
75 �84 

E r k l g r u n g  d e r  h b b i l d u n g e n  a u f  T a f .  I I .  

Fig. 1. Das in der Kutis liegende kleine Fibrom mit Nervenfasern in seiner Mitre; W e i g e r t s 
Markseheidenfgrbung, 125 faehe Vergr. 

Fig. 2. Der Fibromknoten, bei welehem der Anteil von diehten Bindegewebsziigen und loekeren 
Fibrillenballen deutlieh zu unfcerseheidenist; v a n G i e s o n sehe Fgrbung 23 facile Vergr. 

Fig. 3. Die Grenzstelle der reduzierten Rinde und des hyperplastisehen Markes der Nebelmiere; 
im Mark sind u. a. die hypertr0ptfierten, grol3kernigen Zellen und die eine homogene Masse 
enthaltende Vene naehweisbar, v a n G i e s o n s Fgrbung, 60 faehe Vergr. 

Fig. 4. Die Mmorrhagiseh infiltrierte Partie im ehrombraunen Tumor, wo die Zellenanordnung 
verwirrt ist und eigentttmliehe riesige Zellen mit gro6en Kernen sieh finden, kFgrbung 
naeh v a n G i e s o n ,  100 faehe Vergr. 

III. 

Der prim ire Leberkrebs. 
(Arts dem II. Path.-anatom. Institute der Universit~tt ia Budapest.) 

Von 

Dr. M a x  G o l d z i e h e r  und Dr. Z o l t ~ n  v. B 6 k a y ,  
Assistenten des Institutes. 

(Hierzu 10 Textfiguren.) 

Die Iq'age des prima.ten Leberkrebses ist in ihrer heutigen Form erst durch 

Kl~rung jener Prinzipien gestellt worden, naeh we]ehen die Annahme einer p r i - 

m ~ r  e n Gesehwulstbildung innerhalb eines Organes fiberhaupt angenommen 

werden kann. In  der hlteren Literatur  herrschte ia bekanntlieh, besonders den 

Leberkrebs betreffend, die grSgte Verwirrung, und erst neueren Arbeiten war es 

vorbehalten, Kl~rung zu bringen. 7 ~ 

Von gl"51~ter Wieht igkdt  war vor allem die Tatsaehe, da6 der prim~re Leber- 

krebs eine eigenflich seltenere Lokalisation des Karzinoms darstell*, im sehroffen 

Gegensatz zu dem so ungemein h~ufigen und ausgeddmten Vorkommen der meta-  

sta~isehen Leberkarzinose. 

Ohne auf das Vorkommen des Leberkrebses statistiseh ngher einzugehen, 
erwghnen wit kurz einige Daten:  Nach H a n s e m a n n s ,  sowie R i e s e n - 

f e 1 d s Zusammenstellungen des Berliner Sektionsmaterials betragen die Leber- 

krebse 2,65% aller Obduktionsbefunde, und sind nut  2,3% derselben als primgr 

anzuspreehen, was ein Verhgltnis zu den anderweitigen Erkrankungen yon nieht 

ganz !~%o ausmaehen wfirde. 0 r * h hat te  unter 713 Xrebsf~llen nut  2 = 0,28% 
prim are Leberkrebse. 

Diesml deutlieh spreehenden und auf grtindlieher Siehtung des Material 
beruhenden Zahlen gegeniiber verlieren die ~lteren Angaben, so z. B. yon R o k i - 

t a n s k y ,  der ein Verhgltnis yon 1 : 4 zwisehen prim~rem und sekundgrem Leberkrebs 
bereehnet, wohl d le  Beweiskraft. Bert~eksiehtigt mug  abet werden, da6 das 
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Vorkommen der pr im~ren Leberkrebse  woht sicherlich nicht  tiberall gleichm~6ig 

h~ufig ist. So weist  z. B. das Sekt ionsmater ia l  des I I .  Pa thologisch-ana tomischen  

Ins t i tu tes  in Budapes t  ein re la t iv  h ~ u ~ i g e s Vorkommen auf, indem in den 

le tz ten 5 Jahren  (1904 bis 1908) nicht  weniger als 18 F~lle obduziert  warden,  

was in Anbe t r ach t  der  Sekt ionsanzahl  (etwa 6000) ein Verhhltnis  yon 3%o ergeben 

wiirde. Diese Zahl,  obwohl Sechsfach grS~er als H a n s e m a n n s Angaben,  

is~ immerhin  noch gering genug, u m  das Vorkommen des prira~ren Leberkrebses  

als ein seltenes zu bezeichnen. 

Selbstverst~ndl ich kSnnen nur  solche F~lle  Anspruch erheben, un te r  die 

fraglichen Tumoren gez~hlt zu werden, bei  welchen n i c h t  nur  die genaue makro -  

skopische Untersuchung,  sondern auch eine mSglichst  genaue mikroskopische 

Untersuchung die Annahme einer metas ta t i schen  En t s t ehung  unwahrscheinl ich  

gemacht  hat .  Selbstverst~ndlich sind auch alle jene Fhl le  auszuschliel~en, be i  

denen die En~wicklung des Karz inoms yon den groBen Galleng~ngen oder gar  der 

Gallenblase ausgehend, auf das Lebe rpa renchym sekund~r iibergegriffen hat .  

Trotz  des auf diese Ar t  begrenzten  Begriffes sind in der L i t e ra tu r  recht  zahl-  

reiche Aufzeichnungen yon  pr imhren Leberkrebsen vorhanden.  In  seiner i iberaus 

ausfiihrlichen und  dankenswer ten  Arbe i t  s tel l t  E g g e 1 162 Fhl le  der ~lteren 

L i t e ra tu r  zusammen,  denen er einen eigenen beifiigt.  Erw~hnt  sei, da~ yon diesen 

]63 F~l len nur  117 histologisch untersucht  waxen. 

Indem E g g e 1 vorerst zur Tilgung der in der Nomenklatur herrschenden Verwirrung fest- 
setzt, dal~ als Karzinom der Leber a 11 e epithelialen Neubildungen malignen Charakters zu be- 
trachten sind, d.h. auch manehe als Adenome oder yon franzSsischen Autoren ( I~ a n e e r a u x ,  
C o r n i 1 et R a n v i e r ) als Epitheliome bezeiehnete Tumoren mit hierher zu rechnen sind, 
nnterseheidet er, die histologische Stmktur als Einteilungsprinzip verwendend, die prim~ren Leber- 
krebse in zwei ttauptgl~ppen: in das C a r c i n o m a  s o l i d u m  und alas C a r c i n o m a  
a d e n o m a t o s um. Dem makroskopischen Verhalten nach unterscheidet er aber, in An- 
lehnung an die Aufstellung ~on H a n o t und G i 1 b e r t drei Formen: die knotige, die massive 
und die diffuse Fm~. Erstere ist die h~ufigste and maehte 64,6% der Literaturangaben aus; die 
massive Form, schon seltener, konnte noch immer in 23% der F~lle festgestellt werden. Die dif~ 
fuse Form, makroskopiseh an alas Bild einer einfachen Leberzirrhose e~nerncI, de~:nalten, dal~ 
die Diagnose auf Karzinom oft nut mikreskopisch geste|lt werden konnte, war nut mehr in 12,4 
der F~lle vertreten. 

D i e G e n e s e des Leberkrebses betre~end meint E g g e 1, an der Hand des kritiseh 
studierten Literatmzaaterials und seines elgenen Falles, dab wohl der grS~te Tell tier fragliehea 
Tumoren, insbesondero die soliden Formen, ~:on den Leberzellen selbst abstanmaen. =Ms beweisend 
gelten neben morphologisehen Grfinden auch ]ene F~lle, deren 6 angeffihrt werden, we als eharak- 
teristisehe Abzeichen der Herkunft Ga]lenl~Srnchen in den Tumorzellen gefunden wurden. Es 
ist dieses Verhalten aueh in h[etastasen der Leberkrebse beobaehtet worden, namentlieh in den 
Fallen von J u n g m a n n,  H e 11 e r and S e h m i d t. In einer gewissen Anzaht yon Fallen 
wird aber, bei Anwesenheit zylinderepithelbesetzter Schl~uehe und G~nge, die normalen Gallen- 
g~ngen ganz auffaUend glichen, aueh die ~SglicM~eit nieht geleugnet, daft die interlobul~tren Gallen- 
g~nge den Ausgang der Tumorbildung darstellen. 

Wie diese kurze Ubersieht der E g g e 1 schen Arbeit ersichtlieh macht, steht dieser Autor 
in den wesentlichsten ]gomenten auf der Basis jener Anschauungen, die 0 r t h in seinem Lehr- 
buche (Tell 2, S. 957, 1887) vertritt, namentlieh aber in bezug auf die Hist0genese des Leberkrebses. 
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Dag 0 r t h die Anwesenheit drfisenschlauehartiger Gebilde nidl t  als zwingenden Beweis 
der Abstammung yon Gallenkan~len gelten l~ltt, erhellt schon aus der  Besehreibung eine,~ 
Falles yon gutartigem Leberadenom, in welchem tubulSse Dl~sensehl~uche vorhanden waren, 
die Abstammung des Adenoms yon Leberzellen aber mit Sicherheit naehweisbar war. 

B e s o n d e r e  B e d e u t u n g  g e w i n n t  d i e s e r  F a l l  n o e h  d a d u r c h ,  d a ~  
e i n e  z i r r h o t i s e h e  A t r o p h i e  m i t  d e r  A d e n o m b i l d u n g  v e r b u n d e n  w a r  
u n d  d a g  O r t h  s t e l l e n w e i s e  z w e i f e l l o s  e i n e n  U b e r g a n g  d e s  A d e n o m s  
i n  t y p i s e h e s  K a r z i n o m  f e s ~ s t e l l e n  k o n n t e .  

Dieser Auffassung fast entgegengesetzt seheint jene, welehe H e r x h e i m e r v e m i t t  aus 
Anla~ eines Falles yon ,Adenokarzinom der Leber ~. Der Fail, makroskopiseh vollkommen das 
Bild einer hypertrophisehen Leberzirrhose vort~nsehend, demnaeh in die Gruppe tier diffusen 
Leberkrebse gehSrend, bestand aus Sehl~mehen, die abet teihveise in soIide Zellhaufen ~ber~ingen. 
Die genaue Untersuehung lehr~e H e r x h e i m e r ,  da]  in diesem Falle die ~[atrix unbedingt 
die Gallenkupillaren darstellten. Bei Siehtung der Literaturangaben f~nden sieh nun 53 F~lle 
prim~rer Lebergesehwfilste, die einen 5hntiehen tubulSs-adenomatSsen Ban besagen, yon ihren 
Besehreibern aber als yon den Leberzellen ausgehend betraehtet worden sind. Als Ausnahmen 
gel tendieF~llevon G r e e n i s h ,  P a y n e  und G r e e n f i e l d ,  P a w l o w s k y ,  B r i g i d i ,  
B r i s s ~ u d  und B o n o m e ,  H o m a n n ,  B e n e k e  und M a r e h a n d ,  die tells direkt 
als yon den Galleng~ngen ausgehend besehlieben wurden oder bei welchen die Entstehung aus ge- 
wueherten Galleng~ngen als mSgtieh bezeichnet wurde. 

Wenn nun aueh H e r x h e i m e r be~ont, wie sehwierig es sei, in jedem Einzelfalle die Genese 
des Tumors yon den Leberze]len oder Gallengangsepi~helien herzuleiten und aueh die NSgliehkeit 
der Entstehung tnbulSser Gebilde in I~eberzellenkarzinomen nieh~ dezidiert verilemt, so n~mmt er 
doeh als n~heliegend an, dal~ unter den zahlreiehen als LeberzellCntumoren bezeiehneten F~31en 
mancher versteekt sei, der yon den Galleng~ngen abzuMten is~. 

Von de~ ~lteren Autoren, gegen welehe sieh diese Anffassung wendet, ist an erster Stelle 
S i e g e n b e e k v a n H e u k e 1 o m zu nem~.en, in  seizer bekarmten und seither so oft zitierten 
Arbeit besehreibt dieser Autm an der Hand dreier F~lle als erster ganz genau das histologisehe Bi!d 
des yon Leberzellen ausgehenden Karzinoms, mit der klaren Betonung eines direkten/2berg~nges 
yon Leberzellen zu Elementen der unbegrenzt waehsenden epitlaeli~len Neubi!dung. Wie aus 
der Besehreibung, noeh mehr aber aus den beigefiigten Abbi!dungen ersiehflieh, beziehen sieh 
diese /Jbergangsbilder hanpts~tehlieh an /d ie  l~andpartien der Tumoren, d. h. jene Stellen, wo die 
Karzinomknoten mit dem Lebergewebe in Beriihrnng treten. S i e g e n b e e k v a n I t e  u k e 1 o m 
steht nieht an, den Gedanken einer multiplen Karzinomen~seelm~g beztiglieh einer diffusen, !n'ebsi- 
gen Entartung des Leberparenehyms anzunehmen, nnd weist die Annahme einer Infiltration der 
Leber mit Krebselementen zuriiek. Die Entwieklung der Geseh~aflstelemente ist im Begirm 
trabekul~ir, um hernaeh adenomatSs oder gar medult~r zu werden. Die Wuehemng in tubul5sen 
Formen ist besonders in den ~[etastasen eder in den in die Gef~Be eingebroehenen Gesehwulst~ 
teilen ersieh~lieh. 

Alle drei F~lle, ein knotiger trod zwei diffuse Leberkrebse, waren m i t Z i r r h o s e g e - 
p a a r t. Dieser Umstand, der mit den Literaturangaben iibereinstimmt, maeht einen Zusammen- 
hang der beiden Ver~ndenmgen naheliegend, besonders wenn man das fast st~ndige Vorkommen 
yon Zirrhose bei dem so seltenen prim~ren Leberkrebs mit der ausnahmsweisen Koinzidenz yon 
Zirrhose und Krebsmetastasen vergMeht. S i e g e n b e e k  v a n  H e u k e l o m  finder es 
jedenfalls unwahrseheinlieh, dab dieser Ums~and auf Zuf~lligkeit beruhen sollte, oder dag die 
Zirrhose sekund~r dutch .Bildung des Adenokarzinoms hervorgebraeht wiirde. 

~[n diesem Punkte weieht die Ansiebt ~I a r e k w a I d s grunds~tziieh ab, der an der Hand 
yon 11 F~llen, die er beobaehtet und besehrieben hat, eine s e k u n d ~ r e B i 1 d u n g d e s 
i n t e r s t i t i e 11 e n B i n d e g e w e b e s annimmt. Diese F~lle, die als ,,multiple Adenome" 
malignen Charakters besehrieben werden, sind ohne Zweifel wahre Karzinome; dafiir sprieht vor 
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allem das auch vom Verf. betonte, wiederholt konstatierbare Einbrechen in die GefiiBe. Uber 
den histologischen Charakter seiner F~lle l~Bt sich, soweit die durchaus nicht ausffihrliche Schilde- 
mung M a r c k w a 1 d s ein Urteil zuliiBt, soviel sagen, dab es sich um Tumoren soliden Baues mit 
tells trabekul~rer, tells gyriformer Stmktur  handelte, wobei auch tubulSse Formationea mit 
galligem lnhal t  wahrzunehmen waren. Die Zellen sind den Leberzellen oft auffallend ~bnlieh, 
kubiseh oder polyedrisch, yon blasser Farbe, die dutch ikterisehe F~rbung manehmal verdeckt 
~ird. ~l a r e k w a 1 d zweifelt nieht, dab seine Tumoren rtnd jene in der Literatur beschriebenen, 
die drtrch das Vorhandensein einer die einzelnen Knoten abkapselnden Bindegewebshiille gekenn- 
zeiehnet sind, yon den Leberzellen im Sinne S i e g e n b e c k  v a n  H e u k e l o m s  abzu- 
leiten sind. 

Dieser Anschaunng gegeniiber t r i t t  nun B. F f s e h e r ffir die E n t s t e h u n g des soge- 
naunten primiirert ,,Leberkrebses ~ v o n d e n G a 11 e n g a n g s e p i t h e 1 i e n ein. In 
den drei F~llen, die F i s e h e r besehreibt, handelt es sieh umu zwei markige und eine 
fibrSse, zirrhSse Geschwulst; letztere rtnd die eine ausgebreitete medulli~re Geschwulst war yon 
typisehem adenomatSsen ]3au, mit hohen Zylinderzellen und zweifelloser Abstammung yon don 
Gallengangsepithelien. Die dritte, kaum apfelgro~e medull~re Gesehwulst bestand zum groBen 
Tell aus leberzell~ihnlichen Zellen, jenen Tumoren gleiehend, we]ehe yon andem Autoren allgemein 
als Leberzellenkarzinome beschrieben wurden. Die teilweise adenomatSse Struktur des Tumors, 
mi t  kubischen oder gar zylindeffSrmigen Zellen, die dann in kleinalveol~ire Gesehwulstform fiber-, 
gehend, sehlieBlieh die medull~re oder leberiihnliehe trabekul~ire Form gewinnt, I~B[ F i s c h e r 
anrtehmen, daft aueh dieses Karzinom yon den Gallengiingen abzuleiten sei. Die in allen drei F~llen 
beobaehtetert Lymphdrfisenmetastasen waren solid, medull~Lr und im diffusen, markigen Fall aueh 
adertomatSs, mit zylinderfSrmigen Zellen. 

Da nun in fast allen n~iher besehriebenen Tumoren setflauchfSrmig e Bildungen sowie Wuche- 
rung der interazinSsen Gallengiinge erw~thnt werden, aueh von ienen Autoren, die keinen genetisehen 
Zusammenhang der Gesehwfilste mit den Galleng~ngen zulassen, zahlreiche Tumorea abet ein 
diesem dritten Fall artf das ~rtl~erste gleiehendes Verhalten zeigen, scheint es logisch, weml 
B. F i s c h e r seine Anschauung fiber die Abstammung dieser Karzinome yon den Galleng~ngen 
verallgemehlert. 

Die ffir die enfgegengesetzte Auffassung als beweisend angefiihrten ?Jbergangsbilder gelten, 
wie dies schon H e r x h e i m e r und friihe~ noeh H e u s s i rtnd R i b b e r t betont haben, 
als sekundiire Verwaehsungen oder abet als Regenerationsformen der an die Geschwiilste angrenzen- 
den Leberzellen, ebenso wie die vort S e h m i e d e n als (Jbergiinge zwischert Leber rtnd Gescbwulst- 
dementen besehriebenen Riesenzellen. 

Da das gemeinsame Vorkommen des Leberadenokarzinoms mit Zirrhose in etwa 85,4% der 
Fiille besteht, und bei Zirrhose doeh eine starke l%ubildung der GallengSnge wahrnehmbar ist, 
seheint ein neuer, gewiehtiger Grand ffir diese Entstehungsweise der Karzinome gefunden. Hierbei 
betont aber F i s e h e r ,  daB, wenn die Zirrhose einen ausgesprochen biliiiren Charakter hat, 
also eine Folge der Gallengangsveriindemngen ist, oder wenn das Karzinom selbst in sehr zirrl~Sser 
Form auftri~t rtnd sich diffus fiber die Leber ~erbreitet, sich das Bild eines zirrhotisehen Prozesses 
der Leber selbst sekund~r darbieten kann. D e m n a c h  w ~ r e  b a l d  d i e  Z i r r h o s e ,  
b a l d  d a s  K a r z i n o m  d a s  P r i m ~ i r e .  

Von eminenter Bedeutung zur Beur~eilung der Leberkrebsfrage ist L o e h l e i n s Arbeit, 
in welcher fiber drei F/ille berichtet wird. Der erste wird als ein solitiires, tubulSses Adenokarzinom 
besehrieben, dessert Zellen aufiallend den Gallengangsepithelien gleichen und wo naeh Einbrueh in 
die GefiiBbahn zahlreiehe Leber- und Organmetastasen vorhanden waren. Allgemeine Zirrhose 
fehlte. Im zweiten Falle, der als Leberzellkrebs angesproehen wird, erinnern die Tnmorzellen 
in hohem Grade an die Leberzellen, sowohl ihrer Form naeh als aueh dutch die oft deutliche 
Biilkchenstruktur. In den teihveise kompakten Gesehwulstteilen kommen sehlaueh~ihnliche 
Gebilde vor, ~Nachahmung gewucherter Galleng~nge, die dutch Nekrose der zentral gelegenen 
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Tumorzellen entstanden sind. Dem in Form disseminierter Knoten gewaehsenen Tumor wird 
eine multiple Entstehung zugesprochen. 

Aueh der dritte Tumor bestand aus leberzetl~thnliehen Elementen, die teilweise stark pigmen- 
tiert waren. Dem in diesem Falle, dutch Druek eines Eehinokokkus ~-erursaehten partiellen Leber- 
sehwund waren ausgedehnte Hyperplasien des dem abgestorbenen Gewebe angrenzenden Leber- 
parenehyms gefolgt. Ffir diesen sowie seinen zweiten Fall meint L o e h 1 e i n eine ~Ltiologisehe 
Bedeutung den Hypel~olasien beilegen zu kSnnen, eine Auffassung, die untersttitzt wird dutch die 
Tatsache, dal] zwisehen knotiger Hypel-plasie, gutartigem Adenom und Adenokarzinom eine 
seharfe Grenze zu ziehen oft woM kaum mSglieh ist. L o e h 1 e i n kehrt somit wieder auf 0 r t h s 
Standpunkt zurfick, der, bei Bespreehung der Beziehungen zwischen Adenombildung und 
Zirrhose darauf hillgewiesen hat, dass eine, aus irgendwelcher Ursache entstaudene Hypertrophie 
fiber dies Ziel hinausgehend, dureh atypisehes Wachstum in Gesehwulstbildung ffihren kSnne. 

Der neuesten Literatur gehSrt auch W e g e 1 i n s Arbeit an, in weleher ein Adeno- 
kareinom der Leber bei einem 5 �89 j~ihrigen Kinde besehrieben wird. Die medulliiren Tumor- 
knoten waren scharf abgegrenzt vom Lebergewebe. Sie bestanden aus stark gewundenen und 
vielfach anastomosierenden Ba!ken, deren Zellen den Leberzellen glichen. Die Zellbalken waren meist 
solid, andere besal~en enge Lumina mit galleShnliehem Inhalt. hi metastatisehen, um ]?fort- 
ader~Lste gmppierten Knoten der Leber war statt der trabekul~ren eine mehr medull~re Form 
wahrzunehmen. Aueh in den Lungenmetastasen wurde Galle sezerniert. Zirrhose der Leber fehlte. 

W e g e 1 i n nimmt ffir Entstehung des Karzinoms yon den Leberzellen Stellung und wider- 
sprieh*; F i s c h e r s Ansehauung fiber die Bedeutung tubulSser Bitdungen in den Leberkrebsen. 
W e g e 1 i n teilt sodann noeh einen histologisehen, ganz analogen Fall yon Adenokarzinom sowie 
Inehrere F~lle gutartiger Leberadenome mit und h~lt eine Trennung des malignen Leberadenoms, 
Adenokarzinoms und Leberkrebses f[ir wohl m5glieh, indem das Verhalten des Stromas ein gutes 

�9 Unterseheidungsmerkmal bildet. Beim prim~iren Leberkrebs besteht das Stroma aus alveoli~r 
gebautem Bindegewebe, beim Adenokarzinom dagegen stets nux 3~us den Kapillaren, analog dem- 
ienigen des normalen Lebergewebes. 

Wie aus der in obigem gegebenen,-mSg]ichst  kurz  gehal tenen Li te ra tur i iber -  

sicht erhellt,  s tehen sich in der F rage  des pr im~ren Leberkrebses  noch immer  ver-  

schiedene und *eilweise dialnetral  entgegengesetzte Ansichten  gegeniiber. Jene 

Funk te ,  die am meisten umstr i t ten ,  abe t  yon grSl3erer Wicht igkei t ,  noch nach 

Kl~rung verlangen, dtirften zusammengefa~t  folgendermal~en l au ten :  

En t s t eh t  das pr imhre Leberkarz inom yon den Leberzellen oder yon den Gallen- 

g~ngen, d .h .  welche dieser beiden Zel lar ten ist  die hhufigere Ma t r ix?  

Gibt  es sichere histologische Kennzeichen zur Differenziemng der Leber-  

krebse verschiedenen LTrsprungs, d. 11. des Leberzel lkrebses und des Gallengangs- 
krebses ? 

Is t  im histologischen Bau der mal ignen Lebergeschwiilste  ein wesentliches 

Merkmal  enthal ten,  nach welchem eine Ein te i lung in Inaligne, mul t ip le  Adenome 

und wahre  Karz inome gerechtfer t igt  is t  ? 

I s t  die En t s t ehung  des Leberkarz inoms unilokul~" oder komm* h~ufiger 

eine mult i lokul~re En t s t ehung  desselben vo r?  

Wandeln  sich normale  oder hyperplas t i sche  ver~nderte  Leberzellen in Karz inom-  

zellen um (Ubergangsbi lder  nach S i e g e n b e c k v a n H e u k e 1 o m ), bzw. 

sind Uberg~nge zwischen hyperplas t i schen Leberze]lwucherungen, gutar t igen 

Adenomen und Karz inomen zu beobachten  ? 
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Welches sind die Beziehungen der Zirrhose und des Leberkarzinoms ? 
Der tibetans schwierigen Beantwortung dieser Fragen traten wir nigher an 

der Hand eines Un~ersuchungsmaterials, welches sowohl der Zahl als auch der 
Mannigfaltigkeit der FNle nach wohl bereehtigt, gewisse Befunde und aus diesen 
gezogene Sehliisse zu verallgemeinern, die, wenn - -  gleich vielen andern Autoren - -  
yon weniger zahlreichen Fifllen abgeleitet, wohl leicht zu irrigen oder zuweit gehen- 
den Ansehauungen fiihren k5nnten. 

Wir entnehmen dem schon seit mehreren Jahren gesammelten Material des 
Institutes 21 Fiflle, bei welehen die genaueste Prtifung festgestells hatte, dal~ es 
sigh um tats~chlieh primhre Lebertumoren handelt. Die Untersuchungen unter- 
nahmen wir auf Veranlassung unseres verehrten Chefs Herrn Hofrats Prof. P e r t i k ,  
dem wir hierfiir auch an dieser Stelle unseren ergebensten Dank ausspreehen. 
Ein Teil der Fiille wurde noch seinerzeit yon Hen'n Doz. T .v. V e r e b ~ 1 y i ge- 
sammelt und untersucht, der die Giite hatte, uns seine wertvollen Priiparate zu 
iiberlassen, woffir wir ihm zum wi~rmsten Danke verpfliehtet sind. 

F a l I  1. A. Andreas, 50iiihriger Agent. Klinisehe Diagnose (Prim. B a r b , s ) :  Lues, 
Amyloidose besonders der Leber. Obdnktion: 18. Oktober 1899. 

AnatomiseheDiagnose: C a r c i n o m a  n o d o s u m  h e p a t i s  p r i m a r i u m .  3~[eta - 
s t a s e s  a d  l y m p h o g l a n d u l a s  p e r i p o r t a l e s  e t  p e r i g a s t r i e a s ,  n e e  n o n  
a d  l o b u m  s u p .  p u l m o n i s  s i n i s , t r i .  H y d r o p s  a s e i t e s .  E m a e e r a t i o  u n i -  
v e r s a l i s .  E m p h y s e m a  p u l m o n u m .  C h o l e l i t h i a s i s .  

Dem Sektionsprotokoll entnehmen wit folgendes: 
Die Leiehe ist stark abgemagert, die Hautdeeke ungemein blab, leieht ikteriseh. Thorax 

flaeh, die Interkostalr~ume dentlieh wahmehmbar. Der Rippenbogen weir vorgedrSngt, iiberragt 
den Nabel mit etwa 30 era. Im iibrigen wSlbt sieh alas ganze reehte Epigastrium weir vor, wobei 
dm'eh die dihme Bauehdeeke die unregelmggig hSekrige Oberflgehe eines Tumors wahrzunehmen 
ist, tier in tier Mittellinie bis zmn Nabel und reehterseits bis zur Darmbeinsehaufel herabreieht. 
Stand des Zwerehfells: reehts am oberen Rande tier 4. Rippe, links am unteren Rande der 5. Rippe. 

In der BauehhShle sind 600 eem Marer, gelbliehbrauner Fliissigkeit. Die Nage der Leber 
sin(l: Querdurehmesser 30 era, Dieke 15 em, reehter Lappen 35 em, linker Lappen 30 era. Das 
Gewieht tier ungeheuer vergrSBerten Leber betrggt 6700 g. Dieselbe ist durehsetzt yon zahllosen 
Gesehwulstknoten, welehe z~dsehen der GrSge eines Steeknadelkopfes und der einer NuB sehwanken, 
so dag sowohl auf tier Oberflgehe als auf tier Sehnittfl~ehe alas Lebergewebe nur mehr als zartes 
5Iasehemverk br~tunliehgelber Farbe zu erkennen ist zwisehen den weil)liehen oder mehr gelb- 
weil~en Gesehwulstmassen. An den grSIteren Gesehwulstknoten ist meist das Zentrum erweieht 

und deutlieh eingesunken. 
Gallemvege durehg~ingig, ihre SeNeimhaut ist glatt. In der Gallenblase zahlreiehe kleine, 

faeettierte Gallensteine. Pankreas yon mittlerer GrSge, ohne Ver~inderungen. 
Zahlreiehe periportale nnd perigastrisehe Lymphdriisen sind bedeutend vergr56ert und 

bestehen auf tier Sehnittflaehe aus weiehem, markigem Gesehwulstgewebe. 
Milz vergrSBert, ihr Gewieht betr~tgt 500 g. Sehnittttaehe glatt, brgunliehrot; yon derselben 

ist die Pulpa nieht abstreifbar. 
Nieren yon gehSriger Besehaffenheit. 
Die Lungen wenig geblght, iiberall lufthaltig, nur im linken Unterlappen ist ein kleiner, 

atelektatiseher Herd. Im tinken Oberlappen findet sieh ein GesehwMstknoten yon des GrSge 
einer kleineren Nu6, mit weiNieher, kSrniger Sehnittflgehe. Peribronehiale Lymphdriisen anthra- 
kotiseh. Die iibrigen Organe o. 13. 
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M i k 1" o s k o p i s c h e B e s c h r e i b u n g. Das Geschwulstparenchym besteh~ aus auf- 
fallend kleinen Zellen, deren Kern ungemein ehromatinreich ist. Die Kerne sind ziemlieh 
gleichfSrmig, nicht polymorph; sie sind tells kreisrnnd, lymphozytenfSrmig, tefls oval oder 
mehr l~nglieh, yon kurzer Sti~behenform. Die Gesehwalstzellen bilden zumeist gro~e, 
kompakte Verbi~nde, die in den yon mehr oder weniger miiehtigen Bindegewebsbiindeln 
gebfldeten A1veolen Platz nehmen. 

Die grofien Nester sind zumeis~ zentral in begimlemler Nekrose, zumindest ist geringere 
]ntensitiit tier Kernfiirbung oder schon Karyorrhexis wahrnehmbar. Auffallend ist, haapts~ehlich 
bei den kleineren Nestern, die Anordnung der peripherischen Zellkerne. W~ihrencI im Innern der 
Zellverb~tnde die einzelnen Zellen ganz regellos gelagert sind, zeigen die peripherischen Zellkerne 
fast iiberall eine deutlieh radiate Anordnung, d. h. der zumeist st~bchenfSrmige Kern steht senk- 
reeht auf der Aufienflache des Krebsnestes. Diese Anordnung tier peripherischen Zellen ist nicht 
iiberall gleichmiil~ig, stellenweise ist sie aber so ausgesproehen, da~ man auf den ersten Blick fast 
eine selbst~ndige Zelleins~iumung zu sehen wiihnt. 

