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XX. 
Zur Kenntnis der primiiren Leberkarzinome. 

(Aus der Prosektur der m~thrischen Landeskrankenanstalt in Brfirm.) 

Yon 

Dr.  A t h a n a s  T h e o d o r o w ,  
Sofia. 

Die pr imih 'en  Karz inome  der  Leber  gehbren zu den seI teneren 

E r k r a n k u n g e n  dieses o rganes  u n d  erwecken das Interesse der A n a :  

t o m e n  u m  so mehr ,  als die F rage  ihrer  t t i s togenese  sewie auch  die 

Frage  n a c h  allfiilligen Bez iehungen  zu ande rn  E r k r a n k u n g e n  der  

Leber  racist  schwierig zu 15sen sin& Mit  Rt icksicht  h ierauf  dtirfte 

die Mi t t e i lung  dreier einschli~giger Fi~lie gerechtfertig~ erscheinen.  

F a 11 1~ Der Fall wurde yon weiland Hofr. S c h r 5 t t e r in der Sitzung 
der~ Gesellschaft der ~rzte in Wien yore 27. November 1891 vorgestellt; die 
Diagnose laatete: Angiome der Leber yon ganz bedeutender Griil~e and Aus- 
detmung. :Wit ,entnehmen ,dem Sitzungspr6tokolle folgende Daten fiber die 
K r a n k e n g e s c h i c h t e  : 
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F. A., Kontorist, frfiher immer gesund, bemerkte vor etwa einem Jahre 
in Mesogastrium eine Gesehwulst, welche seit dieser Zeit in stetem Wachstum 
begriffen ist. Die Leber hat bedeutende GrSfie, sic reieht yon dem einen Hypo- 
chondrium in das andere hinfiber und l~l]t sich leicht durchtasten, wobei 
man eine grol~e H~rte des Organs und eine grob-hSckerige Oberfl~che desselben 
wahrnimmt. Bei der Respiration ist sehr deutliche Bewegliehkeit des ganzen 
Tumors vorhanden. Wenn man das Stethoskop an verschiedene Stellen des 
Tumors setzt, so nimmt man fiberal] fiber demselben mehr oder weniger deutlich 
ein systolisches Ger~usch wahr, welches zu den anderen Organen in keiner 
Beziehung steht. Man kann leicht naehweisen, daft dieses Ger~usch fiber der 
ganzen Gesehwulst gleichm~l~ig entsteht. 

Die Autopsie wurde am 18. Juli 1892 yon Herrn Prof. P a 1 t a u f vor- 
genommenl). Die S e k t i o 11 s d i a g n o s e lautete: Adenoearcinoma hepatis 
(bilosum), Ca. metastat, glandul, lymphatic, mediast., retroperiton., renis 
dextri. 

Aus dem Protokoll sei folgendes angeffihrt: 
. . .  Oberhalb der rechten Clavicula eine taubeneigrol~e Lymphdrfise, die 

aus einem ziemlich festen, leicht kSrnig-]appigen, wie drfisigen Gewebe besteht, 
das eine grfingelbe Farbe hat. Im vorderen ~ediastinum, dem Rande des 
Sternums unterhalb des ~anubrinms entsprechend, je eine ebenso grol~e, intensiv 
grfin gef~rbte Driise.. .  Oberhalb des Zwerchfells im vorderen Mediastinum 
eine taubeneigro]e, ganz wie jene zwei besehaffene Lymphdrfise... 

In der BauehhShle mehrere (2 bis 3) Liter einer br~unlichen, etwas blutig- 
rStliehen Flfissigkeit, besonders nach links zu und im Becken angesammelt. 

Die L e b e r grSl~er, 28 cm breit, im rechten Lappen 20 em, im linken 
23 em lang, reicht welt ins linke gyp0chondrinm. Der reehte Lappen mit glatter 
Oberfl~che, w~hrend der linke und die angrenzende Partie des reehten zur Seite 
des Ligamentum suspensorium, sowie der Rand zu beiden Seiten des Gallen- 
blasenbettes knollig-hSckerig trod sehrhart erscheinem Das Peritoneum parietale, 
namentlich am Diaphragma and an der vorderen Bauchwand, fibers~t mit 
erbsen- bis kirschengro]en, vereinzelt nul]grol]en Knoten, yon welehen einige 
eine gelblieh-braune, einzelne (namentlieh die grSl3eren) einebraungrfinliehebis 
~lunkelgriine Farbe haben, In der Gegend des Ligamentum coronarium sitzt 
ein noch grSlterer, hSckeriger Tumor, etwa yon KartoffelgrSl~e. Am Leberhilus 
sowie an der Unterseite prominieren mehrere nu~grol~e Knollen, wie aueh in 
den Ligamenten daselbst mehrere solche eingelagert sind. 

Das grofie Netz ebenfalls yon bis erbsen- and darfiber grot3en Knoten 
und KnStehen dicht durchsetzt, dadurch verdickt und griesig-hSckerig, etwas 
verk~irzt. Allenthalben an der Serosa der D~rme, auch an der seitlichen and 
unteren Bauchserosa zerstreut oder geh~uft hanfkorn- his erbsengro]e, ver- 
einzelte gr56ere Knoten. So sitzt ein kleinapfelgrol~er Knoten am linken freien 
Rande des Netzes an einer Adh~ision mit dem Kolon. Alle diese Tumoren be- 
stehen aus gelbbrauner oder braungrfinlicher, etwas drfisig-k6rniger Neu- 

1) Ffir die ~berlassung dieses Falles und des Falles 3 erlaube iGh mir, auch 
an dieser Stelle Herrn Prof. Paltauf meinen w~rmsten Dank auszusprechcn. 
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bildungsmasse, in der stellenweise eine noch dunlder griinliehe Fgrbung auf- 
tritt. An den grSl]eren erseheint am Rande eine undeutlich radigre Zeichnung 
und fibrSse Verdichtung im Zentrum. 

