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XIX.

Uber Leberregeneration und Adenombildung
bei akuter Atrophie.

(Aus dem Pathologisch-anatomischen Institut der Universitit Miinchen.)
Von
Dr. Hermann Schéppler,

k. bayr. Oberarzt, z. Z. kommandiert zum Pathologischen Institut, Miinchen.
(Hierzu Tafel XII.)

Ein interessanter Ifall einer Lebererkrankung, die seit der
Mitteilung von Rokitansky?®' im Jahre 1859 stets das Inter-
esse der Pathologie festhielt, kam im Oktober 1905 im hiesigen
Pathologischen Institut zur Sektion, interessant besonders durch
seine weitgehenden Regenerationserscheinungen.

Der Kranke, ein 18jdhriger Student, kam am 20. September 1905
im hiesigen Krankenhause . d. Isar zur Aufnahme. Aus der Kranken-
geschichte ist zu entnehmen, daBl der Beginn seiner Erkrankung auf Anfang
August sich verlegen 148t. Das damals bemerkte allmihliche Anschwellen
des Leibes dehnte sich Mitte August auch auf die Fifle aus. Mit dieser
Beobachtung zugleich machte der Kranke auch die Bemerkung, daB seine
Urinmenge sehr rasch abnahm. AuBer einer einmaligen Steigerung der
Kérpertemperatur auf 399 habe Fieber nicht bestanden. Potatorium und
Infektion wurde nicht zugegeben. Aus dem Aufnahmestatus des Kranken
ergibt sich, daB derselbe ein schmichtig gebauter, wenig kriftig ent-
wickelter, blasser Mensch war, bei dem besonders das stark aufgetriebene
Abdomen auffiel. Der Nabel war stark vorgewdlbt, der Leibumfang in
Nabelhohe betrug 106 cm. Dentliche Fluctuation im Abdomen war nach-
zuweisen. Die Haut tiber dem Unterleib war tiberall stark gespannt und
bis zu den Rippenbogen hinauf oedematds, das Abdomen sowie der Thorax
waren faBiormig erweitert. Im Bereich des gesamten Bauches war Damp-
fung. Im Liegen begann die absolute Dimpfung in der Hohe des Nabels.
Milz- und Leberdimpiung war nicht perkutabel. AuBer diesem Befunde
findet sich noch ein starkes Oedem an beiden Beinen (Wadenumfang
R. 36,5, L. 36 em). Im Urin waren granul. hyalin. und Wachscylinder.
Reaktion — s. E. — & Siiule 8. — 0. J. — 0. Zunéchst erhielt der Kranke
zweimal 0,05 g Digitalis.

An den folgenden Tagen wird der Kranke auf Na Cl-freie Kost ge-
setzt. Nach den Aufzeichnungen aus der Krankengeschichte fiihlt sich
der Kranke wohl. Die am 27. September 1905 vorgenommene Durch-
leuchtung mit Rontgenstrahlen ergibt starken Hochstand des Zwerchfells,
das jedoch moch gut beweglich ist, keinen Hydrothorax. Das Herz war
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querliegend zu sehen. Herzgrenzen waren: r. Rand iiberragt 14 Quer-
fingerbreit den rechten Sternalrand. Nach links war keine Verbreiterung
wahrzunehmen. Die Herzmuskelaktion war ziemlich stiirmisch, die Lungen
waren ohne Besonderheiten. Am 30. September 1905 trat nun bei Patien-
ten plétzlich iiber Nacht starker Ikterus anf. Mit dem Auftreten des
Jkterus begann sich auch das Befinden, das bisher andauernd als gut he-
zeichnet ist, zu verschlechtern. Der Kranke bekam Atemnot und Schmerzen
etwas unterhalb der Magengegend. Die Leber war schlecht fihlbar, die
Untersuchung bewirkt dem Patienten keine Schmerzen. Am 1. Oktober 1905
bekam Pat. starkes Nasenbluten und nach Aufzeichnungen aus der Kranken-
geschichte muBten demselben infolge des Blutverlustes mit der Harn-
entleerung Gelatininjektionen gegeben werden. Am folgenden Tage ver-
schlechterte sich das Befinden des Kranken zusehends, es traten Delirien
unter Tags auf, bis derselbe gegen $9 Uhr abends zum Exitus kam.

Die am folgenden Tage von Herrn Prof. Diirek vorge-
nommene Sektion im pathologischen Institut ergab folgenden
Befund.

