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Uber einen Fall von Hypernephrom der Leber.
(Aus dem Pathologischen Institut der Kénigl. Universitit in Belogna.)
. Von
Dr. Bindo de Vecchi, Assistenten und Privatdozenten.
(Hierzu Tafel V.)

Unter den Organen des mengehlichen Korpers, die hiufig
. von Geschwillsten befallen sind, nimmt die Leber eine der
ersten Stellen ein. Wir sehen gutartige, bosartige, primire,
sekundire Tumoren in der Leber, in GroBe, Aussehen, Form
und Zusammensetzung ganz verschieden. Wenn auch das pri-
mére Karzinom selten und das primdre Sarcom nicht allzu
hiufig gefunden wird, so sind die Metastasen jener Geschwiilste
ebenso die iibrigen Arten der Tumoren auBerordentlich oft in
der Leber vorhanden. Uber einige derselben sind wir in Bezug
auf ihre Herkunft und Entwicklung volistindig im klaren, von
anderen dagegen miissen wir uns begniigen Hypothesen auf-
zustellen, um ihre Anwesenheit in der Leber erkliren zu kénnen:

Ieh glaube daher, dab trotz der vielen Verdffentlichungen
iiber primire Lebergeschwiilste in den letzten Jahren auch
der Fall, den ich hier ausfiihrlich beschreiben will, fiir die
Pathologie einiges Interesse beanspruchen darf.

Es handelt sich um eine 29jihrige Puerpera (Gamb. A.),
die, in der geburtshilflichen Klinik gestorben, von mir am
1. Januar 1901 seziert wurde. Eine Pyimie hatte Hautabscesse,
Eiterungen im Mediastinum anticum, akuten Milztumor, schwere
degenerative Myocarditis, Nephritis, Hepatitis verursacht. Es
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bestand eine Recto vaginalfistel, Salpingitis, Metritis purulenta,
toxisches sehr schweres akutes Lungenddem und die Degenera-
tion des Herzens hatten den Tod herbeigefiihrt.

In der Leber bemerkte ieh sogleich neben der erwihnten
Hepatitis eine auffallende Neubildung, die, wie ich gleich vor-
wegnehmen will, nichts mit dem klinischen Verlauf der
Krankheit zu tun hatte.

Ein Schnitt quer durch die Leber lief im rechten Lappen
in dessen unterem Drittel etwa oberhalb der Impressio supra-
renalis ein vom umliegenden Gewebe in Zusammensetzung und
Farbung ganz verschiedenes Gebilde erkennen. Ks war inten-
siv gelb, es hatte einen starken Glanz, einen matten Ton, war
deutlich lobuldr gebaut, mit blofem Auge sabh man weiBliche
petrlmutterglinzende Zilige und Streifen, die den Knoten um-
gaben und in ihn eindrangen und so stark das zwischen den so
gebildeten Maschen liegende Gewebe komprimierten, daB das-
selbe iiber die Schnitifliche hervorsah. Oben rechts am Knoten
befand sich ein groBes blutgefiilltes Gef4B. Der Knoten war
sonst iiberall von Lebergewebe umgeben.

Durch parallel zum Hauptschnitte gefithrte Schnitte konnte
ich die GrioBe des Knotens und seine Beziehungen zum Leber-
gewebe feststellen, von welchem er iberall durch seine beson-
dere Farbe scharf getrennt war. Seine Grofe entsprach der
einer NuB oder etwas mehr. Genau konnte ich am frischen
Material die MaBe nicht erhalten, und spiter hatten die
Fixationsfliissigkeiten die Farben so .gedndert, daf die
Grenzen nicht mehr scharf zu erkennen waren. Andere dhn-
liche Knoten konnte ich weder in noch auf der Leber irgend-
wo finden.

Die Diagnose blieb bis nach der mikroskopischen Unter-
suchung zweifelhaft, ein einzelnes Leberadenom glaubte ich
schlieBlich ausschlieBen zu konnen und lieB die Moglichkeit
zu, daB es sich um einen EinschluB von Nebennieren- und
Pankreasgewebe in die Leber handeln konnte in Anbetracht
des driisigen Baues und der Farbe des Knotens. Ich unter-
suchte deshalb alle Organe des Abdomens ganz genau, ob ich
auch an anderen versprengte Keime finden konnte, wie sie
mannigfach vorkommen (Pankreas succenturiatum, Pankreas in
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der Magen- und Duodenalwand, Nebennierenkeime auf der Niere,
lings der Blutgefafe an Nebennieren und Nieren, im Plexus
solaris, in" den retroperitonealen Lymphdriisen, im Lig. lafcum
am Ovarium ete.): alles war normal. :

Von den Knoten fixierte ich die eine Hilfte in Miillex-
scher Flissigkeit, die andere wurde in kleinere Stiicke zer-
schnitten und in den verschiedensten Fliissigkeiten (Alkohol
absolut., gesittigte wisserige Sublimatlosung, Flemming,
Zenker) fixiert, ein Stiickchen diente zur frischen Unter-
suchung. Die Stiicke wurden in Paraffin und Photoxylin ein-
gebettet und nach den verschiedenen Methoden, wie sie in der
histologischen Technik gebriuchlich sind, gefarbt.