Die Nester fliel~en auch zu grSi~eren Geschwulstze]lgebieten zusammen, in denen Stroma 
kaum vorhanden ist. Die ZeUkerne dieser Stellen sind ganz auffallend klein, kreisrund, tympho- 
zytenfSrmig, nieht polymorph. 

An andern Stellen sehen wir dagegen ein reichlich entwickeltes Stroma, aus breitfaserigem, 
derbem Bindegewebe bestehend, welches nut spiirlich schmale, spindelfSrmige Kerne and ver- 
einzdte Rundzellen birgt. Hyaline Verquellang der Fasern is~ nieht fiberall, doeh zumeist ztt 
erkennen. 

Die bindegewebsreicheren Teile der Gesehwulst enthalten kleinere Parenehymverbfinde, die 
tells rund oder unregehn~il3ig polygonal, tells aber strangf5rmig sind. Aueh diese zeigen oft die 
beschriebene Anordnung der st~behenfSrmigen peripherischen Zellkerne. 

Der Aufbau der Gesehwu]stknoten selbst ist teils ganz regellos, tells abet l ~ t  sieh eine eigen= 
tfimliehe trabekul~re Strnktur erkermen. Die miteinander anastomosierenden l~ngliehen oder 
deutlieh balkenartigen Zellverb~nde sind dutch schmale Bindegewebssepten getreImt, an deren 
Innenfl~che, dem Geschwulstparenehym zugekehrt, oft vereinzelte ]~ngliche, spindelfSrmige, 
blasse, Kapillarendothelien gleiehende Zellen sitzen. Solehe trabekul~r gebaute Knoten sind 
hanpts~chlieh dort zu sehen, wo noeh verh~ltnism~il~ig viel Lebeloarenchym erhalten ist. Neben 
den gro6en, trabekul~ren Kno~en sitzende kleinere Geschwulstzellverb~nde geben uns iiber deren 
Genese and Bedeutung voile Aufk]i~rung. Es finden sieh n~imlieh reeht h~ufig solche Stellen, 
wo wir zwisehen den Leberzellbalken Kapillaren yon Gesehwalstzellen erffillt sehen, wobei 
die Leberze]ltrabekel zwisehen den Krebszellstr~ingen noeh wohl erhalten sind. ]~Ieistens 
sincI dieselben abet doch sehon atrophiseh oder gar in begimlender Nekrose, mi~ sehwaeh farb- 
barem Kern. Gleichzeitig finder auch eine perikapill~tre Bindegewebsneabildung start, wodareh 
wlr die {)bergfinge zu den oben besehriebenen, trabekul~ir gebauten grSl~eren Geschwulstknoten 
bekomJ~aen. Es mu~ sieh demnach an diesen Stellen zweifelsohne ausschliel~lich um m e ~ a -  
s ~ a t i s e h e Knoten handein, die, aus Kapillarembolien sich entwickeind, das dazwisehen 
]iegende Lebergewebe zam Schwande gebraeht haben und als Kennzeiehen ihrer Genese den trabeka- 
l~ren Bau beibehalten haben. 

u den darch Kapillarausgiisse entstandenen trabekul~ren Gebilden miissen jene gyri- 
formen oder trabekul~iren Bildungen abgegrenzt werden, die dutch teilweise Nekrose des 
Gesehwulstparenchyms entstanden sind. Es lassen sich an diesen Stellen zwisehen den Zell- 
verbi~nden noch die sehattenartigen, abgeblaSten nekrotischen Kerne erkennen. 

u besonderer Wichtigkeit ist das Vorkommen von Lamina in r Geschwulstparenchym. 
Diese sind yon zweierlei Art. Gr5$tenteils handelt es sieh nur um nekrotisehe und teilweise aus- 
gefa]lene Geschwulstteile, die f~lsehlich als Lamina imponieren. Dagegen kommen auch, obzwar 
sp~r]ich, solche Driiseng~ngen ~hnliehe Bildangen vor, deren Zellen sieh um eine tatsfiehliehe 
0ffnang gruppieren. Es sind hauptsiichlieh die bindegewebsreiehen Geschwulstknoten, in welchen 

Virehows Archly L pathol. Anat. Bd. 203. Hft. 1, 
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zahlreiche schmale Zellsehl~uche erscheinen, tells im Lfings-, teils im Quersehnitt und die ein 
oft nut spaltfSrmiges Lumen anIweisen. Zahlreiche andere Zellsctfl~uche, die daneben verlaufen, 
bestehen ebenfalls aus zwei parallelen Zellreihen, die aber yon keiner Lichtung getrennt sind und 
in ihrem Aussehen gewucherten Gallengangssprossen gleichen, wobei die sie bildenden Zellen 
sich sowohl Gr5~e, Form als Tinktion betreffend yon den Gesehwulstzellen unterscheiden lassen. 

Das Lebergewebe, soweit es in den Schnitten sp~rlich auffindbar ist, zeigt deutliehe Zeichen 
der Atrophie. Die Leberzellbalken sind verschm~ilert, die Zellen klein, enthalten oft Fettvakuolen. 
Die Leberzellkerne sind klein und gentig+nd chromatinhaltig. Die Kapillaren meist erweitert 
und mit BlutkSrperehen gefiillt. Bindegewebe findet sich nicht nur im Umkreise der gr51]eren Ge- 
f~$e, sondern dringt auch in Form schmaler Septen zwischen die Leberzellbalken ein. 

Im Umkreise gr56erer Geschwulstknoten finder sich eine konzentrische Schichtung der 
Leberzellbalken, wobei dieselben iiuBerst verschm~lert werden. Gleichzeitig fincIet sich auch meis~ 
eine, wenn auch nicht vollkommene Abkapselung der Knoten dm-ch kernarme Bindegewebsfasern, 
die yon dem Geschwulstparenchym nur selten durchbroehen werden. 

In dem interazinSsen oder periportMen Bindegewebe findet sich keine wesentliche Wuehemng 
der Galleng~ nge. 

F a l l  2. JohannU., 41 Jahre al~. Kliniscbe Diagnose (Prof. R6czey):  Cc. hepatis inop. 
Obduktion am 1. Februar 1906. 

Anatomische Diagnose: C a r c i n o m a  p r i m a r i u m  h e p a t i s .  M e t a s t a s e s  ad  
g l a n d u l a s  p e r i p o r t a l e s .  I c t e r u s  g r a v i s  u n i v e r s a l i s .  C i r r h o s i s  h e -  
p a t i s  b i l i a r i s .  C h o l e c y s t i t i s  c h r o n i c a  i i b r o s a .  T u m o r  l i e n i s  c h r o -  
n i c u s .  C o m p r e s s i o  v. p o r t a e  p e r  t u m o r e m .  H y d r o p s  a s c i t e s .  

A t r o p h i a  b r u n e a  m y o c a r d i i .  D e g e n e r a t i o  c y s t i e a  r e n u m .  Ema, -  
c e a t i o  e t  a t r o p h i a  u n i v e r s a l i s .  

Aus dem Obduktionsprotokolh Die mittelgrol~e, m~nn]iehe Leiehe ist stark abgemagert. In- 
tegument yon intensiv zitronengelber Farbe, stellenweise griingelbliehem Ton. Die Haut der unteren 
Extremitiiten ist gespannt, teigig weicb, alas Unterhautzellgewebe 5demat5s durchtdinkt. Brust- 
korb gewSlbt, Rippenbogen welt auseinanderstehend, Baueh stark gewSlbt, Bauehdecken gespannt, 
lassen Fluktuation wahrnebmen. In der BauehhShle etwa 7 1 rStliebgelber Fliissigkeit. Bauchfell 
glatt und gl~nzend. Zwerchfellstand: reehts unterer Rand der 3., links oberer Rand der 4. Rippe. 

Die Leber nieht grSl~er als gewShnlieh; ihre Oberfiaehe ist unregelmal~ig hSckrig dureh die 
Anwesenheit tiberaus zahlreieher erbsen- bis nul~gro~er, derber, gelblichweiit durehseheinender, 
fiber das Niveau des Lebergewebes hervortretender Knoten. Auf der Schnittfliiche finden sich 
ebenfalls ganz entspreehende, kleinere oder grSl]ere Knoten, die aus dem Leberparenehym hervor- 
treten. Die gelblichwei~en Knoten sind im allgemeinen ziemlieh homogen, nur die grSl~eren zeigen 
eine dutch dunkelgelbere Streifehen gebildete Alveolarstruktm'. 

Das Lebergewebe selbst ist dunkelgrtin verf~rbt und viel konsistenter als gewShnlich. Auf 
der Sehnittfliiehe ist die azinSse Zeiehnung reeht deutlieh. 

Der eine intrahepatisehe Hauptast tier 1)fortader ist dutch einen seitlieh aufsitzenden grSl~eren 
Gesehwulstknoten des Lebergewebes dermalten komprimiert, dal~ er fast vollkommen undureh- 
g~ngig scheint. Die periportalen Lymphdriisen sind bis zum Umfang einer Haselnuit vergr5ilert 
und erseheinen anf der Sehnittfl~iche dureh gelbliehweil~es, derbes Gesehwulstparenchym ganz 
eingenommen. 

Die Sehleimhaut der Gallenblase ist glatt, mit z~ihem, grauweil~liehem Sehleim bedeekt. 
Die Wand der Gallenblase ist etwas verdiekt. Die Gallenwege sind his zu ihrer Miindung in das 
Duodenum frei, durchg~ngig. 

Die Milz ist unbedeatend vergr5fiert. Ihre Marie: 18• 6• 5 era. Die straffe, weil~liche, 
]eieht verdickte Kapse] umsehliefit das derbe Milzparenehym, dessen rotbraune Sctmittfl~iehe 
deutliehe trabekul~ire Zeichnung erkennen l~iBt. Pulpa nieht abstreifbar. 

M i k r o s k o p i s c h e  U n t e r s u c h u n g .  Das Gewebe der Gesehwulstknoten 
bietet ein ziemlich gleich~Srmiges Bild. Das Geschwulstparenchym wird yon ziemlich gleiehgrol~en 
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uncI wenig polymorphen kubisehen cder mehr zylindrischen Epithelien gebildet, welche tells rund- 
liche oder l~ngliehe, yon einschiehtigem Epithel umkleidete Drfisenschl~uehe, teils unregelm~l~ige 
Alveolen bilden, die stellenweise yon Zellen ganz ausgefiillt sind, so da6 aueh ganz solide Zellnester 
vorkommen. Die Zellkerne sind nmd, bl~isehen~Srmig und besitzen meist einen tiefsehwarz ge- 
f~rbten Nukleolus. Mitosen tier versehiedensten Form sind zahlreieh zu sehen. 

Das Stroma ist ~ul~erst sp~irlieh und stellt sieh in Form zarter, kernreicher Bindegewebs- 
fibrillen dar. Gegen das Lebergewebe grenzen sich die Tumorknoten ebeMalls cIurch eine zarte 
Bindegewebssehicht ab, wobei die ansto~enden Leberzellbalken plattgedriickt, atrophisch sind. 
Doeh finden sich aueh Stellen, wo das Tumorgewebe zwisehen die Leberzellen eindringt und dessert 
Kapillaren ausfSllt. Die Leberzellen werden, nach aliseitiger Umklammenmg durch die Gesehwulst- 
zellen, immer kleiner, ihr Protoplasma, soweit es nicht langsam sehwindet, zeff~llt kSrnig, and die 
atrophisehen Kerne blassen ebenfalls immer mehr ab, bis zum endgiiltigen Schwund. 

Stellenweise finden sieh Bflder, die einen Zusammenhang zwischen Leberzellen und Ge- 
schwulstze]len vort~iusehen. Kleine, oft nur aus 2 bis 3 Zellen bestehende Zellverb~nde legen sich 
derart an Leberzellbglkchen, als ob zwisehen beiden organisehe Beziehung best~inde. Es l~iltt sieh 
abet bei genauer Priifung feststellen, dab die fraglichen Karzinomzellen in Kapillarlumina liegen, 
teilweise noch yon den Leberzellen getrennt sind nnd nut an einzelnen Ptmkten unmittelbar an 
die Leberzellen ansto~en. Die Grenze der zweierlei Zellen ist leieht festzustellen, indem sieh sowohl 
(]as Plotoplasma als aueh der Kern bei beiden verschieden x-erh~lt. Das Protoplasma der Krebs- 
zelle f~trbt sich mehr blgnlieh, dasjenige der Leberzelle dagegen besitzt einen mehr brgunlichen 
Ton und weist deutliche KSrnelung auf. Ebenso unterseheidet sich der grSBere, blgssere Kern 
der ersteren wohl yon den kleinen, dunlden, an den fragliehen Stellen meist platten, stgbchen- 
iSrmigen Kernen der LeberzellelL 

Das Verhalten der Krebszellen in den Kapillarlumina, die deutliche folznliche Abgrenznng 
lassen es uns trotz des stellenweisen Zusammenhanges als zweifellos erscheinen, dab wir hier nut 
s e k u n d g r e Verwaehsungen der Gesehwulst und Leberzellen vor uns haben. 

Das Lebergewebe selbst besteht aus gallig pigmentierten, sehmalen Zellbalken mit stark 
erweiterten Kapillaren. 

Das periportale Bindegewebe ist bedeutend vermehrt und besteht aus derben, hyalinen 
Fasern. Gallenkapillaren und grSl~ere Galleng~ nge sinr in denselben nur/iul~erst spgrlich vorhanden. 
Dagegen finden sich besonders zahlreiehe Driisensehl~iuche vor, die aus Geschwulstzellen gebildet 
sind. W~hrend ein grot]er Tell derselben ganz deutlich in Blutgef~ifien liegt nnd diese oft auch 
in Form solider Strange ausffillt, scheinen andere Zellsehl~tuehe frei im periportalen Bindegewebe 
zu liegen, teils mit weitem Lumen, tells abet ohne 0fInung. 

F a 11 3. K. Gabriel, 35 Jahre alt. Klinische Diagnose (Prim. H e r e z e 1): C a r e i n o m a 
h e p a t i s. Obduktion am 11. November 1907. 

Anatomische Diagnose: C a r c i n o m a  p r i m a r i u m  h e p a t i s  m a g n i t u d i n e  
c a p u t  h u m a n u m  a e q u a n s ,  i n l o b o  d e x t r o .  M e t a s t a s e s  p e r n u m e r o s a e  
i n t r a h e p a t i e a e  a d  m a g n i t u d i n e m  p o m i .  P r o p a g a t i o  t u m o r i s  a d  
v e n a m  p o r t a e  e t  t h r o m b o s i s  e a r c i n o m a t o s a  e j u s d e m .  P r o g r e s s i o  
n e o p l a s m a t i s  e t i a m  p e r  v e n a s  h e p a t i c a s .  M e t a s t a s e s  p e r n u m e r o s a e  
a d  m a g n i t u d i n e m  f a b a e  p u l m o n u m .  

T u m o r  l i e n i s  c h r o n i e u s .  P l e u r i t i s  e h r o n i e a  a d h a e s i v a  b i l a t e -  
r a l i s .  B l " o n c h i t i s  e t  b r o n c h i o l i t i s  p u r u l e n t a .  

L a p a r a t o m i a  e x p l o r a t i v a  f a c t a .  P e r i t o n i t i s  a e u t a  f i b r i n o s o -  
p u r u l e n t a .  

Aus dem Obduktionsprotokoll: Die Leber ist fast auf das u vergrS~]ert. Der reehte 
Lappen ist eingenommen yon einem manneskopfgro~en, festen Tumor, dessen siehtlieh hervor- 
tretende Sehnittfl~che yon b]a~rosa Farbe ist and eine feine, lappige Zeiehnung aufweist. Im 

6* 
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Umkreise dieser Geschwulst finden sich zahlreiche Knoten yon NuB- bis ApfelgrSBe, die der gro6en 
Gesehwulst vollkommen gleichen. 

Die ttanpt~ste sowie der Stature der Pfortader sind yon weiehen, blaBrStlichen Gesehwulst- 
massen fast vollkommen ausgefiillt, die mit der Gef~tBwand untrennbar verwachsen sind. Auch 
die grSBeren :~ste der Lebervene sind bis zur Einmfindung in die V. cava inferior mit ganz ~thnlichen 
Geschwulstmassen gefiillt. 

Auf der Schnittiti~ehe beider ~ungen, haupts~tchlich in den Unterlappen, treten zahlreiehe 
kleine, ziemlieh derbe, blaBr5tliche, vollkommen den Lebertumoren entspreehende KnStchen 
hervor, deren Gr5fie einer Bohne gleiehkommt. 

M i k r o s k o p i s c h e U n t e 1" s n c h u n g: Der groBe, im reehten Leberlappen befindliche Tumor 
ist yon ausgesproehen alveoli~rem Bau. Die tefls runden, tefls l~ngliehen, balkenfSrmigen Geschwulst- 
zellverb~nde sind teils aUseitig dutch zarte Bindegewebssepten getrennt, teils h~ngen sie mitein- 
under mehrfach zusammen. Die gr5Beren auf diese Art gebauten Geschwulsfliippchen werden 
wiederum allseitig yon breiten, derben, meist hyalinen Bindegewebsbiindeln begrenzt. Letztere 
enthalten nebst verschiedentlichen Gef~Behen recht spiixliehe Gallengange sowie kleine, nut aus 
wenigen Zellen gebildete, in kleinen Gefitl~ehen befindliche Gesehwulstthromben. 

Die Tumorzellen selbst sind ziemlich klein, kubisch oder l~nglich, ihr Protoplasma fitrbt sieh 
kaum, ihr Kern dagegen ist sehr chromatinreich. Die Form der Kerne ist wenig abweehslungs- 
reich: sie sind entwe(Ier rund oder stEbchenf~irmig, wobei zu bemerken ist, dab die st~tbchelffSrmigen 
Keme haupts~iehlieh in tier peripherisehen Zellreihe der Geschwulstverb~nde vorkommen. Die 
runden Zellkerne lassen auch zwei Typen erkennen, eine grSBere und tmregelmEBiger geformte 
und eine kleinere, lymphozyteni~hnliehe; letztere finder sieh in solehen groBen Knoten, (tie bei Ver- 
wischung d~r trabekulitren Struktur und bei Schwund der feinen Bindegewebssepten einen fast 
medulli~ren Bau besitzen. Mitosen sincI in groBer Zahl anzutreffen. 

Jene Geschwulstknoten, die ohne dfi'ekten Zusammenhang mit dem Haupttumor in dem 
anstoBenden Lebergewebe sitzen, zeigen einen fast ganz analogen Bau. Als Unterschied litl~t sich 
nut ein tJberwiegen der medull~ren Gebiete fiber die alveolEren hervorheben; fiberall sind aber 
tJberg~nge zwischen diesen zwei Formationen vorhancien. 

Die Lungenmetastasen sind yon alveolErem Bau, das Stroma ist reichlieh und enth~tlt viel 
Zellkerne s0wie zahlreiche weite and strotzend mit Blut gefiillte Kapillaren. Die Geschwuls~zellen 
sind den Lebertumorzellen gleichend, unterscheiden sieh abet dutch, wenn aueh nieht fiberall, 
ausgepriigte driisenfSrmige Anordnung. Einestefls finden wit in grSBeren Zellkomplexen kleine 
Isumina vom Durchmesser "con etwa 2 bis 3 Zellen, um die hemm sich die angrenzenden Epithelien 
kreisfSrmig anorctnen; auifallend ist hierbei, dab die Kerne der ~Ias Lumen bildenden Zellen sieh 
etwas gegen die Zellbasis zuriiekziehen, so daft die entstandene 0ffnung vorerst yon einem -r 
hitltnismi~Big breiten Protoplasmasaum umgeben seheint. Andemteils finden sich groBe, you 
kriimeligen, blassen Zelldetritus angeftillte Lumina, um die die anstofienden noeh lebencIen Ge- 
schwulstelemente sieh reiher~Srmig anordnen. Manehenorts 151~t sieh dieser Inhalt noeh ganz 
wohl als nekrotisehes Geschwulstparenchym erkem~en un~I hi~ngt aueh wohl mit grSl~eren nekroti- 
schen Zellgebieten per continuitatem zusammen. Es ]assen sieh diese Bfldungen also wohl nicht 
mit den zuerst besehriebenen zusammenwerfen. 

SchlieBlich finden sich noeh langgestreekte Ze]lsehli~uche, die, obzwar kein Lumen enthaltend, 
cIurch die Anordnung ihrer zylinderfSrmigen Zellen als kollabierte Driisenschl~uche imponieren. 

Das Lebergewebe im Bereieh der Geschwulst besteht aus sehmalen, atrophischen Balkchen, 
deren Zellen klein und br~unlich pigmentiert sind. ]hr Zellkem ist klein, fund und meist chromatin- 
arm. Zwisehen die Lebertrabekein d~ingt sieh iiberall ein zellreiehes Bindegewebe, und auch das 
periportale Bindegewebe ist stark vermehrt, enth~ilt reichliche Rundzelleninfiltrate, dagegen nut 
ganz vereinzelte Gallenkapillaren. 

F a l 1 4. H. Irma, 58 Jahre alt. Klinische Diagnose (Prim. H e r c z e 1): C a r c i n o m a, 
h e p a t i s ,  ~ r a e t u r a  p a t h o l o g i c a  ~ e m o r i s .  Obduktion am 9. Juli 1908. 
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Anatomische Diagnose: C a r c i n o m a  p r i m a r i u m  h e p a t i s  c u r e  m e t a s t a s i -  
b u s  l y m p h o g l a n d u l a r u m  p e r i p o r t a l i u m .  I n f i l t r a t i o  c a r c i n o m a -  
r o s a  v a s o r u m  l y m p h a t i c o r u m  d i a p h r a g m a t i s  e t  p l e u r a e .  M e t a -  
s t a s i s  e t i a m  a d  c o s t a m  IV. l a t e r i s  d e x t r i  e t  a d  c o l l u m  f e m o r i s  s i -  
n i s t r i  c u r e  s u b s e q u e n t e  f r a c t u r a  e j u s ( I e m .  C h o l e e y s t i t i s  e t  e h o l -  
a n g o i t i s  c h r o n i c a  f i b r o s a .  I e t e r u s  u n i v e r s a l i s .  M y o d e g e n e r a t i o  
c o r d i s  p a r e n c h y m a t o s a .  

Aus dem Obduktionsprotokoll: Mittelgrofte, kr~ftige, gut gen~hrte weibliche Leiehe. Leichto 
gelbliche Verf'~rbung des Integuments. 

Leber um das Dreifache vergrSIlert, yon erhShter Konsistenz. Die griingelblieh (tiffus ver- 
f~irbte Schnittfl~tche zeigt eine deutliehe azinSse Zeichnung. Von tier Sehnittfl~ehe treten zahl- 
reiehe bohnen- bis faustgrol3e, derbe, rStliehgelbe Tumoren vor, die mit opaken, gelblichen, kSrnigen 
Fleekehen gesprenkelt scheinen. Meist sind dieselben yon transparenten grauweil]liehen, derben 
Bindegewebsziigen umgrenzt, die aueh in die Gesehwulstknoten selbst hineindrhlgen. 

Die intrahepatischen Galleuwege sind bedeutend erweitert. Die Gallenblase ist gesehrumpft, 
kaum nuBgrolt, mit derber, fibrSser Wandung. Aueh der Ductus cysticus ist narbig gesehrumpft, 
so da~ die Gallenblase fast ganz aui dem Duetus choledoehus sitzt. 

Die periportalen Lymphdriisen sind vergrSl~ert, bis nu6gro8, weieh und ganz mit rStlieh- 
gelblichem Gesehwulstgewebe infiltriert. 

Das Zwerehfell zeigt auf beiden Oberfl~ehen eine flach hervortretende masehenwerk~hnliche 
Zeiehnung, die sich aus gelbliehweil~lichen, anastomosierenden Striehelchen zusammensetzt. Ein 
ganz ~hnliches feines ~'etzwerk ist unterhalb der Pleura pulmonalis, besonders an r Basis, wahr- 
zunehmen. Die Lungen selbst sind lufthaltig, in den Spitzen umsehriebene schiefergraue, narbige 
Verh~rtungen, sonst o. B. 

Die 4. Rippe, reehts, ist quer gebroehen. Die umgeben(fe Muskulatur ist blutig infiltriert. 
Beide Bruehfl~ehen sind ~on Gesehwulstgewebe gebfldet, in welehem nut sp~fliehe Knoehen- 
b~.lkehen siehtlich sind. Das Tumorgewebe ist item Lebertumor vollkommen entspreehend; der 
ganze Knoten in der tlippe ist etwa nu6grol~. 

Der linke Sehenkelhals weist eine splitterige Fraktur auf. Aueh bier sind die Bruehfl~tchen 
yon rSf;liehgelblichen Gesehwulstmassen gebildet, welehe nebst dem Knochen aueh das angrenzende 
Muskel- und Bindegewebe infiltrieren. 

Die Milz ist klein, sctfla~[. Vonder braunro~en Schnittfl~che ist die Pulpa leicht abstreifbar. 

M i k r o s k o p i s c h e U n t e r s u c h u n g: Sowohl die intrahepatischen Gesehwulstknoten als 
aueh die versehiedentlichen Metastasen zeigen das Bild eines driisigen Karzinoms yon durehweg 
demselben Typus, wie es bei Fall 2 besehrieben wurde. Das histologisehe Bild unterseheidet sieh yon 
diesem nur in zwei Punkten. Erstens sind die regressNen Vergnderungen des Geschwulstpar- 
enehyms bier weitaus bedeutender und zweitens ist die Bildung yon derbem, sehwieligem Bin@- 
gewebe zwischen den Driisenschl~uehen und soliden Alveolen der Gesehwulst eine weitaus mgchti- 
gere, dermal3en, dal~ die Menge des Stromas das Parenehym ste]lenweise an Quantit~t vielfach 
fibertrifft. 

Das Parenehym der Leber selbst zeigt hoehgradige Fettinfiltration. Die interazinSsen Binde- 
gewebssepten sind kaum namhaft verbreitert. Eine Wueherung yon Oalleng~ngen oder -kapillaren 
ist nieht vorhanden. 

F a l l  5. Seh. N., 68 Jahre alt. Klinisehe Diagnose (Prof. K o r ~ n y i ) :  Carcinoma 
hepatis. Obduktion am 17. Juli 1908. 

AnatomiseheDiagnose: C a r c i n o m a  p r i m a r i u m  h e p a t i s .  5 I e t a s t a s e s  a d  
l y m p h o g l a n d u l a s  p e r i p o r t a l e s  c u r e  s u b s e q u e n t e  c o m p r e s s i o n e  
p y l o r i  e t  d u c t u u m  b i l i a r i u m .  I t e m  m e t a s t a s e s  a d  v a s a  l y m p h a t i e a  
d i a p h r a g m a t i s ,  o m e n t i  m a j o r i s  eg a d  v a s a  s u b s e r o s a  v e n t r i e u l i .  
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I c t e r u s  u n i v e r s a l i s .  D i l a t a t i o  v e n t r i e u l i  c u r e  e r o s i o n i b u s  
h a e m o r r h a g i c i s  m u c o s a e .  H y t I r o p s  a s e i t e s .  D e g e n e r a t i o  a d i p o s a  
o r g a n o r u m .  O e d e m a  p u l m o n u m .  

Aus dem Obduktionsprotokolh Mittelgrol~e, kriiftige weibliche Leiche, mit reichlichem Fort= 
polster. In der BauchhShle etwa 1 ~  1 gelblicher, leicht getrfibter Fliissigkeit. 

Die Leber ist um ctwa das doppelte vergrSSert. Ihre Oberfl~che ist unregelm~tgig hSckrig, 
dutch die Anwesenheit zahlloser haselnul]- bis apfelgroBer, derber, rStlichgelb durchscheinender 
Geschwulstknoten, die yon der Oberfl~che finch prominieren. Auf der Schnittfi~che shad die meis~ 
scharf umsehriebenen nnd yon transparentem, grauweil~em Bindegewebe abgekapselten Knoten 
yon graugelblicher Farbe, gesprenkelt mit kleinen, hellen, sehwefelgelben, kSrnigen, nekrotisehen 
Fleekehen. 

Die Lebersubstanz selbst ist yon mittlerer Konsistenz, die griinlichbraune Sehnittflache 
zeigt ehae deutliehe azinSse Zeichnung. 

Die Gallenblase uncI grol]en Galleng~nge sind frei. Die periportalen Lymphdrfisen sincI zu 
einem fast faustgrol]en Gesehwulstpaket versehmolzen, welches sowohl auf den Duetus choledochus 
driickt als aueh durch oberfl~chliche Verwachsung mit dem Pylorus eine spitzwinklige Abknickung 
desselben herbeifiihrt. 

Das groSe Netz ist stark verkiirzt und zu etwa Daumenbreite verdickt. Auf tier Schnitt- 
fl~che finden sich ha das buttergelbe Fettgewebe eingebettete grauweil~hche, derbe KnStchen yon 
Stecknadelkopf- bis HirsekomgrSl~e. Das Netz ist des weiteren yon zahlreichen kleinsten Blutun- 
gen durchsetzt. 

Auf der Konkavit~tt des Zwerchfells treten zahlreiche stecknadelkopf- bis erbsengrol~e derbe 
KnStehen halbkugelig horror, deren Sehnittfl~iche yon grauweiBlicher Farbe ist. Xhnhche KnStehen 
bis zur GrSfle einer Bohne finden sieh an tier Magenoberfl~che, wobei unter der Serosa auch zahl- 
reiehe feine, netzfSrmig anastomosierende grauweil~e Strichelchen wahrnehmbar sind. 

Die Milz ist mittelgrol~, sehlaff. Die blafl braunrote Schnittfl~tche zeigt deutliche trabekul~re 
Zeichnung. 

M i k r o s k o p i s c h e  U n t e r s u e h u n g :  Das Tumorgewebe besteht aus kleinen, kubischen 
odor mehr l~tnglich gestreekten Zellen, deren Protoplasma ungekSmt und schwach f~rbbar ist. 
Es unterscheiden sich deshalb auch die Zellgrenzen weniger deutlich. Die Zellkeme sind klein, 
kreismnd frier oval und sehr regelm~l~ig. Ihr Chromatinreich'tum ist bedeutend. Mitosen shad 
sp~trlich zu sehen. 

Die Tumorzellen bilden sch]anke, l~tngliche Balken oder kleine, unregelm~$ige Nester, doch 
verliert sieh diese alveol~re Struktur meist sehr rasch, und das Geschwulstparenchym geht zumeist 
in einen diffus infiltrierenden, medull~ren Typus fiber. 

Auffallend ist, dal~ in der Mitre einiger Knoten das wenn auch nut  wenig vermehrte peri- 
portale Bindegewebe sichtbar ist, in dem sich nun schlanke, schlauchfSrmige, manchmal ver- 
~stehade Tumorzellstr~nge finden, die ihrer Lage und Form nach an gewucherte Gallelag~tnge er- 
irmern. Die geringere Atypizit:,tt der Zellkeme vervollst~tndigt die morpholo~sche tSq)erein- 
sthnmung. Diese Gebilde gehen nun in die beschriebenen Gesehwulstb~tlkchen fiber, die zu immer 
plumperen Zelluestem werden frier sich in diffus infiltrierende Zellmassen verlieren. 