An einem dutch den vorderen Rand gelegten Durchschnitt erseheint die 
Leber in folgender Weise vergndert. Der ganze linke Lappen entsprechend 
seiner Hiirte, Gr56e und hSckerigen Beschaffenheit Substituiert und gebildet 
yon einer braungriinliehen bis dunkel serpentingrtinen Aftermasse, die aus Knoten 
von 5~ui]- bis HfihnereigrSi]e gebildet und von sehr diehten, harten, weil~gelb- 
lichen Bindegewebsziigen umseheide{ werden. Die obere Hglfte des Lappens 
zeigt die Neubildung brgunlich, in kleineren und undeutliehen Lappen und 
L~ppchen angeordnet, yon reiehliehem Bindegewebe durchzogen; manehe 
Li~ppehen sind zentral braungrfinlieh gefgrbt, andere intensiver griin; gegen 
.den Rand zu tritt dieselbe dunkle Farbe auf, welehe sieh durchweg am vor- 
deren Ran@ und in zwei zentral gelegenen kleinapfelgrol~en, dutch diehte 
Bindegewebsziige scharf begrenzten Knoten zeigt. Dieselben zerfallen dureh 
zartere Septa noch in drei bis vier Anteile. Ihr Gewebe ist weniger dieht und 
hart, yon kSrnigem, naeh mehrfachem Abstreifen aueh alveolgrem Bau. Von 
dem so vergnderten linken Lappen ist nur der linke Rand ganz hi~utig und yon 
weiten Gallenggngen durchzogen; auch verdiehtet und das Gewebe atrophisch, 
teilweise erhalten. 

In dem reehten Lappen drgngen sich nun mehrere, und zwar ein etwa 
kleinfaustgroSer, mehr unter der Oberflgehe gelegener und zahlreiche um den 
Hiins und am vorderen Rande gelegene Tumoren vor. Des erstere von dunkel- 
braungriiner Farbe, yon einem Netz yon Bindegewebsziigen in erbsen- bis 
bohnengrol~e Lappen zerlegt, die anderen kleineren Knollen teils gelbgriinlich, 
a m  Rande aueh. mehr dunkelbraungrfin, erscheinen weieher und enthalten 
weniger Bindegewebe, die Struktur mehr alveolar. In dem sehr harten, knirschen- 
den Bindegewebe im Zentrum des reehten Lappens ein hanfkorngrofier, kal- 
kiger, orangegefgrbter Einschlu6. 

Das Zwerchfell am linken Lappen angewachsen, yon derselben in erbsen- 
und hanfkorngrol~en KnStchen auftretenden Neubildung durehsetzt, daneben 
aueh schwielig. 

Der sehr betrachtlich vergrSgerte und harte linke Lappen lastet schwer 
auf der Aorta descendens, was der fiber dem Zwerehfell eingefiihrte Finger deut- 
lich fiihlt. Die retroperitonS~alen Lymphdrtisen hinter dem Nfagen, an der 
Wirbelsaule, aueh noch mehrere lgngs der Venae iliaeae yon derselben gelb- 
braunen, teicht griinlieh schimmernden Neubildung infiltriert, wie jene media- 
stinalen Lymphdriisen. 

In der rechten Niere, und zwar in der Marksubstanz, e i n  walnul~groger 
und mehrere bohnengroge, braungrtinliehe, weiche, saftgebende, seharf um 
schriebene Tumoren. 

Zur m i k r o s k o p i s e h e n  U n t e r s u e h u n g  wurden Stiiekehen 
aus den Randpartien und tier 1Vfitte der Gesehwulst, ferner aus den yon Tumor- 
massen freien Leberpartien und den auf der Unterflgehe des Zwerehfelles sitzen- 
den metastatischen Knoten entnommen. 
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Die Geschwiilste setzen sich zusammen aus ziemlich grot]en l~estern und 
Htrden yon Zellen, welche untereiaander im angemeinen ziemlieh gMch sind; 
es sind meist polygonale, seltener runde Zellen, die einen versehieden grol~en, 
meist kleineren~ oft aber auch recht grol~en Kern und reichliches Protoplasma 
haben. Die k!eineren Kerne sind im allgemeinen ziemlich dunkel fgrbbar und 
lassen wenig Struktur erkennen. Die grS~eren sind blasser und sch]iefien ein 
fgdiges Netzwerk ein. !'qicht so selten sieht man aueh zweikernige, bisweilen 
aueh mehrkernige Zellen. Mitosen sind nieht nachweisbar. Zwischen den Zetlen 
ist innerhalb der Zellhaufen kein Stroma zu sehen. Die einzelnen Zell- 
gruppen werden durch breite, oft sehr breite Ziige eines derben, kernarmen 
Bindegewebes voneinander abgegrenzt, innerhalb deren die Blutgef~il]e ver- 
laufen. 

Im .allgemeinen zeigen die beschriebenen Zellen innerhalb der einzelnen 
Nesfer keine besondere Anordnung, auch keinen Zusammenhang mit dem um- 
gebenden Bindegewebe; nur dort, wo das Zentrum soleher Nester ausgefallen 
ist, haften die peripherischen Anteile etwas fester an den angrenzenden 
Bindegewebssepta. 

Bisweilen jedoch zeigen die Geschwulstzellen eine ziemlich regelm~13ige 
rosettenartige Anordnung, derart, dal~ eine Gruppe yon Zellen wie in einem 
Driisenazinus angeordnet ist, ' wodureh im Zentrum eine Lfieke resultiert, welehe 
ab und zu mit einem gelbgriinen Tropfen ausgeffillt ist. 