Sektionsbericht: 1)

Ziemlich groBe, jugendliche minnliche Leiche mit gelblichen Hant-
decken, Korpergewicht 79 kg, Korperlinge 173 cm. Die Venen am Halse
und Rumpfe sind netzférmig angeordnet, bldulich durchscheinend. Die
Mamillen sind beiderseits vorgetrieben, das Mammagewebe kornig, stark
entwickelt. Das Abdomen ist breit, stark fluctuierend. Die duBeren Geni-
talien und die unteren Extremitdten sind sehr stark oedematds. Das Fett-
polster und die Muskulatur sind gehorig. In der Bauchhéhle etwa 5 Liter
einer triiben hellgelben Fliissigkeit.

Zwerchfellstand links: Unterer Rand der dritten Rippe,

Zwerchfellstand rechts: Oberer Rand der dritten Rippe.

Der Herzbeutel liegt drei Querfingerbreit unbedeckt und enthalt
50 g einer klaren wiisserigen Fliissigkeit. Die linke Lunge ist an ihrer
Spitze mit der Brustwand verwachsen. In der Plenrahthle 100 g einer
klaren serdsen Fliissigkeit. Die rechte Lunge ist frei. In der rechten
Pleurahdhle dieselbe Fliissigkeit.

Die linke Lunge ist ziemlich groB. Die Spitze oft narbig eingezogen.
darunter ein trockener kisiger Herd in fibrosem Gewebe. Das iibrige
Gewebe ist wiisserig durchfeuchtet und leicht ikterisch verfirbt. Der
Luftgehalt ist herabgesetzt. Keine Einlagerungen. Gewicht der linken
Longe: 580 g. Die rechte Lunge mit vollkommen glatter durchscheinen-
der Pleura hat ein schwammiges Gewebe aller Lappen und ist wie links
durchfeuchtet. Der abgestrichene Gewebssaft ist fein schaumig, wisserig.
Ebensolches Saftgewebe findet sich in den groBen Bronchien. Gewicht
der rechten Lunge: 600 g. Das Herz ist klein. Das Epikard ist glatt.

1) Sektions-Journ. Nr. c. 8568 (1905).
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Die KranzgefaBe sind etwas geschlangelt. Der rechte Ventrikel zeigt eine
diinne, schlaffe Wandung. Die Kapillarmuskeln sind zart. Das Endokard
und die Klappen sind blutig imbibiert. Dije Muskulatur des linken Ven-
trikels ist kriftig, blaf und zeigt starke Imbibition. Die Aortenklappen
sind leicht fibrds verdickt. Gewicht des Herzens: 320 g.

Magie: L. Ventrikel, Hohe: 8,9 cm, r. Ventrikel, Hohe: 10,0 cm,
” . Dicke: 14 , »  Dicke: 02
Aortenumfang: 8,0 , Pulmonalumfang: 75
Mitralumfang : 105 , Trikuspidalumfang: 12,0

Die Milz miBit iber der Konvexitit 31 : 17, die Kapsel ist stark ge-
spannt, blaulich durchscheinend, die Pulpa ist graurot, wenig vorgewdlht,
ziemlich derb. Die Follikel sind stellenweise deutlich zu erkennen. Das
Gewicht ist vermehrt. Gewicht der Milz: 1200 g.

An der Cauda des Pankreas ist ein kirschgroBer dunkler auf der
Sehnittfliche vorquellender Korper eingelagert, der Ahnlichkeit mit der
Milz aufweist. Der Magen ist groB. Seine Schleimhaut ist gelblich imbi-
biert, gefaltet, gut erhalten. Die Mucosa ist diinnwandig. Das Tleum ist
diffus oedematts. An der Stelle der aggregierten Follikel sind dunkel
schiefrignarbige Einlagerungen zu sehen, namentlich dicht iiber der Klappe.
Auch die Dickdarmschleimhaut ist oedematés. Um jeden Follikel findet
man einen dunklen schiefrigen Ring.

Die Leber ist an Volumen nicht vergroBert. Ihre Oberfliche ist mit
zahlreichen ziemlich groben, halbtaubeneigrofen, halbkugeligen Hockern
von gelblicher Farbe besetzt. Die Kapsel dazwischen blgulich, triibe.
Auf dem Durchschnitt ist das Gewebe sehr dicht durchsetzt von zahl-
reichen, hanfkorngroBen bis haselnuBgroBen, kugeligen, weichen, auf dem
Schnitt stark vorquellenden Einlagerungen von intensiv dunkelockergelber
Farbe. Das dazwischenliegende Lebergewebe ist eingezogen, gefurcht,
feinhiockerig, blaB, griinlichgelblich. Der Blutgehalt des Organes ist mini-
mal. Gewicht: 1750 g. Die groBeren Gallenginge sind mit einer triilben
Galle gefiillt. Die Gallenblase ist sehr groB und enthilt etwa 100 ccm
einer dunkelbraunen z#hschleimigen Galle. .Iaie Gallenblasenwand ist
oedematds.

