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VII. 

{Jber das Adenokarzinom und Adenom 
der Leber. 

(Aus dem Pathologischen Institut in Bern.) 
Von 

Dr. Karl  Wegel in  in St. Gallen. 
ehemaligem Volont~rassistenten ~m Institut. 

(Hierzu Tafel V.) 

Die zahlreichen F~ille yon Adenom und Adenokarzinom 
,tier Leber, welche in der Literatur verSffentlicht und zum Tell 
sehr ausffihrlieh beschrieben worden sind, haben noch immer 
bezi~glich der Genese der Neubildung, ihres Wachstums und 
ihres Verh~ltnisses zur Lebercirrhose keine vollst~ndige Ab- 
kl~trung gebracht, und auch ihre Stelhng zu den andern epi- 
thelialen INeubildungen der Leber, einerseits der knotigen 
Hyperplasie und andrerseits zum gewShnlichen prim~ren Leber- 
krebs ist immer noch keine ganz bestimmte. Gerade in neuerer 
Zeit sind in der Frage der Genese und des Waehstums Yon 
~erschiedenen Seiten Ansiehten ge~uBert worden, welehe Yon 
denen der ~tlteren Autoren in maneher Hinsieht stark ab- 
weiehen~ wlihrend in der Frage nach dem urs~chliehen Zu- 
sammenhang mit der Cirrhose die ~'I.einungen yon jeher welt 
auseinander gingen. 

Es kam nun im Sommer 1903 im hiesigen Pathologischen 
Institut ein Fall yon Adenokarzinom der Leber zur Beobach- 
tung, der in maneher ttinsieht~ besonders wegen  se ines  Auf-  
t r e t en s  im Kindesa l t e r .  wegen  des F e h l e n s  e ine r  Cir- 
rhose  im L e b e r g e w e b e  und wegen  der  G a l l e n s e k r e t i o n  
in den L u n g e n m e t a s t a s e n  allgemeines Interesse erwecken 
dfirfte. Er wurde mir von Herrn Prof. L a n g h a n s  zur Unier- 
suchung ~lberwiesen, und dies gab den AnstoB, aueh die fibrigen 
in der Sammhmg des Instituts befindliehen F~tlle yon Leber- 
adenom einer genaneren Prtifung zu unterziehen. 

Meinem hoehverehrten Chef und Lehrer, tterrn Professor 
L a n g h a n s ,  mSehte ieh an dieser Stelle ffir die Anleitung und 
mannigfache Unterstiitzung bei dieser Arbeit meinen w~irmsten 
Dank abstatten. 
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Fall ~. 
Der Krankengeschichte, ffir deren gfitige Uberlassuug ich Herrn Prof. 

S toos s  meinen besten Dank ausspreche, entnehme ich folgende Daten: 
Gigon Gilbert, 51/2 Jahre alt, wurde am 27. Jali 1903 ins Jennersche 

Kinderspital aufgenommen. 
Anamnese .  Patient wurde reehtzeitig geboren und war bis vor 

zwei Monaten stets gestmd, maehte nie eine Infektionskrankheit dm'cb. 
Seit zwei Monaten klagt er yon Zeit zu Zeit fiber Mfidigkeit und geringe 
Schmerzen im Abdomen. Nie Erbrechen, Appetit soll nur wenig abge- 
nommen haben. Gelbsucht war ale vorhanden. Stuhl regelm~ig. Hier 
und da etwas Kopfweh. Eltern gestmd, ebenso ein neunj~hriger Bruder. 
Keine Fehlgeburten. 

S ta tus .  Kriiftig gebauter Knabe, etwas an~misch aussehend. Zmlge 
kaum belegt. Rechte Thoraxseite gegenfiber der linken etwas starker 
vorgewSlbt. Hautvenen am Thorax anf bei4en Seiten ektatiseh, rechts 
mehr als links, ebenso rechts am Abdomen erweiterte Venen. Herz- 
d~mpfung nicht vergrSi~ert, an der Herzspitze ein leises systolisches Ge= 
r~usch. Spitzensto6 etwas naeh innen yon der Mammilla im vierten 
Interkostalramn sichtbar. Lungengrenze in der rechten Mammiilar]inie am 
untern Rand der ffinften Rippe, seitlich geht sie in einer Horizontaleu 
nach hinten. Atemger~useh fiberail vesicular. Im obern Teit des Ab- 
domens finder sieh ein Tumor yon derb elastiseher Konsistenz, der die 
rechte Thoraxseite emporhebt nnd offenbar der Leber angehSrt. Naeh 
unten reieht die Gesehwalst bis zum Nabel und wird hier yore Darm be- 
deckt. Milz weder ffir Palpation noch ffir Perkussion vergrSl~ert. Kein. 
Ascites. Lymphdrgsen nirgends geschwellt. Stuhl bier und da diarrhoisch= 
Urin normal, Tagesmenge 700 ccm. 

7. August. In den letzten zwei Tagen Abendtemperatur fiber 37,4 ~ 
Starke Sehmerzen fiber dem grSl~ten Umfang des Tumors. Dieser hat sich 
sichtlich vergr5~ert. Es lassen sieh unter dem Proc. xiphoidens zwei 
grSl~ere Knoten ffihlen. Stuhl immer gallig gef~rbt. Urin enth~lt keinen 
Gailenfarbstoff. Kein Erbrechen. 

11. August. Patient klagt sehr ofi fiber Schmerzen in der Magen- 
gegend. Oben ist der  Tumor bedeutend naeh ]inks gewaehsen, er reieht 
tinter dem Rippenbogen bis zur linken Mammi]larlinie. Milz nicht ver- 
gr56ert. 

�9 12. August. Es wird eine Probepunktion gemaeht. Der Bericht des 
pathologischen Instituts lautet mit gro~er Wahrseheinlichkeit auf Adenoma 
hepatis. 

14. August. Die Skleren erscheinen zum erstenmal etwas gelblieh. 
Urin enth~lt noch keinen Gallenfarbstoff. 

18. August. Aussehen bla6, Gesichtsfarbe gelblich. Temp. 38,1~ 
Pals und Respiration beschleunigt. Rechte untere Lungengrenze am 
untern Rande der dritten Rippe. HerzdS~mpfung gegen frfiher nm 1 cm 
nach links verschoben. Uber der rechten Lunge hinten Bronchia]atmen. 
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Abdomen bedeutend starker aufgetrieben. Leber sehr drnekempfindlieh~ 
Leberd~mpfung reicht in der rechten Mammillarlinie bis in die H~he der 
Spina ant. sup. Stilhle gelb gef~rbt, im Urin keine deutliche Gallenfarb- 
stoffreaktion. Kein Ascites. Milz nicht vergr5fiert. 

21: August. Dyspnoe nimmt zu. Pals klein. Deutlicher Ikterus~ 
Gallenfarbstoff im Urin. 

23. August. Um elf Ubr vormittags bekommt Patient einen hJtigen 
Anfall yon Dyspnoe. Hautfarbe fahlgelb. Radialispuls nich~ f/ihlbar. Ab- 
domen prall gespannt, in den set,lichen Partien deutliche D~mpfung. Ver- 
blutung? Exitus zwei Uhr naehmittags. 

' S e k t i o n s p r o t o k o l i .  Sektion am 24. August 1903, neun Uhr vor- 
mittags. 

Abgemagerte Leiche, leieht ikterisch. Abdomen etwas anfgetriebea, 
im reehten Hypochondrium sind die Kontnren eines hSckerigen Tumors 
sichtbar. Bet ErSffnung der BauchhSble flie~t reichlieh blutige Flfissigkeit 
aus. Zwerchfellstand rechts dritte Rippe, links dritter Interkostalranm. 
Leber sehr grol], reicht in der Axillarlinie bis zur Spina ant. sup., 12 em 
unter den Rippenbogen, das Coecnm medianw~rts verdr~ngend. Leberrand 
in der reehten Mammillarlinie 14 cm nnter dem Rippenbogen, in der 
Medianlinie 26 em uuter dem Ende des Corpus sterni und 6 cm fiber der 
Symphyse, in der linken Mammillarlinie 6 em unter dem Rippenbogen, 
in der linken Axillarlinie am Rippenbogen. Magen ins linke Hypoehon- 
drium verdr~ngt, seine Oberfl~che znm Tell mit der Leber vet]debt. 
Omentum mains nach aufw~rts gesehlagen, mit tier Leber vet]debt. D~rme 
m~l]ig geffillt, naeh links verdr~ngt. In dem Fossae hnnbales und im 
]deinen Beeken ziem]ich viel blugge Flfissigkeit. 

Lungen stark retrahiert, Herzbeutel ganz freiliegend. Beide Lungen frei~ 
in den Pleurah5b]en keine Flfissigkeit, im Herzbeutel wenig ]dares Serum. 

Herz sehr breit, reebts und links schlaff. Spitze vom linken Ventrikel 
gebildet. Klappen ohne Ver~nderungen. Endokard leieht ikteriseh. Myo- 
kurd blab, etwas gelblich, mi~ einigen punktfSrmigen Trfibungen. Wand- 
dicke links 8, rechts 2,5 ram. For. ovule und Ductus Botalli geschlossen. 

Balgdrfisen der Zunge sehr groin. 
Tonsillen gro6, in der rechten nekrotische PfrSpfe, in der linken ein 

]deiner Absce6. 
Pharynx, Oesophagus, Larynx nnd Trachea aal3er leicht ikterischer 

Verf~rbung ohne Besonderheiten. 
Thyreoidea klein. 
Aorta thoracica: Intima le~cht ikterisch. 
Linke Lunge klein. Pleura glatt gl~nzend. An mehreren StelIen 

dicht unter der Pleura gelbe, prominente Knoten von 0,5--1 cm Durch- 
messer. Sehnittfl~ehe: Oberlappen gut lnfthaltig, leicht ikterisch, im Unter- 
lappen m~Sige Atelektase. Blutgehalt gering. 

Rechte Lunge ebenfalls klein, Pleura glatt gl~nzend. Mehrere snb- 
pleurale gelbe KnStehen. Oberlappen wie links, im Mittellappen ver- 

u  Archly f. pathol. Anat. Bd. 179. Itft. 1. 7 
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minderter Luftgehalt, Unterlappen ganz atelektatisch'. TumorkuStchen auf 
der Schnittfl~ehe scharf abgegrenzt, etwas prominent, zum Tell stark er- 
weicht, yon gelblicher oder weil~licher Farbe und geringer Transparenz. 

Bronchialschleimhaut leicht ikterisch. 
Milz ziemlich grofi, 75 g. Pulpa welch, blab, Trabekel und Follikei 

deutlich. Follikel normal groin. 
Nebennieren ohne Ver~nderungen. 
Nieren leieht ikteriseh, sehr blutarm~ soast ohne Ver~nderungen. 
Magen nnd Duodenum ohne Besonderheiten. Ductus choledoehns 

dnrchgiingig. 
Leber :  Gewieht 2500 g. 

Gr6l]ter Durehmesser: 

yon oben nach tmten: reehter Lappen 21 cm, linker Lappen 12,5 era. 
yon reehts nach links: . . . .  22 . . . . . .  12,5 ,, 
von hinten nach vorn: . . . .  10 ; . . . . .  8 ,, 

An der Oberfl~che zahlreiche. 4--6 em Durchmesser haltende Knoten, 
die oft aus kleineren HSckern yon 2- -20  mm Durchmesser zusammenge- 
setzt werden. Konsistanz der Knoten zum Tell welch, zum Tell etwas 
derber, Farbe meist gelblieh. Am Lobus Spigelii subperitoniial gelegen 
finder sich eine gro~e gShle, welehe zerfallenes Tumorgewebe und ge- 
ronnenes Blnt enth~lt. In der N~he dieser HShle, kommunizierend mit 
ihrem Inhalt, liegen grol~e eaagulierte Blutmassen in der freien Bauch- 
hShle und erstreeken sich an der vorderen Seite des Magens welt 
naeh unten. 

Schnittfl~che durch die abere H:~tlfte der Leber: An der Grenze 
zwisehen rechtem und linkem Leberlappen ein etwa 6 em Durchmesser 
haltender rundlicher Knaten, gegen die Umgebung seharf abgesetzt, mit 
.Andeutung eines lobul~ren Baues. Die einzelnen Liippchen variieren zwischen 
1 und 20 mm und sind durch seichte Linien unvallkammen voneinander 
getrennt. Gewebe yon gelbliehweil~er Farbe, mit vereinzelten H~tmorrhagien. 
Transparenz gering, namentlieh in den gelben Partien. Nach hinten van 
diesem Knoten befinde~ sich ein ~hnlicher Knoten van ca. 4 mm Durch- 
messer, der sieh dutch geringere Transparenz und ausgedehnte H~mor- 
rhagie vom arsten unterseheidet. Neben diesen Knoten au~ der Schnitt- 
fl~ehe zerstreut kleinere, tells l~ngliche, tells rtmde, wenig prominierende 
Tumormassen van gelbliehweil~er Farbe trod geringer Transparenz. Das 
Lebergeweba selbst zeigt eine wenig ausgesprochene azin(ise Zeichnung, 
ist blutarm, le]cht ikteriseh, wenig transparent. 

Ein Sehnitt an der Grenze zwischen mittlerem und aberem Drittel 
der Leber zeigt ebenfa]ls ziemlich sehar[ voneinander abgesetzte, gr5~ere, 
meist gelappte Knoten Yon gelblicher oder griirdicher Farbe mit starker 
hi~morrhagischer Infiltration. 

Sehnittfl~che dureh das untere Drittel des rechten Leberlappens ~ast 
vollkommen Yon einer gra~en Tumarmasse eingenommen. Das Leber- 
gawebe ist. au~ der rechten und hintern Seite auf einen sehmalen Saum 
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yon hSchstens { am Breite teduziert. Der Tumor selbst zeigt deutlieh 
lappigen Ban mit mehr oder weniger scharfer Abgrenzung der einzelnen 
Lappen. Diese variieren zwischen 1 und 6 cm Dnrehmesser, die grS~ern 
Lappen zerfallen ihrerseits wieder in kleinere, meist nut unscharf begr~nzte 
Herde. Die einzelnen Lappen bestehen tells aus einem graurStlichen, 
hiimorrhagisch infiltrierten, tells einem graugelben, tells einem stark gl~iu 
gef~Lrbtem Gewebe, das namentlich in den griinen Partien deutlich kSrnig 
und triib ist. In den tibrigen Teilen des Tumors ist die Transparenz ge- 
ring, das restierende Lebergewebe ist stark trtib. 

Von allen Tumorknoten last sich sehr reichlich triiber Salt ~b- 
streifen, weleher frisch untersucht stark verfettete Zellen.ohne Glycogen 
enth~Llt. 

Aus vielen grSl~ern Pf.ortader~sten ragen auf der Lebersehnittfli~che 
gelbliehe Tumormassen hervor, die sich ]eicht herausheben lassen. Ebenso 
sieht man an der Einmtindung der Vena hepatica in die Vena cava inf. 
in der ersteren eine fetzige gelb]iche Masse, die jedoeh das Lumen nieht 
vollstgndig ausftillt. 

Die peripm~alen Lymphdriisen nieht wesentlich vergrSi3ert, auf der 
Schnittflgche unver~ndel~. 

Im Darm tiberall gallig gef~irbter Inhalt, Follikel etwas gro6. sonst 
nichts Besonderes. Mesenterialdrfisen unvergndert. 

Pankreas, Aorta abdominalis, Harnblase und Hoden ohne Ver= 
anderungen. 

Die Sch~tdelsektion ergibt nichts yon Belaug. 

A n a t o m i s e h e D i a g n o s e :  A d e n o m a h e p a ~ i s  mit  M e t a s t a s e n  
in den Lungen .  B l u t u n g  ins A b d o m e n a u s  e i n e g ~ T u m o r k n o t e n .  

Aus dem Tumorknoten der Leber und den angrenzenden Leber- 
gewebe wurden zahlreiehe B15eke yon ca. i cm Dicke ausgesehnittenl 
ebenso aus den Knoten der Lungen. Zur Fixierung wurde Alkohol und 
Sublimat benutzt, zur Einbettung Celloidin. Die Schnitte waren 10--20 y, 
dick und wurden mit Hgmalaun-Eosin, naeh van  Gieson ,  nach Weiger t s  
Methode zur Fgrbung der elastiseheu Fasern und mit S~tnrefuchsin-Orange G 
uach H e u s s i gef~trbt. 

Die mik~;oskopische U n t e r s n c h u n g  ergab folgendes: 

a) Lebergewebe .  

Das Lebergewebe ist in ziemlich grol~er Ausdehnung zwischen den 
Geschwulstknoten erhalten geblieben und zeigt da, w o e s  nicht durch 
Kompression yon seiten der rasch wachsenden Neubildung gelitten hat, 
nur geringftigige Veriindemngen. Diese bestehen vor allem in einer leichten 
Verbreiterung der Gli s s o n schen Scheiden, welche aber auch nicht tiberall 
deuflich ausgesprochen ist. Xirgends kommt es zu einem Zusammenfliel~en 
benachbarter Glissonscher Seheiden, so da6 also' yon einer eigentliehen 
Cirrhose nicht die Rede sein kann. Die Scheiden werden yon einem 
mgBig kernreichen Bindegewebe gebildet, das auch nur sp~rliche Lympho- 

7* 
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cyten enth~lt. Pfortader~ Leberarterie und GMleng~nge lassen sich stets 
sehr deutlich erkennen. Namenflieh die letztern ~allen durch ihre dunkle 
Kernfi~rbung sofort auf. Auch in den kleineren Gl issonsehen Scheiden 
finden sich meist drei his vier Galleng~nge, die bald quer, bald liings 
getroffen sind. Hi~ufig lassen sie keiu deutliehes Lumen unterscheiden 
und erscheinen auf dem Liingsschnitt als zwei dicht nebeneinander liegende 
l%eihen yon kubischen oder etwas abgeplatteten Zellen, deren Kerne auf 
der ~iul~ern Seite gelegen sind. Die Zahl dieser solid erscheinenden G~nge 
ist in vielen Gl issonschen Scheiden gegenfiber der normMen Leber ent- 
sehieden etwas vermehrt, allerdings nicht bedeutend, denn niemals habe 
ieh in einer Gl issonschen Scheide mehr als vier solcher G~tnge gesehem 
Auch ist hervorzuheben, dal3 durchaus nicht al]e Scheiden diese Ver- 
mehrung aufweisen. 

In den Aeini herrscht die gewShnliehe radii~re Anordnung der Zell- 
balken. Die Breite eines Balkens wird nut yon einer Zelle, seltener yon 
zweien eingenommen. Die Zellen sind normal groin, yon kubiseher oder 
unregelm~i~ig eckiger Gestalt and zeigen meist eine leicht br~unliche 
F~rbung des Protoplasmas. Die Kerne sind rundlieh oder oval, haben 
einen Durchmesser yon 5--6 [J. und f~trben sich iiberall gut. Meist tritt 
in ihnen ein exzentriseh gelagertes KernkSrperchen deutlich hervor. In 
manehen Zellen liegen zwei oder sogar drei Kerne, welche meist etwas 
dunkler erscheinen als die Kerne der fibrigen Zellen. Typisehe Mitosen 
habe ieh nirgends gesehen, hingegen hie und da ]eieht eingeschniirte und 
mantelfSrmige Kerne, welche wolff auf eine amitotische Kernteilung: 
sehlieiten lassen. 

Die Kapillaren zwisehen den Leberzellkapseln sind im ganzen ziem- 
lich welt und enthalten neben roten BlutkSrperehen zahlreiche polynuele~re 
Leukocyten. Das Kapillarendothel weist schSne spindelfSrmige Kerne auf, 
zwisehen denen hie und da typische Kupffersche  Sternzellen hervortreten.. 

St~irkere Ver~nde~'ungen zeigt dagegen das Lebergewebe in der NiChe 
der grol]en Tumorknoten. Hier ~iillt vor ahem die Weite der Kapitlaren 
auf~ die mit roten Blutk6rperehen prall gefiillt sind und deren Breite viel-, 
fach alas Doppelte des Normalen betr~gt. Zwischen ihnen liegen sehmale 
Balken yon kleinen atrophisehen Leberzellen~ die in~olge ihrer stark 
brannen Fhrbung dunkler Ms die fibrigen, nicht komprimierten Zellen er- 
scheinen. Im allgemeinen ist die Blutstauung in den zentrMen Partien 
der Acini etwas starker ausgesprochen als in der Peripherie, doch ist der 
Unterschied nicht sehr bedeutend. In tier N~he der grSl~eren Knoten is t  
iiberhaupt die Abgrenzung der Acini etwas schwierig, sie sind dutch den 
Druck des Tumors g]eichsam in die L~nge gezogen und die ttauptmasse 
ihrer Balken verl~uft konzentrisch um den Tumor. 

Aul~er in der Nacbbarschaft tier grS~eren Tumoren finden sich noch 
in anderen Bezirken des Lebergewebes Stauungserscheinungen und zwar 
iiberall da, wo sich gr56ere Geschwulstthromben+ di e wir spiiter besehreiben 
werden~ in den ~sten der Vena hepatica gebildet haben. Hier erinner~ 
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das Bild h~tuflg an das einer gewShnlichen geringgradigen Stauungsleber. 
indem n~mlieh die Kapillaren haupts~chlich im Zentrum der Acini er- 
weitert sind und zwisehen sich sehmale, atrophisehe Leberzellbalken fassen. 
Die Zellen enthalten h~ufig zahlreiche helle Vakuolen~ waren also offenbar 
stark veffettet. Hie und da sind sie auch ganz zugrmlde gegangen, so 
dal] Kapillare an Kapillare anstSf~t. 

b) Tumoren  der Leber. 

Die Tumormassen, mit denen fast die ganze Leber durehsetzt ist, 
zeigen sowohl in ihrem Aufbau wie in ihrem Verhalten gegentiber dem 
Lebergewebe bedeutende Versehiedenheiten, so da6 wir die einzelnen 
Formen gesqndert besprechen miissen. 

Beginnen wir mit der Besehreibung eines k l e i n e n  K n S t c h e n s  yon 
4 mm Durehmesser, das fast iiberall scharf abgegrenzt in einem Leber- 
gewebe liegt, das aut]er den durch die Geschw~stthromben hervorgerufenen 
Stauungserscheinungen keine weiteren Ver~inderungen aufweist. Bei Lupen- 
vergrSBerung lgl~t dieses KnS~ehen an der Peripherie Einkerbungen er- 
kennen, die sich zum Tell als schmale bindegewebige Septeu ins Innere 
des Tamers fortsetzen. Das Bindegewebe dieser Septen ist mg~ig kern- 
reich und enthglt eine geringe Zahl yon Lymphocyten. es ftihrt weder 
Galleng~nge noeh grSBere Gef~tl~e, nur einige kleine Gef~Be, deren Wan- 
dung aus Endothel und Adventitia bestehL folgen seinem Verlauf. Die 
F~irbung der e]astischeu Fasern ergibt, dab die Septen wohl sotehe in 
m~tBiger Menge enthalten: dab abet nirgends Bin Ring yon elastisehen 
Fasern um ein Gef~6 herum vorkommt. Es fehlen also Gef~Be~ welche 
als sic, here Arterien und Venen zu erkennen w~iren und somit haben diese 
Septen aueh gar keine ;r mit Gli s s o n schen Seheiden. Die Septen 
dm'chziehen znm Tefl den Tumor ganz~ zum Teil ragen sie nut eine Streeke 
welt ins Tumorgewebe vor, so dab dadurch eine Entstehung des KnSt- 
chens dutch Konfluenz yon mehreren kleineren wahrscheinlieh ge- 
maeht wird. 

Die Neubildung besteht, wie schon bei schwaeher VergrOl]ernng 
deutlich hervortritt, aus Zellbalken, die einen sehr stark gewundenen Ver- 
lauf haben und vielfach netzfOrmig untereinander zusammenh~tngen. Von 
Leberzellbalken unterscheiden sie sieh anf den ersten Blick durch ihre 
bedeutendere Breite, durch die dichtere Lagerung der Kerne und dutch 
den unregelm~tBigen Verlauf~ nirgends zeigen sie eine radi~re Ailordnung 
um ein zentral gelegenes Gefii$. Zwisehen ihneu liegen Lfieken und 
Spalten, deren Weite etwas geringer ist als die 'yon gut injicierten Acin.us- 
kapillaren. 

