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s c h r  u n g l e i c h m ~ i l ~ i g c  V e r t e i l u n g  d e s  g r a n u l i e r t e n ,  m i t  E o s i n  s i c h  
f ~ r b e n d e n P r o t o p 1 a s m a. Es ffillt die Zellen fast niemals gleichm[iflig aus, an den 
breiteren liegt es der einen L~ingsseitc dieht an und nimmt etwa nut die H[tlfte der Zellbreite ein, 
oder es finder sieh nur in sparsamen, unregelmiii~igen Fleeken, bald am Kern, bald an beliebigen 
SteUen der Wand, oder cs durehzieht in Form yon feinen F~iden das Inncre, und dadurch entsteht 
ein Gewirr yon retch Linien, in welehem die eigentliehen Grenzlinien der Zellen nieht mehr heraus- 
zufinden sind. Die fieckige Anordnung des Protoplasmas trit~ bei der starken Eosinf~rbung sehon 
bei sehwacher VergrSBerung deutlich hervor und verleiht so dieser Stmma ein hSehs~ eigen~tim- 
liehes Aussehen. 

Auffallend sind ferner runde Yakuolen yon etwa 40 ~, die mit besonders scharfen roten Grenz- 
linien den Eindrnck von selbst~ndigen Gebflden machen, die z. T. kleine (2 p. ), kolloid~hnliche Kfigel- 
chen enthalten and den ringfSrmigen Kern zur Seite dr~ngen. Der Kern ist 8 bis 10 y. groB, bietet 
zahlreiehe FalLen und Einkerbungen dar and enth[ilt meist nur eine m~fiige Menge, selten reeht 
viel ChromatinkSrner. In manehen Alveolen sind auch viele quadratischc kleinere Zellen mit 
den gleiehen Charal~eren, wahrseheinlich nut die zylindrischen im Querschnitt. In manehcn 
der grSl~eren Alveolen liegt nieht blol~ eine Lage yon Epithelien, sondern mehrere bis 100 fJ. dick 
und mehr, und hier finden sich die randen Drfiseninmina mit sehr blassem, feinkSrnigem, eosin- 
rotem Inhalt oder auch eine st~irkere gefs Kolloidkugel. So treten auch hier Gitterbfldungen auf. 

XXIII. 
Zur Kenntnis des primiiren parenchymat isen Leber- 

karzinoms (,,Hepatoma"). 
Von 

Dr. K. Y a m a g i w a  

Professor fiir allgemeine Pathologie und pathologische Anatomie an der medizinischen Fakult~it 
der Kaiserlichen Universit~t zu Tokyo. 

,,.Fiir die Entwicklung des Karzinoms hat  jedes Organ seine eigene Geschichte 
und besondere Ursache, so auch der Magen!"~ so lautete der erste Satz der SchluB- 

worte in meiner l~Ionographie: ,,Zur Histo- und Pathogenese des Magenkarzinoms" 

(Tokyo 1905, ]apanisch). 
Eins der besten Beispiele daftir liefert auch das primfixe Leberkarzinom. 

Es ist ja eine fiberall anerkannte Tatsache, da6 die grfBte Mehrzahl dieser Ka'ebse 

mit  Zirrhose gleichzeitig beobachtet  wird. Besteht denn ein ursacblicher Zu- 

sammenhang zwischen den beiden genannten Prozessen ? Oder abet sind sie als 
koordinierte Krankheitsveranderungen durch eine gemeinschaftliche Ursache 
anzusehen? Das sind wohl Fragcn, wortiber immer noch gestri t ten wird. DaB 

es sich jedoch keineswegs um eine zufhUige Kombination handeln kann, ist auBer 
allem Zweifel. Urn die Frage zu entscheiden, warum das prim[ire Leberkarzinom 
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so haufig (85,4 ~ nach E g g e 1) an der zirrhotischen, abet auch und zwar seltener 
nieht zirrhotischen Leber be0baehfet wird, babe ieb Dr. G. K i k a ,  damaligen 
Assis~enten am Path01ogisehen In~titut, veranla~t, bis dahin angesammelte Und 
teilweise einzeln schon pub!izierte F~lle yon prim~rem Leberkrebs makro- und 
mikroskQpisch zu untersuehen. D a s  Resultat seiner anatomisch-histologischen 
und statistischen Untersuchung ist in ,,Gann", Ergebnisse der Krebsforschung 
in Japan (2. Jahrg., 3. HI; 3. Jahrg., 1. u. 2. H.. 1909) ausfiibrlich mitgeteilt. 
Indes ist  unser ,,Gann" zwar mit dem deutschen Referate der Originalaufsatze 
v ersehen, aber di e letztere n sin~t ~japanisch geschrieben. So wird unser Berieht 
und somit auch das interessante Resultat der anatomisch-histologischen Studio 
fiber das prim~re Leberkarzinom K i k  a s  gewi~ den moisten Forschern in Europa 
und Amerika schwer zug~ngtich gewesen und teider unbekannt geblieben sein, 
wodurch es sich leicht erklaren laBt; d al~ icb in der neuerdings in diesem Archiv 
erschienenen verdienstvollen Arbeit tiber dasselbe Thema (,,Der primare Leber- 
krebs )yon  M. G o l d z i e h e r  und Z o l t ~ n  v. B o k ~ i y  aus dem I ! .Pa tho-  
logisch-anatomischen Institut der Universit~it in Budapest ~), vonder  Publikation 
K i k a s keine Erwahnung finden l~onnte. Erstens deshalb, und auch deswegen, 
weft eine riehtige Erkennung eines primaren Leberkarzinoms aus den Leberzelle, 
im allgemeinen jetzt noch als nieht le~eht erachtet zu werden scheint 2). w~hrend 
man bei uns Seit der VerSffentliehung meines Autsatzes: ,,Uber die knotige ttyper- 
plasie und Adenome der Leber:' ~) im Jahre 1901 ,,das KapiUarnetz als Stroma" 
ira primfiren Leberkarzinom resp. Adenokaxzinom, Adenom naeh meinem Vor: 
sehlag als das sieherste Kriterium flit die parenchymatiise Form des betreffenden 
Adenoms resp. Adenokarzinoms, Karzinoms betrachtet und dadureh das paren- 
chymatiise Leberkarzinom (,,Hepatoma") sehr leieht yon dem GaUengangskrebs 
unterseheiden kann, fiihle ich mieh verpfiichtet, wesentiiehe Punkte aus der Arbeit 
yon K i  k a bier wiederzugeben und gestatte ich mir bei dieser Gelegenheit, auch 
meine Ansehauuugen fiber das primare Leberkarzinom, ~esttitzt auf eia'ene Be- 

1) Virch. Arch. Bd. 203, t]. 1, Januar 1911. 
2) Z. B. im Lehrbuch von Aschof/Bd. 2, 1909, steht geschrieben" ,,Nach ihrem histolo~ischen 

Aufbau unterscheidet man vielfach yon den Leberzellen trod von den Galleng~ngen aus- 
gohende Adenome, wenngleich diese Trenntmg nicht immer strong durchfiibxbar ist", S. 425. 
,Mikroskopisch wird gewStmlieh zwischen Leberzell-"und GaUengangskarzinomen anter- 
sehieden, wenngleich eine Trennung h~ufig nich~ mSglich ist. Sowohl das Leberzell- als das 
Gallengaugska~rzinom k(innen in der Fore des Carcinoma solidmn als auch des Carcinoma 
adenomatosmn auftroten", S. 427 (i~aoh C. S t e r n b o r g). Aueh aus diesen Schwierig- 
keiten bei dot Differentiatdiagnose zwisohen dem Leberzell- tmd Gallengangskarzinom scheint 
es in der diesbeziiglichen Literatur hituilg vorzukommon, dal] sozusagen naoh dem Beheben 
einzelner Forscher einmal eine echt parenehymattise Form zu derjenigon aus dem Gallon- 
gang zugeziihlt wird, ein andermat umgekehrk 

~) Mitteil. aus d. reed. Fakult~t d. Kai~rlich-japanischen Universititt zu Tokyo Bd. V, Nr. J, 
1901. 
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o b a c h t u n g e n  a n d  die in  u n s e r em , , G a n n "  erschienenen Mi t t e i l ungen  1] fiber den 

p r i m a r e n  Leberkrebs ,  ~ l ~ r z  darZulegen: 

I. A u s z u g  a u s  d e r  A r ~ b e i t  l h r .  K i k ! a s .  

A. M a t  e r i a l: Sein ganzes Material bestand aus 30 F~illen und  Zwar i7 F~llefl yon 
parenchymatSsem LeberkrebS (aus den Leberzellen) und 13 Fallen yon Gallengangskrebs (aus 
den Gallengangsepithelien). 

B. S o n s t i g e  B e f u n d e  i n  d e r  L e b e r :  Unter den i7 Fal lenvon Leberzellen- 
karzinom hat der Verfasser :konstatieren kSrmen in: 1 Fall auger ~ einem tier yon tier Ober- 
flache hinabgesunkenen, bindegewebig abgekapselten alten Geschwutstherd und dessen Metastasen 
keine nennenswerte prakarzinomatSse Verandertulg in der Leber; t Fall aueh keine Besonderheit 
auiier der Gesehwulst selbst; 2 Fallen braune Atrophie mit leichter Stauungsinduration; 13 Fallen 
(76,5%) interstitielle Bindeg~webszunahme (nieht sekundar an der Geschwulst!) und zwar: I Fall 
bei Schistosomiasis japonica~ (d. h. Hepatitis chron, interstitialisparasitaria dureh die Embolie 
der Eier yon Schistosomum jap0nicum) 2 F~llen bel Endophlebitis bbliterans der Vv. hepaticae 
and Cirrhose eardiaque, 8 Fallen bei genuiner atrophischer Zirrho~e, 2 Fallen bei Lebersyphilis and 
bei allen Fallen hoehgradige oder mehr oder weniger deutliehe knotige Hyperplasien, einen Fall 
(Fall 1) ausgenommen. 

Unter 13 Fallen yon Gallengangskarzinom trai er ini 6 F~llen aus den grSberen GaLlen- 
gangen 2) (s~mtliehen Fallen seiner Abteilung A der 1. Gruppe des Gallengangskarzinoms)Anglo, 
ehohtis et Periangiocholltis prollferans mit jener papill~matSsen Hyperplasie der Wand undSchle~m- 
driisen gr5berer Galleng~uge, als deren Ursache einm~ Einkeilung yon Gallenstein, ein andermal 
Distomiasis hepatis festgestellt worden ist, sonst abet keine interstitielle Bindegewebszunahme 
zirrhotiseher Natur; 4 Fallen aus den kleineren Gallengangen (samtiichen Fallen seiner Abteilung B 
der 1. Gruppe des Gallengangskrebses) prohferierende Entzfindungen an den kleineren Gallen- 
gi~ngen, auch mehr oder weniger hlterstitielle Bindegewebszunahme und zwar in: 1 Fall eine voll- 
standige fibrSse Entartung des linken Lappens infolge yon Cholelithiasis der linken Hauptaste 
des Ductus hepaticus, I Fall syphilitische Zirrhose; 1 Fall Schistosomiasis japonica und gleieh- 
zeitige Distomiasis hepatisi 1 Fall leiehte Bindegewebszunahme unbekannter Natur bei einer 
Leber mit einer Sagittal-Vertikaliurche; und in allen 3 Fallen seiner 2. Gruppe des Gallengangs, 
karzinoms (aus den interazinSsen Gallenkapfilaren und lJbergangsstellen) bedeutende Hyper- 
plasie und Hypertrophie der interazinSsen Gallenkapillaren und solcher in den Ubergangsstellen 
bei einer zugleich vorhandenen chronischen interstitiellen Hepatitis und zwar in: 1 Fall Alkohol- 
zirrhose; 2 Fallen Zirrhose unbekannter Atiologie (mehr biliar?). 

~) Dr. T. M o t e g i ,  ,,Ein histogenetisch als aus feineren Gallengangen bestehender aulterst 
eklatanter Fall yon Kaxzinom". (Aus dem Patholog. Institut zu Tokyo.) ,,Gann", 1. Jahrg., 
H. 1. - -  Dr. M. N a g a y o ,  a.-o. Prof., ,,Ein in bezug auf die Epithelmetaplasie sehr inter- 
essanter Fall vom primarem Leberkrebs". (Aus dem Path. Institut zu Tokyo.) Ebenda. 
Dr. t I, N ak a m u r a, a.-o. Prof., und Dr. S. D o b a s h i ,  ,,~ber einen primaren Leberkrebs 
mit tier Hyperchlorhydrie". (Aus dem Path. Institut zu Kyoto.) Ebenda, 1. Jahrg, H. 2. - -  
Dr. H. I m a m u r a ,  ,,u tier Geschwulstmasse im Gef~fle". (Aus dem Path. 
Institut zu Tokyo.) Ebenda. - -  Dr. S. K u  s a m  a,  ,,Ein Fall yon primitrem parenchyma- 
tiisen Leberkrebs bei der Schistosomiasis hepatb~". (Aus dem Path. Institut zu Tokyo.) 
Ebenda. - -  Dr. K. Y a m a g i w a ,  o. Prof., ,,Nachtrag zur Genese des parenchymatiisen 
Leberkrebses". (Aus dem Path. Institut zu Tokyo.) Ebenda, 4. Jahrg., H. 1 , 2 ,  1910. - -  
Dr. H. N a k a m u r a ,  a.-o. Prof., ,,Zur Kasuistik des primaren Leberkaxzinoms beim 
Saugllnge". (Aus dem Path. Institut zu Kyoto.) Ebenda, 5. Jahrg., tt. 1, 1911. 

2) ]ntrahepare gemeint; Duktuskarzinome sind auBer Betracht! 
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C. / X t i o l o g i s c h e  M o m e n t e :  
Zu den oben angefiihrten Tatsachen (groflen Unterschieden der Leberbefunde als pffLkarzino- 

mat(ise Veri~nderung zwischen dem parenchymatiisen und Gallengangskrebs) kommen noch auf- 
fallende Gegensiitze im Alter und Geschlecht hinzu. 

Bei dem parenchymatiisen Leberkrebs sind: 

fiir d. Alter F~lle 
20--25 2 
26--30 1 
31--35 2 
36--40 0 
41--45 0 
46--50 2 
51 --55 3 
56--60 2 
(ohne Notiz Museumspr~parate 5) 

beim Geschlecht F~lle 
mi~nnlich 11 
weiblich 1 
(ohne Notiz 5) 

w~hrend beim Gallengangskrebs: 

fiir d. Alter F~lle 
45~49 1 
50--54 4 
55--dariiber 1 
(ohne Notiz Museumspr~parate 7) 

beim Geschlecht F~lle 
m~nnlich 2 
weiblich 4 
(ohne Notiz 7) 

au/gezeichnet sind. 
D. S c h l u l ~ b e t r a c h ~ u n g :  
I. W i c h t i g k e i t  e i n e r  r i c h t i g e n  U n t e r s c h e i d u n g  z w i s c h e n  d e m  

p a r e n c h y m a t i i s e n  u n d  d e m  G a l l e n g a n g s k r e b s :  
Es-scheint dem Verfasser, als ob man bisher zu wenig darauf aufmerksam gewesen w~re, 

den sogenannton primitren Leberkrebs etwas n~her zu charaktorisieren. Man hat zwar vielfach 
versucht an den ?3bergangsbildern und der Beschaffenheit der Geschwulstzellen, ob diese den 
Leberzellen oder den Gallengangsepithelien ahnlich seien, beide Formen vaneinander zu trennen. 
Jedoch diese Kriterien reichen nicht immer dazu aus, indem man, abgesehen yon einem beginnenden. 
zirkumskripten Gallengangskarzinom, in den meist vorgeschrittenen F~llen yore primi~ren Leber- 
krebs resp. Adenokarzinom weder ein 13bergangsbild noch eine Gallensekretion bestiitigen kann. 

Indes fiir die Verwertung und Erklltrung jener feststehenden, interessanten Tatsache, d, h. 
Kombination des primiiren Leberkrebses mit der Zirrhose, ist es absolut notwe•dig, eine Ein- 
teilung des prim~iren Leberkarzinoms in beide Formen vom genetischen Standpunkte aus ffir alle 
Fitlle streng durchzuffihren; denn man kann sich erst dalm leicht davon iiberzeugen, v~amm der 
primare Leberkrebs in der zirrhotischea Leber so h~ufig mitbeobachtet wird. 

