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E r k l i i r u n g  d e r  A b b i l d u n g c n  a u f  Tar .  I. 
Methy]griin-Pyronin. Zeiss Imm. 1/13, Okul. 2. Normales Pankreas des Kaninehens. 

Es  l~fi~ sich in tier Serie der Zusammenhang scheinbar in die Inselmitte versprengter  
Azinuskomplexe mi t  dem umgebenden Parenchym konstatieren. 
Methylgriin-Pyronin. Zeiss Imm. 1/13, Okul. 4. Pankreas yon 25 cm langem mensch- 
lichen Embryo. Insel, dem Ausffihrungsgang aufsitzend. 
L a n g e r h a n s sehe Insel im normalen Kaninchenpankreas. Zeil3 Imm. 1/1.~, Okul. 4. 
Methylgriin - P)a'onin. 

L a n g e r h a n s sehe Insel bei chronischer Pflokarpinvergiftung. Zei6 Imm. 1/1 v Okul.4 
Beschreibung im Text. Methylgr i in-Pyronin .  
Aus demselben Pr~iparat wie Fig. 8. Methylgriin-Pyronin. Zeiss Imm. 1/~, Okul. 4. Bildung 
einer Insel aus Ausffihrungsgang mit  Mitose. 

III. 
Ein Adenom aus Inselzellen im Pankreas eines ~icht- 

diabetikers 
(nebst Entgegnung auf die Ausfiihrungen 

der Herren Loewenfeld und Jaff6 auf der 85. Versammlung Deutscher 
Naturforscher und Arzte in Wien)1), 

(Aus dem Pathologischen Inst ifut  der Universitiit Ber l in . )  

Von 

Dr. K a r l  K o c h ,  
Assistenten am Ins t i tu t .  

(Hierzu 3 Textfiguren.) 

Tumorartige VergrOl]erungen der L a n g e r h a n s schen Inseln sind in neue- 
rer Zeit mehrfach beschrieben worden. Sie sind sowohl in Bauchspeicheldrtisen 

1) Siehe vorstehende Abhandlung. 
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gefunden worden, die anderweitige pathologische Ver~tnderungen aufweisen, wie 
auch in solchen~ die sonst vSllig normal waren. Meiner Ansicht nach zeigt aber 
nur ein Tell dieser beschriebenen Bildungen eine solche GrSl~e und einen solchen 
Bau, dal~ man yon einem wirklichen Tumor sprechen kann, in der Mehrzahl der Fglle 
handelt es sich wohl nur um ungew{Shnlich grol~e Zellinseln, and es hat wohl schon 
jeder, der hgufig Banchspeicheldriisen untersucht, konstatieren kSnnen, wie aul~er- 
ordentlich weehselnd die Gr61~e dieser Gebilde ist and wie hgufig besonders in 
pathologiseh veranderten Driisen l~iesenformen yon L a n g e r h a n s schen Inseln 
anzutreffen sind. Die gr6t~ten bisher beschriebenen Tumoren aus Inselzellen rind 
yon H e i b e r g 1) und yon R o 1 1 e t t 2) mitgeteilt. Im ersteren Fall betrug 
die Gr51~e 6 mm im L8ngs- und 5 mmim Querdurchmesser. Der yon R o 1 1 e t t 
beschriebene Tumor war noah grSBer, er hatte 11 mm Durchmesser. In allen sonst 
verSffentlichten Fallen handelte es sich um sehr viel kleinere Tumoren. Im folgen- 
den mSchte ich nun einen neuen Fall von Adenom der L a n g e r h a n s s~hen 
Inseln beschreiben, der einmal wegen der GrSl~e der Neubildung und dann wegen 
des Verhaltens des ~brigen Pankreasparenchyms mitteilenswert erscheint. 

Wghrend das yon H e i b e r g  gefundene Adenom der L a n g e r h a n s -  
schen Inseln in dem Pankreas eines Diabetikers gefunden wurde, handelt es sich im 
vorliegenden Fall, ebenso wie in dem R o 1 1 e t t schen Fall, um einen ganz zu- 
fglligen Befund. I1;gendwelche Stoffwechselanomalien waren klinisch nicht auf- 
gefallen. Ich gebe nachstehend die Sektionsdiagnose wieder, da der Befund an den 
iibrigen Organen doch vielleicht eine gewisse Beziehung zu der Pankreasvergnde- 
rung besitzt. 

Am 10. Juni 1913 ka~n die Leiche des am 9. Juui verstorbenen 22 j~hrigen Diens~miidchens 
E. S. unter Nr. 584 zur Sektion (Obduzent: Dr. H e i t z m a n n). Die klinisehe Diagnose lautete: 
Sclerosis multiplex, Bronehopneumonie. Die Sek~ion ergab: 

Multiple Sklerose. Beginnende Aspirationspneumonie besonders im reehten Unterlappen, 
interstitie]les Emphysem in beiden Oberlappen. Sehlaffes, triibes Herz; sehlaffe, trfibe Nieren. 
Zyanotiseher Infarkt und hypertrophischer Knoten in der Leber, Ga]lensteine. Intimaverfettung 
der Aorta. Uterus gravidus. Corpus luteum reehts. Tumor im Pankreas. 