In einzelnen Anteilen der Geschwulst ist das Bindegewebe iiberaus reich: 
lich entwickelt und bildet ein engmaschiges ~Netz, in welchem nur kleine Gruppen 
der eben beschriebenen Zeilen eingesehlossen sin& Solche Anteile gewinnen 
dadureh, daft das ]3indegewebe oft umfangreiche Inseln bildet, ein derbes, 
fibrSses Aussehen, und finden sich dann nur sp~trlieh die beschriebenea 
Zellem 

In grSl]eren Anteilen ist die Geschwulst nur schleeht f~rbbar, Kern und 
Protoplasma der einzehlen Ze]len nieht unterseheidbar. Ist dies an vielen Stellen 
~auct~ zweifellos auf die Konservierung zu beziehen, so handelt es sich an anderen 
Stellen u m  intravital entstandenr Nekrosen. Namentlieh bei F~rbung mit 
Lithionkarmin sieht man in den nekrotisehen Geschwulstanteilen innerhalb des 
kSrnigen Detritus reiehlich gelblich gef/irbte KSrnchen. Die F/irbung naeh 
.E p p i n g e r rail]lung in diesen Pr~paraten vollsti~ndig, offenbar wegen ange- 
eigneter Konservierung (die Organs~iieke iagen 15 Jahre in Alkohol, wiihrend 
.bekanntlich zur E p p i n  g er  fi~rbung Formalinkonservierung empfohlen wird; 
dieselbe tand im Jahre t892 in der histologischen Technik noch keine ausge- 
dehnte Verwendung). 

Jene Anteile der Leber, welche yon Tumor frei waren, zeigen folgendes 
histologisehes Bfld: Die einzelnen Azini sind sehr groB, ihre Zentralvene 
meist sehr welt. In dem zentralen Anteile der Azini sind nur vereinzelt noch 
Reste yon Leberzellen sichtbar, w~hrend sie in der: Periptierie noeh gut erMlten 
sin& In dem zentralen Anteile finden sich stark erweiterte und mit Blut geftillte 
~Kapillaren, zwisehen welehen gelblichgrfiner Detritus und einzelne Pigment- 
sehollen eingesehlossen liegen. 
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Die Geschwulst ist yon dem iibrigen Lebergewebe dutch eine breite, binde- 
gewebige Kapsel abgegrenzt, in weleher sieh noeh einzelne atrophische Leber- 
zellreihen eingeschtossen finden. 

Die Geschwulstknoten am Zwerc-rnfell zeigen denselben Aufbau wie die 
Gesehwulst der Leber. Auch sie bestehen aus versehieden gro6en ]Nestern yon 
Zellen gleicher Art. wie sie in der Geschwulst der Leber beschrieben wurden, 
zwisehen denen sieh sehm~lere oder breitere, B!utgef~6e fiihrende, derbe Binde- 
gewebszfige finden. In einzelnen Knoten besitzen die Zellen fast durchweg 
einen hellen, blassen, runden Kern und ein reichlich yon feinen Lticken dutch- 
seizes, wie sehaumiges oder grSl~ere Fetttropfen einsehlieBendes Pr0toplasm a. 
Solehe Zellen gleiehen vollst~ndig den Leberzellen: sie zeige n bisweilen jene 
frfiher beschriebene rosettenartige Anordnung nnd entspreehe n so einem Drfisen- 
azmusquersehnitt, der bisweilen gleichfalls im Zelltrum einen griinen .Tropfen 
enth~lt. 

Aus dem im Vorstehenden mitgeteilten anatomischen und 
histologischen Befunde ergibt sich mithin, dab wit es zweifellos 
mit einem primi~rer t Tumor der Leber zu tun haben, der Meta- 
stasen in den Lymphdrtisen, auf dem Peritonaeum und in den 
5~ieren gesetzt hatte. Bei der histologischen Untersuchung erweist 
sich diese Geschwulst als ein aus verschieden gr0Ben, meist poly- 
gonalen Z e l l e n  v o m  C h a r a k t e r  d er L e b e r z e l l e n  
b e s t e h e n d e s  K a r z i n o m m i t r e i c h ! i c h e r  Gallen.- 
p r o d u k t i o n +  

F a'l 1 2. W.V.,  TaglShner, 63 Jahre, aufgen0mmeiq am 7. Juli 1906 
auf die Abteilung des H. Primarius B r e n n e r der" Landeskrankenanstalt in 
Briinn. Der Patient leidet seit zwei Jahren an Appetitlosigkeit, t/~/t w~hrend 
der ganzen Zeit Sehmerzen in der Magefigegend, zeitweise tritt  Erbreehen 
ati~. Patient soll seit seiner Erkrafi!tung stark i~bgemagert sein. Diagnose 
Cirrhosis hepatis. Exitus am 14. Juni 1906: 

S e k t i o n s d i a , g n o s e  (Prose]~t~)r S t e ' r n b e r g ) i  Careinoms: pri: 
marium hepatis. Carcinoma metastatieum multiplex p~ilmonUm. Conerdti0 
cordis cure perieardio. Entarteriitis cldroniea delormansaortae cum dilatatione 
aortae descendentis. 

Dem S e k t i o n s p r o t o k ~ o t l e  entnehmen wir folgeildes: Beide 
Lungen frei, ihre Pleura glair und gliinzend, im Parenchym ta~tet man allent- 
halbert b i s  kirsehengrolte, derbe Knoten. Am Durehsehnitt das Lungen~ 
gewebe allenthalben durehsetzt von zahlreieheil, erbsen ~: bis fiberkirsChen- 
gro6en; seharf begrenzten, fiber die SehnittflS~elie prominierenden Knotenl die 
yon einem grauweil~en, gallig-gelb gesprenkelten Gewebe gel~ildet werden usd 
am Durchschnitt einen rein areotierten Aufbau zeigen. Sonst das Lungengewebe 
lufthaltig, substanzarm, rarefiziert. 