II. H a u p t k r i t e r i e n  z u r  D i i f e r e n t i a l d i a g n o s e  des  p a r e n c h y m a -  
t S s e n  L e b e r k r e b s e s  u n d  G a l l e n g a n g s k a r z i n o m s :  

]In folgenden seien nur differentialdiagnostisch wichtige Kennzeichen and Charaktere au- 
geffihrt. 
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1. Der primitre Herd i~t: a) beim parenehymat6sen h~ufig abgekapselt und bes~eht schon 
aus vie|en Parenchyminseln; b) beim Gallengangskarzinem, besonders aus den gr~beren Gallen- 
g~ugen, sitzt der prim~xe Herd 8f~ers nahe an der Leberp~orte und gr~bere Galleng~nge mit  der 
papilloadenomat~sen Wucherung liegen in der Ges~hwulst e in~be t~ t ;  c) K~rzinom aus den 
interazln~sen GallenkapiUaren hat in allen Gesehwulstknoten, den prim~ren sowohl als auch meta- 
statischen Hcrden G 1 i s s o n sche Kapsel in der Mitte. 

2. Makroskopisehe Beschaffenheit der Geschwulst: a) bei der parenchymatiisen Form ist 
sic iiberalt markigweich, parcnchymatiis; regressive Metamorphosen (besonders die fettige und 
Nekrosen) werden in der zentralen Zone zuerst bemerkbar; - -  so tritt  jenes schwammige Aussehen 
aueh zuerst im Zentrum ein - - ;  sic ist im ganzen gefitflreieh, zeigt oft ausgedehnte H~morrhagien; 
bei vielen atypischen F~llen beobaehtet man jedoeh eine sekund~re fibriise Umwandlung des 
Kapillarnetzes als Stroma. b) bei den Gallcngangskrebsen (beide Unterabteilungen) ist die Ge- 
schwulst geneigt, sieh im zentralen Tell skirrhSs mnzuwandeln. Mehr schleimige Degeneration wird 
friih in der Peripherie angetroffen. Blutung ist welt seltener und kleiner, wenn sie allch vorkommt; 
c) Karzinom aus den interazinSsen Gallenkapillaren ist yon Haus aus skirrhiis, ~u~rst  blutarm. 
Knoten an der Oberfl~tche, wenn sic auch noeh sehr klein sind, zeigen eine tiefe Delle, welehe man 
bei dem prim~ren parenehymatSsen Krebs und dem Gallengangskrebs aus den grSberen und 
kleineren Galleng~ngen gewShnlich vermi~t. 

3. Metastasen: konstante, racist in beiden Lappen friihzeitig auftretende, also intrahepare 
Metastasen, oft auch makroskopisch schon sichtbare Geschwulstthrombose des Stammes und der 
Haupt~iste der Vena portae erf~hrt man als Regel beim parench)anatiisen Leberkrebs, w~hrend 
dabei noch keine extrahepare Metastase vorkommt. Dagegen viel friihere extrahepare Metastasen 
und sp~itere oder seltenere makroskopiseh siehtbare Geschwulstthrombose in der Leber finder 
man bei allen Formen yon Gallengangskrebs. 

4. K a p i I 1 a r n e t z a l s S t r o m a. Das sicherste Kriterium hat man aber im histo- 
logischen Bilde. Namentlich i n  a l i e n  F ~ l l e n  y o n  p a r e n c h y m a t S s e m  K a r -  
z i n o m resp. Adenokarzinom und Adenom hat der Verfasser, wie ich zuerst betont habe, ein 
K a p i l l a r n e t z  a l s  S t r o m a  k o n s t a t i e r e n  k i i n n e n ,  welchesleberzellen~hnliche, 
racist polyedrische Geschwulstzellen in trabekularer Anordnung oder in rundliehen oder zylin- 
drischen Haufen umspinnt, w~hrend alle Formen yon Gallengangskrebs aus Zylinderepithelien 
oder kurzzylindrisehen bis kubischen Epithelien als Stroma immer ein faseriges Bindegewebe haben. 
Solange die parenchymatSse Form noch als Adenokarzinom zu bezeichnen ist, so lange finder 
man in den GeschwtflstzeUstr~ngen und -balken rundliche oder l~ngliche, kanalartige Liieken 
vor, welche direkt yon den Gcschwulstzellen umgeben sind, ,,Rosetten". Je mehr sic rein karzi- 
nomatSs wird, destoweniger trifft man diese Rosetten, welehe der Verfasscr mit mir fiir ein mit 
dem dilatierten, interzellularen, intraaziniisen Gallenwege innerhalb der hyperplastischen Knoten 
~iquivalentcs Gebilde h~lt (ganz anders als Quer- oder Liiztgsschnitte der Sehl~uche in einem 
Gallcngangsadenom oder dutch das Ausfallen yon erweichten Zellen entstandene Liicke in (Ion 
Alveolen). 

Was den GaUengangskrebs anbetrifft, so hat diejenige Form aus den griiberen und kleineren 
Galleng~ngen (Verfassers 1. Gruppe) entweder ein einfaehes tubuliises oder PapiUo-adenokarzinoma 
fiir den Grundtypus, w~hrend es sich bei solehen aus den interazinSsen Gallenkapillaren (Ver- 
fassers 2. Gruppe) um ein Carcinoma simplex handclt. 

In bezug auf die Zellformen sind die Zellen des parenehymatiisen Loberkarzinoms Leber- 
zellcn ~hnlich, polygonal (solche um Rosettenlumen kurzzylindrisch~ zylindriseh, kabiseh), die- 
jenige des Gallengangskrebses hoehzylindriseh bis kurzzylindrisch oder kubiseh, w~hrend die 
helle, granulaarme Beschaffenheit und das Entbehren einer bri~urdiehen Farbennuance des Zell- 
protoplasmas fiir alle gemeinschaitlieh sin& 



442 

5. Auch der Un:tersehied des Alters trod Geschleehts zwisehen dem Leberzellen- mid Gallen- 
ga~lgskrebs ist ganz evident. Wahrend die erstere Form aueh ira zweiten Dezennium vorkommfr. 
sind alle Fiilte der letz~eren Formim Alter fiber das 40. Lebensjahr beobaeh~et women. Noeh anf- 
fallender ist die weir ~.gere Hiiufigkeit der ers~eren Form beim mi~nnlichen GeseMeeht (m~nnl: 1I, 
weibl. 1),~ und das ganz umgekehrte Verhifltnis bei der letzteren (mannl: 2, weibl. 4). 

III. K n o t i g e  H y p e r p l a s i ~ e  b i l d e t  f a s t  s t e t s  d i e  1Vfatrix ff ir  d i e  
E n t s t e h u n g  des  p a r e n c h y m a t S s e n  L e b e r k a r z i n o m s .  

Naehdem der Verfasser zuerst yon der bekannten starken Reproduktionsfiihigkeit der Leber- 
zellen gesprochen, und fiber leiehte-M~glichkeit der Entstehu~g yon geschwulstartigen hyper- 
plastisehen Knoten bei jeglicher Art yon Atrophie resp. Degeneration, welter den tJbergang 
dieser Hyperplasien in Adenom, Adenokarzin0m und Karzinom kurz er~irtert hat, bemerkt er, 
daft er alle Ffi.lle yon der parenchymatSsen Epithelialgeschwulst als das parenehymatSse Karzinom 
mitbehandelt hat, indem er bei der Bearbeitung seines ganzen Materials eine grol~e Schwierig, 
keit empfunden hat, eine deutliche und seharfe Einteilung in Adenom und Karzinom durchgu- 
ftihren, so dab eine ganz innige Beziehung und Aufeinanderfolge zwisehen dem typischen Adenom; 
Adenokarzinom, typisehen und atypisehen Karzinom auch naeh seinem Resultat ganz eklatant 
ist. Und tier Verfasser glanbt dutch seine anatomisch-histologisehe Untersuehung tier 17 Fi~lle 
yon parenehymatSsem Leberkrebs auf indirekter (in den meisten Fallen) und direkter Weise 
(Ubergangsbild im Falle XVI) naehgewiesen zu haben, da~ die Matrix des parenehymatSsen 
Leberkrebses in der knotigen Hyperplasie'zu suehen sei, und zwar aus folgenden Griinden: 

1. Sowohl knotige Hyperplasie, typisches Adenom, als auch Adenokarzinom und typisches, 
aueh atypisehes Karzinom parenehyma~Sser Natur haben mit der physiologisehen Leber einen 
gemeinsehaftliehen Charakter, d. h. ,,sie haben alle Kapillargefal~e als Stroma". 2. Wie ein typiseh 
karzinomatSses Bild im a~ypisehen Karzinomfall, ein adenokarzinomatSses Bild im rypisehen 
Karzinomfall, und endlieh eir rypisch-adenomatSses Bild im adenokarzinomatSsen Fall. so sind 
aueh knotige Hyperplasien in der Leber mit dem parenehymatSsen Adenom, oder Adenokarzinom 
oder typisehe~l resp. atypischen Karzinom beobaehtet. 3. Obgleieh diese knotigen Hyperplasien 
je nach der Leber mit oder ohne Zirrhose gewisse Abweiehungen darbieten (Entwieklung derselben 
in der Peripherie der Aeini. also li~ngs der G 1 i s s o n schen Kapsel bei der Stanungsinduration 
und einfaehen Atrophie, aber irregu]iix, keine bestimmte Lokalisation zeigend in der zirrhotisehen 
Leber), so konnte der Verfasser an den hyper~rophischen LeberzeUen in den Knoten bei vielen 
Fiillen yon parenehymatSsem Leberkrebs Mitosen naehweisen. 4. Endlieh konnte der Verfasser 
im Fall XVI ein unzweifelhaftes t~bergangsbild der Leberzellen innerhalb der hyperplastischen 
Knoten in die Gesehwulstzellen antreffen. 

Welter in bezug anf die Frage, ob man diese knotigen Hyperplasien und Adenome als Vor- 
stufe des Karzinoms in eine Gruppe: Karzinom koordirieren darf, entscheidet sieh der Verfasser 
aus dem Grunde, daft die knotige Hyperplasie aueh und viel mehr in der Leber ohne Karzinom 
beobachtet wird, ferner dab man auch ein eehtes typisehes Adenom wahrnimmt, dahin, dab die 
Umwandlung der knotigen Hyperplasie in Adenom, des letzteren in Karzinom ais eine Veriinderung 
ira Gesehwulsttypus, nieht abet als eine einfaehe Formveriinderung wahrend des Waehstums 
zu betraehten sei. So kommt tier :qerfasser zu folgendem Sehlu$: ,,Bei der Entstehung yon paren- 
ehymatSsem Adenom, Adenokarzinom oder Karzinom in einer zirrhotisehen (aus versehiedener 
Ursaehe) oder nieht zirrhotisehen einfaeh atrophisehen oder zyanotiseh-indurierten Leber ~zm 
man fast stets als Regel das Vorhandensein von der knotigen Hyperplasie konstatieren. Auf Grund 
dieser festgestellten Tatsaehe und gestfitzt auf einen auSerst seltenen Glfieksfall mit dem t~ber- 
gangsbild behanptet tier Verfasser, dal] die Genese des parenehymatSsen Leberadenoms resp. 
karzhmms anf einem potenzierten Reiz der regeneratorischen Tatigkeit der Leberzellen dureb ver- 
sehiedene Ursaehen beruhen mug." 
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AnscblieBend an dieses Kapitel erSrtert der Verfasser nooh karz folgende Fragon: 
1. Ubergangsbilder. In den moisten Fiillen konnte or auch keine solche wahrnehmen, auBer 

an einem oben erw~bnten Fall XVI. (Sonst konnte or bei einigen Fallen yon GaUengangskrebs 
den prim~ren Zustand der Gesehwulstentstehung aus den Gallengangsepithelien feststellen.) 
Demnaeh glaubt dot Verfasser an eine MSgliehkeit der ~uBerst soltenen Beobachtung yon ~bor- 
g angsbildern, n i c h t  a n  d e n  R a n d z o n e n ,  s o n d e r n  n u r  i m  z e n t r a l e n  p r i -  
m ~ r e n  E n t s t o h u n g s o r t e ,  o d e r  a n  e i n e m  j u n g e n  K n o t e n  b e i  e i n e r  
m u l t i p l e n  E n t s t e h u n g .  

2. Galtensekretion der Geschwulstzellen. 
Diese T~tigkeit geht mit der zunehmenden Anaplasie allm~hlich verloren. 
3. Geneso und Bedeutung dot Rosetten. 
Der Verfasser betrachtot diese mit S i e g e n b e ~ k v a n H e u k e 1 o m und W e g e I i n 

als die Bildung durch die Geschwulstzellen parenchymatiisen Ursprungs. Withrend abet beide 
genannten Autoren sle im Sinne der Anaplasie erkl:~tren, und fiir eine Naehahmung der Gallen- 
g~i~ge halten, glaubt der Yerfasser daran, da6 die yon den noch gutartigen Geschwulstzellen sezer- 
nierte Galle wegen der mangelhaften oder fehlenden regul~tren Kommunikation mit den inter- 
azinSsen Gallenkapillaren leicht zwischen den Zellen zurfickstaut, folglich eine kanalartige odor 
rundliche H(ihle mit der Galle innerhalb des Geschwulstparenehyms entsteht, wie in dem Azinus 
dot Lebor mit einer hochgradigen Gallenstauung oder in den knotigen Hyperplasien ebenfalls 
Rosetten, als eine Art Retentionszyste gewShnlich ~-orgefunden werden. 

IV. M a t r i x  d e s  G a l l e n g a n g s k r e b s e s .  
Boi 6 F~llen vonder  Unterabteilung A (aus den grSberen Gallengangen) der 1. Gruppo 

Vorfassers konnte er durchgehends Angiocholiti set Periangiocholitis proliferans konstatieren, und 
deren innige Beziehung zur Gesehwulstbildung [eststellen. so dab or hierbei annehmen zu miissen 
glaubt, Gallengangskrebs aus den grSberen Gatleng~ngen verdanke seine Entstehung einer ent- 
ziindliehen Hyperplasie der Wandepithelien. besonders der Sehleimdriisen. 

In 4 F~llen der Unterabteilung B (aus den kleineren Galleng~ngen) derselben 1. Gruppe 
konnto er bei einem moist stark vorgeschrittenen Wachstum und bei dem Vorhandensein yon 
einer interstitiellen Hepatitis und ttyperplasie an den kleineren Galleng~tngen nur soweit ver- 
tauten, dab diese letzteren den Mutterboden fiir diese Form yon Gallengangskrebs geliefert haben 
miissen. Was seine 2. Gruppe anbotrifft, so behauptet der Verfasser fiir (s~mtliche) hierhergehS- 
rigen 3 F~lle die Entstehung ans den interazinSsen Gallenkapillaren und Ubergangsstellen, indem 
or bei dieser Form leiehte nicht annulare Leberzirrhose, Proliferation der interazinSsen Gallen- 
kapillaren und solcher in den Ubergangsstellen, wie sio bei der bili~ren Leberzirrhose 5[ters be- 
schrieben und beobachtet wird, u der G 1 i s s o n sehen Kapsel in der Mitte jedes 
Gesehwulstherdes, beginnendes Wachstum der Geschwulst an einor odor beiden Seiten der G 1 i s - 
s o n sehen Kapsol immer best~tigen konnte. 

V. E r k l ~ r u n g  d e r  K o o x i s t e n z  d e s  p r i m ~ r e n  L e b e r k a r z i n o m s  
u n d  d e r  L e b e r z i r r h o s e :  

Der u nimmt mit den moisten neueren Forsohern die Ansieht, Zirrhose sei primer, 
woran sich die Karzinombildung sekund~r ansehlieBe, als richtig an; denn or konnte auch 13 FMle 
bei parenohymatiisem und 7 F~ille bei Gallengangskrebs mit der Zirrhose, also 20 F~lle (das 
maeht 66,7 %) unter seinen 30 Fitllen des primitren Leberkarzinoms, d. h. ~/3 mit der Zirrhose, 
~/a ohne solohe, beobaohton. 