Zur deutliehen Unterscheidung yon Tmnor- und Lebergewebe erwies 
sieh mm die gewShnliche F~irhung mit H~malaun-Eosin ungeniigend. Das 
Protoplasma der Tumorzellen fa.rbt sich allerdings dabei heller rot als das 
tier Leberzellen~ doch ist die Differenz nicht sehr bedeutend. Ich bediente 
reich daher der zuerst yon Heuss i  angewandten F~irbung mit Orange G, 
welehe den Unterschied zwischen den beiden Zellarten viel deutlicher 
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hervortreten l~6t. W~hrend n~mlich bei dieser Fgrbung die Leberzellen einen 
tier braunroten Ton annehmen, ersoheint das Protoplasma der Tumorzellen 
zum Teil hellorange, zum Tell nimmt es gar kein Orange auf, sondern 
f~rbt sieh mit dem znr Kernf~rbung verwendeten H~malann ]eicht bDmlich. 

Die Gr61]e der Tnmorzellen sehwankt betr~chtlich, die groge Mehr- 
zatfi ist etwas kleiner als die Leberzellen in den nicht komprimierten 
Partien, das Verh~ltnis ist ungefghr 5:6. Doeh kommen anch Zellen vet, 
die ebenso grog oder noeh grSl~er, and an@re, die ganz bedeutend kleiner, 
oft nur halb so gro~ wie Leberzellen sind. Die Zellkerne liegen im Dnrch= 
sehnitt um ihren eigenen Dnrehmesser, manchm'a] aber aueh nnr mn dessen 
Hglfte voneinander entfernt. Fast ebensosehr wie die GrSl~e weehselt 
die Form der Zallen. Die meisten sind unregelmgl3ig ffinf- and sechseckig, 
danaben kommen abet anch langgestreckte, sehma]e Zdlan naeh Art van 
Schaltzellen vor. die hie und da in etwas grSgerer Zahl an den Rgndern 
der Balken. dach oft auch mitten zwischen den anderen Zellen liegen. Das 
Pratoplasma der Tnmorzellen ist bedautend weniger granuliert als das der 
Leberzellen. dabei sind die Granula etwas grSber and nicht so gleich- 
m~l]ig verteilt wie in den Leberzellen. Die bffmnliehe F~u'bang, die den 
Leberzellen eigentLimlich ist, feh]t maistens. Doeh mull betont werden, 
da~ sieh verhgltnismgfiig ~dele Zellen. die in dar Beschaffenheit des Pra- 
mplasmas in bezug auf Granulierung and Fgrbnng vollkommen Leberzellen 
en~sprechen, mitten zwisehen den anderen verteilt finden. In einigen 
kleineren Ze]lgruppen erseheint das Protop]asma sehr hell, was yon 
ldeineren and grSgeren Vakuolen. in denen affenbar Fettropfen lagen, 
hen-iihrt. Endlich mag noeh bemerkt werden, da6 die Zellgrenzen fast 
iiberall dautlieh zu sahen sind. 

Gerade umgekehrt wie bai den Zellen stellt sich das GrSl~enverhgltnis 
bei den Kernen der Laber- nnd Tnmorzellen. Wghrend die Kerne der 
Leberzellen einen Dm'chmesser van 5 6 ~J. haben, betrggt dieser bei den 
gernen der Tumorzellen 6--8 ~J., und oft steig~ er bis zu 12 ~., so dal~ diese 
gro~en Kerne den dappelten Durchmesser eines Leberzellkerns haben. 
Andrerseits finden sieh freilieh auch einige kleine Kerne van nnr 3 lJ. 
Durchmesser. Die Form der Kerne ist rundlieh odes oval, einzelne zeigen 
aueh leichte Lappnng oder seit]iehe Einkerbungen. Die mittelgragen and 
grogen Kerne besitzen in tier Mehrzahl ein schSnes Chromatingertist mit 
weiten Maschen, in welehem ein Kel:nkSrperehen deutlich hervortritt, seltener 
sind es deren zwei oder drei. Die grSBten KernkSrperehen haben einen 
Durchmesser yon 3 ~J., sie f~rben sieh nieht mit H~malaun, sondern mit 
Eosin und Orange G, sind also aeidophi]. Nicht selten lagern sieh die 
blauen ChramatinkSrner in grS~erer Zahl direkt an die Oberfl~tche der 
Nucleoli an, so dal] diese ein feinzackiges Anssehen gewinnen und <tie 
Rat- oder 0rangefgrbung fast verdeckt wird. Im Gegensatz zu diesen schSn 
bl'~schenfSrmigen Kernen sind die kleinen, meist ovalen Kerne and auch 
einige der mittelgro~en bedentend dunkler nnd sehr chramatinreich, so 
da6 keine dentliehe Struktur zu erkennen ist. Meist ist anch das Proto- 
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plasma dieser Zellen dmtkler und diehter granuliert als das der iibrigen 
Tumorzellen. Zu diesem Typus gehSren die meisten der oben erw~thn~en 

: Sehaltzellen. Nitosen der Kerne im ~'Ionaster- and Dyasters~adimn kommen 
vor, sind aber ziemlieh spS~rlieh. Hie and da liegen aueh zwei meis{ 
dnnkle Kerne in einer Zelle, hingegen nie e'me grSBere Zahl. 

Ziemlich Mufig treten in den Kernen regressive VerSmderungen auf. 
Einzelne zeigen iRunzelung der Kernmembran, verbunden mit Verdiehtung 
des Chromatins. Bei anderen sieht man eine oder mehrere helle Vakuolen 
yon versehiedener GrSge, umgeben yon einer feinen blauen Linie, im 
hmern des Kerns oder der gauze Kern ist bis auf die Kernmembran in 
eine homogene, leieht bliiuliche 3Iasse umgewandelt, in der sieh weder 
ChromatinkiSrner noeh Kemk6rperehen unterseheiden lassen. Oder endlieh 
es fehlt ein deutlieh abgegrenzter Kern, an seiner Stelle liegen im Zentrnm 
der Zelle mehrere rundliehe, ]:,tngliehe oder gelappte, sehr dunkle Chro- 
matinklumpen. 

Wie oben hervorgehoben, sind die Zellen in Form yon Balken an- 
geordnet: die erheblieh breiter als Leberzellbalken sind. Im Durehsehnitt 
liegen in der Breite eines Balkens 5--6, oft aber aueh 10--12 Zellen. 
In einzelnen Bezirken des Tumors, wo die Balken verh:~iltnismN3ig sehmal 
sind, fNlt anf, dab die Kerne vorwiegend an der Autlenseite der Balken 
liegen, w:ahrend im Innern des Balkens eine breitere Zone yon Protoplasma 
sieh erstreekt, so dab man hier Drfisensehlguche vermuten kiinnte. Doeh 
fehlt ein eigentliehes Lumen. An andern Stellen, besonders in der Naeh= 
barsehaft bindegewebiger Septen, verbreitern sieh die Balken zu grStleren 
Zellhaufen, die hanptsiiehlieh aus kleinen Zelien bestehen und bei sehwaeher 
Vergr/SJ3ertmg infolge der diehten Lagerung der Kerne sehr dunkel er- 
seheinen. Die Zellen haben sieh bier am meisten vom Typus der Leber- 
zellen entfernt, ihr Protoplasma hat durehweg einen leieht blguliehen Ton. 

Neben der trabek~fliiren Struktar lassen sigh aJoer aueh Andeutungen 
yon Kaniilen erkennen, die Xhnliekkeit mit Drtisensehliiuehen haben. 
Sehon die oben erw~ihnte Randstellung der Kerne in den schmalen ZelI- 
strttngen weist daranf bin, aber augerdem trit~ hier and da zwisehen den 
Zellen eines Balkens ein ganz feines punMfSrmiges Lumen auf, tim das 
die naehstgelegenen Zellen, die meist niedrig zylindi-isehe Form besitzen, 
mit ihren Aehsen radigr gestellt sind. Ihr Kern liegt auf der yore Lumen 
abgewandten Seite, das Protoplasma ist meist ziemlieh reiehlieh, dieht 
granuliert und f~trbt sieh ziemlieh dunkelorange. Es zeigt also noeh 
grol3e 2a, hnliehkeit mit dem der Leberzellen. Zuweilen liegt im Lumen ein 
kleines, homogenes, gelbbraunes Ktigelehen. 

Die sehmalen Spalten und Ltieken zwisehen den Balken werden you 
einem feinen Netz yon engen Kapillaren eingenommen. Den Tumorzellen 
dieht anliegend verl~iuft lgngs der Balken eine feine Linie, in welehe lgng- 
liehe sehmale Kerne naeh Art yon Endothelkernen eingestreut sind. Das 
Tumorgewebe zeigt also, aueh was die Blutkapillaren anlangt, eine grol3e 
2~hnliehkeit mit normalmn Lebergewebe. Nun sind die Kapillaren ehvas 
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schmaler, g'leiehsam komprimiert durch die grSl~ere Breite der Zellbalken. 
Dabei pM]t sich ihr Lumen den Konturen der Zellbalken an, so dab es 

. auf dem Querschnitt bald rShrenfSrmig, bald spaltfSrmig erscheint. An 
einzelnen 8tellen ragen protoplasmareiche Ze]lkSrper, deren Kerne gle ich 
den benachbarten Endothelkernen sind, ins Lumen vorund  ferner sieht 
man auch spindelige Ze]len, die sich am einen Ende, wo der Kern liegt, in 
zwei kurze Fortsgtze gabeln. Diese Zellen entsprechen offenbar Kupf fe r -  
schen Sternzellen. 

Auffallend sind gr61]ere, mit roten BlutkSrperehen angeftillte Riinme 
yon 0,05--0,25 mm Durchmesser, die bei ihrer aul~erordentlich.regelmS~l]igen 
runden oder ovMen Form nnd ihrer scharfen Begrenznng in erster Linie 
GefEl~e, vielleieht auch eine kavernSse Stelle im Tumor vermuten liefien. 
Doch sind die Rttume, um einen wirklich kavernSsen Bau zu veranlassen, 
zu wenig zahlreich nnd liegen zu welt auseinander. Fiir die Annahme, 
dug bier Gef~13e vorliegen, spricht aueh die Beschaffenheit der in diesen 
l%gumen liegenden roten BlutkSrperchen; denn sie sind aus einer glgnzen- 
den Substanz gebildet, die nur selten im Zentrum etwas heller erscheint, 
und haben also durchschnittlich das Anssehen yon gut erhaltenen, nieht 
ausgelaugten roten BlutkSrperchen. Im Hgmalaun-Eosinprgparat f~irben 
sie sich sehr verschieden, bald schSn eosinrot, bald bl~tulich und zum Teil. 
besonders die in der Mitre gelegenen, auch leicht gelblich. 

Trotzdem bin ich zu dem Resultat gekommen, daft es sich bier nicht 
um Gefiige handelt, sondernum Extravasat% die allerdings erst in der 
letzten Zeit entstanden sein kSnnen. ZunEchst sind die meisten R~ume 
in ihrer ganzen Peripherie uur yon Geschwulstzellen begrenzt, zwischen 
denen sich hier nnd da die rotenBlutkSrperehen in Form yon knrzen Zacken 
nach augen vorschieben, und auch in der Nachbarschaft finden sich mancb- 
real rote BlutkSrperchen einzeln und in g~nz kleinen Gruppen mitten in 
einem Geschwulstbalken. An einigen Stellen, besonders in  den kleineren 
Rgumen, ragen locker liegende Tumorzellen zwischen die roten BlutkSrper- 
ehen v o r u n d  einzelne haben sich ganz abgelSst. Allerdings is~ zu be- 
merken, dab sich hier trod da auch der Anschein eines Endothels finder, 

doch niemals im ganzen Umfang eines solehen Raumes, nur an einer 
besehrEnkten Stelle liegt der Blutmasse direkt ein l~inglicher, schmaler 
Kern an, der sich yon den runden Kernen der benachbarten Geschwulst- 
zellen deutlich unterscheidet. Ich gestehe, dM3 mir diese Bilder zuerst 
beweisend zu sein schienen fiir die Gefitl~natur dieser Rfiume. Das Fehlen 
des Epithels an den meisten Stellen des Umfangs konnte ja auf einer 
postmortal h'~ufig vorkommenden Maceration beruhen. Als entscheidend 
konnte ich nm: die Untersuchnng yon Scbnittserien ansehen, denn dabei 
muBte sieh herausstellen, ob diese t%gtume untereinander zusammenhEngen 
oder in andere deutliche Blutgefi~Be fibergehen. Ich habe den kleinen 
Rest dieses Tumors nach Dnrchfgrbung mit tlEmalaun zu Schnittserien 
benutzt, wobei allerdings nur 30 Schnitte yon 20 ~ Dicke gewonnen wurden 
nnd nur in 15 Schnitten waren noch BlutrEume vorhanden. So klein die 
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Zahl diesel" Schnittserie ist, so ge~lfigte sie doch vollst~ndig, um folgendes 
~estzustellen: Die versehiedenen BlutrSume hangen nieht untereinander 
zusammen~ sie behalten allerdings nicht immer die Form, die sie in ihrer 
Mitre an der Stelle der grSBten Flachenausdehnung haben, sie nehmen 
manchmal start runder l~ngliehe Form an und werden wieder rundlich. 
Die grSl3eren erMlteu sich dureh 6--10 Sehnitte lind sind a.lso in der 
Mehrza.hl kugelig bei einen Dnrchmesser yon 0,1--02 n n .  In dem letzten 
Sehnitt sind sie sehr klein und heist an  wenigsten seMff begrenzt. Gerade 
hier machen sie durehaus nieht den Eindrnck eines Ge~'aB]umens, sondern 
eiues kleinen Extravasats, das sich an beliebiger Stelte in einen Gesehwulst- 
balken ergossen hat. Auf dem folg'enden Schnitt finder sieh an entsprechen- 
der Stelle ganz gewShnliehes Geschwulstgewebe nnd nichts denier auf die 
Anwesenheit eines h~tmorrhag%ehen Herdes i n  vorhergehenden Schnitt 
hin. Die Herde zeigen also die seMrfe Begrenzung nm" in der Mitte ihrer 
grSBten Ansdehnung und auch da nich~ an ihren ganzen Um~ang. Ferner 
is~ ein Zusamnenhang n i t  benaehbarten Blutkapillaren nicht deutlieh zu 
sehen. Daft ein solcher exisfiert haben nnB, ist yon vornherein klar, aber 
derselbe ist, naehden das Extravasat sich gebildet ha l  verschwtmden. 
Die rundliche Fn'm der Blutr~nne erkl~rt sich wohl darans, dal] sieh die 
erhalten gebliebenen Tunorzellen unter dem Drnek des Extrawsates zu 
einem einheifliehen Belag gefonnt habem so daft eine seMrfe Abgrenzung 
entsteht. DaB auf kurze Streeken hin ein Endothel die Wandung bildet. 
ist nicht verwunderlich, wenn ma.I1 annimnt, daft ein Ze]]balken vollst~ndig 
bis anf die anliegende Kapillare zerstSrt wurde. Die stellenweise bl~u- 
liche Fiirbung der roten BlutkSrperchen rfibrt wahrseheinlieh yon dem 
gelSsten Chromatin zerfallener Kerne her. Maceriertes Endothel war nirgends 
zu finden. 

Von Wiehtigkeit sind endlieh noch die Randpartien des Tumors und 
alas Verhalten des angrenzenden Lebergewebes. Die Neubildung stSl]t 
n~.nlich fast ilberall an das Lebergewebe direkt an, nut auf kleine Streeken 
hin legen sich einige ~eine Bindegewebsfasern dazwischen. Eine eigent- 
]iche bindegewebige Kapsel fehlt. Die den Tmnorknoten zun~chst gele- 
genen LeberzelIMlken zeigen das ausgesprochene Bild der Druekatrophie. 
Die Zellen sind sehr schna], aber stark in die L~inge gezogen und maneh- 
real f~st spindel~Srnig. ]hr Prowplasma erseheint stark bratm gef~rbt, 
die Kerne sind klein und dunkel und ]iegen in der L~ingsriehtnng eines 
Balkens um das Vier- bis F~nffaehe ihres Durchnessers voneinander ent- 
fernt. Die Zellen bilden konzentrisch n n  den Tumor verlat~fende Reihem 
zwischen denen die Kapillaren als ganz schmale Spalten erscheinen. Da, 
wo der Tumor die oben genannten Einkerbungen an der Peripherie zeigL 
verlau~en noch einige wenige Leberzellbalken ins Innere des Tnnors; wo 
sie sich zun Tel l  in den bindegewebigen Septen verlieren. Die Grenze 
zwischen Leber- und Tnmorgewebe ist nun anf grofte Strecken hin eine 
vollst~ndig schaffe. An die innerste Sehicht atrophiseher Leberze]len lagert 
~ich das Tnmorgewebe dicht an nnd zwar tells als kontinuierliche Ze]J- 
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schicht, teils mit den verbre~terten Enden seiner Zellbalken. Moist ]~il~f 
es sichl namentlieh bei Fiirbung mit Orange G, durch die Verschiedenhei~ 
des Protoplasmas mit vollkommener Sieherheit entseheiden, ob eine Zelie 
dem Leber- oder dem Tumorgewebe angehSl~. An anderen Stellen freilich 
liegen die Verh~ltnisse nieht so Mar. Man sioht hier einen schmalel~ 
Leberzellbalken in tangentialer Richtuug auf die Peripherie des Tumors 
zulaufen und sieh unter a]lmahlieher Verbreiterung seiner Zellen direkt 
in einen Tumorzellbalken fortsetzen, wobei aueh die zu beiden Seiteu des 
Leberzellbalkens liegenden KapilIaren direkt in die Kapillaren des Tumors 
iibergehen. Doch gelingt es meist auch hier, die Grenze zwisehen Leber- 
and Tumorgewebe genau zu bezeichnen, da sieh an die letzte stark braun 
gefiirbte Leberze]le fast stets eine Zelle a.n]agert, die dureh ihr helleres 
Protoplasma und ihren grSl~eren, bl'~schenfSrmigen Kern deutlieh als Tumor- 
zelle charakterisiert ist. An einzelnen Stellen ist es aber auch bei Orange: 
fi~rbung nieht mSglieh, die Grenze zwischen Tumor- und Leberzellen genau 
angeben zu k6nnen, denn manehmal stol~en an siehere Leberzellen Zellen 
an, welehe zwar einen etwas grSl~eren Kern besitzen, aber in der Be- 
sehaffenheit des Protoplasmas mit Leberzellen uoeh vollst~ndig aberein- 
stimmen. Ieh werde auf diese ,,Ubergangsbilder" sp'~ter noeh ausfahdieher 
zurilekkommen. 

Die g r 5 B e r e n T u m o r e n yon mehreren Z entimetern Durehmesser, die. 
makroskopiseh gelblieh odor stark grfin gefarbt und gut abgekapselt waren, 
sehliegen sieh in ihrem Bau an das eben besehriebene KnStehen nahe an. 
Sie werden yon breiten und sehmalen bindegewebigen Septen ganz odor 
teilweise durehzogen und'erhalten dadureh eine Andeutung yon lappigem 
Bau. Die Septen sind kernarm und enthalten keine Lymphoeyten, sie sind 
aueh frei yon Gal]eng~ngen und enflaalteu nm" sp~irliehe Gef~lte, darunter 
aueh einige Meine Arterien mit Ringmuskulatur und gut ausgebildeter 
Elastiea interna. Dutch diese Septen werden L~ppehen yon 5--10 ml~ 
Durehmesser mehr odor minder vollst'~ndig abgeteilt. Diese L~ippehen 
hubert wegen ihrer sehr verseNedenen GrSBe und unregelm~igigen Form 
keine s mit Leberaeini, jedoeh zeigen sie unter sieh eine weit- 
gehende Ubereinstimmung ihrem Bau. Sie sind zusammengesetzt aus sehr 
stark gewundenen und netzfSrmig zusammenh~ingenden Zeltbalken, die 
meist nur enge Ltieken nnd Spalten zwisehen sieh haben. Die Zellbalken 
unterseheiden sieh aueh hier yon Leberzellbalken dureh ihre grSl]ere Breite,. 
dureh diehtere Lagerung der Kerne nnd das Fehlen einer radi~reu An- 
ordmmg; vergliehen mlt dem vm'her besehriebenen KnStehen sind sie hier 
eher etwas sehmNer, imd ebenso sind aueh die Zellen bier im ganzen 
etwas kleiner. Die GrSBe der Zellen verh~it sieh zu der yon Leberzellen 
moist wie 1 : 2, seltener wie 3 :~. D~s Protoplasma der Zellen weieht in 
bezug auf F~trbbarkeit und Granulierung nut wenig yon dem der Leber- 
zellen ab, nur fehlt moist die br~tunliehe Eigenfarbe der Leberzellen. Nit, 
Eosin f~rbt sieh das Protoplasma ziemlieh dunkel und aueh die Orange- 
f~irb~mg ergibt keinen bedeutenden Untersehied zwiseheu Leber- und Tumor- 
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Zellen, eilte bl~uliche TSnung kommt nut selten vor. Die Kerne habelt 
durehsehnittlich einen Durehmesser yon 3--4,5 IJ., sind also, absolut ge- 
nommen, etwas kleiner als Leberzellkerne, meist liegen sie um ihren eigenen 
Durehnesser voneinander entfernt. Die Grti/3enuntersehiede zx~dschelt den 
ei~,_zelnen Kernen sind in  allgemeinen sehr gering, sehr groge Kerne fehlen. 
Fast durehweg besi~zen die Kerne ein sch~ines Chromatingertist mit einem 
KernkSrperchen. Dunlde Kerne sind selten, doeh kommelt Degenerations- 
erscheinungen ziemlich h~ufig vor. 

Die Zellbalken sind in der grogen Mehrzahl solid, in der Breite z~thle~ 
sie 4--6, an einigen Stellen jedoch auch 8--10 Zellen, auf den Querschnitt 
erscheinen sie rundlieh. In nanchen L~ppchen fNlt auch hier die Rand- 
stellung der Kerne an den Balken auf. Dagegen kommen hier wirkliehe 
Drfisenlumina viel hgufiger als in dem zuerst besehriebenen KnStehen 
vor. Zienlieh oft sieht man hier an beliebiger Stelle eines Balkens zwisehelt 
den Zellen ein rm~dliehes Lumen auftreten, das ungefghr die GrSge eines 
Zellkerns besitzt und mit einer braungelben oder olivengrtinen, homogenen. 
stark liehtbrechenden Masse ausgefiillt ist. Um dieses Lumen sind die 
zunaehst gelegenen Zellen radiEr angeordnet, sie sind kubiseh oder niedrig- 
zylindriseh, lind ihre Kerne liegelt vom Lumen entfernf. Ihr Protoplasma 
ist ziemlieh reiehlieh und lmterseheidet sieh in niehts Wesentliehem von dem 
der Leberzellen. ~{eist wird das Lumen VOlt 6--8 soleher Zellen nms~tumt, 
an die sich an6en polyedrisehe Tunorzellen anlagern, so dag das LumeI~ 
also keineswegs nur yon einer Sehieht Zellen umgeben ist. I n  Liings- 
sehnitt konnte ieh diese feinen Lumina nie auf grSBere Streeken bin ver- 
folgen, sie haben also offenbar einen sehr stark gewnndenen Verlauf. Oiese 
drtisenkanalghnliehen Formen finden sieh ungefahr in gleieher Zahl in den 
zentralen Partien der grogen gnoten. 

