasierung des Seminoms erfolgt am hiiufigsten fiber den 
Lymphweg zu den iliaealen und paraaortalen Lymphknoten.  Von hier aus 
kann der Uber t r i t t  in das Blur entweder dureh infiltratives Waehstum 
gegen die untere Hohlvene oder fiber den Duetus thoraeicus dutch Ein- 
sehwemmung in die obere I-Iohlvene erfolgen. Ersteres f/illt ffir unseren 
Fall mi t  Sieherheit aus, letzteres ist bei der geringeren Infil tration der 
regionaren Lymphknoten  sieher yon untergeordneter Bedeutung. Der 
Einbrueh der Gesehwulstzellen in die venSse Blntbahn muB demnaeh in 
unmittelbarer  N/~he des Prim/~rtumors erfolgt sein. Querschnitte dureh 
den Samenstrang und das ihn umgebende Venengefleeht ergaben keine 
wesentliehen Ver/~nderungen. Dagegen waren die Hoden und Neben- 
hoden selbst s tark durehblutet  und yon Ext ravasa ten  fleekig durch- 
setzt, t t ier  kann eine Versehleppung yon Geschwulstzellen sicher leieht 
fiber eine blutige Unterwfihlung des Krebsgewebes aus sehadhaften Ge- 
f/~gen erfolgt sein - -  in gewisser Parallele zur Entstehung der Miliartuber- 
kulose aus nnterbluteten verk~sten Lymphknoten  (Gt~TTNER). Bedeu- 
tungsvoller aber ist wohl die manehmal  peritheliomartige Infil tration 
der Gef/~ge des hyper/~misehen Stromas dureh Tumorzellen, wodureh es 
zu zahlreiehen frischen und /~lteren, zum Tell rekanalisierten Throm- 
bosen gekommen war, die gelegentlieh aueh kleine Krebszellkolonien 
enthielten, wie sie bereits OBE~DORFER und WALTHER besehrieben 
haben, und was R6SSLE als eehte Gef/~Barrosion und eine Stufe hSehster 
Maliglfit/s bezeiehnet. So ist eine anhaltende, gleiehm~gige und doeh 
genfigend massive Tdbersehwemmung des ven6sen Blutes durchaus 
erkl/~rbar. Vom Hoden aus gelangen die Zellen fiber den Plexus pampini- 
formis, die V. spermatiea et iliaea zur unteren Hohlvene. 

Der fiir das Seminom eharakteristisehe frfihe Einbrueh in das venSse 
Gefiigsystem hat  zur Aufstellung der Trias: Hoden tumor - - re t rope r i to -  
neale Lymphknotenmetas tase  - -  Lungenmetastase geffihrt. Vet  dem 
arteriellen Kreislauf aber steht,  wenn wie im vorliegenden Fall das 
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Foramen ovale geschlossen ist, die Lunge als ein dichtes Filter, das trotz 
der:celativen Weite der Lungencapillaren ffir gew6hnliehe ZellgrSlten kaum 
durchl~tssig ist, so dal~ CEELE~N- und WINTEI~ die Thrombendarteri i t is  pul- 
monalis wie die Endoearditis parietalis careinomatosa beschreiben konn- 
ten. Die kleinen abgerundeten und isolierten Seminomzellen seheinen 
jedoeh zum direkten Uber t r i t t  yore arteriellen zum venSsen Capillarsystem 
bef~higt zu sein. Einzelnen kleineren Zellgruppen ist es mSglich, unter 
Umgehung der Lungencapillaren fiber die arteriovenSsen Kurzschlul~- 
anastomosen direkt in den grol~en Kreislauf zu gelangen (STELZSEI~), 
obgleich eine so massive Tumorzelleinschwemmung allein auf diesem Wege 
in Anbetracht  der wenigen Anastomosen der Lunge nicht erkl~rbar ist. 
Eine retrograde Metastasierung yon der unteren Hohlvene aus zur Leber 
oder Niere ist zwar m6glich, aber sicher nicht allein gegeben. Die Haupt -  
bedeutung bei der Dissemination aber kommt  wohl dem iibliehen Weg, 
einem direkten Einbruch yon Lungenmetastasen in die kleinen Venen 
zu, worauf besonders I~IBBERT, M. B. SCtIMIDT und STEm~- hingewiesen 
haben. 