Zur Beantwortung der noch nicht gentigend gekl~rten Fragen, warum das geschieht, 
warum in seltenen F~,tllen auch in einer Leber ohne Zirrhose Karzinom entstehen kann, schien 
dora u eine strenge und riehtige Unterscheidung des parenchymat(isen und Gallon- 
gangskarzinoms notwondig, wolohe or in seiner Arbeit zweckentspreohend durchgeftihrt hat.. Es 
hat sich ergebon: 8 F~lle mit der genuinen L a e'n n e e schen Zirrhose, 2 m i t  syphilitiseher inter- 
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stitieller Hepatitis, ~ mit Stauungsinduration, 1 Fall mit der interstitiellen Hepatitis dutch die 
Embolie der Schistosomeneier. Also 13 F~lle (76,46 %) zeigen eine interstitielte Bindegewebs- 
zunahme unter 17 F~lten von parenehymatSsem Leberkrebs. 

Welter sind konstatiert: 1 Fall mit einer fibriisen Entartung des linken Lappens (Gallon- 
stein), 1 Fall mit syphilitiseher interstitieller Hepatitis, 1 Fall mit nieht annuliirer Zirrhose, 
1 Fall mit interstitieller Hepatitis bei Schistosomiasis japonica und mi~ Angiocholitis e~ Peri- 
angioeholitis proliferans bei der Distomiasis hepatis, 2 F~tlle mit interstitieller Hepatitis un- 
bekaanter Natur (bili~re Zirrhose ?), 1 Fall mit Sagittalvertikalfurehe und leiehter interstitieller 
Hepatitis. Es sind 7 F~lle (53,85 %) mit einer interstitiellen Bindegewebszunahme (abet 
keine ochre Zirrhose and Stauungsinduration) anter den 13 F~llen yon Gallengangskrebs fest- 
gestent. 

Aus diesem Ergebnis kann man leicht ersehen, daft die Koexistenz des primaren Leber- 
karzinoms and der Zirrhose beider parenchymatSsen Form weir h~ufiger ist, als bei dem Gallen- 
gangskrebs, weiter dali Zirrhose odor interstitielle Hepatitis beider parenchymatSsen Form meist 
durch die genuine annulKre Zirrhose, demn~chst dutch die Stauungsinduration vertreten ist. 
w/i~hrend solche beim Gallengangskrebs mehr der sog. biliaren Zirrhose anzugehSren scheint, und 
in den 6 F~llen des Gallengangskrebses aus grSberen Galleng~ngen sogar Zirrhose iiberhaup~ nieht 
wahrgenommen worden ist. 

Wenn man nun diese ituBerst interessante Tatsache and einerseits das fast konstaute Vor- 
kommen der knotigen Hyperplasie, welche der Verfasser als Matrix des parenchymatSsen 
Leborkarzinoms erld~irt und naehgewiesen hat, in den moisten zirrhotischen Leben, ferner den 
Umstand, dab diese knotige Hyperplasie in der Leber mit der Stauungsinduration h~uflg, in 
der einfaeh atrophisehen Leber selten beobachtet wird, andererseits Proliferation an den kleine- 
ren Galleng~ngen beider Unterabteilung Bder 1. Gruppe Verfassers und Hyperplasie der Gallen- 
kapillaren beider 2. Gruppe Verfassers beim Gallengangskarzinom mit der gleichzeitigen (biliiren) 
interstitiellen Hepatitis in Erw~tgung zieht, so wird man mit dem Verfasser leicht einsehen kSnnen, 
dab der primate Leberkrebs in Wirkliehkeit als die parenchymatSse Form h~ufig mit der 
Zirrhose, seltener mit der Staanngsinduration and beider einfaehen Atrophic zusammen vor- 
kommt, well in allen diesen F~tlen das Vorkommen yon der knotigen Hyperplasie gemeinschaft- 
lich ist, und zwar die letztere am h:,tufigsten bei der Zirrhose. wenigor h~ufig beider Stauungs- 
induration odor Zirrhose eardiaque, und selten beider einfachen odor sonstigen Atrophic beob- 
aehtet wird. somit die HStufigkeit des parenchymatiisen Leberkarzinoms mit derjenigen der 
knotigen Hyperplasien bei irgendeinem krankhaften Zust~de der Leber ungof~hr parallel geht, 
w~hrend die interstitielle Hepatitis fast bei der H~ilfte (6 Fiille) yon Gallengangskrebs" vermii~t 
wurde und aueh beim Vorhandensein derselben (7 F~lle unter 13) die letztere anderer Natur ist, 
als die genuine Zirrhos~ und die Hyperplasie der Gallengangsepithelien zur Folge hat. Dadurob 
ist das Warum der hitufigen Koexistenz der Zirrhose und des prim~en Leberkarzinoms aueh die 
Ursaehe, warum das primiire Leberkarzinom auch ohne Zirrhose entstehen kann, wohl leichter 
verst~ndUch geworden. Am Ende dieses Kapit~ls erw~hnt der Verfasser, dab in F~tlen II und 
XXVII Schistosomum japon, trod in F~llen XXIII und XXVII Distomum spatulatum als eine 
indirekte Ursache der Gesehwulstentstehung zu betraehten scion, indem die genaanten Parasiten 
einmal interstitielle Hepatitis (dutch. die Eierembolie) mit der naehfolgenden knotigen Hyper- 
plasie, anderes-Mal produktive Entziindung der Galleng~nge (dutch die meehanisehe Reibung 
yon seiten der Parasitenleiber) bedingen. 

VI. F a s t  a l l e  F ~ l l e  y o n  p r i m ~ r e m  L e b e r k r e b s  s i n d  e r w o r b e n e r  
N a t u r .  

So ist das primate Leberkarzinom. nach tier Anschauung des Verfassers bei fast alien F~ten 
in der Leber mit irgendeiner erworbenen Ver~inderung (wie oben angegeben) als pr~karzino- 
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matiise Veranderung (nach 0 r t h 1) _ entstanden, welehe einmal regeneratorisehe Hyperplasie 
der Leberzellen, somit knotige Hyperplasie, parenehymatSses Adenom, anderes Mal entz'tindhehe 
Hyperplasie der GaUeng~nge und Sehleimdriisen, somit papitloadenomatSse Wueherung der Gallen- 
gangsepithelien und endlich karzinomatSse Heteroplasie zur Folge haben kSnnen. Nur bei einem 
einzigen Fall (seinem ersten) glaubt er eine Embryonalanlage annehmen zu diirfen, bei welehem 
selbst bestehende hoehgradige Stauung und Blutung im zirkumskripten abgekapselten, tier vo~ 
der Oberflaehe eingezogenen Hauptherd (Primi~r-) bei einem 20 j~hrigen Marine mit dem fiir das 
Alter schlecht entwiekelten Geschlechtsorgane Veranlassung zur adenokarzinomatSsen Wueherung 
gegeben haben mfissen. 

VII. E n t s t e h u n g  d e s  p r i m ~ r e n  L e b e r k a r z i n o m s  s e i  m u l t i -  
z e n t r i s c h .  

AuBer den 6 F~llen yon Gallengangskrebs (Unterabteihmg A der 1. Gruppe Verfassers) 
mul~ nach dem Verfasser bei den sonstigen 7 Fitllen derselben Form und bei den gesamten Fifllen 
(17) yon parenehymatSsem Leberkrebs eine multiple Entstehung angenommen werden, indem 
1. alle als Prim~rherd zu betrachtenden Hauptherde beim Leberkrebs schon aus vielen gegen- 
seitig abgegrenzten ungleiehgroBen Knoten bestehen, 2. hyperplastische Knoten den Mutter- 
boden flit die parenchymat5se Form liefern, 3. bei vielen Fallen yon bih~rer Zirrhose oder einfaeher 
Gallenstauung adenomatSse Hyperplasie an den Gallengangsepithelien verursacht werden karm, 
und 4. endlich im Fall XVI und XXVIII die Multiplizitat aueh direkt naehweisbar war. Nach 
der genetisehen Betraehtung ist auch das multizentrisehe Wachstum bei jedem Fall yon prim~rem 
Leberkarzinom sehr wahrscheinlieh; denn beide Formen yon primitrera Leberkrebs entstehen 
entweder auf der Basis der regeneratorischen Hyperplasie der Leberzellen oder entziindlicher 
Hyperplasie der Galleng~nge und Sehleimdriisen als Matrix; und diese Hyperplasien gesehehen 
ihrer 1Natur nach an vielen dicht aneinander hegenden SteUen, also multizentriseh, aber nicht 
an einem ganz zirkrumskripten Punkte, oder an einer einzelnen bestimmten Anzahl yon Zellen, 
also nicht unizentrisch im engeren Sinne. 

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

Das ist eben die schwierigste Frage. Der Verfasser faint die Sache so auf: Leberzirrhose 
sowohl als auch Angioeholitis et Periangioeholitis proli[erans sind gewShnlich chronische Prozesse, 
welche einmal regressive Metamorphosen, daran folgende regeneratorisehe Hyperplasie der Leber- 
zellen, anderes Mal papiUoadenomatSse Wueherung der Galleng~nge und Sehleimdrtisen nach 
sieh ziehen. Diese Proliferationst~tigkeit kann dutch das Fortbestehen der ehronisehen Reize 
bis zur hSehsten Potenz gesteigert werden, so daft endlieh eine bSsartige Gesehwulst jeglicher Art 
daraus entstehen kann. Anders ausgedriickt, es sei nach dem Verfasser aueh ftir die Entstehung 
des primiiren Leberkarzinoms das gleiehzeitige Zusammentreffen-con drei Faktoren: 1. Regene- 
rationsf~higkeit der Leberzellen oder der Gallengangsepithelien, 2. geniigende bIiihrsaltzufuhr 

beides innere Ursaehen - -  und 8. regeneratorische Reize - -  ~tufiere lmh'saehe - -  absolut unent- 
behrheh. ]nder  Tat sind gliiekheherweise diese" drei Faktoren nut selten gleichzeitig zugegen, 
so dab entweder die knotige tiyperplasie nieht einmal zur Bildung kommt, oder bald in Degene- 
ration gerat, wenn sie einmal sieh entwiekelt hat, oder entziindliche Hyperplasie bei der produk- 
riven Entziindung der Gallengange meist im Zustande der adenomatiisen Hyperplasie verbleibt, 
weshalb die Haufigkeit yon primarem Leberkrebs nicht derjenigen der Zirrhose und der pro- 
liferierenden Entziindung der Galleng~nge entsprieht. 

1) ,,Pr~karzinomatSse Krankheiten und kiinstliehe Krebse." Ztsehr. f. Krebsforsehung Bd. X 
Heft 1. 



4 4 6  

l I .  B e o b a c h t u n g e n  i n  u n s e r e m  P a t h o l o g i s c h e n  l n s t i ~ u t  

n a c h  d e r .  V e r S f f e n t l i c h u n g  y o n  D r .  K i k a .  

1. B e o b a e h t e t e F ~ 11 e. Naeh der 1Mblikati0n ,con Dr. K i k a ,  dessen letztes 
Material anf den 17. April 1909 datiert ist, sind bis jetzt (Juli 1911) im Pathologischen InstRut 
zu Tokyo folgende F~lle von prim~rem Leberkrebs resp. Adenom seziert women: 

Nr. Jahrgang 

1 

2 

3 

4 

5 
(i 
7 

8 

9 ,, 
10 ,, 

11 

T a b e l l e  I. 

Monat 

X 

I 

II 

III 

XII 
IV 
V 

V 

IV 
IV 

VII 

Alter 

53 

1 

38 

53 

35 
5J ,  5M 

51 

53 

59 
38 

69 

Geschl. 

nl] 

"b 
Lr 

Karzinom 

parenehym. Gallengangs 

multiples 
Adenom 

teratoides 
Adenokarz. 

Adenokarz. 

Fibroadeno- 
karzinom 

Krebs 
Adenokarz, - -  

atypische 
Form 

Adenokarz. 

Zirrhose 

+ 

+ (Stauungs- 
indur.) 

.A_ 

Skirrhus -r (biliare 
Zirrhose) 

Also 9 F~lle yon parenehymatSsem Leberadenom resp. Adenokarzinom. Karzinom und 
2 F~lle yon GaUengangskrebs sind w~hrend 27 ~Ionate (d. h. 2 Jahre and 3 Monate) veto Mai 1909 
bis Juli 1911 yon uns beobachtet worden, unter welchen Nr. 2 (mit einem dem Museumspr~parat 
~hnliehen) and Nr. 3 yon mir in der Sitzung der Pathologischen Abteilung am 3. April 1910 beim 
3. japanisehen medizinisehen Kongrel} zu Osaka demonstriert and im Heft 1--2 des 
,,Gann" Jahrg. IV, 1910 karz beschrieben worden sind. Femer sei zu bemerken, daft bei 8 F~llen, 
also aul~er zwei kindliehen F~llen und einem Fall mit Stauungsinduration genuine atrophisehe 
und eine bili~re Zirrhose mitbeobaehtet worden slnd. 

Sehr interessant ist aucb die Beziehtmg der angeffihrten Falle einerseits zum Alter und 
Gesehleeht, andererseits zur Zirrhose: 

Zwei kindiiehe F~lle (Nr. 2, 1 Jahr, und Nr. 6. 5 Jahr 5 Men. alt) sind weibliehen Ge- 
schleehts, zeigen weder Zirrhose n0ch irgendeine interstitielle Bindegewebszunahme als pr~- 
karzinomatSse Ver~i~derang. Dabei ist l~r. 2 an[ einem teratomatiisen Boden aus dem Leber- 
parenetiym entwickelt. 

Fast alle F~lle (7) mit der Zirrhose gehSren dem Alter fiber das oder im 5. Dezenninm an, 
Nr. 5 (35 Jahre alt) and Nr. 10 (38 Jahre alt) ausgenommen. Nr. 3 ist ein neues Beispid ftir das 
parenehymatSse Leberkarzinom in der Leber mit hoehgradiger Stauungsinduration infolge yon 
Obliteration der Vv. hepatieae und abnormer Klappenbfldung an der V. eava inferiol, woven 
welter unten nochmals die Retie sein wird. Bevor ich wegen der groflen Rarit~t fiber den Fall 
Nr. 2 und den Fall Nr. 3 und einige ihhnliche F~lle referiere, sollen im folgenden zun~ehst noah 
die oben erw~hnten 11 Fiille mit einem Fall auf einem teratoiden Mutterboden (das erw~ihnte 
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Museumspr~parat) und yon K i k a beschriebene 30 Fiille, also zusannnen 42 eigene naeh dem 
genetisehen Gesiehtspunkte beobaehtete F~lle aus unsere~a Pathologisehen Institut tabellariseh 
dargestellt und mit der groilen Statistik E g g el s~.) verghehen werden. 

Alter 

1 
51/2 

20 25 
26 30 
31 --35 
36--40 
41 45 
46 50 
51 55 
56 70 

ohne Notiz 
Summa 

Tabelle II. (unsere Beobachtung). 
a) Alter: 

Art 
parenchymatSser Gallengang s- 

Krebs 

] 

1 

2 

1 
3 
2 

1 
2 2 
6 4 
3 1 
6 ~ 7 

27 i 15 

b) Geschlecht: 

Summa 

1 
1 
2 
1 
3 
2 
1 
4 

10 
4 

13 
42 

Geschlecht 
I Art 

parenchymatSser I 
Krebs 

m~nnl. I 
weibl. 

ohne Notiz 
Summa [ 

Gallengangs- 

17 4 
4 : 4 
6 7 

27 15 

Smnma 

21 
8 

13 
42 

An dieser Tabelle kann man sogleich ersehen, dal~ nach beiden Statistiken das 
Pr~dilektionsalter fiir das parenchymatSse Karzinom etwas ]finger ist als ltir das 
Gallengangskarzinom: Zweitens ist es bei  unserer Statistik auffallend, da]  der 
Gallengangskrebs, zwar ebenso seltener wie bei E g g e 1, nur ]enseits des 40. 
Lebensjahres beobachtet worden ist, wie es fiir das Karzinom im allgemeinen 
angenommen wird, Wahrend die parenehymatiise Form auch bei uns und zwar 
relativ h~ufiger im ~jugendliehen und Kindesalter zur Vc'ahrnehmung kommt. 
J a  wit haben neuerdings 4 F~lle von parenehymatSsem Leberkrebs resp. Adenom 
im Kindesalter (3 Fiille in unserem Pathologisehen Institut zu Tol~yo, 1 Fall yon 
Dr: H. N a k a m u r a aus dem Path01ogisehen Insti tut  zu Kyoto) bintereinander 
zu beobachten Gelegenheit gehabt. Von: diesem prim~iren Leberkrebs im kind~ 

~) Zieglers Beitr: Bd. XXX Heft 3, t90L 
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o 

Befunde der Leber 

c) Befunde in der Leber: 

Art 
parenehymat~iser I 

Krebs 
Gallengangs- 

1. genuine atroph. Zirrh. 
2. syphflitische iuterst. Hepat. 
3, Cirrhose eardiaque u. Endo- 

phlebitis obl. d. Vv. he- 
patieae 

4. Schistosomiasis japonica.,  

5. Distomiasis hepatis . . . . . . .  

6. Cholelithiasis hepatis . .  
7. Angioeholitis et Periangio- 

eholitis proliferan~ 
8. Bindegewebszunabme 

leiehten Grades, Natur un- 
i Mar. 

