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Die Generalisierung bSsartiger Geschwiilste folgt mannigfaltigen Ge- 
gebenheiten, die uns in vielem noch unbekannt sind. Bei der Ver- 
breitung der Tumoren auf h/~matogenem und lymphogenem Wege f/illt 
auf, dab zirkulierende Tumorzellen keineswegs in allen Organen zur 
Fixierung kommen. Zu den Organen, die bei sonst ausgedehnter Tumor- 
metastasierung makroskopisch fast immer unauff/~llig bleiben, gehSren 
aueh die Leptomeningen. Die ]?rage ist, ob die weichen Hirnh~ute bei 
allgemeiner Metastasierung tats/ichlich frei bleiben yon Tumorzellen, 
oder ob Tumorzellen eingeschwemmt werden, aber evtl. besonders leicht 
und h/tufig wieder zugrunde gehen. Sollte das letztere der ]?all sein, so 
ergibt sich die weitere ]?rage, auf Grund welcher Eigenschaften dies mSg- 
lieh gemacht wird. In diese Fragen greifen unsere Untersuchungen 
ein. Sie befassen sich besonders mit dem morpho]ogischen Substrat 
einer stoffweehselbiologischen Wechselwirkung zwischen Tumorzellen 
und ortsst/indigem Gewebe. ]?fir eine Tumorzellausbreitung innerhalb 
der weichen Hirnh~ute kommen zwei MSglichkeiten in Betraeht:  die 
selektiv-interstitielle (lymphogene) Ausbreitung und die innerhalb der 
Liquorr/iume. Die liquorgene Metastasierungsform ist die se]tenere. 
l~ber das weitere Schicksal yon Tumorze]len in den ~ul~eren Liquor- 
r/iumen ist nur wenig bekannt. In der Literatur konnte ich bei BEI~TKA 
und SEPP die Vermutung ausgesproehen finden, dab Araehnoidalgewebe 
im ganzen auf das Eindringen yon fremden, besonders geformten 
Stoffen sehr schnell reagiert und dab eine Grundbedingung ffir meningeale 
Tumorzellausbreitung vielleicht in einer herabgesetzten Reaktionslage 
der Schutzhfillen des ZNS zu suchen sei. 

]?iinf Sektionsf/~lle scheinen uns besonders geeignet, um auf die oben 
angeftihrten Fragen mit Beispielen einzugehen. Wir glauben, dab unsere 
Beobachtungen auch allgemein-pathologisch interessant sind. 

1. G. S. (Kr.-B1. 12109/51) 1.17j~thriger SchiLler mit folgendem klinischen Be/und: 
Mit 15 Jahren hgufig Erbrechen und anhaltende Stirnkopfschmerzen yon bohren- 

1 Fiir die Einsichtnahme in das Krankenblatt sowie fiir die h'eundliche Uber- 
lassung der ldinischen Daten bin ieh dem Vorstand der Psychlatrischen und Nerven- 
klinik des St/~dtischen Krankenhauses Niirnberg, Herrn Prof. Dr. v. BAEX~I~, 
zu besonderem Dank verpflichtet. 
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dem und dumpfdrfickendem Charakter. Zunehmende Gewichtsabnahme und 
GrSl3erwerden des Sch~tdels. Schwindelgeffihle, kurzdauernde Anf~lle yon Bewul]t- 
losigkeit. Reflexe und Tonus der ]inken KSrperseite gesteigert, linker Mundfacialis 
leicht paretiseh. Eine rechtsseitige Angiographie ergibt einen aul3erordentlich 
gro~en extracerebralen, gef~reichen Tumor im Bereich der rechten vorderen 
Seh~delgrube. Uberweisung yon ~firnberg nach Bad Cannstatt, wo mehrere Hirn- 
punktionen durchgeffihrt wurden. Das Material untersuchte Professor OSrE~TAC 
(dem ich ffir die Erlaubnis zur Wiedergabe seiner Befunde besonders danke) und 
stellte die Diagnose Arachnotheliom. Er dachte damals an cinen dieser ganz diffus 
wachsenden Tumoren, weft in einem der ersten Punktate in auffallend reichlicher 
Menge Arachnothelien vorhanden waren. Im Dezember 1951 wurde ein faust- 
groBer, 130 g schwerer Tumor entfernt, der par~median gelegen w~r und die g~nze 
rechte vordere Sch~delgrube ausgefiillt hatte. ~Tach dem Befund yon Professor OSTER- 
TAG machte der Tumor histologisch an den Randgebieten stellenweise einen sehr 
jugendliehen Eindruek. ~ach 6 Bestrahlungen erneute Hirnpunktion und histo- 
logische Untersuchung des Materials mit dem Ergebnis, da~ eine gewisse Tendenz 
des Tumorbindegewebes zur ~yalinisierung naehzuweisen war. Im April 1953 
verschlechterte sich der Zustand des Patienten zusehends. :Fragen wendet er sich 
nur schwerf~llig zu, wirkt stark organiseh verlangsamt, eingleisig. Neigt zu 
Perseverationen. Kann aufbrausen und zeigt Verlust hSherer ethischer Funktionen 
(uriniert ins Zimmer). Emotional und affektiv ist er wenig anregbar und kaum 
beweglich. Am 4. 12. 53 erfolgte der Tod. 

Die Obdu]ction (S.-Nr. 1661/53, Dr. CAI~ ) ergibt einen ~lteren Zustand nach 
Seh~deltrepanation im rechten Sehl~fen-Seheitelbereich. Grol3es Tumorrezidiv an 
der Unterfl~ehe des rechten Stirn- und Sehl~fenlappens. Starke Hirnschwellung 
(Hirngewicht 1580 g). Tumormetastasen in den weichen tt~uten vor allem der Medulla 
oblongata, des ganzen Rfickenmarks und der spinalen Wurzeln mit ~bergreffen 
auf die Wurzelnerven, die Spinalganglien und die peripheren Nerven. Ausgedehnte 
Tumormetastasen in den rechtsseitigen ttalslymphknoten, den Lymphknoten in 
beiden AchselhShlen sowie den paraaortalen, inguinalen und Beckenlymphknoten. 
Tumormetastasen in der ganzen Wirbels~ule und im Femurmark. Eitrige Bronchitis 
und Bronehio]itis. Bronchopneumonie in beiden Unterlappen. Randbl~hung der 
Lungen. Blutstauung der Organe. 