Die Tumorzellnester shad yon zarten, m~tl3ig kernreiehen Bindegewebsfasem umgeben, im 
allgemehaen ist die Geschwulst arm an Stroma. Die Geschwulstzellen befinden sich oft deutlich 
in den Kapillaren des zugrunde gegangenen Leberparenchyms, welches zwar nicht mehr zu erkennen 
ist, an dessert Ste]le abet ein schmaler, aus ungef~rbtem, kSrnigem Detritus bes~ehender Saum 
die Gesehwulstnester voneinander trennt. An andem Stellen ist dieser trabekul~re, an die Leber- 
stmktur erimaernde Bait aber ganz verloren gegangen dureh diffuses Wachstnm der Tumorzellen. 
Letzteres bedingt es auch, dug die Umgrenzung der Gesehwulstknoten oft ganz unscharf ist, 
w~hrentI an andern Stellen breite BincIegewebszfige die Knoten einsis 



87 

In dem Lebergewebe, nieht in direktem Zusammenhang mit den Geschwulstknoten finden 
sich kleine Zellhaufen in einzeinen erweiterten Kapillaren, deren Zellen ganz u~egelm~il~ig, ohne 
drtisigen oder b~lkchenfSrmigen Aufbau sincI. Aueh ~liese kleinsten Kapillarembolien beginnen 
sehol~_ zwischen die umgeben~Ien Leberzellen vorzudringen. 

In den metastatischen Geschwulstknoten herrseht ein ganz iibereins~immendes Bild. Die 
Gesehwulst wahrt aueh hier den cIoppel~en Typus: schlanke B~lkchen, die sieh in medull~re Ge- 
sehwulstmassen veflieren. Bemerkenswert ist die Propagation der Gesehwulst im Zwerebfell, 
we wir die Geschwulstzellen fast aussclflie~lich nut in den L~nnphspalten und kleinen Venen in 
Form zartester Zellschl~iuehe wuchem sehen. 

Das Lebergewebe ist atrophisch, zumeist auch fettig infiltriert und stellenweise starker 
gallig pigmentiert. 

F a l l  6. O. Juhe, 70Jahrealt .  Klinische Diagnose (Prim. W e n h a r d t ) :  N e o p l a s m a  
h e p a t i s. Obduktion am 14. November 1908. 

AnatomischeDiagnose: C a r c i n o m a  p r i m a r i u m  h e p a t i s  c u r e  m e t a s t a s i -  
b u s  a d  l y m p h o g l a n d u l a s  p e r i p o r t a l e s ,  p e r i g a s t r i c a s  e t  r e t r o p e r i -  
t o n a e a l e s ,  n e e  n o n  a d  g l a n d u l a m  s u p r a r e n a l e m  d e x t r a m .  P e r i -  
h e p a t i t i s  c a l l o s a .  C a e h e x i a  e t  e m a c e a t i o  u n i v e r s a l i s .  

E n d o c a r d i t i s  e h r o n i c a  f i b r o s a  v a l v .  b i c u s p i d a l i s  e u m  i n s u f -  
f i e i e n t i a  s u b s e q u e n t e  e t  e n d o e a r d i t i s  v e r r u c o s a  r e e e n s .  

E n d a r t e l " i i t i s  c h r o n ,  d e f o r m a n s  u n i v e r s a l i s  m i n o r i s  g r a d u s .  
E m p h y s e m a  s e n i l e .  K y p h o s c o l i o s i s .  

Aus dem Obduktionsprotokoll: kleine, stark abgemagerte weibliehe Leiche. Bauch stark 
hervorgewSlbt; in der BaUchhShle etwa 1�89 1 klarer, gelblicher Fltissigkeit. 

Die Leber ist wesentlich vergrSf~el-t; die G 1 i s s o n sehe Kapsel ist bedeutend verdickt, 
aus derbem, weil~hehem Bindegewebe bestehend, welches dureh feste Adhiisionen mit dem Zwerch- 
Jell unr der -r Magenwand vel~vaehsen ist. 

Auf der Sehnittfl~che finder sich ein fast den ganzen linken Lappen eim~ehmender kindskopf- 
grol]er Tumor sowie zwei anstoftende, iiberfaustgrolte Tumoren. Diese sind alle drei yon ganz ~ihn- 
lichem Aussehen, d. h. yon gelblichroter Farbe und feiner, l~ppchenartiger Zeiehnung sowie yon 
geringer Konsistenz. Uber ihre ganze Schnittfl~che sind opake, hellgelbe, unregelmiil~ig geformte 
nekrotisehe Fleckehen zerstreut. 

Die periportalen, perigastrischen und in der Nachbarschaft der Aorta gelagerten retro- 
peritonealen Lymphdriisen sind stark vergrSBert, einzelne bis hiihnereigrof~ und entsprechen auf 
ihrer Schnittfl~che vollkommen den Lebergeschwiilsten. Sie sind stellenweise in grSf~erer Aus- 
dehnung nekrotiseh. Im unteren Pole der rechten Nebenniere finder sich ein vollkommen gle~ehen- 
der Gesehwulstknoten, der nut einen geringen Tell der Nebenniere freilgl~t. 

Gallenblase giinseeigrof}, ihre Wandtmg fibrSs verdiekt. Sie enth~lt zahlreiehe weif~liche 
Gallensteine. Die gro6en Gallei~giinge sind frei, durehg~ingig. MiIz klein, lest. Die Kapsel ist 
stark verdickt, weif~lich, stellenweise verkalkt. Die blaf~braunlichrote Schnittfl~che ist glatt, 
mit deutlicher trabekulgrer Zeictmung. 

~'[ i k r o s k o p i s c h e B e s e h r e i b u n g : Die Gesehwulst setzt sich aus mittelgrof~en, meist 
kubischen Zellen zusammen, deren bl~schenfSrmiger, mgf~ig ehromatinhaltiger Kern ziemlieh 
polymorph ist. Das Zellprotoplasma ist hell und ungranuliert. Der Aufba!~ der Geschwulst ist 
alveol~[r; das stark entwickelte Stroma besteht aus brei~en, derben, oft hyalinen Bindegewebs- 
biindeln, die an l~[asse alas Geschwulstparenehym bei weitem iibertreffen. 

Die Geschwulst setzt sich sehr seharf gegen das Leberparenehym ab, yon clem es c[ureh rung- 
ze]lig infiltriertes BincIegewebe getrennt ist. 

Die LymphdrSsenmetastasen verhalten sich etwas verschieden. u allem enthalten die- 
selben kaam etwas Stroma, so dal~ die Geschwulst einen medullgren Charakter annimmt. Bei 
st~rkerer VergrSf~erung ]~il~t es sich leicht feststelten, dab die Tumorzellen iiberall schmale Zell- 
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b~lkchen bilden, die miteinander netzfSrmig anastomosieren. Zwischen den B~lkchen ist ein 
auBerst zartes Stroma vorhanden. 1Nekrosen sind recht ausgebreitet zu sehen. 

Das Lebergewebe zeigt im allgemeinen einen durchaus nonnalen Befund, bis auf deutliche 
ikterische Pigmentation im Zentrum der Aeini. 

F a I 1 7. Gr. G., 41 Jahre alt. Klinische Diagnose (Prim. S z ~ k ~ c s): Meningitis tbc. 
Obduktion am 20. Januar 1908. 

Anatomische Diagnose: C a r c i n o m a  p r i m a r i u m  h e p a t i s  c u m  m e t a s t a s i -  
b u s p u l m o n i s  d e x t r i ,  l i e n i s  e t  e e r e b r i ,  n e c  u o n l y m p h o g t a n d u l a r u m  
p e r i b r o n c h i a l i u m ,  m e s e n t e r i c a r u m  e t  r e t r o p e r i t o n e a l i u m .  A t r o -  
p h i a  e t  e m a c e a t i o  u n i v e r s a l i s .  D e g e n e r a t i o  p a r e n c h y m a t o s a  m y o -  
c a r d i i  e t  t e n u r e .  E m p h y s e m a  e t  o e d e m a  p u l m o n u m .  

Aus dam Obduktionsprotokoll: Die kleine, schwactfliche, weibliche Leiehe ist stark abge- 
magert. 

Hirnhgute straff gespannt, die weichen Hirnhgute ungemeh~ blu~reieh. Der 2. bis 3. Stirn- 
windung, der rechten Hemisph~tre entsprechend finder sich ein flach prominierender, etwa haselnuB- 
groBer Geschwulstknoten, der graurStlich gefgrbt und recht derb und lest ist. Dieser Knoten, 
der aus der grauei1 Rindensubstanz in die weiBe Substanz lfineiureicht, grenzt, durch eine Binde- 
gewebsschwiele schaff umschrieben, an das Gehimgewebe. 

Die Lungen im allgemeinen tiberall lufthaltig. In der rechten Lungenspitze finder sich ein 
nul~gro~er, unregelm~Big geformter, das Lungengewebe infiltrierender, markig weieher Ge- 
schwulstknoten, dessen hervorquellende Schnittfl~tche kSrnig und gelbliehrStlich gef~rbt ist. 

Die Mflz ist mittelgroB. Von ihrer Oberfl~tehe tritt ein etwa hiihnereigroBer Tumor hervor. 
Auf tier braum'oten glatten Sehnittfl~ehe erscheint der Tumorklmten scharf umschrieben. Sehl 
Zent.rum ist erweicht und enth~lt eine kleine, mit kolloidghl~licher 5fasse gefiillte HShle. Die 
Peripherie ist r5tlichgelb und yon ganz deutlichem, l~tppchen~5rmigem ]~au. 

Die Leber is~ mittelgrofi. Ihre Oberilitche zeigt zahlreiehe, kaum prominierende, aber grau- 
gelblieh durchseheinende Flecken, denen auf der Sehnittfl~ehe hervortretende blab graugelbe, 
derbe Geschwulstknoten entsprechen. Die GrSBe dieser I~loten wechselt zwisehen dem Umfang 
einer HaselnuB und eines Apfels. Sie sind meist yon transparentem, grauweil~lichem Bindegewebe 
umkapselt, welches auch feine Ziige in das Gesehwulstgewebe sender. Dieses ist nebenbei noeh 
mit sehwefelgelben, opaken, nekrotischen Fleckehen gesprenkel~. 

Die grSBeren Knoten sind ira Zentrum meistens erweicht mid enthalten eine kolloidiihnliehe 
Masse. 

]m Ligamentum gas[rocolicum befindet sich ein hiihnereigroBer Tumor, der bis auf eine 
schmale Randpartie vSllig nekrotisch ist. 

Die peribronchialen, mesenterialen und retropel~tonealeiiLymphdriisen sii~d nu~- bis g~nseei- 
gro~ und ~ollkommen yon rStlichgelben Geschwulstmassen hfiiltriert. 

~[ i k r o s k o p i s c h e U n t e r s u c h u n g : Das Gescliwulstgewebe besteht aus l~tng- 
lichen, schmMen Zellstr~ngen, die in den Alveolen eines derbfaserigen Bindegewebes liegen. 
Die unregelm~t~ig geformten Zellel~ besitzen eia sp~rliches, stark basophiles, ungranuliertes Proto- 
plasma and ungemein polymorphe miiBig chromath~reiche, meist liinglichovale Zellkerne. 

In den Metastasen, besonders im Gehil~, nehmen die Zellstr~nge an Breite bedeutend zu, 
grSBere Zellinseln bildend. Das Stroma ist auch in den Metastasen sehr reichlieh. 

Das Lebergewebe zeigt aul~er hoehgradiger Verfettung der Zellen keine wesentlichen Ver- 
~tnderungen. 

F a 11 8, Josef L., 68 Jahre alt, Obstler. Klhfisehe Diagnose (Prof K o r s n y i): Hepa- 
titis, chron, hypertrophiea cum ietero, Obduktion am 30 ~arz 1897. 

AnatomiseheDiagnose: C i r r h o s i s  a n n u l a r i s  h e p a t i s  e u m  a d e n o m a t i b u s  
p e r n u m e r o s i s  d i s s e m i n a t i s  p r a e c i p u e  l o b i  s i n i s t r i .  I c t e r u s  h e p a -  
t i s  e t  u n i v e r s a l i s .  D e g e n e r a t i o  p a r e ~ c h y m a t o s a  o r g a n o r u m .  
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H y d r o p s  a s e i t e s ,  h y d r o t h o r a x ,  h y d r o p e r i c a r d i u m ,  o e d e m a  m e n i n -  
g l l I n  ~ t ~ n a s a r c ~ t .  

G a s t r o e n t e r i t i s  c h r o n i c a  p i g m e n t o s a ,  c o l i t i s  e t  p r o c t i t i s  
c h r o n i c a  P n e u m o n i a  c a t a r r h a l i s  l o b i i n f  l a t e r i s  s i n i s t r i  H a e m o r -  
r h a g i a e  d i s s e m i n a t a e  p a l m o n u m .  

Aus dem Obduktionsprotokoll: Kleine, schwaehliehe M~tnnerleiche, deren ttaut graugelblich 
verfiirbt ist. Bauchdecken m~il~ig vorgewSlbt, gespannt. In der Bauchh5hle etwa 2 1 ikterisch 
verfitrbter, klarer Flfissigkeit. 

Leber m~il~ig vergrSiiert, yon bedeutender Festigkeit. Die Oberflgche ist unregelm~l]ig 
hSckrig, indem die G 1 i s s o n sche Kapsel ~,on zahllosen stecknadelkopf- bis haselnuBgrot]en, 
hellgelblichen KnStchen hervorgewSlbt ist. Diese KnStchen stehen besonders dicht im linken 
Leberlappen, und zwar sowohl auf der Konvexitiit als auf der Basis desselben. Der Lobus S p i e g e 1 i 
ist etwa auf das Dreiiaehe "cergrSBer~, seine Oberfi/iche ist granuliert, dureh Anwesenheit der 
erw~hnten KnStchen. 

Das Lebergewebe schneider sich schwer und knirscht unter dem Messer. Auf der Sehnit~ 
flEche werden zahllose hellgelbliche oder mehr rStliche KnStchen "con Linsen- bis BohnengrSl]e 
sichtbar, die welt hervo~treten and markig welch oder gar breiig sind. Diese KnStehen, die am 
dichtesten im ]inken Lappen stehen, shld seharf umschrieben und "con einem schmalen, trans- 
parenten Bindegewebssaum umgrenzt. Die KnStchen im rechten I~appen sind meist grSl]er, bis 
nuBgroB, doch bei weitem spiirlicher, einige derselben sind braunrStlich "cerf~rbt, blutig dm'ch- 
~riinkl~. Das zwisehen den KnStchen befindliche l"estliche Lebergewebe ist olivengriin, reeht derb 
nnd -con fein granulierter Ober- und Sclmittfl~iche. Auf der Schnittfliiche treten die einzelnen 
Acini oder Azinusgruppen deutlich hervor, zwischen den sie umschlieBenden transparenten, 
tiefer ]iegenden, -eerbreiterfen Bindegewebsseptei~., die zumeist dem periportalen Bindegewebe 
entsprechem 

Viele der kleinen portalen Venen~stehen sind thrombosiert. 
r elnveitert, mit dickfliissiger, dunkelgriiner Galle gefiillt Gailenwege durchg~ingig. 

i k r o s k o p i s c h e U n t e r s u c h u n g : Das Geschwulstgewebe bietet ein ~ul~erst 
mannigfaltiges Bild dar, doch l~iBt sich dasselbe in drei Gmppen einteilen, deren Zusammenhang 
untereinander durch zah]lose Ubergangsbilder sichergestellt werden karat. 

In der grSltten Ausdehnmlg finden wfi' einen alveolSren Gewebstypus vor; die yon schmalen 
Bindegewebsseloten umgrenzten Alveolen sind angeifillt mit grol]en, protoplasmareichen Zellen, 
deren rein granulierter Zelleib recht gut ffirbbar ist Die Zellkeme sind groB, bl~schenfSrmig and 
~ul~erst polymorph. Es finden sieh neben ganzen Nestem, die aus, ziemlich gleichgrofie, kreisrunde 
Kerne besitzenden Zellen bestehen, andere Zellkeme, die die abenteuer]ichsten Forma~ionen aaf- 
weisen oder an GrSBe die Durchschnittskerne vielfach fibertreffen Riesenzellen und in den merk- 
wiirdigsten Formen vorgehende Zellteihmgen sind recht h/iufig anzutreffen, wobei aaeh der Zelleib 
bedeutende Dimensionen annehmen kann. Diese Zellen, pflasterartig angeordnet, schliel]en sieh 
zu grSfieren Nestern zusammen, teils liegen sie vereinzelt zwischen zarten Bindegewebsfasern. 
Letzteres gilt besonders fiir die riesenhaften Zellformen. 

Von Wichtigkeit ist noch das Vorkommen welter, blutgeffillter Lumina mitten in dem Ge- 
schwulstgewebe. Dieselben sind unmittelbar yon den Tumorzelten begrenzt und besitzen entweder 
keine eigene Wandung oder sie sind nur yon einer Endothelsehicht ausgekleidet. 

An andern Stellen besteht das Geschwalstparenchym ausschliel]lieh aus riesig groBen, einiger- 
maBen an Ganglienzelien erinnernden Zellen, deren teils fein gekSmtes, tells glasig homogenes 
Protoplasma oft synzytiumartig zusammenfliel~t. 

Die riesengroBen Zellkerne sind gelappt oder in amitotischer Teilung begriffen, andere Zellen 
besitzen zahllose Kerne der ~'erschiedensten GrSfie und Form. Of~ sind in diesen Riesenzellen 
zugrundegehende Kerne im Stadium der Chromatolyse oder Karyorrhexis, bei andern ist der Vor- 
gang sehon so vorgeschritten, dal~ rim" mehr eine riesig groBe Protoplasmamasse sichtlich ist, start 
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des Kernes zentral blassen Detritus enthaltend. Nur vereinzelt finden sieh zwischen solche Zell- 
ricsen eingepreSte kleine kubische Geschwulstzellcn, die dem zuerst besehriebenen Typus ent- 
sprechen. Stroma ist reichlich vorhanden, and zwar in Form ziemlich breiter, oft hyaliner Fibrillen, 
die stellenweise auch hier eiue aNeol~re Stmktur helworbringen. 

Ganz abweichend ist ~tie dritte Gesehwalstform. Es handelt sich hier um Knoten der ver- 
sclliedensten GrSIte, ~,on eigentiimlieh trabekul~rem Bau, der an Gehimwindungen erinnert. 
Manehe bestehen nut aus ganz wenigen B~lkchen und sind kaum steeknadclkopfgr0ft, andere 
entsprechen etwa BohnengrSSe. Die Knoten sind gegen das angrenzende Bindegewebe scharf 
umschrieben und wachsen nieht in dasselbe hinein. Die Tumorzellbalken, welehe toils sehmal, 
nut 4 bis 5 Zellen breit sind, toils aber auch vielfach breiter sein kS~men, sind voneinander durch 
schmale, langliche, spaltfSrmige odor auch lmregelm~$ig e~eiterte Lumina getrennt. Diese ditreh 
ihren Blutgehalt als Gef~Be eharakterisierten Spalten sind ~tul~erst diinnwandig, d.h. die Lumin~ 
sind yon den Geschwulstzellen nut durch e i n e Lage Endothelien, hSchstens noeh dutch eine 
auBerst feine Bindegewebsschieht getrennt. Von diesen GefiiBchen abgesehen, die die Geschwulst- 
balken voneinander separieren, besitzen diese Knoten fast gar kefil Stroma. Ganz vereinzelt finden 
sieh B~lkchen, die voneinander nicht dutch ein Gef~l~lumen, sondern durch ein feines Bindegewebs- 
streifchen getrennt sind, und mleh hier ist es fraglich, ob es sich dabei t,ieht um ein komprimiertes 
Gef~l]chen handelt. Sehliel]lich findea sieh aaeh Stellen, wo die stark verbreiterten Zellb~lken 
zu grSSeren soliden Tumorl~loten angewaehsen sind, d~ren Randpartien moist aber noch das 
besehriebene trabekul/ire Aussehen besitzen. 

Das Gesehwulstparenehym besteht aus kubisehen odor polygonalen Zellen, die ganz auf- 
fallend an Leberzellen elinnern. ]hr gut gef~rbtes Protopl~sma isr, ganz wie das der Leberzellen 
granuliert, als Unterschied kann hSehstens bei v a n G i e s o n - Farbung Bin leichtes Hervor- 
treten des tt~matoxylinfarbentones, d.h. eine mehr bl~iuliche Farbung des Zelleibes gelten. Die 
Zellgrenzen treten etwas sch~rfer horror als im normalen Lebergewebe. Die Zellkeme verhalten 
sich versehieden: in einzelne~ B~ilkchen finden sich runde odor ovule, ganz an Leberzellkeme er- 
~nnernde Keme, w~thrend anstoltende Zellen wieder recht poiymorphe sowie in ~typisehen Mitosen 
befindliche Keme aufweisen. Ebenso finden sich aueh vereinzelt jene riesengroSen Zellkeme, 
ohne aber dal~ diesen ein wesentlich hypertrophiseher Zelleib entspreehen wiirde. Einige derselben 
besitzen gelappte Kerne odor aber zahlreiche, rosettenfSrmig zusammenh~ngende kleine Keme. 

Den Zusammenhang dieser drei Typen erkl~tren uns, wie erw~hnt, die zahh-eichen fd~bergangs- 
bilder, wie wir sie am deutliehsten z. B. in einem etwa bohnengrol]en, subkapsul~r gelagerten 
Tumorklloten sehen kSnnen. ]n diesem Knoten finder sich an dem der G 1 i s s o n sehen Kapsel 
zugekehrten Pole ein trabeku]~res Gesehwulstgewebe, dessen Parenehym ~hn]ieh dem zuletzt 
besehriebenen, nur durch endothelbekleidete Sp~lten odor ganz zarte Fibrillen durehsetzt wird. 
Die Gesehwulstzellb~lkchen, immer kiirzer und plumper werdend, bflden sieh zu einem Gewebe 
urn, welches dutch das an h[asse zunehmende Strom~ in den als ersten Typus besehriebenen alveo- 
l~ren Bau iiberitihrt wird. Dabei nimmt die Atypie der Zellformen sowie der Polymorphismus 
der Zellkerne ganz ungemein zu, bis wir schlieBlich iene riesenhaften Zetlen mit synzytienartig 
zusammenhgngendem Plasma und abenteuerliehsten Kernformationen vor uns sehen. Diese Ge- 
bilde stellen die Randzone des Gesehwulstknotens gegen das Leberparenehym dar und dringen 
auch zwisehen die Leberzellbalken in die Kapillaren Bin. 

Neben solehen Knoten wie der eben beschriebene, in dem a11e drei Geschwulsttypen neben- 
einander vorkommen, finden sich, besonders in den grSl~eren Knoten, die verschiedendichsten 
tJberg~nge, so dull es gesiehert scheint, dull wit hier eine einheit]iehe Gesehwulst vor nns haben. 
Es wird dies, namentlieh in bezug auf die Frage, ob die Lebergewebe ~hnliehem trabekul~ren Tumor- 
knoten ebenfalls yon malignem Charakter sind, aueh dadureh erh~rtet, dal] sieh attch in dem die 
trabekui~ren KnStchen umgebenden Bindegewebe einzelne Blutgefal~chen finden, in deren Lumen 
einzelne odor in Gmppen befindliehe leberzell~hnliehe Tumorzellen vorhanden sind, 
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Das Verhalten der Geschwulstknoten zum Lebergewebe ist ein versehiedenes. Die alveolgr 
gebauten oder riesenzelligen Knoten, die den im reehten Leberlappen befindliehen spi~rtieheren 
grSBeren, braunriithehen Knoten entspreehen, stol3en aueh mikroskopiseh direkt an das Leber- 
parenehym an, welches an der Grenze aus konzentriseh abgeplatteten Zellb~tlkchen besteh~, zwisehen 
welehe die Tumorzellen einwuehern. Das Lebergewebe selbst ist hier wenig ~er~tndert, yon der 
besehr~inkten Druekatrophie sowie fettigen Infiltration abgesehen. Nur das periportale Binde- 
gewebe ist bedeutend vermehrt und sender Fibrillen zwisehen die Leberliippehen. 

]m linken Leberlappen sowie in dem S p i e g e 1 sehen Lappen finden sieh die trabekul~r 
gebauten Knoten, die rfilgsum yon derbem, fibrSsem Bindegewebe umgeben sind, wlihrend unver- 
iindertes Lebergewebe fast vollkommen fehlt. Nur ganz vereinzelt finden sieh vom Bindegewebe 
umklammerte atrophisehe und stark pigmentierte Leberzellb~tlkehen oder aus solehen bestehende 
kleine Zellinselehen. Das derbfaserige Bindegewebe selbst ist ausgezeiehnet dureh stellenweise 
bedeutenden Rundzellengehalf sowie dureh Anwesenheit ungemein zahlreieher gewueherter G allen- 
gi~nge. Neben weiten, mit hohem, regelmiigigem Zylinderepithel ausgekleide~en Ausfiihmngs- 
g~ngen finden sieh hauptsiiehlieh Zellsehl~tuehe, die aus kubischen oder mehr litngliehen Zellen 
bestehen, mit ganz blassem Protoplasma und sehr ehromatinreiehem rm~den oder st~tbehenfSrmigen 
Kern und die ein kaum punktfSrmiges Innere umgrenzen. Die im Liingssehnitt getroffenen Zell- 
sehl~uche zweigen manehmal seitlieh ab. Besonders reiehlieh finden sieh diese Gebilde im Um- 
kreise des erwahnten zugrunde gehenden Lebergewebsiiberreste. 

SehlieBlieh finden sieh in dem Bindegewebe noeh versehieden grol~e amorph-ki~sige Herde, 
die nur als nekrotisehe Gesehwulstknoten zu deuten sind. 

Demnach  li~gt sich der mikroskopische Befund folgendermagen zusammen-  

fassen: I m  l inken Leber lappen  ist  das zirrhotisehe Lebergewebe fast  vo l lkommen 

subsd tu ie r t  dureh ein Lebergewebe ungemein gleiehendes Gesehwulstgewebe. Die  

Maligniti~t dieser Geschwulst  beweist  vor  allem das Einwuehern  in die 

benaehbar ten  Gefi~l~e sowie das Auf t re ten  groger,  metas ta t i seher  Gesehwulst-  

knoten  im welt  weniger zirrhotisehen reehten Leberlappen.  Die morphologisehe 

Versehiedenheit  der metas ta t i sehen  Knoten  ist  so grog, dab der genetisehe Zu-  

sammenhang  nur  dureh unmi t t e lba r  zu beobaehtende  [~bergi~nge siehergestel l t  

werden kann.  

F a l l  9. K. J., 75 Jahre alt. Klinische Diagnose (Prim. S z ~ k a e s ) :  Mofibunda. 0b- 
duktion am 21. April 1898. 

AnatomiseheDiagnose: C a r c i n o m a  n o d u l g r e  p r i m a r i u I n  h e p a t i s .  E n d o -  
a r t e r i i t i s  e h r o n i e a  d e f o r m a n s .  T h r o m b o s i s  m a r a n t i c a  v e n a r u m  
i l i a e a r u m .  E m b o l i a  a. p u l m o n a l i s  d e x t r a e .  C h o l e l i t h i a s i s .  

Aus dem Obduktionsprotokolh St.ark abgemagerte weibtiehe Leiehe mit verbreiteten Leiehen- 
fleeken. Hirnh~tute und tIirn blaB, Gyri versehm~lert. 

tIerz klein, kon~rahiert, Herzfleiseh yon br~iunlieher Farbe. Lungen kollabiert, blaB, doeh 
fiberall lufthaltig, hn Hauptstamm der reehten Pulmonalarterie ein 3 em langer Embotus. 

Nilz vergrSBert, yon derber Konsistenz; die Kapsel verdiekt, h~ngt am oberen Pole mit dem 
~[agenfundus some mit dem Zwerehfell dureh weiBliehes, derbes Narbengewebe lest zusammen. 
Leber etwas vergrSgert, mit abgerundegen R~indern; die Capsula @ 1 i s s o n i i  ist stellenweise 
verdiekt, weiNieh, undurehsiehtig. Das Leberparenehym ist blaB, die azinSse Zeiehnung ist reehg 
deutlieh. In beiden Lebeflappen finden sieh einige (etw~ 8 his 10) etw~ nuggroBe Knoten, die auf 
des ObeNi~ehe als flaehe H6eker promfifieren. Auf der Schnittflgehe treten die grauweigen, stellen- 
weise rosafarbenen Kno%n deutlieh hervor, ihre Sehnittfliiehe ist kSrnig, ihre Konsistenz ist eine 
feste. 
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In der Gallenblase 18 kleine, iacettierte Gallensteine. Gallenblasenschlsimhaut blair, ebenso 
auch die Schleimhaut der D~rme. Pankreas atrophisch. Nieren mittelgrol], an~misch, tIarnblase 
klein, kontrahiert. Endometrium leicht verdickt, samtartig und blutigrot imbibiert. Ovarien 
atrophisch. 

Beide Vv. iliacae communes und externae sowie die Vv. hypogastricae sind thrombiert. 
i k r o s k o p i s c h e  B e s c h r e i b u n g :  Das Tumorgewebe ist yon ausgesprochen 

trabskul~rem Bau. Die massiven B~lkchen sind tells dureh zarte Bindegewebsfibrillen, tells 
durch feine Spalten begrenzt, dercn Endothelzellenausklcidungsie als Kapillaren kennzeichnet. 
Das Fetflen trennender Gef~il]shen oder sonstigen Stromas l~fit das Gesehwulstparenchym aber aueh 
auf grSl]eren Strecken zusammenflieiten, so dab groSe, massive Zellkomplexe entstehen. Welter 
sehen wir im Geschwulstgewebe zahlreiche Driisenlumina, die alle mit tells kSrnigem Detritus, tefls 
homogenen Massen ausgefiillt sind und au~ deren Beschreibung wir noch zuriickkommen. 

Im allgemeinen besteht das Tumorgewebe aus kubischen oder polygonalen Zellen, yon denen 
grSSere und kleinere nebeneinandcr vorkommen. Der Zellcib f~rbt sich ziemlich gut und nimmt 
einigermaBen die basischen Farbstoffe auf; das Protoplasma ist fein granuliert. Die Zellkerne 
sind sehr chromatinreich, fund, oval oder st~bchenartig, im allgemeinen nicht sehr polymorph. 
Stellenweise finden sich abet auch abnorm gro$e and verschiedentlichst gsformte Keme, wahre 
Riesenkerne sowie Zellen, die mehrere grol~e Kerne enthalten. 

In andem massiven, nicht trabekul~r gebauten Knoten finden sich sehr kleine Zellen, die 
an jene Leberzellen erhmern, wie sie bei hyperplastischer Zellvermehrung,r B. bei Leberregenera- 
tion, oft genug zu sehen sind. Die ~Jbereinstimmung der Zellform, der F~rbbarkeit and der Granu- 
lierung des Protoplasmas sowie der Zellkerne ist vollkommen zu nennen. Dat] wir es bier aber 
nicht rait einem andern deschwulstgcwebe oder mit hyperplastischem Leberparenchym zu tu n haben, 
beweisen die unmittelbaren breiten l~berg~nge in das vorhin beschriebene Geschwulstparsnchym, 
die stufenweise VergrSl]erung der Zellen und haupts~chlich die F~rbungsverschiedenheit des Proto- 
plasmas. 

Einzelne Knoten yon trabekul~rem Aufbau sind ebenfalls aus Leberzellen gleichenden Ele- 
menten gebildet, nur sind es bier grol~e, protoplasmatische Zellen, /~hnlich jsnen grol~en, hyper- 
trophischen Leberzellen, wie sie verschiedentlich gefunden werden mid deren runder, bl~schen- 
fSrmiger Kern nur m~l]ig chromatinreich ist. Recht z~hlreich sind nun hier jene riesig groBen 
Zellkerne sowie auch wirkliche, vielkernige Riesenzellen vorhanden. ]n den kleinzelligen, medul 
l~ren und den grol]zelligen, trabekuliiren Tumorformationen sind als gemeinsame Momen~e die 
fibereinstimmende Fiirbung und Granulierung dcsZellprotoplasmas sowie die polygonale, ]eberzellen- 
~hnlishe Zellform zu betonen. 