Im Protokoll finder sich unter Bauehspeicheldriise angegeben: ,,Auf der Schnittfl~che des 
Pankreas springt eine etwa erbsengro~e, graurote Masse hervor." 

Da eine siehere makroskopisehe Diagnose nicht gestellt werden konnte, aber sofort die Idee 
auftauchte, dal] es sich um einen seltenen Panl~eastumor handeln kSnnte, wurde das Organ kurz 
nach der Sektion nach dem K a i s e r 1 i n g schen, Verfaln'en konserviert. 

Das konservierte Pankreas zeigt im wesentlichen durchaus normale Verhiiltnisse, sowohl 
was seine GrSl]e wie seinen Liippchenbau und seine Farbe anbetrifft. Die Farbe ist jetzt Bin mehr 
schmutziges RStlichgrau, frisch war die Farbe mehr gelbrStlich. Fast genau in der Mitre des 
Pankreas finder sieh im Korpus ein kugelige r Tumor, der trotz der schrumpfenden Wirkung der 
Konservierungsflfissigkeiten noch jetzt 14 mm Durehmesser besitzt. Dieter Tumor ist scharf 
gegen die Umgebung abgesetzt and prominiert deutlich fiber die Schnittfl~che. Aueh dutch seine 

~) K. A. H e i b e r g ,  Ein Fall yon Adenom in den L a n g e r h a n s s c h e n  Inseln der 
t~auehspeicheldriise bei einem Diabetiker. Ztbl. f. al!g. Path. u. path. Anat. Bd. 22, 1911. 

2) H. R o 11 e t t ,  L'ber ein reines Adenom des Pankreas. Frankf. Ztschr. f. Path. Bd. 10, 
1912. 
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Farbe ist er vom iibrigen Driisenparenehyln ausgezeiehnet, da er eine grauweil]e bis hellrStliche 
Fi~rbung besitzt. Im allgemeinen ist die Fi~rbung sehr gleichmitl~ig, nut kleinere Pa~'tien fallen 
dutch sti~rkere tlStung auf. Irgendwelehe besonderen Struktm'eigentiimliehkeiten lassen sich 
makroskopisch nieht erkennen. 

Zur milcroskopisehen Untersuchung wurden drei Stiiekehen des Tumors nebst umgebendem 
Gewebe mid Stficke aus Kopf und Sehwanz des Pankreas entnommen. Das 5Iaterial war sehon 
seit ]i~ngerer Zeig in K a i s e r ] i n g scher Fliissigkeit konserviert und wurde naeh griindlieher 
Wiisserung in Paraffin eingebettet. Neben H~malaun, H~malaun-Eosin, van G i e s o n - und 
W e i g e r t seher Elastikaf~rbung wurde aueh die Methylgriin-Pyronin-F~orbung naeh P a p p e n - 
h e i m - U n n a angewandt. Wenn diese F~rbung infolge der ungtinstigen Fi:derung aueh nieht 
so gute Resultate ergab wie nach Alkoholfixierung, so gab sie doeh im vorliegenden Fall wiederum 
Aufkli~rungen, die dureh andere Fiirbung nieht gewormen werden konnten. Ieh kann die 3gethyl- 

Fig. 1. Mikrophotographie des ganzen Tumors nebst anstol3endem Pankreasgewebe (links). 

griin-Pyronin-F~rbung daher ffir Pankreasuntersuchungen nieht genug empfehlen. - -  Ieh gehe nun 
fiber zur Sehilderung der mikroskopisehen Befunde. 

Betraehtet man bei schwacher VergrS/terung den Tumor (siehe Textfig. 1), so sieht man ebenso 
wie mit blol~em Auge eine scharfe Abgrenzung gegen das iibrige Pankreasgewebe. Fast allseitig 
umgibt eine ziemlieh dieke Sehieht yon kollagenen Bindegewebsfasern die Gesehwulst, und yon 
dieser Kapsel gehen mehr oder weniger radienartige Faserzfige nach dem Zentrum des Knotens, 
wo sie sieh vereinigen. Din'oh diese Bindegewebsztige wird der Gesehwulstknoten in kleinere 
F~teher geteilt, in denen sieh, zu Ziigen nnd Streiien angeordnet, Zellen finden, die im allgemeinen 
ein sehr gleiehm~ltiges Aussehen besitzen. Zwisehen diesen Zellztigen sieht man iiberall reichlieh 
Blutgef~tl~e, meist vom Kapillarentyp, die stark mit Erythrozyten geffillt sind. H~afig bekommt 
man den Eindruek, da~ die Zellstreifen sich auf das engste den Blutgefhl~en ansehlie~en. Zwisehen 
diesen Zellhau~en, vor allen Dingen abet in den besehriebenen Bindegewebsziigen sieht man 
sebr reichlieh l~ngs und quergeschnittene Kan~le, die yon meist hohem Zylinderepithel ausge- 
kleidet sind. Sieht man -r den beschriebenen grSl~eren bindegewebigen Septen ab, so mu/~ man 
den Tumor als ziemlieh bindegewebsarm bezeiehnen, denn innerhalb der Zellhaufen, die bei 
weitem die Hauptmasse des Knotens ausmaehen, finden sieh nur sehr sp~trliehe Bindegewebs- 
f~iserehen, sehr reichlieh dagegen die sehon erw~thnten Blutgef~l~e. Elastische Fasern finden sieh 
nut ganz vereinzelt und gehSren dann meist den grSl~eren Blutgefh6en an. 