9. nichts besonderes . . . . .  
10. hraune Atrophie mit leieh- 

ter Induration 

Summa 

19 
3 

14 (inklusiv 3;~) 5 
2 1 

3 
1 (1)1 1 "X (gleieh- 

I zeitig in einem 
1 (~r gleiehzeitig (1)~ Fall) 

mit Zirrhose) 
1 

- -  1 

1 

3 

(2)/ 2 

(2)J 
g ~ + ' X  

1 

2 
11. Embryonalanlag e . . . . . . . . .  4 , - -  , 

Summa . . . . . . . . . . . . . . . . . .  27 15 

Nun mSchte ich tmsere Statistlk mit derjenigen von E g g e 1 vergleiehen: 

1 
1 

2 
4 

42 

a) Art: 

parenehymat5ser Krebs I Gallengangskrebs 
Alter 

Berichterstatter 

1 10 
11 20 
21--30 
31 --40 
41 50 
51--60 
61--70 

fiber 70 
ohne Notiz 

Summa 

Eggel Yamagiwa 

1 
2 
7 

12 
13 
28 
22 

8 

2 
1 
2 
5 
2 
9 

6 

93 27 

Eggel . 

1 

2 
2 
2 
1 
4 
1 

Yamagiwa 

3 
4 

1 

7 

[" 15 

lichen Alter hat P h i 1 i p p 1) 29 Fiille aus der Literatur zusammengestellt und 
er hat dal~nter 12 siehere, 10 wahrscheinliehe und 7 unsichere Falle unterschieden. 
Nach seinem Zitat ist die parenchymatSse Natur nur an dem Fall V1 (Kapillar- 
~troma) und Fall XI  (Gallensekretion) tiberaus deutlich zu ersehen. An der Leber- 

1) ,,~ber Krebsbildungen im Kindesalter." Ztschr. f. Krebsfors~ung Bd. V, 1907, S. 356. 
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zellenii~hnliebkeit a'llein in sehr vielen F~llen kann man abet sieh nicht so leieht 
davon ttberzeugen, ob die betreffenden Falle wirklich parenehymatSsen Ursprungs 
sind. Dagegen sind die neuerdings yon uns ( Y a m a g i w  as 1. Fall: 1 ]. Madchen, 
2. Fall: Kind von unbekannter Herkumt; t t o n d a s  Fall: 5 J. 5M. altes 
l~Iadchen; l ~ a k a m u r a s  Fall: 1�88 ~I~dchen) und auch yon u 1 6 2  
(5 J. 5 hi. alter Knabe) und H i p p e 1 (1�88 j. l~dchen) beobaehtetcn kindliehen 
F~.lle dutch die Beriicksichtigung des Kapillarstromas ohne Zweifel, dem Leber- 
zellenadenom resp. Adenokarzinom angeh~fig. 

Art: 
Bericht- parenchymatSser Krebs I Gallengangskrebs 
erstatter Geschlecht 

m~nnlich I weiblich I mannlich I weiblich 

117 (80,95% i4 (19,05%)14 (50,0%  14 
Iohne Notiz : 61 Iohne Notiz : 7 I 

Eggel 165 (68,4 %) ]30 (31,6 %) I 6 (42,9 %) I 8 (57,1%) 

In bezug aut das Geschleeht findet man zwischen beiden Statistiken ~oweit 
eine Ubereinstimmung, als das parenchymatSse Leberkarzinom weit h~ufiger 
beim mRnnlichen Geschlechte vorkommt, w~hrend der geschlechtliche Unter- 
schied in der Frequenz beim Gallengangskrebs nicht bedeutend ist, sodaB der 
letztere nach mir bei beiden Gesehlechtern gleich viel, naeh E g g e l  14,2 % 
mehr beim weiblichen Geschlecht beobaehtet worden ist. Demgegenfiber ist der 
Zahlenunterschied zwischen beiden Geschlcchtern beim parenchymatSsen Kar- 
zinom nach mir fast fiber viermal, naeh E g g e 1 etwas mehr als deppelt ~o groB 
beim m~nnlichen Geschlecht. u162 man nun die beiden Tatsachen in Erw~gung 
zieht: 1. dab das 40. his 60. Lebens]ahr auch beim parenehymatSsenLeberkarzinCm 
das am meisten pradisponierte Alter darstellt, obgleich diese Form aueh im 
]ugendliehen kindlichcn Alter; ]a bei d~m Neugeborenen selbst ~elten zur Beob- 
achtung kommt, w~hrend der Gallengangskrebs hauptsiiehlich ]enseits der 40 er 
Jahre, besonders nach unserer Statistik aussehlieBlich nach dem 4. Dezennium 
beobachtet worden und kein Fall vet diesem Alter notiert ist; 2. dab das paren- 
ChymatSse Leberkarzinem weit h~ufiger beim m~nnlichen Geschleehte wahr- 
genommen wird, wahrend der Unterschied zwi~ehen den beiden Geschlechtern in 
bezug auf die Haufigkeit des Gallengangskarzinoms nicht auffallend groB ist, und 
wenn man dazu noch unter 35 kindlichen Fiillen yon primarem Leberkarzinom resp. 
Adenom, Adenokarzinem (d. h. 29 "con P h i ! i p p zu~ammengestellten sicheren, 
wahrscheinlichen und un,Acheren Fallen aus Zellen veto leberzelleniihnlichen 
Charakter und 4 unseren Fallen, ]e 1 Fall yon ~ e g e I i n und t t  i p p e 1 sicher 
parenchymat5sen Leberkar~inoms) 14 hi~lehen und 15 Knaben ~Ber den 6 F~llen 
ohne Notiz yore Geschleeht vertreten findet, d.h. last ebensoviel bei beiden Ge- 
sehleehtern, also einen ganz auffallenden Kontrast zu der weit grSBeren tt~ufig- 

"Virchows Archiv i. pathol. Anat. Bd. 2o6. HIt. 3. 29 
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keit des Leberzellkarzinoms der Erwaehsenen beim mannlichen Geschlecht, selbst 
wenn die kindliehen Falle mitgereehnet sind (naeh E g g e l: mannlieh 65 : weib- 
lieh 30; nach Y a m a g i w a :  mannlich 17 : weiblieh 4), so wird man leicht 
begreifen kiinnen, dab eine erworbene Veranderung in der Leber bei der Genese des 
parenchymatiisen Leberkrebses schwerwiegender ist, als die angeborene Anlage; 
damit stimmt unsere Eriahrung der griiBten Haufigkeit der Koexistenz der Zirrhose 
mit dem parenehymatSsen Leberkrebs, Hepatoma fibereiu, was an der iolgenden 
Tabelle klar zutage tritt. 

c) Beziehung zur Zirrhose : 

Art 

Bericht- parenchymatSser Krebs I Gallengangskrebs 

erstatter Zirrhose Summa 

mit ohne [ mit ohne 

Eggel 57 (86,4 %) , 9 (13,6 %) I 5 (62,5 %) 3 (37,5 %) 74 
R 

Yamagiwa ~0 (74,75 %) 7 (25,25 %) ] 7 (46,7 %) 8 (53,32 %) 42 

NB. Unter Zirrhose ist hier jede diffuse oder' allgememe interstitielle Hepatitis ge- 
meint, also nicht nut Alkohol-, oder Bili~rcirrhose! 

Wir finden auch beim parenchymatiisen Leberkrebs hauiiger Falle mit Zirrhose, 
aber mit einem niedrigeren Prozentsatz (74,75 ~o), als in E g g e 1 s Statistik 
(86,4 ~) ,  wahrend wit beim Gallengangskrebs im Gegensatz zu der letzteren viel 
mehr Falle ohne Zirrhose namentlich 53,32 ~o anstatt 37,5 % bei E g g e 1 haben. 

1I. B e z i e h u n g  d e s  p a r e n c h y m a t i i s e n  L e b e r k a r z i n o m s ,  
, , H e p a t o m s " ,  zu  d e r  S t a u u n g s i n d u r a t i o n .  hn Referateder 
Arbeit Dr. K i k a s (Kapitel I) wird man schon gelesen haben, daft die Stauungs- 
induration als eine prakarzinomatiise Verandemng naehst der genuinen atrophi- 
schen Zirrhose eine wichtige Stelle einnimmt (2 Falle von leiehter Stauungs- 
induration bei der braunen Atrophie und 2 Falle yon einer starken Stauungs- 
induration infolge der Obliteration der Vv. hepaticae~ d. h. 4 Falle = 14,81% 
unter 27 Fallen yon parenehymat0sem Leberkrebs). 

~ber die Obliteration der Lebervene hat schon Dr. M. N a g a y o aus unserem 
Pathologischen Institut 4 Falle ver0ffentlicht 1) und im ganzen etwa 10 Falle 
yon Endophlebitis obliterans yon Vv. hepaticae sind bis jetzt in unserem 
Pathologisehen Lastitut zur Sektion gekommen. In 3 unter diesen 10 Fallen haben 
wir das parenchymatiise Leberkarzinom mitbeobachten k0nnen, indem bei 
allen solehen Fallen gewiihnlich bedeutende knotige Hyperplasie sieh zu ent- 
wickeln pflegt, welche somit einen ~utterboden zur Entstehung des parenehyma- 

1) ,,Uber die Obliteration der Hauptst~mme der Lebervenen and der unteren Hohlvene im 
heparen Abschnitt derselben." Mitteil. d. med, Fak. d, kais. jap. Univ. zu Tokyo Bd. IX 
Heft 1 1909. 
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tSsen Leberkrebses  liefert.  Bemerkenswer t  ist  noch dabei ,  dal~ die S tauungs-  

indura t ion  in diesen 3 Fa l len  ( K  i k a s Fiille V I I  und XVI ,  mein neuer  Fa l l  Nr. 3) 

infolge der Lebervenenob] i tera t ion  en t s t and  und gleichzeitig eine K lappen -  

bi ldung,  S tenosedi la ta t ion  an der V. cava  inferior vorgefunden wurden.  Es seien 

deshalb diese 3 Fal le  kurz  refer ier t :  

K i k a s Fall VII: Museumspr~parat mit der Diagnose: ,,Prim~rer Leberkrebs" ohne Angabe 
der Herkunft. Hauptgesehwulst sitzt in der mittleren Pattie des reehten Lappens. Geschwulst- 
thrombose in den Portal~sten, Metastasen dementsprechend in beiden Lappen. Im ganzen schwam- 
mig aussehender Tumor, ist in der alten zentralen Zone derb sehwielig, was'etwas ungewShnlieh 
ist, abet sonst mit dem gewShnliehen parenehymatSsen Leberkrebs tibereinstimmt. Interessant 
war in diesem Fall das Vorhandensein yon einer substitutionellen interstiffeUen Bindegewebs- 
zunahme infolge yon Endophlebiffs obliterans der Venae hepaticae und ihrer peripherisehen/~ste 
bei der hoehgradigen Stenose der V. eava inf. dieht oberhalb der Einmiindung von drei Leber- 
venen aug beiden Lappen in die letztere. Stauung, Degeneration, iNekrose und Sehwund des Leber- 
parenchyms im Zentralteil der Aeini haben bier aueh vikariierende Hyperplasie der ~uferen Zone 
der Aeini verursaeht. 

K i k  a s Fall XVI: Es war der Fall, wobei K i k  a ~bergangsbilder der hyperplasffsehen 
Leberzellen in Gesehwulstzel]en direkt naehweisen konnte. Es betraf einen 28 j~hrigen Bauer mit 
der klinisehen Diagnose: Lebersyphilis und Obliteration der V. cava inf. (?). Bemerkenswert 
ist in der Anamnese die Tatsaehe, daft der Pat. seit ungef~hr dem 12. Lebensjahre yon Zeit zu 
Zeit fiber Atembesehwerden, Herzklopfen und Anasarka der unteren Extremitiiten zu klagen pflegte. 
Seit dem 15. Lebensjahre ungef~hr ist die Dilatation und Versehl~tngelung der oberfl~ichllehen 
Vene an der vorderen Bauehwand bemerkbar geworden, lm Juli 1908 soil der Pat. mit der all- 
m~ihlieh zunehmenden Auftreibung der Bauehwand und anderer Symptome einen fast handteller- 
groi~en Tumor im Epigastrium hindurehgefiihlt haben. Trotz der Behandlung in der Klinik des 
Herrn Prof. A o y a m a s ist der Pat. unter Zunahme aller Symptome am 5. Oktober gestorben. 
Anatomische Diagnose naeh der am selben Tage vorgenommenen Sekffon heift: Prim~rer Leber- 
krebs, Metastasen in der Leber und Gallenblasenwand, Gesehwulstthrombose d. V. portae, BiN 
dung einer abnormen, halbmondfSrmigen Klappe an der Wand der V. cava inf. dieht oberhalb 
der Einmfindung von Sinus f. V v. hepatieae in V. eava, derenhochgradige Stenose am Sinus, Stenose 
und Obliteration der V v. hepaffeae an der Einmfindung in den Sinus, Dilatation und Wand- 
verdiekung der V. eava inf. unterhalb der Stenose; leichter lkterus; Stauungsmilz; Gastroente- 
riffs eyanotiea; Aszites; Anasarka des Hodensaeks und der unteren Ex4remit~t, starke Flillung 
und Sehl~ngelung der subkutanen Venen an der vorderen Brust- und Bauehwand; Parasiffsmus 
des Distomum spatulatum; skleroffsehe Platte an dem Mitralsegel usw. An den Sehnitten der 
stark verunstalteten etwas an Volumen reduzierten Leber konnte der Verfasser Dilatation tier 
u eentralis, Stauung im Zentralteil der Acini, Bindegewebszunahme im Gebiete der Lebervene, 
besonders im Zentralteil der Aeini, knoffge Hyperplasien, multiple Entstehung des parenehy- 
matSsen Adenokarzinoms konstatieren. 

Mein Fall Nr. 3: Eine 38j~hrige Frau, sitzende Lebensweise. Seit 1�89 Jahren hat die 
Patientin eine taubeneigrofle Geschwulst im reehten Hypoehondrium hindurehiiihlen kiiimen, 
Anatomische Diagnose: ParenchymatSser Leberkrebs, Metastasen in beiden Lungen, h~morrha~- 
seher Aszites, allgemeine An~nie, Endophlebiffs der V v. hepaffcae, Klappenbildung tier V, 
cava inf. am Sinusteil, hoehgradige Dilatation derselben unterhalb dieser Klappenbildung, Cirrhose 
cardiaque usw. 

Die Klappe ist dfinn membranSs, wodureh das Lumen der V. cava infer, bis zu einer 
zentrMen, sehlitzartigen 0ffnung fast voUst~dig versehlossen ist; infolgedessen eine starke Dila- 
tation der V. r inferior und Bildung von m~chtigem KoUateralkreislauf duroh die sonst 

29* 
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kleinen Lebervenen~iste in diesem Gebiet, so dab eine der letzteren ldeinfingerdiek geworden ist, 
Unterhalb dieser Klappe sieh wahrnehmen liel~. 

Ich erklare diesen interessanten Befund bei den angefiihrten 3 Fallen folgender- 

weise: 
Klappenbildung und Stenose an der V. cava infer, sei p r im~ und angeboren. 

Es folgt wegen der Stauung im Lebervenensinus eine thrombotische Obliteration 
der Lebervenenstamme, welehe wieder eine hochgradige zyanotische Induration 
der Leber, und welter knotige Hyperplasie naeh sich zieht. Auf dieser letzterea als 
~a t r ix  entsteht "end]ich das parenchymatiise Leberkarzinom, sozusagen als das 
letzte (]lied der Erscheinungsreihen. ~ein 3. Fall im 5frets erw~ihnten Aufsatz: 
,,/Jber die knotige Hyperplasie und Adenome der Leber" bildet wahrscheinlich 
einen/Jbergang der knotigen Hyperplasie in das parenchymatiise Adenom, welches 
in der Leber mit Stauungsinduration entsteht. Die Krebsentwicklung bei Fallen 
yon R o s e n b l a t t  und E p p i n g e r  darf nach N a g a y o  nicht direkt 
als Folge der iibermfi~igen Regeneration in der Stauungsleber aufgeia~t werden, 
da bei beiden Fallen eine gleichzeitige und wahrscheinlieh pr im~e Zirrhose zu 
finden war 1). 