Lumenartige Bildungen, die in s~tmtlichen Knoten sogar sehr zahlreich vorkommsn, sind 
fast gleichm~l]ig in den Knoten der verschiedenen Typen zu sehen, sp/irlicher nur in den klein- 
zelligen, nicht trabekul~ren Knoten, und vereinheitlichen damit wesentlich das Bild. Die Lamina 
sind yon ganz verschiedener GrSl]e und Gestalt; ncben bedeutend grol~en sine[ andere zu sehen, 
die hSchstens der Ausdehnung yon 2 his 3 Zellen entspreehsn. Die Form betreffend sind nsben 
der vorwisgenden rundlichen und ovalen auch ganz unregelm~Bige Bildungen anzutreffen. 

Die Zellsn, welche die Lumina begrenzen, sind manchmal nieht geordnet, msistens aber 
bilden sis um dieselben regelm~f~ige Reihen mit pallisadenfSrmig gerichteten Kemen, wslche 
gegen das Lumen zu oft einen recht brei~en Protoplasmasaum freilassen. Die Zellen nehmen 
hierbei oft Ziegelform an, hohes Zylinderepithel aber ist niemals zu sehen. 

In einem Punkte gleichen sich s~mtliche Lumina: alle sind geftillt, keines is~ leer. Der Inhalt 
ist entweder ganz homogen, leicht gslblicher Farbe oder ist kriimelig-schollig, oder wiederum 
handelt es sich um deutlishe, zellenm~l]ig geformte, nur ganz blasse Gebilde, die sich von den 
sie umgebenden Zellen allein durch mangelnde FKrbbarkeit unterscheiden. Gef~irbte Kerntrfimmer 
And sowohl in lstzteren oft sichtbar als in den mit homogenen Massen gefiillten Lumina, deren 
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InhMt iibrigens manchmM ganz deutlich durch Zusammenflieflen runder, homogener Kuge]n 
oder $chollen entsteht. 

Die Gesehwulstknoten~ namentlieh die grSl~eren, sind in zellreiehes, derbfaseriges Binde- 
gewebe eingebettet; kleinere Knoten sind auch frei im Leberparenchym anzutreffen, yon dem sie 
sich aber seharf abgrenzen, meist sogar dutch eine schmale Bindegewebskapsel. In dem Binde- 

Fig. 1. Vergr. Zeiss, Obj. E, Okul. 3. a kompaktes Krebsnest, b Krebsnest mit gallenhMtiger 
SpMtbildung, c t(rebsnester mit Lumen. Enthiilt gallige Tropfen und Detritus, d groges 

Lumen, mit Detritus geftillt. (Fall 9.) 

gewebe selbst sind zahlreiche Meine, runde oder liingliehe, massive Geschwulstzellhaufen, allem 
Anschein nach in Blutgef~iBchen sitzend. 

Das zwischen Geschwulstknoten eingeengte Lebergewebe ist oft in grSl~erer Ausdehnung 
nekrotisch. An nicht nekro~ischen, wohlgef/~rbten Gebieten fgllt neben einer deutlichen Ver- 
mehmng des interazinSsen Bindegewebes der ganz seltsam groJ3e Polymorphismus der LeberzelI- 
keme auf: neben kleinen, ]ymphozytenfSrmigen Kernen SiIld grol3e, bliischenfSrmige, blasse Kerne 
mit dunklem Nukleohs und ebenso grol3e, ungemein chromatinreiche ExempIare zu sehen. 

Gewucherte Gallenggnge in dem peripor~alen oder interazinSsen Bindegewebe konnten 
nicht gesehen werden. 
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F a 11 10. R6sa F., 32 Jahre alt, Dienstbote. Klinische Diagnose (Prof. R 6 c z e y): 
Echinococcus hepatis. Anaemia. Obduktion am 24. April 1899. 

AnatomischeDiagnose: C a r c i n o m a  m e d u l l a r e  p r i m a r i u m  h e p a t i s  l o b i  
s i n i s t r i ,  p a r t i t a  l o b i  d e x t r i .  M e t a s t a s e s  l y m p h o g l a n d u l a r u m  p e r i -  
p o r t a l i u m .  A t e l e k t a s i a  l o b o r u m i n f ,  p u l m o n u m .  E m p h y s e m a  l o b o r .  
s u p .  P l e u r i ~ i s  c h r o n ,  a d h a e s i v a  b i l a t e r a l i s .  E m o l l i t i o  p u l p o s a  
l i e n i s .  A n a e m i a  u n i v e r s a l i s .  

Aus dem Obduktionsprotokoll: Die mittelgrofte weibliehe Leiehe ist nut m~l]ig abgemagert. 
t taut und sichtbare Schleimh~ute auffallend bla6. Bauchdecken straff gespannt. 

Leber auf etwa das doppelte vergr56ert. ]hre Ma6e sind: 29 x 21 x 14 cm. W~hrend der 
rechte Lappen zum grSiitea Tell yon normalem, nut autfallend blassem, an~imisehem Lebergewebe 
gebi]det ist, wird der ganze linke Lappen und die angrenzenden Bezirke des reehten Lappens 
yon einem einzigen mfichtigen Tumor eingenommen, auf dessert Oberfl~che die G 1 i s s o n sche 
Kapsel, straff gespannt, g]att hinwegzieht. 

Bei Betasten des Tumors vermeint man Fluktuation zu spiisen. Die Oberfl~iche ist meist 
dunl~e]briiunlichrot, mit Blutungen sowie blassen, hellgelben oder weifilichen Fleckchen gesprenke]t. 
Die G 1 i s s o n sche Kapsel durehbricht der Tumor niemals, so daft die Oberfl~che, gebildet yon 
der straff gespannten Kapsel, glatt und gl~nzend ist. 

Auf der unteren Fl~che des linken Lappens wSlbt sich der Tumor maehtig vor und ist daselbst 
auch mit der Magenwand verlStet. Am reehten Rande der Geschwulst finden sich mehrere etwa 
erbsengroBe, subkapsul~r gelegene KnStchen von gelblichwei~er Farbe. 

Yon der Schnittfl~iche des Tumors qufllt eine weiche, an b]utreiehes Kindergehirn erinnernde 
Masse hervor, deren Farbe hellgraurStlich ist. Die peripherischsten Gebiete des Tumors sind 
mehr yon graugelber Farbe und etwas grSt~erer Festigkeit. 

Die Ga]lenblase o. B., Gallenwege frei, durchg~ngig. Die periportalen Lymphdrfisen sind 
vergrS~ert und yon breiig-weiehem Geschwulstgewebe eingenommen. 

M i k r o s k o p i s e h e B e s c h r e i b u n g : ])as Geschwulstgewebe hat haupts~tehlich zwei Typen. 
Erstens finden sich Knoten, die aus zarten B~ilkehen zusarnmengesetzt sind und ihre trabekul~re 
Struktur feinen Gef~ftspalten verdanken, deren ganze Wandung zumeist nur aus Endothelzellen 
besteht. 1Neben diesem fiberaus typisehen Bilde finden sieh andere Stellen, we die Zellbalken 
nicht dutch Lumina, sondenl nut durch etliche spindelige Zel]en oder wenige zarte Bindegewebs- 
fasern getrennt scheinen. Die Tumorzellen sind klein, unscharf begrenzt, das Zellprotoplasma 
~hnelt in Fhrbbarkeit und Granulierung dm'chaus den Leberzellen. Die Zellkerne sind klein, 
meist rnnd, kaum polymorph und sehr ehromatinreieh. 

Der zweite Typus weist plumpe, an Gehirnwindungen mahnende breite Zellbalken auf, die 
yon welt klaffenden, blutgefiillten, endothelbekleideten Gef~l~riiumen getrennt werden. ~qeben 
kih-zeren Bii]kchen und im QuerschnitL getroffenen Balken, die inself5rmig isolierte Zellnester 
vorstellen, finden sich ausgedehnt konfluierende Zellherde. Die einzelnen Zellen sind meist, doch 
nicht fiberall, scharf umschrieben, das Protoplasma fiirbt sich intensiv, doch im se]ben Tone wie 
die Leberzellen und weist aueh deren Granulierung auf. 

Die Zellkerne sind ~uSerst polymoq3h, teils sind sie klein, fund oder oval and sehr chromatin- 
arm, teils sind es groSe, bliischenfSrmige Gebilde mit dunkel gef/irbtem zentralcn Nukleolus, teils 
sind es sehr grofte, ganz unregehniiftig geformte, chromatinreiehe Gebilde. Atypische Mitosen, 
multipel gelappte, sieh amitotisch teilende Kerne sowie besonders Myeloplaques gleichende Riesen- 
zellen shld ungemein zahlreich vorhanden. 

~berg~inge zwischen den zweierlei Geschwulstformen kommen mitanter in e i n e m Knoten 
,:or, doeh ist ffir gewShnlich dies nicht der Fall. In beiden Typen kommen gleiehm~ffig sp:~trlich 
kreisrunde, meist etwas homogenen, ge]bliehen Inhalt besitzende kleine Lumina vet. 

Die Geschwulstknoten sind entweder von ziemlich derhem, zellarmem Bindegewebe Binge- 
kapselt oder stehen mit dem an diesen Stellen verdrangten Leberparenchym in Beriihrung. Dabei 
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kommt es wiederholt zur sekund~ren Ve~'aehsung yon Geschwulstzeilbalken und Leberzellbalken. 
W~hrend die Grenze der zweierlei Zellen in~olge des ~'ollkommenen Ubereinstimmens des Zell- 
protoplasmas nicht feststel]bar ist, ermSglicht das Verhalten der bier typisehen kleinen kreisrunden 
Leberzellkeme die Differenzierung. 

Neben den grSl]eren Tumorknoten sind zahlreiehe kleinere Zellnester im Bindegewebe oder 
Leberparenchym verstreut. Diese liegen teilweise offenkundig in grSl~eren, erweiterten Blut- 
gef~fien, un~I zwar ausseh]ie~lieh als kompakte, groin- und polymorphzellige Nester. Im Bfilde- 
gewebe finden sich schlauehfSrmig angeordnete Zellstr~nge, oft mit deutliehem Lumen, deren 
Zellen durehaus den Tumorzellen entspreehen oder aber sich yon diesen etwas dutch den kleineren 
und mehr basophilen Zelleib unterseheiden. Aus fihnliehen Zellen gebildete massive oder trabeku- 
tSre Geschwu]stnester sowie der ganz deutliche Zusammenhang der verschiedenen Formationen 
gestatten die Identifiziemng. 

Auch im Lebergewebe finden sieh Geschwulstelemente verstreut, und zwar huupts~chlieh 
in der Nachbarsehaft grSl~erer Tumoren, die meistens ganz deutlieh als aus Kapillarembolien ent- 
standene Wueherunge n zu deuten sind, wobei ein vielfaches Verwachsen der trabekul~r gebauten 
Tumorzellen mit den Leberzellbalken zu beobaehten ist. 

Sehwer zu deuten sind jene Stellen, wo z. B. ein schmaler Rest yon Lebersubstanz yon zwei 
Seiten zwischen die vorhin beschriebenen Wuehemngen eingeengt und, mit diesen vielfach ver- 
bunden, deutliehe Wueherungserseheinungen seiner Zellen erkennen l~13t. Die B~ilkehen sind 
stellenweise verbreitert, bestehen aus 3 bis 4 Zellreihen, und die Zahl der kleinen, im fibrigen dureh- 
aus typisehen Zellkerne ist deutlieh vermehrt. Obzwar solche hyperplastisehe Veriindemngen 
des Lebergewebes aueh anderswo vorkommen, so ist ihr Hervortreten an den fmgliehen Stellen 
in Beziehung zu der benaehbarten Gesehwulstzellwuchemng ein ganz auffallendes. 

Im Lebergewebe selbst findet sieh eine wenn .zwar nieht fiberall g]eieh starke Wueherung 
des periportalen Bindegewebes, wodurch kleinere und grSfiere L~ppehen abgetrennt werden. Das 
derbfaserige Bindegewebe enthiilt ziemlieh zahlreiehe, gewueherte Galleng~nge, aus kleinen, blassen, 
rund- und dunkelkemigen Zellen bestehend. Die aus ihrem Verband dutch besonders massiges 
Bindegewebe gelSsten Leberzellinseln sind manchmal bedeutend ver~indert. Vor allem mul3 eine 
grSl3ere, ovate Zellinsel erw~hnt werden, in deren ~i t te  wit auffallend grol~e, wie hydropisch 
gequollene Zellen finden, deren Protoplasma sich etwas blasser f~rbt, die Keme tells typischen 
Leberzellkemen gleichen, tells aber bedeutend vergrS~erte, b]~sehenfSrmige, polymorphe Gebilde 
darstellen. Vereinzelt finden sieh auch auffallend chromatinreiche grol]e Keme sowie auch ~-iel- 
kemige, riesenzellenartige Gebilde. Die Struktur des Leberzellinselchens ist trotz der bedeutenden 
Atypie der Zellen wenig ver~ndert; es ist, dureh einzelne Kapillaren, die B~ilkchenstruktur erhalten, 
wobei abet die Plumpheit und UnfSrmigkeit der verbreiterten B~lkchen deutlieh auff~llt. Der 
Ubergang der zentralen, am meisten ver~nderten Zellen zu der g a n z n o r m a 1 e n Leberzellen 
entsprechenden Peripherie ist ein sukzessiver, so dal~ eine seha1:~e Grenze nieht gezogen werden 
kann. Die gallige, gelbliehe Pigmentierung der peripherisehen Leberzellen verliert sieh dabei 
gegen das Zentmm zu mehr und mehr, doch sind aueh noch so]ehe Ze]len pigmentiert, die ihrer 
Ver~nderung naeh sehon den Geschwulstzellen gleichen. 

Andere im Bindegewebe eingebettete kleinere Leberl~ppchen sind deutlieh atrophiseh. Die 
Leberzellbalken sind auffallend versehm~lert, die Zellen und Zellkeme klein und ziemlieh intensiv 
gef~rbt. ]m Umkreise dieser Inseln finden sieh nun besonders zahlreich, an gewucherte Gallen- 

�9 kapillaren ednnernd kleine, ver~stelnde B~lkehen oder Zellschl~iuche, oft auch Lumina enthaltend~ 
die anseheinend mit den Leberzellen in Verbindung stehen. Diese Wuchemng ist bei zunehmendem 
Sehwunde des Lebergewebes stellenweise so bedeutend, dal~ oft ganz aus solchen Gebilden beste- 
hende L~ippchen entstehen, in welchen mlr ganz vereinzelt mehr Leberzellba]ken zu finden sind. 

F a 11 11. K. I., 39 Jahre alt, Hausiererin. Klinische Diagnose (Prim. B a r b s s): Carci- 
noma primarium hepatis seu pancreatis propagans ad hepar. Obduktion am 27. Juh 1900. 
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Anatomisehe Diagnose: C a r c i n o m a  s o l i d u m  l o b i  d e x t r i  h e p a t i s  p r i -  
m a r i u m  c u r e  m e t a s t a s i b u s  p e r n u m e r o s i s  a d  h e p a r .  C i r r h o s i s  a n -  
n u l a r i s .  T u m o r  l i e n i s  e h r o n i c u s .  H y d r o p s  a s c i t e s .  C y a n o s i s  o r g a -  
n o r u m  o m n i u m .  

~Iittelgrol~e weibliche, stark abgemagerte Leiche. Brustkorb gewSlbt, ]~auchdecken straff 
gespannt und vorgedr~ngt. Die t taut der unteren Extremit~ten teigig, 5dematSs. 

Im Abdomen etwa 1 1 rSflieher, transparenter Fliissigkeit. Zwerchfellstand rechts oberer 
Rand der 5., links mlterer Rand der 5. Rippe. 

Lungen m~Big geblaht, fiberall lufthattig. Die beiden BlOtter der Pleura sind miteinander 
fl~chenhaft verwachsen. 

tterzfleisch und Endokard sowie die Herzklappen otme Ver~nderungen. 
Die Leber ist mit dem Zwerchfell unlSslieh verwachsen; sie reicht mit dem reehten Lappen 

bis zur Darmbeinschaufe], in der Mitte]]inie el~eicht sie den Nabel, und der linke Lappen reicht 
aueh bis zu dieser Entfernung. Das Gewieht der Leber ist 5500 g. Die Malte des rechten Lappens 
sind: 25•215 era, die des linken Lappens betragen: 20•215 era. 

Die Oberfl~ehe der Leber ist uneben, rein granuliert und yon gmugriinlicher Farbe, yon welcher 
sich weiBliche, derbe Knoten deutlich abheben. Die in groi]er Zahl verstreuten Geschwulstknoteu 
fliel~en im rechten Lappen zu einem grol~en, kompakten Tumor zusammen, auf dessen Sehnitt- 
fl~che nirgends Lebersubstanzreste zu erkennen sind. Auf der Schnittfl~che des ganzen Organs 
ist iiberhaupt kaum etwas graugriin]ieh verf~rbtes, gallig imbibiertes Lebergewebe siehtbar, es 
besteht im Gegenteil aus derben, narbigen Bindegewebsziigen, die Geschwulstinseln voneinander 
trennen. Das Geschwulstparenehym ist nur kleinenteils yon weit]licher Farbe und transparenter 
Besehaffenheit, meist sind die Knoten sehon undurchsiehtig, nekrotisch. Jiingeres, transparentes, 
lebendes Tumorgewebe finder sich nur in den Randpartien der Leber. Gallenwege durchg~ngig. 
Gallenblase yon gehSriger Beschaffenheit. 

Die Milz ist bedeutend vergrSl~ert. ]hre Mai]e: 30•215  era. Die Milzkapsel ist faltig, 
das Organ selbst schlaff und yon geringer Konsistenz. Vonder  himbeerroten Schnittfl~iche mit 
deutlicher tmbekul~rer Zeiehnung ist die Pulpa unschwer abstreifbar. 

Magen- und Darmschleimhaut stark gerStet, mi~ erweiterten Venen, an der Obelffl~ehe stark 
mit z~hem Schleim bedeckt. 

Nieren mittelgrol], yon erhShter Konsistenz und dunkeh'oter Farbe. Zeiehnung der Setmitt- 
flache deutlieh. 

M i k r o s k o p i s c h e U n t e r s u c h u n g : Dem makroskopisehen Bilde entsprechend besteht 
die Leber haupts~chlich aus narbigem, zellarmem Bindegewebe, in welches zum grS~ten Tell nekro- 
tisehe Geschwulstinseln eingelagert sind. Aus dem wenigen fiberlebenden Gewebe lassen sich vet  
allem solehe Knoten sondern, die aus zumeist soliden, pflasterartig geordneten Zellmassen bestehen, 
deren einzeine Zellen kubisch oder polygonal und ungemein scharf umschrieben sind. Der sich 
blal~ f~rbende, nicht granulierte Zelleib ist etwa Yon der mitfleren GrS[~e einer Leberzelle, en~h~lt 
Vakuolen, die abet nicht wie Fett, sendem eher wie hydropisch gequollenes Protoplasma aus- 
sehen, indem sie in geringem Mal~e noch gef~rbt werden. Die Zellkerne sind ziemlieh groin, wenig 
polymorph, yon runder, ovaler Gestalt; sehr bla~ oder miil~ig ehromatinreieh. Das Stroma der 
Geschwulst ist sp~rlieh, und zwar meistens nur dutch zarte Gef~l]ehen gebildet. Dagegen findeu 
sieh in verh~ltnism~t~ig groi~er Zahl spaltfSrmige oder welt klaffende und bluthaltige Lumina, 
deren Wandung nur aus einer Endothelreihe besteht, der die Tumorzellen unmittelbar aufliegen. 
Stellenweise erscheint die Endothelwand durchbroehen und das Geschwulstparench)~n reicht frei 
hinein in das Lumen. 

Dutch diese teilweise dilatierten Gef~l]e gewinnt der Tumor einen mitunter trabekul~ren Bau. 
~n dem umgebenden Bindegewebe finden sich auch ganz kleine Tumorzellnester und Str~inge, 

deren Ze]len mit den beschriebenen ganz iibereinstimmen. Jene zahlreiehen kreisrunden oder 
ovalen, soliden Zellnester, die offenbar in stark erweiterten Venenlumina sitzen, bestehen aus 
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abweiehend geformten Zellen. Sie sind kleiner, mit stark basophilem Frotoplasma und kleinem, 
lymphozytenf5rmigem, ehromatinreiehem Kern. Ei~dge dieser Geschwulstthromben sind kanali- 
siert. Aus ~hnlichen Zellen setzen sieh nun aueh einige grgBere Knoten zusammen, die auf den 
ersten Bliek vollkommen jenen gleichen, welehe bei Fall 8 besehrieben wurden. Ihr Aufbau ist 
n~mlieh ausgesproehen trabekul/~r: es weehsein ktirzere und l~ngere miteinander zusammenh/ingende 
B~lkchen ab, stellenweise himgymsartig gewunden, oder sieh zu breiteren Zellgebieten ausdehnend. 
Bedeutend ist der Unterselfied bei Betraehtung des Stromas: die Geschwulstzellbalkehen werden 
n~mlieh nieht dutch Kapillaren oder dureh doppelte, lumenlose Endothelzellreihen getrennt, 
sondern durch stellenweise ganz bedeutende Bindegewebssehiehten, in denen wohl hie und da 
anehe in  yon Bindegewebe umgebenes Gef/t~chen vorkommt. 

Elav~hnt sei noch das wenn aueh sp~rfiehe Vorkommen drtisenartiger Lumenbfldungen. 
Es sind dies entweder rundliehe Zel]gmppen, in deren Mitre ein kleines, rundes oder spaltfSrmiges 
Lumen sichtbar ist, oder aber es handelt sieh um schlauehfSrmige, doppelte Zellreihen, die den 
L~ingssehnitt eines solchen Lumens erkennen lassen. Diese Lumina sind zumeist leer, einzelne 
besitzen einen geringeu homogenen, leieht gelblichen Inhalt. Bemerkenswert ist, dab diese Ge- 
bride haupts~chlieh in den peripherischsten Teilen der Gesehwulstknote~ zu finden sind, munch- 
real sogar dureh einige Bindegewebsfibrillen abgesondert erseheinen. Die Form der Ze]len l~il3~ 
ihre Bedeutung als zum Geschwulstparenehym geh5rig siehergestellt seheinen. 

Lebergewebe ist nur in ganz geringer Menge vorhanden, und aueh dieses ist teilweise sehr 
sehleeht f~rbbar. Die aus unver~nderten Leberzellen bestehendeu Inse]n zeigen zumeis~ eine 
bedentende ikterisehe Pigmentierung. 

In dam die Inselehen trennenden, ungeheuer massigen Bindegewebe iinden sieh rim" sp~rlieh 
Gallenkapillaren entsprechende lnaze Zellbgikehen. 

F a 11 12. H. ~Iatthias. Klinische Diagnose (Prim. A n g y ~ n ) :  C i r r h o s i s h e p a t i s. 
Obduktion am 4. September 1900. 

AnatomiseheDiagnose: C a r c i n o m a  m e d u l l a r e  p r i m a r i u m  m a g n i t u d i -  
h i e  e a p i t i s  i n / a n t i s  l o b i  d e x t r i  h e p a t i s  c u r e  m e t a s t a s i b u s  a d  
l o b u m  s i n i s t r u m .  P e n e t r a t i o  e a r e i n o m a { i s  ad  v e n a m  p o r t a e  e t  
t h r o m b o s i s  e j u s d e m .  ~ I e t a s t a s e s  l y m p h o g l a n d u l a r u m  p e r i p o r ~ a -  
l i u m .  H y d r o p s  a s e i t e s ,  a n a s a r e a .  E n d o e a r d i t i s  c h r o n .  * i b r o s a  e t  
s u b s e q u e n s  i n s u f f i e i e n t i a  v a l v .  s e m i l u n a r i u m  a o r t a e .  H y p e r t r o -  
p h i a  e t  d i l a t a t i o  v e n t r i e u l i  e o r d i s  s i n i s t r i .  C y a n o s i s  n n i v e r s a l i s .  
B r o n e h i e k t a s i a .  E n d a r t e r i i t i s  c h r o n i e a  d e f o r m a u s  m a j o r i s  g r a d u s .  

Aus dem Obduktionsprotokoll: ){ittelgroBe, stark abgemagerte mgnnliehe Leiehe. Haut 
blaB, leieht faltbar; an den unteren Extremitgten 5dematSs. Penis und Skrotum stark 5dematSs 
geschwollen, in letzterem reehts eine mamwsfaustgroBe, fluktuierende knsehwellung, aus der naeh 
ErSffnung sieh klare, gelbe Fliissigkeit entleert. 

In der BauehhShle 7 1 klarer, gelber Fltissigkeit. Leber auifallend stark vergrSBert, yon 
graubrgunlieher Farbe. Die Oberflgehe des reehten Lappens zeigt, null- bis apfelgrol3e Erhaben- 
heiten, die gelblieh durehseheinen. Auf der Sehnittfl~ehe findet sieh eine kindskopfgroBe, markige, 
gelbliehwei6e Gesehwulst, welehe den reehten I~appen einnimmt. Im linken Lappen sind zahl- 
reiehe kleine, bis haseinuBgrolle, ganz entspreehende Gesehwulstknoten. Die grebe Gesehwulst 
ist in der Leberpforte mit der Wand der Pfortader verwaehsen. Diese ist nun mit gelbliehbraunen, 
brtiehigen, der Venenwand fest anhaftenden Thrombenmassen ausgefiillt. 

Einzelne periportale sowie efile tmterhalb des Pylorus sitzende Lymphdriise sind etwas ver- 
grSBert, yon weieher, medull/irer Konsistenz und entspreehender Sehnittfl~ehe. 

i k r o s k o p i s e h e  B e s e h r e i b u n g :  Die Gesehwulstmasse setzt sieh aus ver- 
sehieden groBen Knoten zusammen, die tails dureh Bindegewebe abgekapselt sind, tefls direkt sieh 
mit dem Leberparenehym bertihren, wobei letzteres, mehr und mehr verdr~ingt, eine konzentrisehe 

Virehgws Archly f. pathol. Anat. Bd. 203. Hft. 1. 7 
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Schiehtung seiner abgeplatteten Zellb~lkehen erkennen l~tl~t. Zahlreiche groge, runde Geschwulst- 
herde liegen offenbar in Gef~tl3inmina, die sie vollkommen aasfiillen. 

Das Geschwulstparenehym ist medull~tr, die Zellen sind klein, mit schwach gef~rbtem Proto- 
plasma und undeutlichen Zellgrenzen. Die Kerne sind verh~ltnism~tgig grol3, rand, wenig poly- 
morph und reeht chromatinreieh. 

Bemerkenswert ist das Verhalten der Tumorzellen zu dem benaehbarten Lebergewebe, wie 
dies an einzelnen Knoten zu beobachten ist. Namentlich ein grSl3erer Knoten, der durch breite 
Bindegewebssepten l~tppehenfSrmig gebant erscheint, zeigt in seinen peripherisehen Teilen eine 
eigentfimliehe trabekul~'e Stl~ktur. Es 15st sieh das massive Gesehwulstgewebe in immer schm~tlere 
B~,tlkehen, deren zarteste nut mehr dureh 2 bis 3 Zelheihen gebildet sind. Diese B~lkehen h~ngen 
mitein~nder zusammen and sind beiderseits yon schmalen Gef~l~inmina begrenzt. Die Wandung 

Fig. 2. Vergr. Leitz, Obj. 4, Okul. 1. a solide Karzinomnester, b schmglere BSlkchen der ldber- 
gangszone, c platte Leberzellbalkchen. (Fall 12.) 

des Gef~13chens besteht neben dem Endothel aus wenigen zarten Bindegewebsfibrillen, manchmal 
abet sitzen die Tumorzellen der Gndothelschicht unmittelbal" anti Diese B~lkchen treten nun 
mit dem benaehbarten Leberzellbalken in enge Verbindung. 

Die Leberzellbalken, die im Umkreise des Knotens abgeplattet nnd in die L~nge gezogen 
sind, bestehen zumeist nut aus einer einzigen, dabei einke~igen ZeUreihe. Bemerkt sei bier noch, 
da~ diese Zellen durehaus dem normalen Typus entspreehende Kerne and das bekannte, iein granu- 
lierte Protoplasma besitze1~. Aul~erdem enthalten die Leberzellen hier sowie aueh andernorts 
reichlieh grobkSrniges, hellgelbes Pigment. 

Jene Leberzellbalken nun, welche dem Tumorgewebe benaehbart sind, besitzen entweder 
zwei odes" auch mehr Kerne, oder abet sie bestehen aus einer doppelten Zellreihe. W:,thrend das 
Zellprotoplasma hierbei noeh g a n z u n v e r g n d e r t ist, namentlich sich in demselben Farben- 
ton f~rbt wie das iibrige Lebergewebe, zum deutlichen Unterschiede yon dem mehr blgnlichen Ton 
der Tumorzellen, nnd ebenso die ieine Granulierung der Leberzelle besitzt, zeigen die Keme ein 
ganz entschiedenes Abweichen x-ore 5/ormalen. Sie sind im allgemeinen etwas grSlter and ent- 
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weder ehromathlreicher oder aber ganz blaB, mit eh~em ungemein dunkel gef~trbten, grogen, zen- 
tralen Nu!deolus. Als letzten Beweis der Identit~ dieser Zellb~tlkehen mit den angrenzenden 
nnver~tnderten Leberzellen ist ihr Gehalt an hellgelbem, grobkSrnigem Pigment anzufiihren, das 
sie gleieh den iibrigen Leberzellen enthalten. 

Diese fragliehen Zellb~lkehen, welehe eine sehmale Zone zwisehen dem trabekulgren Ge- 
sehwulstgewebe nnd dem eigentliehen LebeNewebe bilden, sind yon ganz sehmalen, spaltf6rmigen 
Kapillaren getrennt, die zwar weiter als die iibrigen komprimierten Leberkapfllaren, doeh sehm~iler 
Ms die Gesehwulst.kapillaren sind, abet sowohl mit ersteren als mit letzteren kommunizieren. Die, 
wie besehrieben, veranderten Leberzellb~ilkehen selbst Mngen an den versehiedensten Stellen 
ganz unzweifelhaft mit den Gesehwulsttrabekeln zusammen, und w~ihrend die Form ihrer Zell- 
kerne sehon, bei noeh vorhandener Versehiedenheit des Zellprotoplasmas, mi~ derjenigen der Tumor- 
zellen iibereinstimmt, ve~viseht sieh aueh, ohne seharfe Grenze, die Tinktionsversehiedenheit des 
Proteplasmas, wobei aneh die feine KSrnelung mehr und mehr sehwindet. Dagegen finden sigh 
hi den Randpar~ien der Gesehwnlst, nnd zwar sehon in ganz massiven Str~ingen, reiehliehe Tdber- 
reste des l~ellgelben Pigmentes, wghrend das Tumorgewebe sonst; absolut pigmentfrei ist. 

Fig. 3. Voriges Pr~iparat. Vergr. L@z Obj. 6, Okul. 1. a Karzinomzellbalken, b Karzinom= 
zellen, teflweise pigmenthaltig, c Ubergangszone, d ikterisches Lebergewebe. (Fall 12.) 

