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Untcr den Neubildungen, die in der Leber gefunden
werden, verdienen die Karcinome sowohl in klinischer wie in
pathologisch-anatomischer Hinsicht das grosste Interesse. Sie
kommen hier sowchl primar als auch secunddr vor. Je mehr
wir uns der Gegenwart nihern, um so mehr gewinnt bes. bei den
Pathologen dic Meinung an Ausdehnung. dass der primére Leber-
krebs ein seltenes Vorkommuis sei. In fritherer Zeit, wo man
weniger sorgfiltig die Sektions-Priparate durchmusterte und ohne
scharfere Prilfung das am meisten verinderte Organ auch fiir das
zuerst befallene ansah, hielt man ihn fir viel hiufiger, als es that-.
sichlich der Fall ist. Die- fiir das Verstandnis der Pathogenese

- des Karcinoms so wichtige Entdeckung von Thiersch,!) dass
der Hautkrebs auf eine Wucherung von Epithelien zurtickzufGhren
sci, hat den Anlass zur Klirung dieser Frage gegeben. Es
dauerte nicht lange, da wurde auch fiir Krebse, die in der Brust-
driise, im Magen, im Hoden, in der Niere, in der Leber etc.
primir sich finden, auf einen #hnlichen Entstehungsmodus  hin-
gewiesen.

Im Jahre 1864 beobachteten Griesinger und Rindfleisch?)
eine Neubildung in der Leber von unzweifelhaft drisigem Bau,
welche von ihnen den Namen Leberadenoid erhielt. Vier Jahre
darauf sprach der letztere Autor, allerdings ohne sich auf spezielle
Fille dabei zu beziehen, in seinem Lehrbuch der pathologischen
Gewebelehre die Moglichkeit aus, dass aus jenem Tumor durch
- Metatypie und Hyperplasie der zelligen Elemente eine krebsige

Neubildung entstehen konne.

1) Der Epithelkrebs, namentlich der Haut. Leipzig 1805,
2} Archiv der Heilkunde 1864. I Jahrgang pag. 385. Ibid, pag. 395.
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Naunyn ') gelang es schon vor dem Erscheinen dicser
Arbeit die Entwicklung cines Karcinoms aus gewucherten Gallen-
gangsepithelien nachzuweisen.  Hine direkte Umwandlung von
Leberzellen in Krebszellen, die bei seinem Fall schon als maglich
angenommen wird, wurde im Jahre 1868 durch gute Beobach-
tungen von Fetzer?) sicher gestelit.

Die interessanten Fragen, die in den genannten Publikationen
zum ersten Mal angeregt wurden, haben seitdem durch den Scharf-
sinn mehrerer bewihrter Forscher ihre fast vollige Erledigung
gefunden, wihrend die Kombination von primarem Leberkrebs
mit Leberkirrhose, auf die Naunyn ® zum ersten Mal die Auf-
merksamkeit gelenkt hat, seitdem nur selten Gegenstand nédherer
Erdrteruny geworden ist. Da nun iiber den actiologischen Zu-
sammenhang, in dem beide Affectionen zu einander stehen, nur
einc grossere Zahl von Beobachtungen entscheiden kann, habe
ich auf Veranlassung mcines hochverchrten Lehrers, des Herrn
Prof. Dr. Heller, einen in der hiesigen Klinik zur Behandlung
und im pathologischen Institut zur Sektion gekommenen Fall
etwas genauer zu prifen mich entschlossen.

Zunichst sei es mir gestattet, die Fille, die ich in der mir
zuginglichen Literatur gefunden habe, hier in Kiirze voranzu-
schicken. Bei der Klassifikation derselben folge ich Wulff, )
der, je nachdem die Karcinomzellen aus einer Hypertrofie resp.
Hyperplasic der Leberzellen oder aus einer atypischen Wucherung
von Adenomzellen hervorgehen, zwei Gruppen unterscheiden will.
Da die Epithelien der kleinen Gallenwege mit den Parenchym-
zellen der Leber histogenetisch identisch sind, fihre ich die Fille,
bei denen die Entstehung aus jenen anzunehmen ist, unter der
ersten Gruppe auf. Die Deutung der Befunde gebe ich dabei so
wieder, wic ich sie bei den betr. Autoren angetroffen habc.

1. Gruppe: Leberkirrhose und primarer Leberkrebs, letzterer
aus den Leberzellen bezw. den Epithelien der feinsten
Gallenwege entstanden.

1. Naunyn.® Eine 45jihrige Frau, die nach langerem
Bestehen eines Ikterus gestorben ist, zcigt bei der Section zahl-

1) Reichert wnd Du Bois-Reymond Archiv 1866 pag. 725 ff
® Tiss. inang. Tibingen 1868,

i 1oe

'y Dissert, inang, Tiibingen 1876 pg. 30 und 31.

3) 1. c,




reiche, verschieden grosse Knoten in der kirrhotischen Leber. Der
Ductus choledochus durch cinen Gallenstein verstopft. Kapsula
Glissonii bedeutend verbreitert, Das Epithel der kleinern Gallen-
ginge ist vergrossert, kubisch oder cylindrisch, mit michtigen
Kernen versechen. Das Lumen leer oder mit gelblichem Inhalt
gefilllt. Wo ein solcher Gallengang an ein kleines Knotchen an-
grenzt, sicht man das Bindegewebe einzelne dicke Stringe in das
Innere derselben hineinschicken. In den so abgetrenuten Alveolen
sind die Zellen zu einem Hohlcylinder angeordnet, dessen Innen-
raum mit jenen Gallengéingen in Verbindung steht. An einzelnen
Stellen ist der Hohlraum ganz mit Zellen angefillt. An der Pe-
ripherie solcher Knotehen gewinnt man den Eindruck, als ob auch
die Leberzellen unter Aufhellung des Protoplasmas sich in Zellen
der Neubildung umgewandelt hatten. Die grossern Knoten zcigen
cinen weniger typischen Bau; gréssere und kleinere Zellnester
werden von unregelmissig angeordneten Bindegewebsbalken um-
schlossen. Secundidrer Krebs in der Gallenblase.

2. Fetzer!) Eine 36jihrige Frau kommt ins Kranken-
haus und klagt dber starke Schmerzen im Leib und Ricken. Die
Untersuchung ergicbt Emphysem, Ascites, Anasarka der unteren
Extremititen und eine hockerige Oberfliche der Leber. Tod nach
12 Tagen unter suffokatorischen Erscheinungen. Section, Die
Oberflache der vergrésserten Leber ist mit linsen- bis haselnuss-
grossen Hockern besetzt.” Auf dem Durchschnitt sieht man, wie
ein gerdtetes bindegewebiges Maschenwerk mit dicken Balken die
Leberlippchen umgreift. Die mikroskopische Untersuchung er-
gicbt, dass von demselben ausgchende Faserstringe sich in die
Alveolen hineindrangen An der Grenze gegen das normale Ge-
webe sind die Leberzellenbalken bedeutend verbreitert; die Zellen
hier teils in einfacher, teils in doppelter Reihe vorhanden, aufge-
biiht und ‘mit einer feinkérnigen, albumindsen Masse erfullt. In
der Richtung gegen das Krebsgewebe werden die Zellbalken
cckiger; die einzelnen Zellen haben sich zum Teil aufgelost, so
dass freie Kerne sichtbar sind, zum Teil hat sich schon neues
Protoplasma um dicse Kerne herum gelagert. Dic freien Kerne
verschwinden um so mehr, dic Kontouren der Zellen werden um
so deutlicher, je mehr das Krebsgewebe ausgebildet ist. Die Al-
veolarwandungen der Krebsnester bestchen aus Bindegewebe und
aus den collabirten und obliterirten Lebergeféssen.
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Secundidrer Krebs in der Gallenblase.