Die Kapillaren zwisehen den Zellbalken sind fast iiberall sehr eng, 
doch sind sowohl Endothetkerne als Kupffersehe Sternzellen stets denttieh 
zu erkennen. Hier nltd da liegen abet im Tumorgewebe ~ueh etwas weitere 
Gefage mit Endothel ultd einer sehnaien, bindegewebigelt Adventitia. 
Arterielle GefN3e mit Ringmuskulamr und Elastiea interna konnte ich im 
Tumorgewebe nirgends naehweisen. In groger Zahl finden sieh aueh bier 
die schon oben besehriebenen rundliehen Blutr~tume, sie sind hier manch- 
hal sehr grog und haben einen Durehnesser bis zu 3 mm. Aueh hier 
konnte ieh dutch Anfe~%igung einer Sehnittserie, die 280 Sehnitte yon 15 $J. 
Dieke nmfagte, ihre Entstehung aus HEnorrhagien sicher naehweisen. Die 
R~ume erhattelt sieh dnreh 16--20 Sehnitte und versehwinden dann, indem 
gewShnliehes Tmnorgewebe an ihre S~elle tritt. Sie werden meist in 
seharfer Linie von Tumorzellen begrenzt, nut hSehst selten finder sieh a~ 
der Peripherie ein Endothelkern, und aueh ein maeeriertes Endothel ist. 
nirgends anzutreffen. Ziemlich oft kann man einen Zusammenhang dieser 
Blutrgune mit Kapillaren feststellen, die offenbar dureh die ZerstSrnng der 
Tunorzellelt erSffnet worden sind. Neben diesen seharf begrenzten Blut- 
riimnen komnen abet aueh noeh zahlreiehe grS~ere und kleinere Hgmorrha- 
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gien yon ganz unregelm~iltiger Form und unscharfer Begrenzung vor and 
:ferner finden sich in den zentralen Partien der Knoten auch Nekrosen 
der Zellen. Sie bilden homogene Schollen~ in denen sieh die Kerne ganz 
schwach oder gar nieht mehr f~rben. Stellenweise zeigen auch ganze 
Gruppen yon Zellba]ken helle Yakuolen im Protoplasma. Diese nehmen 
~)ft den ganzen Zelleib ein and waren offenbar yon Fettropfen erfiillt. 

Umgebea sind die Tumorknoten yon ether 1--4 mm dieken binde- 
gewebigen Kapsel, welehe sie scharf vom umgebenden Lebergewebe ab- 
grenzt nnd  auch die bindegewebigen Septen ins Innere entsendet. Das 
Bindegewebe ist in den innersten Schichten kernarm, enth~lt nm" spgr- 
liche Lymphoeyten und ganz wenige kleine Gef~Be. Naeh auBen hin- 
gegen~ w o e s  an alas Lebergewebe anstSBt, wird es reicher an Spindel- 
zellen und Lymphocyten and es treten auch grSBere Oallengiinge mit 
deutlichem Lumen and Zylinderepithel auf, ferner zahireiche GefgBe: 
darunter so~vohl Arterien wie Venen. Elastische Fasern finden sieh, ab- 
gesehen von den Gef~Bwandungen, in ziemlich grol]er Zah]. AuBerdem 
sehliel~t die iiuBere Schicht des Kapselbindegewebes schmale ZellbMken 
ein, die aus kleinen Zellen mit bl~schenfSrmigem Kern und wenig Proto- 
plasma bestehen and mit neugebildeten Galleng~ingen t~bereinstimmen. 
Diese Zellbalken erscheinen auf dem Lgngsschnitt als zwei Reihen dieht 
aneinanderliegender platter oder kubischer Zellen, auf dem Quersehnitt 
stud sie rundllch, lassen aber fast nie ein Lumen erkennen. Unter sich 
h~mgen sie vielfach netzfSrmig zusammen and oit kann man auch ihren 
direkten f)bergang in Leberzellbalken wahrnehmen. Sehr wahrscheinllch 
sind sie unter dem Einflul~ des wuehernden. Kapselbindegewebes aus 
Leberzellen hervorgegangen. Einen Znsammenhang zwisehen Gallen- 
g~ingen und Tmnorgewebe konnte ieh hingegen nirgends finden. Gegen 
das umgebende Lebergewebe ist die Tumorkapsel nicht scharf abgegrenzt, 
denn sie h'~ngt bier mit Gl issonschen Seheiden zusammen mid sendet 
auch ziem]ich breite Bindegewebsztige in die benaehbarten AiM, so dM~ 
die Lebezellbalken auBeinander gedriingt und zumteil vSllig yon Binde- 
gewebe umwachsen werden. Die Leberzellen sind atrophisch nnd h~ufig 
anch verfettet. Auch das Bindegewebe der Gl issonschen Seheiden ist 
deutlich vermehrt und enthglt an6er zahlreichen Lymphocyten auch einige 
neugebildete Ga]leng~nge. Mit zunehmender Entfm:nung yon dem Tmnor 
knoten nimmt jedoch das periportale and intraacinSse Bindegewebe fort- 
schreitend ab, his wir schlieBlieh in einer Distanz yon �89 cm vom Tumor 
vSllig normales Lebergewebe antreffen. 

Die groBen Knoten zeigen jcdoeh nicht fiberall die oben besehrie- 
bene regelm~l]ige Zusammensetzung aus Zellbalken, denn in einigen Par- 
~ien~ besonders an der Periphm~ie der Knoten, beginnt der Bau weniger 
regelmi~l~ig trabekul~ir zu werden, was sich schon bet schwacher Ver- 
g~-SBerung dadurch bemerkbar macht, dab sich die ZellbMken nicht mehr 
deutlieh abgrenzen lassen und dab die Kapillaren nicht mehr als helle 
Liicken and Spalten hervortreten. Anl3erdem t~llt an diesen Stellen die 

J 
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auBerst dichte Lagerung der Kerne auf. Die Zellen sind sehr klein und" 
besitzen sehr wenig Protoplasma, so dab die Kerne nur um einen halben 
Dm'chmesser auseinander liegen. Die Zeltform is~ rundlich oder polye- 
driseh, das Protop]asma erscheint meist etwas heller, die Kerne dagegen 
etwas dunk]er als in den Tnmorze]len der sehSn trabekul~iren Partiem 
Die Kerne haben einen Darchmesser roll 3--5 y. and sind meist rand. 
selteu oval. Diese Ze]len liegen nan nicht in scharf abgegrenzten Balken, 
sondern bald in grSlteren Haufen, bald in kleinen Gruppen mit ganz un- 
regelmiiBigen Umrissen. Zuweilen findet man mitten in diesen Zellhaufen 
noch einige sehmale, niedrig zytindrische Zellen radial: um ein ganz feines 
Lumen otale Inhalt angeordnet. Zwisehen den Zel]haufen liegen hier and 

d a  kleine, ganz anregelm~tl~ig geformte Spalten, die yon feinkSrnigen 
Massen ausgefiillt werden, abet keine endotheliale Wand erkennen lassen. 
Kapillaren mit deutliehem Lumen durchziehen nur in geringer Zahl diese~ 
Zellhaufen, stets ist ihr Lumen sehr eng and oft sieht man nut noch eine 
Reihe van hintereinander ]iegenden Spindelze]len zwischen den Tumor- 
zellen verla.ufen. Diese Spindelzellzfige lassen sieh abet hiiufig in Kapil- 
]aren mit deutlichem Lumen verfolgen undes  ist wahrscheinlich, da~ sie 
stark komprimierte Kapillaren darstellen. Sie sind nirgends von Binde- 
gewebsfasem begleitet nnd bedingen aueh nirgends einen alveolliren Ban. 
Die hier besehriebene kleinzellige Form des Tmnorgewebes besitzt often- 
bar eine bedeutende Wachstumsfiihigkeit, denn wit werden ihr sp:~tter 
namentlich in den GefiiBen wieder begegnen. 

Der groBe Knoten, der fast das ganze untere Drittel des rechten 
Lappens einnahm, ist im Zentrum in sehr groi]er Ausdehnung nekrotisch• 
Ferner haben Hamorrhagien einen gro6en Tell des Tumorgewebes zer- 
stSrt, an seiner Stelle finder sich ein Netzwerk yon breiten and schmalen 
Fibrinbalken, dessen Maschen mit roten BlutkSrperchen oder nekrotischen 
Tumorzellen angefiillt sind. Manchmal finden sich zwischen den Fibrin- 
balken auch iiu~erst zahlreiehe feine ChromatinkSrner, welehe offenbar 
yon zu Grunde gegangenen Kernen herrfihrten. An einer Stelle hag so- 
gar Verkalkung der nekrotisehen Massen stattgefunden. In den H~imer- 
rhagien sind oft nur die bindegewebigen Septen erhalten geblieben, an 
anderen Stellen dagegen finden sich auch noeh grS~ere und kleinere l~este 
yon Tumorgewebe. Dieses zeigt zumteil den regelmiiBig trabekula:ren 
Ban, zumteil hat es den kleinzelligen Charakter. 

u besonderem Interesse ist das Verhalten der Neubildung zu den 
GeiaB en die bei der Weiterverbreitung der Geschwulst in der Leber selbst 
and im fibrigen KSrper eine sehr wichtige Rolle spielen. Die Pfortader- 
iiste enthalten, in s~tmtliehen Schnitten, aueh in sonst ganz normalem 
Lebergewebe, Tumorelemente in dieser oder jener Form. In vielen kleinen 
Xsten, die ifir den Blutstrom offenbar vollst~indig dUrchg~ingig sind, sehen 
wit im Lumen zwischen den roten BlutkSrperchen mehr oder weniger 
zahlreiche Tumorzellen liegen. Sie sind meist klein, haben einen ziem- 
lieh dunklen Kern and wenig Protoplasma und liegen isoliert oder in 
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ldeinen Gruppen. Ist  letz~eres de~" Fall, so finder man gewShnlich auch 
einige spindelfSrmige Kerne zwischen die Tumorzellen eingestreut. Dabei 
ist das Venenendothel vSllig intakt. 

Andere Pfortadergste dagegen sind vollkommen mit Tumorgewebe 
erftilIt oder es flnden sich neben dem Tumorgewebe noch Thromben aus 
Fibrin, Leukoeyten und roten BlutkSrperchen, die zumteil yon der Venen- 
wand aus organisiert sind und zum Tell auch yon Tumorgewebe durch- 
wachsen werden. Die vollkommen mit Tumorgewebe erffillten Xste kSnnte 
man anf dem Quersehnitt mi~ abgekapselten Tumorknoten verweehse]n, 
wenn nieht die begleitende Leberarte~e und ein oder zwei Ga]lenggnge 
auf die Pfortader hinweisen wiirden. Die ausftillenden Tumormassea sind 
von verschiedener Art. In manchen Xsten erscheinen sie als gut abge- 
grenzte gewundene Zellbalken mit relativ grol]en Zellen, wetehe iiberall 
der bindegewebigen Venenwand direkt auflagern. Das Endothel der Vene 
fehlt, dagegen finden sich zwischen den Tumorzellba]ken ganz deutliche 
Blntkapillaren, die schSne Endothelkerne besitzen und den gleiehen Cha- 
rakter wie in den bisher besehriebenen Tumorknoten haben, ttaufiger 
hat das ausfiillende Tumorgewebe den kleinzelligen Typus, bei dem die 
Zellen meist- nicht mehr in deutlichen Balken, sondern in unregelma6igen 
Haufen liegen. Dies ist besonders in den grSl~eren Pfortaderitsten der 
Fall  Aueh bier findet sich ein selbstgndiges Stroma, das an vielen 
Stellen yon sehr engen Kapillaren gebildet wird, deren Endothelrohr ganz 
deutlich ist, wghrend man an anderen Stellen in tier schmalen Spalte nut 
einen Zug yon hintereinander liegenden Spindelzellen sehen kann. Wahr- 
scheinlieh handelt es sieh bier um kollabierte Kapillaren. Das Endothel 
der u ist aueh bier an den meisten Ste]]en ~erschwunden, an anderen 
sieh~ man noeh einzelne Endothelkerne zwischen Tumorgewebe und binde- 
gewebiger Venenwand. ttier und da, abet nut selden, gehen aueh einzelne 
Bindegewebsbalken yon der Venenintima arts nnd ziehen dutch das Tumor- 
gewebe zur gegeniiberliegenden Wand. Bei diesen ganz mit Tnmorgewebe 
erftillten Pfortadergsten gewinnt man den Eindruck, da~ es sieh um ein 
kontinnierliehes Fortwachsen der Neubildung im Gerbil]lumen handelt, denn 
auch die auf grSl]ere Strecken hin l'~ngs getroffenen Xste lassen keine 
Lticke in den ausftillenden Massen erkennen. Wiehtig ist nun ferner die 
Tatsache, dal] das kleinzellige Tumorgewebe die Venenwand durehbrechen 
kann. Dutch eine schmale Liicke dringt es nach altBen und bfldet ira 
angrenzenden Lebergewebe einen Knoten oder einen breiten S~rang yon 
bedeutend grS~erem Durchmesser, als die Lticke in der Yenenwand be- 
tr~gt, so da6 also das aul~en gelegene Tumorgewebe dem intraportalen 
knospenfSrmig aufsitzt. Da6 es sich dabei nieht ttm ein Hineinwaehsen 
in einen abgehenden Venenast handelt, beweist das plStz]ie]Je Abschneiden 
der elastischen Venenwand zu beiden Seiten der Liicke; ein Umbiegen 
nach aul~en kommt nieht vor. Aufierdem fehlt dem knospenfSrmigen Aus- 
wuchs fast stets eine bindegewebige Umhiillnng mit elastisehen Fasern, 
er wlrd meist nnr yon Lebergewebe begrenzt. 
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Was die Lebervene anbetrifft~ so treffen wir auch in ihren ;%sten 
t~berall Tumorelemente an, doeh nirgends ffillen sie das Lumen vollst~ndig 
aus, ohne ftir den Bhttstrom Raum zu ]assen. Sehr oft begegnen wir 
wandst~ndigen Thromben, bestehend aus Fibrin, roten Blutk5rperchen und 
H~iufchen yon Leukoeyten~ in welche die Tumorzellen regellos eingelagert 
sind. Unter diesen letzteren herrscht die gr5ftte Mannigfaltigkeit. Man 
trifft hier ziemlioh grol]e Zellen. die mit Leberzellen die grSLke Ahn]ich- 
keit haben, sowohl einzeln als in kleinen Gruppen, ferner die kleinen 
Zellen mit dunklem Kern und wenig Protoplasma, ebenfalls einzeln oder 
in Haufen, in denen auch Spindelkerne vorkommen, ferner ganze Zell- 
balken mit sch5nem Endothelbelag und endlich hier und da auch kleine 
Drfisenkan~tle, kurz, es wiederholen sich bier alle Formem die wir in den 
Leberknoten bereits getroffen haben. Das Venenendothel fehlt stets an 
der Stelle dieser Thromben. 

Aneh die Leberarterie ist nicht frei yon Tumorzellen. Allerdings 
ist ihr Endothel vellig intakt mid die Wandung nirgends durchbrochen, 
aber zwischen den rotea BlutkSrperchen liegen auch hier zahlreiche kleine 
Tumorzellen, die meist isoliert sind und sich nur selten zn kleinen Gruppen 
vereinigen. 

Endlich sind Tumorzellen auch in die Kapillaren eingedmngen~ we 
man sie stets, aueh in sonst normalem Lebergewebe, vorfindet. Sie heben 
sich dm'ch ihren dunklen Kern gut yon den Leberzellen ab und liegen 
fast immer vereinzelt. Nur in der Umgebung der Venae eentrales sind 
sic eft etwas zahlreicher. Wahrseheinlich handelt es sich hier um Zellen, 
die yon den kleinsten Pfortader~sten aus in die Kapillaren versehleppt 
worden sind. 

Mit den GefiiBen im innigsten Zusammenhang stehen Tumorknoten 
im Lebergewebe, welehe nach ihrer Anordnung um grSl~ere Pfortader~tste, 
dureh die Art ihres Wachstums und ihren veto Lebergewebe stark ab- 
weiehenden Bau nieht wohl anders als M e t a s t a s e n  aufgefa~t werden 
kSnnen. Diese Metastasen erscheinen in den Sehnitten zum grSl]ten 
Tell Ms isolierte, yon Lebergewebe umschlossene Tumorknoten. Ihre 
Form mid Gral~e variiert ungemein. Die einen sind rundlieh, an@re 
]~tnglich oval oder zapfenfSrmig und viele haben tmregelm~tflig buchtige 
Umri~se. Manche bilden ganz kleine Zellhaufen, an@re haben einen 
Durehmesser yon } cm. Anch in ihrer Stmkfur sind nicht alle diese 
Knoten gleichartig, doeh stimmen sie wenigstens darin tiberein~ dab sie 
nirgends die regelm~Big trabekul~re Struktm- der groBen Knoten auf- 
weisen. 

Ein Toil der Knoten ist aus dem Meinzelligen Tnmorgewebe aufge- 
baut: wie es in den gr51]eren Pfortader~sten vorherrschend ist. Hier und 
da erinnern auch diese kleinen Zellen in ihrer Anordnung an die Ba]ken 
der grol~en Tumoren, doeh sind die zwischenliegenden Kapillaren so eng, 
dal] die Umrisse der Balken nicht reeht hervortreten. Die Hauptmasse 
der Knoten besteht aus locker liegemen Zellhaufen, die ohne jede Regel- 
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m~t~igkeit yon ~u6erst engen eder vollst~ndig komprimierten Kapillare~ 
durchzogen werden. Eine alveol~re Struktur tritt nirgends auf. Die 
Tumorzel]en haben einen runden, chromatinreichen Kern, der durchschnitt- 
]ich nur 3 t~ im Durchschnitt h~ilt, abet im Verh~tltnis zum Zelleib noch 
relativ grol~ ist, so dab nur ein schm&ler Saum yon Protoplasma um den 
Kern herumgelagert ist. Das Protoplasma farbt sich sowohl mit Eosin 
wie mit Orange nur sehr wenig. Hier und da treten auch inmitten der 
iibrigen Zellen 6--8  radi~ir angeordnete, niedrig zylindrische Zellen auf, 
doch ist ein Lumen hSchst selten zu erkennen. Infolge der Kleinheit der 
Zellen heben sich die Tumorherde aul]erordentlich deutlich yore Leber- 
gewebe ab, sie erscheinen wegen tier dichten Lagerung der Kerne ganz 
dunke]. Umgeben sind sie zum Tell direkt von Lebergewebe. zmn Teil vm~ 
einem ganz schmalen Saum yon Bindegewebe. der zwisehen Tumor- und 
Lebergewebe liege. Das Lebergewebe zeigt in der N~he der grS~eren 
Her@ alle Zeichen von Kompression. seine Balken sind ~u6erst schmal 
und verlaufen konzentriseh um den Tumor. Die Grenze zwisehen Leber- 
und Tumorzellen ist iiberall scharf. Zwischenformen kommen nicht vor. 
Die Tumorzellen liegen einfach dem innersten Leberzellbalken ani, nut 
selten sind sie yon letzterem dureh eine Lage sehmaler Spindelzellen ge- 
trenm,. Einige der Knoten sind ganz oder nut an einem Tell ihres Urn- 
fangs yon einer sehr schmalen Lage yon Bindegewebe nmgeben. Dieses 
enth~tlt ziemlieh zahlreiche spindelfSrmige Kerne und Lymphocyten. da- 
gegen weder Galleng:~tnge, noch arterielle Gef~e .  noeh elastische Fasern. 
Doch nieht iiberall zeigen die Tumorherde diese scharfe Grenzlinie gegen= 
das Lebergewebe. wobei die anliegenden Leberzellbatken beim Waehstum 
einfaeh zur Seite gedr~ngt werden. Oft tritt ein durehans maligner 
Charakter der Tumorzellen zutage. An manchen Stellen ngmlich sind die 
Tumorzellen in die Kapillaren des umgebenden Lebergewebes einge- 
drungen. Eine sehmale l~eihe yon ganz kleinen Zellen. die vom Kern 
fast ganz ausgeffillt werden, zweige sich yore Knoten ab nnd schiebt sich 
in die Kapillare zwisehen zwei atrophisehen Leberzellbalken ein tend zwar 
sieh~ man zwischen Leber- und Tumorzellen noch deutlich das Kapillar- 
endothel. Durch diese Art des Waehstums werden die Leberzellbalken 
auseinandergedrangt und gehen dutch Druck a]lm~hlieh ganz zugrunde. 
An anderen Stellen erscheinen die Konturen der dem Tumor zungchst 
gelegenen Leberzellen ganz unscharf, die Zellgrenzen sind nieht mehr deutlich 
zu erkennen und das Protoplasma bildet kSrnige Massen. in denen nur 
die Kerne. die sich meist nur schleeht fgrben, mehr oder weniger scharf 
hervortremn. Offenbar hat bier das andringende Tnmorgewebe einen Zer=- 
fall der Leberzellen hervorgerufen. 

Andere dieser Knoten sind noch bedeutend unregelmgBiger gebaut. 
als die eben beschriebenen. Ihr Gefiige ist fiberaus locker und yon einem 
trabekul~ren Ball ist hier keine Rede mehr. Die Zellen sind klein und 
besitzen einen chromatinreichen Kern nnd wenig helles Protoplasma. das. 
oft wie zerfetzt aussieht. Sie liegen in der Mehrzahl nicht m emem 
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festen Verbande, sondern einzeln oder in kleinen Gruppen yon ganz un- 
regelm~Siger Gestalt. Die Zwischenr~tume werden yon einer ~einkSrnigen 
Masse ausgef(illt. Zwischen diesea Zellen treten nun Gebflde auf, die 
mit Drfisenkanalen groSe Xhnlichkeit hubert und zwar sind bier die Kanale 
zum Tell bedeutend welter als dieienigen in den groSen Knoten, so daft 
man sie mit Dr~isenausf/ihrungsgiingen vergleiehen kann. Das Lumen ist 
rundlich oder oval und hat einen Durchmesser yon 10--20 tJ-, es wird be- 
grenzt yon 10--15 niedrig zylindrisehen Zellen, deren Kerne auf der 
~ e r e n  Seite liegen, w~hrend das Protoplasma gegen das Lumen in 
vSllig scharfer Linie abschneidet, ttier und da sind diese Kanale nicht 
vSllig abgesehlossen, da sieh an einer Stelle eine L[icke im Epithel- 
belag finder. Ferner trifft man bier und da auch L~ngsschnitte yon 
engeren Kan~len, deren Lumen als schmale Spalte erseheint. Im Lumen_ 
]iegt meist gar kein Inhalt, seltener ist es mit einer feinkSrnigen Masse 
0der mit roten BlutkSrperehen angef@t. Eine Auskleidung mit Endothel 
findet sich nirgends. AuSen sind diese Kan~le manchmal yon andere~ 
Tnmorzellen locker umgeben, oft aber scheinen sie ganz frei zu liegen. 
Ein zusammenhangendes Kapillarnetz l~St sich in diesem Tumorknoten 
nicht n~ehweisen, nur an wenigen Stellen finden sieh Kapillaren mit deut- 
lichem Endothelrohr, an anderen Stellen hingegen nut noeh Reihen yon 
hintereinanderliegenden Spinde]zellen. Endlieh kommen in diesen Knoten 
auch grSl~ere tt~morrhagien vor. Wa.s das VerhMten zum umgebenden 
Lebergewebe anlangt, so zeigen diese Knoten ebenfalis eine ausge- 
sprochene BSsdrtigkeit, indem sie in die Kapillaren einwaehsen. 

Von Bedeutung fiir die metastatisehe Natur dieser Knoten sind nun 
ihre Beziehnngen zu den Pfortader~sten. Auffallend ist schon ihre An- 
ordnung in kleinere und grSSere Gruppen, in deren Mitre oft Bin Pfort- 
aderast mit ausf[illenden Tumormassen deutlich erkennbar ist. Als soleher 
ist er charakterisiert sowohl dutch die elastischen Elemente der Wandung, 
als durch begleitende Galleng~nge and Leberarterien. Um diesen Pfort- 
aderast bilden nun die Tumorknoten blurt- oder rosettenartige Figuren~ 
welehe namentlich beiLupenvergrSSerung sehr eharakteristiseh sind. Da- 
bei sind die einzelnen Tumorherde meist nut durch sehmale Streifen 
Lebergewebe, hier und da auch nur dutch eine gauz dfinne Lage vo~ 
Bindegewebe getrennt. Letzteres ist der Fall, wenn die Leberzellen dutch 
Druck ganz zngrnnde gegangen sin& Dabei platten sieh die einander 
zugekehrten Flachen tier Knoten gegenseitig ab, und oft kommt es auch 
zu Konfluenz benaehbarter Knoten, so da$ ganz unregelm~tSige Formen 
entstehen. Diese Tumorherde liegen nun a.ber zum grSSten Teil nut 
seheinbar isoliert, denn dm-eh Sehnittserien last" sich leicht naehweisen, 
dab die meisten mit den Tumormassen in tier Pfortader direkt zusammen- 
h~ngen und zwar dutch die schon oben beschriebenen Durchbruchsstellen 
in der Venenwand. Die knospenfSrmige Tnmormasse, die dutch die L~cke 
in der Venenwand nach auSeu getreten ist und hier in einem Schnitt 
blind endigt, sieht man in einem folgenden Sehnitt mit einem benach- 

u Archiv f. pathoI. Anat. Bd. 179. Hft. 1. S 
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barren Tumorknoten in Verbindung treten, nnd so ist es wahrscheinlich, 
~dai3 wohl die meisten Knoten direkt aus den Tnmorthromben der Pfort- 
ader hervorgegangen sind. 

c) L u n g e n m e t a s t a s e n .  