Es seheint sieh demnaeh hier um eine stufenweise Umwandlung der Leber-  
zellen zu Gesehwulstzellen zu handeln, wobei sieh vorerst  die Kerne verandern,  
die Zellen sieh numeriseh vermehren  und isolierte Verbande bilden, dann aber 
aueh das Zellprotoplasma seine Eigenheiten einbiil~t und den Charakter  der Ge- 
sehwulstzellen annimmt,  welehe erst zuletzt das gelbe Gallenpigment veflieren. 

Um ein Einsprossen der Tumorzellen kann  es sieh nieht handeln, da die Kapil-  
laren alle frei sind und der ~bergang  einzelliger, zweizelliger und mehrzelliger 
Bglkehen ein zweifelloser ist. Ebensowenig kann es sieh hier um sekund~ire Ver- 
waehsungen yon Tumor  und Leberzellen handeln, da der morphologisehe tYbergang 
der zweierlei Zellen auf eine ve rhNtn i smaNg breite Zone verteil t  ist und stufen- 
weise vor sieh geht, ebensowenig ist die Annahme regressiver Veranderungen, De- 
generationserseheinungen der Leberzellen bereehtigt,  wie dies in solehen Fallen 

7* 
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zur Erkl~rung besonders der Kernverhnderungen herbeigezogen wurde. Es handel t  

sich ja in erster Reihe um Z e 11 v e r m e h r u n g ,  die anfangs noch so gering 

und  typisch ist, wie sie selbst un*er normalen Verh~ltnissen vorkommt,  nament l ich 

abet bei regenerativen Vorg~ngen zu beobachten ist. Die mit  Kernverhnderungen 

beginnende Atypie der Zellen, anfangs innerhalb  bescheidener Grenzen, fiihrt dann 

s~ufenweise zu der bedeutenden Atypie der Tumorzellen. 

F a 11 13. Martin Sch., 66 Jahre alt. K]inisehe Diagnose (Prim. J o r d ~ n): Cirrhosis 
hepatis. Obduktion am 13. Oktober 1901. 

Anatomisehe Diagnose: C i r r h o s i s  h e p a t i s  a n n u l a r i s  L a ~ n n e c  cure  
c a r ~ i n o m a t e  h e p a t i s  p r i m a r i o .  I c t e r u s  g r a v i s ,  c a c h e x i a m a x i m a l i s .  
H y d r o p s  a s c i t e s ,  a n a s a r c a ,  C h o l e l i [ h i a s i s ,  c h o l e c y s t i t i s  e t  p e r i -  
e h o l e c y s t i t i s  e h r o n i e a .  

E n d o a l " t e r i i t i s  c h r o n i c a  d e f o r m a n s  ao~ ' t ae .  E n d o c a r d i t i s  c h r o n .  
f i b r o s a  v a l v .  b i c u s p i d a l i s  e t  vv. s e m i ] u n a r i u m  a o r t a e .  C y a n o s i s  
u n i v e r s a l i s .  E m p h y s e m a  p u l m o n u m  e s s e n t i a l e .  C y s t i e e r c u s  m. 
c r i c o - t h y r e o i d e i  s i r . ,  ram. p e e t o r a ] i u m  m i n o r u m ,  q u a d r i c i p i u m  
f e m o r u m  e t  m. s a r t o r i i  d e x t r i .  

Aus dem Obdul~tionsprotokoll: Starl~ abgemagerte m~innliche Leiche. Integument gelblich 
verf~rbt, Bauch stark hervorgewSlbt. In der BauchhShle finden sich 81 weingelber, klarer Flfissig- 
keit, Peritoneum fibera]l glatt and gl~nzend. 

Die Leber yon mittlerer Gr51~e, unebener, hSckriger Oberfl~ehe und derber Konsistenz. Die 
einze]nen HScker sind schon aaf tier Oberfl~che yon verschiedener Farbe. Einige sind klein, bis 
erbsengro6, lest und ~on rStlichbrauner Farbe, dabei gleichm~l~ig fiber die ganze Leber verteilt. 
Andere wieder sind weieh, erbsen- bis faustgrol] und yon hellgelber Farbe. Die ganz grol]en und 
haupts~ch]ich in tier Mitre der Leber vorhandenen Knoten sind aus Konfluenz kleinerer Knoten ent- 
s[anden, wie aus den meist nut mehr versehwommen wahnlehmbaren BindegewebsseptumfibelIesten 
festzustellen ist. 

Die Schnittfl~ehe der Leber entspricht ganz dem Bilde der Oberfl~che, indem aueh auf dieser 
die zweierlei Knoten, die br~un]iehen und hellge]ben, zu sehen sind. Zwisehen den versehiedenen 
yon der Sehnittfl~ehe hervortretenden Knoten sind tiefer ]iegende graufarbige Bindegewebszfige 
zu erkennen, die ein Masehenwerk darstellen. 

Einige der beschriebenen Gesehwulstknoten h~ngen ~ut]erlich auch mit der Wand der Gallen- 
blase zusammen. Diese selbst ist weir, mit reichlicher, z~her Galle geffillt und enth~lt noch zwei 
haselnul]- bzw. walnul]grol~e Gallensteine. 

M i ]~ r o s k o p i s e h e B e s e h r e i b u n g : Die Geschwulstknoten entsprechen in ihrem 
trabekul~ren Bau, mit den dutch zumeist bintgeifi]lte Kapillaren begrenzten Zellbalken dem in Fall 
10beschriebenen Bride. Die Gesehwulstzellen gehSren zwei Typen an: einzelne Knoten bestehen 
aus ganz kleinen, unscharf begrenzten, blab gef~rbten und ungranulierten Zellen mit kleinen, wenig 
polymorphen, ehromatinreiehen Kernen, andere wiederum bestehen aus grofien, pflasterartig 
aneinandergereihten Zellen mit granuliertem, dunkler gefErbtem Protoplasma und grSl~eren, poly- 
morphen Kernen. Stellenweise finden sieh aueh grolte, hypertrophisehe, oft riesenhafte Zellen 
mit mehreren Kelmen oder einem abnorm grol~en, chromatinreichen Kerne. 

Bemerkenswert ist noch das auf einzelne Knoten beschr~nkte Vorkommen oftmals bedeutend 
gro6er, zystenartiger Drtisenlumina. Diese enthalten teils feinen Detritus, teris aus rundlichen, 
glgnzenden Kfigelehen sich zusammensetzende, ungef~trbte Massen und abgestol]ene Zellen, tells, 
namentlich in den kleinen Lumina, gelbbraunes, gallenartiges Sekret. Die Lumina sind entweder 
v0n breiten Zellmassen umsiiumt oder abet, wenigstens teilweise, nut yon einer Zellreihe, die Palli- 
sadenanordnung der niedrigen, zylinder[Srmigen Zellen aufweisen kann. 

Das Lebergewebe ist dutch alas verraehrte periportaJe Bindegewebe in Lappchen zerschnfirt. 
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Die Leberzellen sind stellemveise me:~wiirdig vergrSl]ert, hypertrophisch, and die auffallend gro]en, 
chrematinarmen Keme sind oft ganz seltsam polymorph. Die kleinen Galleng~nge des interlobu- 
l~iren Bindegewebes sind etwas gewuehert. 

Versehiedent]iehe, in grSBeren Gef~gen befindiiehe Geschwulstzell~hrombea zeichnen sich 
bei Hervortreten eines massiven, plattenepithelartigen Charakters dureh Anwesenheit zarter 
Kapillaren aus, die oft in ihrer Mitre einzeine Zellb~tlkehen abspalten, Ehnlich dem Verhalten 
der intrahepatisehen Geschwutstknoten. 

F a 11 14. Franz L., 56 Jahre alt, Sehiffer. Klinische Diagnose (Prim. ,~n g y ~ n): Cir- 
rhosis hep. Obduktion am 23. Dezember 1901. 

Anatomisehe Diagnose: C i r r h o s i s  h e p a t i s  L a ~ n n e e  e u m  a d e n o c a r e i -  
n o m a t e  h e p a t i s  p r i m a r i o .  T h r o m b o s i s  e a r c i n o m a t o s a  v e n a e  p o r t a e .  
H a e m o r r h a g i a  m a j o r i s  g r a d u s  v e n ~ r i e u l i  e t  i n ~ e s t i n o r u m .  H y d r o p s  
a s e i t e s ,  a n a s a r c a .  T u m o r  l i e n i s  e h r o n i e u s .  

E n d o a r t e r i i t i s  e h r o n i e a  d e f o r m a n s  a o r t a e .  A n a e m i a  u n i v e r -  
s a l i s ,  o e d e m a  p u l m o n u m .  

Aus dem Obduktionsprotokoll: In der BauehhShle 101 s~rohgelber, Meht getrtibter Flfissig- 
keit. Die Leber ist verkleiner~, ihre Lgnge betr~gg 22�89 era, die grSgten Breitendurehmesser 
betragen 9 em. Die Oberfli~ehe ist uneben dutch Anwesenheit zahlloser kleiner und grSlterer HSeker. 
Die Konsiseenz ist bedeutend, es sehneidet sieh das Lebergewebe sehwer and knirseht unter dem 
Nesser. Auf tier Sehnittflitehe treten versehieden groge Inselchen hervor, die yon transparentem, 
bindegewebigem Her umgeben und begrenzt sind. 

Im reehten Lappen, kaum 1�89 em unter tier Oberlt~ehe, befindet sieh ein yon breiten Bin@- 
gewebszfigen abgekapselter gelbbrauner und auffallend weieher Herd, dessen Sehnittflgehe noeh 
immer yon deutlieh alveoli~rer Zeiehnung ist. Anstogend finder sieh ein weiterer rStliehbrauner 
Herd, tier noeh sti~rker erweieht seheint, trotzdem noeh einigermafien alveolgre Struktur besitzt 
und auf der Selmittflitehe eine Ausdehnung yon etwa 6 • 4 em zeigt. In der Umgebung finden 
sieh nun aueh noeh andere teils braunrote, tells grtinlieh verfarbte KnStehen, deren Umfang 
zMsehen Linsen- und Botmengr56e sehwank~. 

Die Piortader isg stark erweitert und mit weiehen, sehmutzig braunroten Thromben gefiillt, 
welehe auf der Sdhnittfliiche der Leber bis in die kleineren Yfor~ader~iste zu verfolgen sind. 

~ I i k r o s k o p i s e h e  B e s e h r e i b u n g :  Die weehseind grogen Gesehwulstknoten 
sind durehweg yon jenem Bau Me in Fall 10; es ist sowohl tier kleinzellige Me aueh der grog- 
zellige Typus vertreten. Dutch die geringere Zalfl der treimenden Kapfllaren is~ der trabek~l:ire 
Bau stellenweise verwiseht u n d e s  entstehen ausgedehntere medulliire Gebiete. Ein ge~inger 
Unt'ersehied seheint aueh in dem weir geringeren Polymorphismus tier Zellkerne some in dem nur 
spiirliehen Vorkommen yon Riesenzellen zu sein. Zahlreiehe Venenthromben sind vorhanden yon 
durehaus solidem Bau. 

Das Lebergewebe ist in Liippehen zersehnfirt, dutch ziemlieh ungleiehmal3ige, oft abet 
m~tehtige Vermelnung des h~terlobul~ren Bindegewebes some dutch Auftreten intralobul:trer Septen. 

W~hrend in dem Bindegewebe im allgemeinen kaum vereinzelte, Galleng~ngen entspreehende 
nnd kreisrunde Lumina besitzende Zeltsehliiuehe oder kleine, ver~steinde, zweireikige Zellbalken 
vorhanden sind, finden sieh in jenen Lebergebieten, we das besonders stark vermehrte Bindegewebe 
aur mehr ganz kleine Leberzellinselehen einsehliel~t, ganz enorm zahlreiche gallengangartige Wuehe- 
rnngeu. Es sind sehlanke, veri~stehade, solide oder inmenhaltige Selfl~uehe, deren Zellen klein, 
deren Kerne oval oder fund und regelm:il3ig geformt shld. Diese Sehl~uehe gruppieren sieh gesetz- 
m~gig um die kleinen Leberzellhlselehen herum, of~ als kreisfSrmige tlandzone and sind vonein- 
ander durch verhSltnismiil3ig junges, feinfaseriges, kemreiehes Bindegewebe getrem:t. Je massiger 
diese Gebilde, um so Meiner das zentrale Leberzellresiduum, ja es finden sieh Herde, die rein aus 
diesen fragliehen Gebilden bestehen oder in deren Zentmm nut mehr vereinzelte Leberzellbiilkehen 
zu sehen sind. 
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Diese zumeist lumenhaltigen Zellstr~tnge h~ngen tiberall mit den Leberzellbalken zusammen. 
Stellenweise ist die Verschiedenheit der zweierlei Zellen eine grol~e, doch finden sich auch Iecht 
zahlreich solche Stellen, wo sich Leberzellbalken immer mehr verjiingend in die fraglichen Zell- 
str~Lnge fortsetzen, deren Protoplasma abet noch die Granulierung mid Tinktion der Leberzellen 
zeigt. Welter kommen auch UbergAnge dieser granulier~en Zellschl~nche in solche vor, deren 
spgrliehes Zellprotoplasma ungranuliert ist und keinerlei morphologische Verwandtschaft zu den 
Leberzellen mehr zeigt. 

Fig. 4. Vergr. Leitz, Obj. 6, Okul. 1. a Leberze]lbalken, b Pseudogalleng~nge, c lumen- 
haltige Pseudogalleng~inge, d interaziaSses, narbiges Bindegewebe, e intraazin5ses, lockeres 

Bindegewebe. (Fall :[4.) 

Die deutliehe Umwandlung yon Leberzellen in diese sehlauchfSrmigen Fo rma-  
t ionen seheint in diesem Falle kaum zweifelhaft zu sein, noeh weniger abet  ist eine 
Reversion dieses Vorganges vorstellbar, d. h. als ob es sich hier um Bildung yon 
Leberzellen aus Gallenkapillaren handeln wtirde. Es erhellt dies aus folgenden 
Grfinden: 

1. Je grSBer die Menge der Zellsehlauehe, u m  so weniger Leberzellen, bis 
endlieh das ganze Lgppehen nur aus Schlguehen bes teh t .  
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2. Die Sehli~uehe sind stets peripheriseh, und Init peripheriseh beginnender 
Umwandlung des Lebergewebes dringt junges Bindegewebe zwisehen die Leberzellen. 

3. Die Leberzellen sind in organisehem Verbande, wi@'end die Zellsehl~tuehe 
dutch gewuehertes, stellenweise sehon vernarbendes Bindegewebe getrennt sind. 
Es miigte sieh daher dieses Bindegewebe tiberall erst resorbieren, bevor eine Ver- 
einigung der Zellsehli~uehe zu zusammenhgngendem Leberparenehym stattfgnde. 

4. Die Leberzellen zeigen Proliferationserseheinungen, amitotisehe Teilung, 
Kernvermehrung, so dag eine hyperplastisehe Sprossenbildung wohl vorstellbar 
ist. Die Zellsehli~uehe zeigen keinerlei solehe Bilder. 

Fig. 5. Vergr. Leits, Obj. 6, Okul. 3. a Pseudogalleng/inge, b klehlzelliges Karzinomgewebe. 
(Fall 14.) 

5. Die Zellen der Sehli~uehe enthalten ebenso wie die Leberzellen, nur noeh 
in grtil~erem Mage, Gallenpigment. 

6. Die Leberzellinseln, insoweit sie nieht yon der besehriebenen Veri~nderung 
be~roffen sind, zeigen aueh sonst hyperplastisehe Wueherungserseheinungen, Zell- 
vermehrung, wobei die radii~re Azinusstruktur ganz versehwindet, die Zellen tells 
zahlreieher und kleiner sind, teils bedeutend hypertrophisieren und sieh stellen- 
weise zu massiveren, mehrzelligen Balken gruppieren. 

Wi~hrend einesteils der genetisehe Zusammenhang dieser gallengangsartigen 
Wueherungen mit dem Leberparenehym festzustell en ist, finden sieh andemteils 
deutliehe Ubergi~nge derselben zu Gesehwulstgewebe vor. Wie aus Textfig. 10 
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ersichtl ich,  gehen die fraglichen Zellschlhuche oft in breitere,  massive Zel lkomplexe 

fiber, die dem Typus des kleinzelligen Geschwulstgewebes angehSren. 

Da~  sekund~re Verwachsungen auszuschliel~en sind, beweisen neben dem 

morphologischen Verhal ten der beiden massiven sowohl wie schlauehfSrmigen Zell- 

format ionen  vor  al lem die deut l ichen Prol iferat ionserscheinungen an den Zellen 

der Schl~uche, wobei die e in t re tende Zel lvermehrung die schlanken Gebilde stellen- 

weise kolbenfSrmig anschwellen ] ~ t .  
F a l 1 15. W. L., 58 Jahre alt. Klinische Diagnose (Prim. J o r d ~ n): Cirrhosis hepatis. 

Obduktion am 10. September 1903. 
AnatomischeDiagnose: C a r c i n o m a  m e d u l l a r e  p r i m a r i u m  h e p a t i s  m a g n i -  

t u d i n e  c a p u t  i n f a n t i l e  a e q u a n s .  P r o p a g a t i o  a d  ~ -enas  h e p a t i c a s  
e t  p o r t a e  c u m  o b t u r a t i o n e  t o t a l i .  H e p a t i t i s  i n t e r s t i t i a l i s  c h r o -  
n i c a  a t r o p h i c a  L a ~ n n e e .  T u m o r  l i e n i s  c h r o n i c u s .  H y d r o p s  a s e i t e s ,  
a n a s a r c a  m a x i m i  g r a d u s .  O e d e m a  p u l m o n u m .  A t r o p h i a  b r u n e a  
o r g a n o r u m .  Tbc .  c h r o n ,  a p i c u m  p u l m o n u m .  

Aus dem Obduktionsprotokoll: Die mittelgro~e Leiche ist gut gebaut, doch bedeutend 
abgemagert. I-Iaut blal~ und ]eicht gelblich verf~irbt. Verbreitete Leichenflecke. s Ge- 
sehleehtsorgane und die Haut der unteren Extremit~ten gedunsen, yon teigiger Konsistenz. Bauch 
stark hervorgewS]bt und fluktuierend; in der BauchhShle etwa 61 klarer, gelber Fltissigkeit. Linke 
Lunge frei, reehte an ihrer Basis mit dem Zwerchfell verwachsen. Die Lunge ist beiderseits luft- 
haltig, nut in den Spitzen sind kleine, derbe, fibrSse Herde mit ki~sigen Einlagerungen. 

tterz klein, die Koronargef~i~e stark geschli~ngelt, das Eerzfleiseh ist yon dankelbramler 
Farbe und ist ungemein briichig. Die Schlul~linie der Semilunarklappen ist leieht verdickt. Die 
Intima aortae glatt und gliinzend. 

Die ]~flz vergrS~ert; ihre }Ia~e betragen 17•215 cm. Die Kapsel ist ]eicht verdickt, 
weil~lich. Die Schnittfl~che der Mflz ist glatt, yon dunkelbraum'oter Farbe; die Pulpa ist yon der- 
selben unschwer abstreifbar. 

Die Leber ist wesentlieh deformiert, indem sieh aus dem rechten Lappen eine kindskopf- 
grol~e Geschwulst hervorwSlbt, die mit dem Zwerchfell und dem angrenzenden Peritoneum 
parietale fiberall verwachsen ist. Die eigentliche Leber ist stark verkleinert, die blasse, gra~rosa 
Oberflgche ist granuliert, rein hSckrig, der Leberrand ist verschmalert und endet als scharfe Kante, 
Die Lebersubstanz is~ ungemein hart. 

Die Obeiflache der erw~haten Geschwulst ist glatt, doch wird sie im Kreise umgeben yon zahl- 
reichen hirsekorn- bis erbsengrol~en, prominenten ge]bliehen KnStchen. Der grol]e Tumor ffihlt 
sieh im allgemeinen reeht welch an, obwohl einzelne Stellen konsistenter sind. 

Die Schnittfl~che des fast kreisrunden und teilweise bindegewebig abgekapselten Tumors 
zeigt ehl ~u~erst buntes Bild. Zum gr5~ten Tell sind sehwefelgelbe, undurehsichtige, k~sig nekroti- 
sche Flecken nnd Streifen zu erkennen, die aueh zu grSl~eren Bezirken konfiuieren. Das restliehe 
iiberlebende, transparente, inselfSrmig verteilte Geschwulstgewebe ist graugelblieh oder yon 
Blutungen mehr rSflich oder braunrStlieh verfgrbt. 

In den ]~andpartien der Geschwulst finden sieh feste, derbe, narbige Stellen, die in das an- 
grenzende Lebergewebe hineinreiehen. In letzterem finden sieh nun auch mehrere erbsen- bis 
nul~grol~e Knoten zerstreut, .die tier grol~en Geschwulst v511ig gleiehen. Einze]ne derselben sind 
yon einer Bindegewebshiille sehar~ begrenzt und treten auf Druek deutlieh aus ihr hervor, wobei 
sieh die fragliche Hfille als ausgedehnte Venenwand zu erkennen gibt. Diese Gesehwulstthromben 
lassen sich ]eieht bis in die grSl]eren Xste, ja in den Hauptstamm der V. portae sowie tier V. hepatica 
und yon hier bis in die V. cava inferior verfolgen. 

Die Schnittfl~che des Lebergewebes selbst ist hellgelbbraun, rein gralmliert. Die Acini sind 
yon grau durehscheinenden Bindegewebsstreifen eingefa6t. 
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Gallenwege durchgiingig, Lymphdrfisen der Porta hepatis frei. Magen- und Darmschleimhaut 
glatt, teilweise sehiefergrau und mit ziihem Sehleim bedeekt. Nieren mittelgrol], blaB. Hamwege 
und Geschlechtsorgane o. B. 

~I i k r o s k o p i s c h e B e s e h r e i b u n g : Das Geschwulstgewebe weist die bekannten 
zwei Typen auf, vie Fall 10, 13 und 14, mit C~berwiegen des groBzelligen Typus. iRiesenzellen 
sind in ungeheuren Mengen vorhanden, meist mit bedeutend hypertrophisehem Zellprotoplasma. 
Auffallend ist noch die fibrigens nicht fiberall gleieh intensive Basophilie des Zellprotoptasmas der 
groBen Zellen, die ungranuliert und oft hydropiseh verquollen scheinen. Die Zellen veto kleineren 
Typus gleiehen, F~Lrbung und Granulierung betreffend, ganz den Leberzellen. 

Das Lebergewebe zeigt das mikroskopsiche Bild der annuliiren Zirrhose. W~ihrend ins peri- 
portalen Bindegewebe nur ganz spitrliche Galleng~nge sichtbar sind, finden wit im Bereich der 
kleinen, yon Bindegewebe allseitig umsehniirten Leberl~ppchen genau jene Bilder, wit sit bet 
Fall 13 mid auch Fall 9 beschrieben warden. 

Bemerkenswert ist tier Befund an eh~em kleh~en, abgeschnfirten Leberlgppchen, welches 
makroskopisch etwa yon der GrSBe tines Gerstenkomes sein diirfte and welches allseitig yon nar- 
bigen, zellarmen, konzentfisch gesehichteten Bindegewebsringen umgcben ist. Die eine Hiilfte dieses 
Lgppchens besteht aus ziemlich normalem Lebergewebe, welches aus zumeist doppelreihig geordne- 
ten, polygonalen, groi~en Zellen besteht. Die einzelnen Zellen sind zumeist sehr scharf begrenzt, 
das fein granulierte Protoplasma f~irb~ sieh gut and enth~tlt nur vereinzelte Vakuolen. Die Leber- 
zellkeme sind darchweg recht gro~, etwas polymorph; auffallend ist des bedeutend groBe, fiberans 
chromatinreiche Nuldeohs. 

Die andere Hglfte des Lappehens besteht aus wenigen, aber auffallend breiten Zellbalken, 
deren st~trkster sieh aus 10 Zellreihen znsammensetzt. Die einzelnen Zellen sind kleiner, weniger 
scharf kontnfiert, lichter gefgrbt, als die Zellen der andem Lappchenh~tlfte, aueh sh~d sie sp~tr- 
licher granuliert, enthalten abet um so reiehliehere Vakuolen, die sit stellenweise schaumig erscheinen 
lassen. Die Zellkeme stimmen teilweise vollkommen mit jenen fiberein, doeh teilweise sh~d sit 
unregelm~tBig geformt, mit regellos verteiltem Chromatin. Auch sehen wir Kerne, die anseheh~end 
dureh abgelaufene Teilung, wit in Lgppchen zerschnfirt scheinen. Jedenfalls abet fgllt die dichtere 
Anordnung der Zellkeme auf, auch sh~d Zellen rait 2 bis 3 Kesmen nieht selten. 

Der {.?bergang der zweierlei Gewebe ist ein deutlicher. Es h~tngen die'TBglkehen der beiden 
Zellarten miteinander an 5 Punkten zusammen, wobei sich die Untersehiede tier Grenzzellen 
ziemlich verwischen. Die Kapillaren, mit einer Lage Endothel ausgekleidet, gehen olme Unter- 
brechung von einer tt~tlfte des L~tppchens in die andere fiber. 

W i r  s e h e n  a l s o  t i n  a l l s e i t i g  a b g e k a p s e l t e s  L e b e r l ~ t p p c h e n  
v o r  u n s ,  d e s s e r t  e i n e  t t g l f t e  a u s  so z u  s a g e n  k a n m  v e r ~ n d e r t e m  
L e b e r p a r e n e h y m  b e s t e h t ,  w e l c h e s  d a s e l b s t  u n s c h a r f  i n  s o l e h e s  
G e w e b e  f i b e r g e h t ,  d a s  s i c h  y o n  d e m  b e s c h r i e b e n e n  K a r z i n o m -  
g e w e b e  k a u m  w e s e n t l i c h  u n t e r s c h e i d e t .  A l s  U n t e r s c h i e d  
k S n n t e  h S c h s t e n s  e i n  g e r i n g e r e r  P o l y m o r p h i s m u s  d e r  Z e l l -  
k e r n e  b e z e i e h n e t  w e r d e n .  

F a l l  16. Albert S., 48 Jahre alt, TagelShner. Klhfisehe Diagnose (Prim. J o r d a n ) :  
Carchmma venhieuli et hepatis. Obduktion am 15. Juli 1907. 

Anatomische Diagnose: H e p a t i t i s  c h r o n i e a  i n t e r s t i t i a l i s  h y p e r t r o -  
p h i a  H a n o t .  T u m o r  ] i e n i s  c h r o n i c u s .  I e t e r u s  u n i v e r s a l i s  g r a v i s .  
C a r c i n o m a  p r i m a r i u m  h e p a ~ i s  c u r e  p r o p a g a t i o ~ l e  a d  v e n a s  h e p a t i -  
cas .  T h r o m b o s i s  c a r c i n o m a t o s a  v e n a e  p o r t a e .  P u n c t i o  a b d o m i n i s  
p l o p t e r  h y d r o p e m  a s c i t i d e m  a c u t u m  f a c t a  e t  s u b s e q u e n t  p e r i t o -  
n i t i s  a c u t a  f i b r i n o s a  u n i v e r s a l i s .  E m a e e a t i o  n n i v e r s a l i s .  D e g e n e -  
ratio parenchymatosa organorum. 
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Aus dem Obduktionspro~okoll: Die Leber bedeutend vergrSl~ert, wiegt 2500 g; ihre l~alte: 
32 • 20• 12 cm. Die Oberfl~tche ist uneben, hSckrig infolge erbsen- bis bohnengroBer Erhaben= 
heiten, die auf der Konvexit~t bis zu faustgroBen, flach hervortre~enden Knoten anwaehsen. Auf 
der Konvexiti~t des linken Lappens ist au6erdem unterhalb der G 1 i s s o n sehen Kapsel ein 
feines, weil~es Maschenwerk siehtbar, injizierten Lymphgef~l~en entsprechend. 

Die Lebersubstanz ist bretthart, ihre gelbbraune Schnittfl~che zeigt rote oder gelbliehgrtine 
Fleeken. Im linken Lappen sitzt eine faustgroBe, ]appige, schad umgrenzte Geschwulst 

Fig. 6. Vergr. Zeiss, Obj. C, Okul. 3. a zirkul~re, narbige Bindegewebshiille, b H~lfte des L~pp- 
ehens aus trabekul~rem Lebergewebe bestehend, c andere H~l~te, solides Gesehwulstparenchym. 

(Fan 15.) 

yon derber Konsistenz und gelbrSthcher Schnittfi~che, auf welcher verstreute kleine nekrotisehe 
tterde zu erkennen sizld. 

s Knoten, meist yon der GrSl~e einer Erbse, sitzen verstreut im linken Lappen. Im 
rechten Lappen sitzen sehr zahlreiche, bis apfelgroi3e, bla6rosafarbene Tumoren, die abet viel 
weicher, fast breiartig zerfliel~end sind mid yon der Schnittfl~che hervortre~en. Auf Druck der 
umgrenzenden Lebersubstanz treten die fraglichen Gesehwulstknoten aus ihren Bindegewebshiillen 
welt hervor, die sieh als kolossal erweiterte Venen darstellen. Die Venenwi~nde sind mit den Ge- 
sehwulstthromben kaum verwaehsen. 
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] n d e r  PfoItader findet sich ein iihnlicher daumendicker Geschwulstthrombus, an den sich 
ein frischerer, gesehichteter, dunkelroter Thrombus ansetzt, welch letzterer sich in die Vena lienalis 
sowie in die Vena mesenteriea superior fortsetzt. 

Die Milz ist vergrS]ert. ]hre l~a~e: 16 • 7 • 4, das Gewicht betr~igt 270 g. Die Kapsel ist 
verdickt, wei~lich und knorpelhart. Die Schnittfl~che ist braunrot, mit deutlicher trabekulfirer 
Zeiehnung. Die Pulpa ist nicht abstreifbar. 

M i k r o s k o p i s c h e  B e s c h r e i b u n g :  Die zum grSl~ten Tell nekrotischen Ge- 
schwulstknoten sind tells yon grol~zellig trabekul~rem Bau, wie bei Fall 10, tefls begegnen wit 
medull~iren, gro~zelligen Gebieten, die wiederum in a]veol~ires, dutch breite Bindegewebsbfindel 
durGhsetztes Gewebe iibergehen, fihnlich dem in Fall 8 besGhriebenen. 

Die Tumorzellen sind tells deutlich granuliert, ihr Protoplasma Leberzellen gleichend, tells 
ist der Zelleib stark basophil und ungranuliert. Die Zellkerne sind meist rund, night besonders 
polymorph und recht chromatinreich. Riesenzellen sind sp~rlich vorhanden. 

Das Lebergewebe selbst zeigt durchaus jene Verh~ltnisse, wie sie besonders bei Fall 14 be- 
schrieben sind, nur ist die Bildung der Galleng~ingen gleichenden Zellsehl~uche besonders massen- 
haft. Es bestehen bedeutend grol~e L~ippchen aus derart transformiertem Lebergewebe. 

W~hrend nun in den bisherigen F~llen kein direkter Zusammenhang zwisehen massivem Ge- 
schwulstgewebe und de~ fraglichen Zellschliiuchen beobachtet werden komlte, findet sigh bier ein 
hirsekorngrol~es, bindegewebig abgekapseltes I4nStGhen, aussehliel]lich aus schlauchartigen Forma- 
tionen bestehend, in dessen Mitre Bin kleiner, massiver, nut dureh wenige Kapillaren durchsetzter 
Geschwulstzellherd vorhanden ist. Derselbe besteht aus, dem iibrigen Tumorgewebe eat- 
sprechenden, polygonalen Zellen mit deutlieh graauliel"tem und nut wenig basophflem Froto- 
plasma, die an mehreren Punkten mit den teilweise aus ebe~falls rein granulierten Zellen bestehendeu 
Zellsehl~uchen breit zusammenh~ingen. 