Bei schwacher Vergroferung erschien der Knoten deutlich
lobuliir; zahlreiche Zellinseln verschiedener Gréfe, rund oder
oval, sind voneinander durch dicke Bindegewebsziige getrennt,
die den Knoten auch gegen das umliegende Lebergewebe ab-
grenzen, eine eigentliche Kapsel ist jedoch nicht vorhanden,
da eine kontinuierliche bindegewebige Einhiillung fehlt, viel-
mehr wird die Grenze dadurch gebildet, daB die Umhillungen
der einzelnen Lappchen miteinander verschmelzen. Das Binde-
gewebe ist fibros, sehr dicht, mit ovalen linglichen Kernen,
mit vielen Spalten, die zum Teil mit F¥ndothelien ausgekleidet
sind (LymphgefaBen und -spalten), und mit vielen Blutgefafen.
Aullen an der Lebergrenze sieht man einzelne abgestoBene
Bindegewebsfasern, die sich teilen und veriisteln, zwischen die
Leberzellen eindringen, sie voneinander trennen. Im Binde-
gewebe finden sich in der Nithe des Lebergewebes Hohlraume
von verschiedener Grifie, mit cubisch-cylinderisechem einschichti-
gen Epithel ausgekleidet, mit ovalen blischenformigen Kernen,
leicht als neugebildete Gallengéinge erkennbar, die an einzelnen
Stellen cystisch erweitert sind. Daneben liegen hie und da
kleine Herde kleinzelliger Infiltration. Das oben beschriebene
groBe Gefil an der Grenze des Tumors ist eine groBe Vene,
sie ist durch Lebergewebe von den Geschwulstliippchen getrennt.
Das umliegende ILebergewebe ist stark verindert, auBer den
erwiahnten Bindegewebsfasern, welche zwischen die Leberzellen-
balken eindringen, sind stark erweiterte Blut- und Gallenkapil-
laren vorhanden, die Leberzellen daher atrophisch, komprimiert,
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langlich; infolge der Gallenstauung sieht man reichliches Pig-
ment in den Leberzellen. Regressive Veréinderungen finden sich
auch an-den vom Tumor weiter entfernten Leberzellen; man muB
das fiir das Resultat eines allgemeinen Infektionsprozesses
halten.

Die den Tumor bildenden Léppchen sind nicht iiberall
deutlich voneinander zu tremnen, durch degenerative Verinde-
rungen ihrer Zellen und Deformation der Bindegewebshiillen
kommt es zustande, dafl manchmal einzelne Lippchen mit-
einander verschmelzen und einzelne Zellen von atypischem
Charakter sich vorfinden. Als Typus will ich ein Lippchen
wie folgt, beschreiben: Ein ziemlich regelmifig runder oder
ovaler Raum, von Bindegewebsziigen umschlossen, von deutlich
epithelialen Zellen eingenommen, die in einzelnen Gruppen
stehen, welche je mach der Lage am Rande oder in der Mitte
ein verschiedenes Aussehen zeigen. In der Peripherie der
Lippchen liegen sie in Sdulen, die radiir zum Centrum stehen,
meist wurden sie nicht von einer, sondern von zwei und mehr
Lagen von Epithelien gebildet. Zum Bindegewebe liegen sie
entweder senkrecht oder parallel, oder sie sind gewunden, so
daB sie im Schnitt kurz vor der Bindegewebshiille plotzlich
abzubrechen scheinen: aber sie kommen auch dicht an die
Hiille heran. Nicht immer sind diese Gruppen dentlich, sie
konnen sich vereinigen oder Bindegewebe und erweiterte (re-
faBe konnen die Zellen voneinander trennen. Auch in Gruppen
von 5—10 liegen die Zellen dicht nebeneinander, die Gruppen
aber ziemlich scharf voneinander geschieden. Natiirlich ist
diese driisenahnliche Gruppenform mnicht iiberall gleichm#Big
ausgebildet, wenn auch die meisten kreisformig liegen, so gibt
es doch auch lingliche, ovale, gewundene Gruppen; manchmal
sieht man einen der oben beschriebenen Ziige von der Periphe-
rie des Lippchens mitten in einer Zellgruppe enden. Bei
Untersuchung der Priparate kann man sich leicht davon iiber-
zeugen, daB die Anordnung der Zellen in Siulen die typische
ist, und daB bei Querschnitten durch die Séulen das Aussehen
von Driisenlippchen in Erscheinung tritt.

Bei genauer Untersuchung sieht man zwischen den Zell-
‘grappen ein rundes Lumen, ebenso bleibt in den Sdulen ein
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Kapal offen, an einigen Stellen ist das sehr deutlich aus-
gesprochen, an anderen kaum angedeutet; immer jedoch ist
der leere Rauwm, auch wenn er ganz deutlich ist, sehr klein,
eine besondere Substanz in ithm habe ich nicht finden konnen.
Die Hohlrsume tragen kein besonderes Endothel, wie man an
den in Sublimat fixierten und mit Heidenhains Kisen-Hima-
toxylin behandelten Schnitten am klarsten erkennen kann. Mit
dieser Methode sieht man an einzelnen Stellen der Priparate
zwischen den Zellen ein feines Netz von Kaniilen, welche mit
dem centralen Hohlraum kommunizieren: =diese Kanilchen
werden hellblan gefirbt, sie sind von fortlaufenden Linien um-
geben, welche eine richtige Basalmembran hilden. Ich halte
solche Membranen fiir ein Zellprodukt, nicht fiir eine Ver-
dichtung des Protoplasma, denn von diesem ist sie ginzlich
verschieden, und es bestehen keine Phasen, an denen man
den Ubergang des Protoplasma in die Membran sehen kann.
Die intercelluliren Kanilchen gehen auf der einen Seite alle
in den Zentralkanal, nach der anderen Seite lassen sie sich
aber nicht verfolgen, sie werden so fein, daf sie sich zwischen
den Zellen verlieren; zu den Gefifien haben sie keine Be-
ziehung. Aber nicht genug damit, diese Kaniichen haben
wieder Aste, die sich im Innern der Zellen verzweigen und
sieh dort verlieren; zum Kern haben sie keine besonderen
Beziehungen, auBer daB sie neben ihm liegen, ihre Zahl wechselt
in den verschiedenen Zellen, die untersucht werden.