Beide Nieren sind in eine reichliche Fettkapsel eingehiillt. Die Cap-
sula fibrosa ist leicht und ohne Substanzverluste abziehbar. Die Ober-
fliche der linken Niere ist glatt, dunkelgraubraun, durch zahireiche Blut-
austritte -gesprengelt. Auf dem Durchschnitt punktformige und strich-
formige blutige Farbung erkennbar. In den oberen Partien der Mark-
kegel sind feine gelbliche Striche zu sehen. Das Nierengewebe ist reich
oedematds durchquollen. Die rechte Niere ist sehr groB. Auf dem Durch-
schnitt und duBerlich verhilt sie sich wie die linke Niere. Gewicht beider
Nieren: 390 g.

Anatomische Diagnose: Hochgradige Cirrhose der Leber mit
multiplen Adenomen. Bedeutender Milztumor. - Himorrhagische Nephritis.
Tkterus der Leber. MiaBiger allgemeiner Ikterus. Ascites. Anasarka.
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Leichter Hydrothorax und Hydrokard. Lungenédem. Pigmentierung des
lymphatischen Darmapparates infolge von abgelaufenem Typhus.

In Kiirze 1aBt sich der Fall ungefihr zusammenfassen:
Ein 18jahriger Mann erkrankt unter den. Erscheinungen einer
schweren Niereneniziindung. Kurz vor seinem Tode tritt unter
Verschlechterung des Allgemeinbefindens Ikterus ein, der bis
zum Tode, welcher wenige Tage hernach erfolgt, bestehen
bleibt. Bei der Sektion fillt zunichst die stark deformierte
Leber auf, die eine vollkommen hockerige, knotige Oberfliche
hat. Die Konsistenz des ganzen Organs ist stark vermehrt.
Auf dem Durchschnitt ist die gesamte Leber von stecknadel-
kopfgroBen bis haselnufigroBen, ziemlich scharf von dem um-
gebenden rotlichen Gewebe sich abhebenden, hell gelbgriinen,
rundlichen Stellen durchsetzt, die an Konsistenz bedeutend
weicher als das umgebende Gewebe sind. Im Durchschnitt
kann als Durchmesser fir die groBeren dieser gelbgriinen
Stellen 0,9 em angenommen werden, der Durchschnitt der
kleineren und kleinsten makroskopisch wahrnehmbaren Knot-
chen berechnet sich etwa auf 0,1 cm. Das Gewebe, in das
diese weichen Knoten, die ich fast in allen hierher beziiglichen
Arbeiten wie z. B. bei Marchand®, Cloin?, Frasers,
Dasier®, Rindfleisch®, Griesinger', Kretz* u. a. m. an-
gefiihrt finde, eingelagert erscheinen, ist von viel derberer Kon-
sistenz, auf der Schnittfliche keineswegs glatt, sondern unregel--
maBig hockerig, oft auch anscheinend #hnliche Knoten bildend
wie die bereits erwihnten weichen Stellen im Gesamtban der
Leber, nur daB dieselben hier derb und fest erscheinen. Eine
Léappchenzeichnung, wie sie bei normalem Lebergewebe sich
vorfindet, ist auf simtlichen durch dies Organ gemachten
Schnittflichen nicht zu erkennen, selbst auch nicht solche
Stellen, die etwa annidhernd an normales Lebergewebe erinnern
kénnten. Die auf den Schnitten getroffenen Gefifie erscheinen
wie durch das umgebende Gewebe zusammengepreBt, das Lumen
derselben ist verkleinert. Dementsprechend ist der Blutgehalt
sehr gering, wie sich das Obduktionsprotokoll ausdriickt, mini-
mal. Dadurch ist auch im wesentlichen die graurstliche Farbe
des ganzen Organes bedingt, eine Erscheinung, weleche beson-
ders im Vergleich mit guterhaltenem Lebergewebe stark auffillt.
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Die vorgenommene mikroskopische Untersuchung der Leber fithrte
zu nachstehendem Ergebnis. An Gefrierschnitten ist ein grofier Teil der
Zellen des Lebergewebes durchsetzt von feinen Fetttropichen, die sich auch
mit Sudan III gut zur Darstellung bringen lassen. Diese feinen, staub-
formigen Fetttropfchen vereinigen sich in anderen Zellen anscheinend zu
groBeren Tropfen, die dann eine ziemlich unregelméBige, kolbige, halb-
mondformige Gestalt annehmen. Manche Zellen sind von Fettsubstanz
vollkommen angefiillt und stellen sich dann mit Sudan III gefdrbt im Ge-
sichtsfeld als eine ziemlich groBe rote Kreisfliche ein. Die Form der
Leberzellen ist eine sehr unregelmifig gestaltete, ihre GroBe ist sehr
verschieden. Vielfach findet sich in Leberzellen ein gelbliches Pigment
in Form von feinen Kornchen eingelagert. Vergleicht man die Leberzellen
untereinander, so ist ein Teil derselben augenscheinlich weit besser er-
halten; in diesen Leberzellen, die fast ausschlieBlich den kleineren gelben
Knétchen des makroskopischen Bildes der Leber angehdren, finden sich
nur wenige Fetttropfchen, ihre polyedrische Gestalt hebt sich im mikro-
skopischen Bilde schérfer hervor, als das der iibrigen Leberzellen. Ver-
strent finden sich auch hier teils feinkornige, teils in Schollen vereinigte
Gallenfarbstoffe. _