Damit  ist die Uberschwemmung des gesamten Blutgefs mit  
Geschwulstze]len gegeben und zugleieh aucb die MSglichkeit einer aus- 
gedehnten arteriellen Metastasierung im Sinne der , ,direkten" ,,capil- 
l~ren" Embolie (Vmc~ow, ZAny) nach den Gesetzen der allgemein 
disponierenden Metastaseufaktoren (KATz). Ein gewisser Organotropis- 
mus der wandernden Krebszellen ist dabei nieht auszusehliel3en, obwohl 
n aeh COMAN, t~ISENBERG und McCuTcH~O~ kein Gewebe oder Organ als 
sehlechter N~hrboden anzusehen ist. An der cellul~ren Genese der 
Metastasen aber ist wohl kaum zu zweife]n, und die von VIRC~OW, 
BOSTROEM und H. MOLLEI~ vertretene Anschauung einer Entstehung 
yon Krebsmetas tasen durch eine humorale Infektion darf wohl als sieher. 
nieht riehtig abgetan werden. 

Zeigten die Geschwulstzellen in unserem Fall eine besondere Neigung 
zur Infarcierung gerade der periphersten arteriellen Bereiche, denen der 
Hau t  und des Darmes, so ist dies ffir das Seminom bisher nicht bekannt,  
obwohl Hautmetas tasen  bei den iibrigen Carcinomen in 1% und beim 
malignen Hypernephrom sogar in 5% der F~lle beobaehtet  werden. 

A!s einziger beriehtet W. I~IeItTER fiber multiple, mehr subeutan gelegene, nieht 
fiber erbsgroBe Kn6tchen der Haut in gruppierter Anordnung, die er lymphogen 
entstanden erkl~rt. 

I m  allgemeinen aber bietet wohl die Hau t  keine gtinstigen Verh~lt- 
nisse ifir die Ansiedlung yon Krebszellen. OBER~DORFER sieht die 
multiplen Hautmetas tasen  als Zeichen drohenden fatalen Ausganges, als 
infaustes Omen einer generalisierten Carcinose an, wobei der Tod 
sp~testens nach 1--6 Monaten erfolge. 
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Multiple h/~matogene DarmmetaStasen sind im wesentlichen mlr beim 
Melanosarkom, Chorionepitheliom und Mammacarcinom beschrieben 
worden. Fiir das Seminom bringt hier G~EILING einzig den Einbruch 
retroperitonealer Lymphknoten ins Duodenum, 

Die generalisierte Carcinose des Blutes und der Organe bleibt nicht 
ohne allgemeine Rtickwirkung auf den Organismus. Sehr rasch kommt 
es zur Beeintr/~chtigung des Stoffwechsels und des Kreislaufes und schliel~- 
lich zu septischen Erscheinungen. Das klassische Bild der Sepsis steht 
klinisch bald so sehr im Vordergrund, dal~ es bei Unkenntnis der Vor- 
geschichte zungchst schwer wird, die generalisierte Carcinose als Ursache 
des Krankheitszustandes zu erkennen, worauf unter anderen bereits 
FUNK und C~AWFO~D hingewiesen haben; so ist auch der oben be- 
sehriebene Fall lange Zeit als Sepsis oder Miliartuberkulose gedeutet 
worden. 