III. E m b r y o n a 1 e A n 1 a g e. Damit meine ich nieht etwa zu Karzinom 
veranlagte Zellen oder karzinomatiise Konstitution einer gewissen Anzahl yon 
Zellen, sondern- es soll hier so viel hei~en, als ein persistierendes, noch nicht ganz 
oder unvollkommen differenziertes Embryonalgewebe Grundlage fiir die Ent-  
stehung des parenchymat0sen Leberadenokarzinoms werden kann. 

~eine zwei interessanten kindlichen Falle, welehe ich im April vorigen Jahres 
(1910) in der Sitzung der pathologischen Abteilung vom I lL Japanischen medizi- 
nischen Kongrel~ zu Osaka demonstriert und spater in ,,Gann" (Jahrg. 1V. H. 1 
bis 2) karz beschrieben habe, sind kurz folgende: 

Der 1. Fall: Eine fiir das Alter relativ grol~e Leber bei einem einj~hrigen Kinde. Mutter 
soil die VergrSflerung tier Lebergegend seit dem 5. Lebensmonat bemerkt haben. Auf dem Trans- 
versaldurehsehnitte der aui~en nieht viel auffallenden, nur zu groi~en Leber sieht man viele blur- 
rote, rundliehe Herde von versehiedener GrSi~e mit maxkigweieher Besehaffenhei~ in dem br~un- 
lieh-rStliehen Lebergewebe. Dieser sarkomat(is aussehende Herd bestand hauptsltehlieh aus einer 
adenokarzinomatSsen Gesehwulstmasse. Die Parenehymzelle ist ganz leberzellen~hnlieh, nut 
etwas kleiner. Die trabekul~e Anordnung dieser polygonalen Zeilen, and das Verhitltnis der 
letzteren zu dem umspinnenden meist unvollkommen gefiillten oder leeren Kapillametz, ferner 
das Vorhandensein yon feinen, yon den GesehwulstzeUen umsehlossenen interzeilul~ren (intra- 
azinSsen) Lumina berechtigen die mikroskopische Diagnose yon parenchymatSsem Adeno- 
karzinom. In diesen Herden befinden sieh aber noch Knoehengewebsinseln zerstreut, welehe 
keine Osteoblastenreihe an der Randzone zeigen. Ferner bemerkt man hie and da eine ga~az spar- 
liehe Beimengtmg yon gallengangartigen Zellstr~ialgen aus kubisehen tdeinen, blassen Zellen mit 
einem intensiv gef~rbten Kern. Eine strahllge Anordnung der trabekul~ren Zellstr~nge kaan man 
beim Fehlen der Zentralvene nirgends finden. Dafiir trifft man viele h~i~nangiomatiis dilatierte 
Gefiifle, so dal~ die Gesehwulst makroskopiseh als hfi~aorrhagisehes Sarkom diagnostiziert wurde. 

1) a.a.O.S. 53. 
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Der 2. Fall stammt aueh vonder hiesigen Kinderklinik. W~hrend abet das Pfiiparat im 
Museum aufbewahrt war, ist die Etikette vefloren gegangen. Eb6nfalls relativ grol~e Leber, von 
aufen betrachtet niehts Besonderes, zeigt auf dem Transversaldurehschnitt schon deuflich sieht- 
bare griinliche Knocheninseln im linken Lappen, sonst zahlreiehe rundliehe, teilweise br~iunlich 
geflirbte Herde in beiden Lappen (Pr~parat war in M fi 11 e r scher Fliissigkeit lange aufbewahrt). 

Das mikroskopisehe Bfld ist hier komplizierter, als im 1. Fall, womit es jedoeh in der Leber- 
zelleni~hnliehkeit des Geschwulstparenchyms, in dem Umsponnensein der Zellstfiinge oder -haufen 
vom leeren Kapillametz und in der Bfldung yon Rosetten fibereinstimmt. 

Die letzteren sind hier abet viel deutlieher und grSfer lind gallenhaltig; auch die Paren- 
chymzellen sind gr(ifer und mehr noeh zylindrisch, deren Protoplasma jedoch ganz so wie die 
erwaehsenen Leberzellen dutch Eosin sieh deutlieh rStlich fitrbt, wiihrend auch hier und zwar 
meist im Zentraltefl der Herde gruppiert befindliche Gallengangsepithelien klein und blaI~, abet 
ihre Keme intensiver gefiirbt sind. In allen Herden ist also diese Geschwulstmasse mit dem leber- 
zellenartigen Charakter fiberwiegend, welehe dadurch ausgezeichnet ist, daf die Zellen bei dem 
Besitz yon Leberzellennatur (Besehaffenheit des Protoplasmas, Gallensekretion) mehr zylindrisch 
sind und ein deutliches kanalartiges Lumen begrenzen, d. h. eine Ahnliehkeit mit dem Gallen- 
gangsepithel noeh beibehalten. Es ist sehr interessant, daft diese Parenehymzellen schon sekretions- 
f~ihig sind, wi~hrend jene blassen, kleinen gallengangsepithelartigen Zellstr~nge im Zentralteil dot 
Herde noch keine Galle fiihren, so dalt man auch bei einem etwas hyperplastisehen Teil soleher 
kleinen Zellgruppe aueh einen deutliehen Untersehied yon dem daneben stgrker wachsenden 
leberparenchymatSsen Geschwulstanteil erkelmen kann. Meist zwisehen den Herden gewisser- 
mafen als Septa wird spindelzelliges oder schleimiges Gewebe vielfach mit dem Knochengewebe 
beigemengt vorgefunden, welches keine Osteoblastenreihe an der Randzone tri~gt. 

Aus dem mikroskopischen Befunde dieser bciden seltenen, recht lehrreichen 
Ffi.lle habe ich damals den Schlul3 gezogen, dal~ es sich in beiden Fallen um ein 
parenchymatSses Adenokarzinom handelt, welches sieh auf der Basis des seltenen 
Tcratoms aus dem Embryonaliiberbleibsel des Leberwulst entwiekelt haben mul~. 
Und zum Schlufl habe ich nach der Erkenntnis der erwahnten kindlichen Ge- 
schwiilste der Leber behauptet:  1. Ftir die Entscheidung der kongenitalen Natur 
tier betreffenden Falle yon primiirem Leberkrebsadenokarzinom seien beweiskraftig: 
a) Vorhandensein yon Uberresten des Embryonalgewebes, wie hier Knochen- 
Sehleim-, spindelzelliges usw. dem indifferenten Mesenchym angeh6riges Gewebe 
innerhalb der Geschwulst, b) auch der Naehweis von gallengangartigem Gewebe im 
Zentralteil der Herde aus den ]ungen Leberzellen. Ferner seien noch dabei beriick- 
sichtigenswert: die unvollkommene Fiillung des Kapillarnetzes bei einer teilweise 
hfianangiomatSsen Dilatation; Kleinheit der Geschwulstzellen, Abgekapselt- und 
tier yon der Oberflache Hineingezogensein des Hauptherdes, Glykogenreichtum 
in allen Zonen, endlich auch das ]iingere Alter. Den negativen Befund sonstiger 
Verfi~lderungen werde ich ietzt noeh hinzuftigenr 2. Weil die GaUengangsepithelien 
und LeberzeUen in dem adenokarzinomat6sen Geschwulstherde aus einer teratoiden 
Anlage bei der kindlichen Leber selbst, in ihrem Charakter sich ganz deutlich 
verschieden verhalten, so kann man eine Ds zwischen dem Gallen- 
gangskrebs und parenehymatSsen Leberkarzinom nicht schwer auistellen. 3. Aus 
dem Befunde, da6 embryonale Leberzellen, hier vertreten durch Parenchym- 
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zellen im Adenokarzinom aus einer teratoiden Anlage der kindlichen Leber, in ihrer 
zylindrischen Gestalt und deutlichen reichlichen Rosettenbildung noch d~m Gallen- 
gangsepithel ahnlich sind, dagegen in ihrer Fahigkeit der Gallensekretion, in der 
st~keren Mfinitat des Protoplasmas zu Eosin, in ihrem typischen Verhtiltnis zu 
dem Kapillarnetz schon den erwachsenen Leberzellen gleiehen, kann man die viel 
bestrittene R o s e t t e n b i l d u n g  i n n e r h a l b  d e s  p a r e n c h y m a -  
t S s e n  L e b e r k a r z i n o m s  e i n f a c h  a l s  R i i c k s c h l a g ,  d . h .  
W i e d e r z u t a g e t r e t e n  d e s  j t i n g e r e n  r e s p .  e m b r y o n a l  e i n -  
r e a l  s c h o n  d u r c h l a u f e n e n  Z u s t a n d e s  d e r  L e b e r z e l l e n  
b e t r a c h t e n ,  s o d a i ~  d a s  b e t r e i f e n d e  9 r i m a r e  L e b e r -  
k a r z i n o Y a  w e g e n  d e r  R o s e t t e n b i l d u n g  n i c h t  a l s  a u s  
G a l l e n g a n g s e p i t h e l  o d e r  a u s  i n d i f f e r e n t e m  L e b e r -  
e p i t h e l  e n t s t a n d e n  g e d a c h t  zu w e r d e n  b r a u c h t .  Einen 
ganz ahnlichen Fall bei cmem 1�89 j. l~adehen hat Dr. H. N a k a m u r a ,  a.-o. Prof., 
aus dem Pathologischen lnstitut zu Kyoto im April d. J. (1911) in der ersten 
Jahresversammlung der Japanischen pathologischen Gesellschaft zu Tokyo mit- 
geteilt 1). 

Auch H i p p e 1 s Fall bei einem 1~ j. Madchen 2): ,,Zur Kenntnis der Misch- 
geschwulst der Leber" glaube ich nach der Pravalenz des Adenomgewebes hier 
anreihen zu kSnnen, obgleich H i p p e 1 den Tumor ,,als eine kongenitate l~fisch- 
geschwulst" bezeichnet hat. In seinem Fall findet man Knorpelgewebe anstatt 
Knochengewebe in meinen Fallen, aueh viele Epithelperlen, die wit aueh 
bei unserem Fall Nr. 2 sparer ausfindig maehen konnten. In bezug auf die Er- 
kl~rung yon der Entstehungsweise yon Knorpel (resp. Knochen bei mir) und 
Epithelperlen stimme ieh seiner ~Ieinung vollkommen bei: ,~Es handelt sich um 
eine prim~e Stiirung in der Entwicklung der Leberanlage, welche zu dieser 
exzessiven Geschwulstbildung ftihrte. Gleiehzeitig haben sich in der oben an- 
gegebenen Weise innerhalb dieser Gesehwulst durch 1VIetaplasie jene scheinbar 
heterotopen Gewebselemente, Plattenepithel mit Verhornungen und Knorpel- 
gewebe, entwickelt" (S. 305). 

Weiter der yon t t  i p p e 1 zitierte Fall bei einem 9 ~onate alten Saugling 
von P h i 1 i p p 3) soil auch ein parenehymatSser, adenomat~ser Tumor aus dem 
r. Lappen sein, weleher aueh Knorpelgewebe enthielt. 

Wit haben also bis jetzt 5 Falle von kindliehem parenchymatSsen Leber- 
adenom resp. Adenokarzinom mit einem Embryonaltiberbleibsel (iibersChiissiger 
Anlage des Meseneh~mgewebes, aus we]ehem auf dem metaplastisehen Wege 

1) ,,Gann" Jahrg. V H. 1. 
3) Virch. Arch. Bd. 201 It. 3 (September) 1910. 
s) ,,Zwei interessante F~lle yon bSsartigen Neubildungen bei kleinen Kindern." 

I~]nderheilk. Bd. 68, 1908. 
Jahrb. f. 
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Knochen-, Knorpelgewebe sich entwickelt hat) kennengelernt. Naeh d e r  Er- 
kenntnis dieser Falle bin ieh davon fiberzeugt, dafl ein kleiner Teil yon paren- 
chymatSsem Leberkrebs ~hnlieh wie Augengliom auf einer Embryonatanlage 
entsteht und im kindlichen Alter vorkommt 1). Warum nun der embryonale 
l~berrest als eine fiberschfissige Anlage bei den 5 angeffihrten Fallen sieher nach- 
gewiesen ist, aber in den meisten Fallen nicht mehr eruiert werden kane, daffir 
kann man sich zwei N[Sgliehkeiten vorste]len: 1. Uberwuchertwerden desselben 
yon einem zum Geschwulstgewebe entwickelten Gewebsanteil, 2. Kleinheit der 
fiberschiis~igen Anlage. In beiden Fallen kann die letztere bald zur Druckatrophie, 
teils wegen der machtigen Proliferation tier Geschwulst, teils dureh das physic- 
logisehe ~achstum des normalangelegten Gewebes in der Umgebung, endlieh 
zum Sehwund gebracht werden. So kSnnte man aueh den parenchymatSsen 
Leberkrebs bei seltenen Fallen im kindliehen, jugendliehen Alter ohne naehweis- 
bare Embryonalreste, wiihrend der Waehstumsperiode, aueh im reiien Alter selbst 
ohne jegliche prakarzinomatSse Ver~nderung als auf der Basis der Embryonal- 
anlage wegen der StSrung des Wachstumsgleichgewichts aus den wachstums- 
fahigen embryonalen oder kindliehen Leberzellen (nicht abet aus den karzinomatSs 
angelegten Embryonalzellen) entstanden denken. 

IIl. M e i n e  A n s c h a u u n g  f i b e r  d a s  p a r e n e h y m a t S s e  L e b e r -  
k a r z i n o m  (,,H e p a t  o m a"). 

1. B e z i e h u n g  z w i s e h e n  d e n  k n o t i g e n  I - t y p e r p l a s i e n ,  
d e m  L e b e r z e t l e n a d e n o m ,  - a d e n o k a r , - i n o m  u n d  - k a r -  
z i n o m. Wie viele Autoren mSehte ieh naeh der eigenen Uberzeugung eine innige 
Beziehung cinerseits zwiscben dem Adenom und Karzinom aus Leberzellen, andrer- 
seits z~isehen dem ersten und den hyperplastisehen Knoten statuiere~, so da~ 
ieh glaube, das Karzinom soll auch bier nicht yon Aniang an als Karzinom ent- 
stehen2), sondern jedesmd erst adenomatSse Vorstadien durchlaufen. Indessen, 
es mul3 testgehalten ~erden, da~ die meisten hNperplastischen Knoten ffir ewig 
sieh mit ihrem Sehicksal im Fortbestehen als solche eder im Verfallen in Degene- 
ration begnfigen miissen, lernel' dal~ das Adenom in sehr vielen Fallen framer als 
das R o k i t a n s k y sche Adenom seinen gutartigen Charakter bcwahren kann. 
Anders ausgedriiekt, das parenchymatOse Leberkarzinom entsteht ]edesmal erst 

~) Mit dem Uilterschiede, dal~ dort beim Augengliom embryonale Neuroepithelien selbst sieh 
zum Geschwulstparenehym entwiekeln, w~thrend wit hier beim Hepatoma iiberschfissige 

.Anlage nut als StSrer des Wachstumsgleichgewichts gelten lassen, abet wir nicht wissen, 
ob die Gesehwulstzellen sich aus den innerhalb yon der oder urn die Anlage liegenden Leber- 
zellen entwickeln. 