Die' Leber in beiden Lappen-wesentlieh gr51~er und~ plumpel'; a n  der 
Oberfiaehe des r. Lappens innig mit  dem Zwerehfe]l verwachsen. Bei dem 
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Versuehe, sie abzulSsen, reil3t am lateralen Rande des r. Lappens eine welche 
Geschwulst ein. Der r. Lappen fast in seiner ganzen Ausdehnung eingenommen 
yon einer m~ohtigen Gesehwulst, die allenthalben dutch die Kapsel dureti- 
schimmert und in Form flaeher, oft konfluierender Buckel fiber die Oberfi~ehe 
prominiert; am Durchsehnitt zeigt sie einen lappigen oder knolligen Aufbau 
und besteh~ aus einem ziemlieh weiehen, gelbrStliehen, fleckweise intensiv 
galliggelben Gewebe, das eine feinnetzige areolierte Struktur aufweist. Zwisehen 
den Lappen und Knollen verlaufen breite Zfige eines derben Bindegewebes. 
Allenthalben im Bere~ehe der Geschwulst sind die )~ste der Pfortader yon den- 
selben Ge~chwulstmassen ausgef~illt. In deman diese Gesehwulst angrenzenden 
Gewebe des r. Lappens nahe dem Lig. suspensorium hepatis finden sieh einzelne 
Geschwulstknoten, die aus demselben Gewebe bestehen. Am Leberhilus ragt 
aus dem Pfortaderast des r. Lappens ein m~ehtiger Gesehwulstzapfen vor, der 
diesen Ast wie seine Verzweigungen vollst~ndig obturiert. Das tibrige Leber- 
parenehym des r. Laiopens wie des ganzen 1. Lappens, in dem sieh keine Ge- 
schwulstknoten finden, ist sehr hart, die Azini betr~chtlieh vergrSBert, hanfkorn- 
bis erbsengroi~, braun oder olivgriin gef/~rbt, zwisehen ihnen das Bindegewebe 
betr~ehtlicti verbreiter~; so dab allen~halben breite Zfige desselben das Leber- 
gewebe durehsetzen. 

Die Gallenblase ausgedehnt und mit dunkler, etwas z~,her Galle geffillt, 
ihre Schleimhaut zart; die Gallenwege ohne Ver~nderung. 

Zur b i s t o l o g i s e h e n  U n t e r s u e h u n g  gelangten Stfieke aus 
verschiedenen Teilen des Lebertumors, aus den Geschwfilsten in der Lunge 
sowie aus jenen Teilen der Leber, in denen keine Gesehwiilste zu sehen waren. 

An den Randpartien besteht die Geschwulst aus zahlreichen kleinen und 
grofien oft untereinander konfluierenden.Knoten, zwischen welehen tells breite, 
derbe, kernaxme Bindegewebszfige, tells sehmglere oder breitere Streifen er- 
haltenen Lebergewebes sichtbar sind, so da~ der Tumor gegen das Leberparen- 
chym kei~e scharfe Grenze auiweist. Die kleineren Knoten bestehen aus relativ 
ziemlich groBen, bald polygonalen, bald deutlieh zylindrisehen Zellen mit grofiem, 
intensiv fgrbbarem Kern und reiehlichem Protoplasma..~ Diese Zellen sind h~ufig 
in Form yon Drfisenlumina oder Kanglehen angeordnet, grSBtenteils aber 
bilde~ sie dichte Haufen und Nester, die keinerlei bestiinmte Struktur erkennen 
lassen. In den Driisen- und Kanglehenbi!dungen wird die Auskleidung derselben 
yon hohen Zylinderzellen gebildet, wghrend sic dor~, wo die Zellen in Form yon 
dichten Hatffen und Nestern beisammen liegen, sich gegenseitig abplatten, so 
dab hier im allgemeinen die Zylinderform nur selten zu sehen ist, die Zellen viel- 
mehr, wie beschrieben, unregelm~Big polygonal erseheinen, ab und zu allerdings 
aueh hier noeh als Zylinderepithelien erkennbar sind. Stellenweise finden sieh 
auch einreihige Verb~nde, die aus derartigen Zylinderepithelien bestehen. Aneh 
innerhalb der dichten Zellhau~en und Nester ist ein Stroma nicht zu sehen. 

Die grSfieren Knoten zeigen im wesentlichen die gleiche Zusammensetzung. 
Auch sie bestehen aus grol~en Epithelzellen mit einem grofien, bald intensiv 
dunkel fgrbbaren und dann nur wenig S t r u k ~  e~kennen lassenden, bald helleren 
and mehrere KernkSrperehen aufweisenden, runden oder ovalen Kern und einem 
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ziemlich breiten Prot0plasmamantel. In diesen gr56eren Knoten ist im allge- 
meinen eine driisen~ oder kaniilchenfSrmige Anordnung nicht siehtbar. Nicht; 
so selten sieht man in den Ze]len atypisehe Mitosen. Zwisehen den Zellen finde~ 
sich keinerlei Stroma, doch sieht man innerhalb der grSBeren Knote~ vereinzelt 
�9 Kapillaren, dutch welche unregelmiil~ige Bezirke von Zellen abgegrenzt werden. 
W~ihrend in den kleineren Knoten die beschriebene Zusammenset~ung fiberall 
gleich und gut erkeunbar ist, sind die ~ grol~en Knoten in ihren zentralen An- 
leilen in verschiedenem Umfange, oft sogar der grSi3ere Tell des Knotens, ne- 
krotisch, so da~ eine Struktur daselbst nieht mehr erkennbar ist. 