3. Wulff.ly Ein 36jihriger Mann lidsst sich wegen Unter-
leibsbeschwerden ins Krankenhaus aufnehmen. Die Untersuchung
ergiebt eine Vergrosserung der Leber, ektastische Venen der
Bauchdecken und Ascites. Tod unter zunehmender Schwache
und Blutbrechen.

Sektion. Der rechte Leberlappen ist in eine grosse Ge-
schwulstmasse umgewandelt, der linke an der Oberflache hockerig,
auf dem Durchschnitt mit kleinen grauweissen Knotchen durch-
setzt, zwischen denselben kirrhotisches Lebergewebe. Aus der
durchschnittenen Pfortader, den Lecbervenen und Gallengéingen
lisst sich Geschwulstmasse herausdriicken.  Der grosse Tumor
und die grossen Knoten des linken Lappens enthalten ein starkes
Bindegewebsgeriist. Die von demselben umgrenzten ovalen oder
schlauchférmigen Alveolen sind mit Krebszellen angefillt, deren
Kontouren vielfach schwer zu erkennen sind. In den kleinern
Knotchen sind die Zellreihen noch wie im gesunden Acinus an-
geordnet, jedoch crheblich verbreitert: meist liegen 2—3 hellere
Zellen mit 1 —3 grossen Kernen neben einander. Ein centraler
Hohlraum ist meist noch vorhanden. An der DPeripherie der
Knotchen ist das Lebergewebe teils komprimirt, teils in lebhafter
Wucherung.  Wo letzteres der Fall, wird der gelbliche Farben-
ton der Zellen heller, freie Kerne liegen in grésserer Zahl neben
einander. Dic Krebszellen sind entweder schon fertig gebildet,
mit grossem Kern und Zellmembran versehen, oder das Krebs-
gewebe erscheint noch als eine helle, granulirte, strukturlose Masse.
Die Gallengiinge verhalten sich normal.

Kein sekundirer Krebs,

II. Gruppe: Leberkirrhose und primarer, aus Adenom
entstandener Leberkrebs.

1. Weigert?). Ein 54jibriger Landwirt kommt moribund
ins Krankenhaus. Mattigkeit, Schmerzen im rechten Hypochon-
drium und zeitweise Diarrhoen waren seine Hauptbeschwerden
gewesen. In letzter Zeit hatte Ikterus bestanden. Tod unter
Delirien. v

Sektion. Leber an der Oberfliche mit zahlreichen buckligen
Hervorragungen von griinlicher oder weissgelber Firbung besetat,

H1e
) Virchew Archiv Band 67 pg. j00 ff. Jahrgang 1876.




9
Auf dem Durchschnitt sind im rechten und linken Lappen kleinere
Knstchen, zwischen beiden ein faustgrosser Tumor sichtbar. Vena
hepatica und port. in grosser Ausdehnung mit grau-rétlichen der
Wand anhaftenden Schollen angefillt. Mikroskopisch bestehen
dieselben aus grossen gekernten Zellen oder zelldhnlichen ver-
fetteten Elementen. In beiden Lappen sind die Acini einzeln
oder gruppenweise von faserigem Bindegewebe umzogen; die
Gallengéinge in denselben, wie haufig bei Kirrhose, in reichlicher
Zahl, ausgebuchtet und geschlangelt; ihr Lpithel und deren Kerne
vergrossert. Im grossen Tumor ist das Lebergewebe fast ganz
verschwunden, In dem ihn durchziehenden Bindegewebe Gallen-
gingen dhnliche Adenomschliuche; deren Epithel gross und voll-
saftig, mit hellem leicht gekérntem Protoplasma; ihr Kern gross,
mit mehreren Kernkorperchen. Das Lumen ist teilweise erhalten,
teilweise finden sich mehr polygonale Zellen in demselben ab-
gelagert; hiufig ist dasselbe ganz mit solchen Elementen an-
gefiillt. Die Randzellen haben in dem Fall ihre Cylindergestalt
eingebiisst.  Form der Schliuche sehr verschieden. Durch das
hineinwuchernde Bindegewebe verlieren sie ihre Kontinuitit, so
dass man in ginstigen Schnitten nur mit den beschriebenen Zellen
vollgestopfte Alveolen vorfindet, die ohne weiteren Zusammen-
hang stehen. Die groossern, mit dem Haupttumor nicht in Ver-
bindung stehenden Knoten zeigen cine dhuliche Struktur. Doch
sind ihre Zellen grosser, korniger und von mehr gelblicher Firbung.

Secundirer Krebs in den portalen Lymphdriisen und in
den Lungen.

2, Jungmann !). Lin 6o jihriger Mann, der bald nach
seiner Aufnahme, ohne dass anamnestische Aufzeichnungen gemacht
werden konnten, starb.

Section. Der rechte Leberlappen ist verkleinert, der linke
vergrossert, Die Oberfiiche ist mit Prominenzen reichlich besiet;
im rechten Lappen ein fast faustgrosser Tumor. Auf dem Durch-
schnitt die Zecichen der Granularatrofie und weiss-gelbliche Ge-
schwulsteinlagerungen, Vena portarum in einem der grossern
Knoten mit Geschwulstmasse thrombosirt.  Dic mikroskopische
Untersuchung ergiebt in dem gewucherten periportalen Gewebe
mit Gallengingen kommunizirende Hohlschliuche, deren Lumen
mit einfachem oder mchrfachem Epithelbelag ausgekleidet ist.
Bisweilen ist derselbe weniger regelmissig angeordnet und das

1y Diss. inaug. Berlin 1881.
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Lumen geschwunden. In passenben Schnitten sieht man, wic
Teile von Leberzellenbalken durch hineinwucherndes Bindegewebe
aus ihrem Acinus losgeldst und zu solchen Kandlchen umgebildet
werden. Die Zellen sind bald von normaler, bald von dber-
normaler Grosse, rund oder oval, ihr Kern gross, cin- oder mehr

fach mit 1—3 Kernkdrperchen. Die kleinern Knotchen bestehen

aus durch Bindegewebsziige isolirten, soliden und gewundenen

Bildungen. Die Zellen sind gelblich gefirbt, stark granulirt, mit
1—2 grossen Kernen und Kernkdrperchen. An einer Stelle war
cin Durchbruch der Zellenreihe durch dic bindegewebige Um-
grenzung sichtbar. In dem gréssern Knoten des rechten Lappens
ist das Bindegewcbe in noch miichtigerer Entwicklung; es bildet

schlauchférmige oder ovale Alveolen, deren zelliger Inhalt dic
ehen beschriebene Struktur zeigt,  In der Umgebung der Tumoren
ist das Lebergewebe komprimirt.