Histologisch l~ssen zahlreiche Praparate aus dem Bereich des Tumorrezidivs 
nirgends mehr normales arachnoidales B~lkchenwerk und physiologische Arach- 
noidalzellen erkennem Erst wieder an den Raudgebieten des Tumors zeigt sich 
die Araeh~oidea erhalten. An Stelle der normalen Strukturen der weichen Hirn- 
h~ute linden sich versehieden grol]e Zellen mit unterschiedliehem Protoplasmagehalt 
und h~ufig netzartigem Zusammenhang mit feinen argentophilen Fasern. Die Kerne 
sind meist bl~sehenfSrmig und hell, mitunter sind pathologisehe Mitosen an ihnen 
zu beobachten. Der Reiehtum an Capfllaren ist unterschiedlich, abet im grol3en 
und ganzen nieht fiberm~13ig stark. Naeh dem histologischen Bild kann man sich 
vorstellen, dal3 der Tumor yon der Arachnoidea ausgegangen sein kSnnte. Wir halten 
ihn fiir ein Sarkom der Araehnoidea. 

Von besonderem Interesse sind nun viele Pr~parate aus allen Rfickenmarks- 
abschnitten mit H.-E.-, v. G.-, Azan- und Bielsehowsky-Farbungen. Es handelt 
sieh um Pr~parate aus dem Bereich der ~edulla oblongata, des Hals-, Brust- und 
Lendenmarks, die im wesentlichen ein ganz gleichartiges Bfld zeigen. Man sieht 
fiberall im Subaraehnoidalraum und in den adventitiellen Spalten der pialen Gef~Be 
Sarkomzellen yon der oben besehriebenen Art und aueh kleinere, rundliehe Tumor- 
zellen mit grol3en dunklen Kernen und schmalem, hellen Protoplasmasaum. Haufig 
stehen die Tumorzellen in netzartigem Zus~mmenhang. :Nur ganz vereinzelt lassen 
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sich dazwisehen physiologisehe Arachnoidalzelten nachweisen. Sie sind deutlieh 
yon den dunkleren Sarkomzellen zu unterseheiden. ~irgends sind Tumorzellen in 
die Riickenmarkssubstanz eingedrungen. Eine ganz ausgedehnte Tumorinfiltration 
ist entlang der dorsalen Wurzeln zu beob~ehten. Sie ist so stark, dab die einzelnen 
Nervenfasern weir auseinandergedrgngt sind dureh Tumorzellen (Abb. 1). An der 
Duradurchtrittsstelle der Wurzelnerven fs stellenweise eine Verquellung mit  
Auflockerung des normalerweise straffen Gefiiges der Durg mater auf. Aueh EiweiB- 
ausfgllungen sind zu sehen. In  aufgefaserten Durabezirken sieht man weite Spalten, 
die zum Teil yon einem endothelialen Belag ausgekleidet sind. Am ~ e r g a n g  der 

Abb. 1. S.-Nr. 1661/53. Sarkom der Arachnoide~. Tumorausbreitung entlang tier dorsalen 
Wurzehl des Riickenmarks. Die Nervenfasern welt auseinandergeclr~ngt. 

Rfickenmarksh~ute in das Epineurium finden sich ebenfalls weite Spalten, die yon 
reichlichen mesenchyma]en Zellen mantelartig umgeben sind. Die meisten Spalten 
sind optisch leer, wenige enthalten Tumorzellen. An der Aul]enseite der Dura sieht 
man Sarkomzellen, wie sie auch in den peri- und endoneuralen Lymphscheiden der 
peripheren Nerventeile festzustellen sind. 

In  den Schnitten der erkrankten Lymphknoten ist fiberhaupt nichts mehr 
erkennbar vom normalen System der Lymphstral3en und dem lymphadenoider~ 
Parenchym. Stattdessen sieht man Bilder, die denen aus dem Bereich des Sarkom- 
rezidivs an der Unterfl~iche des rechten Sehlafenlappens entsprechen. Pathologi- 
sche Mitosen sind h~ufig zu beobachten, wie auch hier wieder ein deutlicher netz- 
artiger Zusammenhang der Zellen besteht. Das Knochenmark aus dem rechten 
Femur zeigt ein entsprechendes mikroskopisches Bild. Nur ganz vereinzelt linden 
sich zwisehen den Sarkomzellen noch erhaltene Knoehenbitlkehen. 

2. S.-Nr. 78/53 (Obduzent: Dr. CAI:~). Leiche einer 61 Jahre alten, hochgradig 
abgemagerten Frau. Sektionsdiagnose: Alter Zustand naeh Amputation der 
rechten Mamma wegen Carcinom. Careinommetastasen an der Operationsstelle. 
Carcinom der linken Mamma. Ausgedehnte carcinomatSse Infiltration der 
Weiehteile der ganzen ]inken Brustseite. Metastasen in den linksseitigen 
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Achsellymphknoten bei starker Sehwellung dieses Armes. Metastasen in der ]inken 
~qebenniere, im Hypophysenhinterlappen und in der Dura mater. Broncho- 
pneumonie im rechten Unterlappen. Atrophisches, braun-angmisches Herz. 