Welter in das Innere des Tumors zu bleibt seine Zus~mmensetzung die 
gleiche. Auch bier sieht man verschieden gro~e Knoten und Strange, zwisehen 
welchen breite, derbe Bindegewebszfige verlaufen, vereinzelt auch noch Insela 
yon Lebergewebe erhalten sind. In diesen Bindegewebslagern linden sieh reichlich 
gewueherte Gallengfinge. Die einzelnen Knoten des Tumors sind in grS]erer 
Ausdehnung nekrotiseh, so da~ hier oft nut die Randpartien noch gut 
erhalten sind und ihre Zusammensetzung aus den beschriebenen Zellel~ er= 
kennen lassen, w~hrend die tibrigen Anteile vollst~ndig yon einer strukturlosen, 
mit Eosin sich rot fiirbenden, kSrnigen Masse gebildet werdem Die zentralen 
Anteile der Gesehwulst werden in weitem Umfange yon dieser nekrotisehen ~asse 
gebildet, so dal~ bier nut ganz vereinzelt ab und zu erhaltene Tumorgebild~ 
siehtbar sind und gleidhen Aufbau darbieten wie die friiher beschriebenen. 
Weder in den mit H~malaun-Eosin gef~rbten, noch in Karminpr~paraten 
sind in den Tumornestern GallentrSpfehen nachweisbar. In den nach E p -  
p i n g e r gefiirbten griiparaten finden sich innerhalb der Tumorknoten und 
Str~inge nur ganz vereinzelt in dem peripherisehen Anteile fast unmittelbar 
an der Grenze gegen das umgebende Lebergewebe kleine Gallenkapillaren, 
w~ihrend solehe sonst fast iiberall in der Gesehwulst vollst~indig Iehlea. 

Stfieke aus dem iibrigen Anteil der Leber, in welchen sich kein Tumor- 
gewebe finder, zeigen bei mikroskopischer Untersuchung versehieden grol~e 
Inseln yon Lebergewebe, welches einen sehr weitgehenden Umbau des l~aren - 
chyms auiweist. Nur vereinzelt ist der normale Aufbau der Azini (Zen~ralvene 
mit radi~r angeordneten Leberzellenbalken) zu sehen, w~hrend diese Inselu 
grS~tenteils yon Reihen gro6er Leberzellen, die zum Teil gro6e Fetttropfen ent- 
halten, gebildet werden, ohneda~dieZelleninder gewShnliehenWelseangeordnet 
waren. D i e  einzeinen Leberzellen sind in ein sehr m~ehtiges, derbesBinde- 
gewebe eingelagert, in welchem sieh reiehlieh Galleng~nge in Quer- und Liings- 
schnitten finden. Stellenweise ist dieses Bindegewebe sehr kernreich und enth~lt 
Anh~ufungen yon Lymphozyten, zwisehen welehen vereinzelt auch Leukozyten 
zu sehen sind. 

Die Knoten der Lunge zeigen durehweg den gleichen Atdbau. Sie sind 
gegen das umliegende Lungengewebe im allgemeinen ziemlieh gut abgegrenzt, 
bestehen aus zahlreichen kleinen, umschriebenen Zellhaufen ultd Str~ngen, 
die an der Peripherie der Knoten deutlich einzelne AIveolen erSffnen und voll- 
st~ndig ausftillen, im Zentrum untereinander konfluieren und hier um~angreiehe 
Herde bilden. Sie zeigen eine vollst~ndig gleiehe Zusammensetzung wie die 
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Geschwulstanteile der Leber, indem sie aus grol~en, epithel~hnlichen Zellen 
mit gro~em, bald rundem, bald polygona]em, s intensiv, s blab gef~rbtem 
Kern und reiehliehem Protoplasma bestehen. Mitosen sind hier nut sehr spiirlich 
vorhanden, doeh sieht man auch hier atypisehe Kemteilungen. Vereinzelt 
fi.nden sich auffallend grol]e Zellen mit mehreren bizarr geformten, klumpigen, 
oft untereinander noch in Zusammenhang stehenden Kernen. Auch zeigen 
hohe zylindrische Zellen eine driisenlumenartige Ar/ordnung. 

Weder bei H~malaun-Eosin- noeh bei Karminf~rbung sind Gallen- 
tropfen in den Tumoranteilen zu sehen. Bei Fiirbung nach E p p i n g e r sind 
keine Gallenkapillaren naehweisbar. 

Die grSl~eren Gesehwulstknoten sind in dem zentralen ~Gnteile ausgedehnt 
nekrotisch und bestehen in grol~em Umfange aus einer stmkturlosen, mit Eosin 
gleichmi~l~ig rot gefiirbten kSrnigen Masse. 

In dora vorliegenden Fa l le  handel te  es  sich mithin um einen 

primi~ren Tumor  in einer zirrhotischen Leber mit  multiplen 1Vfeta- 

stasea in beiden Lungen. 5Tach dem Ergebnis der histologischen 

Untersuchang ist die Geschwulst a!s ein z u m T e i 1 a u s z y 1 i n - 

d r i s c h e n ,  z u m T e i l a u s  p o l y g o n a l e n  Z e l l e n b e -  

s t e h e n d e s K a r z i n o m zu bezeichnen, yon welchen erstere 

drtisen- oder schlauchfOrmige Formationen nach Art  der Oallen- 

giinge, letztere sol ide/qester  bilden. 