Secundirer Krebs in der Milz.

Eigene Beobachtung.

Anamnese. A. H, 36 Jahrc alt, kam am 5. Mai in das
hiesige Krankenhaus und klagte dber seit !y Jahr bestehende
Schmerzen im Unterleib. Potatorium in Abrede gestellt,

Status prisens. Patient war sehr abgemagert. Starke
Druckempfindlichkeit in der linken obern Bauchgegend. Haut-
farbe blass, Sklera ikterisch verfirbt. Lungengrenzen und
Atmungsgerdusche normal; Herzténe rein. Die Leber war nicht
deutlich abzugrenzen, aber wahrscheinlich verkleinert, nicht druck-
empfindlich. Abdomen aufgetrieben, anscheinend ohne freie
Flussigkeit.

Blutiges Erbrechen und blutig tingirte Stihle indizirten am
7. Mai die Darreichung von Opium und die Application einer
Eisblase auf die Magengegend. Die Schwellung des Leibes nahm
in einigen Tagen ganz bedeutend zu, die untere Lungengrenze
wurde nach oben bis zum untern Rand der 5. Rippe verschoben.
Die Percussion des Abdomens ergab einen freien Ascites, der
dem Patienten bald so bedrohlich wurde, dass am 17. Mai die
Punktion vorgenommen werden musste. Mit derselben wurden
4 Liter einer klaren, leicht rotlich tingirten Flissigleit entleert,
in der mikroskopisch reichliche rote und einzelne weisse Blut-
korperchen sowie Endothelien sich nachweisen liessen. In der
Magengegend wurde jetzt cine strangformige Resistenz fihlbar,
die sich bis unter den linken Rippenbogen fortsetzte; die Leber-
grenzen waren doch auch jotzt perkutorisch noch nicht genau
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festzustellen.  Dic blutigen Stiihie wiederholten sich und waren
durch Opium schwer einzuschrinken. In der Nacht vom 21.—22.
Mai trat wieder heftiges Erbrechen, bald darauf Pulslosigkeit und
der Tod ein.

Die 5 h. p. m. vorgenomniene Sektion ergab im Wesent-
tichen folgenden Befund:

Starke den grossten Teil der Leber befallende Kirrhose it
ausgedehnter Krebsentwicklung in den kirrhotischen Abschnitten
— Krebskndtchen der Gallenblasenwand -— Krebs-Thrombose
der Pfortader — Starker Ascites und Verdickung des Perito-
neums — Induration der Milz und Nebenmilz -~ ILinks doppeltes
Nicrenbecken und doppelter Urcter — Hyperamie des Magens —
Schr starkes Qedem der Dickdarmwand — . Animie des Gehirns
und chronischer Hydrocephalus — Starkes Emphysem — Con-
pression des Unterlappens — Verkalkung der Bronchialdrisen
rechts — Hypertrofic der untern Speisershrenhilfte Geringe
chron. Endarteriitis der aufsteigenden. starke der absteigenden
Aorta — lettige Fleckung der Aorta und Pulmonalis — Trans-
position der Brust- und Baucheingeweide - Oxyuris.

Das ausftihrliche Protokoll der Bauch-Scktion lautet:

Decken aufgetricben, in der Hohle schr reichliche, dunkel
velbe, etwas triibe Fliissigkeit. Peritoneum iberall sehr derb.
Netz schr gross, derb und fettreich. Die Eingeweide transponirt.

Leber ziemlich grosé, sehr derb, anf der Oberfliche teils
fein-, tcils grobkornig. An der Oberfliche des linken Lappens
hebt sich in grosser Ausdehnung, aber unregelmiissig hegrenzt,
die hockerige Beschaffenheit weit stirker hervor und ist zugleich
intensiv gelblich-weiss und rétlich gesprenkelt.  Am  vordern
Rande werden die blassen, gelblich-weissen Stellen grisser  Auf
dem Durchshnitt ist die Leber teils dunkelbraun, etwas kornig,
teils diffus gelblich gefirbt; zum Teil quellen aus zablreichen
Licken — Gefiissen — gelbe oder trib-grauliche oder rote
Massen hervor.  Stellenweise finden sich kleinere und grossere
markartige Knoten ins Gewebe ecingesetzt.

Gallenblase, sehr stark ausgedchnt, enthilt sehr reichliche
dunkelgriine Galle. lhre Schleimhaut grosstenteils glatt, an ein-
zelnen Stellen etwas blasser und an der Unterlage festgehettet,
durch anscheinend von aussen eingedrungene, in der Submucosa
licgende Krebsknotchen, Art. hepatica weit, stark mit Blut
geftllt. Vena port. weit, grosstenteils mit einem weichen, teils
dunkeigrau-roten, teils weisslich gefleckten Thrombus gefillt.




Milz gross, sehr derb, auf dem Durchschnitt dunkelgrau-rot.

Nieren gross; Kapsel etwas fester haftend. Oberfliche blass.
Corticalis auf dem Durchschnitt dunkelgrau-rot. Die linke mit
doppeltem Nierenbecken und Ureter.

Bei einem Teil der Leber wurde gleich nach der Sektion
von der Pfortader aus eine Injektion von Berliner Blau vorgenommen-
Aus dieser sowic aus der nicht injezirten Partie wurden sodann
wiirfelférmige Stiicke herausgeschnitten und in 96°%; Alkohol ge-
hirtet, zum Zwecke mikroskopischer Untersuchung in Celloidin
eingebettet, mit dem Mikrotom in feine Schnitte zerlegt, in Pikro-
carmin gefarbt und in Glycerin untersucht. Von der Gallenblase
ist leider nichts erhalten geblicben. Die Fiarbung mit Pikrokarmin ')
hat sich mir sehr niitzlich erwiesen, da sich das Protoplasma der
zelligen Elemente sehr wenig mit demselben impragnirt, wibrend
ihre Kerne und das Bindegewebe es sehr begierig aufnehmen;
auch die Zellgrenzen, die in ungefirbten Schnitten kaum sichtbar
sind, treten jetzt in ihren Kontouren meist deutlich hervor.