Die unregelmifBigen, endothelbekleideten Riume zwischen
den Zellsgulen und -gruppen sind, wie aus ihrem Inhalt (rote
und weifle Blutkdrperchen) leicht zu erkennen ist, als Blut-
kapillaren aufzufassen. In den typischen Zellhaufen sind die
Kapillaren oft so eng, daB die Endothelien sich gegenseitig
bertthren, in den ganz groBen Lippchen mit Degenerations-
erscheinungen der Zellen sind die Kapillaren stark er-
weitert und bilden formliche Lakunen. In den GefaBen liegt
bald mehr, bald weniger Inhalt, je nach der GroBe des Lumens,
nach dem Grade der Konservierung, nach dem Druck, der
durch das Bindegewebe ausgeiibt wird, verschieden.

Die Zellen, die das Parenchym des Tumors bilden, sind
nach ihrer Struktur und Anordnung ausgesprochen epithelialen
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Charakters; sie sind polyedrisch, je mach ihrer Gruppierung
mehr oder weniger regelmifig, manchmal von zwei Seiten
komprimiert, cylindrisch oder mehr kubisch, mit zwei Seiten-
winden, einer Spitze und einer Basis, unter welcher Gefifie
und Bindegewebe liegen; die Spitze ist frei und liegt im Lumen
des oben beschriebenen formlichen Kanals. Durch Druck der
Zellen aufeinander, durch das umliegende Bindegewebe, durch
die erweiterten Kapillaren und schlieBlich auch durch sekun-
dire im Innern der Zellen sich abspielende Vorginge wird
dieses typische Bild mannigfach modifiziert; wir sehen dann
Zellen, die blaschenformig gestaltet, protoplasmareich erscheinen
oder linglich, mit spérlichem Protoplasma die Zeichen der
Kompressionsatrophie zeigen. Die GroBe der Zellen schwankt
infolgedessen, an den fypischen Stellen messen sie 20—24 p.
Der Kern dieser Zellen ist groB, blischenformig, liegt im
Centrum, wenn die Zellen nicht komprimiert sind; bei den
cylinderformigen liegt er der Basis ndher, bei den protoplasma-
reichen, sekundér veréinderten Zellen mehr an der Peripherie.
Das reichliche Chromatin der Kerne ist netzférmig angeordnet.
Kernkorperchen und #hnliche Gebilde wohl unterscheidbar,
in typischen Zellen etwa b—7 p grof.

Auch das Protoplasma zeigt sich an den verschiedenen
Zellen in wechselnder Weise: an den typischen ist es fast
netzartig angeordnet, enthilt kleine, unregelmiBig begrenzte
Vakuolen, die keinen Inhalt besitzen, soweit man mit den
gebriuchlichen Reagentien priifen kann (Alkohol, Osmiumsiure,
saure und basische Anilinfarben, Jodtinktur). Besser sieht man
die Struktur bei Fixation in absolutem Alkohol und Férbung
nach der Methode von Ehrlich-Biondi-Heidenhain. An
sehr vielen Stellen kann man jedoch von dieser vakuoldren
Struktur nichts mehr erkennen, man findet dann ein faseriges
Aussehen oder auch ein homogenes, stark lichtbrechendes,
direkt glasiges Protoplasma.

Die im Innern der Zelle befindlichen Substanzen fndern
oft den Charakter des Protoplasmas. Bei Alkohol-, Sublimat-,
Chromfixation sieht man Vakuolen hervortreten, die bald
groBer, bald kleiner, einfach oder mehrfach, manchmal nur noch
einen schmalen Protoplasmasaum am Rande fibrig lassen; der
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Kern riickt dabei an -die Peripherie der Zelle und erscheint
stark komprimiert und pyknotisch. An Osmiumpriparaten
erscheinen die denVakuolen entsprechenden Stellen schwarz,
man kann deswegen denken, sie wiren von Fett oder einer
die Fettreaktion gebenden Substanz gefillt. Die Verteilung
des Fettes ist jedoch eine sehr verschiedene, man trifft es bald
am Rande, bald im Centrum der Lappchen, sowohl in normalen
wie in degenerierten Zellen, einige Lobuli sind ganz frei, andere
enthalten reichlich Fettropfen, und in ein und demselben
Lobulus kann man Partien finden, die reich, dicht daneben
solche, die arm an Fett sind.

Dies Verhalten legt den Gedanken nahe, daB es sich bei
der Fettbildlung um eine aktive Titigkeit des Zellprotoplasmas
handeln konnte und daB die Anwesenheit von Fett mit einer
bestimmten Entwicklungsstufe der Zellen in Zusammenhang
stinde. In einigen Féllen jedoch, in denen das Protoplasma
fast ganz zerstort, die Kerne verdndert und geprefit erseheinen,
darf man eine allgemeine Fettdegeneration der Tumorzellen
nicht von der Hand weisen.