F a 11 3. P. A., Kaffeekoeh, 67 Jalu'e, am 21. April 1906 im Rudolf- 
spiral in 'Wien auf der III. medizinischen Abteilung aufgenommen. 

Der Pat. ist blaf], kaehektisch; seit drei Wochen hat er gesehwo!lene Beine 
und ein vergrSf~ertes Abdomen: Potus wird in m~fiigem Grade zugegeben, 
Lues negiert. Oberbauchgegend auffallend vorgewSlbt. Leberrand-schlaff, 
zwei Querfinger oberhatb des Nabels zu tasten. Die Oberfi~che der Leber un- 
eben, hSckerig, hart: Exitus am 26. April. 

S e k t i o n s d i a g n o s e  (Dr. lV[aresch):  Carcinoma. hepatis lobi 
sinistri, Cirrhosis hepatis; Tumor lienis chronic., kscites, Dilatatio :aneurySmat. 
eximia part. ~scend. e~ :arcus aort~,~e. 

Dem S e k t i o n s p r o t o k o l l  wird.folgendes entnommen: In der 
Periton~alhShle etwa 21 blutig tingier~er Flfissigkeit. Die Leber, besonders in 
i-hrem 1. Lappen, vergrSBert, ihre Oberfl~che, an weleher am vorderen RancTe 
ein Tell des nach oben ~ geschlagenen grof~en Netzes halter, is~ unregelm'~l~ig 
grobhSekerig, ihr vorderer Rand wuls~ig. An der Oberfi~che des; r. Lappens 
spring~ das Lebergewebe in Form yon kleinen, nleht fiber linsengrof~en, braungelb: 
gef~rb~en HSckeril vor, und nur stellenweise finden sich starker vorspringende, 
his pflanmengTol~e, gelbliehweil~e Knoten. Der L 'L~ppzt/ l~fit a~der Ober- 
fl~ehe nirgends erhaltenes Lebergewebe erkennen, soriderli~ ~elgl~ iiberall .grau'-' 
weif~e, -verschieden grol~e (g~nseeigrofi)glatte, dutch selehte Furchen Xionein~nder. 
getremlte Knoten. Dementsprechend finder sigh auch auf dem Durch~ehnitt 
der 1: Lappen aus Geschwulstknot6n von versehiedener ,.GrSl~e, aufgebauti 
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zwischen welehen Leberparenehym nieht deutlich Siehtbar ist. Die einzeinen 
Knoten sind zum Tefl grauwei6 oder hellgelb, einzelne deutlieh gallig gefi~rbt. 
Im r. Lappen sind solche Knoten zerstreut im Lebergewebe verteilt. 

Das Leberparenehyra besteht aus feineren und grSberen, "dureh Binde- 
gewebszfige getrennten Liippehen. Die Tumorknoten (hanfkorn- bis taubenei- 
gro$) bestehen bier aus einem graugelben bis grfinlichen, markweiehen Ge- 
sehwulstgewebe. 

In der Gallenblase hellgelbe, z~hfliissige Galle. Die retroperitoniialen 
Lymphdriisen wie aueh die Lymphknoten an der Porta hepatis klein, nicht 
pathologisch veriindert. 

H i s t o 1 o g i s e h bestehen die Gesehwulstknoten durehweg aus liings- 
oder quergetr0ffenen, sehlaueh- oder driisenfSrmigen Bildungen, welehe aus 
ziemlich hohen Zylinderzellen wit relativ gro$en, basalgestellten Kernen und 
reiehlichem Protoplasma zusammengesetzt sind. Die Kerne sind zum Tell sehr 
ehromatinreieh, gleichm~Big intensiv dunkel gefgrbt, zum Tell sind sie bla$, 
enthalten ein fiidiges Chromatinnetz sowie Bin oder zwei intensiv gefgrbte, dunkle 
KernkSrperchen. Das Lumen dieser sehlaueh- oder driisenfSrmigen Bildungen 
ist im allgemeinen sehr eng, oft kaum siehtbar und lgi]t nirgends Galle erkennen. 
Die einzelnen Sehl~iuehe und Driisen sind dutch Kapillaren voneinander getrenn~. 
Wi~hrend dieser Aufbau in den kleineren Knoten iiberall siehtbar ist, finden 
sieh in den grSSeren vereinzelt, aueh solide Zellstr~nge und umfangreiehe Zell- 
nester, in welehen die Zusammensetzung aus den besehriebenen sehlaueh- und 
driiseniihnliehen Bildungen nur. undeutlieh siehtbar ist. In solchen Anteilen 
zeigen die Zellen aueh nieht die besehriebene Gestalt, sondern sind polygonal. 
oft sehr groi] und enthalten zwei oder mehrere Kerne. Bisweilen sind anch 
Riesenzellen mit zahlreiehen groi]en, blassen Kernen sichtbar. Dieser Aufbau 
ist in alien untersuehten Geschwulstanteilen derselbe, nut vereinzelt finden sieh 
im Zentrum der Knoten kleine, unschaxf begrenzte nekrotisehe Herde. Ab und 
zu finden sich aueh grS$ere Portalgste, die yon gleich zusammengesetzte~ 
Geschwu]s~gewebe vollst~ndig ausgeffillt sind. 

