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Bei der geringen Zahl von Adenomen der Leber, iiber
welche bis jetzt Beschreibungen vorliegen, diirfte die Mit-
eilung eines exquisiten Falles nicht unangebracht und un-
Eutﬁmssant erscheinen, um so weniger, als immer noch
mancherlei Zweifel iiber die Bedeutung und eigentliche Natur
dieser Driisengeschwiilste erhoben worden gind.
Adenome finden sich in der Leber sehr selten. Es sind
pur sehr wenige Fille, kaum mehr als ein Dutzend in der
Literatur aufgezeichnet. Erst in den letzten zwei Decennien
ist iiber die Art der Entwickelung dieser Tumoren Néheres
bekannt geworden; ebenso stammt die scharfe Definition des
Begriffes Leberadenom aus den letzteren Jahren. Wihrend
man frither gewohnt war, alle geschwulstartigen Neubildungen
yon leberihnlichem Gewebe als Adenome zu bezeichnen, hat
man jetzt nach Ausschaltung der knotigen Hyperplasie jenen
Namen in richtiger Wiirdigung seiner Bedeutung nur fiir
jene Bildungen reserviert, welche einen ausgesprochenen
driisigen Bau besitzen.
~ Viel und heftig ist iiber die Strukturverhéltnisse und
Atiologie gestritten worden, bis man zur Anschauung ge-
kommen, wie sie heutigen Tages vorwiegend ist, und glanbe
ich, dass es nicht uninteressant ist, wenn ich mich iiber
frithere Ansichten und Beobachtungen in einem historischen
Riickblick ergehe.
Die ersten Beobachtungen iiber das Adenom der Leber
veriffentlichte im Jahre 1859 Rokitansky. Selbiger be-
schreibt zuerst als Tumoren, bestehend aus Lebertextur
nener Bildung, kleine rundliche erbsen- bis bohnengrosse
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durch eine zarte Bindegewebsschicht von ihrer Umgebung
gich abgrenzende ausschdlbare Massen, augenscheinlich aus
Lebergewebe zusammengesetzt, jedoch bei niiherer Unter-
suchung mancherlei Abweichendes von dem umliegenden
Leberparenchym zeigend. Die mikroskopische Untersuchung
zeigte immer eine grosse Menge von Leberzellen, die etwa
um die Hilfte kleiner waren, als die des iibrigen Leber-
parenchyms.

Fiinf Jahre spiter wurde von Griesinger und Rindfleisch
unter dem Titel ,Adenoid der Leber* ein zweiter Fall von
Adenom beschrieben.

Bei einem 47 jihrigen Manne, der an Dyspnoe, dyspep-
tischen Beschwerden, Durchfall, schliesslich an Ascites und
Jcterus gelitten und bei dem intra vitam das Wachstum der
Leber verfolgt werden konnte, fand sich bei der Sektion
eine 14 Pfund schwere von zahllosen Knollen und breiten
Bindegewebsziigen durchsetzte Leber. Die meist ausschil-
baren Tumoren waren solide, elastisch, gelbbraun oder gelb-
griin gefirbt. Rindfleisch, welcher die mikroskopische Unter-
suchung des Falles ausfiihrte, schildert die Knoten als kugelige,
von einer glatten endothelfiilhrenden Membran umbhiillte zum
Teil erweichte und verfettete Gebilde.