Das Lebergewebe zeigt auch sonst sehr ausgedehnte hyperplastische Wucherungen. 
KleiIle, aus hypertrophischen nnd irregular angeordneten Leberzellen bestehende KnS~chen sind 
hEufig zu sehen. Eines derselben, allseitig yon massenhaftem, schwieligem Bindegewebe um- 
geben~ entfernt yon jedem Tumorgewebe, besteht zentral aus 6 kleinen, dutch Spalten 
getrennten B~ilkchen, d. i. aus etwa 35 bis 40 Zellen, die hypertrophisehen Leberzellen entsprechen. 
Die Peripherie des KnS~chens wird wiederum dutch kleine, basophile, doeh noch immer deutlieh 
granulierte Zellen mit kleineren, sehr ehromatinreichen Kernen gebfldet, die sigh zu sehmalen 
t~ilkchen anordnen. Die pelipherisehen Zellen des KnStchens sind stark gallig pigmentie~'t. 

F a 11 17. Cr. Salomon, 55 Jahre alt. Klinische Diagnose (Prim. J o r d s n): Carcinoma 
hepa~is. Obduktion am 24. Juli 1907. 

AnatomisGhe Diagnose: C a r c i n o m a  p r i m a r i u m  h e p a t i s  l o b u m  d e x t r u m  
o c c u p a n s  c u r e  m e t a s t a s i b u s  p e r n u m e r o s i s  i n t r a h e p a t i c i s  e t  g l a n -  
d u l a r u m  p e r i p o r t a l i u m ,  n e c  n o n  p l e u r a e  l a t e r i s  u t r i u s q u e .  A s c i t e s  
h a e m o r r h a g i c u s  1. II. E m a c e a t i o  u n i v e r s a l i s .  

t t y p o p l a s i a  r e n i s  d e x t r i  et. h y p e r t r o p h i a  v i c a r i a n s  r e n i s  s i -  
n i s t r i .  T u b e r c u l o s i s  e h r o n i c a  e a s e o s a  l o b i  s u p e r i o r i s  p u l m o n i s  
s i l l ~ s  t r i .  

Aus dem Obduktionsprotokoll: Die mittelgrol~e, m~l~ig entwickelte Mamlesleiche ist stark 
abgemagert. ]~auchdecken bedeutend vorgewSlbt. In der BauchhShle etwa 2 1 blutiger, durch- 
scheinender Fliissigkeit. 

Lungen beiderseits Irei. Auf der Pleura pulmonalis, haupts~ichlieh den Unterlappen ent- 
sprechend, finden sich zahlreiche gelbweil]e oder dunkelrote, derbe, yon der Oberti~iehe prominie- 
rende Knoten, deren G~5~e zwischen der eines Mohnkornes und einer Bohne schwankt. Die 
kleinsten KnStchen zeigeu stellenweise eine rosenkranzfSrmige Anordnung, wobei ein feines Netz- 
werk zustande kommt. Die grSlteren Knoten reiehen auch in das Lungengewebe mit hinein. Sonst 
sind die Lungen im allgemeinen iiberall lufthaltig, nut im linken Oberlappen finden sieh grSl~ere 
kasige Knoten, die yon derbschwieligem, schiefergrauem Bindegewebe umgeben sind. 
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Die Leber ist urn fast das doppelte ~-ergrSl~ert, sehr konsistent und yon unebener, h5ekriger 
Oberfl~ehe. Die hervom'etenden gelbhehwei~en oder mehr rStliehen Geschwulstknoten sind bis 
apfelgrol~ und haupts~chlich auf den rechten, weniger zahlreieh auf den linken Lappen verteilt 
Die gr56eren Knoten sind in der l~[i~te oft nabelfSrmig eingezogen. 

Auf der Sehnittfl~che erweist sieh der rechte Lappen fast ganz yon der Gesehwulst einge- 
nommen, die nut an der Oberfl~che ~on sehmalen Lebergewebsresten begrenzt ist. Die Tnmor- 
substanz tritt  sowohl in der gro~en Gesehwulst als in den multiplen Knoten des linken Lappens 
deutlich vonder  Sehnittfl~ehe vor; sie ist teils gelblichweii], tells mehr rStlieh und meist zentral, 
mit gelbliehen, opaken, nekrotisehen Flecken gesprenkelt. 

Die periportalen Lymphdriisen sind vo]]kommen in Gesehwulstgewebe umgewandelt und 
en'eiehen bis HtihnereigrS~e. 

Gallenblase und Gallenwege frei. Magen- nnd Darmsehleimhaut blab. 
Milz mittelgro6, Schnittflgche braunrot mit deutlicher trabekulgrer Zeichnung. Pulpa 

unschwer abstreifbar. 
M i k r o s k o p i s e h e U n t e r s u c h u n g : Das Gesehwulstgeweb e besteht aus grol~en, 

pflasterartig aneinandergereihten, polygonalen Zellen, deren trabekulgre Anordnung durehaus dem 
sehon wiederholt beschriebenen Typus entspricht. Die B~tlkehen sind tells dutch Kapillaren, 
fells dureh zarte Bindegewebssepten getrennt. Ein besonderer Polymorphismus der Geschwulst- 
zellen ist nicht feststellbar. 

Das Lebergewebe zeig~ Vermehrmlg des interlobul~ren Bindegewebes, doch treten auch 
Fasel~ in die Acini se]bst ein, wodureh die AuflSsung maneher LeberlEppehen in sehmale Leberzell- 
b~ilkehen erfolgt, ttierbei finder an vielen Stellen die sehon beschriebene Umwandlung dieser 
B~lkchen zu schlauehiSrmigen Zellformationen statt. Die Kerne der Leberzellen fallen iibrlgens 
dutch ihren bedeutenden Polymorphismus auf. 

F a 11 18. G. J., 46 Jahre alt. Klinisehe Diagnose (Prim. A n g y s n): Cirrhosis hepatis. 
Anatomische Diagnose: H e p a t i t i s  e h r o n i e a  i n t e r s t i t i a l i s  a t r o p h i c a  

L a e n n e c .  C a r c i n o m a  s o l i d u m  p r i m a r i u m  l o b i  d e x t r i  h e p a t i s ,  
m a g n i t u d i n e  p u g n o r u m  d u o r u m  v i r i l i u m .  D i l a t a t i o  v a s o r u m  
b i l i a r i u m  i n t r a  h e p a t i c o r u m  e x  c o m p r e s s i o n e  d u e t u s  h e p a t i e i .  
M e t a s t a s e s  n o n n u l l a e i n t r a h e p a t i c a e  e t  l y m p h o g l a n d u l a r n m  p e r i -  
p o r t a l i u m .  I c t e r u s  g r a v i s  u n i v e r s a l i s .  

f t a e m o r r h a g i a  e h o l a e m i e a  m a x i m a l i s  a d  v e n t r i c u l u m  e t  a d  
i n t e s t i n a .  A n a e m i a  u n i v e r s a l i s .  E n d o a r t e r i i t i s  e h r o n i e a  d e f o r -  
m a l l S  a o r t a e ,  

Aus dem Obduktionsprotokolh Im recbfen Lappen der Leber, nahe der unteren Fl~che, sitzt 
eine unregelmgi~ig begrenzte Gesehwulst yon der GrSl~e zweier FSuste. Die Geschwulst ist lest, 
derb, auf der Schnittfl~che yon blafigraugelber Farbe, die mit hellgelben, opaken, nekrotischen 
Fleeken gesprenkelt ist. Xhnliche, ~on der Sehnittfi~ehe hervortretende, meist kaum haseluui~- 
groi~e Knoten finden sieh zerstreut in tier ganzen Leber. 

Auch die Schnittflgehe der bis nu~grol~en periportalen Lymphdriisen zeigt blal~graues, 
transparentes, abet mehr weicheres, medullares Geschwulstgewebe. 

M i k r o s k o p i s e h e  U n t e r s u e h u n g :  Das Gesehwulstgewebe zeigt ein unge 
mein wechselvolles Bild. Vorwiegend sind medull~ire Kdmten vorhanden mit ganz !deinen Zellen, 
deren Yrotoplasma gleieh den Leberzellen feb1 granulier~ ist und die kleine, chromatinreiehe Kerne 
besitzen. Die medull~tre Gesehwulstform geht oft in ein und demselben Knoten in die kleinzellige, 
trabekul~re Form fiber, wie sie in Fall 10 usw. beschrieben wurde. Auffallend ist das ungeheuer 
zahlreiehe Auftreten yon kleinen oder aueh bedeutend grol~en, runden oder unregelm~il~igen Lumina, 
wie es besonders bei Fall 9 besehrieben wurde. Riesenzellen kommen ebenfalls, stellenweise in 
besonders grol~ell Massen vor. 

Das Gesehwulstgewebe zeig~ in gro~er Ausdetmung Nekrosen. 
Das Lebergewebe bietet das bekannte Bild der annul~iren Zi~Those dar. 
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F a l l  19. K .A. ,  79 Jahre alt. Klinisehe Diagnose (Prim. S z 6 k ~ c s ) :  Co. hepatis. 
Obduktion am 16. Dezember 1908. 

AnatomischeDiagnose: C a r c i n o m a  ( s a r c o m a )  m e l a n o t i c u m  p r i m a r i u m  
h e p a t i s .  M e t a s t a s e s  n u m e r o s a e  e e r e b r i  e t  p u l m o n u m ,  n e e  n o n  m e -  
d u l l a e  o s s i u m .  A t r e p h i a  b r u n e a  m y o c a r d i i  e t  e m a c e a t i o  u n i v e r -  
s a l i s .  N e p h r i t i s  e h r o n i e a  p a r e n e h y m a t o s a .  E n d a r t e r i i t i s  e h r o n i e a  
d e f o r m a n s .  

Aus dem Obduktionsprotokoll: Die harte Hirnhaut straff und blal~, weiehe Hirnh~ute m~iNg 
bluthaltig. Auf des" Konvexit~t sowie der Basis des Gehirns finden sieh ill der grauen Substanz 
seharf umsehriebene, linsen- bis haselnul~gro6e, flaeh prominierende Kenae yon weieher, medul- 
l~rer Konsistenz, die sehw~rzliehgrau pigmentiert sind. Ein im reehten Temporallappen sitzender 
nul]grol~er Tumor nnterseheidet sich dnreh seine blutig gesprenkelte Sehnittfl~ehe. 

Lungen lufthaltig, gebl~ht, enthalten zaMlose erbsen- bis haseinuflgrol~e, auf der Sehnitt- 
fl~iehe stark hervortretende Tumoren, deren marldgweiche Substanz grtilfliehbraun bis sehwarz 
gef~rbt ist. 

Die Leber ist wesentlieh vergr56ert. Auf der Konvexitiit treten weiehe, fast fluktuierende, 
schwarz oder grfinliehbrams gef~rbte Knoten flach hervor. Diese sind ganz dieht nebeneinander 
und entweder nur von schmalen, graurSt]ichen Lebersubstanzstreifehen getrennt oder aber mit- 
einander konfluierend. 

Auf der Schnittfl~che fliegen die Geschwulstmassen zusammen, fast die gauze Leber ein- 
nehmend. Einzelne der grSBeren, tiefsehwarz odes" mehr griinlich ~*erfiirbten Knoten scheinen 
yon einer deutliehen Bindegewebskapsel umhiillt zu sein. 

Das Mark der l%hrenknochen ist graugelblich, myxomatSs und enth~lt zerstreute, his 
linsengrol]e, dunkelbraun pigmentierte TumorknStchen. 

Milz mittelgrol3, lest; Kapsel etwas verdickt. Auf der braunroten Sehnittfl~iehe deutliehe 
trabekul~ire Zeiehnung. 

M i k r o s k o p i s e h e  B e s e h r e i b u n g :  It, der Leber, die den typisehen Befund 
einer annul~ren Zirrhose bietet, finder sieh znm grSgten Tell nekrotisehes Gesehwulstgewebe. Die 
LeberzeUinsehl selbst sind nut zum geringen Tell yon gewohntem Bau, meistens ist jede Spur einer 
radiiiren Anordnung verloren, der Aufbau ist ein ganz regelloser. Die Zellen der Inselehen sind 
ebenfalls ver~ndert, tells finden wir groi3e, hypertrophisehe Zellen mit grogen, blassen, poly- 
morphen Kernen, tells sind die Leberzellen auffallend klein, ihr Kern ist ebenfalls klein, rand, 
lymphozytenfSrmig. Beide Fomlationen kommen aueh in e i n e m L~tppehen vor. 

Das Gesehwulstgewebe selbst, zumeist kaum mehr f~irbbar, ist v-on medull/irem Typus nnd 
enth~tlt kolossal erweiterte, blutstrotzende Gef~i6e, deren Wand oft nur yon Endothel gebildet ist. 
Ebenso finden sieh aueh mitten im Gesehwulstparenehym ausgedehnte Blutherde. Das Gesehwulst- 
parenebym ist tiberaus stark pigmentiert, tells mit eisenhaltigem Pigment, tells mit gelbem, kSrni- 
gem Pigment, welches keine Eisenreaktion gibt. 

Die noeh besser f~irbbaren Teile des Gesehwulstgewebes lassen fast nirgends den bekannten 
trabekul~iren Aufbau sehen. Das medull~ire Gewebe geht abet stellenweise in eine dutch breite 
Bindegewebsbiindel bedingte alveolfire Struktur fiber oder es finden sieh versehieden groJ3e, all- 
seitig dureh narbiges Bindegewebe abgekapselte Tumorzellherde. Die polygonalen Zellen selbst 
lassen eine deutliehe, feine Granulierung erkennen, sie f~irben sieh etwas, doch nieht viel intensiver 
als Leberzellen und sind ihnen auffallend ~thnlieh. Es bezieht sieh dies besonders auf den kleinen 
Typus der weehselnd umfangreiehen Gesehwulstzellen und der den kleinen Leberzellen oft zunl 
Verweehseln gleiehkommt. Die grSl3ere Zellart unterseheidet sieh doeh deuflieher dureh GrSBe 
und Polymorphismus tier Zellkerne. lqiesenzellen kommen fibrigens aueh in genfigender Anzahl 
vor, besonders an einzehsen Stellen, wo wit synzytiumartige Bildung in ttaufen antreffen. 

Mitten in dem medullaren Gesehwulstgewebe finden sieh yon Bindegewebsbfindeln um- 
rahmte Lappehen, die einesteils aus kleinzelligem Gesehwulstgewebe bestehen, welches teilweise 
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eine trabekul~re Anordnung seiner Zellen annimmt, andernteils finden sich unscharf begrenzte 
Herde aus grol~en, hypertrophischen Leberzellen, die, irregul~re Trabekeln bildend, fortlaufend in 
das kleinzellige Gewebe fibergehen. Diese grol~en Zellen gleichen in puncto Zellgranu]ation und 
Kel"nform durchaus den Leberzellen, wie sie in den zirrhotisch abgeschniirten Leberze]linseln zu 
sehen sind, und zeichnen sich nur durch Bildung eigentiimlicher zahlreicher kleiner, runder oder 
ova]er Lumina aus, die dutch rosettenfSrmige Anordnung e i n e r Reihe Zellen entstehen. Sie 
entha]ten manchmal kleine, homogene Sekrettropfen. 

Der Ubergang dieser hyI)ertrophischen Leberzellen zu den kleinen Geschwulstzellen ist genau 
derselbe, wie es z. B. bei Fall 12 beschrieben ist. Er beginnt mit Veriinderung der Kerne, der dann 
die intensivere F~rbung des Protoplasmas folgt. Die feine Granulierung des Protop]asmas bleibt 
welter bestehen. 

Herde wie der eben beschriebene kommen im Tumorgewebe mehffach vor; niemals sind sie 
yon Bindegewebe unmittelbar begrenzt, sondern verlieren sich mit unscharfer Grenze in das Ge- 

Fig. 7. Vergr. Leitz, Obj. 4, Okul. 3. a solide Zellstr~nge (kleinzelliger Geschwalsttypus), 
b kapillare Lumina, Gallentropfen enthaltend. (Fall 19.) 

schwulstgewebe, so dal~ an ein Umwachsenwerden einer gro~zelligen Leberinsel dutch Geschwulst- 
gewebe nicht gedacht werden kann. 

F a 11 20. K. J., 64 Jahre alt, TagelShner. Klinische Diagnose (Prim. A r~ g y ~ n): Cir- 
rhosis hepatis. Obduktion am 7. April 1909. 

AnatomischeDiagnose: E n d a r t e r i i t i s  c h r o n i c a  d e f o r m a n s  a o r t a e  c a m  
d i l a t a t i o n e  d i f f u s a  e t  a n e u r y s m a t e  s a c c i f o r m e  s e m i p e r i p h e r i c o  
p a r t i s  a s c e n d e n t i s .  C o m p r e s s i o  e t  a t e l e k t a s i a  p a r t i a l i s  s u b -  
s e q u e n s  p u l m o n i s  d e x t r i .  H e p a t i t i s  c h r o n i c a  i n t e r s t i t i a l i s  a t r o -  
p h i c a  sec .  L a ~ n n e c  c u r e  p e r i h e p a t i t i d e  a d h a e s i v a .  H y d r o p s  a s c i t e s  
L: VII. T u m o r  l i e n i s  c h r o 1 ~ i c u s  c u r e  p e r i s p l e n i t i d e  c a l c i f i c a n t e .  

A d e n o m a  ( v e l  g u m m a ? )  l o b i  d e x t r i  h e p a t i s  m a g n i t u d i n e  j u -  
g l a n d i s .  

L y m p h a d e n i t i s  c h r o n i c a  h y p e r p l a s t i c a  f e r e  u n i v e r s a l i s .  Or=  
c h i t i s  f i b r o s a  b i l a t e r a l i s .  
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Aus dem Sektionsprotokoll: Baueh stark hervorgewflbt, Bauehdeeken straff, prall gespannt. 
In der Bauchhfhle 7 1 hellgelber klarer Fliissigkeit. Bauehfell glatt und gl~nzend. Zwerehfellstand 
reehts und links: oberer Rand der 5. Rippe. 

Lungen nieht angewaehsen, in beiden Bmsth~lften geringe l~{engen Meht rftlieh getriibter 
Fliissigkeit. Lungen mittelgrog, Oberlappen beiderseits lufthaltig, mit etwas marginalem Em- 
physem. Unterlappen reehts yon derber Konsistenz, luftleer; Setmittfl~iehe graurftlieh. Ebenso 
der mittlere Lappen. Linker Unterlappen nut in geringerem Nage luftbaltig, ziemlieh blutreieh, 
yon etwas derberer Konsistenz. 

tterz vergrfl~ert, insbesondere dessen linke H~ilfte, deren Nuskulatur in der Kammerwand 
1,5 em betr~gt. Die Wanddieke der reehten Kammer erreieht 0,8 em. Beide Kammem some die 
Vorhffe erweitert, tterzklappen dtinn und glatt. 

Aorta stark erweitert, ihr Umfang fiber den halbmondffrmigen Klappen ist 11 em. Ungef~hr 
3 Querfinger oberhalb der Klappen finder sieh eine handtellergrol]e IJffnung an der vorderen und 
reehten Aortenwand, die zu einem fast kindskopfgrol3en Saeke fiihrt, weleher einen Teii der reehten 
BrustMlfte ausfiillt und dabei den unteren und mittleren Lungenlappen naeh hinten dr~ngend 
komprimiert. Die Wand des Saekes ist teits fibrfs, teils ganz diinn und an der Aul~enfl~ehe mit der 
Pleura pulmonalis verwaehsen. Die innenwand ist mit gesehiehteten braunroten, thrombotisehen 
Auflagerungen bedeekt, welehe den Saek zum grfgten Tell ausfiillen. 

Im iibrigen ist die Aortenwand meist verdiekt, die Intima zeigt derbe, weige, narbige Ein- 
ziehungen oder Verdiekungen, zwisehen denen at heromatfse tterde und kalkige Plaques wahr- 
nehmbar sind. 

Die Leber ist bedeutend verkleinert, ihre Oberflfiehe dureh feste Bindegewebsziige an die 
untere Fl~ehe des Zwerehfells gewaehsen, dabei yon ungleieher, hfekriger Besehaffenheit. Die 
unter dem Messer knirsellende Leber zeigt auf der Sehnittfl~ehe neben hellbraunroter Farbe eine 
deutliehe L~.ppchenzeiehnung, welehe dutch die Amvesenheit ringffrmiger, grauweil~heher Binde- 
gewebszfige bedfilgt ist. Die Lgppehen selbst sind yon ganz unregelmiiltiger Gestalt und ungleieher 
Grfl~e; die azinfse Zeiehnung der Leber ist verwiseht. 

Im reehten Leberlappen, einige Nillimeter unter tier G 1 i s s o n sehen Kapsel, trifft die 
Sehnittfl~ehe einen Knoten yon der GrfBe einer Kirsehe. Derselbe ist yon heller, gelbliehweil3er, 
stellenweise leieht griinlieher Farbe und grenzt sigh ziemlieh seharf gegen die Umgebung ab, ohne 
abet yon einer deutliehen Bindegewebshfille umkapselt zu sein. Auffallend ist der lappige Bau 
des Tumors; die L~ppehenzeiehnung ist eine ganz deutliehe. Der kleine Tumorknoten tritt yon der 
Sehnit:tfl~ehe kaum hervor und ist yon ziemlieh derber Konsistenz. 

]~[ i k r o s k o p i s e h e U n t e  r s u e h u n g : Das Lebergewebe zeigt eine ausgesproehene 
pseudoazinfse L~ippehenbildung, die dutch hoehgradige Bindegewebsneubildung bedingt ist. 
Neben der starken Vermehmng des periportalen Bindegewebes finden sigh auGh neugebildete, 
intraazinfse Faserbiindel und Fasern, die versehieden grolte Lappehen abgrenzen. 3lanehe derselben 
lassen die radi~re Anordnung tier Trabekeln sowie die Anwesenheit einer zentralen Vene ver- 
missen. ])as Bindegewebe selbst ist stellenweise stark kleinzellig infiltriert. 

Die Leberzellbalken sind meist dureh manehmaI ganz bedeutend erweiterte Kapillaren 
getrennt. Die polygonalen, seharf begrenzten Leberzellen sind yon sehr weehsetnder Grfge, nament- 
lieh kommen rundliehe ]nsehl vor, die aus sehr grogen, bl~sser gef~rbten Zellen bestehen, wobei 
dieselben, sieh pflasterartig anordnend, nieht dureh t(apfilaren getrennt sind. Die Keme der 
Leberzellen sind meist klein, fund, blal3 oder aueh ehromatinreieh, dabei kommen aueh grfgere, 
bl~isebenffrmige und stellenweise abnorm grol3e, mit dunkel gef~rbtem NuHeolus versehene 
Kerne vor. 

Der makroskopiseh siehtbare, griinlichweil~e Knoten grenzt sieh im mikroskopischen Bilde 
sehr seharf vom Leberparenehym ab, infolge einer fast vollst~indigen Abkapselung dutch gesehiehtete 
Bindegewebsfasem und dutch junges Granulationsgewebe. l~ings um den Knoten ist das Leber- 
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gewebe zu konzentriseh angeordneteu Zellbalken abgep]attet, deren Zellen ganz spindelfSl'mig 
ausgezogen sind. 

In dem erwfihnten Granulationsgewebe sitzt, anstol]end an den fragliehen Kuoten, ein etwa 
stecknadelkopfgrol~er Herd, der zentrul verk~st ist und peripheriseh hauptsaehllch aus Epitheloid- 
zellen besteht und nebenbei einige L a n g e r h a n s sche Riesenzellen enth~lt. Es elweekt dieses 
kleine KnStchen in Anbetracht der sonstigen inetischen Ver~nde~ngen den Eind~ek, als ob es 
sich um ein miliares Gumma handeln so]lte. 

Fig. 8. Vergr. Zeiss, Obj. 1, Komp.-Okul. 8. a Grenze des Karzinoms, b kupselartiges Granulations- 
gewebe, c Leberparenehym, d miliares Gumma, mit Riesenzellen. (Full 20.) 

Der Geschwulstknoten selbst ist yon ungemein mannigfaltigem Bau. Er wird vor allem dutch 
Bindegewebssepten in mehrere Liippchen geteilt. Die zentralen Liippehen, stellenweise in be- 
ginnender 57ekrose, nut mehr ganz schwach f~rbbar, sind dutch reichhche Bindegewebsfasern in 
Alveolen geteilt, die dutch besonders unregelm~Big ge~ormte groSe Zellnester ausgefiill~ sind. 
W~hrend nun das stellenweise fiberreiehe Stroma uur ganz schmale Zellbalkchen enth~lt, verbreiten 
sich letztere gegen die Peripherie, bei Abnahme des Stromas. 

Die peripherisehen Teile des Tumors bestehen aus denselben Zellen, die aber deutheh trabeku- 
liar geordnet sind; die B~lkehen sind entweder durch zarte Bindegewebsfasern oder dutch feine 
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Kapillarspalten getrennt. Stellenweise erinnert der Bau dermafien an Lebel"gewebe, dal~ nut  
die fremdartige Struktur der Umgebung und die polymorphen Zellke~e den Untersclfied gewahren 
lassen. W~hrend nun in den ~ui~ersten Randteilen auch del" Zellpolymorphismus immer geringer 
wird und die kleineren, etwas dunklen Zellen zu dichtgedr~ngten, leberartigen B~lkchen sich formen, 
sind ansto~ende Zellen aus gro~en, blassen Zellen gebilde~, ~ihnlich den beschriebenen hyloertrophi- 
schen Leberzellen, mit ebentalls bedeutend gro~en Kenlen oder mit mehreren kleineren Kenlen, 
wobei auch wahre RiesenzelleI1 entstehen. Das Zellprotoplasma der Tumm-zellen ist, namentlich 

Fig. 9. Vergr. Zeiss, Obj. D, Okul. 2. ct leberparenchym~hnliche Struktur, weite Kapillaren, 
b atypischer Bau, mix Riesenzellen. (Fall 20.) 

in der tlandpar~ie, den Leberzellen abso]ut gleichend, sowohl in der F~rbbarkeit als in der Granu- 
lierung. Die zentralen Tumo~-ze]len sind ganz wenig basophil, ungranuliert und sind infolge zahl- 
reicher Va]~uolen yon schaumiger Beschaffenheit. 

Dal] auch den peripherischen Tumorze]len ein maligner Charakter ~nnewoha~ beweist das 
in den Randpartien konstatierbare deutliche infiltrierende Wachstum. Der Tumor durchbricht 
an mehreren Stellen seine Kapsel, die GeschwulstzeUen dringen in die Kapillarr~ume des anstot~en- 
den Lebergewebes vor und treten wiederholt in sekund~ire Verbindung mit den plattgedrfickten 
Leberzellen. 

Vom Rande des Tumors dutch mehrere Reihen unver~ndert scheinender Leberzellen getrennt, 
findet sich ein aus 6 B~lkchen bestehendes KnStchen, dessen Zellen sich dutch den grSl]eren 

Virchows Arch ly  f. pa thol .  Anat .  Bd. 203. t t f t .  1 �9 8 
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Chromatinreiehtum und mgBigen Polymorphismus ihrer Keme sowie die sehwaehe Basophilie 
des Protoplasmas yon den anstogenden Leberzellen unterseheiden. Die B~tlkehen, welehe nieht 
wie die anstoltenden Leberzellbalkehen aus 1 bis 2, sondern aus 3 his 5 Zellreihen bestehen, sind 
yon Kapillaren begrenzt und gehen direkt in die angrenzenden Lebertrabekeln fiber, in denen 
iibrigens aueh vereinzelte, ganz den Tumorzellkernen entspreehende Keme siehtbar sind. Dieses 
KnStehen, welches auf S e r i e n s e h n i t t e n untersueht, nirgends mit dem grogen Knoten 
zusammenh~ingt, ist aneh nieht auf dem Wege der Kapillarembolie entstanden. Die Kapillaren 
sind iiberall frei yon Tumorzellen, nnd zwisehen den fragliehen, den Tumorzellen gleiehenden 
B~ilkehen finden sieh nirgends atrophisehe, plattgedriiekte Leberzellen, wie es sonst bei embolisehen 
Lebermetastasen des frfihesten Stadiums zu sehen ist. Es bleibt demnaeh niehts fibrig, als hier 

Fig. 10. Vergr. Leitz, Obj. 6, Okul. 1. a normales Lebergewebe, b geringe Hyperplasie der Leber- 
zellbalken, c hypertrophische Leberzelle, d Karzinomtrabekeln. (Fall 20.) 

einen s e 1 b s t E n d i g e 11 Tumorherd im Beginn seiner Entwieklung anzunehmen, mit direkter 
Umwandlung yon Leberzellen in Gesehwulstzellen. 

Neben dieser zweifellosen mult izentr isehen Ents tehung der Gesehwulst  ist  

dieser Fa l l  aueh sonst yon gTSl~ter Bedeutung.  Vor al lem handel* es sieh u m  die 

kleinste,  bisher besehriebene maligne Neubi ldung der Leber. Denn dieser kaum 

kirse.hengro6e Knoten  ist sowohl der tei!weise bedeutenden Atypie  seiner Zellen 

als seines a lveo l~en  Baues naeh und sehliel~lieh infolge des deutl iehen infil tr ieren- 

den Waehs tums  an der Per ipherie  zweifellos als m a 1 i g n e Neubi ldung aufzu- 

fassen und gehSrt demnaeh nieht  zu jenen sehon hhufig beobaehte ten  kleinen 

Neubi ldungen der Leber, die t ro tz  gewisser Atypie  der Zellen nur als benigne 

Neubildungen,  als Adenome be t raeh te t  werden. Es mul~ dies bier ganz besonders  
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be ton t  werden, da nament l ieh  L u b a r s e h darauf  hingewiesen hat ,  dab im 

Gegensatz zu dem nieht  selten zu nennenden Vorkommen der erwghnten kleinen 

Adenome Bin wahres,  b e g i n n e n d e s  K a r z i n o m  t i e r  L e b e r  n o e h  

n i e h t  b e s e h r i e b e n  i s t .  

Der Bau dieses kleinsten der yon uns untersuehten  Tumoren zeigt uns in der 

sehlagendsten Weise den U-bergang der t rabekulgren  F o r m  in die alveol~re, wobei  

die zentrale Lage des le tz teren beweist,  da6, wie es so wie so wahrseheinlieh war, 

die trabekul~tre F o r m  den j~ngsten Typus darstel l t ,  der sieh dureh massenhafte  

Bindegewebsneubi ldung und Sehwund der t rennenden Kapi l laren  in den alveo!~iren 

Typus umwandel t .  

Die t rabekul~ren Teile der Gesehwulst  zeigen die versehiedensten Grade der 

Atypie ,  die haupts~ehl ieh in den Gebieten der st~rkeren Bindegewebsbi ldung 

ausgesproehen sind. Die Zellprol iferat ion ist  aber aueh in den fast ganz leber-  

~hnliehen Stellen der Gesehwulst  hervor t re tend,  wobei aueh das Auf t re ten  yon 

Riesenzellen zu be tonen ist. 

Als ebenfalls bemerkenswerte  Tatsaehe mu6 hier das benaehbar te  Vorkommen 

yon Gumma und Karz inom erw~hnt werden, wie dies aueh auf Text  fig. 8 zu 
sehen ist. 

F a 11 21. N~heres fiber den Sektionsbefund oder die Anamnese ist uns leider nieht bekannt. 
Das Pr~parat stammt aus der Institutssammlung und entbehrt einer n~iheren Bezeiehnung. Die 
fragliehe Leber war als Sehulfall einer Cirrhosis hepatis ammlaris L a ~ n n e e unaufgesehnitten 
aufbewahrt. 