Das Gewebe in der Umgebung der Geschwulst zeigt ein sehr weehselndes 
Verhalten. Stellenweise finder sich. unmittelbar an die Gesehwulstknoten 
angrenzend, ein mehr oder weniger breites, derbes, kernarmes, schwieliges 
Bindegewebe, das die Geschwulstknoten wie eine Kapsel einschlieSt und in dem 
sich kleine L'ester yon Leberzellbalken sowie gewucherte verzweig~e Gallen- 
g~nge finden. Stellenweise grenzen Gesehwulstknoten an das Lebergewebe an 
und erscheinen daselbst die Leberzellbalken wie zusammengeschoben und ver- 
dr:~tngt, gteichzeitig aueh verschmi~lert, die Kapillaren oft erweitert. An andern 
Stellen finden sieh in unmittelbarer Umgebung tier Gesehwulstknoten Reihen 
yon Leberzellen, die voneinander undeutlich abgrenzbar sind und deren Kei-ne 
auffallend gro~, klumpig, intensiv, dunkel gefiirbt sind. An einigen Stellen 
sind grSI~ere Antefle yon Lebergewebe in gleieher Weise zusammengesetzt; 
man sieht daselbst auffallend grol]e Az~i, die zum grSl]eren oder geringeren 
Anteile yon derartigen grol]en Leberzellen mit reichliehem Protoplasma und 
grol]en, klumpigen, dunkel f~rbbaren= Kernen gebildet werden. Auf diese Weise 
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entstehen in der Umgebung der Geschwulstknoten sehr wechselnde Bilder, 
indem sich bald ausgedehnt schwielige Herde mit Gallengangswucherung, bald 
verdr/ingte, plattgedriickt e Leberzellbalken, bald kleinere oder grSi~ere Inseln 
des eben beschriebenen Lebergewebes vorfinden und da und dort zwischen 
solchen Anteilen kleinere und grSSere Geschwulstknoten sichtbar sind, die 
nicht immer eine scharfe Abgrenzung aufweisen, indem sie vielfach in die er- 
haltenen Inseln yon Lebergewebe hineinreichen. 

Wie sich aus vorstehender Beschreibung ergibt, haben wit es 
in diesem Falle mit einem primaren Tumor in einer zirrhotischen 
Leber zu tun, der sich bei histologischer Untersuchung als ein 
ausschliel~lich a u s  Z y l i n d e r e p i t h e l i e n  b e s t e h e n d e s  
K a r z i n o m  m i t  d r f i s e n a r t i g e n  B i l d u n g e n  y o r e  
C h a r a k t e r  d e r  G a l l e n g a n g e  erweist. 

Versuchen wir, die ira Vorstehenden mitgeteilten Falle naher 
zu charakterisieren, so mfissen wit auf jene Fragen eingehen, 
die in der Literatur der Leberkarzinome his in die neueste Zeit 
hinein erSrtert werden. Seit langem wird die Frage diskutiert, 
yon welchen Zellen, Leberzellen oder Gallengangsepithelien, die 
Karzinome der Leber abzuleiten sind. Es wfirde zu welt ffihren, 
die ganze einsehl~gige Literatur an dieser Stelle zu rekapitulieren. 
Sie finder sieh in vielen neueren Arbeiten zusammengestellt 
( E g g e l  1, H e r x h e i m e r  2, W e g e l i n  3, ~ ' e e k e r * ) .  

Fiir die Entseheidung der in Rede stehenden Frage werden 
meist morphologische Gesiehtspunkte als maf3gebend betraehtet. 
Im allgemeinen werden jene Karzinome, welche aus polygonalen, 
den Leberzellen ahnlichen Zellen bestehen, die zu soliden I-Iaufen 
und ~Testern angeordnet sind, als Leberzellkrebse aufgefaBt, was 
namentlieh dann mit Sicherheit behauptet werden darf, wenn die 
Gesehwutstzellen noeh die Funktion ihrer Mutterzellen aufweisen, 
d. h. Galle produzieren. Vielleieht ware aueh der reiehliehere Fett- 
gehalt der Tumorzellen ftir die Ableitung der Gesehwulst yon den 
Leberzellen verwertbar. 

Andererseits werden Tumoren yon mehr tubulSsem Aufbau, 
die aus sehlaueh- und driisenfSrmigen, yon Zylinderzellen aus- 
gekleideten Bildungen bestehen, als Karzinome der Gallengangs- 
epithelien aufgefaf3t. Allerdings ist zu bemerken, da$ diesbeziiglieh 
nieht volle Ubereinstimmung herrseht, indem namentlieh Tumoren 
der letzteren Art aueh trotz des exquisit tubulfisen Baues den 
Leberzellkrebsen zugezahlt werden. Dies erscheint unseres Er- 
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aehtens ft~r einzelne F~lle auch vollst~ndig bereehtigt, wenn n~mlich 
in denselben im Bereiehe der Gesehwulstknoten Gallensekretion 
gefunden wird, da hierin, wie eben bemerkt, ein Beweis for die 
Abstammung der Gesehwulst yon Leberzellen zu erblicken ist. 

Betr~ehtliehe Schwierigkei* setzen jene Tumoren ihrer Deutung 
entgegen, deren Aufbau nicht vollst~ndig mit einem de~ beiden 
Typen fibereinstimmt, in welchen vielmehr Anteile mit exquisit 
~ubulSsem Aufbau mit solchen wechseln, welche aus soliden Zell- 
haufen vom Charakter der Leberzellen bestehen. Derartige F~lle 
fanden daher auch bereits die Deutung, dab beide Arten yon Leber- 
krebsen, Leberzellkarzinom und Gallengangskarzinom, in einem Falle 
vereinigt sind ( T h o r e l  ~, F r a s e r  *, P o l a k - D a n i e l s T ) .  
Bei der Beurteilung dieser ];rage w~re vor allem an die Regenera- 
tionsvorgAnge in der Leber zu erinnern, die das eine Mal mit di- 
rekter ~Neubildung yon Leberzellen, das andere Mal mi"c Entwick- 
lung yon Leberzellen aus Zellsehl~uchen einhergehen kann. Auf 
Grund der Ergebnisse zahlreicher Untersuchungen stehen heute 
wohl die meisten Autoren auf dem Standpunkt, dab bei den unter 
mannigfachen pathologischen Bedingungen auftretenden Gallen- 
gangswucherungen aus dem Gallengangsepithel sich Leberzellen 
differenzie.ren k6nnen (M a r c h a n d s, S t r 5 b e ~, M e d e r ~o, 
P a 1 t a u f ~ usw.). Unter Bert~eksiehtigung dieser Verh~ltnisse 
erscheint es leicht erklArlieh, dalg bisweilen Karzinome, die yon 
den Leberzellen abstammen, gleichzeitig den Charakter yon Gallen- 
gangskarzinomen aufweisen. ~_hnliehe Erw~gungen bringen P o 1 a k- 
D a n i e l s  und N e c k e r  zum Ausdruck. Es kSnnen daher F~lle zur 
Beobachtung gelangen - -  anseheinend nicht so selten --, in welchen 
eine seharfe histogenefische Trennung beider Arten yon Leber- 
karzinomen nieht mSglich oder mehr oder weniger willkt~rlich ist. 