Inden so behandelten Schnitten erhalten wir folgende Befunde:

Das Gewebe der Kapsula Glissonii zeigt sich in lcbhafter
Wucherung. Eine verschieden grosse Zahl von Leberacinis — ich
zihle 3—8 wund noch mehr — wird von breiten Zigen
Bindegewebes eingeschlossen. Dic feinere Struktur desselben
wechselt sehr, je nachdem wir es mit einem alten oder mit einem
noch in der ersten Entwicklung begriffenen Process zu
tun haben. Im ersteren Eall sind den derben durch  Pikro-
karmin gelb gefarbten Bindegewebsfasern nur sparliche Kerne
beigemischt, wihrend in der Umgrenzung anderer Felder eine
Fascrung nur erst eben angedeutet und eine massenhafte Kern-
anhiufung von dem Charakter der kleinzelligen Infiltration in
lebhafter Rotfirbung sichtbar wird.  Stellenweise verlieren
die Kerne ijhre runde Form, werden spindelfdrmig und beginnéen
damit in Fasern sich umzuwandeln, Von diesem die Leberldppchen
gruppenweise umziehenden Bindegewebe lassen sich sehr viel
schmiilere Streifen meist in Form des kleinzelligen Infiltrats eine
kurze Strecke zwischen die Leberzellenbalken hinein verfolgen.
Durch die schliessliche Induration solcher Ziige werden ganze
Abschnitte von Zellbalken aus ihrem natiirlichen Verbande heraus-
gerissen und in das interstitielle Gewebe hineingeschoben. Eine

1) Diese Bemerkung schicke ich voraus in der Absicht, in der folgenden
Darstellung nicht bei jedem einzelnen Fall auf dies Verhalten aufmerksam zu machen,
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vollige Durchsetzung der Felder und demzufolge eine Trennung
derselben in kleinere Ficher konnte ich an keiner Stelle zu Ge-
sicht bekommen. Vielmehr bleibt die Bindegewebswucherung
innerhalb derselben auf die Umgebung der vena portarum und
hier auf ein geringes Maass beschrinkt.

Innerhalb des Bindegewebes finden sich an einzelnen Stellen
Gruppen von unregelmissig angeordneten Leberzellen, Dieselben
sind klein, sehr verschicden geformt und kaum noch durch deut-
liche Grenzkontouren von einander gesondert; ihr Protoplasma
dunkelgelb gefarbt, stark kornig granulirt, der Kern klein. In
den injizirten Praparaten ist der Farbstoff nic innerhalb solcher
Zellenkomplexe anzutreffen, Ueber die Deutung dicses Befundes
kann kein Zweifel bestchen. Wir haben es hier mit Resten von
Leberacinis zu thun, denen durch die indurirte Bindegewebs-
wucherung die Blut- und Nahrungszufuhr von Seiten der Pfort-
aderzweige und der von der Leberarterie gespeisten Interlobular-
venen sehr eingeschrinkt worden ist. Dieintensive Gelbfarbung erklart
sich bei der Annahme einer Atrofie sehr leicht dadurch, dass das
auch normaler Weise in den Leberzellen vorhandene Pigment auf
einen kieinern Raum zusammengeschoben ist. Die dunkle Kor-
nung ist der Ausdruck einer durch die unginstige Blutversorgung
bedingten fettigen Degeneration des Protoplasmas.

Neben diesen atrofischen Leberzellen schliesst das Binde-
gewebe eine ganze Reihe von neugebildeten Gallengangen ein,
cin Vorkommnis, auf welches E. Wagner ') zuerst bei der
Leberkirthose die Aufmerksamkeit gelenkt hat. Sie sind so reich-
lich vorhanden, dass es bisweilen moglich ist in einem Querschnitt
der Glisson'schen Kapsel deren 2—35 zu Gesicht zu bekommen.
Wo es gelungen ist eine Liangsansicht in den Schnitt zu erhalten,
sieht man sie bald in dichotomischer Teilung, bald in férmlich
netzartiger Verbindung das Bindegewebe durchziehn. Die Aus-
kleidung dieser Rohren besteht aus einem einfachen,hohen Cylinder-
epithel; eine Stérung der regelmissigen Anordnung dieser Zellen,
also eine atypische Wucherung derselben, ist nirgends zu beob-
achten. Ein centrales Lumen f{ehlt daher nie; stellenweise ist
dasselbe mit derselben strohgelben strukturlosen Masse -~ Galle
— ausgefilllt, die sich auch in den grossern Gallengingen findet.
Ein Zusammenhang der Cylinder mit Krebsknotchen ist nicht
vorhanden.

1) Archiv der Heilkunde III. pg. 256,
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Ueber die Histogenese dieser Bildungen ist bis jetzt noch
keine Einigung erzielt. Waldeyer!) hat dieselben als Ausdruck
einer von den Gallengiingen ausgehcenden Regeneration von Leber-
gewebe gedeutet. Klebs glaubt dagegen, dass die Bildung dieser
Zellstringe von den Resten des Driisenparenchyms ausgehe.

Jungmann?) sagt dariiber: »Bisweilen erhilt man Bilder,
an denen man klar erkennen kann, wic die Leberzellenbalken
an den Grenzkontouren der Lippchen durch von aussen in dicse
hineindringendes Bindegewebe losgeldst werden, und auf diese Weise
Bildungen aus ihnen hervorgehen, die von den iibrigen Kanilchen
durch nichts zu unterscheiden sind,«  Solche Reste von Zellen-
balken, die durchaus nicht das typische Geprige einer Atrofie
an sich tragen, und die in ihrem Verhalten zur Pikrokarmin-
firbung cine auffillige Uebereinstimmung mit den Epithelzellen
der ausgebildeten Cylinder zeigen, habe ich an zwet Stellen im
interstiticllen Gewebe vorgefunden, und bin auf Grund dieser
Beobachtung geneigt der Ansicht Jungmanns beizutreten, wenn
ich mir auch bewusst bleibe, dass damit einc definitive Entschei-
dong dieser TFrage nicht geliefert ist.

Ackermann?) will den Leberzellen jegliche Beteiligung an
ihrer Bildung absprechen und lisst sic durch Aussprossen aus
den Gallengangen hervorgchen.

Die Granulirung der Leber an ihrer Ober- und Schnittflache,
die gruppenweise Umschliessung der Acini mit gewuchertem
Bindegewebe, das Zugrundegehen von Leberlippchen innerhalb
desselben und die massenhafte Neubildung von Gallengangen
beweisen mit Sicherheit, dass wir es mit einer echten Kirrhose
zu thun haben.

Das grésste Interesse verdienen in unseren Priparaten die
Krebsknoten, die sich durch ihren briaunlichen Farbenton schon
bei schwacher Vergrosserung deutlich von dem Lebergewebe und
der Bindegewebswucherung abheben. Sie sind teilweise von dem
Lebergewebe vollig isolirt; ihre Umgrenzung besteht dann meist
aus altem indurirtem Bindegewebe; tcilweise stehen sie an einer
Stelle ihrer Peripherie mit demselben in Zusammenhang.

Die von der Driisensubstanz durch derbe Taserung abge-
grenzten Knotchen zeigen beziiglich ihrer Grosse und Gestalt

1) Nach Birch-Hirschfeld Lehrbuch der path Anat. 11 2. Auflage pag, Hor.
Al p 14,
) Cfr. unter Anmerkung 1,
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bedeutende Verschiedenheiten. Neben solchen von mikrosko-
pischer Kleinheit finden sich andere von Stecknadelknopf- his
Hanfkorngrosse. Sie sind entweder durch derbe Bindegewebs-
fasern in mehrere Alveolen geschieden oder, was entschieden hiu-
figer ‘der Fall, ohne weitere Ficherung; die Gestalt derselben
rund, eckig, oval oder auch mehr in die Lange gezogen.