Die ganze Leber wurde zum Zweck der Erhaltung des Organes
sofort nach der Sektion in Formol konserviert. Einzelne Stiickchen werden
an entsprechenden Stellen entnommen und in Formalin, Alkohol, Sublimat
gehirtet und nach bekannter weiterer Behandlung in Celloidin und Paraffin
eingebettet. Die moglichst feinen Schuitte (Celloidin 10 g, Paraffin 5 )
werden zum Teil mit Himatoxylinalaun-Rosin (teils Pikrinsduregegen-
farbung), zum Teil mit van Gieson, Alaunkarmin, Saffranin gefsrbt. Ein-
zelne Schnitte werden, um die elastischen Fasern zur Darstellung zu
bringen, mit der von Weigert angegebenen Methode zur Darstellung von
elastischen Fasern behandelt.

Wihrend die in Celloidin eingebetteten Stiicke in der weiteren Be-
handlung keine Sechwierigkeiten boten, erforderten die Paraffinschnitte
grofie Aufmerksamkeit und sprangen die aufgezogenen Schnitte oft aunch
bel sorgsamster Behandlung wie Glas vom Objekttriger ab.

Schon bei schwacher Vergriferung (Lupenbild) fallen folgende Haupt-
bestandteile des Lebergewebes im Gesichtsfelde auf.

1. Die makroskopisch sichtbaren groBen gelben Knoten.

2. Das vermehrte interlobulare Bindegewebe.

3. Die starke Vermehrung der interlobuliren Gallenginge.

Die unter 1. erwihnten groSen gelben Knoten zeigen bei schwacher
VergroBerung eine mehr oder weniger kreisformige Begrenzung, die die
Knoten von dem umliegenden Gewebe scharf abtrennt. Ganz streng ist
die Abgrenzung jedoch nicht iiberall vorhanden und gehen kleinere makro-
skopisch oft nicht wahrnehmbare Herde, die anscheinend die gleiche Zu-
sammensetzung wie die grofieren Knoten haben, fast unmerklich in ihre
Umgebung iiber.
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Der Aufbau der gelben Knoten ist ein ziemlich gleichméBiger. Die
Zellen, deren Gestalt sich von den normalen Leberzellen durch ihre GriBe
— sie sind groBer als die normalen Leberzellen — unterscheidet, reihen
sich wohl auch in Bilkchenform aneinander, doch ist die Anordnung der
Bilkchen nicht die der normalen Leberbilkchen, sondern es scheinen diese
Leberzellen auf den ersten Blick wie unregelméaBige netzformig dureh-
einanderliegend, an der Peripherie des Knotens mehr radidr gestellt. Je
kleiner die gelben Knoten werden, desto eher kinnte von einem mehr
geregelten Aufthau gesprochen werden. Die gréferen Knoten werden teil-
weise durch feine schmale Bindegewebsziige in einzelne Unterabteilungen
zerlegt. Durch das Fehlen des Gegensatzes von zentralen und pheriphe-
rischen GefiBen ist auch das Fehlen der normalerweise vorhandenen
radidren Anordnung der Leberzellbdlkchen erklirt. Wie die Anordnung
der Leberzellbidlkchen im allgemeinen eine regellose ist, so ist es auch
die der Kapillaven. Eine Vena centralis konnte ich micht finden.

Die Zellen der groBen gelben Knoten haben meistens scharfe poly-
edrische Grenzen, ihr Protoplasma ist feinkdrnig, oft von hellen rund-
lichen Vacuolen durchsetzt, die augenscheinlich von Fett ausgefiillt zu
denken sind, Die Kerne sind fast stets guf erhalten, firben sich mit den
angewandten Farbstoffen sehr deutlich. Nur in den zentralen Teilen der
grofleren Knoten ist die Kernfirbung vereinzelter Zellpartien schwach,
manchmal fehlt die Kernfirbung hier vollstindig. Die Kerne in den
Leberzellen sind hiufig verdoppelt, 6fters sind sie in mehrfacher Zahl
vorhanden. Die Kerne sind groBtenteils sebr reich an Chromatin, grof,
ofters fast 4 der ganzen Zelle einnehmend. Kernteilungsfiguren konnte
ich nicht feststellen. Die Zellbalken sind von der Kapillarwand hiufig
etwas zuriickgezogen. In der letzteren finden sich stellenweise lingliche
spindelformige Zellen eingelagert.