Der mikroskopische Befund war fiir die Kenntnis des
Leberadenoms von fundamentaler Bedeutung. Die Beobach-
tung ergab, dass die erste Bildung der Adenomzellen direkt
aus den Zellen des normalen Leberparenchyms ausgeht und
im wesentlichen als eine Hyperplasie desselben aufzufassen
ist. Aus der Struktur der Leber, welche in zwei sich durch-
flechtenden Balkennetzen, dem Netz der Gefisse und der
Leberzellenbalken besteht, erkldrt sich weiter die tubulise
Form der Neubildung und das Zerfallen des Leberzellen-
netzes in eine Reihe gerader und hochstens winklig ge-
bogener Bruchstiicke, wie wir sie als den charakteristischen
Bestandteil der Geschwulstknoten kennen. Es handelt sich
also bei Adenombildung um eine Hyperplasie mit Metatypie
des secernierenden Parenchyms der Leber. Durch die ver-
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inderte Gefiissversorgung erkléirt sich bei weiterem Wachs-
tam der Neubildung, das anfangs zentral, spiter durch
Sprossung nach embryonalem Typus erfolgt, der bald auf-
tretende Nahrungsmangel und Zerfall. Die Gleichmissigkeit
in jeder Richtung, oder vielleicht die Gleichmiissigkeit des
‘Widerstandes, welchen dieses Wachstum in jeder Richtung
findet, lisst das Adenom Kugelgestalt annehmen. Die Reizung
der Nachbarschaft fiihrt zur Bildung einer Bindegewebskapsel.

Eberth, der spiiter nochmals die Geschwulst untersuchte,
bestiitigt Rindfleisch’s Befunde, nur gelang es ihm nicht, die
endotheliale Auskleidung der die Tumoren umbhiillenden
Kapseln nachzuweissen. Den gribern acinisen Bau fand er
vollstiindig erhalten.

Lancereaux berichtet einige Jahre spéter iiber sechs
Fille, die er als ,Hépato-adénomes* bezeichnet und in eiry-
hotischem Leberparenchym vorfand, die jedoch mit Rind-
fleisch’s Klassischem Befunde hinsichtlich der Histologie und
Histogenese wenig Ubereinstimmung zeigen, denn von Er-
wihnung der vom genannten Autor beschriebenen typischen
Driisenschlduche ist nichts zu entdecken.

Lancereaux selbst schreibt in einer Ubersicht iiber die
verdffentlichten Fille: ,— — Effectivement dans les unes,
qui sont rapportées par Griesinger et Rindfleisch, Wagner,
Eberth, l'état pathologique du foie charactérisé par des
masses noueuses multiples presque entiérement formées par
des culs-de-sac glanduleux, remplis d’éléments épithéliaux est
notablement différent de celui auquel nous avons affaire et
par consequant doit étre rapparté a I’épithéliome plutot qu'a
I’adénome hépatique.”

Weiter in seinem ,Traité d’anatomie pathologique: —
— ,Je ne parle pas ici de I'adénome des glandes viscerales,
telles que le foie et la rein, ce qui a été décrit sous ce
nom se rapport an carcinome. Du moins la chose me paraif
claire pour I'altération du foie a laquelle j'ai donné le nom
d’hépato-adénome.

Aus Vorstehendem scheint hinlinglich erwiesen zu sein,
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dass Lancereaux unter Adenomen etwas wesentlich anderes
wie Rindfleisch- verstand und es wohl mit Gebilden careino-
matidser Natur zu thun gehabt hat.

Bis dahin huldigte man allgemein der Ansicht, dass
Carcinome strengstens von den Adenomen zu trennen seien,
bis Billroth selbst, der die Trennung dieser Neoplasmen von-
einander gemacht hat und heftig verfochten hatte, auf Grund
eigener spéterer Untersuchungen zu dem Ergebnis kam, dass
sehr hiufig Geschwiilste entschieden carcinomatiser Natur
nach Art der frither sogenannten Adenome aus dem Driisen-
gewebe sich entwickeln, und dass namentlich die so hiunfig
von ihm als pseudoacinise Zelleylinder geschilderten Bil-
dungen in der That ams Driisenzellen hervorgehen,