Die Lungenmetastasen bilden in der Mehrzahl kleine mndliche 
Knoten yon 2 5 mm Durchmesser und lieges meist dicht unter der Pleura 
oder doch nur wenige Millimeter unter ihr im Lungengewebe. Gegen das 
nmgebende Lungengewebe sind sie durch eine schmale Bindegewebskapsel 
gut abgegrenzt, ferner werden sie ganz oder nur teilweise yon einigen 
wenigen Bindegewebsziigen durchsetzt, die sp~r]iche Spindelzellen. einzelne 
Lymphoeyren und auch elastische Fasern enthalten. Hier und da ffihren 
diese Septen auch schmale GefgSe mit elastischer Wanduug, abet ohne 
Ringmnskulatur. es wird sich also wohl um Venen handeln. 

Was nun das Tumorgewebe selbst anlangr, so ist sein Ban auch in 
ein nnd demselben Knot en durchaus nicht iiberall gleiehartig. Es ist. als 
nb sich hier die verschiedenen Formen tier Leberknomn wiederho]en und 
bunt durcheinander mischeu wfirden, doeh will ich hier schon hervor- 
heben, daft die Xhnliehkeit mit den metastatischen Knoten in tier Leber 
im ganzeu vorherrsehend ist. Denn aueh hier begegnen wir an den 
meisten Stellen den kleinen locker liegenden Zellen ohne deutliche trabe- 
kul~re Anordnung und inmitten dieser Zellen erseheinen in auffallend 
gro[~er Zahl die drfisenkanal~hnliehen Gebilde mit weitem, ovalem, scl~arf 
begrenz~em Lumen. An anderen Stellen fehlen diese letzteren und man 
sieht nur ganz nnregelmg6ige gaufen yon ganz kleinen Zellen. die bald 
sehr dicht, bald wieder in grfSeren Abstgnden liegen. Die groSe Mehr- 
zahl der Kerne ist klein nnd dunke], nur wenige sind etwas grSSer und 
schSn blgschenfSrmig. Und endlich gibt es Stellen, wo das Tumorgewebe 
zum deutlieh trabekul~tren Bau zuriickgekehrt ist, der allerdings nirgends 
so regelm~tf~ig wie in den grol]en Leberknoten ausgepr~tgt, abet doch sicher 
erkennbar ist. Die Ba]ken sind 6 8 Zellen breit und die Zellen ent- 
spreehen in ihrer GrSl~e denjenigen in den grol]en Leberknoten. Die 
Keme sind hier fast durchweg schSn bl:~tschenfSrmig und ann~thernd gleieh 
gro$, sie hubert einen Dltrehmesser yon 5 6 ~.. Hier und da sieht man 
auch an beliebiger Stelle in diesen Balken Bin kleiues Lumen yon der 
.GrSl~e eines Kems auftreten, das mit einem homogenen gl~nzenden 
Ktigelchen yon br~unlicher oder olivengriiner Farbe ausgeffillt ist. Das 
�9 umorgewebe hat also auch in den Metastases die Fghigkeit~ zu sezer- 
nieren, beibehalten. 

Das Stroma der K~oten besteht, abgesehen von den wenigen binde- 
:gewebigen Septen, aus Kapillaren und einreihigen Zt~gen yon Spindel- 
zellen, es stimmt also mit dem Stroma der Leberknoten vollst[mdig tiber- 
ein. F a s e r i g e s Bindegewebe und elastische Fasern finales sich nirgends in 
.diesem Stroma. Da, wo Tumorzellbalken vorkommen, finder sich auch 
.sin deutliches Netz yon Kapillaren, deren Lumen allerdings sehr eng ist. 
t n  tier endothelialen Auskleidung sah ich aueh einze]ne Zellen, die an 
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Kupffersche Sternzellen erinnern. In den iibrigen Partien dagegen sind 
Kapillaren mit dentlichem Lumen selten, h~ufiger sieht man einzelne 
Spindelzellen oder kurze einreihige Ztige yon solchen zwischen den Tumor- 
zellen ~erlaufen. In den gr5~eren Knoten ist es wie in den Leberknoten 
za ausgedehnten H~morrhagien gekommen, so dal~ aueh hier Fibrin= 
balken und rote BlutkSrperchen an Stelle der Tumorzellen liegen. Anl~er- 
dem haben sieh auch hier rundliehe, gut abgegrenzte Blutri~ume gebildet, 
die rings yon Tumorzellen umgeben sind. 

Neben diesen rundlichen Knoten finden sich in den Lungen noch 
kleinere Tnmorm~ssen yon ganz unregelmi~iger Form, die aber ebenfalls 
~,on einer bindegewebigen Htille nmsehlossen werden. Sie h~ngen oft an 
einer Stelle mit einem grS~eren rundlichen K13otea znsammen und es ist 
miJglich, dag~ sie Fortsi~tze yon diesen letzteren darstellen, welche im 
Lnngengewebe weiter wuehern. 

Ferner enthalten die Lungenar~erien Tamorelemente, aber diese 
liegen meist einzeln zwischen den roten BlutkOrperehen, gr51~ere Grnppen 
yon Tumorzellen sind selten. In einer grSl]eren Lungenartefie land icb 
einen ]gnglichen Pfropf, der in tier Hauptsache aus Fibrin und Leuko- 
cyten bestand, abet auch zahlreiche Tlnnorzellen enthie]t. 

Endlich entdeekte ieh aueh typische Tumorzellen in den Lungen- 
kapillaren, wo sie stets ganz dentlich an ihrem runden Kern gad hellen 
Protoplasma zn erkennen sind. Au~erdem fallen aber sehon bei schwacher 
VergrSi~erung in den A1veolensepten hier und da dunkelblaue Flecke auf, 
welehe sieh bei starker VergrS/~erung a]s gro/]e Chromatinklumpen er- 
weisen, we]che oft ganz nnregelm~l]ig lappige oder ver~Lstelte Form haben 
und yon einem Hof yon grotoplasma nmgeben sind. Manchmal treten 
aueh mehrere ovale oder rande Chromatinkhlmpen yon der GrSl3e eines 
Kerns in einer solchen Protop]asmamasse auf, und es hat den Anschein, 
als ob diese Gebilde, welehe stets iln Innern yon Kapillaren liegen, zu- 
sammengeballie Tumorzellen darstellen. 

d) Mitz und  Nieren .  

Schliei]lich untersuchte ich noeh mikroskopiseh di~ Milz und eine 
5[iere, in beiden fand sieh nichts von Tnmorknoten. Hingegen sah ich in 
einer "grSl]eren Nierenarterie zwisehen den roten BlutkSrperehen einige 
siehere Tamorzellen ]iegen und einmal bildeten vier Zellen sogar eine 
zusammenhi~ngende Reihe. Auch in den Milzarterien fanden sich einige 
verd~ehtige Zellen. Jedenfalls ist es nach dem Befund in der Nieren- 
a~'terie sicher, da~ die Tumorzellen auch im gro~en Kreis]auf zirkuliert 
haben, nnd es stimmt damit iiberein, dal~ aueh das Blur der Leberarterie 
Tumorzellen enthielt. 

Fassen wir die Resu]tate der bisherigen Untersuchung zu- 
sammen, so handelt es sich um einen Tumor epithelia.let ~,ttur, 
der primgr in der Leber entstanden ist und sekundar zu Me- 
*astasen in der Leber selbst und in den Lungen geffihrt hat. 

8* 
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Dal~ der prim~re Sitz der Neubildung in der Leber ist~ geht 
einerseits aus dem Ergebnis der Sektion hervor, bei welcher 
die Organe, welche gewQhnlich als Ausgangspunkte f~r sekun- 
@re Lebergeschwfilste in Betracht kommen~ vSllig normal be- 
funden wurden. Andrerseits gibt das histologische Verhalten 
des Tumors Aufschlul~ denn er weist zum gr56ten Tell in 
seinem Ban eine so deutliche s .mit dem normalen 
Lebergewebe auf, dal~ wohl nur die Leber den 1V[utterboden ffir 
die Geschwulst gebildet haben kann. Ebenso zeigen die Knoten 
in tier Lunge stellenweise dieselbe s mit dem Leber- 
gewebe~ so da~ wohl an ihrer metastatischen Natur nicht zu 
zweifeln ist. 

Was die makroskopische Beschaffenheit der Tmnoren an- 
betrifft, so traten sie in Form yon gr06en und kleinen, meist 
scharf abgegrenzten Knoten im Lebergewebe auf~ wobei aber 
das untere Drittel des rechten Lappens fast ganz yon einer 
gro6en Tumormasse eingenommen wurde~ welche ihrerseits 
wieder einen deutlich lappigen Bau zeigte. Die Knoten waren 
yon weioher~ zmn Tell breiiger Konsistenz, die Farbe war meist 
hellgelb~ in einzelnen Knoten des rechten Lappens jedoch auch 
dunkelgriin und endlich fanden s~ch anch ansgedehnte H~mor- 
rhagien~ deren eine dutch Durchbruch in die Bauchh6hle direkt 
den Tod des Patienten herbeigeffihrt hat. Schon makroskopisch 
waren Geschwulstmassen im Stature der Vena hepatica und in 
zahlreichen Pfortader~sten deutlich sichtbar. Das Lebergewebe 
zeigte au6er An~mie und leichtem Ikterus keine Ver~nderungen. 
Die Lungenknoten waren s~mtlich ldein, ihr Durchmesser 
fiberstieg nicht 1 cm~ die Konsistenz war breiig, die Farbe 
gelbiich. 

Im mikroskopischen Bild ze~gt das Lebergewebe in einiger 
Entiernung yon den grSIBeren Tumorknoten nut ganz gering- 
ffigige Ver~nderungen, n~mlich bier und da eine ganz leichte. 
Ve~'breiterung der Gli s s o n schen Scheiden und leichte Stauung. 
Die Tumoren selbst zeigen verschiedenen Ban. Die grQ6eren~ 
dm'ch Bindegewebe abgekapselten Knoten~ die wit zwar aus 
sp~ter anzu~fihrenden Grfinden nicht sicher als primer betrach= 
ten kSnnen, die abet jedenfalls als die ~lteren Standorte de~ 
Tumorgewebes gelten k5nnen~ setzen sich aus stark gewundenea 
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~nd vielfach anastomosierenden Zellbalken zusammen~ die wohl 
als den Leberzellbalken analoge Bildungen anfzufassen sind. 
Der Unterschied besteht wesentlich darin, dal~ die Zellbalken 
breiter sind als diejenigen der Leber und dal] ihnen die radi~re 
Anordnung fehlt. Die Knoten sind zwar durch bindegewebige 
Septen ganz oder teilweise in Lfippchen abgeteilt; aber diese 
sind yon so ungleicher GrS~e und unregelmal3iger Form, daI3 
:sie keinen Vergleieh mit Leberaeini zulassen. Ebenso  fehlen 
den bindegewebigen Septen die Gallengi~nge. so da~ sie nicht 
Glissonschen Scheiden entsprechen kSnnen. Arterien sind 
in diesen Septen durch ihre Elastica interna leicht zu erkennen. 
tiber das Vorkommen yon Venen konnte ich mir nicht recht 
Mar werden. Die Tumorzellen sind etwas kleiner als Leber- 
zellen und ihr Protoplasma ist meist weniger dicht granuliert 
als das der Leberzellen und entbehrt aueh die braunliehe 
F~trbung, so dag es etwas heller erscheint. Die Zellbalken sind 
in der Mehrzahl vollkommen solid, daneben abet kommen ziem- 
lieh h~tufig Gebilde vor, die engen Drtisenkan~len entsprechen, 
wobei aber die das Lumen umgebenden Zellen infolge ihres 
ziemlieh reiehliehen nnd dunklen Protoplasmas noch eine grol3e 
•hnliehkeit mit Leberzellen bewahren. Die im Lumen ent- 
haltene, stark liehtbreehende, braungelbe oder olivengri]ne 
3'[asse darf wohl als Galle oder wenigstens als Gallenfarbstoff 
angesproehen werden. Die Tumorzellen haben also die F~hig- 
keit, zu sezerniereni was fibrigens aueh aus der stellenweise 
stark griinen F~trbung der Knoten hervorgeht, die wohl kaum 
Mlein auf Gallenstauung dureh Kompression tier grol~en Gallen- 
g~inge zurtiekgeftihrt werden kann, da das Lebergewebe nnr 
sehwaeh ikteriseh ersehien. Die engen Kan~tle mit stark ge- 
wundenem Verlauf und manche Balken mit randstiindigen 
Kernen erinnern wohl am meisten an den tubulOsen Ban der 
Leber, wie er bei niederen Wirbeltieren vorkommt. Wiehtig 
ffir die leber~hnliehe Struktur der Tmnoren ist vor allem auch 
das Verhalten des Stromas, das nirgends yon Bindegewebe, 
sondern nnr yon Kapillaren gebildet wird: die als feines Netz- 
werk s~mfliehe Tumorzellbalken direkt nmspinnen. Dieses Ver- 
hMten stimmt also genau mit dem der Leberkapillaren tiberein 
and ein weiteres gemeinsames Moment besteht darin, da$ aueh 
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in der Wandung der Tumorkapillaren typisehe Kupffersehe  
Sternzellen auftreten. An vielen Stellen aber werden die 
Kapillaren so eng, dM~ das Tumorgewebe unter mangelhafter 
Blutversorgung leidet, was ausgedehnte Nekrosen zur Folge hat. 
Ferner kommt es manchmM zu enormen H~morrhagien, ob 
dureh direkte Arrosion yon gr~Beren Gef~Ben dureh die Neu- 
bildung oder dureh sehleehte Ern~thrung der Gef~Bwandungen, 
ist nieM sieher zu entseheiden. Endlieh findet sieh auch ziemlieh 
h~ufig Verfettung Ms Degenerationserseheinung der Zellen. An 
mebreren Stellen zeigen jedoch die grogen Knoten night mehr 
den besehriebenen~ regelmRl~ig trabekul~ren Bau, sondern eine 
Zus~mmensetzung aus locker liegez~den Haufen von sehr kleinen 
Zellen, die yon sp~rliehen Kapillaren durehzogen werden. Die 
Kapillaren sind oft so eng, dab man ihr Lumen kaum mehr 
erkennt, und manehmM sieht man nur eine Reihe von hinter- 
einander liegenden Spindelzellen als Andeutung yon Kapillaren. 

Von einer oder yon mehreren Stellen ihres ersten Auf- 
tretens muB nun die Neubildung in _~ste der Pfortader dureh- 
gebroehen und im Pfortadersystem weitergewuehert seim denn 
wir treffen eine Menge von Pfortader~sten sowohl auf Quer- 
sehnitten als auf L~ngsschnitten yon Tumormassen v61lig aus- 
gefiillL so dal~ es sigh um ein kontinuierliehes Fortwaehsen in 
der Gef~t~bahn handeln muB, wobei sogar oft  noeh das Endo- 
thel der Vena erhMten bleibt. Wo der erste Durehbrueh statt- 
gefunden hat, konnte ieh freilieh meht mehr feststellen. ])as 
in der Vene gelegene Tumorgewebe hat hier und da den trabe- 
kul~ren, viel h~ufiger aber den kleinzelligen, loekeren Bau. 

Die Ausbreitung im Pf0rtadersystem hat eine Metastasen- 
bildung in der Leber selbst zur Folge~ denn in der Naehbar- 
sehaft gr01~erer Pfortader~ste treten kleinere und grUYere Gruppen 
yon Tumorkn0tehen auf, die durch eine sehma'le IX~eke in der 
Venenwand mit den intraportalen Tumorthromben meist direkt zu- 
sammenh~ngen. Da~ es sieh hier night um prim~re Geschwulst- 
herde handel L die ihrerseits in die Pfortader eingedrungen sind, 
geht wohl daraus hervor, dal~ sie stets um einen Pfortaderast 
herum gruppiert sind. Augerdem hat sigh sowohl der Cha- 
rakter der Zellen als der Bau der Knoten so sehr vom Leber- 
gewebe entfernt, dal~ man  nieht gut eine Entstehung an Ort 
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und Stelle annehmen kann. Denn wh" treffen hier die klein- 
zellige, lockere Form des Tumorgewebes, in der die trabekul~re 
Anordnung nicht mehr deutlieh zu erkennen ist. Dagegen 
kommen in einigen dieser KnOtchen Kan~tle mit weitem Lumen, 
umgeben yon einer grOt~ern Zahl niedrig zylindriseher Zellen_ 
vor. Ein bindegewebiges Geriist, das einen Mveol~tren Typus 
bedingen warde, fehlt auch in diesen Netastasen, das Stroma 
besteht nut aus Kapillaren. Endlieh sprieht aueh das Ver- 
halten gegentiber dem umgebenden Lebergewebe fttr die meta- 
statisehe Natur dieser KnOtehen, denn die Tumorzellen dringen 
an der Peripherie an mehreren Stellen in die Leberkapillaren 
ein. Auf diese Weise vergr66ern sieh die Kn6tchen, sie bringen 
alas zwisehenliegende Lebergewebe zum Sehwund, kiSnnen kon- 
fluieren und sieh mit einer bindegewebigen Kapsel umgeben. 

Abgesehen yon dieser Art der Metastasenbildung ist es 
aueh m6glieh, dag yon wandst~indigen Thromben in grOl3eren 
Pfortader~tsten kleine Stt~eke losgerissen und mit dem Nut- 
strom versehleppt werden, bis sie irgendwo steeken bleiben 
und dort zu neuen Knoten auswaehsen. Denn wir treffen in 
vielen Pfortaderfisten und aueh in den Leberkapillaren mitten 
zwisehen den rotcn Blutk6rperehen Tumorzellen einzeln und in 
kleinen Gruppen, welehe vielleieht aueh zur Entstehung sekun- 
d~trer Kngtehen Anlal3 geben k6nnen. 

Nit dem Einbrueh in die Pfortader und der Netastasen- 
bildung in der Leber ist aber die Ausbreitung des Tumors noeh 
nieht beendigt, dean aueh die Vena hepatica enthalt iiberall 
Tumormassen, jedoeh nur in Form yon wandstandigen Throm- 
ben, niemals ist das Gefaf~lumen ~,ollstfmdig ausgefiillt. Ob 
diese Tumormassen yon der Pfortader aus dureh die Kapillaren 
hierher versehleppt wurden oder ob es zu einem direkten Ein- 
bruch in die Leberveaen gekommen ist, ist nieht sieher zu 
entseheiden. Beides ist m6glich, aber jedenfalls tier letztere 
3{odus der h~ufigere, denn w~thrend wir in der Pfortader fast 
nur den kleinen Tumorzellen begegnen, finden wir in den Leber- 
venen neben letzteren aueh ziemlich grol3e, protoplasmareiehe 
Zellen, die hier und da aueh in seh6nen netzfOrmig ~'er- 
bundenen Balken angeordnet sind, zwisehen denen Kapillaren 
gelegen sind. 
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Von den Lebervenen aus liat die weitere Verschleppung 
der Neubildung in die Lungen stattgefunden, wo es zu Meta- 
stasenbildung in Form yon meist subpleuralen Kn6tehen ge- 
kommen ist. Ihr histologischer Ban entsprieht den in der 
Lebervene enthaltenen Formen des Tumorgewebes und ist da- 
her ziemlieh mannigfaltig. In den meisten Knoten wiegt der 
kleinzellige Ban mit loekerem Geffige voL wobei in grol~er 
Zahl die Kanlile mit weitem Lumen auftreten. An manchen 
Stellen aber finden wit den regelm~6ig trabekul~tren Bau mit 
deut]ich ausgeprligtem Kapillarnetz. Dabei ist besonders wichtig~ 
da6 in diesen Balken hier und da auch enge Lnmina mit braun- 
lichem oder olivengriinem Inhalt wie in den Leberknoten vor- 
kommen. Es haben also die verschleppten Zellen die Sekretions- 
fi~higkeit beibehalten. 

Von den Lnngengef~en aus sind endlich die Tumorzellen 
auch in den grol~en Kreislauf eingedrungen, indem sie wohl 
zum gro6en Tell die Lungenkapiliaren passieren~ ohne stecken 
zu bleiben oder zu Knoten auszuwachsen. So kommt es: da~ 
wir sichere Tumorzellen auch in s der 5Tieren- und Leber- 
arterie antreffen: aber nur einzeln und in ganz kleinen Gruppen~ 
welche nicht zu einer eigentlichen ~etastasenbildung geffihrt 
haben~ vielleicht deshalb~ weft ihr Einbrueh in den gro6en 
Kreislauf erst in der letzten Zeit vor dem Tode erfolgte. 

Bevor wit an die n~here Vergleichung unseres Falles mit 
~hnliehen~ in der Literatur beschriebenen ~Neubildungen der 
Leber herantreten~ ist es Wohl zweckm~ig~ sich fiber die Natur 
des Tumors klarzuwerden und seine Bezeichnung festzulegen. 
Fassen wir znn~chst den anatomischen Bau  der grol~en, gut 
abgekapselten Leberknoten ins Auge~ so fallt trotz des Fehlens 
eines acinSsen Bans ihre Ji_hnliehkeit mit normalem Leber- 
gewebe~ sowohl was die Art als die Anordnung der Zellen 
betriffL sofort auf, und wit w~ren~ falls diese Knoten die ein- 
zige Geschwulstform bildeten~ berechtigt, ffir sie den Namen 
Adenom zu gebrauchen. Nun iritt abet zu diesen regelm~13ig 
trabekular gebauten Knoten ein Einwuchern in die Geffifie mit 
Metastasenbildung in der Leber selbst und in beiden Lungen 
hinzn~ so dal~ der maligne Charakter der 5~eubildung klar zu- 
~age liegt. Zagleich verliert sich zmn Teil der sch6n trabe- 
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knl~re Bau und an seine Stelle tritt ein lockeres Gef~ige yon kleinen 
e 

Ze]len. Wir haben also eine Gesehwulst vet nns~ die sich zum gro6en 
Teil in ihrem Ban nur wenig veto l~Iutterboden entfernt hat und 
deshalb die Bezeichnung Adenom verdienen wfirde, wenn sieh nicht 
die Weiterverbreitung durchaus nach Art des Karzinoms gestaltete. 

Der Schwierigkeit einer genauen Bezeichnung dieser Leber- 
tumoreu begegnen wit auch fiberall in der Literatur, denn die 
unserm Tumor ~hnlichen F~lle tragen sehr verschiedene ~Namen. 
Manche Autoren, z. B. Kelsch  und Kiener .  E n g e l h a r d t ,  
~ Ia rckwald ,  bezeichnen sie einfach als Adenom oder multiples 
Adenom und betonen dabei freilich den malignen Charakter, 
indem es bei ihren Fallen znm Dnrchbruch der Neubildung in 
die Gef~tBe gekommen ist. F r o h m a n n  dagegen benennt den 
von ihm beobachteten Tumor multiples malignes Adenom, in- 
dem er veto anatomischen Gesichtspunkte aus die Bezeichnung 
Karzinom ablehnt~ obwohl der Tumor sogar zu Lungenmeta- 
stasen geffihrt hat. Auch Ribber t  behalt in seiner Geschwulst- 
lehre den Namen ,malignes Adenom" bei. S i egenbeek  van 
H e u k e l o m  wahlt ftir seine drei F~lle die Bezeichnung Adeno- 
karzinom~ weil die erste Entwicklung der Geschwnlst atypisch, 
nach Art des Karzinoms sei. Bei den Franzosen endlich ist 
seit Hano t  und Gi lbe r t  ziemlich allgemein der Titel .~Cancer" 
fiir diese Tumoren ~]blich. sie werden einfaeh dem prima ren 
Leberkrebs zugerechnet, Auch K a u f m a n n  will diese Tumoren 
als gewOhnliche Karzinome aufgefaBt wissen~ sobald sieh ihre 
Zellen veto Typus der Leberzellen entfernen~ indem sie gr6Ber 
oder kleiner werdeu oder eine andere Gestalt annehmen. Ein 
Einwuchern in die GefaBe ist nach ihm gar nicht nOtig ffir 
die karzinomatSse Natur des Tumors. Wollte man streng nach 
diesem Prinzip verfahren, so mfil~te man allerdings den grSBten 
Teii der bisher als Adenome beschriebenen Fglle unter d i e  
Karzinome einreihen. F~lr meinen Fall darfte wohl am besten 
die Bezeiebnung A d e n o k a r z i n o m  passen, welche sowohl auf 
die Xhnlichkeit des Tumorgewebes mit dem Lebergewebe, als 
auf den malignen Charakter mit Wachstum in den Gefal]en und 
Metastasenbildung hinw.eist. 