Ein weiteres Interesse verdient der Befund von Pigment-
kérnchen im Innern einiger Zellen. Ebensgo ungleichmibig wie
das Fett ist auch das Pigment verteilt. KEs liegt in unregel-
mibig gestalteten Kornern um den Kern herum, ist von gold-
gelber IFarbe, die durch die verschiedenen Reagentien nicht
beeinfluft wird. Fett und Pigment in denselben Zellen ist sehr
selten. Die Zellen selbst erleiden durch die Anwesenheit des
Pigmentes keine weiteren Veriinderungen weder in ihrem Pro-
toplasma noch in Bezug aunf die Farbungen, aus denen die gold-
glanzenden Korner stets deuntlich hervortreten.

Zur Untersnchung des Protoplasma habe ich die bekannten
Methoden angewandt (Heidenhain, Altmann, Galeotti),
irgendwelche Granulationen konnte ich in denselben nicht nach-
weisen. Mit der Heidenhainschen Methode wurden dagegen
die intercelluliren Kanilchen sehr deutlich sichtbar.

Neben der Verfettung zeigte sich als andere Degenerations-
erscheinung noch das Homogenwerden des Protoplasma, da-
neben noch die Druckatrophie der Zellen durch die erweiterten
GefiBe oder durch das umliegende Bindegewebe; eine echte
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Zellnekrose, eine Auflosung der Zelle habe ich jedoch nirgends
gesehen, wohl infolge der reichlichen Vaskularisation des neo-
plastischen Gewebes. Trotzdem habe ich, auch bei Anwendung
der Methoden von Flemming, Bizzozero, Martinotti, nie-
mals Kernteilungen gesehen.

Die Untersuchung auf Glykogen (nach Langhans) fiel
ebenfalls negativ aus, desgleichen die Untersuchung auf chrom-
affine Zellen (Reaktion mit Chromsalzen).

Bei den oben beschriebenen Priparaten handelte es sich
unzweifelhaft um einen neoplastischen Prozeb epithelialen
Charakters, die Sarkome und Endotheliome der Leber sehen
ganz anders aus.® Andererseit bestanden keinerlei Ahnlich-
keiten weder im Bau noch in der Art der Zellen zwischen
dem von mir untersuchten Tumor und den bisher beschriebenen

- Fillen? von Priméirkarzinom und -adenom der Leber. Nach
Verwerfung der Moglichkeit, da8 es: sich um eine atypische
Entwicklung eigner Leberteile handeln konnte (Bindegewebe,
GefiaBendothelien, Leberzellen, Gallengangsepithelien ete.), muBite
man an einen EinfluB, eine Absprengung von Keimen eines
anderen Organs denken, wie solche abgesprengten Keime nach
der Cohnheimschen Theorie die Ursache fiir adenomatdse
Neubildungen sein konnen. Makroskopisch erinnerte die Ge-
schwulst an Pankreasgewebe, mikroskopisch besteht dagegen
ein solcher Unterschied in Bezug auf Bau, Anordnung, Struktur
des Protoplasma, daB man den Gedanken an einen Pankreas-
einschluf aufgeben muB. Wenn dieser Grund schon relativ
stichhaltig ist, so haben mir sorgfiltige Literaturstudien eben-
falls gezeigt, daB Kinschliisse von Pankreasgewebe in der
Leber bis jetzt von iiberhaupt noch keinem Autor® beobachtet
worden sind.

Dagegen wurde ich bei Untersuchung der Priparate an
die Nebenniere erinnert oder vielmehr an die Struma supra-
renalis.

Die Adenome der Nebenniere sind oft und eingehend beschrieben
worden, in erster Linie von Virchow#, der den Namen Struma suprarenalis
dafiir anwendete nach Analogie der Schilddriisengeschwiilste; nach ibm
kamen zahlreiche: Veroffentlichungen: Mattei, Pillet, Letulle, Berdez,

Collinet, Manasse, Miiller, V. Ziegler, Kelynack, Auscher,
Chauffard, Davis, Briichanow, Folli, Volley® beschrieben gutartige
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(Adenome) und bésartige (Karzinome) epitheliale Tumoren der Nebenniere
und stellten die makro- und mikroskopischen Kennzeichen derselben fest.
Abgesehen von geringen Verschiedenheiten erkennen alle Autoren die
alveolire Struktur dieser Tumoren an, die Zellen, unregelmiBig oder in
Stringen -angeordnet, sind arm an Fettropfchen und Pigmentkdrnchen,
haben viereckige oder polyedrische Form und sind deutliche Abkémmlinge
der Rindensubstanz des Organs.

Aber nicht nur in der Nebenniere konnen sich solche Tumoren
entwickeln, abgesprengte Stiicke, in parenchymatose Organe eingeschlossen,
konnen die Grundlage fiir Tumoren abgeben, die in der Hauptsache ebenso
gebaut sind wie das Organ, von dem sie urspriinglich ausgegangen sind.