Die in den Alveolen liegenden zelligen Elemente sind gross,
bedeutend grésser als normale Leberzellen; ihr Protoplasma
eigentiimlich gequollen, hell glanzend, ganz matt granulirt; ibr
Kern mehr oder weniger vom Karmin rotlich gefarbt. Sie sind
entweder einzeln, oder zu zwei oder drei von einer hellgelb ge-
farbten, zarten, bisweilen noch kleine Kerne enthaltenen Binde-
gewebskapsel umzogen; bisweilen hat es den Anschein, als ob
zwischen dieser einschliessenden Hiille und der Zelle ein schmaler
Raum lecr geblieben ist. Neben solchen Hohlriumen mit zelligen
Inhalt sicht man hiufig in grosserer Zahl sonst ihnen ganz gleich
gebaute Bildungen liegen, aus denen dieser Inbalt herausgefallen
ist, deren Wandungen durch zarte Bindegewebsstringe mit ihnen
und unter einander verbunden sind. Die Form der Zellen zcigt
die grossten Verschicdenheiten; man findet sie bald rundlich,
bald spindelfsrmig, bald polygonal.

Die Krebsknoten, die an einer Stelle ihrer Peripherie mit
dem Lehergewebe noch im Zusammenhang stehen, zeigen zum
angrenzenden Bindegewe‘be ein sehr interessantes Verhalten.
Wiihrend dasselbe an den freien Flichen stets in einem fort-
geschrittenem Stadium sich befindet, zeigt sich in dem Winkel,
dessen Schenkel von dem Leberparenchym und dem Krebsknotchen
gebildet sind, eine massenhafte Ansammlung von Rundzellen.
Mit grosser Regelmissigkeit lisst sich dann auch verfolgen, wie
von diesem Heerlager aus kleine Vorposten ausgeschickt werden,
um sich zwischen die einzelnen Elemente der Leberzellenreihen
einzudringen. Diejenigen, die so aus ihrem natiirlichen Verbande
losgelést sind, haben im Grossen und Ganzen ihre friihere An-
ordnung beibehalten, unterscheiden sich aber von den lbrigen
Leberzellen schon dadurch, dass ihre Firbung cine hellere
geworden, und dass ihre Grenzen undecutlich und verwischt sind.
Die Acini, denen diese Zellen angehorten, erhalten durch diesen
Vorgang ein Aussehen, als ob sie von einem karidsen Process
angefressen wiren. Vercinzelt sieht man neben diesen Elementen
grosse Zellen von der doppelten bis dreifachen Grosse der nor-
malen Leberzellen liegen, in deren Mitte sich eine grosse Zahl —
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ich zihle bisweilen 10-—12 — dunkelroter Kerne befindet. Thr
dunkelgelb gefirbtes, deutlich granulirtes Protoplasma ist zu einem
schmalen Saum an die Peripherie der Zellen herangedringt.
Ferner sind sie von demselben Bindegewebsring umzogen, den
wir schon oben beschrieben haben. Im Verlaufe der weitern
Beschreibung werde ich mich fir diese Elemente der Bezeichnung
Riesenzellen bedienen, wie sic schon seit langer Zeit fir analoge
Bildungen bei chronischen Entzindungen bes. der Tuberkulose
und der Syfilis in Gebrauch ist. Um diese grossen Zellen herum
sicht man in durchaus unregelmissiger Anordnung eine grosse
Zahl sehr viel kleinerer liegen, deren relativ umfangreicher Kern
von einem schmalen Saum matt granulirten, leicht gelblich tin-
girten Protoplasmas umschlossen ist. Die Form dieser Zellen ist
sehr verschieden: rundlich oder eckig; an Grosse kommen sie
kaum den Leberzellen gleich. Thr Nucleus tbertrifft die Binde-
gewebskerne an Grésse meist um das Doppelte. Wihrend letztere
rund oder spindelformig, haben erstere eine weniger regelmiissige,
cckige, zuweilen bisquitformige Gestalt und sind deshalb sehr
leicht von ihnen zu unterscheiden. Da diese Zellen sehr viel
dichter bei einander liegen als die ecinzelnen Elemente in den
oben beschriebenen Knoétchen, gelingt es erst ciner schirfern
Beobachtung die sie durchziehenden Bindegewebsmaschen aufzu-
finden. Es macht den Eindruck, als ob diese Netze noch den
Charakter eines jingeren Gewebes tragen; sie erscheinen schmiler
und enthalten freie Kerne, darunter auch spindelférmige, in reich-
licher Zahl. Je mehr wir uns von dieser Bildungstitte der
Krebszellen nach der gegeniiberliegenden Peripherie des Knétchens
entfernen, um so mehr nehmen dieselben an Umfang zu. Der
Zuwachs betrifft jedoch lediglich das Protoplasma, das dabei
zugleich eine hellere Farbung annimmt; die Zellkerne bleiben an
Grosse unverandert, ihre Tinktion beginnt allmahlich etwas ab-
zublassen.

Das Lebergewebe, das nicht durch festen Einschluss in
indurirtes Bindegewebe zu fast volligem Schwund gebracht, zeigt,
soweit es nicht direkt Geschwulstknotchen begrenzt, innerhalb
seiner Kapsel haufig noch eine gute Entwicklung., Man findet
nicht selten die Acini sogar deutlich hypertrofisch; die einzelnen
Zellen, die in zwei bis dreifacher Reihe in einem Balken neben
einander liegen, oft fast um das Doppelte vergrossert. Ihr
verhiltnismissig grosser Kern liegt in einer tief gelb gefirbten,
grob granulirten Protoplasmamasse ; hiufig sind in demselben grossere
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Tetttropfchen sichtbar, die -dann im Zellleibe den weitesten Raum