Die Abgrenzung des Adenokarzinoms der Leber ist jedoeh 
sowohl nach der Richtung des gutartigen Adenoms als naeh 
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der Riehtung des gewShnfichan prim~ren Leberkrebses sehr 
sehwierig. Dana ainerseits gibt as Tumoren, die abenfalls in 
Form v=on zahlreiehen Knoten in der Laber auftreten und ganz 
dieselbe Zusammensetzung aus gewundenen Zallbalken und 
Sehl~iuehen besitzen, wia sie bairn Adanokarzinom vorkommt, 
nut fehlt der Einbruch in die Gef~13e und die Natastaseu- 
bildung in an@ran Organen. Solehar Art sind die F~tlle yon 
Gr i e s inge r  und Rindf l e i sah  und yon Frase r .  Sehmie-  
den erw~ihnt, da6 er in seinem Tumor nut an eiuer einzigan 
Stalle Tumorzellen in einem Gef~l~ beobaehten konuta. Ob es 
sieh in diesen F~llen bei vielen Knoten nieht um Gefftfidureh: 
sehnitte handelt, welche mit Tumorgewebe ausgeffillt sind? 
Jedenfalls erweckt der yon R ind f l e i s ch  erhobene Befund einas 
,,serSsen Epithels" auf der ~nnenfl~che der Tumorkapseln diesen 
Verdacht. E b e r t h  konnte freilieh bei nochmaliger Unter- 
suehung desselben Fal]es dieses serSse Epithel nieht mehr finden. 

Andrerseits ist das Adenokarzinom aueh yore gew6hnlichen 
primaran Leberkrebs nieht ganz Seharf zu trennen. Im all- 
gemeinen haben wit freilieh ein gutes Unterscheidungsmerkmal 
im Verhalten des Stromas, indem dieses beim primftren Laber- 
karzinom aus eiuam alveolftr gebauten Bindegewebe, bairn 
Adenokarzinom dagegen stets nut ~on Kapillaren gebildet wird. 
Doeh gibt es aueh hier Uberg~tnge zwischen beiden Formen, 
wie z. B. die Falle yon J u n g m a n n  und M. B. Schmid t  ba- 
weisen, bai denen siah sowohl nur mit Kapillarendothel be- 
kleidete Zellbalken als typiseh alveol~tr gebautes Krebsgewebe 
vorfanden. Bei meinem Fall ist allerdings nirgends aine An= 
deutung yon alveolgrem Bau v0rhanden, so dal~ er in dieser 
ttinsiaht seharf genug aharakterisiert ist. 

Eine Vargleiehung der his jetzt publizierten F~lle yon 
Adenom und Adenokarzinom der Leber ergibt, da6 sie aiue 
augerordentliehe Mannigfaltigkeit aufweisen, so dal3 nur sultan 
ain Fall einem andern v611ig entsprieht, aueh wenn wir das 
solitaire gutartige Adenom gauz aus dem Spiele lassen. Diese 
Versehiedenartigke~t der Tumoran geht sowohl aus der Literatur- 
fibersieht yon F r o h m a n n  (189.4) al~ aus der Tabelle yon 
Egge l  (1901)hervor, in weleher ar die prim~iran Leberkrebse 
mit Einsehlu6 der Adenokarzinome zusammengestellt hat. 
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Konstant ist eigentlich nut die mehr oder weniger ausge- 
sprochene Xhntichkeit des primgren Tumors mit dem Leber- 
gewebe, wobei namentlieh auf das yon Kapillaren gebildete 
Stroma Wert zu legen ist. Alles fibrige, n~tmlich die Art der 
Tmnorzellen, die GrOl~e und Verteilung der Knoten. ihre Be- 
ziehungen zu den Oef~l~en, die Metastasenbildung und die Be- 
schaffenheit des Lebergewebes, wechselt ungemein. 

Es ist daher schon mehrfach versucht worden, eine Ein- 
teilung dieser Tumoren vorzunehmen. Die bekannteste stammt 
yon Hano t  und Gi lbe r t  (1888), welche naeh dem makro- 
skopischen Aussehen der erkrankten Leber die Unterscheidung 
folgender drei Formen vorgeschlagen haben: 

1. Cancer nodulaire (zahlreiche Knoten yon versehiedener 
GrOins). 

2. Cancer massif (eine einzige grol]e Tumormasse). 
3. Cancer avec cirrhose. 
Abet Egge l  hat schon darauf hingewiesen, dal~ Hano i  

und Gi lber t  selbst bei ihren Fallen diese Einteilung nicht 
streng durchffihrten, sondern je cinch mit Cirrhose kombinierten 
Krebs beim Cancer nodulaire und Cancer massif nnterbrachten. 
Perner bieten die Cancers avec eirrhose in bezug anf Zahl nnd 
GrOge tier Tumoren das Bild des Cancer nodulaire oder massif 
dan ttisto]ogisch entsprechen H a n o t  und Gi lber ts  Fiille yon 
Cancer avec cirrhose hanptsftehlieh unserm Adenokarzinom~ das 
yon ihnen als Epith61iome trab6culaire bezeichnet wird. wahrend 
die beiden anderen Formen meist alveol~re Karzinome dar- 
stellen. 

In neuerer Zeit hat Egge l  wieder eine Einteilung der 
prim/~ren Leberkrebse versucht mit Einschlng sftmt!ieher aueh 
als Adenom bezeichneten F~ile, soweit sie nur irgendwelche 
Zeichen yon Malignit/~t bieten. Er unterscheidet vor allem 
zwisehen Karzinom der Leberzellen und Karzinom der Gallen2 
g/~nge und teilt dann beide Gruppen naeh dem histologischen 
VerhMten in Carcinoma solidmn und Carcinoma adenomatosum 
ein, wobei er unter letzterem alIe diejenigen ]?ormen znsammen- 
faint, die ,,entweder iiberwiegend oder vollst~tndig a d e n o m a t 5 s e n 
Ban atdweisen". Dieser adenomatOse Ban soll im Auftreten 
yon Kn~tueln bestehen, die aus vielfaeh gewundenen Ze]l- 
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schl~uchen und Zellzylindern von ~thnlicher, nur plan- und 
regelloserer Anordnung wie das Lebergewebe zusammengesetzt 
sind. Abet auch diese Einteilung befriedigt nicht ganz, denn 
es gibt F~lle yon Carcinoma adenomatosum der Leberzellen~ 
welche vorwiegend oder ausschliel~lich aus s ol iden Zellbalken 
aufgebaut sind, w~hrend die Schlauehformen in den Hintergrund 
treten oder fehlen. So waren z. B. in dem Fall yon F roh -  
mann ,  der ~-on Egge l  selbst zum Carcinoma adenomatosum 
gez~hlt wird, nut solide Zellbalken vorhanden und auch in 
meinem Fall stehen in den groSen Tumorknoten die kleinen 
Kan~le gegeniiber den sol.iden Balken an Zahl bedeutend 
zuriick. Es ist daher nach meiner 5~[einung die Bezeichnung 
Carcinoma solidmn gegeniiber dem Adenokarzinom nicht gut 
gew/ihlt. 

Vielmehr sollte das Hauptgewicht bei der Unterscheidung 
yon Adenokarzinom und gewShnlichem prim~ren Leberkrebs 
auf das Verhalten des Stromas gelegt werden. Das Adeno- 
karzinom der Leberzellen ist gekennzeichnet dutch ein Stroma, 
das analog demjenigen des Lebergewebes nut aus Kapillaren 
besteht. Der gewiihnliche prim~ire Leberkrebs dagegen besitzt 
ein Stroma aus faserigem Bindegewebe und erhlilt dadurch 
einen alveol~ren Bau, wie er ffir das ausgebildete Karzinom 
als typisch gilt. Man sollte daher naeh meiner Ansicht eher 
zwisehen C a r c i n o m a  a l v e o l a r e  und C a r c i n o m a  a d e n o m a -  
t o s u m unterscheiden. 

Die beiden Hauptformen des Carcinoma solidum und adeno- 
nmtosum teilt Egge l  nach dem makroskopisehen Verhalten in 
drei Gruppen Bin, n~mlich 

1. die knotige Form (zahlreichere grfSere und kleinere 
Knoten: meist gut abgegrenzt), 

2. die massive Form (eine groSe, oft fast einen Lappen 
einnehmende Tumormasse und daneben oft noch metastatische 
kleine Knoten), 

3. die diffuse Form (zahllose, ganz kleine, die ganze Leber 
durchsetzende KnOtchen, so da6 das Bild einer hypertrophisctlen 
Cirrhose entspricht). Ieh gestehe, da6 mir die Definition der 
dritten Gruppe nicht ganz klar ist, denn dabei sollte eigentlich 
das cirrhotische Gewebe durch Geschwulstknoten vorgetiiuscht 
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sein. Nun aber stellt Egge l  in seiner Tabelle den ersten Fall 
yon S i e g e n b e e k  van H e u k e l o m  hierher, bei welchem eine 
selbst~ndige Cirrhose des Zellengewebes bestand'und ausffihrlich 
beschrieben wird. Danach scheint mir diese Grnppe identisch 
zu sein mit dem, was man als ]deinknotiges multiples Adenom 
kombiniert mit Cirrhose bezeichnen kann. 

Unser Fall wg~re nach dieser Einleitung bei der knotigen 
Form des Carcinoma adenomatosum einzureihen, da sich eine 
gro~e Zahl yon grSl~eren und kleineren, allerdings zum Tell 
metastatischer Knoten in der Leber verteilt finden. 

Da F r o h m a n n  1894 eine vollst~ndige Literaturfibersicht 
fiber die Leberadenome gegeben und Egge l  1901 s/imtliche 
Adenokarzinome in einer Tabelle zusammengestellt hat. so 
kann ich wohl auf eine nochmalige Bespreehung der Falle 
der Literatur verzichten und will reich darauf besehr~nken. 
die seit 1901 beschriebenen F~lle yon Adenokarzinom zu er- 
w~thnen. 1902 hat H e r x h e i m e r  einen Fall yon Adeno- 
karzinom verSffentlicht, der makroskopisch vollstgmdig das 
Bild einer hypertrophischen Cirrhose darbot, mikroskopisch 
dagegen fanden sich TumorknStchen, bestehend aus gallen- 
gang~hnlichen Schl~uchen und soliden runden Zellhaufen. Diese 
waren zum Tell yon Endothel, zum Teil auch direkt yon Binde- 
gewebe begrenzt. Es liegt also ein Ubergang zum alveol~ren 
Ban vor. Durehbruch in Venen und Metastasen fehlen. Einen 
zweiten Fall yon ,,Adenoma hepatis" hat H o p p e l e r  1903 
beschrieben. Dabei war die Leber vergrSgert und t~berall mit 
haselnul~- bis hi]hnereigrol3en, grauroten Knoten durehsetzt. 
5Iikroskopisch bestanden die Tumoren aus Zel]balken nnd Zell- 
komplexen, die dureh schmale Bindegewebslamellen getrennt 
waren. Im iibrigen waren die Knoten yon einem eirrhotisehen 
Bindegewebe mit zahlreiehen nengebildeten Gallenggngen ab- 
gegrenzt; normales Lebergewebe fand sich nirgends mehr vor. 
Angaben fiber das Verhalten tier Gef~6e fehlen. Netastasen 
waren nieht vorhanden. 

Vergleiehe ieh nun den yon mir mitgeteilten Fall mit den 
bisher verSffentliehten, so ist seine erste Eigenttimliehkeit wohl 
das A u f t r e t e n  der  N e u b i l d u n g  bei e inem 5 �89  
Kinde. Das Adenokarzinom der Leber ist eine Krankheit, die fast 
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nut das hShere Alter betrifft. Das Maximum der Erkrankungen 
fallt nach Egge l  zwischen das 50. und 60. Jahr, dann folgen 
mit annahernd gleichen Zahlen das 5. und 7. Jahrzehnt. Sehr 
selten dagegen kommt das Adenokarzinom der Leber im Kindes- 
alter vor. B i r c h - t t i r s c h f e l d  beschreibt einen Fall -con Ade- 
nora mit Ubergang in Karzinom bei einem zw~lfjahrigen Kinde, 
wobei er anfiihrt, da6 der Bau der gro6en Tumorknoten typisch 
alveolar war. Ferner betreffen ftinf F~tlle yon M a r c k w a l d  
Kinder im Alter von 9--15 Jahren. Die Falle sind jedoch in 
ihrem mikroskopischen Aussehen nur kurz beschrieben, indem 
anf ihre Ubereinstimmung mit einem anfangs beschriebenen 
Fall bei einem 66jahrigen Manne hingewiesen wird. Bei 
diesem letzteren wurden die Tumorknoten yon stark gewundenen 
Drfisenschlauchen gebildet. Zwisehen den Knoten fand sich 
Bindegewebe mit Gallengangen. Bei vier Fallen war .keine 
Lebersubstanz mehr vorbanden, nur bei einem elfjahrigen Mad- 
chen wurden noah Reste -yon Lebergewebe gefunden. Das Ver- 
haltnis der Tumoren zu den Gefal~en wird night speziell erwahnt. 
Ein weiteren Fall yon primgrem Leberkrebs mit alveolarem 
Bau wird v0n P e p p e r  bei einem zwei Monate alten Kinde be- 
sehrieben und endlich stammt noel der Fall yon K o l t m a n n  
yon einem neunjahrigen Kinde, wobei sich in einem alveolar 
gebauten Bindegewebe epithelartige Zellen vorfanden, doch 
wurde keine genauere mikroskopische Untersuchung vorge- 
nommen. Es sind also bis jetzt nur acht Falle yon primarem 
Karzinom oder sog. multiplem Adenom (Marckwald)  der 
Leber im Kin@salter beobachtet. Von diesen betrafen drei 
alveolare Karzinome, w~ihrend i ch es bei den ftinf Fallen yon 
l ~ a r c k w a l d  unentschieden lassen mtll~, ob sic dem gutartigen 
Adenom oder dem Adenokarzinom angeh~ren. Jedenfalls ist 
das Adenokarzinom der Leber noch nie in einem so frtihen 
Lebensalter beobachtet worden, wie in dem x~on mir beschriebe- 
nen Fall. 

Merkw~dig ist ferner bei unserm Fall das F e h l e n  der  
C i r rhose  im Lebergewebe, welche sonst sozusagen konstant 
zusammen mit dem Adellokarzinom auftritt. Denn in saint- 
lichen Fallen der Literatur fand ich Cirrhose erwahnt, nur 
M a r c k w a l d s  erster Fall mach t eine Ausnahme. Denn bier 
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wies das Lebergewebe aul~er brauner Atrophie keine Vergnde- 
rungen, jedenfalls nicht eine Spur yon Cirrhose auf. Aueh in 
meinem Fall ist eine Cirrhose ausgesehlossen, denn wenn aueh 
hier and da die Glis s o n sehen Seheiden leioht verbreitert sind, 
so tritt diese Verbreiterung doch lange nicht tiberall auf and 
ist so geringen Grades, dab sie erst bei genauer Vergleichung 
mit normaler Leber zu konstatieren ist. Ebenso ist die Ver- 
mehrung der Gallenggnge, welehe Hand in Hand mit der Ver- 
breiterung tier Glissonschen Seheiden geht, eine minimale zu 
nennen. In einiger Entfernung yon den grol~en Tumorknoten 
ist nirgends ein Aeinus oder ein Tell eines solehen yon Binde- 
gewebe umsehniirt und ebensowenig ist eine intraacinOse Binde- 
gewebswueherung vorhanden. Eine Zunahme des Bindegewebes 
in Form einer intra- und periaeinSsen Wneherung treffen wir 
nut in der ngchsten Nghe de r  groBen Tumorknoten, die eine 
mehr oder weniger dieke Kapsel um sich gebildet haben. Mit 
der periaeinOsen Wueherung ist aueh ein Auftreten yon zahl: 
reiehen neugebildeten Gallengangen verknfipft. Diese Binde- 
gewebszunahme in der Nghe der grOBeren Knoten wird dureh 
,den Druek tier waehsenden Tumoren genfigend erkl~trt. 

Der begleitenden Cirrhose wird yon vielen Autoren eine 
bedentende Rolle in der Xtiologie des Adenokarzinoms zn- 
gesehrieben, indem der Reiz des wuehernden Bindegewebes die 
Leberzellen zur Umwandlung in Tumorzellen veranlassen sell. 
Sabour in  and Br i s saud  betrachten sie als die direkte Ur- 
saehe tier Tumorbildung, and S c h m i e d e n  sieht in den hyper- 
trophisehen Leberzellinseln, welche bei Cirrhose vorkommen, 
die Vorstufen der Tumoren. Kelsch  und Kiener  and F roh -  
m a n n  dagegen halten beide Prozesse flit unabhgngig vonein- 
ander, F r o h m a n n  deshalb, weft in seinem Fall gerade die 
am stgrksten hypertrophischen Partien im eirrhotisehen Ge- 
webe yon Gesehwulstbildung frei blieben. Hano t  und Gi lber t  
und E n g e l h a r d t  sehen Cirrhose und Gesehwulstbildung als 
Folgen derselben Sehgdliehkeit an. S i egenbeek  van Heu- 
ke lom g]aubt, dal3, ,,wenn das zu karzinomatSser Entartung 
ftihrende gtiologisehe Moment in Wirksamkeit tritt, der Form 
der ~eubildung dutch die vorhandene Cirrhose eine bestimmte 
Riehtung gegeben wird". Endlieh ist .~farckwald der Ansieht, 
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dab die Cirrhose sekun@r dutch die Tumorbildung verursacht 
werde. Er nimmt dabei an, dab der Reiz der Tumorentwick- 
tung auch in dem entfernteren tumorfreien Partien der Leber 
Zu allgemeiner ~ Cirrhose ftihren kSnne. Der yon mir mit- 
geteilte Fall lehrt nun, dab die Entstehung des Adenokarzinoms 
durehaus nicht immer an das Yorhandensein einer Cirrhose 
gebunden ist. Doeh muB man bei ~hrem fast konstanten Vor- 
kommen immerhin annehmen, dab die cirrhotische Leber einen 
~o~instigen Boden fiir die Entwieklung des Karzinoms bildet, 
wenn einmal seine uns unbekannte Ursache auf das Leber- 
gewebe einwirkt. Dies geht auch daraus hervor, dab das 
Adenokarzinom im selben Lebensalter am h~ufigsten auftritt 
wie die Cirrhose und dab das m~innliehe Geschlecht welt eher 
befallen wird als alas weibliche. Auf der andern Seite spricht 
mein Fall gegen Marekwa lds  Ansieht, dab die Cirrhose 
sekundar sei: denn trotz reichlicher Tumorentwicklung ist keine 
allgemeine Cirrhose zustande gekommen. Doch pfliehte ieh 
~ a r e k w a l d  darin bei, dab die Tmnoren imstande sind, in 
ihrer Umgebung eine lokale Bindegewebswucherung herver- 
zurufen. 

~Nur selten ist beim Adenokarzinom der Leber M e t a s t a s e n -  
b i ldung  in anderen Organen beobaehtet worden: trotz des haufig 
erwahnten Vorkommens yon Tumorgewebe in den Lebervenen. 
Es ist sehr wohl mSglich, da6 aueh in den Fallen ohne makro- 
skopische Metastasenbildung Tumorze]len in die Lungen ge- 
langten, dab sie aber deft in den kleinen Arterien dutch Or= 
ganisation ihrer thrombotisehen Hi~lle vernichtet oder abgekapse]t 
und dadurch unschadlich gemacht wurden, wie es M. B. Schmid t  
ftir die verschleppten Krebszellen bei Karzinomen tier Bauch- 
organe naehgewiesen hat. Den einzigen sicheren Fall yon 
~etastasenbildung aul~erhalb der Leber bei einem reinen Adeno- 
karzinom land ieh bei F r o h m a n n ,  vielleicht gehSrt aueh der 
Fall yon Pye Smi th  hieher. Bei beiden wurden Lungen- 
knoten gefunden. Haufiger ffihren zum Teil oder vollstandig 
alveolar gehaute Leberkrebse zu 5[etast~sen, besonders bekannt 
ist unter diesen der Fall yon ~[. B. Sehmid t ,  bei dem auBer 
mehreren in Knoten und Lungen befindlichen Knoten yon 
alveolarem Bau ein Knoten im Sternum gefunden wurde, der 



129 

aus Galle sezernierenden leberzell~thnli~hen Zellen bestand. 
Schmid t  stellt diesen Befund in Parallele zu den Colloid 
sezernierenden Metastasen des Sehilddrfisenkarzinoms. Ebenso 
besehreibt He l l e r  in den Lungenmetas*asen eines prim~ren 
Leberkarzinoms typische Gallensekretion wie im prim~ren 
Tumor, wobei die Galle in sehlauchf6rmigen Gebilden lag. 
Aueh mein Fall ist ein weiterer Beleg ftir die Sekretionsf~hig- 
keit yon 3[etastasen, denn in einigen Lungenknoten fanden 
sich in den engen Lumina, die hier und da in den Zdlbalken 
auftreten, die gleiche olivengrtine oder braungelbe, homogene 
Masse wie in den Tmnorknoten der Leber. Sehmid t  kon- 
statierte ft~r seinen Fall eine gewisse Abh~ngigkeit der Sekre- 
tionsf~higkeit von der Blutversorgung, indem nur diejenigen 
Tumorzellen Galle zu produzieren vermochten, vcelehe direkt 
yon Kapillaren umgeben waren, w~hrend ~berall da, we alveo- 
15rer Bau des Karzinoms auftrat, auch die Gallensekretion fehlte. 
Dieses Verhalten wird auch dureh meinen Fall best~ttigt, denn 
nur da~ we ein gut ausgebildetes Kapillarnetz die Spalten und 
L~cken zwisehen den Zel/balken einnimmt, begegnen wir so- 
~vohl in den Leber- wie in den Lungenknoten den olivengr~nen 
Klfimpchen in den kleinen Lumina. In den kleinzelligen 
Partien dagegen, we die Kapillaren sp~rlich und sehr eng 
sind, finden wir sie nirgends und somit aueh nirgends in den 
weiten Kan~len, die zwisehen den kleinen Zellen zertreut 
!iegen. Dal~ die Lungenknoteu makroskopisch nicht eine stark 
grt~ne, sondern nur gelblidm Farbe hatten, ist bet dem relativ 
seltenen Vorkommen der Gallenklfimpehe n begreifiich. 