Das Bindegewebe, das die einzelnen gelben Herde umgibt, entspricht
im allgemeinen der Verteilung, wie man es bei atrophischer Lebercirrhose
zn sehen gewohnt ist, Dasselbe ist sehr locker, kurzfaserig, fast retikulir,
mit teils groBen rundlichen, polygonalen, oft blasiz aussehenden, oft
spindelférmigen Zellen (Fibroblasten), mit sich gut firbenden blasigen
Kernen. Lingliche, stibchenférmige Kerne sind selten. Das ganze Binde-
gewebe ist reich an Gefafriumen. Das feine, retikulire Maschennetz
des Bindegewebes erscheint oft wie mit roten Blutkérperchen vollge-
pfropft. Die Anordnung der roten Blutkdrperchen ist hiufig eine reihen-
formige; an den beiden Seiten solcher Blutsiulchen sieht man hier und
da spindelformige Zellen, die an eine Neubildung feiner Kapillar-
gefife in dem lockeren Grundgewebe erinnern. Elastische Fasern sind
im interlobuliren Bindegewebe wenig nachzuweisen. Am meisten sind
elastische Fasern in derberen Ziigen dicht unter der Kapsel zu finden.
Sie verlieren sich, je weiter man gegen das Leberparenchym zu eindringt.
Das lockere, interlobulire Bindegewebe wird gegen die groBen gelben
Herde zu dichter. Die ldnglichen, spindelf§rmigen Kerne nehmen hier



408

zu. Die Anordnung der Bindegewebsfasern ist eine circulire, so daB eine
diese Herde umschlieBende Kapsel entsteht. In den Bindegewebsziigen
finden sich an einzelnen Stellen, besonders in der Umgebung erweiterter
oder verdickter Gefafle, Infilirate von kleinen Rundzellen mit einem sich
dunkelfarbenden, chromatinreichen Kerne. In dem interlobuliren Binde-
gewebe liegen auch die kleineren, meist makroskopisch nicht wahrnehm-
baren Herde von Leberzellen, wie ich bereits erwihnt habe.

Den wichtigsten Befund im interlobuliren Bindegewebe
bilden die zahlreichen gewucherten Gallenginge. Thre Ver-
mehrung ist so stark, daf man an einzelnen Stellen das ganze
Gesichtsfeld mit diesen zahlreichen Gallengangsquer- und
-langsschnitten fast ansschlieflich erfallt sieht. Dieselben liegen
oft sehr dicht aneinander, oft sind sie durch stark gefiillte
Blutgefafie voneinander getrennt. Die Schliuche haben ein
vielfach gewundenes veriistelndes Aussehen, #hnlich wie sie
z. B. bei Diirek!! abgebildet erscheinen. Die die groBeren
Pfortaderdste begleitenden Gallenginge zeigen im allgemeinen
gut - erhaltenes Cylinderepithel, wihrend die vielfachen sich
verzweigenden Gallengangssprossen meist als kompakte Stréinge
erscheinen. Fast durchwegs ist dann dort, wo ein Lumen noch
vorhanden ist, dasselbe mit Gallensekretionen ausgefiillt. Dall
hier und da diese Wucherungen von dem umliegenden Gewebe
durch einen Hohlraum getrennt erscheinen, ist sicher auf eine
Retraktion des Gewebes bei der Fixierung zuriickzufithren.
Wiahrend die grofen Gallenwege noch deutlich ein hohes
Cylinderepithel mit basalstindigem Kerne haben, wird in den
neugebildeten, gewucherten Gallengingen das Epithel flacher.
Die Epithelien werden im Gegensatz zu den schmalen Cylinder-
epithelien der grofen Gallengiinge breiter, grofer, protoplasma-
reicher. Die Zellgrenzen werden sehr deutlich. Die Kerne
haben groBe Ahnlichkeit mit den Kernen der ausgebildeten
Leberzellen, sind blischenformig, hell, rund, oval mit einem
feinen netzformigen Chromatingeriist durchzogen und enthalten
oft ein oder mehrere Kernkorperchen. Verfolgt man diese
neugebildeten Gallengangsschlsuche bis an die Peripherie der
gelben Knoten, so kann man sie hier zumeist in den Knoten
selbst eindringen sehen. Das flache Epithel wird groBer, proto-
plasmareicher, nimmt Eosin immer mehr an und #hnelt den
Leberzellen sehr stark, d. h. das Epithel der neugebildeten
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Gallengénge wird zu Leberzellen, die die schlanchférmige An-