28 

Betrachte~ man die Tumorzelleu bei st~trkerer VergrSl]erung, so stellen sie sich als ZelleR 
yon ziemlich wechselnder Form dar. Im allgemeinen ist die Form wohl mehr oder weniger rundlich 
bis polygonal, doeh finden sieh daneben auch, an manchen Stellen ziemlieh reiehlieh, mehr zylinder- 
fSrmige Zellen, die dann haufig zu Bgndel~ dieht aneinandergereiht sind. Aueh die Kerne dieser 
Zellen sind nieht ganz gleiehar~ig: meist sind es runde, bl~scheniSrmige Kerne mit deutliehem 
Chromatingeriis~, doeh kommen daneben aueh mehr langlieh-ovale Kerne vor, die dann meist 
zylinderfSrmig gestalteten Zellen angehSren. Der grSl]te Kern hatte einen L~ingsdurehmesser 
yon 8 }, der kleinste einen solehen yon 5 }. Als DurchschnittskerngrS~e wurde aus einer gri~lteren 
Anzahl yon Messungen 6,8 } errechnet. - -  Im allgemeinen sind die Zellen zu unregelmiil~igen 
Bi~ndel~ und Streifen aneinandergelagert. Der bei sehwaeher VergrSl]erung vermutete Zusammen- 
hang mit den Blutgefgl~en erweist sieh bei ngherer Be~rachtung doch nur als ein ganz oberfli~ch- 

Versprengte im Bindegewebe oder zwisehen 
den Tumorzellen liegende Tubuluszellem 

Fig. 2. Mikrophotographie eines mit Methylgrtin-Pyronin gefgrbten Schnittes. (Links 
Tumor, rechts Pankreas.) 

licher. Dagegen l~6t sich vereinzelt ein fliel~ender Ubergang zu k~nalfSrmigen Gebilden kon- 
statieren, die ihrem Aussehen nach als kleinste Pankreasg~nge angesproehen werden mfissen. 

Sehr interessant sind nun die Bilder, die man bei Methylgrfin-Pyronin-F~rbung zu sehen 
bekommt: die Pankreaszellen f~rben sich bl~ulichrot, die Tumorzellen graublau, genau wie die 
Zellen der L ~ n g e r h a n s schen Inseln ! (siehe Textfig. 2). Da. das Material leider nicht so~ort 
in Alkohol fixiert wurde, is~ zwar die F~rbung der basophiIen Granula in den Tubuluszellen nicht 
so leuehtendrot, und es iehlen auch die vereinzelten roten KSrnchen in den Inselzellen, immerhin ist 
aber der Unterschied zwischen den Tubuluszellen und den Tumm - und Inselzellen so deutlieh 
wie bei keiner der sonst angewandten Fiirbungen. Ein Untersehied in der Fiirbung der Zellen der 
L a n g e r h a n s schen Inseln und der des Tumors li~$t sich in keiner Weise auffinden. Bei der 
Methylgrfin-Pyronin-Fiirbung tritt abet noctl etwas Neues setu- deutlich hervor, alas bei anders ge- 
Y~rbten Pr:~tparaten nieht auffiel. Es zeig~ sieh n~imlich, dal] in den Tumor verspreng~, haupt- 
siichlieh in den bindegewebigen Septen, vereinzelt aber auch mitten zwisehen den Tmnorzellen 
Gruppen yon rotgefhrbten Tubuluszellen liegen, die meis~ nut undeutlich driisige Anordnung 
zeigen. 

In einem Tell der Sehnitte fallen neben den mehrfach erwiihnten, sehr zahlreichen und stark 
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geftfllten Blutgefgl~en ldeinere und grSfiere Blutungen auf, dutch die die Tumorzellen ~useinander- 
gedr~ingt erseheinen. In der Nahe dieser Blutungen finden sieh nun, meist in tmmittelbarer Naeh- 
barschgft yon Blutgefiil~en, Haufen yon Zellen, die in ihrem Aussehen vSllig von den Tumorzellen 
~bweichen. Es handelt sieh um 10se nebeneinander liegende, rundliehe Zellen mit ziemlieh groSem, 
hellem Protopl~sm~leib. Die Keme liegen exzentrisch, sind klein, rundtieh und stark mit Kern- 
farbstoffen fgrbbar, doeh ist ein deutliches Chromatingeriist in ihnen nicht erkennb~r. Diese 
Zellen enthalten nun in ihrem Zelleib sehr hhufig E17thl'ozyten, die in Fmm and F~trbbarkeit 
fast anverhndert erseheinen. Bald ist es nur ein einzelnes rotes BlutkSrperchen, bald sind es 
so viele, dab der 54era der Zelle ganz an den Rand gedr~ngt erseheint oder sogar vSl]ig verdeekt ist. 