Ansehlie~end an die Gallensekretion in den 3/[etastasen 
mSehte ieh noah einige Bemerknngen fiber die H e r k u n f t  des  
S t romas  in den Metastasei1 beiftigen. Denn es ist auff~illig, 
da13. in den Tumorknoten der Lunge keine elastischen Fasern 
au6er in den Wandungen grSBerer Gefgl~e und in einigen 
wenigen bindegewebigen Zfigen vorkommen. Das gauze ilbrige 
Stroma besteht nur aus Kapillaren und stimmt also genau mit 
dem Stroma in den Leberknoten ilberein. Das Vorkommml 
Knpfferseher  Sternzellen konnte ieh nieht mit absoluter Sieher- 
heit feststellen, doch fanden sich immerhin einige Zellen sehein- 
bar in den Kapillaren, die an Sternzellen erinnerten. Nach 

Virehows Archly  f. 1)athol. Anat. Bd. 179. Hft. 1. 9 
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ganz allgemeiner Ansicht dringen nun bei der Metastasen- 
bildung der Karzinome nur die Krebszellen ohne jede Elemente 
des Stromas des primaren Tumors in die Lymph- und Blut- 
gefa~e ein, siedeln sich in Lymphdrfisen, Lungen und anderen 
Organen an und bier bildet sich infolgedessen ein Stroma, ahn- 
lich dem des primi~ren Tumors~ das anf die bindegewebigen 
Elemente des sekundi~r befallenen Organs zurfickgeffihrt werden 
mu~. Eine gleiche Neubildung des Stromas mfissen wir auch 
fiir nnsere Lungenmetastasen annehmen, denn yon dem nor- 
malen Stroma~ den Septen der Alveolen und deren elastischen 
Fasern ist nichts mehr nachzuweisen. Das Stroma besteht 
nut aus Kapillaren ohne fibrSse Adventitia~ die zwischen die 
Zellbalken oder Zellhaufen eingelagert sind~ ganz wie in den 
Leberknoten. i~Iir scheint daraus hervorzugehen~ da~i das 
Stroma in diesen Metastasen neugebildet ist und zwar ganz 
nach dem Typus der normalen Leberkapillaren. Wit k0nnen 
also den Tumorzellen die F~higkeit zuschreibem das Endothel 
4es Gefa~es. in dem sie stecken bleibem zur Bildung yon 
Kapillaren anzuregen. Noch pragnanter kSnnte man dies aus- 
driicken~ wenn man den Prozel~ der ~Nenbildung des Stromas 
infolge der Einwanderung der Geschwulstzellen in die Lungen 
,den Vorg~ngen an die Seite stellt~ wie sie sich bei der Genese 
~ler Leber beim Embryo vollziehen. Wie mir Herr Prof. Lang-  
h a n s  mitteilte, finden sich ganz dieselben Verhi~ltnisse bei der 
malignen epithelialen Struma. Allerdings ist auch die M6g- 
lichkeit zuzugeben~ dai~ das Stroma yon tier Leber her mit 
.den Tumorzellen zusammen verschleppt wird~ was nattirlich 
nur bei Losreil~ung gr01~erer Partikel m0glich ist. Jedenfalls 
ist die Gelegenheit zur Verschleppung des Stromas reichlich 
geboten, da die Tumorthromben der Lebervene zmn Teil ein 
sehr schSn ausgebildetes Stroma yon Kapillaren aufweisen. 

In der Frage nach dem A u s g a n g s p u n k t  des Adenokarzi- 
noms bin ich geneigt, in meinem Fall eine Entstehung aus den 
Leberzellen anzunehmen. Daffir spricht erstens der Umstand~ daft 
in den Tumoren verh~ltnismal~ig zahlreiche Zellen vorkommen~ 
die sich in nichts Wesentlichem yon Leberzellen unterscheiden~ 
zweitens scheint mir die F~higkeit tier Zellen~ Galle zu produ- 
zieren~ sehr wichtig~ und drittens sehe ich eine vollkommene 
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~bereinstimmung des Tumorgewebes mit dem Lebergewebe in 
dem Verhalten der Kapillaren, welehe ohne ein bindegewebiges 
Gertist alle Liicken und Spalten zwischen den Zellbalken ein- 
nehmen. Das Auftreten yon KanNen und Schlauchformen 
l~tl~t sieh aueh mit der Annahme, dal3 der Tumor aus  Leber- 
zellen entsteht, vereinbaren, wenigstens werden ja yon vielen 
Autoren die neugebildeten Galleng~nge bei der Lebercirrhose 
als umgewandelte Leberzellen angesehen. Aus dem Vorkommen 
~,on Sehlauchformen ohne weiteres auf die Abstammung der 
Neubildung yon den Galleng~tngen zu schliel3en, seheint mir 
jedeufalls nicht gerechtfertigt. Auch mag darauf hingewiesen 
werden, dal~ bei meinem Fall viele Kan~tle in den grol3en 
Knoten wegeu des Protoplasmareiehtums der umgebenden Zellen 
keine grol3e s mit Galleng~tngen hatten; KanNe nach 
Art yon Galleng~ngen fanden sich hgtufiger erst in den ~Ieta- 
stasen der Leber und der Lungen. 

Bis vor kurzer Zeit nahmen fast alle Autoren ftir die 
meisten Falle yon Adenokarzinom ebenfalls eine Entstehung 
aus den Leberzellen an, nut in wenigen F~llen wurde die 
Neubildung yon den Galleng~tngen abgeleitet, so je ein Fall 
yon Rovighi  und Bouome,  welehe direkten Ubergang yon 
Gallengfmgen in Tumorgewebe fanden, wghrend kein Zusammen- 
hang der Neubildung mit den Leberzellen bestand, In neuerer 
Zeit wird yon H e r x h e i m e r  wieder ein Fall auf die Gallen- 
g'ange bezogen~ wobei er die Ansicht aussprieht, dal3 wohl 
bei man@ca anderen Fgdlel~ fglschlicherweise Abstammung 
yon den Leberzellen angenommen wurde. In seinem eigenen 
Fall fund H e r x h e i m e r  vorwiegend Schlauehformen mit hohem 
Zylinderepithel, die bei Anwendung der Weiger tsehen Neuro- 
gliaf~trbung vollkommen mit Galleng~tugen fibereinstimmten, 
indem sic den Cuticularsaum und die striehartigen Forts~ttze 
zwischen den Zellen, wie dies bei Gallenggngen der Fall ist, 
aufweisen. Einen Ubergang yon Leberzellen in Zylinderepithel 
hNt er nieht ftir wahrseheinlich, die Gallenggnge k6nnten viel 
eher Zellen hervorbringen, die den Leberzellen gleichen. 

1903 sucht dann B. F i s c h e r  in einer Arbeit fiber Gallen- 
gangskarzinome darzutun, dal~ die meisten Adenokarzinome 
tier Leber von den Gallenggmgen ausgehen. Er behauptet, wie 

9* 
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~brigens auch H e r x h e i m e r ,  dag die direkte Verbindung vorl 
L e b e r - u n d  Tumorzellbalken, auf die wir welter unten z~ 
sprechen kommen, nichts ft~r die Entstehung aus Leberzellen 
beweist, da sie auch bei sekundgren Leberkrebsen vorkommen 
sol[en. Ferner statzt er sich auf die Tatsaehen~ das erstens 
fast alle Au~oren gleiehzeitig mit der Tumorbildung Gallen- 
gangswucherung gesehen haben und da~ zweitens der Rest der 
Beobachter in den Gesehwii!sten Schlauchbildungen beschreibt. 
Er wendet sich nun vor allem gegen S i e g e n b e e k  van  t i eu -  
ke lom,  der die Tumoren yon Leberzellen herleitet und die 
Schauchbildung als ,,atypische ~Tachahmungen yon Gallen- 
gi~ngen" beschreibt. Fis  che r sueht ihn dutch folgende Punkte 
zu widerlegen: 

1. Die Schlauchformen finden sieh in van t t e u k e l o m s  
F~ilen gerade in den gro~en Geschwulstknoten, also da~ wo 
die Geschwulst zuerst entstanden ist. 

2. Die Schlauchformen lagen dabei haupts~chlich im Zen- 
trum der Knoten, wo ebenfalls das i~lteste Gewebe sitzt. 

3. Das Karzinom zeigt eine forts chreitende Entdifferenzie- 
rung, deshalb k6nnen sich nicht aus einfachen Zellbalken die 
viel komplizierteren Drtisensehlauche gebildet haben. 

4. Falls wirklich eine Rfickkehr der Leberzellen zur Gallen- 
gangsbildung stattflinde, so mtil~teu doch in den Metastasen 
die Schlauehformen vorwiegend ~'orkommen. F i s c h e r  findet 
abet in seinem dritten Fall in den Lymphdrt~senmetastasen 
nur alveolar gebauten Krebs mit soliden Str~ngen unfl Nestern. 

5. Auf Entstehung aus Galleng~ngen weist aueh der Urn- 
stand bin, dal~ g i n d f l e i s e h  die Gesehwulstknoten yon grogen 
Galleng~ngen aus injizieren konnte. 

In seinen Schlul~folgerungen geht F i s c h e r  so weit, dag 
er s~mtliche Adenome und Adenokarzinome, welche Schlauch- 
formen enthalten, yon Gallengftngen ableitet. 

Nein Fall bietet nun  Gelegenheit dazu, die allgemeine- 
Galtigkeit dieser Behauptung entschieden zurfiekzuweisen. Denn 
einmal fehlt in meinem Fall eine ir~endwie ausgesprochene 
Gallengangswueherung. Nur in der N~the der grogen Tumor-�9 
knoten finden wir Neubildung yon Galleng~tngen, die sich abet 
aus der Bindegewebswucherung der Tumorkapsel einfach er- 



133 

kl~iren l~tl]t. Ferner treffen die Einw~nde, die F i s c h e r  gegen 
S i e g e n b e e k  van t I e u k e l o m s  Auffassung erhebt, f~ir meinen 
Fall nieht zu, trotzdem letzterer mit van  1-Ieukeloms F~tllen 
in der Hauptsaehe grol3e ~hnliehkeit zeigt. Ieh will dabei 
ebenfalls Punkt ffir Punkt er6rtern. 

1. Die grogen Knoten sind in meinem Fall vorwiegend 
aus soliden Zellbalken aufgebaut. Enge Kan~le, die aber wegeu 
des Protoplasmareiehtums tier Zellen noeh keine groge Xhn- 
liehkeit mit Galleng~ngen haben, kommen allerdings daneben 
~Tor, sird aber bedeutend in der Minderzahl. 

2. Diese ganNe finden sieh in Zentrum und Peripherie 
tier Knoten ungef~thr gleiehm~tl3ig verteilt. 

3. Die Entdifferenzienmg, die F i s c h e r  ftir das Karzinom 
als typiseh ansieht, trifft gerade ffir den Fall zu, dtt6 die aus 
Leberzellen entstandene Neubildung gallengang~thnliehe Sehl~iuche 
hervorbringt. Denn es ist doeh nieht daran zu zweifeln und 
geht aueh aus der EntwieMungsgesehiehte hervor, dag die 
sezernierende Leberzelle das h6her differenzierte Gebilde ~st. 
als die Gallengangsepithelzelle. 

4. in meinem Fall ist es geradezu typiseh, da6 diejenigen 
Sehlanehformen, die dureh die zylindrisehe Form der Zellen 
gr6t~ere ~hnliehkeit mit Gallengfingen aufweisen, in grSl~erer 
Zahl erst in den Metastasen, sowohl denen der Leber wie 
denen der Lungen, auftreten. Dag F i s c h e r  in seinem dritten 
Fall in den portalen Lymphdr~isen nur solide Zapfen und 
Nester land, ist erkl~rlieh, d a e s  sieh dabei mn einen alveo- 
l~iren Krebs der Galleng~nge'handelte, tier mit dem Adeno- 
karzinom der Leber gar keine Ahnliehkeit zeigt. 

5. Die M6gliehkeit, die KanSle in den Tumoren yon den 
grogen Galleng~ngen aus zu injizieren, ist an und ftir sieh 
kein Grund gegen die Entstehung der Leberzellen, sondern be- 
weist nur, dal~ die Tumoren mit den Galleng~ngen irgelldwie 
im Zusammenhang stehen. Denn es ist a priori wohl mSglieh, 
dag die aus Leberzellen entstandenen sezernierenden Tumor- 
zellen einen Zusammenhang mit Galleng~ngen beibehalten, 
worauf aueh N. B. Sehmid t  hinweist. Ieh konnte allerdings 
niNends mit Sieherheit einen Zusammenhang zwisehen Tumor- 
gewebe und Galleng~tngen sehen, und die Gallenabfuhr war 
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jedenfalls zmn Tell ungenilgend, sonst wftren nieht einige 
Knoten stark ikteriseh ersehienen. 

Aus den angef~hrten Grtinden geht hervor, dug wit keines- 
wegs, wie F i s e h e r  es will, samtliehe Adenome und Adeno- 
karziaome mit Sehlauchformen yon Gallengitngen ableiten 
mtissen. Aueh glaube ich, dug die F i sehersehen  Griinde 
night zwingend sind, um fiir die F~ille yon S i e g e n b e e k  van  
H e u k e l o m  eine Entstehung aus Gallengangen annehmen zu 
Inftssen. 

Zum Schlug komme ich noeh a.uf die F r a g e  des Waehs-  
turns beim Adenokarzinom der Leber zu sprechen. Frtiher 
wurde fast allgemein angenommen, dug die zahlreiehen Tumor- 
knoten an Ort und Stelie aus den Leberzellen hervorgehen und 
tells dureh Teilung der Tmnorzellen selbst, tells aber aueh 
dureh fortwShrende Umwandtung der angrenzenden Leberzellen 
in Tumorzellen sigh vergr@ern. Dabei stfitzten sigh die meisten 
Autoren auf die Ubergangsbiider zwischen Leber- and Tmnor- 
zellen, welGhe am Rand der kleinsten KnStehen auftreten sollen. 
Diese Ubergangsbilder sind am ausfi;~hrlichsten yon S iegen-  
beek van H e u k e l o m  beschrieben worden, der zeigen konnte, 
dug sieh Leberzellbalken direkt in Tumorzellbalken fortsetzen 
und dal~ auch die Leberkapillaren direkt in Tumorkapillaren 
tibergehen. Als charakteristisehe Merkmale der Tumorzellen 
gegentiber den Leberzellen sah er beim Protoplasma das Fehlen 
der braunliehen F~rbung und die grSbere Granulierung an, and 
bei den Kernen die bedeutendere GrSge, den st~rkeren Gehalt 
an Chromatin and die polymor'phe Gestalt. Er ma.eht nun 
darauf aufmerksam, dug bei der Umwandhmg der Leberzellen 
in Tmnorzellen stets die Ver~tnderung des Kerns der Ver~tnde- 
rung des Protoplasmas vorangehe, indem sieh in der Umgebung 
der kleinen Tumoren Zellen finden, welehe noeh das Proto- 
plasma einer Leberzelle, aber sehon einen ver~nderten Kern 
besitzen, w~thrend das umgekehrte VerhNtnis night vorkommt. 
Gestiitzt auf diese Befunde nimmt also S i e g e n b e e k  v a n  
Heuke lom eine fortsehreitende Umwandlung yon Leberzellen 
in Tumorzellen an. Denn auger ein%r zentralen VergriSgerung 
der Neubildung an der ersten Stelle ihres Auftretens ,,hat sieh 
die Entwieklung aueh noeh so vollzogen, dug, ebenso wie beim 
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Hautkrebs und beim 5{agenkarzinom, die Entartung weiter um 
sich gegriffen und mehr und mehr normale Leberzellen in 
Mitleidenschaft gezogen hat, zuweilen mit Eberspringen yon 
zwischenliegenden Partien." 

Diese Auffassung wird nun namentlich yon Ribber t  an- 
gefochten. Schon 1898 hat R ibbe r t s  Schiller Heuss i  einen 
Fall ver(iffentlicht, bei dem diese]ben Bilder wie bei S i egen -  
beek van H e u k e l o m  gefunden wurden, indem sie anch hier 
Tumor- und Leberzellbalken direkt ~'ereinigten. Doeh liel~ sich 
durch geeignete F~trbung mit Orange G ilberall eine scharfe 
Grenze zwisehen Tumor- und Leberzellen feststellen. Heuss i  
faint daher den direkten Zusammenhang yon Tumor- und Leber- 
zellbalken als sekund~tr auf uud erkli~rt ihn dadurch, dag die 
Tumorzellen zwischen den Kapillaren waehsen, indem sie die 
Leberzellen zerstOren. Auch H e r x h e i m e r  und F i s c h e r  
sehliel3en sich dieser Ansicht an. 

In seiner Gesehwulstlehre geht Ribber t  selbst eingehend 
auf das Wachstum des ,,malignen Leberadenoms" ein. Auf 
Grund der yon ibm beobachteten Falle betont er erstens ein- 
real, dal3 die Nultiplizit~tt tier Tmnorknoten nur eine scheinbare 
sei, indem sie nieht voneinander unabhltngig liegen, sondern 
nur in Gef~il3en liegende Tumormassen darstellen, die mit selb- 
stlindigen gnoten verwechselt werdeu kSnnen, da die Gefal3- 
lumina dureh die Neubildung nicht gleichmN~ig zylindrisch, 
sondern streckenweise knotig aufgetrieben werden. Die Neu- 
bildung wachse also an ihrem ersten Entstehungsort in die 
Gefa6e, besonders in die Pfortader ein und breite sich dann 
auf diesem Wege in der Leber aus .  Ribber t  gibt h'eilich 
die ~/I5glichkeit einer Entstehung an mehreren Stellen des 
Lebergewebes zu, glaubt aber, ,,dal~ wohl haufiger ein Knotea 
der primi~re sein wird, und ,,wenn er einmN im vollen Fort- 
sehreiten begriffen ist, den anderen so weit ~'orauseilt, dal~ sie 
neben ibm nieht mehr zur Geltung kommen". 

Zweitens erklart R i b b e r t  die yon S i e g e n b e e k  van  
H e uk e 1 o m besehriebene Verbindung zwischen Leber- und 
Tumorzellbalken als sekund~trer Natur und bezeichnet das Waehs- 
mm zwisehen den gapillaren in der Riehtung der Leberzellbalken 
geradezu als eharakteristisch ftir das maligne ,,Leberadenom". 
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Versuchen wir nun, uns eine Vorstellung yon dem Waehs- 
turn der Neubildung in unserm Fall zu machen, so ware es 
vor allem nStig, den primftren Sitz der Neubildung festzustellen. 
Dabei sind die MSgliehkeiten gegeben, da6 der Tumor ent- 
weder an einer Stelle zuerst auftrat und alle anderen Knoten 
metastatischer Natur sind, oder da~ unabh~ngig yon dem zuerst 
entstandenen Xnoten andere Knoten im Lebergewebe entstanden, 
oder endlieh, dag an mehren Stellen gMehzeitig die Entartung 
eintrat. Ieh glaube mit einiger Wahrseheinliehkeit annehmen 
zu darien, da6' das untere Drittel des reehten Lappens, das 
fast ganz yon einer grogen Tumormasse eingenommen wurde, 
den gltesten Sitz des Tumorgewebes darstellt. Sgmtliehe abrige 
Knoten erreiehten lange nieht diese Ausdehnung. Die weitere 
Ausbreitung der Neubildung in der Leber hat sieh jedenfalls 
zum gr6gten Tell a u f  dem g e g e  der Pfortader vollzogen und 
die grol]e Nehrzahl der kleineren Knoten ist sieher metastati- 
seher Natur. Die Tumormassen sind offenbar yon der ersten 
Einbruehstelle zun~tehst in die grogen s und in den Haupt- 
stamm eingewuehert und haben sieh yon dort aus in der ganzen 
Leber verbreitet, und zwar wohl zum gr6gten Tell dureh kon- 
tinuierliehes Waehstum im Gefgl~tumen. Daneben ist freilieh 
aueh die M6gliehkeit gegeben, dag grSgere Staeke ~Ton Tmnor- 
gewebe in der Pfortader losgerissen werden, in der Leber 
irgendwo steeken bleiben und zu sekund~ren gnoten aus- 
waehsen. Ieh land in meinem Fall die metastatisehen Tumor- 
massen nieht nur in knotig aufgetriebenen Pfortadergsten. 
sondern aueh im Lebergewebe. Dies kommt dadureh zustande, 
dug das Tumorgewebe an zahlreichen Stellen die Venenwand 
durehbrieht und aul~erhalb yon ihr Knoten bildet, die nur dureh 
eine enge Laeke mit den intraportal gelegenen Tumormassen 
zusammenhgugen. Diese Knoten finden sieh in eharakteristi- 
seher Anordnung um einen gr61~ern Pfortaderast gruppiert. 
Sie bringen bei ihrem weitern Waehstum das zwisehenliegende 
Lebergewebe zur Atrophie und kSnnen aueh zu grt}geren Knofen 
konfluierem wobei an der Peripherie eine Abkapselung dureh 
Bindegewebe eintritt. Die Knoten, die sieh als siehere Meta- 
stasen erkennen liegen, hatten last stets den kleinzelligen 
loekeren Bau: Es erhebt sieh nun die Frage, ob die grogen 
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abgekapselten Knoten yon regelm~tl~ig trabekulgrem Bau, welehe 
aul~er der unten im reehten Lappen gelegenen Tumormasse 
sieh auf den versehiedenen Sehnittfl~iehen der Leber vorfanden, 
nieht aueh metastatiseher Natur sein kSnnten. Ieh mul3 diese 
5IiSgIiehkeit zugeben, denn es lagen in einigen Pfortadergsten 
aueh sehSn trabekul~tr gebaute Tumorthromben. Freilieh konnte 
ieh nirgends einen direkten Zusammenhang dieser grol~en 
Knoten mit intraportal gelegenem Tumorgewebe naehweisen. 
So mug ieh es denn unentsehieden lassen, ob diese grol.~e 
Knoten Netastasen eines wahrseheinlieh im untern Teil des 
reehten Lappens gelegenen, primgtren Tumors sind, oder ob sie 
selbst~tndige prim~tre Knoten darstellen. 

Kehren wir nun zu der Frage zurtiek, ob sieh die Tumor- 
knoten nur dureh Teilung ihrer Zellen oder aueh dureh direkte 
Umwandlung yon Leberzellen in Tumorzellen vergrSl~ern k/Snnen. 
Es gelang mir in meinem Fall nur bei einem einzigen Kn6t- 
ehen yon 4: mm Durehmesser, Bilder zu finden: welehe den 
Verdaeht einer solehen Umwandlung erweeken konnten. Um 
eine mOgliehst seharfe Differenzierung zwisehen Leberzellen 
und Tumorzellen zu erhalten, bediente ieh mieh der zuerst yon 
Heuss i  empfohlenen F~irbung mit Orange G. Wfihrend nun 
die Grenze zwisehen Tumor- und Lebergewebe auf gr/Jl~ere 
Streeken hin in seharfer Linie verl~tuft, indem sieh die Tumor- 
zellen einfaeh an die Breitseite der innersten Leberzellreihe 
anlagern, fand sieh an anderen Stellen eine Verbindung yon 
Tumor- und Leberzellbalken. Ein sehmaler Leberzellbalken 
lfiuft hier in tangentialer Riehtung auf die Peripherie des 
Tumors zu nnd setzt sieh unter allm~ihlieher Verbreiterung 
direkt in einen Tumorzellbalken fort, wobei aueh die zu beiden 
Seiten des Leberzellbalkens liegenden Kapillaren direkt in 
Kapillaren des Tumorgewebes •bergehen. Doeh gelingt es 
meistens aueh hier, die Grenze zwisehen- Leber- und Tumor- 
gewebe genau zu bezeiehnen, denn an die letzte sehmale dunkle 
Leberzelle mi~ ehromatinreiehem Kern lagert sieh meist eine 
Zelle an, die dureh ihr hel!eres Protoplasma und ihren grtil]eren 
blfisehenfSrmigen Kern deutlieh als Tumorzelle eharakterisiert 
ist. Diese Tumorzelle ist da, wo sie der Leberzelle anliegt, 
nieht breiter als die Leberzelle, dagegen nieht so langgestreekt, 
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Nach dem ]nnern des Tumors nimmt sie an Breite etwas zu. 
an dieses breitere Ende schiiel~en sich meist zwei oder drei 
Tumorzellen an und so entstehen unter stetiger Breitenzunahme 
die typischen Tumorzellbalken. Eine Einbuchtung der letzten 
Leberzelle dnrch die konvex vorragende ansto6ende Tumor- 
zelle, wie sie R i b b e r t  in seiner Gesehwulstlehre in Fig. 378 
(S. 446) abbildet, konnte ieh nut selten sehen. 

An einzelnen Stellen ist es jedoeh trotz Anwendung tier 
Orangef~rbung und trotz gewauester Beobachtung bei 01im- 
mersion ~nl~erst schwierig, die Grenze zwischen Tumor- und 
Leberzellen bestimmt anzugeben. Dies ist besonders da der 
Fall, wo die Leberzellen nieht stark atrophisch~ sondern noch 
ziemlich grol~ sind. Hier grenzen ni~mlich an sichere Leber- 
zellen Zellen ani welche zwar einen etwas grSl~eren Kern be- 

" sitzen~ abet in der Beschaffenheit des Protoplasmas mit Leber- 
zellen noch vOllig fibereinstimmen. Diese Zellen legen sich 
zu zweien oder dreien an das Ende eines Leberzellbalkens an 
und sind eher etwas kleiner als Leberzellen, so dal~ die Kerne 
viel dichter gelagert sind, als im benachbarten Lebergewebe. 
Im weitern Verlauf des Balkens treffen wir dann Zellen mit 
hellerem Protoplasma an, die als typisehe Tumorzeilen gelten 
kSnnen. 