Versteht man unter der ,,Sepsis" mit H6RI•O eine im wesentlichen 
klinisch gepriigte Sammelbezeichnung fiir zahlreiche, iitiologisch wie 
kliniseh sehr versehiedene bakterielle Krankheitserscheinungen mit 
gleichem pathogenetisehem Grundvorgang in Gestalt einer yon einem 
,,Sepsisherd" (ScHoTTMI~LLEI~) aUS erfolgenden, fortdauernden oder 
periodischen Bakteri~mie, so ergeben sich zur generalisierten Carcinose 
weitgehende Parallelen, die erweisen, dag die totipotente maligne Zelle 
durchaus in der Lage ist, die gleichen ]clinischen und anatomischen Kranh:- 
heitsgeschehen auszulgsen wie die verschiedenen Mi]croorganismen. 

D i e  experimentellen Untersuchungen MILLBERGERS, dem es gelang, 
bei Meersehweinchen durch subcutane Inj ektionen toter Antigene (Pferde- 
serum) eine typische cyclische beispielhafte Infektionskrankheit mit 
TemperaturerhShung, Gewichtssturz und biologischer Leukocytenkurv e 
zu erzielen, haben gezeigt, dag das Geschehen bei der Infektionskrank- 
heit weitgehend a]s eine Reaktion des infizierten Organismus auf das 
durch den Erreger vertretene Antigen aufzufassen ist und dab Toxicit~t 
und Belebtheit des Erregers, denen man bisher eine grundlegende Rolle 
beimaB, nur modifizierende Bedeutung haben. Diese l~eaktion t r i t t  
jedoch erst bei einem ganz bestimmten Menge-Zeitverhiiltnis des Antigen- 
stromes ein. 

Eine besondere Empfiingliehkeitslage ist fiir die Sepsis nicht not- 
wendig. Sie entwiekelt sich gleichermaBen im anergischen wie im hyper- 
ergischen Organismus, wobei fiir die Entwicklung der Anergie offenbar 
einzig die Zufuhr einer ausreichenden Menge yon Antigen notwendig ist. 
Diese wird bei der Carcinose anscheinend erst nach einer l~ngeren, relativ 
stummen V0rbereitungsperiode erreicht. Steht bei der bakteriellen 
Sepsis dann die Schgdigung der Gewebe durch Toxine and Endotoxine im 
Vordergrund, so spielt bei der Carcinose die generalisierte Gesehwulst- 
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zellaussaat mit ihrer massiven Met~stasierung und den entsprechenden 
Kreislaufs~Srungen die wesentliche t~olle. Dem geht die Sch~Ldigung 
des Organismus durch dell Gewebszerfall yon Beginn an parallel. Ein 
soleher GewebszerfM1 wird bei einer so]it~Lren Gesehwuls~ mit relativ 
kleiner Gesamtoberfl~ehe und einer lokMisierten Hyper~mie, selbst 
we~m er grSl3ere Ausmage annimmt, yon relativ nntergeordnetem Ein- 
fluB auf das periphere Blur bleiben. Bei der massiv metastasierenden 
generMisierten Careinose jedoeh tibersehwemmen die Zerfallsprodukte 
des Gesehwulst- wie K6rpergewebes das Blur auf Grund der ausgedehn- 
tea KreislaufstSrungell und vielfaehen Gefi~garrosionen in wesentlieh 
hSherem MaBe. Sie sind durehaus in der Lage, im fortgesehrittenen 
Stadium hierdureh eine TemperaturerhShung hervorzurufen. Daneben 
abet mag fiir die Entstehung des Fiebers yon wesentlieher Bedeutung 
aueh der Gesehwulstzellzerfall innerhalb der peripheren Gef~gbahn selber 
sein. Dureh eine bakterielle Misehinfektioll allein ist das Fieber sieher- 
lieh nieht erkl/~rbar; in unserem Fall konnten kulturell weder aus dem 
Blut noeh aus dem Hautabstrieh (Blgseheninhalt) Erreger naehgewiesen 
werdell, wie dies aueh T~s TARDIEU, CASTEAUD, NOI~MAND 
U.a. nieht gelungen war. Der bakteriellen Sekund~rinfektion kann 
daher hSehstens eine untergeordnete zweite und im wesentliehen lokali- 
sierte Bedeutung zuerkannt werden. Der akute Fieberausbrueh, die 
Lebersehwellung, Myalgien und Adynamie sind bei der generMisierten 
Careinose wie bei der bakteriellen Sepsis gleiehermaBen vorhanden. 
Dal~ bei der Careinose die yon den bakteriellen Infektionen her ge- 
wohnten serologisehen und immunbiologisehen I~eaktionen ausbleiben, 
ist nieht so sehr verwunderlieh, wenn man bedenkt, dag die Kraft  der 
b6sartigen Gesehwulstzelle eben in der Widerstandslosigkeit des Organis- 
mus wie der Gewebe begriindet liegt. 