Mi/cros]copisch handelt es sich in den genannten Organen um Metastasen eines 
Carcinoma solidum. Besonders erwghnenswert sind die Prgparate yon der Hirn- 
basis. Itier, vor allem in den weichen Hauten des Nervus optieus, sieht man 
im gul~eren Liquorraum einzeln oder dicht beisammenliegende Krebszellen, die 
denen gleichen, die wir aueh in der linken Mamma gesehen haben. Das feine Faser- 
werk des Subarachnoidalraumes maeht  an diesen Stellen einen verquollenen Ein- 
druck, und es ist eine betrgchtliche Vermehrung yon araehnoidalen Zeilen zu 
bemerken. ~Neben einzelnen frei im Subaraehnoidalraum schwimmenden Phagocyten 

Abb. 2. S.-Nr. 78/53. Carcinomzellenim Subarachnoi4alraum (a). Beginnende Vermehru~g, 
Schwellung und Abrundung yon histiocyt~ren Zellen im Subarachnoidalraum (b). 

sieht man in der Umgebung yon Careinomzellen, mesenehymale Elemente die dieht 
aufeinanderfolgen und sehliel~lich immer mehr ansehwellen zu grofien knotenfSrmigen 
Zellkomplexen (Abb. 2 und 3). Solehe Zellknoten haben den Subarachnoidalraum 
stellenweise erheblich eingeengt oder ganz verlegt (Abb. 3). An den Stellen, an 
denen sie den Subarachnoidalraum vSllig versehliel~en, zghlt man in ihnen fiber 
100 Kerne, die aueh Mitosen erkennen lassen. Zellgrenzen sind nicht deutlieh 
naehzuweisen. Das Protoplasma erscheint verquollen und zeigt mitunter fein- 
gmnu]gre Einsehlfisse. BlutgefgBe sind innerhalb dieser Zellknoten nieht zu sehen. 
Gegen das umgebende arachnoidale Masehenwerk sind sie scharf abgegrenzt. An 
einigen Stellen fallen Araehnoidalzellhyperplasien bis zu knoten- oder pflzfSrmigen 
Bfldungen auf, die sich yon der Deckschicht der Arachnoidea in den Subduralraum 
entwiekelt haben (Abb. 4). SchlieBlich sind noch solehe Partien zu erw~hnen, an 
denen eine faserignarbige VerSdung des gul~eren Liquorraumes das Bild beherrseht. 
Stellenweise ist der Subaraehnoidalraum als schma]er Spalt zwisehen narbigen 
Bindegewebszfigen noeh erhaltengeblieben. In der Umgebung dieses Spaltes 
sieht man mitunter knStehenfSrmige Zellansammlungen und im Bindegewebe 
eingesehlossen pyknotische Carcinomzellen. In der ttirnsubstanz sowie im Nervus 
optieus linden sich keine Krebszellen. In den unteren Schichten der Hirnrinde im 
Bereich der Schlgfenlappen sind hgufiger kteine Blutgefgl]e durch hyaline Massen 
vSllig verstopft. Innerhalb dieser hyalinen Thromben fallen dunkelblaue, rund- 
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liche oder ovule Gebilde uuf, die die Form yon Zellen haben,  aber keinen Kern 
erkennen ]assen. 

3. S.-Nr. 1120/52 (Obduzent:  Dr. CAIn). Anutomisehe Diagnose: 61jghrige Frau 
mi t  doppelseitigem Mammacarcinom und Metastasen in den beiderseitigen Achsel- 
lymphknoten,  der Pleura visceralis dcr l inken Lunge, der Leber und  in der Riieken- 
muskulatur .  Thrombose der rechten Vena femoralis. Emboli  in rechtsseitigen 
Unter lappengsten der A. pulm. Eitrige Bronchitis und Bronchiolitis. Sehlaffes, 
in allen Teilen dilatiertes Herz. 

Mikroskopisch finder sieh in beiden Mammae ein Carcinoma solidum. Auf den 
Schni t ten vom Hypotha lamus  ist aueh der Nervus optieus in seiner Li~ngsriehtung 
mi t  den ihn umgebenden weichen t{~uten zu sehen. Im Subarachnoidalraum des 

~_bb. 3. S.-Nr. 78/53. Zelliges NinStchen im Subarachnoidalraum. 

Opticus liegen an  mehreren Stellen Krebszellen dicht  beisammen, die vSllig denen 
entsprechen, die in den Pr imgr tumoren zu finden sind. Sie liegen zum Teil frei im 
Subarachnoidalraum, zum Tell innerhalb homogener, blaBblgulicher Massen, die 
manehmal  zarte Faserbildung zeigen. In  der unmit te lbaren  Nachbarschaft  yon 
gut  erhal tenen Krebszellen fallen etwas kleinere rnndliche Gebilde auf, die im 
Zentrum einen dunkleren, homogenen Kern zeigen, um den sieh hellrStliche Massen 
konzentrisch gelagert haben. Es kann  sieh hierbei um untergegangene Zellen 
handeln  oder Abbanstoffe, um die sich Niederschlugsprodukte aus dem Gewebssaft 
aufgeschichtet haben. Diese Bildungen liegen wie die Tumorzellen im /~uBeren 
Liquorraum. Verkalkungen lassen sich an ihnen nicht  beobachten.  In  der 
Umgebung soleher Stellen ]assen sich Zeichen yon Fibrose nachweisen und vor  
ahem auch knotenart ige Anh~tufungen mesenehymaler Zellen. An einer Stelle 
ist die Arachnoidea starker  knotig verdickt  und ausgedehnt  fibrosiert. Zwischen 
den Bindegewebsmassen sind als schmale Spalten Reste des Subarachnoidalraums 
noch erhal ten.  Sie sind zum Teil yon endothelar t igen Zellen ausgekleidet, zum 
Tell yon gesehwollenen, abgerundeten t t i s t ioeyten umgeben, die knStchenfSrmig 
zusammengelagert  sind. In  der Hirnsubstanz unserer Pr/tparate und  in der t typo-  
physe sowie deren Stie] sind keine Carcinomze]len naehweisbar. 