fir sich in Anspruch nehmen. Ein Umstand war mir bei der

nihern Priifung dieser Verbaltnissc sehr auffillig, dass nédmlich
- diese Fetttropfchen nur in ganz bestimmten, nebeneinander-
liegenden Acinis, und dann immer in grosserer Zahl zu finden
sind, wahrend die kornige Trubung des Protoplasmas nirgends
vermisst wird. Von diesen an Fettzellen reichen Acinis Lisst sich
dann jedesmal nachweisen, dass hier der kirrhotische Prozess crst
wenig eingewirkt, die normale Cirkulation also nur wenig beein-
trachtigt hat. Da die interstitelle Bindegewebswucherung die
Blutzufuhr zu den Leberliappchen ganz erheblich einschrinkt,
muss ein allmihliches Absterben derselben erfolgen; als anato-
misches Kennzeichen desselben haben wir die kornige Tribung
t des Protoplasmas anzusehen, die auf einer fettigen Degencration
k beruht. Dabei bleibt dem Fett, das in jeder Leber in grosserer Menge
{ aus demn Blutstroin abyeclagert wird, keine andere Moglichkeit
iibrig, als die zuganglichsten Acini aufzusuchen.
[ Einen wesentlich andern Befund liefert das Lobergewebe
E in der dirckten Umgebung der Krebskndtchen.  Die Zellbalken,
: vielfach in konzentrischen Schichten um dieselben herumgelagert,
; sind deutlich verschmilert, der Querc nach haufig nur aus einer
schmalen, geschrumpften, spindelformigen Zelle bestehend; das
Protoplasma derselben tief golb gefirbt und  kornig granulirt, ihr
Kern ohne Kernkorpercheh. Wo zwei oder mehr Knotchen nahe
zusammen liegen und Lebergewebe zwischen sich fassen, wao
dasselbe also gewissermassen von mehreren Seciten zusammen-
gedrickt wird, ist die Atrofic hiufig noch starker ausgesprochen.
- Die Pfortader, aus deren Hauptstamm (cf. Protokoll) sich ein
I aus massenhaften gebriunten Krebszellen bestehender Thrombus
! herausdriicken liess, zeigt auch in ihren feineren interlobularen
Aesten eine Anhiufuny von wollgeformten Zellelementen, die mit
den beschriebenen Krebszellen ganzlich Gbereinstimmen, oder von
brockligen Massen, denen man ihre frithere Krebsnatur noch
ansehen kann. Wo diesclben den Gefisszwelg vollkommen aus-
fiillen, stehen sie mit seiner Wand in festem Zusammenhang; das
3 Lumen des Rohrs ist dann hiufig varikés ausgebuchtet, das En-
dothel meist verloren gepangen. Wo dagegen die Krebszellen dem
Gefiss nur locker cingelagert sind, ist das Endothel erhalten ge-
blieben. Nur im letzteren Fall ist zwischen den Zellen unregelmissig
angeordnete [njektonsmasse anzutreffen. {In sehr vielen der Gefiss-
luminaist neben der Geschwulstmasse ein Haufeintensiv gelb gefarbter,
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woh!l erhaltencr roter Blutkorperchen liegen geblieben. Die Ver-
bindungszweige zwischen den Venae interlobulares und den Venae
centrales zeigen in ihrem Verhalten zur Injektion interessante
Verschiedenheiten. Nur in einer kleinen Zahl von Acinis ist es
gelungen, dieselben bis zu ihrer centralen Miindung zu fiillen ;
sic sind dann iber die Norm weit und nehmen meist einen etwas
geschlingelten Verlauf, zwei Besonderheiten, die in der durch die
interstiticlle  Wucherung Dbedingten Blutstauung  ihren Grund
haben. Wir haben es in dem Lalle stets mit wenig veranderten
Lcberlippchen zu thun,  Andere und zwar nicht allein diejenigen,
die am meisten durch die Induration zusammengeschrumpft sind,
diese jedoch regelmiissig, haben gar keinen frarbstoff in sich auf-
genommen, Dies verschiedene Verhalten findet seine Iirklarung
cinmal in den ungiinstigen Verhaltnissen, unter denen die Injektion

vorgenommen wurde, -~ wie wir oben andeuteten, war die Leber
schon angeschnitten, als dieselbe ausgefiihrt wurde — dann aber

auch darin, dass die interlobuliren Pfortaderaste teilweise throm-
bosirt sind, ein Moment, das tir cine Anzahl von Acinis tiberhaupt
die Méglichkeit ciner Aufnahme der Injektioasmasse ausschliesst.
Der Umstand jedoch, dass die am meisten geschrumpften Leber-
felder nie cine Spur derselben, selbst nicht au jhrer dusseren Peripherie,
erkennen lassen, beweist, dass, wie wir es auch schon aus andern
Erscheinungen geschlossen haben, jene Gelisse in grosser Zahl
zu Grunde gegangen sind,

Die Art. und Venae hepaticae zeigen kein besonders auf-
falliges Verhalten; namentlich sind Krebszellen in ihnen nicht
nachzuwecisen, Dic interlobuliren grosseren Gallengange haben
ein gut entwickeltes, vielleicht etwas hypertrofisches Epithel; ihr
Lumen ist stellenweise varikos ausgebuchtet, doch auch ohne
Krebselemente.

Nach der Beschreibung der uns vorliegenden Neubildung ist
es zunichst ausser Frage gestellt, dass die Bezeichnung Karcinom,
die wir ihr beigelegt haben, auch zu recht besteht. Die epi-
thelialen Nester atypisch angeordueter Zellen, umgeben und
durchzogen vonr einem bindegewebigen Stroma, sind die charak-
teristischen Anzeichen, mit denen wir die Diaguose rechtfertigen
kénnen.  Eine weitere wichtize Frage ist die, ob wir es hier mit
einem primidr in der Leber cntstandenen, oder mit cinem secundar
hier eingeschieppten Krebs zu tun haben. Dic Scltenheit des
primiren Leberkarcinoms macht es doppelt notwendiy, in andern
Organen nach einem etwaigen Ausgangspunkt zu fahnden. Die




darauf gerichtete Untersuchung derselben, besonders auch des
Magens, ergab jedoch ein necgatives Resultat; nur die Submucosa
der Gallenblase zeigte krebsige Infiltrationen, deren Natur aller-
gings von vorneherein den primdren Ilerd in der Leber ver-
muten liess.

Vor allen Dingen spricht aber fiir die primire Natur unsers
Leberkarcinoms die Tatsache, dass wir direkt den Uebergang
von Leberzellen in Krebselemente beobachten kénnen.  Wo die
Knotchen mit dem Acinis noch in Zusammenhang stchen, gelingt
es alle Ucbergiinge, welche dic Leberzellen bis zu ihrer definitiven
krebsigen  Metamorphose  durchmachen, neben  einander  zu
erhalten.  Wir haben uns dicsen Vorgang folgendermassen vor-
zustellen :

Durch das kleinzcllice Infiltrat der Kirrhose werden dic
Leberzellen cinzeln oder in kleinen Gruppen aus ihrem Acinus
herausgelost.  Thre Kontouren werden undeatlich; die Kerne be-
ginnen sich zu teilen und sanmumeln sich in grosserer Zahl in
Riesenzellen an, deren Protoplasma etwas aufgchellt, und die an
Grosse die Leberzellen um das Doppelte bis Dreifache ibertreffen,
Schliesstich zerfallen dieselben, das Protoplasma  gruppirt  sich
um die Kerne herum zu neuen, sehr viel kleinern Zellen, die, in
atypischer Weise angeordnet, als dic jungen, vollentwickelten
Krebselemente zu betrachten sind. Die zahlreichen Bindegewebs-
kerne wandeln sich in feine Bindegewcebsziige um und umgeben
die Karcinomzellen entweder cinzeln oder in kleiner Zahl mit
einer zarten festen Hulle. Die Liicken, die auf den ersten An-
blick als Gefasse imponiren, sind wohl Hohlriume ohne solchen
krebsigen Inhalt, da ihre Wandungen, was bei Gefdssen nie der
Fall ist, durch zarte Stringe netzformig mit den Umbhillungen der
Nachbarzellen verbunden sind.