Es mag daher bereehtigt erscheinen, die mit einer generMisierten 
h~matogenen Metastasierung, einer fortgesehrittenen Kaehexie und mit 
septisehen Temperaturen einhergehende massive Carcinose des Blutes 
in Erweiterung des yon ROKITANSKY, I)EMME und ERICttSEN auf- 
gestellten Begriffes der ,,Carcinosis aeuta miliaris" oder des ,,Syndrome 
metastatique aigu" (HuGuEm~) und in Analogie zum bakteriellen 
Infektionsgeschehen als ,,metastasierende" Krebszellensepticgmie" oder 
einfaeher als ,,Krebszellensepsis" oder allgemeiner als ,,Cytosepsis" zu 
bezeichnen. Anseheinend erreiehen groBzellige differenziertere Carcinome 
diesen letzten Malignit~tsgrad nieht, sondern im wesentliehen nur das 
Mammaearcinom, das Seminom, Nebennierenrindenearcinom, Chorion- 
epitheliom und Melanosarkom. Von einer eigenen ,,Sarkomzellensepsis" 
zu reden, diirfte sich angesichts der geringen Neigung der Sarkome 
zur h~matogenen Generalisation und ttaftung ertibrigen. 
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Zusammen/assung. 
Die  a u s g e d e h n t e  h i~matogene  G e n e r a l i s a t i o n  eines  S e m i n o m s  m i t  

m u l t i p l e n  M e t a s t a s e n  in  L u n g e n ,  Hau$ ,  D a r m ,  N ie ren ,  Milz  u n d  N e b e n -  

n i e re  g i b t  V e r a n l a s s u n g ,  die i m  Vere in  m i t  e ine r  gene ra l i s i e r t en  M e t a s t a -  

s ie rung ,  e ine r  f o r t g e s c h r i t t e n e n  K a c h e x i e  u n d  s e p t i s c h e n  T e m p e r a t u r e n  

e i n h e r g e h e n d e  m a s s i v e  ] [~berschwemmung des  B l u t e s  m i t  K r e b s z e l l e n  

als  e in  be sonde re s  K r a n k h e i t s s t a d i u m  auf  de r  S tu f e  h S c h s t e r  Ma l ign i t~ t  

zu  b e t r a c b t e n .  

D ie  t o t i p o t e n t e  m a l i g n e  u n d  sich in de r  P e r i p h e r i e  v e r m e h r e n d e  Zelle  

i s t  d u r c h a u s  in  d e r  Lage ,  d i e  g l e i chen  k l i n i s chen  u n d  a n a t o m i s c h e n  

K r a n k h e i t s g e s c h e h e n  auszu lSsen ,  wie  es die  v e r s c h i e d e n e n  Mik roo rgan i s -  

m e n  bei  de r  Sepsis  v e r m S g e n .  D e m e n t s p r e c h e n d  w i r d  in A n a l o g i e  z u m  

b a k t e r i e l l e n  I n f e k t i o n s g e s c h e h e n  y o n  e iner  , K r e b s z e l l e n s e p s i s "  ode r  

, ,Cy toseps i s "  gesp rochen .  
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