4. S.-Nr. 1537/52 (Obduzent:  Dr. CAIn). Pathologisch-anatomisehe Diagnose: 
Alter Zustand nach Amputa t ion  der linken Mammg wegen eines Carcinoms bei einer 
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51j/~hrigen Frau in m/~$igem Ernahruugszustand. Carcinom der rechten Mamma. 
Ausgedehnte Metastasen in den Achsellymphlmoten, der Pleura parietalis und visee- 
falls beider Lungen, in der Leber, der Milz, in beiden Ovarien, der linken Neben- 
niere, im Hypophysenhinterlappen und im Hypophysenstiel. Carcinommetastasen 
in den paraaortalen Lymphknoten und der Wirbels~ule. 

Die histologische Untersuchung ergibt das Bild eines Carcinoma solidum. Die 
Metastase im ttypophysenstiel ist an einer Stelle in die weiehen H~ute eingewaehsen 
unter ErSffnung des ~tuSeren Liquorraums. Es ist eine starke Reaktion yon seiten 
des subarachnoidalen Gewebes zu bemerken, das hier viele zellige KnStehen her- 
vorgebraeht hat. Sie sind meist besonders gro$ und stark gesehwollen. Vielfaeh 
liegen sie so dieht beisammen, dug sie den Subarachnoidalraum des Nervus 
optieus ganz verlegen. Fibrosierungen sind nicht zu sehen. Am Ependym und 
am Plexus chorioideus des 3. Ventrikels keine Besonderheiten. 

5. S.-Nr. 1190/53 (Obduzent: Dr. I-I~G). Diagnose: Bei einer 63jahrigen Frau 
alter Zustand nach Amputation der linken Mamma wegen Carcinom. Carcinom 
der rechten Mamma. Careinommetastasen in den axillaren Lymphknoten beider- 
seits, in der Leber, der Wirbels~ule sowie an tier Unterflache des rechten Stirn- 
lappens nnd der rechten Kleinhirnhemisph/~re. Sehr zahlreiehe hirsekorn- bis 
erbsgroSe Metastasen im linksseitigen Musculus deltoideus. Die iibrigen Befunde 
sind in diesem Zusammenhang unwesentlich. 

Mikroskopisch erkennt man, dal3 die Metastasen im rechten Frontalhirn und 
in tier rechten Kleinhirnhemisphare im wesentliehen in der l~inde gelegen sind und 
zum Tell auf das Mark fibergreifen. Es linden sich ausgedehnte Nekrosen und aueh 
Blutungen in ihrem Bereich. An beiden Stellen ist das Krebsgewebe in breiter 
Front in die Leptomeningen eingewaehsen. Es sind sowohl die pialen Interstitien 
infiltriert, als auch der SubaraehnoidMraum. Mehrfach ist eine hochgradige Fibrose 
der Leptomeningen zu beobaehten, ohne dal~ sich noeh Pia und Arachnoidea unter- 
scheiden lassen. Zwischen ausgedehnten Faserziigen liegen solide tI/~ufchen yon 
Krebszellen. Stellenweise ist die Deeksehieht der Araehnoidea noeh erhalten und 
deutlieh als solche zu erkennen. An den Randpartien der Metastasen und in etwas 
weiterer Entfernung yon ihnen finder man wieder gleiehartige Bilder wie bei den 
vorhergehenden Fallen, d. h. starke knStchenartige Zellansammlungen mit erheb- 
licher Einengung des/~ul]eren Liquorraumes. Es sind abet aueh ZellknStchen auf 
der Deeksehicht der Arachnoidea ausgebfldet, die in den SubdurMraum ragen. 
Der Wandung des 3. Ventrikels sitzen stellenweise grSSere Komplexe yon Carci- 
nomzellen an, und zwar ist an diesen Stellen das Ependym zerstSrt. An anderen 
Stellen ist es gut erhalten oder zeigt granulierende Prozesse. tt/~ufig sind an den 
ependymentblSSten Stellen Wueherungen der subependym~ren Glia zu bemerken, 
die knospenartig in die Ventrikel vorragen. 

Bevor wir uns den MSglichkeiten tier Weiterverbreitung yon Ge- 
schwulstzellen innerha lb  der weichen Hi rnh~ute  zuwenden,  sei kurz auf 
die verschiedenen Ents tehungsweisen  der Meningealcarcinose einge- 
gangen. Die meis ten  Untersueher  ver t re ten  die Auffassung, da$ Carci- 
nommetas t a sen  in  den weichen Hirnh/~uten au] h~matogenem Wege ent-  
stehen. Wie bei der Tuberkulose lassen sich dabei  2 Fo rmen  unter-  
seheiden: die prim/~r meningeale  u n d  die plexogene Form.  Letztere 
k o n n t e n  wir in  unserem Material  zweimM beobachten ;  auf die Wieder- 
gabe dieser F/ille wurde hier verzichtet.  Schlie$1ich k a n n  auch eine 
hKmatogen in der Hi rnr inde  en t s t andene  Metastase v o n d e r  Hi rnsubs tanz  
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Abb. 4. S.-Nr. 78/53. Groi]e Zel lknStehen ~uf der  hul]eren Araehnoidal lamel le  m i t  
l=Iineinragen in den S u b 4 u r a l r a u m  bei gleiehzeit igen Carc inommetas t a sen  in 4er  Dura  ma te r .  

Abb. 5. S.-Nr. 78/53. Ansgedehnbe Fibrose tier Lep tomeningen .  Der Subarachno ida l r aum 
(a) is t  nu r  noeh als schmaler  Spal t  erhal tengeblieben.  I n  seiner U m g e b u n g  hist iocyt~re 