Betraebtet man das Pankreasgewebe in der nitchsten Umgebung des Tumors, so findet man 
fast fiberall eine deutliehe konzentrisehe Sehichtung der Tubuli parallel der Oberfl~ehe der Ge- 
schwulst. Doch sehon einige Tubulusbreiten vom Knoten entfernt seheint jeder Einflul~ aui das 
Parenchym aufzuhSren. 

Fig. 3. Augerordentlieh zahlreiehe und sehr groge L an g e r h an  s sehe Inseln im Sehwanz 
des Pankreas. 

Ehe ieh zu einer W[h'digung der an dam Tumor erhobenen mikroskopisehen Befunde fiber- 
gehe, sei es mh" gestattet, eine Beschreibung der Befunde am fibrigen Pankreasparenehym zu geben. 

Betraehtet man zuerst Scbnitte aus dem 54opf der Bauehspeicheldrfise, so f~illt an einigen 
Lappehen eine deutliche Vermehmng des intralobulgren Bindegewebes auf, wahrend andere L~ipp- 
chen in dieser Beziehung wieder YSllig normale Verhgltnisse aufweisen. Da, wo eine Bindegewebs- 
vermehrung vor]iegt, sind die Tubuli zwar regelm~t~ig verteilt, aber ungewShn]ieh klein. Sowohl 
die Zahl wie die GrSl~e der Zellen dieser Tubuli erseheint ven'ingert, die Form der einzelnen Zelle 
ist meist nieht kegelfSrmig, sondern mehr rundlich bis polygonal. Daneben fallen ungewShnlieh 
zahh-eiche, zum Tell aueh sehr grol~e L a n g e r h a n s sehe Inse]n auf. Eine Zithlung, die ich 
entspreehend den Vorsehlagen und naeh den Angaben H e i b e r g s 1) vomahm, ergab im Kopf- 
tell 129 L a n g e r h ~ n s sehe Inseln auf 50 qmm. Die grS~te der Inseln hatte einen Lgngsdureh- 
messer yon 289 }; daneben fanden sieh noeh zahlreiehe fiber 200 } groSe. Als Du~ehsehnittszahl 
ergab sich ein Lgngsdurehmesser Yon 166,6 ,~. Irgendwelehe Abweiehnngen yore Normalen 

1) 54. A. H e i b e r g,  Weitere Beitrage zur Kenntnis der Anzahl der L a n g e r h a n s schen 
Inseln im Pankreas. Anat. Ariz. Bd. 37, 1910. 



liel~en sich an den Inseln, abgesehen yon oft starker Hypergmie der Kapillaren, nicht auffinden. 
Ebensowenig zeigen die Tubuli da, wo das Bindegewebe in normaler Menge auftritt; irgendwelche 
Besonderheiten. 

Im Mitte|teil des Pankreas verha.lt sich das Driisengewebe ghnlieh wie im Kopf, ntn" finder 
sieh bier weniger eine ausgesprochene Vermehrung des Bindegewebes, dagegen noch zahh'eichere 
and gr5~ere L a n g e r h a n s sche Inseln: auf 50 qmm kommen :~90 L a n g e r h a n s sche 
Inseln; der grSl~te gemessene L~ngsdurchmesser einer Insel betrggt 450 }, die durehschnittliehe 
GrSBe des Lgngsdurehmessers der L a n g e r h a n s schen Inseln in diesem Tell der Drtise 2{)0,6 y.. 

Noeh zahlreicher als im KSrper sind die L a n g e r h a n s schen Inseln in der Kauda (siehe 
Textfig. 3). Hier finden sieh 274 Inseln attf 50 qmm. W~hrend eine Rieseninsel 500 } Dureh- 
messer hat, ist die DurchsehnittsgrSl~e 290 ~. Deutheher fast als im Kopfe fallt hier eine Ver- 
mehrtmg des inter- und intralobulgren Bindegewebes auf. Die Bilder erinnern vielfaeh an die eigen- 
tiimliehen Befunde, die man nicht selten bei Pankreasinduration infolge kongenitaler Syphilis 
erheben kann. Es finden sieh ngmhch an vielen Stellen neben den massenhaften L a n g e r - 
h a n s schen Inseln nur spgrliehe kleine Tubuli, abet reiehheh ldeine Ausffihmngsggnge in das 
zellarme Bindegewebe eingesprengt. Daneben abet gibt es immer wieder Lappchen, 'die in jeder 
Beziehung das typische Bild der normalen Bauchspeieheldrtise zeigen. 