ordnung — zwei einander gegeniiber — oder anliegende Zell-
reihen, die an einzelnen Stellen noch ein feines Lumen er-
halten zeigen kénnen — erkennen lassen. Diese Bildung

neuer Leberzellen aus Gallengangsepithelien findet sich aber
auch im interlobuliren Bindegewebe selbst. Die Gallenginge
schwellen hier oft kolbenformig an. Die Gallengangsepithelien
in diesen Stellen sind dann groB, protoplasmareich, mit einem
blasigen Kern versehen uud ganz den Leberzellen dhnlich. Die
im interlobuliren Bindegewebe vorhandenen kleineren Herde
an ausgebildeten Leberzellen, die unregelmiifiig zerstreut in
das Bindegewebe eingelagert zu finden sind, leite ich als
Bildungsprodukte von diesen gewucherten Gallengiingen ab;
denn 146t man von solchen kleinen Stellen, den zufithrenden,
schlieBlich kolbig anschwellenden Gallengang fort, so hat man
sofort dasselbe Gebilde, das uns diese kleinen resp. kleinsten
Knoten zeigen. Mitosen, wie sie Meder®® (Fall I) und Stréhe36
(Fall I und II) in den Gallengangsepithelien sahen, konnte ich
nicht auffinden.

Es ist noch nicht allzu lange her, daB man die Regenera-
tionsféhigkeit der Leber, wie die der Driisengewebe iiberhaupt,
in Zweifel zog. Die experimentellen Untersuchungen von
Ponfick® (an Kaninchen) und von Meister?® (an Hunden
und Katzen), die Versuche von Colucci'$, die Beobachtungen
von Tizzoni3" haben gezeigt, daB die Leber als ein auBer-
ordentlich regenerationsfihiges Organ betrachtet werden mus,
das selbst groBe in Verlust gegangene Teile zu ersetzen im-
stande ist.

Auch in meinem Falle fand eine ausgedehnte‘ Zerstorung
des urspriinglichen Lebergewebes durch eine Noxe statt, die
mit Sicherheit nicht mehr festzustellen ist. Analog dieser Zer-
storung finden sich in der Leber in gleicher Weise ausgedehnte
Regenerationserscheinungen.

In den Vordergrund treten hier die stark gewucherten
Gallengéinge. Es handelt sich dabei um die interlobuliren
Gallengtinge, die mit kubischem Epithel ausgekleideten Ver-
bindungsstiicke zwischen den groBen mit Cylinderepithel ver-
sehenen Gallengiingen und den intraacinésen, epithellosen
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Gallenkapillaren. Die Wucherungsvorgéinge sind durch das
Organ fast in gleichmaBiger Form verteilt; sie sind in ebenso
groBer Menge dicht unter der Leberkapsel zu finden, als auch
in Stiicken, die dem Inneren des Organes entnommen sind.
Sie sind oft in so groBer Anzahl vorhanden, daB im Gesichts-
feld Bilder entstehen, die an den Aufbau eines Acinus erinnern.
Haufig ziehen sie gegen die umschriebenen, aus Leberzellen dhn-
lichen Zellen gebildeten Knoten hin, in diese eindringend. Die
einzelnen Gallengangssprossen, die kolbige Anschwellung zeigen,
bilden dann in den Knoten ganz den ILeberzellen #hnliche
Zellgebilde, gehen gleichsam in Leberzellen tiber. Es ist von
manchen Auforen iibrigens in Zweifel gezogen worden, ob die
groBe Anzahl von Zellschlduchen, die in so schwer geschadig-
tem Leberparenchym als Regenerationserscheinungen auftreten,
auch einer wirklichen Vermehrung gewucherter Gallenginge
entsprechen, und nicht nur als durch ein bloBes Zusammen-
riicken infolge Collaps des Gewebes erklirt werden konnten.
DaB es sich jedoch um eine wirkliche Vermehrung von Gallen-
gingen, nicht nur um ein bloBes Zusammenrficken collabierten Ge-
webes handelt, wie Hlava®?, Mc. Phedran und Mec. Callum??
annehmen, mochte schon die Massenhaftigkeit der durch epitheliale
Wucherung entstandenen Zellschliuche beweisen.