Zum Teil gehen die sogenannten Lipome der Niere von #hnlichen
Einschliissen aus, zuerst hat Grawitz® dann Horn, Morris, Benecke?,
besonders Lubarsch® diese Anschanung vertreten, gegeniiber Sudek?,
der diese Tumoren fiir Nierenadenome hilt, und Hildebrandif, der sie
fir Endotheliome ausgibt. Ahnliche Tumoren wurden im Ovarium von
Pick! beschrieben, in der Bauchwand mit Ileopsoas-Metastasen von
Weill’2. Die Struktur dieser Geschwiilste &hnelte dem Bau der Neben-
niere, besonders den Strumen derselben. Gewohnlich handelt es sich um
Bildungen, die wie die peripherische Schicht gebaut sind, manchmal, be-
sonders in den retroperitonealen Lymphdriisen und im Plexus solaris, be-
gegnet man aber auch Bildungen, die der Marksubstanz der Nebenniere
entsprechen, Jaboulayl3 Stilling, Mayl.

Diese Neoplasmen sind ebenso wie die Rindensubstanz der Neben-
niere reich an Lecithin (Gattil6) und besonders an Glykogen (Lubarschl?),
letzteres ist jedoch keineswegs notwendig fiir die Diagnose: Hypernephrom,
ein Name, der von Lubarsch vorgeschlagen und jetzt allgemein acceptiert
worden ist; es ktnnen typische Tumoren dieser Art davon frei sein, um-
gekehrt, andere Geschwiilste reich an Glykogen (Braultis).

Zur Sicherung der Diagnose verglich ich zahlreiche Schnitte aus
verschiedenen Stadien der Entwicklung der Nebenniere des Menschen mit
Priparaten des Tumors. Nach Zurateziehen der neuesten Literatur iiber
diesen Gegenstand kam ich zu dem Schlub, daf der in der Leber ge-
fundene Tumor von Nebenniereneinschliissen herzuleiten ist und zwar von
solchen Teilen der Nebenniere, die der Zona fasciculata und reticularis
Arnolds entsprechen. Wegen der einzelnen charakteristischen Befunde
verweise ich hier auf das oben gesagte.

Nach allem ist es dagegen unméglich, daBl die Zellen der Geschwulst
von der Substantia medullaris der Nebenniere herstammen konnen, es
fehlten alle Eigenschaften, welche dieselbe auszeichnen, es geniigt, an die
Pyramidenform der Zellen zu erinnern mit ihrem feinkdrnigen Protoplasma,
die sich nur &uBerst schwer in ihrer Form fixieren lassen (Kollikerl9),
an den Reichtum an elastischen Fasern und an die Gegenwart der den
sympathischen Ganglienzellen #hnlichen Gebilde — wenn es nicht wirklich
solche sind. — Besonders aber fehlten die charakteristischen chromaffinen
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Zellen, diejenigen, welche zu Chromsalzen eine besondere Affinitit aui-
weisen, sie allein geniigen, um zu entscheiden, ob man es mit der Rinde oder
der Marksubstanz der Nebenniere zu tun hat.

Schliefilich schien mir die Untersuchung der peri- und intracelluliren
Kanilchen wichtig zu sein, weil dhnliche Befunde von einigen Histologen
an Nebennieren gemacht worden sind.

Fyl. Félicine® hat mittels der Heidenhainschen Eisenhdmatoxylin-
methode bei einer Reihe hoherer Vertebraten ein intercellulires Kanal-
system dargestellt, das mit dem von mir beschriebenen groBe Ahnlichkeit
hat. Die Kandlchen werden von sogen. SchluBlinien begrenzt, die sich
mit Eisenhdmatoxylin farben und wahrscheinlich aus Kittsubstanz bestehen.
Die einzelnen Kandlchen, welche sich in ihrer Form und Lage nach den
einzelnen Zellen richten, kommen zu groferen Lakunen zusammen, die im
Innern der Stringe liegen. Infolgedessen betrachtete der Antor die Neben-
nieren als eine Driise mit innerer Sekretion.

Hultgren und Andersson? kommen zu &hnlicher SchluBfolgerung,
sie haben beobachtet, daf die Markzellen eine besondere Substanz produ-
zieren, die in kleinsten Massen in den Venen der Marksubstanz sich auf-
finden 148t. Der interessante Befund des Frl Félicine ist jedoch nicht
auf die Marksubstanz beschréinkt, auch in der Rindensubstanz liBt sich
bei Anwendung gewisser Methoden (modifizierte Golgische) eine dhnliche
Einrichtung nachweisen. C. Ciaccio? hat darauthin die Nebennieren von
Kaninchen, Meerschweinchen und Katzen untersucht und pericellulire Ka-
nile gefunden, die verzweigt waren und ins Innere der Zellen eindrangen.
»In der Marksubstanz, figt er hinzu, sind sie selten zu sehen, weil das
Kaliumehromat die Zellen gelblich farbt (chromaifine Zellen)“. Auch
mit anderen Firbungen erreichte er dhnliches, nach Fixation in den ge-
wohnlichen Fliissigkeiten und Firbung mit Hamatoxylin und Séurefuchsin
erschienen mit Fuchsin intensiv geffirbte Ziige in der Substantia reticularis
mit endocelluldren Verzweigungen, die er direkt fiir inter- und endocellu-
lare Kandlchen anspricht.