Wenn ieh in der Einleitung den vorliegenden Tumor sehou vorweg als ein 

Adenom der L a n g e r h a n s schen Inseln bezeichnete, so glaube ieh, dal3 dieser 

Diagnose auf Grund der vorhegenden histologischen Befunde wohl kaum wider- 

sprochen werden kann. Meines Erachtens unterliegt es keinem Zweifel, dab die 

Zellen, aus denen die Geschwulst zusammengesetzt ist, identisch sind mit denen 

der L a n g e r h a n s schen Inseln. GrS~e und Form des Zelleibes stimmen vSllig 

iiberein, denn aueh in dieser Bauchspeicheldriise finden sich in den Inseln neben 

den rundlichen Zellen nicht selten solehe yon mehr zylindriseherForm. Auch die 

Beschaffenheit des Zellprotoplasmas mit seiner leichten Granulierung s t immt bei 
beiden Zellarten tiberein. Was die GrSl]e des Kernes anbetrifft/ so wurde sehon 

oben als Durchsohnittsgr~l~e 6,8 ~ angegeben, w~hrend der grS~te Kern 8 ~, der 
kleinste 5 } Lgngsdurehmesser hatte. Entsprechend betrug der Durchmesser des 
grS~ten ]nselzellkerns 10 ,~, des kleinsten 5 }, wghrend die DurehsehnittsgrSl~e 
ebenfa]ls auf 6,8 } berechnet wurde. Gewil~ ist die GrSl~e der Tubuluszellkerne 
nur wenig verschieden yon der der Inselzellkerne, immerhin war bier die durch- 

sehnitfliche GrSl]e nur 6,3 ~ und die Kerne h~tten ganz konstant entweder 6 oder 

7 ~ Durchmesser. Von den Tubuluszellen unterscheiden sieh die Tumorzellen 

aber aueh gul~erst markant  bei der Methylgriin-Pyronin-Farbung, wghrend sie 

sich bei der gleichen Fgrbung vSllig analog den Inselzellen verhalten. Dazu kommt  
die Anordnung der Tumorze]len zu B~ndern und Streifen, die sieh den sehr zahl- 
reiehen Blutgefgl~en ansehliel~en, gerade wie wires  bei den typ ischen  L a n g e r - 
h a n  s schen Inseln zu sehen gewohnt sind. Differentialdiagnostisch kSnnte 
eventue]l noch ein Endo- oder Perithe]iom in Frage kommen. Abet, abgesehen 
davon, d~l~ bei ngherer Untersuehung ein wirklicher inniger Zusammenhang 
zwischen den Blutgefgl~en und den Tumorzellen nicht gefunden werden konnte, 
finden sich an zahlreichen Stellen neben den Zusammenhgngen mit den als Pan- 
kreasggnge gedeuteten Gebilden so innige Beziehungen zu den Pankreastubuli, dal~ 
schon dies allein den epithelialen Charakter dieser Zellen beweist. Wo ngmlich 
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kle ine  P a n k r e a s t u b u l i  in  die Geschwuls t  e ingesprengt  sind,  l iegt  keineswegs zwischen 

i h n e n  u n d  den Tumorze l l en  i m m e r  ein t r e n n e n d e s  Zwischengewebe,  sondern  sehr 

h~ufig f inder m a n  , , t )berg~nge  r zwischen be iden  Zel lar ten,  ganz  ebenso~ wie ich 

sie zwischen T u b u l u s -  u n d  Inselzel len in  einer f r t iheren Arbe i t  z) genauer  beschrieb.  

Die MSglichkei t  y o n  , ,Ub e rg ~n g en "  zwischen T u b u l u s -  u n d  Inselzel len  wi rd  zwar 

i m m e r  wieder  y o n  einer  Reihe y o n  A u t o r e n  3) als unmSgl i ch  h inges te l l t ,  doch 

z) K. K o c h ,  Uber die Bedeutung der Langerhansschen Inseln im menschliehen Pankreas. 
Virch. Arch. Bd. 211, 1913. 