Zel lkn6tchen (b). I n  der  ~Ii t te oben pyknot ische  Carcinomzellen (c). 
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auf das Gewebe der Pia fibergreifen und dadurch zu einer Meningeal- 
carcinose ffihren. Als Que]lgebiet ffir arterielle Tumorzellembolien ins 
Gehirn und die Leptomeningen sind in der Hauptsache Lungenmetasta- 
sen anzusehen. Es ist nieht notwendig, dab solehe immer als Knoten 
zu erkennen sind. Seit den Untersuehungen yon M. B. SCI~IDT ist 
bekannt, dab sehr hiiufig eine Versehleppung yon Krebszellen in die 
kleinen Lungenarterien vorkommt. W/~hrend in den meisten F/illen die 
Tumorzellen in kleinen Arterien nnd im Anfangsteil yon Capillaren 
stecken bleiben nnd sich entweder zu Metastasen entwickeln oder durch 
Organisation der thrombotisehen Hiille vernichtet oder abgekapselt und 
trotz erhaltener Wachstumsf~higkeit unseh~dlich gemacht werden, 
kSimen in selteneren F~llen Tumorzel]en die Lunge passieren, ohne in 
ihr haften zu bleiben, und nun mit dem groBen Kreislauf versehleppt 
werden. Dabei muB man aber eine direkte Passage yon Krebszellen 
dureh das Capillarsystem der Lunge hindurch ablehnen. Neuere Unter- 
suehungen von E. MiJLLER lassen es als mSglieh erscheinen, dab Ge- 
schwulstzellen unter besonderen Voraussetzungen das capill/~re Lungen- 
filter umgehen und auf dem Wege yon Nebenschltissen den grol3en 
K6rperkreislauf fibersehwemmen kSnnen. Mit diesen kurzen Er6rte- 
rungen l~LBt sich die Meinung yon LILIENFELDT, BENDA U. a. widerlegen, 
die den Lymphweg fiir eine Migration yon Geschwulstzellen in das 
Gehirn als den gebrs propagiert haben, Sieher kSnnen 
Carcinomzellen auch lymphogen veto Prim/~rtumor in die spinalen 
Nerven gelangen, aber auBerordentlich selten dringen sie weiter vor bis 
in das Rfickenmark. Diese eigenartige, imlner wieder gemachte ]3e- 
obaehtung hat zu der Vermutung gefiihrt, dab an der Dura-Dureh- 
trittsstelle der t~fickenmarksnerven ein Hindernis ffir die gegen das 
ZNS vordringenden Geschwulstzellen bestehen mug. lJber die Art dieses 
Hindernisses und fiber die Wirkung der Schranke ist niehts Sieheres 
bekannt. Unsere Untersuchungen haben sich aueh mit dieser Frage 
beschaftigt. Die Schranke gilt in gleicher Weise ffir in zentripetaler wie 
in zentrifugaler Riehtung vordringende Stoffe. 

Zuniiehst zeigen unsere F~lle, dab Tumorzellen h~ufiger in den 
Leptomeningen angetroffen werden kSnnen, auch wenn makroskopisch 
keine Anzeiehen daffir erkennbar sind. Offenbar kommt es aber seltener 
zum Manifestwerden yon Metastasen. Fiir die Frage des Angehens oder 
Untergangs verschleppter Tumorzellen sind viele Bedingungen yon 
Bedeutung, unter denen physiologisehe und ehemisehe Eigenschaften 
sowie die Reaktionsf~higkeit des ortsst~ndigen Gewebes und die je- 
weilige Abwehrlage, die Schwankungen nnterworfen sein kann, eine 
Rolle spielen. Uns interessiert vor allem die Frage nach der Art einer 
eelluli~ren Reaktion in den weichen Hirnh~uten und ihrer Wirkung auf 
die Tumorzellen. 
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In unserem Fail 1 (prim~res Sarkom der Ar~chnoidea im rechten 
Schl~fen-Scheitelgebiet) haben sich die Geschwulstzellen zun~chst auf 
dem Liquor- und Lymphweg der weichen H~ute des Gehirns aus- 
gebreitet. Es ist nirgends ein Ubertr i t t  yon Tumorzellen in die u  
RoBINschen R~tume nachzuweisen. Diese Tatsache verdient hervor- 
gehoben zu werden und fiigt sich gut in die Annahme yon SC~ALTE~- 
B~A~D, SPATZ, SCm~EVSSI~G u. a., da]~ zwischen Subarachnoida]raum 
und VIRcHow-Ro~I~scben R~umen ein funktioneller VerschluB besteht, 
den auch die Tumorze]len nieht durchbrochen h~ben. Aus dem ersten 
histologischen Befund yon Professor OST~TAG geht hervor, dal~ in dem 
Punktionsmaterial auffa]lend reichliche Araehnothelien zu beob~chten 
waren, w~thrend in den sp~teren Berichten dariiber nichts mehr erw~hnt 
ist. Leider ist das Punktionsmaterial zu sp~r]ich und auch sonst nicht 
recht geeignet fiir die Beurteilung der Frage, ob es sich etwa um eine 
Reaktion ortsst~tndiger Zel]en auf dus Tumorwachstum gehandelth~ben 
kann. Wenn eine so]ehe Reaktion eventuell im Anfangsstadium der 
Tumorentwicklung und Ausbreitung bestanden hat, so liel3 sie sich 
sp~ter, vor Mlem am Sektionsmaterial, in den weichen Hirnh~uten nicht 
mehr nachweisen. Von den Letomeningen des Gehirns ist nun der Tmnor 
nach ~bw~rts weitergewachsen in die weiehen t t~ute des Riickenmarks. 
An keiner Stelle ist es zu einer Infiltration der Rfickenmarkssubstanz 
gekommen. Die Weiterausbreitung ist entlang der spinalen Wurzeln 
und Wurzelnerven erfolgt. An der Duradurchtrittsstel]e der Wurzel- 
nerven ist der Tumor aus dem Subarachnoidalraum in das peri- und 
endoneur~le Spaltsystem der peripheren 1k~erven eingedrungen, ttierin 
sehen wir das Besondere dieses Falles. Unter physiologischen Be- 
dingungen hat sich auf experimentellem Wege eine Verbindung zwischen 
Subar~chnoidalr~um und peri- und endoneuralen Lymphgef~l~en tier 
Nerven nicht sicher darstellen lassen. KEY und RETzIvs konnten erst 
bei Anwendung eines hohen Druckes mit Injektionsversuchen nach- 
weisen, dal~ der Subarachnoid~lraum durch feine Stomata mit den 
Lymphgef~13en der Nerven in Verbindung steht. Wit glauben aber 
nicht, dad in unserem Fall nur druckmechanische Momente den Weg 
erSffnet haben. Wahrschein]ich spielen funktionel]e Bedingungen eine 
viel grSl~ere Rolle. Die an der Duradurchtrittsste]le der Wurzelnerven 
beobachteten 0dematisierungen und Eiwei~ausf~]lungen sowie Auf- 
faserungen stehen unseres Erachtens in Zusammenhang mit der Tumor- 
ausbreitung. Vielleicht kann man sie als morphologischen Ausdruck 
einer Art Prgcipitationsre~ktion auffassen. Dabei ist es zu einer Xnde- 
rung des chemisch-physikalischen Zustandes des l~asergerfistes ge- 
kommen mit Auseinanderweichen der Fasern und Erweiterung des 
Spal tsys tems. -Auch die im Epineurium der Wurzelnerven in der 
Umgebnng weiter Spalten mitunter gefundenen Reaktionen ortsst~ndiger 
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Zellen k5nnten mit dem Tumorwachstum in Zusammenhang stehen. 
Vielleieht kSnnen sie bei entsprechend starker Ausbildung einen Ver- 
schlufi der Spalten bewirken. In unserem Fall haben sie diese aber 
nieht verlegt, sie sind im Gegenteil weir und zum Teil mit Tumorzellen 
angefiillt. V~IT~ und E L s ~ a  beschreiben bei ehronischen Entziin- 
dungen, malignen Tumoren und Hypertoniefallen an der Duradurch- 
trittsstelle ganz ausgedehnte l~eaktionen ortsstandiger Zellen in Form 
yon Granulationen, die sie als Ausdruek einer Schrankenfunktion be- 
trachten, und zwar ffir Stoffe, die auf dem Lymphweg zum ZNS trans- 
portiert werden. Sie glauben, dab solehe Zellgranulationen zur Bindung 
toxiseher Substanzen fiihren kSnnen. Schon K ~  und R~TZIUS sahen 
bei ihren erw~hnten Farbstoffversuchen gerade in der Umhfillung der 
Wurzelnerven besonders reichliche Zellen mit der Fahigkeit der Phago- 
cytose. Wenn unsere Befunde mit der Tumorausbreitung im Sinne einer 
reaktiven Bedeutung zusammenh~ingen, so haben sie aber die Tumor- 
ausbreitung fiber den Meningealraum hinaus doch nicht aufhalten kSnnen. 
Die Aggressivit~t der Sarkomzellen ist auf die Dauer st~irker gewesen als 
die Wirksamkeit der Sehranke an der Duradurehtrittsstelle. Die dutch 
das Tumorwachstum bedingten anhaltenden Wirlcungen pathologischer Sto][- 
wechselprodulcte haben eine Jlnderung des chemisch-ph ysilcalischen Zustandes 
des Fasergeri~stes und des 5rtlichen Sto/]wechselgleichgewichtes hervorgeru]en, 
die schlie[3lich zu einem Nachlassen der Resistenz und damit zur (J//nung 
der Schranke ge/i~hrt haben. 