Die von mir beschriebene Art der Regeneration von in
ansgedehnter Weise zugrunde gegangenen Lebergewebe wurde
bereits mehrfach beobachtet und beschrieben. Ubergangsbilder
von gewucherten, neuen Gallengingen zu neuen Leberschliuchen,
wie deutlicher Ubergang von gewucherten Gallengangsepithelien
in neugebildetes Lebergewebe, sind von Meder?”, Hirsch-
berg®, Marchand®, Ali Bei Ibrahim!, sowie besonders
von Strobe® in Fall IIT und IV beobachtet und verdffentlicht
worden. Eine Neubildung der Gallenkanilchen von einer Ver-
indernng der Reste des Leberparenchyms, also Umwandlung von
restierendem Lebergewebe durch Proliferation in Gallengangs-
schlduche wie Barbacci® im Gegensatz zu anderen Autoren
die regenerative Wucherung der Gallengangsschlauche aufgefalt
haben will, anzunehmen, kann ich mich nicht entschlieBen.
Der von den von mir bereits citierten Autoren erhobene mikro-
skopische Befund, dem ich meinen Fall anschliefen mochte,
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spricht doch zuniéichst dafiir, daB sich wohl der Ubergang von
Gallengangsepithelien in Leberzellen, in neugebildetes Leber-
gewebe erkliren und verfolgen 14Bt, nicht aber umgekehrt
Leberzellen sich in Gallenginge umwandeln. Fiir die erstere
Ansicht treten auch z. B. die Arbeiten von Lewitzky und
Brodrowski?!' sowie von Haren-Noman'® ein.

Es beteiligen sich am Aufbau der gesamten Erscheinung
aufler den Gallengéingen ja sicherlich auch mehr oder weniger
die restierenden Leberzellen. Die dariiber gemachten Beob-
achtungen sind ebenso sicher wie genau. Dal es bei den
Regenerationsvorgéingen zur Proliferation der noch erhaltenen
Leberzellen kommt, geht aus den Beobachtungen von Meder??,
Mec. Phedran und Macallum®?®, W. G. Mac Callum?, so-
wie von Strobe?®, Steinhaus® und Sokolow?) hervor, die
mit Bestimmtheit Kernteilungsfiguren in altem Lebergewebe
auffinden konnten. Xs war mirin meinem Falle nicht mioglich,
derartige Kernteilungsfiguren nachzuweisen, doch glaube ich
nicht irre zu gehen, wenn ich, nach dem ganzen mikroskopi-
schen Aufban der groflen gelben Knoten zu schlieBen, annehme,
dal gerade diese aus lebhaften Proliferationsvorgingen hier
restierenden Leberparenchyms hervorgegangen sind. Die un-
regelmifig und dabei doch nicht véllig regellose Anordnung
der in diesen Knoten vorhandenen Zellen, der Aufbau der
Zellen selbst, spricht meiner Ansicht nach fiir meine Anschau-
ung, wie auch #hnliche Beobachtungen von Steinhaus?®,
Yamasaki*®, Meder®” und Marchand® vorliegen. Letzterer
schreibt z. B. wortlich: ,Aus einem Vergleich dieser Priparate
mit den von Meder beschriebenen Fillen ist aber wohl als
sicher anzunehmen, dab die gelben hyperplastischen Knoten
ans groferen stehen gebliebenen Resten von Lebersubstanz
hervorgegangen sind, welche sich durch eine Art vikariierender
Hyperplasie vergroBert haben.“ Auch die Arbeiten von Lewitzky
und Brodrowski?! und van Haren-Noman® lassen aus den
dort niedergelegten Beobachtungen die von mir aufgestellte
Anschauung bestitigen.

1) Sokolow, Die Lehre von den Adenomen der Leber und multiplen
Adenomen der Gallengénge. Russ. Arch. f. Path. Bd. III—IV, 1897.
Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 185. Hit. 3. 28
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Wenn nun auch die Beteiligung restierenden Lebergewebes
an den Aufbau der verinderten Leber feststeht, so treten doch
die Wucherungserscheinungen der interlobuliren Gallenginge
diesen gegeniiber fast immer in den Vordergrund. Nur selten
fehlen jene ganz. Nur in dem Falle bei Steinhaus® konnte
ich eine ausdriickliche Erwihnung dafir finden, dal bei ‘den
sonst lebhaften Regenerationsvorgiingen von seiten des Leber-
gewebes selbst, eine Wucherung oder Neubildung von den
Gallengéingen aus fehlte,?) so daB hier bei progredientem
ProzeB die Regeneration des neugebildeten Lebergewebes allein
von den iibriggebliebenen alten Leberzellen erfolgte. Rind-
fleisch® nimmt zur Entstehung der Knotenbildung eine Zell-
vermehrung der Bilkchen in wmschriebenen Bezirken an, wo-
bei sich die Zellen um ein axial stehendes Lumen gruppieren.
Bei den sonst iibrigen von mir in der Literatur durchgesehenen
Fallen ist, wie bereits erwahnt, die Beteiligung der Gallen-
ginge an den Regenerationsvorgfingen zumeist in vorwiegender
Weise angefiihit.