2) Neuerdings haben L o e w e n f e 1 d und J a f f 6 auf der 85. Versammlung Deutscher 
Naturiorseher und Arzte in Wien die yon ntir in einer ~riiheren Arbeit (Virch. Arch. Bd. 211) 
geschilderten ,,~Crbergi~nge" zwischen Insel- und Tubuluszellen, wie man sie besonders bei 
Fi~rbung mit Methylgriin-Pyronin zu sehen bekommt, als Ti~uschungen erklgrt, wozu sie sich 
infolge iln-er eigenen Studien am Pankreas normaler Kaninehen ftir berechtigt halten (Selbst- 
bericht der Autoren im Ztbl. f. allg. Path. u. path. Anat. Nr. 21, 1913). Sic meinen, dab die 
yon mir angegebenen Bflder yon ,,~bergi~ngen" teils durch Hineinragen yon Parenehym.- 
zapfen ins Inselgewebe, tells dureh Zelliiberlagerung an der Inselperipherie zus~ande kommen. 
Solche Tauschungen, wie sie die Autoren bei meinen Beobaehtungen vermuten, wi~ren viel- 
leieht mSglich, wenn jedesmal nut  ein einzelner Schnitt zur Untersuehung gelangt wgre. 
Es valrden abet in jedem Fall mindestens 10 aufeinander folgende Seriensehnitte angesehen, 
wobei, wie im folgenden noch etwas nigher ausgefiihrt werden soll, solche Irrttimer, wie sie 
L o e w e n t h a 1 und J a f f 6 annehmen, sich hgtten herausstellen miissen. Was den 
Einwand anbetrifft, dab die ,,Ubergangsbilder" dutch Zelliiberlagerung an der Inselperi- 
pherie vorgeti~uscht wtirden, so ist dem entgegenzuhatten, daI~ erstens bei Schnitten yon 
hSchstens 10 ~t Dieke nennenswerte ~Tberlagerungen so groSer Zellen fiberhaupt nicht vor- 
kommen kSnnen, und dann hi~tten sieh solche Fehler doeh auch beim Betraehten der darauf 
folgenden Schnitte aus der gleiehen Serie sofort herausstellen miissen. Wie ieh d~mals 
ausiiihrlieh besehrieb, finden sieh ganz allm~hliche 1Jberg~nge yon einer Zellart in die andere, 
indem die Form und vor allen Dingen der Gehalt an basophilen Granula sich ganz allmi~hlich 
iindert. Vielleieht kommen diese Verhhltnisse in den Reproduktionen nicht so deutlich 
zum Ausdruek wie in den Originalzeiehnungen und -pri~paraten, doeh glaube ieh, dal~ die 
Besehreibung im Text ein geniigend ansehauliehes Bild geben konnte. Wie solehe Befunde 
dutch ,,Zelliiberlagertmg" erkliirt werden sollen, ist mir unertindiieh. Was das ,,Hinein- 
ragen yon Parenchymzapfen ins Inselgewebe" anbetrifft, so habe ich in meiner Publikation 
ausfiihrlich dargelegt, aus welchen Griinden ieh bei den yon mir beschriebenen Bildern 
diese ~Sgliehkeit glaubte aussetfiie~en zu kSnnen, so daft ieh mir an dieser Stelle ein noeh- 
maliges Eingehen auf diesen Punkt ersparen mgchte. Wie wonen L o e w e n t h a 1 und 
J a f f 6 denn solehe Bilder erklgren, wo, wie beschrieben, mitten zwisehen den Inselzellen 
eine einzelne Tubuluszelle liegt, w~thrend in den darauf folgenden Sehnitten keine weiteren 
Tubuluszellen sichtbar werden, die eine Verbindung zwischen dieser einzelnen Zelle und dem 
umgebenden Parenehym darstellen kSnnten ? Wenn die Verfasser die Inselvermehrung in 
Fitllen yon Parenchymsehwund als eine seheinbare, dutch Zusammensintern der Inseln 
auf ein ldeineres Areal entstandene erklaren wollen, so geniigt diese Erkl~irung, wie ieh sehon 
damals hervorhob, keineswegs far alle Falle. Ebensowenig k(innen Tangentialsehnitte die 
von mir an einzelnen Stellen gesehene unregelmi~fiige Anordnung der Tubuluszellen in der 
Nachbarschaft yon Inseln erklitren, denn dann hittte sieh in den n~tchsten Schnitten der 
ch'iisige Bau wieder herausstellen miissen, was abet keineswegs iiberall der Fall war. 

So glaube ieh, alle diese Einw~nde ablehnen zu dtirfen, und ieh bleibe bei meiner An- 
sieht, dat~ eine seharfe Trennung zwisehen Tubulus- und Inselzellen nieht besteht, wie ja 
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kSnnen reich die yon dieser Seite vorgebrachten Grttnde in keiner Weise yon meiner 

Auschauung abbringen, daI~ fliel~ende Uberg~nge zwischen beiden Zellarten vor- 
kommen. Auf Grund dieser Anschauung sehe ich in den hier vor]iegenden ,,Tdber- 

gangsbildern': zwischen Tubulus- und Tumorzellen den sichersten Beweis daftir, 

dab diese Tumorzellen tatsgchlich mit den Zellen der L a n g e r h a n s schen 

Inseln identisch sind. Auch in dem R o 11 e t t schen Fall scheinen solche ,,lJber- 

ggnge" zwischen Tumor (d. h. Inselzellen) und Pankreaslgppchen bestanden zu 
haben (S. 271). R o 11 e t ~ beschreibt in seinem Fall eine zwischen den Ztigen 
yon Tumorzellen befindliche, zum Tell den Gefgl]en anliegende feinkSrnige Ge- 

rinnungsmasse, die er als ,,eine Art perivaskulgr geIagertes Degenerationsprodukt" 

auffaBt. Vielleicht kSnnt.e man diesen Befund in Beziehung setzen zu den im vor- 
liegenden Fall vorhandenen Blutungen und zu den wohl als Endothelzellen oder 