Es ist gewagt, aus den histologischen Priiparaten Schlul]folgerungen 
auf die Funktion zu ziehen, noch dazu, wenn sie so sehwerwiegende 
Fragen betreffen, wie die einer stoffwechselbiologischen Wechselwirkung 
zwisehen ortsst~ndigem Gewebe und Tumorzellen. Man muI~ sich fragen, 
ob morphologische Umgebungsreaktionen bei Tumoren, ganz gleieh, ob 
sie exsudativen oder produktiven Charakter haben, spezifiseh gegen die 
Geschwulstzellen gerichtet sind, oder ob sie als Reaktionen auf Zerfall 
yon Tumorzellen oder auf eine Seh~idigung des Ortsgewebes anzusehen 
sind. Im letzten Fall sind sie als einfache Resorptionserseheinungen 
aufzufassen. Ieh glaube, dal3 die besehriebenen mesenchymalen Reak- 
tionen an der Duradurehtrittsstelle der spina]en Wurzelnerven bei An- 
wesenheit yon Geschwulstzellen als unspezifisehe l%aktionen betraehtet 
werden mfissen, die genau so auftreten kSnnen bei entzfindlichen Pro- 
zessen, Infekten oder ~lutungen, da~ sie aber bei entsprechend starker 
Ausdehnung in der Lage sind, die Weiterausbreitung der Tumorzellen 
zu hemmen. 

Liquorgene Tumorausbreitung ist zweifellos seltener Ms lympho- 
gene. Es muB ein heterolytisches Geschehen zu einer gewaltsamen Er- 
5ffnung der Liquorraume ffihren. Unsere Befunde 2--5 zeigen innerhalb 
des Subarachnoidalraumes ein ortsst~indiges Zellsystem, dessen Bildung 
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wir in seiner MAchtigkeit mit der Anwesenheit der Geschwulstzellen in 
Zusammenhang bringen. Die Frage nach der Entstehung und Bedeutung 
dieser Zellkomp]exe soll im folgenden erSrtert werden. 