Die Leber ist wesentlieh verkMnert. Mal3e: 21x 11x 5,5 era. Gewieht 260 g (in koI~ser- 
viertem Zustande), ihre Oberfl~ehe ist grob granuliert. Die G 1 i s s o n sehe Kapsel nieht wesent- 
lieh verdiekt, l~igt das graubr~unliehe Leberparenehym durehblieken. Die ungemein derbe Leber 
schneider sieh sehwer, knirseht unter dem Messer. Auf der Sehnittflfiehe sind unregelm~Ng gro6e, 
hellgelbliehe L~ippehen zu unterseheiden, die von Bindegewebsztigen umgrenzt sind: das typisehe 
Bild einer annul~ren Zirrl~ose. Eh~zelne L~ippehen zeiehnen sieh dureh eh~e hltensiv griinliehe 
Verf~rbung aus, die entweder das ganze L~tppehen oder nur dessert Zentmm betfifft. 

Im reehten Laiopen trifft die Sehnittfl~tehe einen nu6grogen, mndliehen Knoten, tier yon 
Bindegewebe allseitig abgekapselt ist und in der Nitre dellenfiJrmig einsinkt. Dieser Knoten ist 
yon rotbr~tunlieher Farbe, karniger Sehnittfl~iehe, dabei auffallend weieher nnd briiehiger ats die 
Umgebung. Die der Leberkonvexit~it zugekehrten Randteile sind in tier Breite yon etwa 2 mm 
hellgelbliehbraun und treten etwas yon der Sehnittfl~iehe vor. 

Dieht auf der Bindegewebskapsel dieses Knotens sitzt ein etwa bohnengrof~er, auffallend 
regetm~gig oval geformter, ebenfalls abgekapselter, leieht grtinlieh verf~rbter Knoten. 

3 [ i k r o s k o p i s e h e  B e s e h r e i b u n g :  Das Lebergewebe zeigt das Bild der 
annul~tren Zirrhose. Die Leberzellen selbst sind yon abweehslungsreieher Form: neben mittel- 
grogen kommen solehe yon bedeutender Or6ge sowie auffallend Meine vor, letztere mit kleinem, 
rundem Kern, meist in inselftirmiger Begrenzung. Die grogen Leberzellen zeigen die bekannten 
gro~en, oft sehr polymo~hen Kerne. 

Der im reehten Lappen befindliehe, dutch kalli~ses Bindegewebe abgekapselte Knoten besteht 
aus trabekul~ir gebautem Gesehwulstgewebe yon dem sehon besehfiebenen kleinzeUigen Typus. 
Die polygonalen Zellen sind fein granuliert, ungemehl den Meinen Leberzellen ~ihnehad, die klei~len, 
ehromatinreiehen Keme sind reeht regehn~6ig mndlieh, verehlzelt kommen Riesenzellen vor. Die 
Trabekeln sind teils dutch Kapillaren, teils dureh Sp~rliehes Bindegewebe getrennt, dessert Sehwund 
dem Gesehwulstgewebe stellenweise einen medull~ren Typus verleiht. 

8* 
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Der kleinere, der Bindegewebskapsel aufsitzende ovale Knoten besteht aus Leberparenchym 
~hnelnden Trabekeln, die ganz rege]los verlaufen und dutch stellenweise erweiterte Kapillaren 
getrenn~ sind. Die B~lkchen zeigen eine manchmal nennenswer~e ZellvelTnehrung und dadurch 
verursachte Verbreiterung. Die Ze]lkerne sind meist klein, fund, regelm~13ig, andere sind wieder 
abnorm grol3, chromatinreich und unregelmal~ig gestaltet. Die Zellen sind polygonal, ziemlich gro6, 
ihr Protoplasma gleicht durchaus dem yon Leberzellen. 

Der fragliche kleine Knoten l~l~t sich demnach nut als typischer Adenomknoten benignen 
Charakters deuten and hat mit der a11stol~enden medull~ren Geschwulst nichts gemein. Wir haben 
daher nebeneinander das Vorkommen einer ziemlich stark enMffferenzierten malignen Geschwulst 
trabekul~xen bzw. medull~ren Charakters and eines typischen, benignen Leberadenoms vor Augen. 

Die Betrachtung der besehriebenen 21 F~lle lhl~t, trotz der Mannigfaltigkeit 
des histologischen Bildes, in der Mehrzah] der F~lle ein Ubereinstimmen des 
Geschwulsttypus erkennen. Es betrifft dies vor allem die bedeutende morpho- 
logische Verwandtschaft der Geschwulstzellen zu den Leberzellen, die in den 
F~llen 8 his 21, wenigstens in gewissen Teilen der Geschwulstgewebe, in die Augen 
fallend ist. Dagegen haben die Fiille 1 bis 7 weder die Zellform, das Protoplasma, 
die Zellkerne noch den Aufbau der Gesehwulst betreffend irgend welehe s 
keit mit Leberparenchym. Es lassen sieh demnach diese 7 F~lle als eigene Gruppe 
absondern, die wit, wie es nachher ausgeffihrt werden soll, yon den Epithelien der 
Gallenwege ableiten. 

Die wiehtigsten gemeinsamen 3/[omente in der Histologie der iibrigen 14 Fi~lle 
sind folgende: 

Die Tumorzellen sind polygonal, ihre GrSl3e entspricht zumeist einer mittleren 
Leberzelle, doeh kommen fast iiberall ganz kleine und bedeutend grSl~ere Zellen 
vor. Beide Formen besitzen aber ihr Analogon in den Leberzellen, erstere in den 
kleinen, intensiver gd~rbten hyperplastisehen Wucherungen, letztere gleichen den 
grol3en hypertrophisehen Leberzellen. Das Protoplasma der Tumorzellen eat- 
spricht entweder tiberall oder wenigstens zum Teil dem Leberzelltypus, insbesondere 
finden wit die feine, charakteristische Granulierung derselben wieder, wahrend in 
bezug auf die F~rbbarkeit die Gesehwulstzellen eine stufenweis zunehmende 
Affinit~t zu den basischen Kernf~rbungsstoffen zeigen, die dutch ein mehr oder 
weniger deutliehes Itervortreten des bli~ulichen H~matoxylinfarbtones zum Aus- 
druck gelangt. Die Kerne des kleinen Gesehwulstzelltypus sind lymphozyten- 
f0rmig und ehromatinreich, diejenigen der grogen Zellen sind sehr polymorph, 
mit lebhafter Teilungstendenz, wodurch R i e s e n z e 11 e n yon Knoehenmarks- 
typus zustande kommen. Das Vorkommen yon Riesenzellen mug als iiberaus 
charakteristiseh bezeichnet werden, da yon 14 F~llen nur zweimal keine zu sehen 
waren, im Gegensatz zu der andern, aus 7 Fallen bestehenden Gruppe, in der kein 
einziges ~Ial welche zu beobaehten waren. 

Die Tumorzellen sind auffallend scharf konturiert, doeh kommen mitunter 
Zellhaufen mit verwischten Grenzen vor, die einen ganz synzytiumartigen Ein- 
druek maehen. 

Die Struktur der Tumoren ist in jegliehem Falle, wenn auch nut in geringer 
Ausdehnung, yon trabekul~rem Typus, d. h. es sind aus zwei oder mehr Zellreihen 
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gebildete Zellstrange vorhanden, die miteinander anastomosieren und deren Be- 
grenzung entweder dutch oft erweiterte Kapillaren oder durel~ mehr oder minder 
massiges Bindegewebe gebildet wird. Dureh starkere Zellproliferation ver!ieren 
die Tumorzellstrange ihre Balkenform and gehen in pnfOrmige Zellinseln fiber, 
die mitunter konfluierend medull~e Bezirke bilden. Neben dem rein trabekul~ren 
und dem medullgren Typus kommt als weitere Untergruppe aueh ein alveolN'e~' 
Typus vor, wo das bedeutend vermehrte, manehmal narbige Stroma die gewueherten 
und nnkenntlieh gewordenen Balken separiert. 

Diese drei Typen kommen, wenn aueh mit geringen Abweiehungen, in saint- 
lichen FNlen gle!ehzeitig vor, es bestehen neben trabekulN'en und medull~tren 
Knoten solehe yon alveolgrem Bau sowie aueh kleine, ganz solide Zellnester. 
Ebenso sind, wie ersiehtlieh, fast in jedem Falle deutliehe i.}berggnge zwisehen 
diesen versehiedenen Formationen vorhanden, haupts~ehlieh in Form einzelner 
Kno*.en, an .deren Aufbau sieh samtliehe Gesehwalsttypen beteiligen. 

r 

Drfisenlumina entspreehende Gebilde sind ebenfalls zumeist (und zwar 10 mal 
yon 14 FNlen) vorhanden. Es handelt sieh bier um grol~e, oft zystiseh erweiterte 
Lumina, wie in den Fallen 9 und 13, oder abet um kleine, oft nur spaltfOrmige 
Tubuli, wie namentlieh in dem Fall 9.1. 

Der Inhalt dieser Lumina ist teils von galliger Besehaffenheit, teils handelt 
es sieh um nekrotisehe Zellsubstanz. 

Das Verhalten des Gesehwulstparenehyms zum Lebergewebe l~tl3t haupt- 
saehlieh zwei Arten erkennen. Ein Teil der Gesehwulstknoten ist seharf begrenzt 
und yon Bindegewebe abgekapsele, andere wiederum stogen unmittelbar an das 
Lebergewebe an und zeigen gewisse Beziehungen zu den Leberzellen selbst. Wgh- 
rend bei ersteren das Waehstum der Gesehwulst eine Verch'gngung und Druek- 
atrophie des Lebergewebes bedingt, was in der konzentrisehen Sehiehtung der 
abgeplatteten, atrophisehen Leberzellbalken der ngehsten Umgebung zum Aus- 
drueg gelangt, gesehieht bei letzteren die Propagation dureh Infiltration der Tumor- 
zellen in die anstogenden LeberkaDillaren, mit Atrophie und Nekrose tier yon 
Tumorzellen umklammerten Leberzellen. Es kommen hierbei zahlreiehe Ver- 
waehsungen tier beiderlei Zellen vor, deren riehtige Deutung, trotz der Leberzell- 
artigkeit der Gesehwulstzellen, doeh stets m6glieh ist. 

Das Eindringen der Gesehwulstzellen in die KaDillaren, welches nieht nur an 
den Randpartien der erwghnten Knoten siehtbar ist, sondern i n n e r h a 1 b der 
Knoten, und zwar aueh jener des umsehriebenen, abgekapselten Typus, ftihrt 
teils zu zahllosen Kapillarembolien des angrenzenden Lebergewebes, mit Ent- 
wieklung yon Metastasen, tells zu Propagation in den gr6geren Venen, die dureh 
Tumorgewebe g~tnzlien ausgefttllt sein k0nnen. Die auf Quersehnitten als rundlieh 
ldeine IZnoten erseheinenden Gesehwulstthromben bestehen meistens aus Zellen, 
die kaum menr irgend welehe Xhnliehkeit zu Leberzellen besitzen, anderseits finden 
sieh aueh solehe, die den hepatozellularen Typus gut bewahrt haben und die dureh 
feine, endothelwandige Gef~tl3spalten zu Trabekeln gesondert sind. 
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Eine Propagation der Gesehwulst auf dem Kapillarwege ist in keinem einzigen 
der 14 Falle zu vermissen. 

Ein weiteres gemeinsames Merkmal all dieser Falle ist das Vorhandensein 
der Zirrhose, die kein einziges Mal fehlte, im Gegensatz zu den 7 Fallen der ersten 
Gruppe, bet welehen viermal das Fehlen zirrhotischer Lebererkrankung feststellbar 
war. Die Zirrhose, zumeist yon L a ~ n n e e sehem annularen Typus, war in 
den meisten Fallen mit deutlichen Wueherungsvorgangen des Leberparenchyms 
verbunden, die sieh teils in Form einfaeher Hyperplasien, teils in Bildung urn- 
sehriebener ,,Adenome", tefis in Hypertrophie der Leberzellen oder nur der Leber- 
zellkerne ausch'iiekte. 

All diese Eigensehaften, die trotz des augenseheinlieh ziemlich versehiedenen 
Baues in jedem einzelnen Falle wahrnehmbar sind, bereehtigen wohl, diese Ge- 
sehwiilste als genetiseh einer Gruppe angehSrend zu bezeiehnen. Der iiberaus 
deutliehe Leberzelltypus der Tumorzellen, der sieh zwa.r im Verlaufe der Generali- 
sierung der Gesehwulst immer mehr vdier t ,  der an die sogenannten Peritheliome 
erinnernde trabekulare Bau der Tumoren, der anders als dureh Proliferation der 
Zellen tier Leberzellbalken sieher sehwer erklarlieh ist, lassen den genetisehen 
Zusammenhang der Gesehwtilste und des Leberparenehyms sehon iiberaus wahr- 
seheinlich sein. Entsehieden wird aber die Frage dutch solehe Befunde, welehe 
eine direkte Umwandlung yon Leberzellen zu Tumorzellen erkennen lassen. 

Die Frage der Ubergangsbfider, soweit sie die Randpartien yon Gesehwulst- 
knoten betrifft, ist yon R i b b e r t u n d  seinem Sehiiler H e u s s i ,  wie bekannt, 
in entsehieden verneinendem Sinne beantwortet worden, und der objektive Kritiker 
wird sicherlieh auch an die so wahrseheinliehe MSgliehkeit sekundarer Verwaehsun- 
gender Gesehwulst- und Leberzellen denken mtissen, wie das sowohl bet Karzi- 
nomen der Leber, primarer oder metastatiseher Natur, wie aueh bet Gesehwtilsten 
anderer Organe geniigend gut bekannt ist. Wenn diese sekundaren Verwaehsungen 
aueh zumeist dureh die grtindliehe Versehiedenheit der normalen Epithel- bzw.  
Leberzelle und der Tumorzelle gekennzeiehnet sind, so kommen unzweifelhaft Falle 
vor, wo die erstere Zelle dutch Degenerationserseheinungen derm't verandert 
seheint, dag eine oft hoehgradige und irrttimlieh als blastomat6s deutbare Atypie 
vorgetauseht wird. Hierher geh6rt vor allem der Polymorphismus der Zellkerne 
sowie Fragmentation desselben, die i~bersttirzte amitotisehe Teilung vortausehen 
kSnnte. 

All dies vor Augen haltend, lal~t sieh aber der Befund in Fall 12 nieht als 
sekundhre Verwaehsung deuten. Es sei bier auf die Besehreibung verwiesen und 
nut betont, dal~ uns am beweisendsten die sukzessive Umwandlung des Leber- 
gewebes zu Trabekeln und sodann zu dem massiven Gesehwulstgewebe erscheint, 
wobei die jilngsten Teile desselben noeh Gallenpigment enthalten, gleich dem 
umgebenden Lebergewebe nnd im Gegensatz zu dem ilbrigen, nicht pigmentierten 
Gesehwulstparenehym. 
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Als einwandfrei beweisend glauben wir aber aueh jene Bilder bezeiehnen zu 
ktim~ei~, wie sie besonders in den FNlen 10 und 15 besehrieben wurden. Es handelte 
siela hier um yon Bindegewebe allseitig umkapselte Leberzellinseln geringer Gr6ge, 
wie sie bei L a ~ n n e e seher Zirrhose stets anzutreffen sind und deren Zellen 
in dem einen Falle zentral, irn andern Falle an einem Pole in Gesehwulstzellen 
tibergingen. Es handelt sieh dabei weder um l~bergreifen benaehbarten Tumor- 
gewebes noeh um embolisehe Netastasen, sondern um direkte Umwandlung des 
Lebergewebes zu Tumorgewebe, was am sehiSnsten in Fall 10 aus tier Kommunika- 
tion der Tumorkapillaren und Leberkapillaren neben dem Ubergehen der Leberzell- 
balken zu Gesehwulstzellbalken hervorgeht. 

Ebenso einwandfrei glauben wir die Transformation yon Leberzellen zu 
Gesehwulstzellen im Fall 20 erbraeht zu haben, wo dureh Seriensehnitte feststellbar 
war, dab die fragliehen, zu Tumorzellen t'Lbergegangenen Leberzellen nirgends mit 
der Muttergesehwulst zusammenh~ngen, noeh dab sie irgendwo mit einer Kapillar- 
embolie verbunden waren. Die kleinen, aus hoehgradig entdifferenzierten Zellen 
bestehenden Bfilkehen gehen tiberall in die Leberzellb~tlkehen t~ber, ebenso, wie die 
sie trennenden Kapillaren mit den anstogenden kommunizierem 

Die Beweiskraft dieses letzten Falles wird noeh dadureh erh6ht, da6 der Tumor 
selbst, bei der histologiseh ganz ausgesproehenen Malignit~t seines Charakters, 
infolge seiner Kleinheit - -  es ist dies der kleinste bisher besehriebene Leberkrebs - -  
einem sehr frtihen Stadium entsprieht. 

W i r  g l a u b e n  d a h e r  d e n  B e w e i s  e r b r a e h t  zu h a b e n ,  
d a b  d i e  d u r e h  z a h l r e i e h e  g e m e i n s e h a f t l i e h e  E i g e n s e h a f -  
t e n  a l s  z u s a m m e n g e h i S r i g  g e k e n n z e i e l ~ n e t e  O e s e h w u l s t -  
g r u p p e  y o n  d e n  L e b e r z e l l e n  s e l b s t  i h r e n  A u s g a n g  n i m m t ,  
w i e  d i e s  in  e i n i g e n  F g l l e n  u n m i t t e l b a r  f e s t z u s t e l l e n  i s t .  
Die Malignitgt dieser Gesehwtilste, die dureh infiltratives gaehstum, Einbrueh in 
die Blutbahn, ~etastasenbildung und oft sehr weitgehende Entdifferenzierung der 
Zellen zum Ausdruek gelangt, kennzeiehnet dieselben als Karzinome. Ms zweek- 
mgl~igste, dem Gesehwulsteharakter sowohl als aueh der Histogenese Reehnung 
tragende Benennung dieser Tmnoren seheint uns demnaeh C a r e i n o m a h e - 
p a t o e e l l u l a r e , . L e b e r z e l l k r e b s ,  zu sein. 

Stellen wir der Gruppe des hepatozellul~tren Leberkrebses nun jene andern 
FNle gegentiber, die morphologiseh nights mit Leberzellen gemeinsam zu haben 
seheinen, so finder sigh, dal3 neben diesem negativen []-bereinstimmen aueh gewisse 
positive Eigenheiten sieh wiederholen, die eine Einteilung ermSgliehen. 

Es lassen sieh die 7 F~lle in drei Typen einteilen. Es finden sieh vorerst 
am haufigsten (Fall 1, 3, 5) aus auffallend kleinen, kaum polymorphen Zellen 
bestehende Geschwiilste, welehe durehaus jenem Bilde entspreehen, welehes yon 
K r o m p e e h e r  als B a s a l z e l l e n k r e b s  bezeichnet wordenist. 

Das Vorkommen primgrer Basalzellenkrebse in der Leber ist iedenfalls ein 
nennenswertes Faktum. Ilisher ist dieser Gesehwulsttypus bekanntlieh in der 
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Haut, auf Sehleimhauten, der Portio u~eri sowie schlieNieh in den Speieheldrfisen 
beschrieben worden. Wenn wir diesen Karzinomen, die durch ihre hul~erst geringe 
Zelldifferenzierung gekennzeichnet sind, in der Leber begegnen, d. h. einem Organe 
mit hoeh differenziertem Zellparenehym, so ~llt es ziemlieh sehwer, an eine Ent- 
stehung der Gesehwulst aus diesem Parenehym selbst zu denken. Naheliegend 
seheint dagegen zu sein - -  und wir mSehten diese Deutung als reeht wahrseheinlieh 
bezeiehnen --, dal] diese prim~ren Basalzellenkrebse der Leber yon dem Epithel 
der intrahepatisehen Galleng~nge ausgehen. Sehen wir ja doeh ebenfalls, wie dies 
neuerdings z. B. yon B u r k h a r d t besehrieben worden ist, auf zylinderepithel- 
bedeekten Schleimh~uten die Entstehung typischer Basalzellenkrebse. Eine 
weitere MSgliehkeit whre der Ursprung yon den kleinen Gallenkapillaren, und wit 
miissen zugeben, dal~ es sieh - -  wenigstens an der ttand unserer F~lle - -  nieht 
entseheiden 1N]t, ob diese ldeinsten, kubozellularen Galleng~tnge oder mehr die 
mittleren, zy/inderzelligen Galleng~nge in Betraeht kommen. Fttr letzteres spricht 
vor allem das sieher erwiesene Vorkommen ganz fibereinstimmender basozellularer 
Karzinome der gro6sn Gallenghnge, namentlieh des Ductus eholedoehus. 

Der zweite Typus ist der in den F~llen 2 und 4 beschriebene. Es sind dies 
beide tubul~re, driisige Karzinome, die sich in ihrem Bau nieht sonderlieh yon 
metastatischen Adenokarzinomen der Leber unterseheiden. Merkwt~rdig ist, dag 
die Tumorzellsehl~uehe gem die Form gewueherter Gallenkapillaren annehraen 
und dal~ diese fragliehen Gebilde hauptshchlich im periportalen Bindegewebe zu 
finden sind. Es ]hgt sich aus dem histologisehen Bilde dieser kubozellularen Adeno- 
karzinome ebensowenig eine Entscheidung treffen, ob sie aus Gallenkapillaren 
oder aus den mittleren Galleng~ngen hervorgegangen sind, als bei der letzten 
Gruppe, die, dutch Fall 6 und 7 gebildet, das Bild eines Carcinoma simplex eubo- 
eellulare bietet. Sieher ist nur, dag sieh nirgends die geringste Xhaliehkeit mit 
Leberzellen noeh irgendwelehe sonstige genetisehe Beziehung zu diesen fest- 
stellen la.gt. 

Die bei all diesen Tumoren mitunter vorkommenden trabekulhr gebauten 
Knoten unterseheiden sieh in ihxem Bau wesentlien von den trabekul~ren, 
hepatozellulhren Karzinomen. Die B~lkehen sind ausschlieNieh dutch Binde- 
gewebe voneinander getrennt, und nirgends finder sieh die ffir die hepatozellulgre 
Type eharakteristisehe peritheliomartige Anordnung. Es sind diese trabekul~ren 
Knoten sicherlieh als intrahepatisehe Metastasen aufzufassen, mit Propagation 
der Tumorzellen in den Leberkapillaren, wobei die Lebertrabekeln erdriiekt, ver- 
schwinden und dutch neugebildetes Bindegewebe ersetzt werden. Oft finder sieh 
an beiden Rgndern des Gesehwulstbglkchens, dasselbe yon den Bindegewebs- 
septen trennend, ie eine Reihe ganz flacher, vielleieht noch Endothelien ent- 
spreehender Zellen als Uberreste der ausgefiillten Kapillarwand. Xhnliehe Bilder 
sind begreiflicherweise in sekundgren Leberkrebsen beliebigen Ursprungs durehaus 
nieht selten, ebenso wie Uberggnge vortausehende Verwachsungen zwischen Karzi- 
nora und Leberzellen, die einer genaueren Kritik aber nieht standhalten k6nnen. 
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Bei der zweifellos prim~ren Natur der verhandelten 7 Leberkrebse ist, nachdem 
keinerM genetische Beziehungen zu 'Leberzellen bestehen, dagegen solche zu den 
Zellen der verschiedenen Gallenwege wahrseheinlieh sind, eine dritte Entstehungs- 
mSgliehkeit aber nieht erdenklieh ist, glauben wir uns berechtigt, die ganze Gruppe 
i x  h i s t o g e n e t i s c h e r  B e z i e h u n g  als C a r c i n o m a  h e p a t i s  
c h o 1 a n g o c e 11 u 1 a r e der anderen Hauptgruppe gegen~iberzustellen, trod 
innerhalb derselben m o r p h o 1 o g i s c h oh'el weitere Untergruppen aufzu- 
stellen: das Carcinoma basoeellulare, das Adenokarzinom und sehlieNieh das 
Carcinoma simplex euboeellulare. 

Damit h~tten wit die ersten zwei von ~ms formulierten Fragen beantwortet, 
und zwar in bezug auf unsere eigenen Fhlle, und wir wollen versuchen, die aus- 
ffihrlieher besehriebenen FNle der frfiheren Autoren laut vorgebraehtem zu 
klassifizieren. 

]Die F~lle, die E g g e 1 aus der Nteren Literatur zusammenstellte, sind, soweit 
eine mikroskoDische Beschreibung vor]iegt, nach der Ansicht der Autoren sowie 
E g g e 1 s zumeist Leberzellkrebse. Das Verh~ltnis ist 100 : 17. Von ersteren 
miissen mangels genauer Besehreibung die F~lle yon R o s e n b 1 a t t ,  L e t u 11 e ,  
Z a h n ,  P a u 1, A u f r e c h t abgereehnet werden, sowie die F~lle yon P e r 1 s 
und H a r r i s ,  die mSglieherweise sogar cholangoze]M~rer Natur sind. Von 
letzterenmiissendieF.~llevon P e i o p e r ,  W e i g e r t ,  H a n o t  et G i l b e r t  
und T h o n e als zu den hepatozellul~tren gehSrig getrennt werden. Das Ver- 
hNtnis betragt auf diese Art 93:13,  d. h. 7 : 1 ,  in wesenLliehem Gegensatz zu 
dem VerhNtnis unserer F~ille (2 : 1), was, wie sehon E g g e 1 meint, vielleieht 
darin eine Erklarung finder:, clal~ weniger F~lle der beobaehteten eholangozellu- 
lfiren Krebse mitgeteilt wurden. E g g e 1 s eigener Fall ist ein du~ehaus typisehes 
laepatozellul~res Karzinom mit zahlreiehen Riesenzellen. 

Von den Autoren als Leberzellkarzinome gedeutete und der aasf~hrliehen 
Besehreibung naeh tatshehlieh so zu bezeiehnende F~ille sind vor allem die drei 
durehaus typisehen Tumoren S i e g e n b e e k  v a n  H e u k e l o m s ,  deren 
erster die gro6zellige, der zweite die Meinzellige trabekul~re Form, der dritte die 
trabekul~r-alveol~ire Form darstellt. Aueh die 1i FNle M a r k w a 1 d s,  sowei~ 
es die reeht diirftige histologisehe Besehreibung gestattet, seheinen hauptshehlich 
grol~zellige, hepatozellul~re Karzinome zu sein. Zweifellos geh6rt der von M. B. 
S e h m i d t besehriebene Fall aueh hierher, der auch in seinen Metastasen zmn 
Tell den leberhhnliehen Bau beibehielt und besonders dureh Gallensekretion aus- 
gezeiehnet war; dasselbe l~l~t sieh yon S e h  m i  e d e n s Fall sagen, hueh die 
zwei F~ille yon P o 1 a k -. D a n i e 1 s seheinen hierher zu gehSren, trotzdem der 
Autor an eine doppelte Matrix glaubt, d. h. neben der Entstehung aus Leberzellen 
eine Mitbeteiligung der Gallenghnge annimmt. Die beigeft~gten Abbildungen 
lassen aber die fragliehen Stellen teils als nieht karzinomatSse~ atypisehe Epithel- 
wueherungen deuten, tells lassen sie eine andere Erkl~rtmg zu, auf die wir naehher 
noeh zuriiekkommen. 
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T h e o d o r o w beschreibt drei Karzinome der Leber, deren erstes er yon 
den Leberzellen ableitet; es handelt sich der Besehreibu~g nach tats~ehlieh um 
ein grol3zdliges, hepatozellulhres Karzinom mit feinsten, gallegefi]llten Lumina. 
Auch die sehon erwghnten zwei Tumoren W e g e 1 i n s sind der Besehreibung 
sowie den Abbildungen naeh vollkommen diesem Typus entspreehend, ebenso 
wie L o e h 1 e i n s 2. und 3. Fall, bei welehen neben den trabekul~r gebauten 
kompaktere Zellgebiete vorherrschen. 

Entgegen der Ansehauung ihrer Untersucher mul~ hier der Fal l  F r a s e r s 
registriert werden, dessen beiliegende Abbildung eine kleinzellige, trabekul~re 
Struktur zeigt und wo im Gegensatz zu der iibrigens ziemlieh unklaren Besehrei- 
bung sieherlieh ein hepatozellul~res Karzinom vorliegt. 

Sehwieriger ist die Beurteilung der zwei yon H e r x h e i m e r besehriebenen 
Tumoren. Soweit es mangels Abbildungen ersiehtlieh, gleieht besonders der zweite 
Fall vollkommen jenem Typus, den wit in unserem 9., 13. und 18. Falle beob- 
aehtet und besehrieben haben und die wir infolge der in den i~brigen Punkten 
vollkommenen Ubereinstimmung mit den andern hepatozellul~ren Tumoren in 
diese Gruppe einzuteilen gezwungen waren.. H e r x h e i m e r s ~lterer Fall 
unterseheidet sieh zwar allerdings dureh mit Zylinderzellen ausgekleidete Sehlauehe, 
doeh sind die soliden, zahlreiehe Riesenzellen enthaltenden und dutch Kapitlaren 
begrenzten Zellstr~nge unseren hepatozellulN'en Karzinomen dermagen gleiehend, 
dag es uns nieht unmSglieh seheint, aueh diesen hierher reehnen zu kSnnen. Ob 
es sieh d~bei nieht um eine M i t b e t e i 1 i g u n g wuehernder Galleng~nge im 
Sinne P o 1 a k - D a n i e 1 s handelt, mug mangels Abbildungen dahingestellt 
bleiben. 

W~hrend die zwei ersten, yon F i s e h e r mitgeteilten F~lle ganz zweifellos 
der Gruppe der eholangozellul~ren Leberkrebse angehSren, ~hnlieh unserem 2. und 
4. Falle, gehSrt sein 3. Fall sieher zu unseren hepat0zellul~ren Karzinomen (und 
zwar zu jenem Typus, den wir in den F~llen 10, 14, 15, 16 kennen lernten). Es 
finden sieh neben auffallend leber~hnliehen Teilen der Gesehwulst kleine, alveol~re 
Gebiete und lumenhaltige Adenokarzinomnester, die F i s e h e r aus Gallengangs- 
wueherungen ableitet. 

Dal~ P i s e h e r s Argumentation absolut nieht stiehhaltig ist, hat sehon 
W e g e 1 i n in seiner erw~hnten Arbeit dargetan, dal~ weiterhin die Anwesenheit 
sehlauehfSrmiger Gebilde nieht gegen den hepatozellul~ren Charakter einer Ge- 
sehwulst sprieht, zeigt uns: 

1. dag zahlreiehe Lumina nut dutch Nel~'ose der zentralen Zellen zustande 
kommen, also niehts mit wirMiehen Sehlauehbildungen zu tun h~ben (Textfig. 1); 

2. dag in fast s~mtliehen F~llen yon hepatozellul~ren Karzinomen kleine oder 
aueh riesig groge Lumina x~orkommen, so aueh in F~llen, deren Entstehung aus 
Leberzellen direkt naehweisbar war. Es lieg sieh die Bildung soleher Lumina 
yon Anfang an verfolgen. Ihre erste Spur, wie sie aueh in gutal~igen Adenomen 
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zu sehen ist, erseheint als feinste, kapillare, meist kreisrunde 0ffnung zwisehen den 
Leber- oder Tumorzellen. Dann erseheint im sieh erweiternden Lumen ein TrSpf- 
chela galligen Sekrets, mit dessert Ansammlung das Lumen sieh immer bedeutender 
vergr61~ert, wobei die begrenzenden Zellen entweder abgeplattet, niedrig kubiseh 
sind oder abet selbst die Form l~tnglieher, seheitf6rmiger Zellen annehmen, ttier- 
dureh entstehen oft solehe Lumina, die - -  wenigstens auf einer SeRe - -  nur mehr 
dureh eine Reihe zylinderf6rmiger Zellen eingefagt sind und an erweiterte Gallen- 
g~tnge erinnern k6nnen; 

3. finden sieh andere sehmale, zuweflen lumenhaltige Zellstr~nge vor, wie 
wir sie in den FNlen 10, 14, 15, 16 besehrieben haben und die in das Gesehwulst- 
gewebe ~ibergehen. Doeh glauben wir gezeigt zu haben, dal3 aueh diese Gebilde 
sieh aus Leberzellen en*wiekeln und dag trotz ihrem gallengang~hnelnden Aus- 
sehen das aus ihnen abzuleitende Gesehwulstgewebe mit zu den hepatozellul~iren 
Karzinomen zu z~hlen ist. 