Die schwarze Farbe nach Golgi habe ich zwar nicht darstellen kénnen,
aber die Untersuchungen mit den gewdhnlichen Substanzen und mit der
Heidenhainschen Methode haben mich zu dem Glauben gefiihrt, daf
die von mir an dem Lebertumor gemachten Beobachtungen mit denen von
Félicine und Ciaceio iibereinstimmen. In der Leber der hoheren Tiere
kann man nach Golgi einen #hnlichen Befund erheben. Die Anwesen-
heit der inter- und intracelluléiven Kanilchen hat keine Bedeutung dafiir,
ob die Geschwulst aus dem Mark oder aus der Rinde hervorgegangen ist,
die Anwesenheit von Fettropfchen und goldgelben Pigmentkornchen —
neben anderen schon erwihnten Eigenschaften — spricht dagegen fiir eine
aus der Rindensubstanz stammende Herkunft der Tumorzellen.

Koénnten nun aber nicht beide Substanzen der Nebenniere an der
Bildung der Geschwulst teilgenommen haben? Ich habe auf die Tatsache
hingewiesen, daB der Zelliypus mehr oder weniger nach der untersuchten
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Partie, nach dem Protoplasmainhalt verschieden sein kann, immer aber ist
er anf den in der Rindensubstanz vorhandenen Typus zuriickzufiihren.
AuBerdem steht fest, daf die abgeschniirten Nebennierenstiicke fast immer
nur aus einer Art Gewebe zusammengesetzt sind (Lubarsch?), obwohl
May?4 unter zebhn Fillen zweimal eine Beteiligung der Marksubstanz nach-
weisen konnte.

Man weiB jetzt, daB abgesprengte Nebennierenkeime mehr oder weniger
weit vom urspriinglichen Organ entfernt, an verschiedenen Orten des
Korpers gefunden werden kénnen. Ich will hier nicht alle dariiber ver-
offentlichten Arbeiten citieren, ich will nur auf die zusammenfassenden
Arbeiten von Weiler?, Lubarsch2 und Aichel?” hinweisen.

Letzterer berichtet in seiner ausfiihrlichen Arbeit im ersten Teil iiber
die Entwicklung der Nebennieren bei den verschiedenen Tieren und stellt
die Literatur dariiber zusammen, im zweiten Teil untersucht er die abge-
sprengten Keime im menschlichen Kérper. Er teilt diese Bildungen sehe-
matisch in zwei Gruppen: die erste umfaBt die abgesprengten Keime in
der Nachbarschaft der Nebenniere, dazu mochte er die corpora succentu-
riata im Parenchym oder in der Kapsel der Nebenniere selbst, die in der
Niere unter der Kapsel und auch die in der Leber gefundenen Bildungen
gerechnet wissen; die zweite Gruppe umfaBt die weiter entfernt liegenden
Keime (im Plexus renalis und solaris, retroperitoneal neben der Wirbel-
sgule, im Ligamentum latum, lings des Samenstrangs, zwischen Hoden
und Nebenhoden, im Corpus Highmori). Hier miifite man die neueren Be-
funde von Pick und Lodi27z anschlieBen (Keime im Ovarium). Die
Hiaufigkeit derartiger Befunde soll nach Schmorl auBerordentlich groB
sein, er will sie in ca. 92 p. c. aller Sektionen gefunden haben?s.

Eine solche Scheidung in zwei Gruppen erscheint mir vom patholo-
gisch-anatomischen Standpunkte aus wenig geeignet, ich wiirde eine Tren-
nung vorziehen, deren erste Gruppe die Keime umfafit, welche intraparen-
chymatds liegen, d.h.im Innern driisige Organe (im weiteren Sinne des
Wortes), also in Nebenniere, Niere, Leber, Ovarium, Hoden, retroperito-
nealen Lymphdriisen, die zweite Gruppe umfaBt die extraparenchymatdsen,
die auBerhalb der driisigen Organe liegen, also in der Adventitia der Ge-
fiBe, in den Blittern des Peritoneums, in den sympathischen Ganglien.
So wiirde man eine passendere und treffendere Bezeichnung erhalten.
Jedenfalls ist der von mir untersuchte Fall einer der seltneren; ich hitte
ihn sogar als sehr selten hingestellt, wenn nicht Schmorl angegeben hitte,
dall man solche Lebereinschliisse bei sorgtiltiger Untersuchung hinfiger
findet; er hat sie viermal in sieben Monaten unter 510 Sektionen beob-
achtet; allerdings handelte es sich um Dinge, die nur StecknadelkopfgrifBe
hatten, oder wenig mehr, mikroskopisch aber typisch das Bild der Neben-
nierenrinde zeigten. Gewebe, das dem Mark der Nebenniere #hnlich ge-
wesen wire, fand. er nicht.

Abnliche Befunde machte Oberndorfer? in einer syphilitischen Leber,
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Beide Autoren vertreten die Ansicht, daf solche Einschliisse in der
Leber die Ursache fiir Geschwiilste abgeben kinnen, ebenso wie es die
abgesprengten Keime in der Niere bei den ,renalen Hypernephromen®
tun (Grawitz, Lubarsch). Schmorl beschreibt auch einen Fall bei einem
67jihrigen Manne, der an Schlaganfall gestorben war. Auf der Unterseite
der Leber fand er einen haselnuBgroBen Knoten von gelber Farbe, der
zum Teil iiber die Oberfliche hervortrat, wéhrend das iibrige im Paren-
chym der Leber steckte, eine makroskopisch deutliche weile Linie be-
zeichnete die Grenze des Tumors. Beim Durchschneiden konnte man eine
braungelbe Fliissigkeit von der Oberfliche abstreichen, in welcher man
mit dem Mikroskop kubische und polygonale Zellen nachweisen konnte,
von ausgesprochen epithelialem Charakter, mit Fettrépfchen. Auf Schnitt-
praparaten gehirteter Stiicke sah man, daB das Lebergewebe stark kom-
primiert. war, eine bindegewebige Kapsel schied es von dem Tumor, der
aus groBen kubischen und polyedrischen Zellen bestand; die Zellen waren
hiufig mehrkernig, hatten netzformiges Protoplasma, zum Teil waren sie
durch goldgelbes Pigment dunkel gefirbt; BlutgefiBe drangen reichlich
von der Kapsel und aus der Leber in den Tumor ein.