Von der Tunica fibrosa araehnoidis durchzieht ein radi~r angeord- 
netes Fasernetz den Subarachnoidalraum. Das teils welt-, tells eng- 
masehige subarachnoida]e B~lkchenwerk ist yon einem lockeren reti- 
eul~ren Bindegewebe angefiillt, in dessen Liickcn sich in normalhisto- 
logisehen Pr~paraten in m~l~iger Menge lymphocytenartige Zellen und 
mononucle~re Histioeyten finden, die veto Geriist der Araehnoidea ab- 
zuleiten sind. In unseren Beobaehtungen fiberschreiten die Zel]hyper- 
plasien innerhalb des subarachnoidalen Faserwerks welt das Malt des 
Physiologischen. Wir glauben an unseren Pr~tparaten Befunde ab]esen 
zu kSnnen, die geeignet sind, etwas fiber ihre formale und kausa]e Genese 
auszusagen: Als Beginn der Ver~nderungen sehen wit im Subarachnoidal- 
raum in der Umgebung der Gesehwulstzellen 0dematisierungen mit Auf- 
quellung der benaehbarten Fasern. Mit der sts Durehfeuehtung 
der Fasern nehmen aueh die Ze]len an Zahl und Gr51~e zu. Wghrend sie 
sonst nur sp~rlich und ziemlich schmal sind, treten sie nun reich]icher 
und besonders deutlieh hervor. Man sieht sie sieh abrunden und vor- 
buekeln, ihre Kerne schwellen dabei an. Eine einzelne Ze]le kann tropfen- 
artig der Faser anh~ngen. Durch ]ebhafte Zellneubildungen entstehen 
schliel~lich kugelartige zellige KnStchen, die sowohl nach der Breite als 
auch nach der HShe an Umfang weiter zunehmen. Sie sind zweifellos 
Ausdruek einer besonderen funktione]len Beanspruchung und Leistung 
des Ortsgewebes infolge der Auseinandersetzung mit den Gesehwulst- 
zellen. Die Proliferation des subarachnoidalen Mesenehyms mit der 
Aktivierung von Zellen ste]lt aber noeh kein Endstadium in dem ganzen 
Geschehen dar. Zunehmende Faserbildung kann unter Zuriicktreten yon 
0dematisierungen und Ze]lreichtum zu einer Fibrose fiihren. Ganz 
diffuse Vernarbungen beherrsehen stellenweise das Bild. Sie kSnnen der 
Endzustand stetig fortgeschrittener, bindegewebig organisierter Fliissig- 
keitsdurchtr~nkung sein, oder kSnnen yon zelligen Reaktionen abgeleitet 
werden. Den Ku~eren Liquorraum kSnnen sie ganz verlegen und die 
Gesehwulstzellen am weiteren Vordringen hindern. Manehe Bilder 
zeigen Careinomzellen innerhalb diehter Bindegewebsmassen tinge- 
sehlossen. ~qeben untergehenden Tumorzellen kann man auch Abbau- 
und Niederschlagsprodukte beobachten, in denen mitunter Kalk ab- 
gelagert ist. Die Vielfalt unserer Befunde in ihrer Form und Ausdehnung 
gibt einen Einbliek in die funktionelle Bedeutung dieser subaraehnoidalen 
Reaktionen, die wir a]s morphologisches Zeiehen einer Weehselwirkung 
zwischen Tumorzellen und Ortsgewebe betraehten. 

In der Frage nach der kausalen Genese der geschilderten Vergnde- 
rungen ist zunachst festzustellen, da~ wit solche Befunde innerhalb des 
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arachnoidalen Gewebes in dieser Intensit/~t nie nachweisen konnten in 
zahlreichen, zum Vergleich herangezogenen F/~llen verschiedener Alters- 
klassen, bei denen keine Tumoren oder Infekte bestanden und auch 
andere Bedingungen ffir eine solche Reaktion ausgeschlossen werden 
konnten. Wenn wir die verschiedenen Stadien der Ver~nderungen zu- 
sammengenommen und geordnet betrachten, so wird meines Erachtens 
naheliegend, dal~ toxische 1%eizungen und Einwirkungen den Anstol~ ge- 
geben haben. Sie haben nicht zu Gewebssch/~digungen gefiihrt, sondern 
die ortsst~ndigen Zellen in sehr intensiver Reaktion deutlich hervortreten 
lassen. Die Ausdehnung der Zellproliferationen h/s wesentlich auch 
mit der Massigkeit der Tumorzelleinschwemmung und der jeweiligen 
5rtlichen Abwehr]age zusammen, die Schwankungen unterwor~en sein 
kann. Anhaltende Reize ffihren rasch zu knStchenartigen Zellbildungen~ 
die stark anschwellen und den Liquorraum mechanisch verlegen kSnnen. 
Dabei haben die histiocyt/~ren Zellen die F/ihigkeit resorptive Leistungen 
zu vollbringen, sie kSnnen toxische und Zerfallsstoffe aufnehmen und 
speichern. DaB den Zellen des arachnoidalen Mesenchyms diese Funk- 
tionen innewohnen, haben schon frfihere l~arbstoffversuche yon W]~EI), 
ESSICK, AYER, ESSBACI~ gezeigt. Durch die Anwesenheit der Geschwulst- 
zellen im/s Liquorraum ist die P]uripotenz des subarachnoidalen 
Mesenchyms zur Entfaltung gekommen. Ob nun yon diesen Zellen auch 
Stoffe abgegeben werden, die inhibitorisch auf das Wachstum yon 
Tumorze]len wirken, vermSgen wir nach unseren Untersuchungen nicht 
zu sagen. Wir glauben abet, da$ das subarachnoidale Gewebe zu un- 
spezifischen Abwehrreaktionen f/~hig ist, die denen des RES entsprechen, 
und mSchten es zu diesem gehSrig betrachten. Seiner Leistung wird der 
Name Liquorfilter gerecht. Die Lagerung der Ze]len und ZellknStchen 
im Subarachnoidalraum entspricht der offenen und setzt sie wie Ufer- 
zellen in die Lage, vorbeistrSmende Stoffe aufzufangen und zu phago- 
cytieren. Die knStchenfSrmigen Zellverb/~nde bilden mit einzeln im 
/iuSeren Liquorraum schwimmenden Phagocyten eine Leistungsgemein- 
schaft. 