-~) Dariiber habe ieh in zwei Mitteilungen fiber den Magenkrebs und adenomatSsen Mttgen- 
polyp (,,Beitr~ge z. Kenntnis der Histogenese des Karz inoms"-  I. Mitteil., Garm, Jahrg. I 
Haft 1; II. Mitteil. ebenda Jahrg. II  Heft 1) zum wiederholten Male auseinandergesetzt. 
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als adenomat0ses Gebilde und wandelt sich allmahlich in Adenokarzinom, t~pisches 
und endlich atypisches Karzinom urn, was abet nicht besagt, dab jedes Adenom 
resp. a|le hyperplastischen Knoten als Vorstadium des Karzinoms betrachtet 
werden sollen, sondern dal~ ge~isse F'~lle yon Adenom resp. knotigen ttypel- 
plasien allein unter den uns noch unbekannten Bedingungen sich entdifferenzieren 
und Karziuom werden k0nnem Da~ diese Behauptung nicht gewagt ist, sondem 
der Wahrheit en~sprechea muJ~, dafiir sprechea folgende Tatsachen: 

a) Kuotige Hyperplasien lassen sich dem makroskopisehen wie mikroskopischen 
Bilde nach schwer oder kaum yon dem sogenannten ,,echten" Leberadenom unter- 
seheiden, wenn sie aueh gew0hnlich derartige Entwicklung nicht erreiehen, dab 
sie die Bezeichnung yon einem Adenom verdienen. 

b) Das gleichzeitige Vorkommen yon knotigen Hyperplasien in der Leber 
mit dem parenchymat0sen Adenom resp. Karzinom. 

e) Bsobaehtung yore Ubergangsbild der knotigen Hyperplasien in Adenom 
(obgleich es in seltenen F$illen m0glich ist). 

d) Vorhandensein yon reinem typischen parenehymat0sen Adenom. 
e) Reichliche F~lle yon parench)mat0sem Adenokarzinom, welehe bald 

ein mehr noeh adenomatSses, bald dagegen sin sr mehr k~rzinomatSses Bild 
zeigen, also nicht rein sind und somit versehiedenartiges Dutch- und Nebenein- 
ander tells adenomatSser, teils karzinomat0ser Struktur in tausend[altiger 
Stufeniolge zur Schau tragen. 

f) Welter F~tlle yon typisehem parenchymat0sen Leberkarzinom, an welehem 
man nur noch Kapillametz als Stroma uater dem Zeichen des Leberzellenadenoms 
iiberall nachweisen kann, wahrend die Geschwulstzellen haufenweise gruppiert 
liegen, also mehr einen Alveolarbau anstat~ der trabekularen Anordnung gewahren, 
yon mehr irregularer Form und GrSl~e sind, aueh keine Gallensekretion zu eruieren 
und keine Resettenbildung mehr wahrnehmbar sind. 

g) Eadlich atypische F~lle yon parenchymat0sem L~berkrebs, wobei auger 
der stets zunehmenden Anaplasie naeh v. H a n s e m a n n das flit die betreffende 
Form yon prim~rem Leberkrebs charakteristische Kapillarnetz als Stroma selbst 
hier und da, oder sogar fast iiberall in loekerfaseriges - -  diekes :Bindegewebs- 
stroma umgewandelt ist, so daJ~ sine Differentialdiagnose notwendig werden kann. 

h) Immer noeh sine Bgimischung vom adenokarzinomatOsen Bild in irgend- 
einer Stelle auch bei den F~,llen sub I) und g). 

2. E i n t e i l u n g  d e s  p r i m a r e n  L e b e r k r e b s e s .  Dieseatypi- 
sehen Falle des parenchymat0sen Leberkarzinoms (wie sub g oben), insbesondere 
solehe, in welehen man bei der fibr0sen Umwandlung des Kapillarnetzes als St~oma 
teilweise oder in den meisten Partien reiehliche Entwicklung yon Rosetten, und 
zwar in drtisensehlauchartiger Gestalt wahrnimmt, sind es n~'mlieh, welche uns 
bei der Einteflung des primaren Lvberkrebses framer eine grol~e Sehwierigkeit 
bereiten. S~ wird jetzt noeh eine genetisehe Einteilung des prim~iren Leberkrebses 
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nicht streng durchgeftihrt, so da~ eine richtige Untcrscheidung des Leberzellen- 
und des Gallengangsadenoms, -adenokarzinoms und -karzinoms gewissermaBen als 
unmiiglich betraehtet zu werden scheint. Nach meiner Uberzeugung ist es jedoch 
keineswegs der Fall; bei ]edem prim~ren Leberkrebs kann man seine Genese, ob 
er aus den Leberzellen oder aus dem Gallengangsepithel stammt, riehtig und siche~ 
feststellen, was im n~chsten Kapitel er~irtert werden wird. Demnach scheint 
es mir, da~ jede Kiassifikation des primi~ren Leberkarzinoms auger der genetischen 
tiberfiiissig und verfehlt ist; denn die Nomenklatur der Geschwiilste, nach meinem 
Daftirhalten, ist auch hier am vorziiglichsten, wenn sie zugleich ihre Genese oder 
tte'rkunft der Geschwulstzeilen ausdrticken kann. Wenn also Bezeichnungen wie 
Cancer nodulaire, -massif, -avec cirrhose nach H a n o t - G i 1 b e r t ganz prak- 
tisch und makroskopisch-objektiv gewahlt und deshalb als eine kurze Beschreibung 
der betreffenden Lebergeschwtilste zu betrachten sind, so kann man darunter doch 
gar nicht verstehen, ob es sich um eine Epithelialgeschwulst aus dem Leber- 
parenchym oder aus dem Wandepithel der Gallengi~nge handelt. Auch E g g e 1 s 
Klassilikation des primiiren Leberkarzinoms in Carcinoma solidum und Carcinoma 
adenomatosum ist nicht zutreffend; denn es gibt keine scharfe wesentliche Grenze 
zwisehen dem Adenom und Karzinom nach der Struktur wenigstens und jedes 
Leberkarzinom ist in seinem Anfangsstadium adenomatSs, das sog. adenomatiise 
Karzinom kann auch solid sein (viele Faile yon parenchymati~sem Adenom ) oder 
solid werden (karzinomatOs). Also E g g e I s Einteilung deutet nur die gcgen- 
wartige Struktur der betreffenden Lebergeschwtilste bei der Untersuchung an, 
welche aber im friiheren oder sp~teren Stadium eine ganz oder mehr oder weniger 
verschiedene Beschaffenheit zeigen kann. Ubrigens hat E g g e 1 diese Einteilung 
auf beide auch yon ihm angenommenen Hauptformen des primaren Leberkarzinoms, 
das parenchymatOse und Gallengangskarzinom anwenden wollen, aber nicht zur 
Trennung der beiden. W e g e 1 in  1), der unbekannt mit meiner Publikation 
auch wie ich auf das Kapiilarnetz als Stroma den grS~ten Wert gelegt hat, unter- 
scheidet Carcinoma alveolare und Carcinoma adenomatosum. (,,Das Adenokarzi- 
nora der L~berzellen ist gekennzeichnet dutch ein Stroma, das analog demjenigen 
des Lebergewebe~ nur aus Kapillaren besteht. Der gewfihnliche primi~re Leber- 
krebs dagegen besitzt ein Stroma aus faserigem Bindegewebe und erhhlt dadurch 
einen alveoliiren Bau, wie er fiir das ausgebildete Karzinom als typisch gilt.") 
Ob er damit Leberzellenkarzinom (sein Carcinoma adenomatosum) und Gallen- 
gangskrebs (sein Carcinoma alveolare) unterscheiden will, oder abet ob er unter 
dem Carcinoma alveolare resp. seinem ,,gewShnlichen prim~ren Leberkrebs" jeg- 
liches Karzinoma versteht, welches Alveolarbau und iaserig-bindegewebiges Stroma 
hat, ohne Frage nach der Herkunft der Geschwulstzel[en, welter ob er glaubt, dal~ 
das primate Leberkarzinom aus den Leberzellen immer seine adenomatiise Struktur 
mit dem Kapillarnetz als Stroma feet beibehalt, ist mir nicht klar. 

~) Virch. Arch. Bd. 179 S. 125, 1904. 
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Jedentalls w~re es viel einiacher und leicht verstandlich, wenn er aui seine 
Einteilung verzichtet und nur hervorgehoben hatte, da~ ein Kapillarnetz als Stroma 
ffir das Leberzellenkarzinom, abet ein Bindegewebsstroma ftir den Gallengangskrebs 
charakteristisch sei. M. G o 1 d z i c h e r und Z o 1 t ~ n v o n B o k ~ y wollen 
neuerdings die primaren Leberkrebse auf histologischer Grundlage lain zweek- 
mal~igsten in die zwei Hauptgruppen der cholangozellularen und hepatozellularen 
Karzinome sondern, und sie haben in dem Gallengangskrebs wieder drei Typen 
unterschieden, ganz so wie es K i k a seinerzeit auch getan hat, nut mit einem 
Untersehiede, da~ die beiden Autoren filr papilloadenomatiises Zylinderzellen- 
karzinom oder tubulares Adenokarzinom der 1. Gl, appe yon K i k a die Bezeich- 
hung yon Basalzellenkrebs angewendet haben. Somit bin ich mit E g g e 1 und 
den beiden Autoren in betreff der Einteilung des prim~en Leberkarzinoms in 
zwei Hauptformen ganz einverstanden, indem ~'ir auch primate Leberkrebse yon 
dem genedschen Standpunkte aus in den parenchymat0sen und Gallengangskreb$ 
gesondert haben. Und ich mOchte die Bezeiehnung: ,,tIepatoma" fiir die parch: 
chymatSse Form, ,,Cholangioma" Iilr den Gallengangskrebs empfehlen und bei 
beiden typische (adenomatSse) und atypische (karzinomatSse) Falle unterscheiden. 

3. K a p i l l a r n e t z  a l s  S t r o m a .  Mit der zunehmendenAnaplasie 
vermindert sich die Leberzellenahnlichkeit der Geschwulstze]len immer mehr und 
ihre trabekulare Anordnung verwandelt sich dementsprechend in vielfach unregel- 
mai~ige Gruppierung der Zellen oder in den Alveolarbau; F~higkeit der Gallen- 
sekretion geht auch allmahlich verloren, erwartete Ubergangsbilder werden nut 
als Glficksfall aul~erst selten beobachtet. Am langsten bewahrt dabei das paren- 
chymatSse Leberkarzinom unter den Eigenschaften ~eines Muttergewebes, der 
Leber, das innige Verhaltnis zu dem Kapillargefal~, welches ja im physiologischen 
Leberazinus intertrabekul~ verteilt ist und Leberzel]balken yon beiden Seiten 
begleitet. Man wird beim parenchymatSsen Leberkrebs. ,,Hepatoma", aueh in 
aUeratypischsten Fallen selbst Kapillarnetz als Stroma konstatieren kSnnen. 
Dieses Verh~ltnis habe ich, wie oben angedeutet, schon im Jahre 1901 in meinem 
Aufsatz: ,,Uber die knotige Hyperplasie und Adenome der Leber" ausfiihrlich 
beschrieben und besonders hervorgehoben. ]m folgenden sei die wichtige Stelle 
dem Wortlaut nach ~iedergegeben: 

,, Wie man aus der Beschreibung meiner letzten drei F~ille (Fall 3: hochgradige 
Stauungsinduration dcr Leber mit der multiplen knotigen Hyperplasie bei einem 
29jahr. Schiller; Fall 4: Leberkarzinom in einer zirrhotischen Leber bei einem 
5,9 jahr. Mann, Cancer avec cirrhose; Fall 5: Adenokarzinom der Leber mit einer 
leichten Bindegewcbszunahme bei einem 49 jahr. Mann) ersehen wird, bedeutet 
das Kapillarsystem im Leberadenom (und in der Hyperplasie) mehr als das ein- 
fache Kapillargef~il~ innerhalb yon Stroma bel den anderen Geschwillsten. Die 
hyperplastischen und hypertrophischen Geschwulstzellen (bzw. Leberzellen) stehen 
mit dem Kapillargefal~ einerseits, mit dcm intraazinSsen Gallenwege andrerseits 
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in einem innigen Verhaltnis, was erst das parenchymatiise Leberadenom charak- 
teristisch erscheinen last. Somit ist bier das Kapillarsystem ein unIehlbarer, 
integrierender Bestandteil. Also als ein unentbehrlicher Bestandteil des Leber- 
adenoms (aus dem Parenchym) mul3 das Kapitlargef~i]~, welches sich gewil~ auch 
mit verlangert und vermehrt (Mitosen an den Endothelien) mehr gewfirdigt werden, 

als es bisher geschah . . . . .  Diese autlerst innige Beziehung der Kapillargefi~l~e zu 
den Geschwulstzellen zukonstatieren, ist deshalb auch praktisch lfir die Differen- 
tialdiagnose der bier besproehenen Kategorie des Leberadenoms (also parenchy- 
matiisen) yon derjenigen Form aus den Gallengangsepithelien unumganglich not- 
wendig" 1). 

Seitdem haben unsere Kollegen in ihren kasuistischen Mitteilungen fiber das 
prim~re Leberkarzinom resp. -adenom diese meine Ansicht bestatigt. Dr. H. I m a - 
m u r a hat besonders dutch das Studium fiber die Vaskularisation der Geschwulst- 
thrombose (beim Leberzellenkrebs) gerade die Fahigkeit der GeschwulstzeUen, 
die ~eubildung der Kapillargefal~e anzuregen, beim Darenchymat~isen Leberkrebs 
auf das evidenteste nachgewiesen ~), 

Der Yerfasser l~i~t diese GefMtneubildung im Gesehwulstthrombus nicht blo~ Ern~thrung 
der Gesehwulstzellen ermSglichen, sondern aueh eine Bedeutung ffir die Funktion (Gallensekretion) 
haben; denn die Gesch~vulstzellen in der Peripherie des solit~ren freien Geschwulstthrombus also 
dicht unterh~lb der Endothelschieht sind immer gut gen~hrt und zeigen bedeutende Wachstums- 
ener~e (helle Zellen, Mitosen), w~ihrend der zentrale Teil stets zur Degeneration und Nekrose 
geneigt ist; auch direkt an dem Kapillargefafl als Stroma liegende Zellen bei den groBen Geschwulst- 
massen aus vielen Alveolen zeigen Mitosen; denn erstens die Beziehung des Kapillarnetzes als 
Stroma zu dem Gesehwulstparenchym verh~lt sich ganz ebenso wie im parenehymatSsen Adenom, 
in der knotigen Dyperplasie und normalen Leber, zweitens der Verfasser hat dazu fiberall jene 
Rosetten mit Gallenfarbstoff im yon Geschwulstzellen umschlossenen Lumen innerhalb veto 
Gesehwulstthrombus beobachten kiinnen. 

Deshalb ist die Gefitl~neubildung anregende Eigenschaft der Geschwulstzellen des paren- 
ehymatSsen Leberkarzinoms mehr als solche der einfachen reiehliehen Gefii~neubildung im binde- 
gewebigen Stroma bei irgendeiner Geschwulst. E s g e s e h i e h t h i e r d i e N e u b i 1 d u n g 

a. a. O. S. 73. 
a. a. O. S. 50 bis 51. , . . . . . .  behauptet der Verfasser, dab die Yaskularisation der Karzinom- 
zellenhaufen im Portalast auch wie tiberall durch die Spros~ung der Endothelzellen der 
alten Gef~Bwand geschieht, und zwar als den ersten h~iufigsten und wesentliehen Modus 
betraehtet der Verfasser eine unter der vorbereitenden Bildung yon kapillargroBen Blut- 
r~umen aus dam alten GeiitBinmen sich entwiekelnde Sprossung der Endothelzellen yon der 
eng gegeniiberliegenden Endothelialfi~ehe (Taft IV Fig. 5) oder yon der blind endigenden 
Spitze an der Einziehung der kapillargroflen Blutfitume (Taft IV Fig. 3) oder yon der Wand 
der kugelig erweiterten kan~lchenaxtigen Einbuehtung (Taft IV Fig. 4) an der Oberfi~ehe 
des Gesehwulstthrombus gegen das degenerativ-nekrotisehe Zentrum des letzteren und 
als den zweiten welt selteneren, unwesenfliehen Modus eine solehe Vaskularisation wie bei der 
Organisation des Fibringerinnsels. Dabei sehlieBt der Verfasser die Miigliehkeiten aus, dab 
die Gesehwulstzellen beim Eindringen ins Gefitl~lumen aueh Kapillargef~fle mitbringen und 
dab Kapillarsprossen von den Vasa vasomm erzeugt werden." 
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d e r  K a p i l l a r g e f i i f l e  n a c h  dem T y p u s  des  M u t t e r g e w e b e s  g a n z  g e -  
s e t zmi~ l~ ig ,  w e s h a l b  m a n  u n s e r e n  p a r e n c h y m a t S s e n  L e b e r k r e b s  
w e g e n  d i e s e r  G e f ~ f i n e u b i l d u n g  a n r e g e n d e n  E i g e n s c h a f t  d u t c h  
d a s  A t t r i b u t  y o n  , , a n g i o p l a s t i s c h "  n i c h t  d e u t l i c h  g e n u g  a u s -  
z e i c h n e ~  kann .  E h e r  m i i c h t e  i ch  ftir  da s  so c h a r a k t e r i s t i s c h e  
A d e n o m  resp .  A d e n o k a r z i n o m  u n d  K a r z i n o m  a u s  dem L e b e r p a r e n -  
c h y m  die  B e z e i c h n u n g  v o n  , , H e p a t o m a "  e m p f e h l e n !  