Ein solcher Befund, wie ich ihn hatte, war meines Wissens bisher
noch nicht erhoben und stellte in der Pathologie etwas Neues dar, bei
genauem Studiom fand ich jedoch, daB Sutton Bland® bei einem Murmel-
tier einen Tumor in der Leber mit Milzmetastasen beschrieben hat, die
mikroskopisch die Struktur der Nebennierenrinde zeigte (Zellen in Stringen.,
mit Fett und Pigment in ihrem Innern).

Endlich hatte Peperes! Gelegenheit, einen Lebertumor zu sehen und
zu beschreiben, damit ist die Kasuistik dieser Fille zu Ende. Es handelte
sich um eine 40jihrige Frau, der Knoten sal im linken Leberlappen,
sah wie ein Sarkom aus, hatte im rechten Leberlappen, in Zwerchfell,
Lunge, Inguinaldriisen Metastasen gemacht, daneben bestand eine Throm-
bose der Vena portae mit Ascites, Erweiterung eines Knotens und Blutung
im Peritonenm. Ich kann hier nicht alle Einzelheiten der ausfiihrlichen
Beschreibung wiedergeben, ich will nur erwiahnen, daB Pepere nach der
mikroskopischen Betrachtung der Priparate den ersten Gedanken an Sarkom
aufegab und dahin kam, einen versprengten Nebennierenkeim in der Leber
anzunehmen. Er glaubt, daf die Marksubstanz der Nebenniere in seinem
Fall die Grundsubstanz fiir die Geschwulst abgegeben hat, erkennt aber
an, daB die Unterscheidung beider Substanzen wegen ihrer Ahnlichkeit
schwierig ist; auch meint er nicht auf Grund seines Falles, daf alle Leber~
einschliisse nun von der Marksubstanz abstammen miiiten, er hat viel-
mehr einen kleinen Knoten beobachtet, der deutlich von den iibrigen
unterschieden, genau das Aussehen der von Schmorl und Oberndorfer
beschriebenen zeigte. Im der Tat 1aBt die Arbeit von Pepere grofie
Zweifel bestehen, ob es sich wirklich um Abkémmlinge der Marksubstanz
in seinem Falle handelte. Besonders auffilliz ist das Fehlen der chrom-
affinen Reaktion, man glaubt schlieBlich beim Lesen der Arbeit von
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Pepere, daB es sich auch in seinem Fall um Tumoren gehandelt habe,
die von der Rindensubstanz der Nebennieren abstammtien, nur daf die
Zellen etwas verdndert waren.

Es erfibrigt noch zn untersuchen, wie die Nebennieren-
keime in die Leber hineingeraten und wie sie imstande sind,
die gutartigen Tumoren daselbst zu erzeugen. Auf die teil-
weise auseinandergehenden Anschauungen iiber die embryonale
Entwicklung der Nebennieren und der abgesprengten Keime will
ich . hier nicht eingehen. Ich will nur daran erinnern, daf
die neusten Arbeiten® den verschiedenen Ursprung der beiden
Nebennierenbestandteile zur Anerkennung gebracht haben; da-
durch erklart sich auch die verschiedene Funktion, deren
Vorhandensein jetzt von der Physiologie und von der Patho-
logie anerkannt wird.?® Hierbei mochte ich erw#hnen, daB
sich die beiden Substanzen auch der experimentellen Infektion
gegeniiber verschieden verhalten (de Vecchi®).

Die Bezichungen, die bei der ersten Anlage des Organs
mit dem Wolffschen Korper bestehen, erkliren die Anwesen-
heit von abgesprengten Keimen in den Genitalorganen und
deren Anhingen, die Corpora succenturiata,?® und die Bildung
der sogenannten Corpora interrenalia® und parasympathica
(Zuckerkandl) klirt uns auf, wenigstens bis zu einem gewissen
Punkte, iiber die Bildung in der Nachbarschaft der Lumbal-
wirbelsiule zwischen den Lymphdriisen und sympathischen
Ganglien. Anders verhilt es sich mit den Lebereinschliissen.
Die Leber bildet sich aus Epithelgingen, die vom Dnodenum
ihren Ursprung nehmen und hat nichts mit der Anlage der
Nebenniere zu tun, dariber sind alle Autoren einer Meinung.

Schmorl beobachtete bei seinen Fillen, daf hiufig dabei
eine Heterotopie der Niere bestand; er nahm daher an, daB die
Niere beim Tiefersteigen die Nebenniere von der Unterfliche
der Leber abrisse, etwa zuriickgebliebene Stiicke der Nebenniere
wiirden von der Leber eingeschlossen und bekéimen dadorch
eine groflere Entwicklungsenergie. '

Oberndorfer fand bei seinem Fall eine Bindegewebs-
hyperplasie der Nebenniere, er glaubt daher eine Hypothese
aufstellen zu diirfen, nach der solche Tumoren von Teilstiicken
der Nebenniere abgestofen wiren, welche allmihlich sich der

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 177, Hit. 1. 10
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Leber genihert hiitten und schlieBlich ganz mit derselben zu-
sammenhingen.