Das besonders oft beobachtete Auftreten yon Arachnoidalzell- 
knStchen an der Hirnbasis und in der Umgebung des Nervus opticus ist 
auffallend. Hierffir ]/~$t sich zwanglos eine Erkl/irung linden : es handelt  
sich an diesen Stellen um ein Sammelbecken fiir Abbau- und Fremdstoffe. 
Der Liquor flieBt hier nur tr/ige, vor ahem im Subarachnoidalraum des 
Opticus. Hier kann sogar eine Liquorstase bestehen, weft der Sub- 
arachnoidalraum am ~bergang des Nervus opticus in die Sklera blind- 
sackartig endet. Es sind also gerade an dieser Stelle gfinstige Voraus- 
setzungen fiir die MSglichkeit eines Anhaftens yon Geschwulstzellen ge- 
geben, wenn die Abwehr yon seiten des ortsstEndigen Gewebes unter- 
liegt. Andererseits kommt es bei erhaltener Reaktionsf/~higkeit gerade 
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hier zu besonders reichlicher Ausbildung der beschriebenen Prolifera- 
tionen des subarachnoidalen Mesenchyms. 

Wenn bisher die Fahigkeit des subaraehnoidalen Gewebes zur Proli- 
feration und Aktivierung yon Zellen mit phagocytarer Leistung be- 
sprochen wurde, bleibt die Frage zu er6rtern, ob bei der Tumoraus- 
breitung in den Meningen auch die Deckzellschicht der Arachnoidea der- 
artige Reaktionen erkennen last. Diese Zellschieht verdickt sich schon 
physiologischerweise an manchen Stellen zu seheiben- oder halbkugel- 
artigen Wucherungen, wie sie L. MEYE~ als ,,Epithelgranulationen" und 
FER~ER als ,,zellige Flecke" und ,,zellige Kn6tchen" bezeichnet haben. 
rdber die Bedeutung dieser eigenartigen Hyperplasien des Arachnothels 
ist nichts Sicheres bekannt. L. MEys~R glaubte, sie in Zusammenhang 
mit dem Delirium tremens, der Epilepsie, chronischer Meningitis und 
progressiver Paralyse bringen zu kSnnen. M.B. SCH~D~ hat sie reich- 
lich angetroffen bei chronischen Entziindungen der Hirnhaute. Nach 
FERS~s  Ansicht kSnnen sie vielleichtVorstufen yon PAccHIo~Ischen 
Granulationen darstellen, wahrend WE~D annimmt, sie seien ein kon- 
stanter hyperplastischer Proze~ der Seneszenz. Diese kurzen Schrift- 
tumsangaben aber Arachnothelhyperplasien lassen schon erkennen, da~ 
sie nicht einheitlieh benrteilt werden. Ich glaube nicht, daft sich itn'e 
Bedeutung in der Aufgabe als Deckbelag ersehSpft. EssBAcH betont, 
dal~ die Gestalt der Zellen an der Oberflache der Arachnoidea wesentlieh 
yon verschiedenen physiologisehen Zustanden abhangig ist nnd da~ sieh 
die normalerweise niedrig-flachen Deckzellen auf bestimmte Reize hin 
vergrSBern und vermehren kSnnen. In einigen Fallen land ich grol~e 
knotenfSrmige Hyperplasien des Arachnothels ganz besonders reichlich 
ausgebildet, und zwar in Fallen, bei denen auger Tumorzellen im gufteren 
Liquorranm auch noch zum Tell zerfallende Metastasen im Bereich der 
Dura vorhanden waren. Dabei sind die Zellen geschwollen und abge- 
rundet, einige enthalten Lipoidstoffe. Die Zellzahl ist weitaus h~her als 
gewShnlich in zelligen Flecken der Decksehicht. Ich mSchte in diesen 
Fallen einen Zusammenhang der hinsiehtlich ihrer Zahl und GrSfte deut- 
lieh vermehrten ArachnothelknStchen mit den nachgewiesenen zer- 
fallenden Carcinommetastasen in der Dura mater fiir wahrscheinlich 
halten und glaube auch, dal~ sie resorptive Leistungen vollbringen 
kSnnen. Vielleicht kann dadurch eine Diffusion toxischer Stoffe aus dam 
Subduralraum in den Subaraehnoidalraum verhindert werden. Ins- 
gesamt muft aber doch die Reaktionsfahigkeit des subarachnoidalen 
Mesenchyms gegeniiber den Proliferationen der Deckschicht Ms starker 
bezeichnet werden. 

Zusammen/assung. 
In den Leptomeningen werden verschleppte Tumorzellen mikro- 

skopisch 5fter angetroffen Ms meist vermutet  wird. Zum Angehen yon 
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Metas tasen  k o m m t  es seltener.  Nach  der  e rs ten  h~imatogenen Ein-  
schwemmung  k a n n  die  We i t e rve rb r e i t un g  yon Geschwulstzel len inner-  
ha lb  der  weichen t t ~ u t e  auf dem L y m p h -  oder  Liquorweg erfolgen. Beide  
F o r m e n  werden  besprochen.  Bei  e inem pr im~ren  Sa rkom der  Arachno-  
idea s ieht  m a n  an  der  Duradu rch t r i t t s s t e l l e  der  Wurze lne rven  Zell- 
und  Gewebsreakt ionen ,  die mi t  der  Tumorausb re i t ung  aus dem Menim 
gea l raum des Gehirns  und  R i i ckenmarks  in das  per iphere  L y m p h s y s t c m  
in Z u s a m m e n h a n g  gebrach t  werden.  Dabe i  wird  die F r a g e  einer funk- 
t ionel len Schranke  an der  Dura -Durch t r i t t s s t e l l e  der  R i ickenmarks -  
nerven  erSr ter t .  Bei Tumorze l l ausbre i tung  auf  dem Liquorweg  l inden  
sich im subarachno ida len  Maschenwerk  knStchenfSrmige Pro l i fe ra t ionen  
des Mesenchyms,  die  als das  morphologische  S u b s t r a t  einer  Wechsel-  
wi rkung  zwischen Tumorze l len  und  Ortsgewebe aufgefal~t werden.  Ih re  
formale  u n d  kausa le  Genese wird  besprochen.  Bei  gleichzei t igem Vor- 
handense in  yon Tumorze l len  im S u b d u r a l r a u m  ]assen sich auch Re-  
ak t ionen  im Bereioh des Arachnothe l s  beobach ten ,  zu deren  B e d e u t u n g  
Ste l lung genommen  wird.  
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