Lymphoidzellen aufzufassenden Erythrophagen, durch die ja auch die Zellen an 

vielen Stellen auseinandergedrgngt werden. Auch sonst ist die Xhnlichkeit,  die 

diese Geschwulst mit  denvon andern Autoren beschriebenen Adenomen der L a n g e r - 

h a n s schen Inseln hat, recht gro~. Jedenfalls scheint es mir sicher, dal~ es sich 

isa vorliegenden Fall usa eine echte Geschwulst handelt und nicht etwa um eiue 

Anzahl vergrS~erter L a n g e r h a n s scher Inseln, die infolge Schwund des 
dazwischenliegenden Parenchyms zusammenger[tckt Mind. Gegen letztere An- 
nahme sprgche trotz der vereinzelt in den bindegewebigen Septen und noch ver- 

einzelter zwischen den Tumorzellen liegenden Tubuli die scharfe Abgrenzung dutch 

eine ziemlich dicke Kapsel, die deutliche Kompression des benachbarten Par-  

enchyms und das Verhalten der Ausftihrungsgange, yon denen der grS~te fast genau 
zentral im Knoten liegt, ttinzukomsat, dal~ weder bier noch an andern Stellen 

der Bauchspeicheldrtise die Bindegewebsentwicldung so mgchtig ist,  wie man sie 

gewShnlich da zu finden pflegt, wo grSl~ere Parenchymmengen zugrunde gegangen 

Mind. G e w ~  erinnert die Anordnung der Zellen im Tusaor vielfach sehr stark an 

die der Zellen in den L a n g e r h a n s schen Inseln, an manchen Stellen liegen 
aber die Tumorzellen in so dichten Haufen, wie sie in typischen Inseln hie vor- 

a~ch H e r x h e i m e r in tier I)iskussion zu den Vortriigen yon L o e w e n t h a 1 and 
J ~ i I ~ erkl~rte, d ~  er an diabetischen P~nlu-easen immer wieder solche 8bergiinge kon- 
statieren kSnnte. Wenn L o e w e n t h a 1 und J a f f 4 die IVISglichkeit yon ,,~bergttngen" 
so schroff leugnen, so mu~ das um so mehr verwundern, als dieselben Autoren vor noeh nicht 
langer Zeit (Virch. Arch. Bd. 210, 1912) Bilder beschrieben, die ihnen den Gedanken nahe- 
legten: ,,dab vie]leicht auch im sp~teren Leben wie zur Embryonalzeit aus Azinuszellen 
Zellen der Inseln sich entwickeln". Aueh bier war es dle Methylgrtin-Pyronin-Fgrbung, 
die sie zu dieser Anschauung brachte. Dal] in den Bauchspeicheldrfisen normaler Kaninchen 
solche ,,.~bergangsbilder" nieht zu sehen sind, mag richtig sein, daraus aber so weitgehende 
Schliisse auf das mensehliehe, besonders das pathologisch ver~nderte Pankreas ztt ziehen, 
halte ich ftir unberechtigt. In den Bauehspeicheldrfisen yon ~r babe ieh Uberg~tnge 
zwischen Tubulus- und Inselzellen aueh neuerdings immer und immer wieder konstatieren 
kSnnen. - -  Auf die iibrigen fiir die SelbstS.ndigkeit der Insdn angefiihrten Argumente, gegen 
die sieh manches einwenden liege, einzugehen, ist bier nich~ tier Oft. 
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kommen. - -  Irgendwelche Anzeiehen fiir ein ma]ignes Waehstum der Geschwuls~ 
konnten nieht gefunden werden; aueh Kernteilungsfiguren wurden nicht gesehen. 

Fragt man nach der Genese dieser Geschwulst, so scheint mir ein Befund, den 
ieh bisher noeh nicht erw~hnt habe, recht bemerkenswert. Im Kopfteil des Pan- 
kreas oder eigentlich schon nicht rnehr im Pankreas selbst, sondern im anstoSenden 
Duodenum findet sich ein zwischen Muskulatur und B r u n n e r sehen Driisen 
eingelagerter kleiner Knoten, der im wesentlichen aus Bindegewebe besteht, in 
das zahlreiche kleine, driisenartige G~nge eingelagert sind, die vSllig den kleinen 
Ausfiihrungsgangen des Pankreas gleiehen. L a n g e r h a n s sche Inseln fehlen 
vSllig, Tubuli sind kaum andeutungsweise vorhanden. Es gleicht dieser Meine 
Knoten ganz einem auf niedrigster Entwieklungsstufe stehen gebliebenen und in 
die Duodenalwand verlagerten Pankreaslobulus. Die ~hnliehkeit zwisehen diesera 
Gebilde und eineIn Knoten, den S s o b o 1 e w 1) in seine~i Fall yon Struma der 
L a n g e r h a n s schen Inseln besehrieben und abgebildet hat, ist hSehst auf- 
fallen& Auch S s o b o 1 e w sehreibt: ,,Mir scheint es, daS man am ehesten diese 
Gebilde ftir primate Tubuli panereatiei ansehen kann, die in einem Teil des L@p- 
cherts in ihrer Entwicklung stehen geblieben sind und sich nicht gleich den andern 
Tubuli im iibrigen Tell des L~tppehens welter differenziert haben." Auch sonst 
fanden sich in dem yon S s o b o 1 e w untersuchten Pankreas manehe Eigen- 
ttimliehkeiten, die an den vorliegenden Fall erinnern, so besonders auff~llig grol~e 
L a n g e r h a n s sche Inseln, die zum Tell aber degenerative Verttnderunge~ 
zeigten. In dem S s o b o 1 e w schen Fall hatte es sieh um einen Fall yon Diabetes 
mellitus gehandelt, und so fast  S s o b o l e w die ungewShnliehe GrSSe der 
Inseln und aueh den yon ihm als , ,Struma" bezeichneten Knoten als kompensa- 
torische ttypertrophie infolge des Zugrundegehens eines Tells der Inseln auf. In 
dem yon mir untersuchten Fall bestand nun iiberhaupt kein Diabetes, es waren 
keine degenerativen Veranderungen an L a n g e r h a n s sehen Inseln konstatier- 
bar, und erst reeht war die Zahl dieser Gebllde nieht vermindert. Far  meinen Fall 
kfinnte die S s o b o 1 e w sche Erkl~trung, die ich auf Grund meiner Anschauungen 
fiber die ~atur  der L a n g e r h a n s schen Inseln tiberhaupt ablehnen intiSte, 
auf keinen Fall zutreffen. Aueh in dem R o 1 1 e t t sehen Fall bestand kein Dia- 
betes, und dieser Autor gibt, trotzdem in seinem Fall, wie es seheint, Abnormit~ten 
im iibrigen Pankreasparenchym nieht gefunden wurden, eine Erkl~trung fiir die 
Entstehung des yon ihm untersuehten Tumors~ die mir durchaus das Richtige zu 
treffen scheint. Er !neint, ,,daS sich der Tumor aus einer vielleieht nicht ganz aus- 
differenzierten L a n g e r h a n s sehen Zellinsel entwickelt hat".  Diese Idee, daI3 
eine EntwicklungsstSrung die Grundlage fiir den Ursprung soleher Tunloren ab- 
gegeben hat, seheint mir besonders aueh fiir den yon mir bier besehriebenen Fall, 
vielleieht aueh ftir den S s o b o 1 e w sehen Fall, zuzutreffen, finden sieh doch 
gerade in diesen beiden Fallen neben den Tumoren noeh an@re Abweichungen 