Pepere endlich neigt sich zu der Ansicht hin, daB Neben-
nierenstiicke mit den Gefifien in die Leber gelangen; er kommt
zu dieser Ansicht dadurch, dafl er beide Nebennierensubstanzen
in seinem Fall in der Leber gefunden hat, es mifite also das
Eindringen der Keime in die Leber ineiner Zeit weiter vorge-
schrittener Entwicklung der Nebenniere stattgefunden haben. Die
Leber wire aber dann schon von einer Bindegewebskapsel um-
geben, durch welche abgesprengte Keime nicht hindurchdringen
konnten. Er erortert, anf welchen Gefillwegen Keime in die
Leber gelangen kinnten (Arteria hepatica, Vena portae, Haupt-
und Nebeniiste) und erwithnt, ohne darauf allzu groBes Gewicht
zu legen, die Tatsache, daB ein kleiner Keim von Rindensubstanz
dicht neben einem groBen Blutgefife lag.

In meinem Fall 146t sich die Ansicht Oberndorfers sicher
nicht anwenden, es 146t sich kein Krankheitsprozel ausfindig
machen, der in den ersten Entwicklungszeiten einen derartigen
Nebenniereneinschluf} erklaren kionnte. Aber ebensowenig lassen
sich die Erklirungen von Pepere und Schmorl anwenden,
ich habe nur Zellen, die von der Rindensubstanz abstammen, ge-
funden, es miifite aber der Einschluf in die Leber in den ersten
Zeiten der Entwicklung stattgefunden haben, wenn die Leber
noch keine Kapsel hat. Dagegen glaube ich nicht die Tat-
sache iibergehen zu diirfen, daB solche Keime sich auf der
Unterfliiche der Leber neben dem Hilus an der Impressio
suprarenalis vorfinden, wo man sie hiufiger treffen miibte,
wenn sie von den Bluigefifien hierhingeschleppt wiirden. Ein
weiterer Beweis zugunsten der Migrationstheorie ist durch
Beobachtungey einiger Autoren gegeben, welche abgesprengte
Keime in den Ligamenten unter der Leber fanden — Nicholson
und Balfour-Stewart3 im Mesocolon transversum, Egge-
ling® im Lig. hepatoduodenale. Dies wiren sozusagen Etappen
auf der Wanderung, auf welcher die Keime schlieBlich bis zum
Einschluf in die Leber gelangen.

Tch will mich aber nicht fiir eine bestimmte Theorie
hier aussprechen, dazu sind noch zu wenig Beobachtungen ge-
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macht; bis jetzt kann man sich nur auf dem weiten Feld der
Hypothesen bewegen.

Es gibt in der Leber zellige Kinschliisse, welche
abgesprengten Nebennierenstiicken entsprechen;
sie bestehen nur aus Rindensubstanz, in einzelnen
Fiallen vielleicht auch aus Marksubstanz. Von solchen
Keimen konnen sich Geschwiilste entwickeln: Leber-
Hypernephrome (Sutton Bland beim Murmeltier;
Schmorl, Pepere und mein Fall beim Menschen), sie
sind gut- oder bosartig und #hneln in ihrem Bau den
Tumoren, die sichin anderen Organen von abgespreng-
ten Nebennierenkeimen bilden.
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Erkliarung der Abbildungen auf Taf. V.

Fig. 1. Ein Lippchen der Geschwulst (Zeif AA., Ocul. 3).

Fig. 2. von der Peripherie eines Liippchens: a) Bindegewebe, b) Zellstringe,
¢) Querschnitt durch den Zellstrang (Zeif C., Ocul. 4).

Fige 8. Geschwulstzellen isoliert (ZeiB E., Ocul. 4).

Fig. 4. Isolierte Geschwulstzellen. Flemming (Zeif E., Ocul 4).

Fig. b. Isolierte pigmentierte Zellen: a) in Alkohol und Sublimat, b) in
Flemmingscher Losung fixiert (Zeil E., Ocul. 4).

Fig. 6. Peri- und endocellulire Kaniilchen, Fixation mit gesittigter Subli-
matlésung, Heidenhainsche Methode (ZeiB E., Ocal 4).

VIL
Uber den angeborenen Mangel des Processus
vermiformis.

Ein Beitrag zur Entwicklungsgeschichte und Anatomie des
menschlichen Blinddarmes.
(Aus dem Pathologisch - anatomischen Institute der Universitit Erlangen.)
Von
Dr. Herm. Sehridde,

8. Z. Assistenten am Institute, jetzigem Assistenten am Pathol.-anat. Institute
der Universitat Marburg.

(Hierzu 14 Abbildungen im Text.)

Durch den in den Lehrbiichern der normalen und patho-
logischen Anatomie im Kapitel itber den Darmkanal fast stereotyp
wiederkehrenden Satz: der Processus vermiformis kann voll-
kommen fehlen, 148t man sich leicht zu der Ansicht verleiten,
daB diese Anomalie keinen allzu seltenen Befund darstelle.

Dieser Gedanke beherrschte auch mich bei der Sektion
der unten zu beschreibenden Abnormitit. Allein die Durch-
sicht der Literatur belehrte mich eines anderen. Sie hat ein
fiberraschendes Resultat zur Folge gehabt.