Wir haben also, wie auch S i e g e n b e e k  van  t l e u k e i o m ,  
zwischen dem unver~tnderten Lebergewebe und dem Tumor- 
gewebe Zellen gefunden, deren Protoplasma noeh ganz den 
Charakter vow Leberzellen hat, deren Kerne abet dutch ihre 
bedeutendere GrSl~e mit den Tumorzellkernen fibereinstimmen. 
Es fragt sieh nun, ob diese seheinbaren Zwisehenformew be- 
weisend sind ffir eine direkte Umwandlung yon Leberzellen in 
Tumorzellen. Ieh glaube kaum, denn solche Zellew finden sieh 
nicht nur in dew Randpartien, sondern ziemlich hi~ufig auch 
in den zentralen Partien des betreffenden Kn6tchens, wo sie 
mitten zwisehen den anderen hellen Zellen eines Balkens liegen. 
Da6 sie hier etwa die Fortsetzung yon Leberzellztigen vorstellen, 
die ~-on unten oder oben her an diese Stelle gelan~en, wa~" 
dureh eine kleine Sehwittserie leieht auszusehliel~en. Eine 
weitere M6glichkeit ist die, dag diese Zellen LeberzelJen dar- 
stellen, welche yon Tumorgewebe umwachsen worden sind, 
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aber dagegen sprieht, dal~ gar keine Zeiehen yon Kompression 
vorhanden sind und ferner, da6 die Kerne bedeutend gr6ger 
sind als bei den Leberzellen. Es bleibt daher nur noeh die 
Annahme t~brig, dal~ sie Bestandteile des Tumorgewebes selbst 
sind, welehe eine grol~e ~hnliehkeit mit Leberzellen bewahrt 
haben. Wir mfissen daher wohl aueh die Zellen mit dem 
gleichen, leberzelltihnlichen Protoplasma, die an der Peripherie 
als Zwisehenformen zwisehen Leber- und Tumorzellen erscheinen, 
zmn Tumorgewebe rechnen, ebenso wie die leberzell~ihnliehen 
Elemente in den zentralen Partien. Fiir diese Ansieht sprieht 
namentlich aneh, dal~ wir in den grol~en abgekapselten Knoten 
sehr viele solehe Zellen finden. Der Tumor mul3 also aueh 
bei seiner weitern Entwieklung imstande sein, stets solehe 
leberzell~thnliehe Formen zu bilden. Ganz ~ihnliehe Befnnde 
hat aueh F r o h m a n n ,  der mitten in seinen Tumorzellbalken 
Zellen mit dunklem, stark eosinrotem Protoplasma land. 

Ffir die Frage des Ubergangs yon Leberzellen in Tumor- 
zellen an der Peripherie der Tumorknoten kommen wir also 
zu dem Resn!tat, da6 sigh zwar keine so deutliche Abgren- 
zung vorfindet, wie Ribber t  sie annimmt, dal~ aber aueh die 
Zellen mit leberzell~hnliehem Protoplasma keineswegs eine 
di~:ekte Umwandlung yon Leberzellen in Tumorzellen beweisen, 
da sie sigh aueh in den zentralen Partien der Tumoren vor- 
finden und also zmn Tmnorgewebe selbst gehSren. Freilieh 
ist aneh die N~glichkeit einer Umwandlung yon Leberzellen in 
Tnmorzellen nieht mit der Bestimmtheit abweisen, wie es 
Ribber t  tut, aber jedenfalls vergr61~ert sieh tier Tumor night 
wesentlieh dureh ein solches appositionelles Waehstmn. 

Vielleieht gibt uns die Arbeit yon Ad le r  fiber helle Zellen 
in der menschlichen Leber einen Anhaltspnnkt, wie wir uns 
das Verhfiltnis tier hellen, wenig granulierten Tmnorzellen 
zu den dunklen, leberzell~hnlichen denken kSnnen. A d l e r  
unterseheidet n~tmlieh auf Grund seiner Untersuchungen an 
mit Osmium gefftrbten Sehnitten zwei Zellformen in den nor- 
malen Leberl~ppchen. In der f6talen und kindliehen Leber 
land er sehr zahlreieh helle, sp~trlieh granulierte, fast stets 
fettfreie Zellen ohne brfmnliche F~trbung, die er ftir die jfin- 
geren Formen erkl~irt, in der Leber des Erwaehsenen dagegen 
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nut  dunkle, braune~ dicht granulierte~ oft fetthaltige Zellen, 
die er a|s ~iltere Formen ansieht. Es ware nun mSglich, dal~ 
sich analog auch die aus den Leberzellen hervorgegangene 
Neubildung verh~lt~ indem die hellen, wenig granulierten Zellen 

jfingere Formen darstellen, die dunk]en, leberzell~ihnliehen da- 
gegen ~ltere. Einigermal~en ffir diese Ansicht spricht~ dal~ wit  
in den grol~en Knoten~ wo offenbar die Neubildung iseit l~n- 

gerer Zeit besteht~ die dunklen Zellen haufig sehen~ in d e n  
Metastasen dagegen, wo das Tumorgewebe jtingeren Datums 
ist~ d i e  Zellen mit hellem Protoplasma fiberwiegen. 

Im Anschlu6 an diesen Fall, der haupts~ichlich unser In- 
~eresse beansprucht hat, mSchte ich noch einige weitere F~lle 

yon epithelialen !~eubildungen der Leber, die sich in der 
Sammlung des Berner pathologischen Instituts meist unter dem 
Namen Leberadenom vorfanden~ kurz beschreiben und zusammen- 

:stellen. Ich schildere zun~chst den Fall~ der dem eben be- 

sprochenen am n~chsten steht: 

Fall  2. Von Dr. Pf~hler  in Solothurn wurden am 21. M~rz 1900 
einige Stiicke Leber in Spiritus zur Untersuchuag eingesandt mit folgen- 
den Notizen: 

Patient, ca. 60 Jahre alt, erkrankte vor sechs Jahren an Symptomen, 
die auf Cholelithiasis sehlie~en liel]en. Einma]. war er fiir karze Zeit 
ikterisch. Die Leber war damats stark vergr56ert~ auch druckempfind- 
]ich, die Milz war palpabel. Mit den Gallensteinahf~llen Hand in Hand 
ging eine betr~icht]iche Abmagerung Yon ca. 15 kg. Im Ham kein Eiweil], 
wohl abet Zucker, der naeh drei Woehen fiir immer verschwand. Seit 
dieser Zeit stets Bin gewisses Druckgefiihl in tier Magengegend , abet Zu- 
nahme des KSrpergewiehts nnd relatives Wohlbefinden. Hier und da 
Gallensteinanf~lle. Selt Herbst 1899 wieder Abmagerung bei normalem 
Urin. Sechs Wochen vor dem Tode he~tige Anf~lle, Bilirubin im Ham. 
Karz vor dem Tode h~iufiges m~l]iges Nasenbluten, dann eine abundante 
Diinndarmblutung und Blutbreehen. Tod nnter dem Zeichen yon Chol- 
aemie Mitre Februar 1900. 

Sektion: Leber gewaltig vergrOl]ert~ 0berfl~tche gleichm~ig hSckerig. 
Sehnittfl~iche ikterisch. In der GaUenblase und in den intrahepatisehen 
Galleng~ngen reiehlich Gallensteinkonkremente. Gallenblase geschrumpft, 
Wandung verdiekt. Uberall bindegewebige Verwachs~mgen mit dem Dilnn- 
darm. Omentum maius mit Colon aseendens und Coecum innig ver- 
waehsen. Milz stark vergrS~]ert, mit den Zeichen des chromsehen Mild- 
tumors. Nieren normal. Darm- uncl Magenschleimhaut normal, 

Die eingesandter/Stiicke der Leber zeigen eine ungleiehm~i6ig hScke- 
rige Oberfl~ehe. Die fIScker hn Mittel yon 2--5 mm Durchmesser, i bis 
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2 mm prominierend, duroh schmale Furchen voneinander getrennt. Hiec 
und da flache Prominenzen mit einem Durchmesser bis zu 1 cm. Schnitt- 
fl~ehe zeigt dem Aussehen der Oberfliiche gem~B eine Lappung. Die 
L~ppchen haben einen Durchmesser yon 2--5ram. tiler und da auch 
grSl~ere Felder yon 8--12 mm Durchmesser. Zwischen den L~ppchen 
Furchen, die meist schmal, selten etwas breiter sind. L~tppehen yon gras= 
griiner Farbe, Interstitien weniger stark griin. 

Mikroskopischer Befnnd: S~mtliche Schnitte enthalten kein normales 
Lebergewebe mehr, sie bestehen aus rundlichen oder leicht ovalen Feldern 
yon 1--3mm Durchmesser, manche sind aueh etwas kleiner. Die Folder 
sind durch schmale bindogewebige Septea getrennt. Das Bindegewebe ist 
fast iiberM1 sehr kernreieh und enth~lt ~tu~erst zahlreiche Lymphocyton; 
die moist in Gruppen angeordnet sind~ ferner an vie]en Stel]en~ beson= 
ders an den Knotenpunkten, die bis ] mm Durehmesser haben kSnnel~. 
sehr zahlreiche weite Gef~Be, die fast nut endotheliale Wand haben.. 
Ferner Iiegen in diesem Bindegewebe stellenweise n~he beieinander :4ste 
der Pfortader und der Leborarterio und grSfiere Galleng~ngo mit Zylinder- 
epithel. An den Knotenpunkten treffen wir manchmal auch noeh Reste 
yon Acinusgewebe mit kleinen Zellen, die zmn Tell Fett mud sehr oft 
KSrner and Schollen yon braunem Pigment enthalten. Zwischen den- 
selben finden sich meist bindegewebige Ziige, selton normale Kapillaren= 
In dor Nghe dieser Acinusreste liegen oft sehr zahlreiehe nengebildete 
Galleng~nge. 

Der Inhalt der rtmdlichen Felder stollt sich bei LupenverglOBerung 
ganz anders dar als die Tumoren in Fall 1. Der periphere Tell dec 
Felder wird mehr yon kompaktom Gewebe gebildet, das einon sehmalen.. 
manehmal abet auch breiten Saum darstellt. Das meist groBe Zentrum 
hingegen bietet alas Bild eJnes Papflloms dar. indem sieh bier kleinere 
rundo oder sehmale l~ngliche Zel!massen iinden. Die Zellmassen sind 
durch helm zmn Tell sehr breJte Spatten voneinander getrennt trod die 
Dimensionen derselben sind derai"t, dab man glaubt, Quer-~ Schr~tg-und 
L~ngsschnitte durch Papillen yon ziemlieh gleioher Breite zu sehen. Bei 
starker VergrSBerung aber bemerkt man solo1% da6 im Zentrum diese,~= 
Zellmassen kein bindegewebiges Stroma sich finder (F~rbung nach van 
Gieson),  cIagegen sind sie an tier Oberfl~tche yon einer vSllig kon- 
tinnierlichen Lage yon GefiiBendothel bekleidet. Die seheinbaren Spa]ten 
entsprechen also meist reeht breiten, sinusartig ausgeweiteten Blntkapil- 
laren~ und die Baden setbst bestehen aus nmgewandelten Leberzellen= 
Es liegt also hier~ um das sofort zu betonen~ eine bedeutende Umw~lznn~" 
in der Arehitektnr des AeJnusgewebes vor. Nm" da~ wo die Zelhnassen 
diehter gelagert erseheinen, ist der netzfSrmige Z'~sammenhang dieser 
Lnmina vielfach unterbroehen und bier nnd da sieht man aneh Kapillaren 
mit rundem Querschnitt. Das Endothel mit seinen langen, spindelf6r- 
migen Kernen ist sehr deutlich aM hebt sich h~tuiJg in Form einer roten 
Linie yon den unterliegenden Zellen etwas ab. Diese eigentihnliche 
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Architektur ist. wie man sieht, ein weiteres Entwicklungsstadium der in 
Fall 1 beschriebenen Bilder. Auch dort finden sich Gef~tBe mit schmalem. 
spaltfSrmigem Lumen, abel" zu diesel" eigentiimlichen~ netzartigen Verbin- 
dung kommt es nicht. 

In einem gewissen Gegensatz hierzu steht die Erscheinung, dai] die 
Zellen in diesen Balken den Charakter der Leberzelten meist besser ge- 
wahrt haben wie in Fall 1. ~Nirgends finder man kleinze]lige-Partien wie 
dort, sondern die polyedrischen Zellen sind durchschnittlich nur sehr 
wenig kleiner als Leberzellen, so dab die Distanz der Kerne das Anderthalb- 
his Zweifache ihres Durchmessers betri~gt. Das Protoplasma ist meist heller 
und weniger dicht granuliert Ms das der Leberzellen, doch finden sich auch 
noeh reeht viele Zellen, die sich mit Eosin nnd Orange genau gleich wie 
Leberzellen f~rben und auch deren br~unliche Eigenfarbe zeigen. Manche 
enthalten sogar braunes Pigment in gr51~eren KSrnern. Diese dunklen 
Zellen bilden zum Tell ganze Balken, zum Tell liegen liegen sie zerstreut 
zwischen den hellen Zellen. Die Keme sind rundlich oder oval und etwas 
grSl]er wie die der Leberzellen (7 y.). sie sind zum grol~en Teil sch5n 
bl~schenfSrmig und enthalten meist ein deuttiches KernkSrperchem da- 
neben kommen abet auch dunkle Kerne vor. Zwischen diesen deutlich 
abgegrenzten, einkemigea Zellen finden sich hier und da auch grSl]ere, 
riesenzel]~hnliche Massen, in denen die runden, schSn ausgebildeten Kerne 
au6erordenflich dicht nebeneinander liegen. Die Zahl dieser Kerne kann 
in einem Schnitt 10--50 betragen. Da aber diese Gebilde entsprechend 
ihrer GrSl]e in mehreren Sehnitten getroffen werden, so ist die Zahl der 
Kerne noeh eine weir hShere. Solche Gebilde kSnnen manchmal die gauze 
Breite eines Balkens einnehmen oder sie liegen mehr in den zentralen 
Teilen zwisehen den einkernigen Zellen. 

Die Zellbalken erseheinen in der grofien Mehrzahl solid, hier und 
da zeigt sieh aber auch mitten zwisehen den Zellen ein rundliches oder 
spaltfSrmiges Lumen, das mit einer br~mflichen oder griine n homogenen 
Masse ausgefiillt ist. Die um das Lumen gelagerten Ze]len besitzen 
kubisehe oder niedrig zylindrische Gestalt., ihr Kern ist meist zentral ge- 
]egen und das dunkle Protoplasma oft br~iunlieh, dem der Leberzellen 
~hn]ich. 

Wie oben erw~hnt, ist die periphere Pal'tie der Felder etwas dichter 
gebaut. Da, wo diese periphere Zone sehr schmal ist, wird sie yon 2 bis 
4 Zellreihea gebildet, an anderen Stellen dagegen entspricht ihre Dicke 
ca. 10--12 Zellen und in diese Zellmassen gehen dann yon den spalt- 
fSrmigen Gef~iBen Lumina hinein~ welche selfliel~lieh einen runden Quer- 
sehnitt annehmen. 

In mehreren grSBeren Pfortader~sten finden sich Tumorzellen, so- 
wolff einzeln als in ganzen Balken, die mit Gel~l~endothel bekleidet sind. 
Ob der Tumor aueh in die Lebervene eingebrochen ist~ konnte ich nicht 
entscheiden, da die Lebervenen in der eirrhotischen Gewebe nieht sicher 
za erkennen sind. 
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Der vorliegende Fall schliel~t sich eng dem ersten an. 
Auch hier finden sieh sehr zshlreiche ikterisehe Knoten. die 
jedoch in den untersuchten Stricken nirgends einen Durch- 
messer yon 3 mm riberschreiten. Die Knoten liegen in einer 
cirrhotischen Leber~ normale Leber ist in den ~ibersandten 
Stricken nirgends mehr ~Torhanden. Die Tumorknoten bestehen 
aus stark gewundenen, oft anch anastomosierenden Zellbalken, 
die sich durch ihre Breite und das Fehlen einer radiaren 
Anordnung auszeichnen. Die Zellen sind in der ~ehrzahl 
etwas kleiner und sp~rlicher granuliert als Leberzellen, doch 
finden sich auch viele dunkle, braun gefgrbte Zellen, die mit 
Leberzellen ~,ollkommen ribereinstimmen. ~erkwfirdig sind die 
zahlreichen Riesenzellen, die in den Balken verteilt sind. 
Neben soliden Balken, die das Bild beherrschem kommen bier 
und da auch enge Kan/~le mit braunem oder grtinem Iuhalt 
vor, wobei aber die umgebenden Zellen gar keine Ahnlichkeit 
mit Gallengangsepithelien haben. Das Stroma der Balken 
besteht attch hier nur aus Kapillaren~ die aber fast riberall 
sehr welt sind. Die Blutversorgmag wax" offenbar eine sehr 
gute und deshalb feh]en regressive Veri~nderungen~ Verfettung 
nnd l~ekrose~ fast vollkommen. Endlich fanden sich auch 
Tumormassen in Pfortader~isten. Von Fall i unterscheidet sich 
der vorliegende Fall haupts/~chlich durch alas Vorhandensein 
eines cirrhotischen Lebergewebes zwischen den Knoten~ dutch 
die Weite und Form der Kapillaren und durch das Vorkommen 
yon riesenzellartigen Gebilden. 

Da der Tumor den trabekularen Bau des Adenoms zeigt, 
aber seine maligne Natur durch das Vorhandensein yon 
Tmnorgewebe in Pfortader~sten unzweifelhaft ist, so mfissen 
wit ihi1 auch zum A d e n o k a r z i n o m  rechnen. Er zeigt groBe 
s mit den mit Cirrhose kombinierten F/~Uen ~on 
Rindfleis.  ch, Ke lsch  und Kiener ,  Enge lhard t~  F r o h -  
m a n n ,  Schmieden~ Hoppeler .  Da nirgends mehr eine 
grSBere Partie Lebergewebe: sondem nut noch geringe Reste 
yon Leberl/~ppchen in den Tumorsepten vorhanden waren~ so 
kann ich bei diesem Fall nieht sicher entscheiden~ ob frfiher 
eine Cirrhose bestanden hat oder ob die Bindegewebswuche- 
rung die Folge der Tumorentwicklung ist, wie etwa in der 
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Umgebung der groften Knoten in meinem ersten Fall, wobei 
ich jedoch keineswegs wie M a r c k w a l d  die Ansicllt aussprechen 
mSchte, daft Tumoren~ die an einigen wenigen Stellen der Leber 
sich entwickelm zur allgemeinen Cirrhose fiihren. Die Anamnese 
sprieht hier einigermal~en fiir eine friiher bestehende, wahr- 
scheinheh bili~ire Cirrhose, da Patient sehon vor seehs Jahren 
Symptome yon Gallenstauung hatte. Mit den F~llen yon 
F r o h m a n n  und S e h m i e d e n  hat Fall 2 aueh das Auftreten 
yon Riesenzellen gemeinsam. S c h m i e d e n  fa6t die Riesen- 
zellen als Ubergangsform zwischen hypertrophischen Leberzellen 
und Tumorzellen auf. Im vorliegenden Fall jedoeh finden sich 
diese Riesenzellen mehr in der Mitte der Tumorknoten und hier 
wiederum haupts~chlieh in der ~itte d e r  Zellbalken. Ich 
mSchte sie daher nicht als Ubergangsform zwisehen Leberzellen 
und Tumorzellen ansehen, sondern bin mehr geneigt, sie ftir 
eine Degen?rationserscheinung zu halten, derart, da6 entweder 
mehrere Zellen konfluiert sind oder eine Tumorzelle nut noch 
die F~higkeit der Kernteilung bewahrt hat, w~hrend das 
Protoplasma sich nieht mehr zn teilen vermag. 

DaB die Neubildung ihren Ausgang yon Leberzellen nahm, 
ist hier noch wahrscheinlicher als in Fall 1, denn es finden 
sieh gar keine gallengang~hnliche Gebilde; auch die kleinen 
Kan~tle werden yon Zellen begrenzt, die mit Leberzellen die 
grSfite s haben. Ferner weist die Gallensekretion 
und die Zusammensetzung aus Balken, die nur dureh Kapil.laren 
getrennt sind, mit grol3er Bestimmtheit auf den Ursprung ans 
den Leberzellen hin. Verbindungen zwisehen' Leber- und 
Tumorzellen sah ieh nirgends nnd ebensowenig zwisehen 
Galleng~ngen und Tumorzellen. 

Was die eI:ste Entstehung und die Art des Waehstums 
in diesem Fall anbetrifft, so l~tgt sieh auch hier, da die Pfort- 
ader an der Verbreitung der Neubildung mitbeteiligt, ist, nicht 
sieher entseheiden, ob die Tumoren multiple primhre Knoten 
oder 3letastasen darstellen. Der eingesandte Sektionsberieht 
enth~tlt keine Angabe, ob sieh irgendwo in der Leber ein 
grSfterer Knoten land oder ob die ganze Leber diffus yon den 
kleinen Knoten durehsetzt war. Bei einer prim~ren Cirrhose 
w~re die Entstehung an zahlreiehen Stellen jedenfalls das, 
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Wahrsche in l i che re .  Doch  mSchte  ich fiir viele Knoten  e ine  

me tas t a t i sche  Na tu r  annehmen ,  denn bei vielen,  namen t l i ch  den 

k le ine ren  Knoien  k a n n  m a n  spindelfOrmige Kerne  zwischen 

der  b indegeweb igen  Kapse l  und dem eigent l ichen Tumorgewebe  

sehen und dies e rweck t  zum mindes ten  den g e r d a c h t  auf  

in t ravenSs  gelegenes  Tumorgewebe .  

F a l l  3 stammt yon einer gerichtlichen Sekfion, ein SektionsprotokolI 
fehlt. SovieI sich am g'ehgrteten und zum Tefl schon zerschnittene~ 
Pr~.parat noch sehen liel], handelte es sich am einen grol]en, nmdliehen 
Knoten yon 5--6 cm Durchmesser, der auf der Schnittflgche fiberall dutch 
Bindegewebe gut abgekapselt war. 

Mikroskopischer Befund: Das Lebergewebe zeigt eine fiberaus hoch- 
gradige Verfettang, so dal] nut uoch in derN~ihe der Gli  s s o n schen Seheiden 
und manchmal um die Venae centrales herum normale Leberzellen gefunden 
werden kSnnen. ])as gauze zwisehenliegende Gewebe erscheint als ein 
Netzwerk, dessen Maschen yon groBen, hetlen Vakuolen eingenommeu 
werden. Kerne sind bier vielfach nieht mehr zu finden oder fgrben sick 
schlecht, die vorhandenen sind schmal rind plat* gedriiekt. Die G l i s s o n -  
schen Scheiden sind nicht verbreitert. 

Der Tumor wird umgeben yon einer 1--2 mm dieken Kapsel: die 
in den inneren Schichten aus einem kernarmen, grobfaserigen Bindegewebe 
besteht. In den gul]eren Sehichten ist das Bindegewebe etwas kernreicher, 
enthglt kleine Gruppen yon Lymphocyten, zahlreiche kleine GefgBe und 
neugebildete Gallenggnge. Hier und da finden sich in der guBeren Kapsel- 
schicht auch Aste yon Pfortader und Leberarterie und grS/~ere Gallenggnge 
zu einer Gruppe vereinigt. Von der Kapsel aus ziehen ins Innere des 
Tumors schmale bindegewebige 8epten, die aus kernarmem Gewebe be- 
stehen. Sic teilen das Tumorgewebe in ganz anregelmgl]ig geform{e Felder 
yon sehr versehiedener GriJt~e, die grSBten haben 1 cm Durchmesser. In 
den Knotenpunkten der Septen liegen h~ufig grSl]ere GefgJ]e, sowohl Arterien 
wie Venen, dagegen nirgends Galleng~tnge. 