Wiihrend an der in Rede stehenden Peripherie der Knotchen
imnmer neue Leberzellen von ibhrem Lippchen abgetrennt und
damit in die karcinomatdse Umwandlung hineingezogen werden,
findet das Wachstum innerhalb derselben durch fortwihrende
Teilung der jungen Karcinomzellen statt.  Die zu beobachtende
Bisquitform der Kerne darf viclleicht als Beleg fiir diese Annahme
gelten, Dabei nchmen die Zellen an Volumen zu; jedoch betritft
dieser Zuwachs lediclich das Protoplasma dersclben, das zugleich
einen helleren Farbenton annimmt, wihrend die Kerne beziiglich
ihrer Grosse unverindert bleiben.
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Die Grossenzunahme der Krebsknotchen ist jedoch keine
unbegrenzte.  Dic kleinzellise Infiltration, <ie zur Losldsung von
Leberzellen fithrt, beginnt am Rande der Nenbilidung za induriren
damit ist zugleich eine weitere Beteiligune  der Drisensubstanz
an ihrer Vergrosserung ausgeschlossen. e Teilung der fertigen
Krebszellen wird durch dic ungiinstige Bl in ganz be-
scheidenen Schranken gehalten.  Sie langea an allmihlig abzu-
sterben und wandeln sich schlicsslich in trockene, derbe, glasig
helle Zellen um, die, wenn sie ihwren Halt mnerhath des festen
Bindegewebes verlieren, zu einer brivckligen Masse zerfallen, cin
Verhalten, wie wir es bei den dltern Knotchen und bei dem intra-
portalen Krebsuewebe beobachten kivnnen

Da wir nun die spitern Stadien der Krebshildung meist in
testem  indurirtemy Bindegewebhe antreffen. dLuroccen die jingern
Karcinomzellen in der Regel von jingeron Wuacherungen  der
Glisson'schen Kapsel wmnschlossen sind. so dirfen wir  daraus
schliessen, dass wir es meist mit verschiedenen  Entwicklungs-
phasen von an Ort und Stelle primar entstandenen Kadtchen zu
tun  haben.  Dabei bleibt die Moglichkeit bestehen, dass auch
die Krebszellen innerhalb der Plortadersw
noch lebensfihiy sind, stellenweise 2w me
bildung Veranlassung gegeben haben

soweit dieselben
s

Uit hier Kndtchen-

Wiihrend an der Peripherie der Zo
sich engwickelt, die Gppig wuchernden Ucbhergangsclemente deren
bindegewebige Abyrenzung um das 2--3 fache ausdehnt, gehen die
in ihr verlaufenden venosen Gefasse durch den aul sie ausgeiibten
Druck zu Grunde. Sic werden in cinfaches Bindegewebe um-
gewandelt und bilden mit dem der Kapsula Glissonii die fibrose
Umbhiitlung der Krebsknotehen,  Die 17
in cinzelne Alveolen  zer

Hhalken das Krebsgewebe
]

rzidge, weiche dieselben

sliedern ., dirften auch zum  grossten
Teil aus solchen obliterirten Gefis

stenn bestehen,

In der Nachbarschaft von Geschwulstknotehen zeigt das er-
halten geblicbene Lebergewebe deutliche Zeichen der Compression
und einer durch sic bhedingten Atrofie

Der Entwicklung des Krebses aus den Leberzellen zufolge

g =
haben wir unsern IFall als vierten an die L Gruppe anzurcihen.

s primaren Leber-

Mit dieser Darstellung einer Hiztogenese de
B

karcinoms stimmen im Aflgemcinen auch die

cobachtungen von
Fetzer und Wulff dberein.
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Fetzer ') sagt dariber: ,Der Uebergang weschicht durch
Hypertrofic und Vermehrung der Leberzellen, durch Verschmelzung
der letzteren zu griosseren Protoplasmaklumpen und durch neue
Gruppirung des Protoplasmas um  Kerne herum, die vermutlich
von den Leberzellen abstammen, aber in ungleich reichlicherer
Zahl als letztere vorhanden sind®.

Wulff?) fdussert sich dariiber folgendermassen: , Die
gelbliche Farbe  der sich gegen dic Geschwulst hin sehr ver-
breitenden Leberzellbalken wird allméihliv heller, und der Kern
der Leberzellen  vergrivssert sich und nimmt  allmiihliy - ganz
dic Beschaffenheit der Krebszellenkerne an, so dass 2 oder 3
und, wenn schon vorher Teilungen stattfanden, auch mehrere
Kerne der Art, entsprechend der Anordnung der Zellen in den
Leberzellenbalken, nebeneinander licgen. An vielen Stellen bemerkt
man weiter noch, dass dicse so angeordneten und aufgehellten
Protopfasmamassen, wo sic an urbe schon den Krebszellen
gleichen, Andeutungen von neugebildeten Zellengrenzen  zeigen,
wo danu diese neuen Zellon kleiner als die vorhandenen  Leber-
zellen der Umgebung sind, und einerscits die vorhandenen modi-
fizirten Kerne an sich traven, andererseits aber auch anfinglich
ohne bemerkbaren Kern als helle granulrte Masse auftreten, die
dann erst, jweiter vorgeriickt gegen das Krebsgewebe hin, eine
solche erkennen lassen.

Schippel®), unter dessen Anleitung die beiden genannten
Autoren gearbeitet haben, giebt uns iber die Begriffe , Proto-
plasmaklumpen® und ,,Protoplasmamassen’’ in folgenden Worten
niahere Auskunft: ,Dic Kontouren der vergrosserten Leberzellen
werden undeutlich, scheinen sich sogar ganz zu verlieren, der
ganze Leberkomplex scheint sich somit zu einem gleichartigen
Protoplasmaballen mit einer eutsprechenden Zahl von Kernen
umzuwandeln®  Iis unterliegt somit keinem Zweifel, dass unsere
Riesenzellen, cine Bezeichnung, die, da alle Attribute einer Zelle
hier vorhanden, durchaus berechtigt ist
Bildungen aufzufassen sind.

Naunyn') vertritt dic Ansicht, ,dass die Leberzellen direkt
unter Vergrasserung  des Kerns und Aunfhellung des stark ge-

als identisch mit jenen

)

tritbten Zellinhalts zu Zellen des Neoplasmas werden® Doch lisst

D Loc pg. 14 und 15

D 1c. pg. 16 und 17,

4y v. Ziemssen, Havdbuch der apees Path, ao Therapie VII 1 pg, 290,
) Loe pg. 728,
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er fiir seinen Fall, bei dem er den Ausgang der Neubildung von
den Gallenkapillaren als sicher konstatiren konnte, unentschieden,
ob iiberhaupt das Lcberparenchym an der Krebsentwicklung sich
beteiligt.

Perls ') tritt fur diesclbe Genese ecin; doch bleibt es fiir
seine Beobachtung zweifelhaft, oh es sich um cin primires oder
sccundires Karcinom gehandelt hat.