Die Art der Neubildung von Lebergewebe stellt sich in
meinem Fall als eine sehr weitgehende und komplizierte dar:
1. Wucherung und Neubildung von Gallengdngen, ausgehend
von den interlobuliren Gallengiingen und Ubergang der neu-
gebildeten Gallengangszellen in echtes Lebergewebe, 2. Re-
generation des neugebildeten Lebergewebes von erhalten ge-
bliebenen Resten von Parenchymzellen.

Die weiterhin beobachtete Vermehrung ziemlich hohen
Grades des Bindegewehes, die mit kleinzelliger Infiltration durch
Rundzellen verbunden ist, verleiht dem ganzen Gewebe den
Charakter eines chronischen entziindlichen Vorganges.

Fasse ich die Ergebnisse meiner Untersuchung zunsammen,
so handelte es sich bei meinem Fall, wie oben angefithrt, um
eine durch eine nicht mehr festzustellende Ursache entstandene
schwere Schiidigung des Lebergeweches, die dasselbe in ausge-
dehnter Weise zur Zerstérung brachte. Die dabei beobachteten
Regenerationserscheinungen: Neubildung von Lebergewebe durch

1) Den 2. Fall von Bonome? méchte ich hier als zu den Adenokarzi-
nomen gehdrend ausschlieBen.
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gewucherte Gallengangsepithelien und durch Proliferation von
altem restierenden Lebergewebe sind als kompensatorische,
regenerative Zellwucherungen (Kretz2%) aufzufassen. Durch
diese Proliferationsvorginge kam es zur Bildung eircumseripter
Knoten einerseits, die in vielen Bildern diffuse Epithelan-
haufungen, hier Leberparenchym, mit besonderer bindegewebiger
Wand aufweisen, nach Lubarseh-Ostertag® also zu den
Adenomen zu rechnen sind, andererseits zu einer ausgedehnten
Bildung von Zellschlduchen, von Gallengangssprossen, mit.
Ubergang in wirkliches Lebergewebe, also zum Gallengangs-
adenom.

Es sind von verschiedenen Autoren Einteilungen aufgestellt
worden, diese Art von Geschwulstbildung in der Leber in ein
gewisses Schema unterzubringen, so z. B. von Simmonds®?,
Witwitzky?®, Witwiky® und Greenish*. GemiB der Ein-
teilung der Adenome nach Witwiky®® wiirde sich mein Fall
“etwa in die Ausfithrung III seiner Aufstellung eingliedern lassen.
(Adenome, welche ein Gemiseh von Leberhyperplasien und
Gallengangswucherungen enthalten.)

DaB das Leberadenom iibrigens nicht eine dem Menschen
allein eigentiimliche Erkrankung ist, fiel mir bei Durchsuchen
der Literatur an den ziemlich hiufigen an Tieren beschriebenen
Féllen von Leberadenomen auf, von welchen Arbeiten mir hier
die von Kitt'?, v. Bollinger*, Martin®, Siedamgrotzky™
Johne'®, Fadyan'®, Baumann® und Dietrich™ anzufithren
gestattet werden moge. Nach Casper® kommt es bei den
Tieren besonders in der Leber zu rundlichen, fleischartigen,
weichen, gelappten, deutlich abgegrenzten Tumoren, Adenomen,
bei denen es sich um eine atypische Wucherung von Leber-
zellen, oder um Wucherungen von Gallengingen (Adenoma
cholangiosum, Kitt), oder um beides gleichzeitiz — Casper
nennt diese gemischte Adenome — handelt. Also auch hier
wieder die groBe Ahnlichkeit der Tierpathologie mit der
Pathologie des Menschen.

Es sei mir hier noch gestattet, Herrn Professor Diirek
fir die freundliche Uberlassung dieser Arbeit, sowie fiir das
Interesse, das er derselben widmete, meinen ergebensten Dank
auszusprechen.

28*
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Erklarung der Abbildungen auf Taf. XII.

Fig. 1. Stiick ans dem rechten Leberlappen; a groBe weiche gelbe Adenom-

knoten aus Resten von Lebersubstanz hervorgegangen.

Fig. 2. a GroBerer Adenomknoten aus restierendem Lebergewebe mit

unregelmifiger Anordnung der Leberzellen in micht trabekulirem
Verband; b Gewucherte Gallenginge im interlobuliren Binde-
gewebe. V. Zeil AA, 2.

Fig. 3. a Hyperplastisches Lebergewebe. b Kolbenformiger Gallengangs-

11.
12.
13.

14.

17.

18.

sproB, umgebauten Lebergewebe angelagert. ¢ Feinfaseriges zell-
reiches Bindegewebe mit eingelagerten Gallengangssprossen.
V. ZeiB DD, 4.
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