Das Tumorgewebe selbst besteht aus Zellbalken und Zellschlguehen, 
die vielfach netzfSrmig zusammenh'angen, jede radiiire Anordnung vermissen 
lassen, und so dicht gelagert sind, dab der Tumor auf den ersten Bliek 
solid erscheint. Erst bei genauerer Betrachtung sieht man die sehr schmalen 
Kapillaren zwisehen den Zellmassen. Die soliden Zellbalken sind im Dureh- 
schnitt 3--4 Zellen breit und bestehe~t aus polyedrischen oder kubisehen 
Zellen yon sehr verschiedener GrSl3e, doeh sind die Zellen in der Mehr- 
zahl ungefghr so grol~ wie Leberzellen. Ihr Protoplasma ist zum Tell 
heller und bedeutend weniger dicht granuliert als in den Leberzellen, zum 
Tell abet aneh ebenso dunkel und brgunlich gefiirbt. Die Keme variieren 
sehr stark in ihrer GrS$e, ihr Durchmesser schwankt zwisehen 4 und 7 tz, 
die meisten sind klein und dunkel. Neben diesen soliden Zellbalken finden 
sich sehr httnfig weite Kani~le mit rundem oder ovalem Lumen, das meist 

"Virchows Archly f. pathol. Anal, Bd. 179. Hft. 1. ~[0 
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nur im Querschnitt erscheint. Das Lumen hat einen Durchmesser yon 
0,02--0,05 mm und wird umgeben yon 6--20 Zellen, die meist kubisch, 
seltener niedrig zylindrisch sind. In ersterem Fa]le liegt ihr Kern zentr~l. 
in ]etzterem auf der yore Lumen abgewandten Seite. Das Protoplasma 
ist bei einem Teil der Zellen, welche die Kan~le mngeben, dunkel, leber- 
zell~tM]ieh, bei anderen hell. Im Lumen liegen ~bgestogene Zellen und 
feinkSrnige Nassen. In sehr ausgedehnten Partien des Knotens ist Ver- 
%ttung eingetreten, die Zel]en sind sehr grol], gequo]]en nnd enthalten 
grSl]ere und kleinere Vakuolen. Ott ist der ganze Zelleib yon einer gro~en 
Vakuole eingenommen, welche den Kern abgeplattet hat. ttiinfig finden 
sich solehe Zellen auch im Lumen der Sehl~uehe. Das Stroma der Balken 
und Schl:&lche besteht, abgesehen yon den Septen, aus einem Netz yon 
Kapillaren mit dentlichem Endothel. Die Kapillaren sind aber durchweg 
~iugerst eng, so dab sie nut als ganz feine Spalten erseheinen, und in 
den veffetteten Partien ist meist gar kein Lumen mehr erkennbar, so da~ 
sich ihr Verlauf nut aus den spindelfSrmigen Endothelkernen ersehlieBen 
l~gt. In den zentralen Partien des Tumors ist es zu ausgedehntenH:~tmorrha- 
gien gekommen. 

In den Gef~Ben des Lebergewebes und der Septen des Tumors finden 
sich nirgends Tumorzellen. 

Dieser Fal l  gehOrt wolff in die Kategorie des g u t a r t i g e n ~  
s o l i t ~ i r e n  L e b e r a d e n o m s ,  In einer stark verfetteten Leber 

ohne Cirrhose findet sich ein gut abgekapselter ,  rundlieher 
Knoten yon 5 - - 6  em Durchmesser. Er  wird ganz unregel- 
mi~Big yon kernarmen,  bindegewebigen Septen durehzogen, die 

wolff Arterien und Venen, abet keine Gallenglinge ftihren und 
also nieht mit Gl i  s s o n sehen Seheiden vergliehen werden kSnnen. 
Das Tumorgewebe selbst besteht aus ~ netzfOrmig verbundenen 
Zellbalken undZellselffliuehen, welche beide zumTeil aus dunklen, 
leberzellahnlichen, zum Tell aus hellen, sp~rlich granulierten 

Zellen yon sehr verschiedener GrSl~e zusammengesetzt  sind. 
:Die Zellbalken sind etwas breiter als Leberze!lbalken und zeigen 
keine radiate Anordnung, die Schl~iuche besitzen meist ein 
weites Lumen, haben abet keine s  mit  Galleng~ngen, 
da  die Zellen viel zu reich an Protoplasma sind. Das Stroma 
wird aus sehr engen Kapillaren gebildet. 

Die Neubildung zeigt also im Zellcharakter und im Ver- 
halten des Stromas grol~e s  mit dem Lebergewebe 
und ist aus diesen Griinden wolff auch yore Lebergewebe ab- 
zuleiten. Von Gallensekretion konnte ich nh'gends etwas sehen. 
Als einfaehe solit~re Hyperplasie kann der Knoten nicht wolff 
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aufgefag t  werden ,  da G l i s  s o n sehe Seheiden  und radi~tre Anord -  

nung  der  Zel lba lken ,  also jede  Andeu tung  e iner  aeinOsen St ruktur ,  

fehlen.  Jedenfa l l s  is t  der  Tmnor  durehaus  gu ta r t ige r  Natur .  

Ahn l i ehe  Fg l l e  sind in der  L i t e ra tu r  yon S a l t e r  und 

E n g e l h a r d t  besehr ieben ,  welehe  die Tumoren  ebenfal ls  yon 

Leberze l len  ablei ten.  Die sol i tgren Adenome  yon W a g n e r  und 

G r e e n i s h  hubert wahr sehe in l i eh  Y-on Galleng~tngen ihren  Aus-  

ga.ng genommen .  
F a l l  4. Sektion am 25. Januar 1896. 37j~thrige Frau. Anatomische 

Diagnose: Peritonitis puerperalis, Endometritis, Nekrose der Uteruswand, 
5dema~6se Sehwellung der Vagina, akuter Nilztumor, Leberadenom. 

Leber grog, Oberflgehe mit Fibrin belegt. Sehnittflgehe etwas blaB, 
aein6se Zeiehnung deutlieh. An einer Stelle eine runde, prominente Pattie 
yon 1 em Dnrehmesser, yon ]obul~irem Ban und hellgelber Farbe, seharf 
gegen das normale Gewebe abgesetzt. Konsistenz ziemlieh lest. 

Mikroskopiseher Befund: Lebergewebe ohne Veranderungen. Das 
Kn6tehen liegt dieht unter der Serosa und zeigt eine dem Lebergewebe 
~ihnliehe Zusammensetzung aus Zellbalken, Ol issonsehen Seheiden und 
Lebervenen. Die Gl is  s o n sehen Seheiden nnd Lebervenen sind jedoeh sehr 
unregelmg3ig verteilt, so dab ein aein/Sser Ban nut angedeutet ist, und 
ebenso fehlt dem Zeltbalken meist die regelm~,Big radiate Anordnung; 
nut um einige wenige Venue hepatieae kann man eine solehe erkennen. 
Die XVlitte des KnStehens wird yon einer breiten Gl issonsehen Seheide 
eingenommen, die sieh nach allen Riehmngen verzweigt. Die sehmaleren 
Aste, die yon ihr ausgehen, vereinigen sieh hier nnd da wieder, so dab 
eine Partie ungefghr yon der GrSge eines Leberaeinus ganz yon Binde- 
gewebe umsehniirt wird. Daneben flnden sieh noeh andere, weniger breite 
Gl issonsehe  Seheiden im Kn6tehen verteilt. Alle sind sehr kern- und 
gefaf3reieh und enthalten zahlreiehe Lymphoeyten und neugebildete Gallen- 
gS~nge neben Xsten tier Pfortader, Leberarterie und grSgeren Galleng~ingen. 

Die Zellbalken, die die ttauptmasse des Kn6tehens ausmaehen, sind 
etwas breiter als Leberzellba]ken und die Zellen aneh etwas grSger als 
Leberzellen. Das Protoplasma ist ebenso dieht granuliert wie d a s d e r  
Leberzellen , nur fehlt ihm die briinnliehe F~trbung. Die Kerne entspreehen 
in Or6ge, Form nnd Chromatingehalt den Leberzellkernen. Ziemlieh hSoufig 

finden sieh zwei Kerne in einer Zelle. Die Balken sind meist zwei Zellen 
breit, und anffallend ist yor allem an vielen Stellen die Randst~indigkeit 
der Kerne, doeh 15ogt sieh nirgends ein deutliehes Lumen in den Balken 
.erkennen. ttgufig sieht man einen direkten Zusammenhang zwisehen diesen 
Balken trod den neugebildeten Gallengangen der G 1 i s s o n sehen Seheiden. 
Die Zwisehenrg~ume zwisehen den Balken werden yon Kapillaren mit 
Knp ffer  sehen Sternzellen eingenommen. Oegen das Lebergewebe ist das 
Kn6tehen nieht seharf abgegrenzt, seine Balken gehen an vielen Stellen 
direkt in die Balken der anstoL~enden Aeini fiber und die Grenze m~eht 

10" 
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sich vielfach nur dadurch kennflich, dab hier die Kapillaren mehr oder 
minder erweitert sind und dal~ die Balken des Lebergewebes in der Mehr- 
zahl konzeiltrisch um das KnStchen verlaufen. 

Fa l l  5. Eine makroskopisehe Beschreibung fehlt. Mikroskopiscb 
ha t  der Fall gro6 e s mit dem vorhergehenden. Lebergewebe 
normal, Rings yon Lebergewebe umschlossen ein rundliches KnStchen 
yon 10--12 mm Durchmesser, dessen Zentrnm ebenfalls yon einer stark 
ver~stelten und verbreiterten Gli s s o n schen Seheide eingenommen wird~ 
die zahlreiche Gef~l~e, Lymphocyten und neugebfldete Gallengi~nge enthiilt. 
Daneben noeh zerstreute Gli s s o n sche Seheiden and sp~rlielle Lebervenen~ 
am letztere sind die Zellbalken manchmal einigermaflen radi~r angeordnet. 
Zellbalken zwei Zellen breit,~ Zellen etwas grSl]er als Leberzellen, ohne 
bri~unliche Fi~rbang, meist stark veffettet. Auch hier in manchen Balken 
randst~ndige Kerne. Abgrenzung an der PeripherM zum Teil durch gro6e 
Leberveneniiste~ zum Tell direkter Zusammenhang mit dem benaehbarten 
Aeinusgewebe. 

F a l l  6. Sektion am 17. Februar 1888. 59i~hriger Mann. Anato- 
misehe Diagnose : Arteriosklerose: HerzhypertrophM Herzthromben, Stauung 
in Langen, Milz, Nieren, Leber, Magen, Darm. Thrombose der reehten 
Art: pulmonalis, Infarkte in der rechten Lunge, Oedem der Langen an4 
des Gehirns, Hydrops tier serSsen HShlen. Langenemphysem. Ulcera al~ 
den Stimmbhndern. Adenom der Leber. 

Leber klein, R~inder zum Tell h'~tutig. Oberfl~che uneben, rein hSckerig. 
Peripherie der Acini grauwei6, nut m~l~ig transparent. Centra dunkeI 
braunrot, bier and da konfluierend: An letzteren 8tellen sind die braunen 
Centra dicht aneinander gerfickt, eingesunken. An einer Stelle dieht 
unter der Serosa ein ovaler Knoten yon 2:2~5 cm Durehmesser, scharf 
abgegrenzt, blo~ braungelb mit Andeutung einer acinSsen Zeiclmang, je- 
doeh die Farbe ziemlieh gleichmii6ig. An der Oberfliiche an entsprechen- 
der Stellang eine Einziehnng. 

Mikroskopischer Befund: Im Lebergewebe in tier N~he des Knotens 
starke Staanng and Veffettung, Glis s onsche Scheiden nicht verbreitert. 
Das KnStehen selbst ]iegt dicht unter der Serosa: Es liil~t in seinem Auf- 
ban eine grol]e s mit normalem Lebergewebe erkennen and be- 
steht wie dieses aus Zellbalken, Glissonschen Seheiden und Lebelwenen, 
auch eine radi~ire Anordnung der Balken ist angedeutet. Die Acini sind 
jedoeh nicht so regelmiil3ig geformt wie normal, sie sind oft schwer ab -  
zugrenzen und bald kleiner, bald grSl]er als gewShnliche Leberacini. Dies 
rfihrt yon der unregelmiil~igen Verteilang tier G li s s o n sehen Seheiden und 
Zentralvenen her~ welche in sehr ungleichen Abst~mden liegen. An. einigen 
Stellen finden sich stark verbreiterte Glissonsche Scheiden, die sich 
stern~Srmig nach allen Richtungen verzweigen. Sie bestehen aus kern- 
reiehem Bindegewebe mit zahlreichen kleinen G'efi~Ben, Lymphocyten nnd 
neugebildeten Gallengi~ngen, an anderen Stellen sind sie nur ganz wenig 
verbreitert. Hier und da kommt es vor, dal~ eine Pattie yon Zellbalken 



149 

ganz vom Bindewebe der Gl issonschen Scheiden umzogen wird. Die 
Lebervenen sind bedeutend zahlreicher als in der l~Torm and ,liegen sehr 
oft zu mehreren in einem Acinus. Dies hat zur Folge, dab keine schSn 
radi~re Anordnnng der Zellbalken zustande kommt, nnr die den Leber- 
venen zuni~chst gelegenen Stfi cke der Balken stellen sigh radii~r auf ihr Lumen. 

Die Ze]lbalken entsprechen ganz genau den Leberzellbalken~ sind 
nnr 1--2 Zellen breit and dutch normal weite Kapillaren mit K u p f f e r -  
sehen Sternzellen getrennt. Die Zellen stimmen in Gr5Be, Form und 
Grannliernng vSllig mit Leberzellen fiberein, nut fehlt die braunliche 
F~trbung. Hier and da zeigen sie ]eichte Verfettung. - -  Gegen das 
Lebergewebe ist das KnStehen zum Teil dtu'ch stark verbreiterte G l i s son-  
sche Scheiden abgegrenzt, zum Teil geht es ins benaehbarte Acinusgewebe 
iiber und nur die beginnende Spannung macht die Grenze einigermal]en 
deutlich. Im KnStchen selbst bestehen keine Zeichen yon Stauung. 

F a l l  7. Sektion am 5. Januar 1904. 58ji~hriger Mann. Anato- 
misehe Diagnose: Uleus duodeni, Darmblutung: geringgradiger Milztumor: 
Lungenoedem~ Leberadenom. 

Leber grof5, Centra leicht br~tun[ich; Peripherie getrtibt. Auf der 
Sehnittfl/iche sin KnStchen yon 1 cm Durehmesser~ das etwas heller ist~ 
ats die Umgebung and die normale aeinSse Zeiehnung zeigt, nur sind die 
Acini etwas vergrSl~ert. 

Mikroskopischer Befund:_Im Lebergewebe aul]er ganz geringgradiger 
Verfettung keine Veranderungen. Das KnStchen hebt sich im gefiirbten 
Pr~parat fast gar nieht yon der Umgebung ab, erst bei starker VergrSl]e- 
rung erkennt man einen Unterschied in den Zel]en0 indem den Zellen des 
Kn6tehens die br~,tunliche F/~rbung fehlt. Im fibrigen herrscht im KnSt- 
ehen der normale aein5se Bau mit seh6n radi~rer Anordnung der Zell- 
balken, ntu' sind die Aeini etwas grSl]er als im iibrigen Lebergewebe and 
es fiuden sich hier und da 2--3 Lebervenen im Zentrum. Die Zellbalken 
s~nd nut eine Zelle breit and die Zellen entsprechen in Form and GrSlte 
den Leberzellen, sehr h~tnfig ]iegen zwei Kerne in einer Zelle. An der 
Peripherie des KnStc~aens besteht nirgends eine scharfe Grenzlinie , die 
Zellbalken verbinden sich mit denen der benachbarten Leberaeini, welche 
atff km'ze Streeken bin konzentrisch um das KnStchen verlaufen. 

Bei den F a l l e n  4 - - 7  fiuden wi t  f ibere ins t immend kleine~ 

m a k r o s k o p i s c h  gut  abgegrenz te  KnStehen~ die e twas  he l le r  als 

das  umgebende  Lebe rgewebe  erscheinen.  Sie w a r d e n  s~tmtlich 

a ls  zuf~]lige l~ebenbefunde bei  Sekt ionen  beobaehte t .  Das  

mik roskop i sche  Bi ld  er inner t  bei  a l len an den acinOsen Ban 

der  no rma len  Leber .  Bei F a l l  7 is t  er  deut l ieh ansgesproehen;  

wenn  aueh die Aeini  grS~er  sind a ls normal~ bei  F a l l  4 - - 6  

ist  der  acinSse Bau  nur  angedeute t .  Stets finden sich 

G l i s s o n s c h e  Scheiden und Lebe rvenen  im KnStehen~ ers tere  
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sind im Fall 4--6 zum Teil stark verbreitert und enthaltert 
reichlich heugebildete Galleng~inge. Die Zellen der Kn6tehen 
entbehren die braune F~rbung, sind sonst abet in bezug auf 
Protoplasma und Kern genau gleieh wie Leberzellen. Bei 
Fall 4 und 5 iibertreffen sie die Leberzellen etwas an GrOl~e, 
was in Fall 5 wohl haupts~ehlich auf den grol~en Fettgehalt 
der Zellen zuriiekzuffihren ist. Die Zellen bilden netzfOrmig 
verbundene Balken, zwisehen denen Kapillaren mit K u p f f e r -  
sehen Sternzellen gelagert sind. Die Balken sind in Fall 6 
und 7 ebenso breit wie Leberzellbalken, in Fall 4 und .5 etwas 
breiter und flberdies f~tllt hier an mehreren Stellen d ieRand-  
st~indigkeit der Kerne auf, ohne dal~ eigentlich Kan~le mit 
Lumen vorkommen. Mit dem umgebenden Lebergewebe stehen 
die Zellbalken vielfach in direkter Verbindung. 

Was nun die Natur dieser Knoten anlangt, so l~tgt sieh 
dartiber streiten, ob man sie besser als soli taires A d e n o m  
oder als so l i t~re  kno t ige  t t y p e r p l a s i e  bezeiehnen soll. 
Bei Fall 7, wo sich die Acini des KnOtehens nur dureh ihre 
bedeutendere OrOl~e und dureh das Fehlen der braunen F~rbung 
in den Zellen yon dem umgebenden Lebergewebe abheben, 
tiegt wohl fast eine reine Hyperplasie vor, bei den iibrigen 
F~tllen weichen jedoeh die Aeini der KnOtehen auch in ihrer 
Form ziemlieh stark yon Leberacini ab und die KnStehen haben 
einen mehr selbst~indigen Charakter, so daft sie eher den 
Namen Adenom verdienen. Es handelt sieh dabei wahrsehein- 
lich um eine abnorme Entwicklung einer Oruppe yon Leber- 
aeini. Im  umgebenden Lebergewebe finden ~vir keine greifbare 
Ursaehe ffir die Entstehung der Kn6tehen, denn es ist in 
Fall 4, 5 und 7 ganz oder fast normM und nur in Fall 6 zeigt 
das Lebergewebe Stauung und Verfettung, was an eine kom- 
pensatorisehe unregelmal~ige VergrSgerung einiger Aeini denken 
liege. Dann ist aber nieht einzusehen, warum diese Ver- 
grSl~erung nur an einer einzigen Stelle: aufgetreten ist. Merk- 
wfirdig ist in Fall 4--6 eine starke GMlengangswueherung in_ 
den zentral gelegenen Glissonschen Scheiden, und ferner 
f~llt in Fall 4- und 5 die Randst~tndigkeit der Kerne in manehen 
Balken auf, welche wir in ganz gleieher Weise a.ueh beim 
Adenokarzinom getroffen haben. 
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Die den beschriebenen Knoten ahnliehen F~ille voll 

R o k i t a n s k y ,  K l o b ,  3 J a h o m e d  rechnet  S i m m o n d s ,  der 

selbst einen Fal l  besehreibt, zur solitfiren knot igen t typerplasie ,  
E n g e l h a r d t  dagegen zum solit~tren Adenom. Ieh glaube, 

dag wir bereehtigt sind, ~'on Adenom Zt~ spreehen, sobald die 

Kn5tchen im mikroskopisehen Bild nieht einfaeh -~ergr613erte 
Aeini darstellen, sondern in der F o r m  der Aeini erheblieh yore 

normalen  Lebergewebe abweiehen,  und dadureh einen selbst- 

st~tndigen Charakter  erlangen. 
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Fig.  1. 

Erklgrung der Abbildungen auf Tar. V. 

Leitz Obj. 7. Oc. 1. Fall 1. Pattie aus einem grol~en Tumor- 
knoten der Leber. Breite Zellbalken, getrennt darch schmale 
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und ftir 
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XII. 
Uber die ersten anatomischen Veriinderungen 

bei Lungenphthise2) 
(Aus dem Pathologiseh-Anatomisehen Institut der Kaiserl. Universit~t zu 

Moskau.) 
Von 

Privat-Dozent Dr. med. A. J. A b r i k o s s o f f .  

(ttierzu Tafel VII.) 

E i n l e i t u n g .  

In der Frage danach, wie der Tuberkelbacillus an Mufigsten 
in den menschlichen Organismus eindringt und auf welchem 
Wege er das Lungengewebe erreicht, ist in der letzten Zeit 
eine groi~e 5{einungsverschiedenheit entstanden. 

Gegen die landl~ufige yon K o c h  begrtindete Lehre, dab 
die Infektion der Lungen durch unmittelbaren Import des 
Tuberkelbacillus auf dem Wege der Inhalation erfolge, wird 
eiue ganze Reihe yon Einw~inden erhoben. R i b b e r t  hat die 
Ansicht ausgesprochen, dab der mit dem Luftstrom in die 
Lungen importierte Tuberkelbacillus auf dem Wege der Lymph- 
bahnen in die Bronchialdr%en fortgeschleppt wird; alas Lungen- 
gewebe wird erst successiv infiziert durch metastatische 

1) Vorliegende Arbeit in extenso win-de als Inaugtlral-Disser~ation vom 
Autor der medizinisehe~ Fakult~tt der Kaiserl. Universit~t zu Moskau 
am 8. November 1903 vorgeleg~ and am 5. Februar 1904 verteidigt, 
Eine ,vDrl~ufige Mitteilung" fiber diese Arbeit ist in dem Zentralbl. 
f. allg. Pathol. u. Path. Anat., Bd. XIV No. 10 abgedruckt. 

Virchows Arch iv  f. pathol .  Anat.  Bd.- 178. Hft.  2. 13 
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Kapillaren mit deutlichem Endothel. Bei a ein kleines Lumen 
mit homogenem, grfinlichem Inhalt (sehwarz gezeiehnet). 
Leitz Obj. 3. Oe. 1. Fall 2. Zwei Felder yon Tmnorgewebe, mn- 
geben von eirrhotisehem Gewebe. Der Bindegewebskapsel an- 
liegend ein sehmaler Saum von Tumorzellen (a). Im Zentrmn 
papfllenartige Tumorzellmassen. 
Leitz Obj. 7. Oe. 1. Fall 2. Tumorgewebe aus dem Zentrum 
eines Feldes. Zellbalken getrennt durch sehr were Kapillaren. 
Bei a eine Riesenzelle. 
Leitz Obj. 7. Oc. 1. Fall 2. Papillenartige, quergeschnittene 
Tumorzellbalken mit deutliehem Endotheltiberzug. Die leeren 
Riiume stellen also Lumina yon Blntkapillaren dar. 

VIII. 
iJber die Entkapselung der ~iere, 

Von 

Dr. G o t t h o l d  I - I e rxhe imer~  
Prosektor am St~dt. Krankenhaus in Wiesbaden, 

uud 
Dr. J. W a l k e r  H a l l ,  

Assistant Lecturer in Pathology in Manchester, 
Hon. Pathologist to the Salford Royal Hospital. 

Naehdem die Chirurgie in den verschiedensten Erkran- 
kungen der Niere Bin dankbares Feld gefunden, hat sie in den 
letzten Jahren aueh die operative Behandlung der Nierenent- 
ziindung in ihren Kreis einbezogen, welche bis dahin aus- 
schlieNieh Gebiet der internen Nedizin gewesen war. 

Es sind hier ~Tor allem zwei 3{ethoden vorgesehlagen 
worden: 

1. Die Renipunktur bezw. ein Einsehnitt in das Parenehym 
yon Harrison sehon im Jahre 1896. 

2. Die Nierendekapsulation yon Edebohls in verschiedenen 
Ver6ffentliehungen, deren ~lteste in das Jahr  1899 zurtick- 
reieht. 

Es ist bezeiehnend, dal3 der erste Versueh, operativ 
an die Nephritis heranzugehen, einer Reihe yon Fehl- 
diagnosen seinen Ursprung verdankt und somit auf Empirie 