Weiter haben wir noch die Frage zu erledigen, in welchem
genetischen Zusammenhang die kirrhotische Bindegewebswuche-
rung zur karcinomatésen Umwandlung der Leberzellen steht, Die
darauf beziiglichen Untersuchungen haben bis jetzt noch keine
definitive Finigung herbeifihren kénnen. Mit Riicksicht auf einen
Fall von primirem Leberkrebs, bei dem die interstitielle Wuche-
rung sich auf die krebsiz degenerirten Partien beschrinkte, der
ibrige Teil der Leber sich vollig normal verhielt, kommt Fetzer?)
zu dem Resultat, dass ,,die interacintse Bindegewebsncubildung
an die Krebsentwicklune gebunden ist und so zu sagen eine Teil-
erscheinung der krebsicen Leberentartung ausmacht.  FEr besti-
tigt damit, wie er auch selbst hervorhebt, dic schon von Waldeyer
gemachte Angabe, dass ,bei jedem Driisenkrebs neben der Wu-
cherung der Epithclien auch eine Wucherung des Bindegewebes
vorhanden ist ;¥ ein Nachweis, welcherbereits frither von Thicrsch?®)
fir den Epithelialkrebs der Flaut gefiihrt worden war. Uetzer
erhilt aber, wic mir scheinen will, mit jener Beobachtuug nicht
die Berechtigung fir seinen ersten Fall von diffusem Leberkrebs,
bei dem die Bindegewebshypertrofie durchaus den Charakter einer
kirrhotischen Wucherung tragt, einen ihnlichen Zusammenhang
anzunehmen,

Fir unser Priparat scheint mir die Beobachtung von cnt-
scheidender Bedeutung zu sein, dass, woraufl wir schon mehrfach
hinzuweisen Gelegenheit nehmen mussten, die kleinzellige Wuche-
rung von grosseren Rundzellenhaufen der Glisson'schen Kapsel
aus sich zwischen die Randzellen der Leberzellenbalken wvor-
schicbt.  Von einer secundiren Bildung dersetben in der Peri-
pherie cines Krebskndtehens kann hier nicht gut dic Rede sein,
da wir in dem FFall erwarten miissten, dass nicht auch innerhalb
des Kkleinzelligen Infiltrats — durch dasselbe wird dic Binde-

'} Virchow's Archiv Band 56 pg, 453-—454.
B Pg. 22.
S)
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gewebsbildung der Glisson'schen Kapsel zu einem geschlossenen
Ring erginzt — Leberzellen. die von den normalen kaum Ab-
weichungen zeigen, aufzufinden wiiren. Diesc kleinen Haufchen
von Leberzellen sind es, nun, welche infolge ihrer ,Einsargung®
(Perls) den Grundstock fiur dic Krebsentwickiung abgeben. In
wieweit dieselbe dann secundir die Bindegewebswucherung be-
einflusst, ldsst sich mnatiirlich nicht abschitzen; dass eine solche
Becinflussung iiberhaupt statt hat, wird durch die Thiersch’schen
und Waldeyer'schen Untersuchungen sehr wahrscheinlich gemacht.
Wir haben hier nach Perls’ !) ersten Darstellung ein cigenartiges Ver-
halten der kirrhotischen Wucherung vor uns, die, withrend sie
normaler Weise nur in dic physiologischen Interstitien zwischen
den Zellbalken sich hineinerstreckt, in diesem Fall nur einzelne
peripher gelegene Driisenclemente aus ihrem natiirlichen Zu-
sammenhang herausreisst.  Auf Grund einer ganzen Rethe von
Beobachtungen hat cr fur die Iille, bei denen in den abgetrennten
Ieberzellen eine Krebsbildung eintrat, den nicht unzweckmassigen
Namen Kirrhosis hepatis karcinomatosa ersonnean.

Nachdem somit dic Kirrhose als der primire Vorgany als
hochst  wahrscheinlich nachgewiesen, fragen wir uns zum Schluss
nach dem causalen Moment, das hier die Veranlassnng zur Krebs-
bildung abgegebenhat. Wir kommen damit auf ein Gebict der patholo-
gischen Anatomie, aufl dem wir nur auf Vermutungen angewiesen
sind. Herr Professor leller?) hat ebenso wic die {rither genannten
Autoren in kirrhotischen Lebern Adenomknoten beobachtet, deren
einzelne Zellen ganz wie Kinder—Leberzellen aussahen und glaubt
auf Grund der Tatsache, dass junges, vom normalen wenig ver-
schiedenes Gewebe sich ueugebildet hat, wo cin grosser Teil des
erstercn durch Bindegewebswucherung zu Grunde gegangen ist,
hier an cinen Regenerationsvorgany denken zu mussen, In Analo-
gie mit diesem Fall glauben auch wir berechtigt zu sein anzu-
nehinen, dass in unserer Leber dhnliche Regenerationsversuche von
den abgetrennten Leberzellen aus sich geltend gemacht haben,
dass dieselben jedoch austatt zur Adenombildung Veranlassung zu
geben, aus einem uns bei der Krebsbildung noch unbekannten
Grunde zu einer atypischen Wucherung und damit zur Krebsbildung
gefihrt haben. Wenn also in anderen Fallen durch atypische
Whucherung aus dem Adenomgewebe Krebsknoten sich entwickeln,
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ein Vorgang fiir den wir in der Literaturiibersicht zwei alle als
Beleg anfihren konnten, so haben wir es schliesslich mit cinem
Endresultat zu tun, das in unserm Fall ohne diese Zwischenstufe
sich ausgebildet hat.

Zum Schluss sei mir gestattet, meinen verelirten Lehrern den
Ierren Professoren Heller und Quincke fur die giitige Ueberlassung
des Materials, sowic noch besonders dem Herrn Professor Heller
fir diec mir bei dieser Arbeit gelcistete Ilulle meinen verbind-
lichsten Dank auszusprechen.




Vita.,

Ich, Johannes Hermann Rohwedder, evang. Confession, geb.
am 19. Oktober 1861 in Albersdorf, Kreis Stider- Dithmarschen,
besuchte bis zu meiner Konfirmation die Volksschule meiner
Heimat. Von den Herren Pastor H. Schacht und Pastor H Hansen
vorgebildet, bezog ich im Herbst 1877 das Gymnasium zu Mel-
dorf; mein Abiturienten-Examen bestand ich im August 1882 auf
dem Gymnasium zu Ploen. Darauf studirte ich 5 Semester in
Kiel, 2 in Leipzig, 1 in Berlin und die letzten beiden wieder in
Kiel. Das Tentamen physicum bestand ich am Schluss meines
4. Semesters am 2. August 1884, das medicinische Staats- Examen
am 16, das Examen rigorosum am 26. Januar h. a, alle drei in
Kiel. Meiner ersten halbjihrigen Dienstpflicht gentigte ich im
Winter 1884—85 bei der V. Comp. des Kaiserlichen Sebataillons.
Seit dem 1. Febrnar diene ich als Einj.-Freiw. Arzt bei der 1. Ma-
trosen-Division und bin seit der Zeit zugleich in der Privatklinik
der Herrn Dr. med. G. Neuber hier beschaftigt.







Bei der Kirrhosis hepatis karcinomatosa  (Perls) ist die
Kirrhose der primire, dic Krebsbildung der sekundire Vorgang.
Bei der acuten infektiosen spontanen Ostcomyelitis ist dic

Osteotomic sobald als moglich vorzunchmen.

L1
Antifebrin ist ein vorziigliches Mittel gegen nervosen Kopf-

schmerz.
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