Naeh demselben Gesichtspunkt wie I m a m u r a hat  W e g e 1 i n die ge r -  
kunft  des Stromas in den Lungenmetastasen in einem Falle yon parenchymatOsem 
Leberkrebs, seinem Adenokarzinom der Leber bei einem 5�89 jahrigen Kinde erklart: 

,,~[ir scheint daraus hervorzugehen, daft das S~roma in diesen Metastasen neugebildet is~ 
und zwar ganz nach dem Typus der norm~len Leberkapillarea. Wix k(innen also den TumorzeUen 
die F~higkeit zuschreiben, das Endothel des Gefiii~es, in dem sie stecken bleiben, zur Bildung von 
Kapillaren anzuregen" 1). 

Ubrigens hat  dieser Autor, ganz unabhanglg yon unserer /~urierung, das 
alleinige Bestehen des Stromas aus dem Kapillargef~]~ bei seinem Adenokarzinom, 
oder unserem parenchymatiisen oder LeberzeUenkarzinom resp. Adenokarzinom, 
als das konstanteste Zeichen im vollen Marie gewtirdigt, indem er schreibt: 

,,Wichtig ffir die lebefiihnliche Struktur der Tumoren ist vor allem auch das Verhalten des 
Stromas, das lfii~gends yon Bindegewebe, sondern nux yon Kapillaren gebildet wird, die aIs feines 
Netzwerk s~mtliche Tumorzellbalken direkt umspimmn. Dieses Yerha]ten stimmt also genau 
re_it dem der Leberkapillaren iiberein" (S. 117). --  Welter: ,,Konstant ist eigentlich nur die mehr 
oder weniger ausgesprochene .~hnlichkei~ des prim~ren Tumors mit dem Lebergewebe, wobei 
namentiich auf das von Kapillaren gebildete Stroma Weft zu legen ist. Alles fibrige, namentlich 
die Art der Tumorzellen, die GrSBe und Verteilung der Knoten, ihre Beziehtmg zu den Gef~iBen, 
die Metastasenbfldtmg tmd die Beschaffenheit des Lebergewebes wechselt ungemein" (S. 123). 
Er hat noch 2 F~lle yon Adenokarzinom und 4 FMle von knotigen Hyperplasien anschlieflend 
beschrieben, bei welchen er immer Kapillargef~l~e als Stroma erkennen kortn~e. 

Allein wegen seiner Klassifikation des primaren Leberkarzinoms in Adeno- 
karzinom und Alveolarkarzinom ist er nicht glticklich gewesen, wie ieh im vorigen 
Kapitel besproehen habe; denn es gibt bei beiden tIauptgruppen der Epithelial- 
gesehwulst der Leber aus Leberzellen und Gallengangsepithelien sowohl Adenom, 
Adenokarzinom, als aueh Karzinom, und alle diese Gesehwiilste haben ira weiteren 
Sinne einen Alveolarbau, welcher im allgemeinen ftir jede Epithelialgeschwulst 
als eharakteristiseh beschrieben wird, so dari dieser Alveolarbau einst flit ein 
Karzinom yon Sarkom unterseheidendes Merkmal gehatten wurde. 

Also wenn er schreibt: ,,Andrerseits ist das Adenokarzinom aueh veto ge- 
wShnliehen primaren Leberkrebs nieht ganz scharf zu trennen. Ira allgemeinen 
haben wir freilich ein gutes Unterscheidungsmerkmal im Verhalten des Stromas, 
indem dieses beim prim~ren Leberkarzinom aus einem alveolar gebauten Binde- 
gewebe, beim Adenokarzinom dagegen stets nut yon Kapillaren gebildet wird. 
Doch gibt es auch bier Ubergange zwischen beiden Formen, wie z. B. die Falle 

~) a.a.O. $130. 
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yon J u n g m a n n und M. B. S c h m i d t beweisen, bei denen sich sowohl nur 
mit Kapillarendothel bekleidete Zellbalken als typisch alveol~ gebautes Krebs- 
gewebe vorfanden" (S. 122), so hat er gewil~ recht bei der Betrachtung seines 
Adenokarzinoms bei einem Kinde. Wenn man jedoch einerseits viele Falle yon 
parenchymati~sem Leberkrebs (,,Hepatoma") mit einer wunderbar vielfaltigen 
Variation in ihrem histologischen Bilde. andrerseits verschiedene Formen yon 
Gallengangskrebs, welehe niemals zur Bildung yon Kapillarstroma, d. h. vom 
Stroma aus Kapillargef~ allein, beffihigt sind, sondern stets bindegewebiges Stroma 
haben, zur Beobachtung bekommt, so kann man auch diese scheinbaren ,,Uber- 
giinge" mit K i k a als atypisehe Falle yon parenehymatiisem Leberkrebs dutch 
die zunehmende Anaplasie der Geschwulstzellen mit der immer steigenden Wachs- 
tumsenergie und die fibr6se Umwandlung des Kapillarnetzes als Stroma ganz 
leicht erkli~ren, indem die trabekuli~re Anordnung der Gesehwulstzellen in unregel- 
mal~ige Gruppierung und Anhaufung in den Alveolen, das Kapillarnetz a]s Strema 
in Bindegewebsnetz sich verwandeln, worfiber K i K a als eine Art des atypischen 
Wachstums von parenehymat~isem Leberkarzinem bei vielen Fallen mehr eder 
weniger, aber als besonders ausgepriigt in seinen Fallen XII, XV, XV~ und XVII 
unter den 17 Fallen von parenehymat(isem Leberkarzinem genau geschrieben 
und denen er eine besondere Aufmerksamkeit geschenkt hatte. Diese Bindegewcbs- 
neubildung li~ngs des Kapillargeffii3es als Strema und zwar zwischen dem letzteren 
und Geschwulstzellenstrang in der i~lteren Zone macht eben eine Differenzierung 
des Leberzellenkrebses veto Gallengangskrebs, besonders yon der 2. Gruppe 
K i k a s (Skirrhus aus den interazinSsen Gallenkapillaren ebenfalls mit der Zir- 
rhose) nStig. 

Jedoch bei der Berticksichtigung der deutlichen tiefen Delle an den meisten 
Knoten bei der 2. Gruppe (Unterabteilung des Gallengangskrebses), welche an 
solchen des parenehymatSsen vermil~t wird, und der Grenze der tIerde gegen die 
Umgebung als eine Zickzacklinie bei der 2. Gruppe des Gallengangskarzinoms, 
als eine gleichm/~Bige beim parenehymat6sen, ferner des Kapillarnetzes, welches 
als Stroma in irgendeinem Tell der Geschwulst selbst bei der alleratypischstc~l Form 
von parenchymat6sem Leberkrebs gefunden wird, was bei der 1. und 2. Gruppe des 
Gallengangskarzinoms nirgends getreffen wird, auch des gesetzmfi~igen, schmalen, 
faserigen Bindegewebsnetzes bei der atypischen Form des Leberzellenkrebses, 
was die Substitution des Kapillarstremas durch das neubildende Bindegewebe wie 
bei der diffusen interstitiellen ttepatitis veranschaulicht, - -  sei es nach K i k a 
nicht schwer, beide ttauptformen des primaren Leberkarzinoms richtig zu unter- 
scheiden. Ich bin auch damit ganz einverstanden. Seltsamerweise seheint dieses 
yon uns und W e g e 1 i n genau beschriebene, als konstantes Zeichen fiir das paren- 
chymatSse Leberadenom resp. -karzinom also ,,Hepatema" gewtirdigte innige 
Verhi~ltnis des Kapillarnetzes als Stroma bis jetzt noch nicht zur allgemeinen An- 
erkennung gekommen zu sein, indem wir an der Beschreibung der primaren Leber- 
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krebse yon vielen Autoren eine geniigende Beriicksichtigung dieses wertvollen 
histologisehen Befundes nieht bemerken kSnnen. Erst in diesem Jahre (1911) 
haben wit zu unserer Freude in der Arbeit yon M. G o 1 d z i e h e r und Z o 1 t ~ n 
vou B 0ki iy gefunden, dal~ die beiden Autoren 14 (Falle 8 bis 21) unter 21 Fallen 
von prim~rem Leberkrebs vom Kapillarstroma batten bestatigen kiinnen. Indessen 
bei der Zusammenfassung der Befunde haben sie wieder hauptsaehlich ,,dem 
Leberzellentypus der Tumorzellen und dem an die sog. Peritheliome erinnernden, 
trabekularen Bau der Tumoren" ihre Aufmerksamkeit gesehenkt, so dal~ sic bei 
der tibersiehtlichen Darstellung der ,,wiehtigsten gemeinsamen lVIomente in der 
Histologie der 14 Falle" vom Kapillargefa~ als Stroma nichts erwahnen. Erst 
bei der Unterscheidung des Carcinoma hepatocellulare von C. cholangocellulare 
bemerken sie: ,,Die bei all diesen Tumoren mitunter vorkommenden trabekular 
gebauten Knoten unterscheiden sich in ihrem Bau wesentlich yon dem trabekul~en 
hepatozellularen Karzinom. Die Balkchen rind ausschliel~lieh dutch Bindegewebe 
voneinander getrennt, und nirgends findet sich die fiir die hepatozellulare Type 
charakteristische peritheliomartige Anordnung" (s. 124). Wohl ein angiosarkom- 
artiges Bild kann einmal das parenchymatiise Leberkarzinom gewahren, wenn 
die Neubildung des Kapiltargefhl~es mit dem energischen Wachstum der Ge- 
schwulstzellen keinen gleichen Schritt halten kann. Allein eine /~hnliehkeit mit 
einem sog. Peritheliom, welches wit z. B. an der Dura mater zu beobachten Gelegen- 
heit haben, kiinnen wir uns schwer vorstellen. Indes sind beide Autoren aueh 
in der Wirklichkeit nicht so fief wie wit fiberzeugt yon der Bestandigkeit des 
Kapillarstromas, indem sie welter bei der Besprechung vonder  adenokarzino- 
matSsen und alveolaren Form naeh W e g e 1 i n schreiben: ,,Es ist demnaeh im 
Verhalten des Stromas und der GefaI~e keine Gesetzmal~igkeit vorhanden, nach 
weleher diese Geschwiilste in verschiedene Untergruppen einzuteilen w~ren." 

IV. B e d e u t u n g  d e r  R o s e t ~ e n .  

Mit der fibrSsen Umwandlung des Kapillarstromas hat das Vorhandensein 
yon einem drasenartigen Lumen in rundlieher, spaltfSrmiger, kanalehenartiger oder 
zystischer Gestalt far die Beurteilung der Autoren, ob der betreffende Tumor 
parenchymatSser Natur oder aus dem Wandepithel der Gallengange sei, eine ~ol~e 
Schwierigkeit gemaeht. Der eine ( S i e g e n b e c k  v a n  H e u k e l o m ,  
W e g e l i n  und neuerdings aueh M. G o l d z i e h e r  und Z o l t ~ n  v o n  
B o k ~ y ) leiten dieses drfisenlumenartige Gebilde, wir nennen sie Rosetten, yon 
den Leberzellen ab, wahrend der andere, (H e r x h e i m e r ,  B. F i s c h e r in 
erster Linie) sie yon dem GaUengangsepithel entsteben lassen. Diese Liieken ent- 
halten oft Gallenfarbstoffe, oder nur kSrnige Masse, sind von grol]en meist zylin- 
drischen, kurzzylindrisehen, kubisehea oder polyedrisehen Zellen (4 bis 5, 7 
bis 8 und noeh mehreren) begrenzt. Lunge tubulare Schlauche jedoch habe ieh 
wenigsten s nieht vorgefunden. Von diesem Lumen zwischen den Gesehwulst- 
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zel]en babe ich auch schon in meinem Aufsatz:  ,,Uber die knot ige  Hyperplasie 

und Adenome der Leber" 5fters geschrieben: 

,,Das Vorhandensein yon relativ weitem Lumen hmerhalb der (hyperplas~ischen) Knoten, 
welches direkt dutch kubische his zylindrisehe grebe ZeUen begrenzt ist. Diese Zellen sind oft 
gegen das Lumen mit einem kutikulaartigen Besatz versehen. Die Lamina entsprechen weder 
den Kapillargef~Ben noch den Gallengitngen. Man muff sie als interzellulitre Gallenwege auffassen; 
denn sie liegen intraazin~is und zwischen den Leberzellen". . . . . . . .  Das yon solchen Zellen um- 
schlossene Lumen scheint einmal Querschnitt eines rundlichen Raumes darzustellen, . . . . .  Manch- 
real aber geht das Lumen an einem oder andorn Rande in eine Spalte zwischen den beschriebenen 
Zellreihen fiber. Diese Zellziige begrenzen also einerseits das genannte Lumen oder feine Spalte, 
ruhen andrerseits auf dem Stroma oder direkt au[ der Kapillarwand", S. 61 bis 62 (Fall 2, knotige 
Hyperplasie bei einer einfaeh atrophischen Leber). ,,Galleng~nge sind nirgends proliferiert. Die 
Struktur des genannten Knotens ist trabekul~r. Kapillarnetze sind zwischen den Zellzfigen deut- 
lieh nachweisbar. Die stark vergriiBcrten Leberzellen bilden n~mlieh Doppelreihen. Ihre Kerne 
liegen nahe an der Seite, we die Zellen direkt auf der Kapillarwand sitzen. Auf der andern $eite 
schliei~en sie mit den vis '~ vis liegenden gleiehnamigen Zellen feine wandungslose Kapillarr~ume 
ein. Viele yon den interzellul~ren Gallenwegen sind stark erweitert, mit den grfinlich-gelblichen Pig, 
mentsehollen geffillt", S. 63 (Fall 3, knotige Hyperplasie bei einer Stauungsinduration). ,,Zweitens 
das Vorhandensein von feinen Kan~lchen im Quer- und L~ngsschnitt, direkt begrenzt yon den 
Geschwulstzellen, ist iiberall konstatiert. Sie befinden sich abseits von den Kapillargef~l~en in- 
mitten der Zellanhitufung. Die Liehtung des Kan~lchens ist meist leer oder mit einer sp~rlichen 
.~Ienge yon feinen KSrnchen teilweise geffillt. Die Anzalfi der Zellen, welche die Wand dieses 
Lumens darstellen, ist versehieden. Bis acht habe ich gez~hlt." . . . . . . .  Ich bemerke hier wieder- 
holt, dab das innige Verh~ltnis der Geschwulstzellen zu der Wand der Kapillargei~iie einerseits, 
zu dem wandungslosen Kan~lehen anderseits, ffir die v0rliegende Geschwulst sehr charakte- 
ristisch ist", S. 67 bis 68 (Fall 4, Adenokarzinom). ,,Zellbalken und Zellziige sind dureh das Ka- 
pillarnetz gegenseitig begrenzt. Beiderseits yon den Kapillargef~Ben begleitete Zellziige schlieilen 
wiederum ein feines Kan~lehen zwischen sich. We das letztere zutage tritt, was bier dutch eine weir 
st:,irkere ProliIeration der Zellen nicht fiberall deutlieh nachweisbar ist, da ist die ihre Wand dar- 
stellende Gesehwulstzelle mehr zylindrisch geformt oder kubisch, manehmal mit einem kutikula- 
artigen Besatz versehen . . . . . .  Jedoch bei st~rkerer VergrSBerung erI~hrt man, daft irgendwo 
sich einige Lumina oder Kan~lchen vorfinden, welche yon mehrschichtigen Geschwulstzellen um- 
geben sind", S. 70 his 71 (Fall 5, Adenokarzinom). 