Versuchen wir nun, unsere F~tlle in eine der genannten Gruppen 
einzureihen, so kann bezfiglieh des Falles 1 kein Zweifel obwalten; 
handelt es sieh doeh hier um einen Tumor, dessen Zellen in der 
prim~ren Geschwulst sowohi als auch in den Metastasen Galle 
produzieren und dadurch in unzweifelhafter Weise ihre Abstam- 
mung yon Leberzellen dokumentieren. Wir haben mi*hin in diesem 
Falle Bin Leberzellkarzinom vor uns. 

Aneh im Fall 3 ist der Befund ziemlieh eindeutig, indem die 
Geschwulst, wie aus der Besehreibung hervorgeh*, durchweg aus 

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 193. Hft. 3. 27  
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jenen schlauchfOrmigen Bildungen besteht, die es nahelegen, den 
frfiheren Ausfiihrungen zufolge den Tumor yon den Gallengangs- 
epithelien abzuleiten. 

Was Fall 2 anbelangt, so ergibt die mikroskopische Unter- 
suchung nicht durchweg eindeutige Befunde, indem die Geschwulst 
zwar fiberwiegend aus soliden Zellhaufen besteht, die Zellen jedoch 
nicht den Charakter yon Leberzellen aufweisen; bisweilen finden 
sieh aueh gallengangs~hnliehe Bildungen. Wir miiehten daher aueh 
diesen Fall den Gallengangskarzinomen zuziihlen. 

Zum Sehlag sei noeh darauf hingewiesen, dab im Fall 2 und 3 
gMehzeitig ~iltere zirrhotische Ver~inderungen in der Leber sieh 
vorfanden. Bekanntlich wurde dieser Befund bereits mehriaeh 
bei Leberkarzinomen erhoben und hierbei der Vermutung Raum 
gegeben, dab zwischen der Zirrhose und dem Karzinom iitiologischo 
Beziehungen best~inden, etwa im Sinne 0 r t h s ,  dag eine ,,Hyper- 
trophie fiber das ZM hinausgehe und dureh atypisehes Waehstum 
zur Gesebwulstbildung ffihre", wie aueh P a 1 t a u f t2 ,,die Karzi- 
nomentwieklung in der zirrhotisehen Leber als das Sehlul3glied 
einer Reihe" betraehtet, ,,die mit vorspringenden bypertrophieren- 
den Leberinseln in einer Zirrhose beginnt, dureh Gesehwulstadenom- 
bildung zum typisehen Karzinom hiniiberfiihrt". 

Eine analoge Vorstellung, wie sie hier beziiglieh maneher 
Leberzelikarzinome entwiekelt wird, kOnnte aueh far das Gallen- 
gangskarzinom Geltung haben, indem die vermehrte Neubildung 
yon Gallenggngen im Sinne der W e i g e r t sehen Auffassung 
dureh eine fiber das Ziel sehiegende Wueherung die Entstehung 
eines Xarzinoms hervorrufen kOnnte. 

N a c h t r a g .  

Nach Abschlu6 dieser Arbeit, die bereits im Juni 1907 voll- 
endet wurde, deren Publikation sich aber aus ~iugeren Grfinden 
verzSgerte, erschien die Mitteilung L 5 it 1 e i n s (Zieglers Beitr~ge 
Bd. 42, S. 531), die daher in den vorstehenden Ausiiihmngea nieht 
mehr beriicksichtigt wurde. 
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XXI. 
Zur Kenntnis der pathogenen Bedeutung 

Bacillus phlegmones emphysematosae. 
(Aus dem Pathologischen Insti tut  der Universit~t,Giittingen.) 

Von 

Dr. W. It. S c h u l t z e ,  
Privatdozent und 1. Assistent am Institut. 

(Hierzu Taf. XXI.)  

des 

Durch die ausgedehnten Arbeiten E. F r a e n k e 1 s, W e 1 e h 
und N u t t a l l s ,  H i t s e h m a n n  arid L i n d e n t h a l s  sind 
unsere Kenntnisse fiber die Gasgangri~n oder den Gasbrand und 
ihren Erreger, den Bacillus phlegmones emphysematosae (E. F r a e n- 
k e 1) oder den Bacillus aerogenes capsulatus (W e 1 c h) Vollsti~ndig 
gekli~rt worden. Danaeh kiinnen wir unsere Erfahrungen fiber die 
Gasphlegmone in folgende kurze Si~tze zusammenfassen: Die 
Gasphlegmone ist eine mit Gasbildung einhergehende, fortsehrei- 
tende Gangriin des Unterhautzellgewebes mit far gewi~hnlieh nut 
geringen, manehmal fehlenden Entziindungserseheinungen. In den 
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