~) L. W. S s o b o 1 e w, ~ber die Struma der Langerhansschen Inseln tier Bauchspeichel- 
dr~ise. Virch. Arch. Bd. 177, 190~. 

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 216. Hft. l. 3 
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yore bTormalen, die am einfachsten jedenfall s als Entwicklungsst(irungen gedeutet 
werden kOnnen und zam Teil auch gedeutet wurden. Ich bin auch geneigt, die 
auffi~llig gro~e Zahl der L a n g e r h a n s schen Inseln und deren ungewShnliche 
GrSi~e all eine ~Iil~bildung infolge EntwieklungsstSrung anzusehen. Sollte die yon 
K a r a k a s e h e f f 1) und M a r e h a n d vertretene Auffassung richtig sein, 
dal3 sich aus den Inselze]]en embryologiseh die Tubuli entwiekeln, so wiirde man 
den vorliegenden Befund ganz einheitlich als eine HemmungsmiBbiidung des 
Pankreas auffassen kSnnen, bei der sieh eine L a n g e r h a n s sche Insel dann 
nieht weiter zu Tubulusze]]en differenziert hat, sondern sich dutch Bildung immer 
neuer Inselzellen zu einem Tumor entwickelt hat. hllerdings sind ja zahlreiche 
andere Autoren aui Grund ihrer entwieklungsgeschiehtliehen Studien zu dem 
Resultat gekommen, da,~ eine Entwicklung yon Tubuli aus Inscln nicht vorkomme, 
beide vielmehr ihren Ursprung direkt aus dem Epithel der Ausftihrungsgi~nge 
ni~hmen. Immerhin wiirde aueh dann noeh die Annahme einer Entwieklungs- 
stSrung die beste Erklhrung ~tir den vorliegenden Fall geben. Ob im vorliegenden 
Fall etwa eine kongenitale Syphilis, die ja gerade am Pankreas so gem StSrungen 
der Entwicklung macht, vorhanden gewesen ist, liel~ sieh weder anamnestisch 
noch sonst feststellen. D.er verhhltnism~l~ig geringe Bindegewebsreiehtum der 
Bauehspeieheldrtise seheint mir aber auch gegen eine derartige Atiologie zu spreehen. 
BTicht uninteressant ist vielleieht auch, dal~ die jugendliehe Person, der das unter- 
suchte Pankreas angehSrte, an einer multiplen Stderose gelitten hatte, eia Leiden, 
das wenigstens nach tier Anschauung einiger Autoren auf einer kongenitalen Anlage 
beruhen so]]. Auch das Vorhandensein eines hypertrophischen Knotens in der Leber, 
fiir das eine ausreiehende Erklarung nieht gefunden wurde, verdient in diesem 
Zusammenhang hervorgehoben zu werden~). 

1) K a r a k a s c h e ~ f, Verhdl. d. D. Path. Ges. 1904, 8. Tagung. -- D e r s e 1 b e, Arch. ~. 
tdin. Med. Bd. 87, 1906. -- F. ~ a r c ha n d, ebenda, Nachtrag zu K a r a k a s c h e f f s 
Arbeit. 

2) Die mikroskopischen Belegpr~parate sind der Mikroskopischen Zentralsammlung 
in Frankfurt a. M. tiberwiesen worden. 