Unter dieselbe Bem:teilung wie F i s e h e r s Fall f~llt aueh der zweite yon 
T h e o d o r o w mitgeteilte Tumor, w~thrend sein drittes, aussehlieNieh aus 
zylinderzellenhaltigen Drt'~sensehl~uehen gebildetes Karzinom sieherlieh eholango- 
zellul~rer Herkunft ist. Ebenso gilt dies yon L o e h 1 e i n s an erster Stelle 
besehriebenem Tumor, den wir, wie der Autor selbst, als yon Galleng~tngen ent- 
stehend betraehten miissen. 

Die vergleiehende lJ-bersieht der Literatur lehrt uns demnaeh, dal3 der griSl~te 
Tell der besehriebenen prim~ren Leberkarzinome dem hepatozellul~ren Typus 
entsprieht, w~Lhrend wahre eholangozellul~tre Tumoren seltener besehrieben sind 
und sieherlieh aueh seltener vorkommen. 

Eine Einteilung der hepatozellal~ren Tumoren in wahre Karzinome, Adeno- 
karzinome, maligne, multiple Adenome oder Epitheliomes trab6eulaires, wie dies 
yon den versehiedensten Autoren versueht wurde, so zuleizt yon W e g e l i  n,  
ist unserer Meinung naeh vollkommen ungereehtfertigt. Es ist namentlieh das 
Verhalten des Stromas mit herbeigezogen worden, um die einzelnen Gesehwulst- 
typen zu unterseheiden, und so meint W e g e 1 i n,  ]ene Tumoren, deren Stroma 
aussehlieNieh aus Kapillaren besteht, als Adenokarzinome (maligne Adenome), 
jene aber, bei denen es dureh Bindegewebsfasern gebildet wird, als alveol~re Karzi- 
nome bezeiehnen zu k6nnen. 

Wie aus der Besehreibung unserer F~lle hervorgeht, finden sieh bei genauer 
Untersuehung in  e i n  u n d  d e m s e l b e n  F a l l e  s o w o h l  r e i n  , , a d e -  
n o m a t S s e "  a l s  a u e h  a l v e o l ~ r e  F o r m e n .  Besonders Mar wird 
das V erh~ltnis bei Betraehtung des 20. Falles, wo wir einen solit~ren, ganz jungen 
Karzinomknoten vor uns haben, der bei teils alveol~rem, ja stellenweise fast zir- 
rhotisehem Bau peripheriseh in deutlieh adenomatSses Gewebe abergeht. Die 
Betraehtung dieses Falles, bei dem die Entwieklung des Stromas die zentralen, 
~.ltesten, teilweise geringe regressive Ver~tnderungen aufweisenden Gebiete betraf, 
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l~l~t uns folgern, dab es sich dabei um einen in den altesten Teilen beginnenden 
und mit der Zeit fortschreitenden Prozel~ reaktiver Natur handelt 1). 

5Teben der Bindegewebsbildung in sicherlich primaren Herden, wie es bei Fall 20 
ist, kommt bei Beurteilung des Stromas auch die Frage in Betracht, ob tier frag- 
liche Herd nicht einer intrahepatischen Metastase entspricht. Diese sekundaren 
Geschwtilste zeichnen sich oft dutch einen durchaus trabekuli~ren Bau aus und 
sind im allgemeinen yon den primaren Herden dadurch zu unterscheiden, dal~ ihr 
Stroma n u r aus Bindegewebsfasern besteht und die Tumorzellen nicht unmittel- 
bar den Gefal~chen aufsitzen. Bei Untersuchung der Entstehung kleinerer Herde 
la6t sieh dieses Verhalten leieht begreifen, indem es sich stets um Kapillarembolien 
und aus denselben hervorgehende Gefa~ausgiisse handelt. Das Leberparenchym 
schwindet dureh Druckatrophie oder Nekrose, und aus den Gefal~wandungen bildet 
sich sekundar das Krebsstroma, genau so, wie wit es bei trabel~ul~ren, biliaren 
Leberkrebsen oder anderweitigen Krebsmetastasen der Leber zu sehsn gewohnt 
sind. Ganz ahnliehe Bilder kSnnen abet auch hauptsach]ieh an Randpartien 
sicher primarer, adenomartiger Knoten beobachtet werden, die ebenfalls durch 
infiltratives Wachstum innerhalb der Kapfilaren zustande kommen. 

Es ist das Verhalten der Kapillaren zum Geschwulstparenchym abet selbst 
in dieser Beziehung nicht gesetzmal~ig, d.h. es kann nicht behau~,otet werden, 
da6 ein nut Kapillaren und kein sonstiges Stl"oma besitzender Knoten datum auch 
unbedingt ein primi~rer, geschweige denn ein primarer Adenomknoten sei. Sehen 
wit doch, namentlich in Fall 13, solehe Bilder, wo innerhalb Venenlumina befind- 
liche Geschwulstthromben durchaus jenen Typen entsprachen, welehen die Antoi"en 
als Adenome oder Adenokarzinome yon den iibrigen lostrennen wollen. Bei diesem 
selbstverstandlich metastatischen Geschwulstgewebe kSnnen die Kapillaren, welche 
die Tumorbalken trennen, nicht ale die persisfierenden Leberkapillaren gedeutet 
werden, sondern miissen als neugebildetes Geschwulststroma aufgefal~t werden. 
Solche Bilder hat iibrigens schon S i e g e n b e c k  v a n  H e u k e l o m  be- 
schrieben, der sogar beobachten konnte, da~ die Vaskularisation yon der Venen- 
wand aus ihren Ausgang nahm. 

Es ist demnaeh im Verhalten des Stromas und tier Gefal~e keine Gesetzmal~ig- 
keit vorhanden, nach welche~ diese Gesehwiilste in verschiedene Untergruppen 
einzuteilen waren. Die in allen Fallen, wenigstens stellenweise, auftretende Atypie 
der Zellen, die Neigung selbst schad umschriebener, eingekapselter Tumoren zur 
Metastasenbildung, namentlich auf dem Wege der Blutgefal~e, stellen die Malignitat, 
d. h. den Karzinomelmrakter au~er Zweife]. Eine weitere Sonderung an der Hand 
unbest~ndiger Struktureigenheiten kann nur zu Verwirrung der Begriffe beitragen, 

~) In vielen F~illen l~Bt es sich iibrigens nachweisen, dal~ die schmale Bindegewebsleiste, die 
zwei Tumorb~lkchen trennt, dutch Kompression der Kapillaren entstandeIt is~. Von welchen 
Elementen die Bindegewebsneubfldung selbst, die sich an die VerSdung des Gef~fies an- 
schliefit, ausgehen mag, lie6 sich mit Sicherhei~ nicht feststellen. Wir wollen dieser Frage, 
die nicht zu den eigenthchen unserer Arbeit gehSrt, hier auch nicht n~hertreten. 
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Es steht dies besonders ftir die Bezeiehnung Adenokarzinom, die - -  wie sehon 
F i s e h e r betont - -  unwillktirlieh die Vorstellung eines drt~senartig gebauten, 
Lumina enthaltenden Tmnors erweekt und die wir im Gegensatz zu dem hepato- 
zellulhren Karzinom eher far die driisenha~te Form des eholangozellul~ren Leber- 
krebses (Fall 2 und 4) verwenden mSehten. 

Die Frage der zutreffenden Benennung der Lebergesehwtilste ist t~brigens erst 
in jangster Zeit wieder besproehen worden. R i b  b e r t war es, der ganz im 
Gegensatze zu der yon uns vertretenen Auffassung eine Unterseheidung vorsehlug 
zwisehen ,,eigentliehen Leberkrebsen", die yon den Epithelien der Galleng~nge 
ausgingen, und den malignen Adenomen, die aus Leberzellen entstehen. 

Abgesehen yon der unzutreffenden histogenetisehen Auffassung der Leber- 
krebse ist die versuehte Unterseheidung derselben aueh yore Standpunkte der 
Nomenklatur als mil3gltiekt zu bezeiehnen, wie dies 0 r t h in seiner kritisehen 
Bespreehung der R i b b e r t sehen Ausffihrungen klarlegt. So wertvoll eine zu- 
treffende Seheidung der versehiedenen Tumoren mit Itilfe der Nomenklatur seheint, 
so sehr mtissen unzutreffende Benennungen geeignet sein, Migverst~ndnisse zu 
sehaffem Man kann 0 r t h deshalb nut roll beipfliehten, wenn er auf das Nil3- 
lithe dessert hinweist, ,,eigentliehe" Krebse der Leber solehen gegent~berzustellen, 
welehe dann als ,,uneigentliehe" gelten mfil~ten, obgleieh sie aiS epitheliaie Tu- 
moren mit destruierendem Waehstum und Fahigkeit der Metastasenbildung jene 
Eigensehaften besitzen, die wir a!s die wesentliehen der Krebse zu bezeiehnen 
gewohnt sind. 

AIs das Wiehtigste der ganzen Nomenklaturfrage seheint uns die Bezeiehnung 
s~mtlieher in Betraeht kommender GesehwNste als K a r z i n o m e zu sein, d. h. 
dag, wie es O r t h postulierte, jede bSsartige epitheliale Gesehwulst der Leber 
als Leberkarzinom bezeiehnet werde. Die weitere Sonderuvg der fragliehen Gc- 
sehwt~lste kann dann wohl am zweekm~gigsten auf histogenetiseher Grundlage 
in die zwei Hauptgruppen der eholangozellularen und hepatozellularen Karzinome 
gesehehen, mit den versehiedenen Weiteren, morphologiseh gesonderten Unter- 
gruppen, wie dies oben sel/on ausgeft~hrt wurde. 

Eine weitere wiehtige Frage ist die der unizentrisehen oder multizentrisehen 
Entstehung der Leberkarzinome. Wenn es ftir die diffusen Karzinome, die wir 
zu untersuehen leider keine Gelegenheit batten, sowie fttr die meisten knotigen 
Karzinome sehon yon vornherein wahrseheinlieh ist, dag die Gesehwulstbildung 
night einige Stellen, sondern, wie S i e g e n b e e k  v a n  H e u k e l o m  sagt, 
das ganze Organ betrifft, so milssen wir feststellen, dal~ bei den hepatozellul~ren 
Gesehwt~lsten dies fiberhaupt die Regel ist. Am besten seheint uns diese Auf- 
fassung begrandet dureh die beobaehtete Entstehung yon Tumorgewebe innerhalb 
eines abgekapselten Leberl~ppehens in den F/~llen 10 und 15 sowie ganz besonders 
dureh die im Fall 20 beobaehtete Umwandlung yon Leberzellen zu Tumorzellen 
in der N~the, doeh unabh~tngig vom e i n z i g e n primN'en I-Ierde. 



126 

Hiermit wird auch die Frage des Waehstums der Leberkarzinome bert~hrt. 
Es lhBt sich festste]len, dag dieses Wachstum ganz versehiedena~tig sein kann. 
Tells handelt es sieh um expansives Wachstum dutch Vermehrung der Tumorzellen 
und Verdrhngung des benachbarten Lebergewebes, tells finder ein infiltrafives 
Waehstum start bei Umwandlung des trabekul~ren Typus in einen alveolhren. 
Sodann kommt sicherlieh ein Zusammenfliegen benachbai~er Gesehwulstknoten 
vor, wozu es z. B. bei weiterer Entwieldung in Fall 20 h~tte kommen mt~ssen, 
und sehliel~lich seheint, entgegen einer verbreiteten Ansicht, auch ein Waehstum 
des Tumors durch Apposition an den Rhndern stattzufinden, wie wh" es, yon 
zweifelhafteren Fhllen nicht zu sprechen, ganz klar bei Fall 12 beobachtet haben. 
Es ist der R i b b e r t schen A uffassung gegenfiber yon L u b a r s e h ganz aus- 
dr~tcklich betont worden, dal~ es zwischen der - -  tibrigens auch yon R i b b e r t 
sehon zugegebenen - -  multizentrisehen Entstehung und Zusammenfliegen prim~rer 
Karzinomherde und einer Vergrhl~erung dutch Apposition nur gerinw Unter- 
schiede gebe. 

Die Entstehung multipler primhrer Herde in tier Nhhe ~lterer Krebse ist be- 
sonders in der Haut, in Magen- und Darmschleimhaut wiederholt beobaehtet 
worden, so zuletzt yon L o h m e r ,  P e t e r s e n  und ganz besonders von 
V e r s ~, dem es auf Serienschnitten gelang, dieses Vorkommnis ganz einwandfrei 
zu beweisen. Wenn wir neben der siehergestellten Entstehung multipler Nachbar- 
herde auch die neuerdings yon L e t u l 1 e betonten Epithelver~nderungen in der 
Naehbarsehaft prim~rer Krebse im Gegensatze zu Krebsmetastasen in Betrac, ht 
ziehen, d.h. dal~ g 1 e i c h a r t i g e s Epithd in der N~he selbst wenig vorge- 
schrittener Sehleimhautkrebse ahnliche morphologische s zeigen khnnen 
wie das Krebsepithel selbst, so glauben wir einer prinzipiellen Ablehmmg des ap- 
positionellen Waehstums, wie wir es beobaehten konnten, nicht begegnen zu mtissen. 

Die ttistogenese der Leberkrebse ist seit jeher mit dem Befunde zirrhotiseher 
Lebererkrankungen verknfipft gewesen, ]a es war der fast gesetzmhNge Zusammen- 
hang der beiden Befunde aueh zugunsten tier R i b b e r t schen Anschauung der 
Karzinomgenese herbeigezogen worden. 

Wie aber aus der kurzen Literaturfibersicht erhellt, ist die primhre Natur der 
Leberzirrhose verschiedentlieh angezweifelt worden und die Bindegewebsver- 
mehrung als sekund~r dureh das Karzinom hervorgerufen erkl~rt worden. W~hrend 
M a r  k w a l d diese Ansehauung in nieht zwingend beweisender Art verallge- 
meinert, meint F i s e h e r ,  dal3 es sieh nur in gewissen F~llen um eine sekund~re, 
dureh zirrh6se Karzinome gebildete Bindegewebswueherung handeln kann. 

Jedenfalls lehren statistisehe Daten, dag der primgre Leberkrebs in 85,4% 
der Fglle mit Zirrhose verbunden ist. Von unseren 21 FNlen land sieh 17 real 
Zirrhose, d. h. in etwa 81% der Fglle. Wenn wh" abet von den eholangozellulgren 
Karzinomen, bei denen das Verh~ltnis weniger als 50% war, ahsehen, so ergibt sieh 
fiir unsere 14 hepatozellulgren Karzinome die Zahl yon 100~ ein Untersehied, 
der, obwohl nieht in so hohem Mage, aueh aus E g g e 1 s grol~er Stafistik erhellt. 
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Wenn wir nun auch zugeben mikgten, dab es sieherlieh Fglle hepatozellularen 
Karzinoms geben kann, die nieht auf Basis einer Zirrhote entstanden sind, so warden 
wir fettttdlen, dal3 diese Fglle eben als Autnahmen zu betraehten sind. 

Die l~olle der zirrhotisehen Bindegewebsvermellrung in der ttistogenese des 
Leberkarzinomt sehen wir allerdings nieht im Sinne der R i b b e r t sehen Lehre 
an nnd glauben aueh jlieht, dal3 die unzweifellaaft vorkommenden, dureh Binde- 
gewebe abgetprengten Lebm'zellen die eigentliehe ~{atrix der Gesehwfilste abgeben. 
Es wurde in den mikroskopisehen Betehreibungen wiederholt erwghnt, dal~ im 
Leberparenehym, und zwar sowohl in tier Naehbartehaft der Tumoren alt aueh 
in ganz entfernten Gebieten fast stets ganz bedeutende Wueherungserseheinungen, 
Hyperplasien des Lebergewebet festzustdlen waren. Neben isolierten Zdlver- 
gnderungen, wie Zellkernvergr/51~erm, g oder -vermehrung, handeFce es sieh vor 
allem um Z e 11 v e r m e h r u n g in Form kleinerer, stark fgrbbarer und granu- 
lierter Zdlen mit kleinem, ehromatinreiehem Kern, sodann um Z e 11 h y p e r - 
t r o p h i e m i t  Bildung grol~er, seharf konturierter, blaster fi~rbbarer, oft auf- 
fallend grogkerniger Zdlen. UnmSglieh kann sieh bei Betraehtung dieter Tat- 
taehen das naheliegende Analogon der Aufmerktamkeit entziehen, dal~ ngmlieh 
aueh die Zdlen der hepatozellulfi.ren Karzinome diesen beiden Typen angeh6ren. 
Und wie aueh bei den multiplen ttyperplatien in der zirrhotisehen Leber towohl 
die eine Zelltype alt die andere oft nebeneinander, ja oft anstogend vorkommt, 
so finden wit aueh in den Karzinomen beide Zelltypen, oft ebenfallt mit unzweifel- 
haften gberg~tngen. Es ruft dieses morphologisehe Ubereinstimmen der Z.ellen 
neben dem stgndig konstatierbaren Vorhandensein yon hyperplattitehen Vor- 
g~ngen alt n~tehstliegenden Gedanken die Annahme eines genetisehen Zusammen- 
hanges zwisehen Hyperplasien und Karzinom hervor. 

Sehon vor K 1 e b t (Lehrb. d. allg. Path. Bd. II, 1889), der in Hypertrophie 
und auton0mer Neubildung zwei tehr verwandte Prozetse sah, hat O r t h (Lehrb. 
d. path. Anat. Bd. I, S. 58, 1887) speziell das Leberkarzinom betreffend auf die 
nahen Beziehungen zu Hypertrophien, die dann fiber dat Ziel sehSssen, hingewieten, 
eine Auffassung, die neuerdings yon L o e h 1 e i n (1907) wieder betont wurde. 
Dieser Autor konnte in zwei FNlen deutlieh beobaehten, dag sieh maligne Wueherung 
auf dem Boden gutartiger Lebergewebsregeneration entwiekelt: in dem einen Falle 
yon den Gallengangsepithelien, in einem andern yon den Leberzellen ausgehend. 

Aueh die setmn erwghnten Befunde V e r s 6 s sind in diesem Sinne beweitend. 
Fand sieh doeh in einwandfreier Weise die Umwandlung eines ursprtinglieh gut- 
artigen Polypen in eine b0sartige Neubildung[ Und aut weiteren Untertuehnngen 
der Karzinomgenese der 3{agendarmtehleimhaut ergab sieh, dal3 dem aus gut- 
artigen Wueherungen hervorgehenden Karzinome ffir gewfhnlieh ein adenoma- 

tSses  Stadium vorausgeht. Die gutartigen Gesehwtilste und Polypen die dabei 
in Frage kommen, rind naeh V e r s ~ - - i m  diametralen Gegensatz zu R i b -  
b e r r - - a l s  erworbene Neubildungen zu betraehten, oft aut katarrhalisehen 
Sehleimhautaffektionen l.md konsekutiven Epitheliom~tnderungen entstehend. 
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Die in allen unseren Fallen beobachteten hyperplastischen Ver~nderungen 
der Leberzellen scheinen uns ebenfalls am ehesten die Erkl~irung der Genese des 
Leberkrebses, namentlich des hepatozellul~iren Karzinoms, zu geben. Diese An- 
schauung erkl~irt aueh das fast sthndige Zusammentreffen yon Zirrhose und Karzi- 
nora, wobei fftr die ausnahmsweise nicht mit Zirrhose beha~teten Fhlle an@r- 
weitige ttyperplasien, z. B. an regressive Parenehymver~inderungen anknt~pfende 
Regenerationserseheinungen ( L o e h 1 e i n! ) in Betraeht kommen. 

Die mit st~irkerer Waehstumstendenz ausgestattete Leberzelle bringt teilweise 
nur geringe Zellvermehrung oder Zellhypertrophie hervor, teils entstehen seharf 
umschriebene, als Geschwfilste imponierende Gebilde, die aber durehaus aus typi- 
schen Leberzellen bestehen und deren Zdlbalken aus meist nut einer oder auch 
aus zwei Zellreihen bestehen. In solchen, unbedingt als gutartige Adenome anzu- 
sprechenden Gebilden kommen nun, wie wit das wiederholt beobaehten konnten, 
einzelne Zellen yon ganz atypisehem Charakter vor, besonders das Verhalten der 
Kerne betreftend. Mitosen, mehrkernige Zellen sowie Zellen mit riesenhaftgro6en 
Kernen kSnnen gleiehfalls beobaehtet werden. Wenn man nun, wie in unserem 
21. Fall, in einer dureh reiehliehe ttyperplasien ausgezeiehneten zirrhotisehen Leber 
einen erbsengrogen Adenomknoten des besehriebenen Charakters finder und dieht 
daneben einen kaum nuggrogen Tumor yore typisehen Bau des Carcinoma hepato- 
cellulare, so ist es wohl nieht zu gewagt, wenn man einesteils die Wahrseheinliehkeit 
dessert behauptet, da6 dam fragliehen Karzinom eine adenomat6se, dem Naehbar- 
knoten gleiehende Vorstufe voranging, und andernteils die MSgliehkeit in Er- 
wagung zieht, ob bei weiterer Existenz des Individuums sieh aus dem fragliehen 
Adenomknoten nieht ebenfalls ein Karzinom entwiekelt hgtte. 

Wit wttrden uns diese Umwandlung am ehesten vorstellen kSnnen, indem wit 
dutch die starke Zellproliferation ein Auswaehsen der Leberzellbalken der Breite 
und aueh der Lgnge naeh annertmen, wobei dutch gegenseitige Raumbesehrgnkung 
die hirngyrusfSrmig gewundenen Tumorzellstrgnge entst~lnden. Die Entdifferen- 
zierung der Zellen seheint uns dabei vorerst mit Kernvergnderungen zu beginnen, 
wghrend das Protoplasma noeh lange dam Leberzelltypus entsprieht und nur 
langsam, bei zunehmender Basophilie, die eharakteristisehe KSrnelung einbfigt. 
SehlieNieh kSnnen aueh ganz ungekSrnte Zellen entstehen, die morphologiseh niehts 
mehr m it LeberzeUen gemein haben, wie wir dies 5frets, besonders in Venen- 
thromben beobaehten konnten. 

Der En~differenzierungsprozeg ist abet durehaus kein gle!ehmN~iger, wir 
treffen ]a in ein und demselben Knoten Zellen der versehiedensten Differenzierungs- 
stufe an, wobei wh �9 besonders auf unseren 19. Fall verweisen wollen. Wie aus der 
mikroskoloisehen Besehreibung erhellt, linden sieh in dem markigen, kleinzelligen 
Karzinomgewebe trabekul~re 8tellen, wo einzelne ZellbNkehen aus fast ganz 
typisehen, nur etwas hypertrophisehen Leberzellen bestehen. Ob es sieh hier um 
eine fehlende Entdifferenzierung der Leber oder riehfiger Leberadenomzellen 
handelt oder ob bei der Proliferation der Tumorzellen aueh ausnahmsweise eine 
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Riickkehr zum h6her differenzierten Ausgangszelltypus vorkommt, kSnnen wir 
b%Teiflicherweise nicht entseheiden. 

Die Entstehung der erwghnten, im hSchsten Mal~e entdifferenzierten Krebs- 
zellen aus den Leberzellen wird zwar schon durch stufenartige Zwischenglieder 
erwiesen, die Existenz ungranulierter, Leberzellen ganz unghnlicher Abk6mm- 
linge aber kSnnen wit aueh aul~erhalb der Xarzinomen~wieklung in Form der 
bekannten Leberzellzylinder kennen lernen. 

Diese Frage, auf deren Zusammenhang mit der ttistogenese des Leberkrebses 
wir weiterhin zuriiekkommen, besitzt eine reichliche Literatur, namen~lich in ihren 
Beziehungen zur Leberregeneration sowie der knotigen Leberhyperplasie. Es 
wiirde zu weir fahren, wollten wir auf dieselbe ngher eingehen; wir beschr~nken 
uns daher auf das ~otwendigs~e. 

Die bei Regenerationserscheinungen der Leber infolge von Leberzirrhose 
oder aku~er ParenchymzerstSrungen anzutreffenden Zellbglkehen, die zumeist 
den ldeinen Gallenkapillaren auffallend gleichen, wurden yon S i e g e n b e e k 
v a n  t t e u k e l o m  und yon B a r b a e c i  aus einer Umwandlung yon 
Leberzellbalken beim 8chwunde des Leberparenehyms abgeleitet. Demgegeniiber 
bewiesen M a r c h a n d ,  M e d e r  und S t r o e b e  in ihren Un~ersuehungen 
fiber den Ausgang der akuten Leberatrophie in knotige Hyperplasien, dal~ sieh 
aus den Epithelien der sprossenden Galleng~inge Leberzellen bilden und dal3 diese 
~ t  der Regeneration noeh weir bedeutender sei als die Proliferation des restliehen 
Lebergewebes selbst. 

Wenn auch diese Regenerationsbilder unzweifelhaft in diesem 8inne zu er- 
klgren sind, kommen wahrscheinlieh aueh, wie dies H a y a m i bei Aleuronat- 
hepatitis land, solche l~bergangsbilder zwischen Leberzellen und Gallenggngen vor, 
die nicht auf diese Art entstehen, t t  a y a m i ,  der leider seine Befunde zu sehr 
verallgemeinert, konnte nachweisen, daf~ yon prgexistierenden Gallengiingen aus- 
sprossende, neugebildete Gallenggnge an prgexistente Leberzellen herandrangen 
und mit diesen sekundgr verwaehsen. 

in unseren Fgllen, namentlich in Fall 10, 14, 15, 16, wo sich die fragliehen 
,,Leberzellzylinder" oder ,,Gallenggnge" guBerst zahlreich vorfanden, konnten wir 
die Entstehung der fragliehen Gebilde aus L e b e r z e 11 e n feststellen, wie dies 
bei der mikroskopischen Beschreibung des Falles 14 ausgefiihrt ist. Wir m~ssen 
in der Entstehung dieser Zellbglkchen einen Riickbildungsprozeg oder richtiger 
eine Entdifferenzierung der Leberzellen erblicken, wobei wir aber welt enffernt 
sind, diese Anschauung zu verallgemeinern. Wghrend es sieh in unsern Fgllen 
um ein fortsehreitendes Auseinandergedrgngtwerden des Leberparenchyms durch 
wuch.erndes Bindegewebe handelt, wodurch Rfickbildungserscheinungen der Leber- 
ze]len hervorgerufen werden, sind es in den NI a r c h a n d - M e d e r sehen Fallen 
ganz entgegengesetzte Verhgltnisse, Regenerationserseheinungen, die in der 
Bildung nur morphotogiseh ahnlicher Zellschlauehe sum Ausdruck gelangen. 

girchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 203. Hft. 1, 9 
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Wit kSnnen uns nun vollkommen der Ansieht ansehliegen, die jiingst J a e g e r 
vertreten und die durehaus jener entspiicht, welehe O r t h vor 23 Jahren in 
seinem Lehrbueh (Bd. 1, S. 923 u. 934) ausgesprochen hat, dag es bei den sich 
pathologiseh bildenden GaUenkapi|laren eine doppelte Genese gibt. ,,Auf der einen 
Seite stehen die Fglle, wo die Epithelkanglehen der regenerative Ausdruek der 
interlobulgren Gallengangsaussprossung sind, mit naehfolgender Umwandlung in 
Parenehymelemente. Anderseits kSnnen die Epithelkan~lehen aus einer Ent- 
differenzierung tier Leberzellbalken hervorgehen." 

Von besonderer Wiehtig~:eit ist die Genese dieser Zellbi~lkehen ltir uns sehon 
deshalb gewesen, da wir in den erwi~hnten Fi~llen unzweifelhafte Beziehungen 
soleher ,,Pseudogallenkapillaren" zu dem Gesehwulstgewebe feststellen konnten. 
Wenn daher alle Gallengi~ngen gleiehenden Zellstri~nge und Sehliiuehe unbedingt 
als wahre Gallenglinge aufzufassen wiiren, so mi~gten wit bei Aufreehterhaltung 
der hepatozellulii.ren Genese der fragliehen Karzinome zumindest eine Beteiligung 
der Gallengangsepithelien zugeben, so wie dies zuerst yon P o 1 a k - D a n i e 1 s 
behauptet worden ist. 

Dawir u n t e r  d e n  g e g e b e n e n  U m s t i ~ n d e n ,  d.h. beidemfort-  
sehreitenden Wuehern des Bindegewebes an der Entstehung der Zellzylinder aus 
Leberzellen festhalten und in denselben keine Gallengangsprodukte erblieken, so 
lassen wir begreiflieherweise diese Nitbeteiligung, wenigstens ittr unsere F~lle, 
nieht gelten. Ebensowenig seheint dies nun aber ft~r den Fall P o 1 a k - D a n i e 1 s 
selbst zuzutreffen, dessen Abbildungen far ebenfalls hepatozelluli~re Bildungen 
spreehen. 

Das yon den besproehenen Leberzellzylindern ausgehende Gesehwulstgewebe 
ist zwar noeh manehmal morphologiseh dem hepatozelluliiren Karzinomtypus 
entspreehend, oft abet zeigt sieh eine viel sti~rker ~,orgesehrittene Entdifferen- 
zierung, wobei alas Gesehwulstgewebe ]enem gleieht, welches, wie erwiihnt, besonders 
in versehiedenen Venenthromben sowie aueh anderweitig vorgdunden wurde. 
Begreiflieherweise kann es nieht verwundern, wenn aus einer sehon bedeutend 
entdifferenzierten Matrix aueh stiirker entdifferenzierte Krebszellen hervorgehen. 

Jedenfalls zeigen diese aus Riiekbildung yon Leberzellen entstandenen Zell- 
striinge, insoweit sie nieht karzinomatSs sind, ebenfalls hyperplastisehe Wuehe- 
rungsvorgiinge, namentlieh Verastelung und Sprossenbildung. Die Betonung 
dieses U~lstandes gestattet diese einigermagen anderseitige Natrix mit den vorher 
erwi~hnten Hyperplasien des Leberparenehyms unter einen gemeinsamen Gesiehts- 
punkt zu stellen, ihre Rolle in der Genese des Leberkarzinoms betreffend, und wit 
glauben an der Hand unserer Untersuehungen mit Reeht behaupten zu kSnnen, 
dal~ das hepatozellulare Leberkarzinom sieh stets aus adenomatSsen oder riehtiger 
hyperplastisehen Wueherungen entwiekelt, welehe zumeist als Folge einer Leber- 
zirrhose vorhanden sind. 

Die selteneren eholangozelluli~ren Leberkarzinome, obwohl per analogiam 
wahrseheinlieh iihnlieher Genese, lassen sieh derzeit wenigstens nieht mit Sieher- 
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