Danach ist es leicht ersichtlich, dal~ jene Lumina nichts anders sein k0nnen, 
als erweiterte idtraazinSse, interzellulare Gallenwege, oder solchen entsprechen 

mtissen. In  diesem Sinne haben ~N a g a y o ,  K u s a m a ,  l m a m u r a und K i k a 

aus meinem Inst i tu t  auch in ihrer Publikation fiber den parenchymatSsen Leber- 
krebs yon diesem drasenkanalartigen Lumen geschrieben, und I m a m u r a konnte 

solche im Geschwulstthrombus reichlich und ziemlich gesetzmai~ig mit  dem Kapillar- 
netz neugebildet finden. 

Wenn man ebcn zitierte Stellen aus meinem Aufsatz liest, oder selbst die 

Gelegenheit hat ,  das genannte Gebilde in hyperplastischen Knoten oder in vielen 
Fallen yon Leberzellenadenom, resp. Karzinom genau beobachten zu kiinnen, so 
wird man sich yon ihrer Ents tehung durch die Leberzellen oder ihre Nachkommen 

�9 leicht tiberzeugen kSnnen. Sonstigc Lficken, welche durch den Ausfall yon dege- 

nerierten, nekrotischen oder erweichten Zellen entstehen, sind aul~erhalb unserer 
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Betrachtung..Sie sind ganz anders besehaffen, als. unsere driisenkanalartigen Lum~a. 
Wegen ihres Entstehungsmechanismus babe ich einmal mit K i k a angenommcn, 
da6 sie eine Art Retentionszyste sein sollen (siehe oben Referat yon K i k a s 
Arbeit), wahrend S i e g e n b e c k  v a n  H e u k e l o m  und W e g e l i n  sie flit 
eine Naehahmung der Gallengange halten. Jetzt abel, nachdem ich in zwei Fallen 
yon parenehymatSsem Adenokarzinom in kindlicher Leber auf einer fiberschtissigen 
Embryonalanlage Rosettenbildung dutch die Geschwulstzellen beobachten konnte, 
welehe bei ihrer GrSi~e, durch Eosin mehr riitlich farbender Beschaffenheit des 
Protoplasmas und der Fahigkeit der Gallensekretion, also mit dem sehon den 
erwachsenen Leberzellen gleichenden Charakter, dutch ihre Zylinderform und 
Kan~lchenbildung noch den Gallengangsepithelien ahneln, wahrend gleicbzeitig 
neben diesen Geschwulstzellen gruppenweise vorgefundene Gallengangsepiihe]ien 
auch Rosetten bildeten, jedoch diese kleineren Epithelien mit dem blassen, spar- 
lichen Protoplasma, kubischer Zellform, intensiver gefarbtem abscits veto Lumen 
sitzenden Kern ganz anders aussehen, - scheint cs mil zutreffender zu sein, da$ 
jene drfisenartigen Gebilde als durch den ,,Rtickschlag" der Leberzellen auigefal~t 
werden, d. h. dal~ bei der Geschwulstbildung auch die Leberzellen einmal zu dem 
bei ihrer Differenzierung und Entwicklung durchlanfenen, embryonalen Zu~'~and 
wieder zurtickl~ehren kiinnen. 

Abet der Meinung yon H e r x b c : m e r 1), solches primate Leberkarzincm 
mit dem drtisenkanalartigen Lumen sel yon den noch nicht zu Leber- cder Gallen- 
gangsepithelien differenzierten embryonalen Leberepithelien entwickelt, kann ieh 
nicht zustimmen; denn ich babe in erster Linic sowohl in hyperplastischen Knoten 
als auch im Adenom resp. Karzinom jenc drtisenkan~ilchenartigen Gebilde als 
intraazin~ise, interzellulare Gallenwege nachweisen kSnnen, welche also ohne An- 
nahme yon noch nicht differenzierten Embryonalzellen uns leicht und ungezwungen 
ihre Entstehung dutch die ausgewaehsenen Leberzcllen erkl~en lassen; denn 
zweitens noeh nicht differenzierte Embryonalleberepithelien in der Leber nach der 
Geburt kSnnen wir leicht annehmen, aber kaum demonstrieren; denn drittens 
die Gesehwulstzellen, die sehon Leberzellennatur erworben haben mit einigen noch 
be ibehaltenen Embryonaleigenschaften in einem seltenen Teratom, wie ich oben 
angeffihrt babe, kiinnen Drtisenkanalchen bilden, also Rosetten zeigen, d. h. keine 
.Nachahmung der Gallenghnge, sondern das Erhaltenbleiben des F.mbryonal- 
charakters, welcher auch im sp~teren Leben gelegentlich, wie in knotigen ttyper- 
plasien, Adenom, Karzinom usw., wieder zutage treten kann. Welter gegen die 
Ansicht, dal~ jene Lumina dutch die Gallengangsepithelien gebildet werden sollen, 
ftige ich den oben erwahnten Griinden noch folgende Tatsachen hinzu: 1. dal~ die 
Epithelialgeschwflst aus den Gallengangsepithelien kein Kapillarstrcma erzeugen 
kann; 2. dal~ ich niemals in der menschlichen Pathologie sicher konstatieren konnte, 

:) Ztlbl. f. allg. Path. u. path. Anat. Bd. 17, 1906. 
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dab das Leberparenchym dureh die Neubildung der Gallengange wieder erzeugt 
worden ware; 3. dag ich Entstehung einer Geschwulst mit einem hiiher entwickelten 
Gewebstypus aus einem niedriger entwickelten Muttergewebe in der menschliehen 
Onkologie noch nicht wahrgenommen babe. 

5. P r i ~ k a r z i n o m a t 6 s e  V e r ' ~ n d e r u n g  u n d  e m b r y o n a l e  A n -  
l a g e  b e i m  , H e p a t o m a " ,  p a r e n c h y m a t S s e n  L e b e r k r e b s .  

K i k a hat dargetan, dab das parenchymatiise Leberkarzinom deshalb 
am haufigsten in der zirrhotischen Leber vorkommt, weft die knotige ttyperplasie, 
welche K i k a mit vielen Autoren als die Matrix des parenchymatfsen Leber- 
karzinoms betrachtet und histologisch naehgewiesen hat, auch ein gewfhnlicher 
Befund in der zirrhotischen Leber ist; er hat welter die Frage, warum dann 
der parenehymatiise Leberkrebs auch in der Leber ohne Zirrhose beobachtet 
wird, ganz konsequenterweise dahin beantwortet, dag die parencbymatSse Form 
des primaren Leberkarzinoms tiberhaupt in eincr solchen Leber entstehen kann, 
in welcher auch knotige Hyperplasie zur Entwieklung kommen kann, z. B. 
in der Stauungsleber, bei der akuten gelben Leberatrophie ( M a r -  
ch a n d  1) u. a.), bei einer einfaehen braunen Atrophie der Leber usw. 
Anders ausgedrtickt: W i r s e h e n far die Leber charakteristische und gewiihn- 
lithe, atrophische L e b e r z i r r h o s e  o d e r  a l l g e m c i n e  i n t e r -  
s t i t i e l l e  H e p a t i t i s  n i c h t  w e g e n  d e r  d i f f u s e n  B i n d e -  
g e w e b s z u n a h m e ,  w o d u r c h  d i e  L e b e r z e l l e n  y o n  d e m  n a -  
t t i r l i c h e n  V e r b a n d  g e l O s t ,  a u s e i n a n d e r g e d r a n g t  u n d  
v e r l a g e r t  w e r d e n  s o l l e n ,  s o n d c r n  w e g e n  d e r  d e g e n e r a -  
t i v e n  A t r o p h i c  d e s  L e b e r p a r e n c h y m s ,  i n f o l g e d e s s e n  
in  d e r  z i r r h o t i s c b e n  L e b e r  a m  h a u f i g s t e n  k n o t i g e  I- ly-  
p e r p l a s i e n  im S i n n e  d e r  R e g e n e r a t i o n  s i c h  zu  e n t -  
w i c k e i n  p f l e g e n ,  a l s  d i e  w i c h t i g s t e  p r a k a r z i n o m a t S s e  
u e r a n d e r u n g a n. Es gibt also auger der genuinen L a e n n e c sehen Zir- 
those noch syphilitische, dutch Malariainfektion, Hfia,aosidcrosis ( L o e h I e i n ~), 
Schistosomiasis ( K u s a m a ) u. s. andere verursachte interstitielle Hepatitiden, 
auch Bindegewebszunahme im Sinne der Substitution des Defektes im Parenchym 
wie bei der Stauungsleber (Cirrhose cardiaque), und akuten gelben, ja selbst ein- 
faehen Atrophic der Leber ( K  r e t z 3) u. a.), bei welch allen auch mehr oder 
weniger bedeutende knotige Hyperplasien zustande kommen kSnnen, so dal~ die 
degenerativen Prozesse verschiedener Art in der Leber ohne Frage darauf, ob 
das Bindegewebe neugebildet wird oder nicht, auch als die pr~ikarzinomatiise 

1) Zieglers Beitr. Bd. XVII, 1895. 
~) Zieglers Beitr. Bd. 42, 1907. 
3) Ergebnisse yon L u b a r s c h - O s t e r t a g .  

u Archly f. pathoh Anat. Bd. 206. Hft. 3. 

8. Jahrg., 2. Abt., 1902. 

30 



466 

Veranderung gelten kiinnen. Bei den meisten Fallen yon parenchymatiisem Leber- 
krebs ,,tIepatoma", welehe weitaus baufiger bei den Mannern jenseits des vierten 
Dezenniums beobachtet werden, findet man also gewShnlich irgendeine von den 
erwfilmten erworbenen prakarzinomatiisen Veranderungen vor. Indessen gibt es 
aueh FaUe des parenehymatiisenLeberkarzinoms resp. Adenoms, Adenokarzinoms, 
welehe zwar selten im 2. oder 3. Dezennium oder sehon im jugendlichen, ja sogar 
im Kindesalter ohne Zirrhose oder sonstige prakarzinomatiise Veranderungen zur 
Beobaehtung kommen. Fiir diejenigen kindliehen Ffille bis zum 2 .Lebensjahr, 
bei welehen yon uns Embryonaliiberbleibsel innerhalb von der Geschwulst kon- 
statiert worden sind ( P h i l i p p ,  u  H i p p e l ,  N a k a m u r a ) ,  
kann man ohne weiteres sagen, dab die Geschwulst auf der iiberschtissigen Embryo- 
nalanlage entstanden sei, welche dann nach unserem Sinne, als Stiirer des Wachs- 
tumsgleichgewichts, aueh als eine Art prakarzinomatiise Veranderung betrachtet 
werden kann. Bei den tibrigen kindlichen Fallen ohne nachweisbare Embryonal- 
bestandteile kiinnte man auch ebensolehe iibersehtissige Embryonalanlage an- 
nehmen, welehe bei der Untersuchung dutch das ~'berwuchern yon seiten des 
rapid waehsenden TumQrgewebes schon versehwunden sein kann. Man mug abet 
dariiber klar sein, dab hier die angeborene, besser iiberschiissige Anlage nicht 
eine Anlage flit das Adenom oder Karzinom selbst, sondern soviel bedeutet, als 
dab tibersehtissigerweise angelegtes Embryonalgewebe, insbesondere ~Iesenehym- 
gewebe, gewiB gegen die Umgebung einmal das Wachstumsgleiehgewieht stiirend 
wirkt, und dab vieileicht die spatere Zurtiekbildung von derartigem Embryonal- 
tiberbleibsel wahrend des weiteren Wachstums der Leber als eine Art Ausfall der 
Wachstumshemmung die inner- oder auBerhalb des sieh zurtiekbildenden Embryo- 
nalrestes befindlichen am meisten proliferationsfahigen LeberzeUen zur Hyper- 
plasie anregt. Bei den iibrigen Fallen obne bemerkenswerte Veranderung in der 
Leber kann man bald embryonale Anlage, bald ganz zirkumskripte prakarzino- 
matSse Veranderung erworbener Natur annehmen. In diese letzte Gruppe kSnnte 
man Ffille na~h Trauma, mit irgendeiner zirkumskripten Entzfindung, Echino- 
kokken ( L o e h I e i n 1) u. a.) usw. reehnen. 

Dureh das Studium des fiir die Forsehung der histo- und pathogenetisehen 
Frage der Geschwulst am meisten geeigneten parenehymatiisen Leberkarzinoms, 
von mir vorgeschlagenen ,,Hepatoms", bin ich wiedermal yon der Riehtigkeit 
meiner Behauptungen tiberzeugt, welche ieh nach dem Studium des ]tlagen- 
karzinoms aufgestellt babe, und die ieh mir gestatte, zum SchluB dieses Auf- 
satzes noeh einmal wiederzugeben: 

1. Ffir die Entwieklung des Karzinoms hat jedes Organ seine eigene Geo 
scbiehte und besondere Ursaehe. So aueb der ]}/Iagen!" 

2. Die Ordnung im Gewebe ist ftir ewig gestiirt und das Waehstumsgleieh- 

~) a. ~. O. 
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gewmht wird nie wieder hergestell t .  In  deraxtigem )lledium wn'd der C h a r a k t e r  

der Ep i the l -  und  Drtisenze]len allm~hlich ungeziigelt  und ihr Wachs tum endlich 

i r regu la r  und willktir l ich." 

3. Einflul$ des ~ed iums  allein mach t  Karzinomzellen.  Es g ib t  weder an-  

geborene Krebszelien noch einzig spezifische Karzinomerreger ."  

XXIV. 
Zwei F ille yon Metastasenbildung b isartiger Geschwiilste 

in der Leptomeninx. 
(Aus dem Pathologisehen Institut der Universitiit Berlin.) 

Von 

Dr. H. L S h e ,  

Stabsarzt, kommandiert zum Institut. 

Im Anschlu~i an die Arbei t  von J. H e i n e m a n n , ,Uber die Metastas ierung 

maligner Tumoren ins Zen t ra lnervensys tem"  (Virch. Arch. Bd. 205, S. 418), miichte 

ich auf Veranlassung yon Herrn  Geheimrat  O r t h tiber 2 Fhl le  hhnl~cher A r t  

berichten,  die wit  kurz h intere inander  zu beobachten  Gelegenheit  ha t ten .  

F a l l  1. Friedr. Kr., Kaufmann, 60 Jahre alt; Aufnahme in die Psychiatrische Klinik 
der Charit6 am 23. April 1911 in benommenem Zustande. 

4 Wochen vor dot Aufnahme fiel Pat. beim Einsteigen in dieElektrische Bahn hin und ver- 
stauchte sieh den Full. Ob er bewufltlos war, ist nicht bekannt. Blutung aus Mund, 5Iase oder 
Ohren ist nieht erfolgt. Seit diesem Unfall stellte sich angeblich Abnahme des Appetits, grSfleres 
Schlafbediirfnis und Schmerzen im Hinterkopf ein. Wegen Verdachts auf einen Magenkrebs 
ging Pat. zur Beobaehtung in eine Privatklinik, aus welcher er, da  sich keinerlei Anhaltsptmkte 
fiir diese Erkrankung fanden, vielmehr eine Psychose diagnostiziert wurde, in die Nervenklinik 
iiberfiihrt wurde. 

S t a t u s p r a e s e n s. Pat. liegt teilnahmslos da mit stark angespannter Muskulatur, 
den Kopf naeh hinten zuriickgebogen. - -  Herz und Lungen ohne Ver~nderung. Puls regelmgflig, 
kr~iftig, 78 p.M. Baueh ist eingezogen. - -  Bei Gehversuchen besteht die Tendenz, naeh hinten 
zu sehwanken, sparer tritt deutliches Schwanken und Taumeln naeh rechts auf, das bei geschlossenen 
Augen nieht zunimmt. - -  Augenbefund: R. PapiUe, nasale Grenze verwaschen, ternporale scharf, 
keine Venenstauung. L: Papille normal. 

W~hrend des 8 t~gen  Aufenthaltes in der Klinik war der Pat. dauernd benommen, gab 
auf Fragen nut auf mehrfache Wiederholung derse|ben meist falsche Antworten. Uber seine 
Umgebung, Ort und Zeit ist er night orientiert. Die Nahrtmgsaufnahme wird verweigert. Unter 
sehnell zunehmendem Yeriall erfolgt der Exitus am 1. Mai 1911. 

Die klinische Diagnose ~ttrde gestellt aui Arteriosklerose der GehirngefiiBel Tumor cerebri (?). 
Auszug aus dem S e k t i o n s p r o t o k o l l  (J.-Nr. 464). (Obduzent: Brust, Baueh 

Geh.-R. O r t h ,  Gehirn: Dr. K o c h . )  