Naunyn resumiert aus seinen sehr interessanten Be-
obachtungen folgendes: Die Epithelzellen der Gallengiinge
beteiligen sich durch Wucherung an der Bildung von Ge-
schwiilsten, die zweifellos als Carcinome anzusehen sind. Die
Zellen der Neubildung von epithelialem Charakter die sog.
Krebszellen gehen jedenfalls nicht selten aus einer Wucherung
der Gallengangsepithelien hervor. Ob auch die Leberzellen
selbst sich an dieser Wucherung beteiligen, gelang ihm nicht
mit Sicherheit zu entscheiden. Die Beobachtung des Uber-
ganges des Neoplasmas in das normale Leberparenchym
schien fiir eine solche Annahme zu sprechen. Weiter er-
giebt sich aus seinen beschriebenen Beobachtungen, dass
Krebse der Leber nicht selten eine vollkommen driisenartige
Struktur zeigen und dass diese Struktur in engem Zu-
sammenhange mit dem normalen Baun des Organes steht. Er
hilt es fiir ungerechtfertigt, Geschwiilste, bei denen eine der-
artige Structur in grésserem Umfange als gewihnlich vor-
kommt, als eine besondere Art, als sog. Adenoide oder
Adenome von den iibrigen Neubildungen zu trennen — reiht
also die Adenome unbedenklich den Krebsen an.

Den von Greenfield mitgeteilten Fall glauben mehrere
scharfe Kritiker nicht ohne Weiteres zn den Adenomen
zihlen zu dirfen. Die 9 Pfund schwere von Neoplasmen
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verschiedener Grosse durchsetzte Leber zeigte abgekapselte
Knoten von Leberparenchym; durchweg bestanden sie aus
Rohren, welche mit einschichtigem eylindrischem und rund-
lichem Epithel ausgekleidet waren und in einem breiten mit
runden Zellen infiltrierten Bindegewebsgeriist lagen. Die
Leberadenomtubuli waren durch sehr wenig Bindegewebe
voneinander getrennt und liess ihr Inhalt den Gedanken
aufkommen, dass er durch Zerfall und Ablosung der zentralen
Zellschicht entstanden. Aus dem weitern Vorfinden von
sekundiiren Ablagerungen in Lunge und Mediastinaldriisen
wollen manche Autoren den Schluss erbracht sehen, dass das
Adenom auch Metastasen bilden kinne.

In der vortrefflichen Arbeit von Kelsch und Kiener be-
gegnen wir wieder wahren Adenomen. Sie bezeichnen als
wahre Adenome: ,tumeurs qui sont constituées par du tissu
hépatique mais avec cette différence, que les cellnles se
groupent en cylindres pleins au creux ce qui rapproche ces
néoformations des glandes tubulées.®

Selbige beschreiben in dem ersten Falle drei Phasen
der Adenomentwickelung: das Stadium der Entstehung, die
Hohe der Entwickelung und die regressive Metamorphose.
Das Phinomen, welches die Entstehung eines Adenom-
knbétchens anzeigt, ist die Verdickung einer kleinen Gruppe
von Leberzellenbalken durch Hypertrophie und Hyperplasie
der Leberzellen mit gleichzeitiger Hyperimie des Acinus.
Das Protoplasma zeigt sich fein granuliert und mit Pig-
ment imprigniert; die Kerne, von denen jeder ein Kern-
korperchen besitzt, sind hell und vollig gefirbt, die Zell-
form ist meistenteils kubisch. Dieser Umwandlungsprozess
ergreift das Balkennetz eines oder mehrerer benachbarten
Acini und der Tumor ist nichts anderes, als der Acinus
selbst, dessen Elemente sich vermehrt und dessen Proportionen
sich vergrissert haben. An andern Siellen ist der Prozess
anf eine kleine Gruppe von Bilkchen beschrénkt. Anfangs
bewahren die hypertrophierten Balken den Zusammenhang mit
den benachbarten, aber in dem Maase, wie sich der Tumor
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entwickelt, werden die letztern komprimiert und atrophisch.
Neungebildetes Bindegewebe bildet eine Demarkationszone
zwischen dem Knoten und dem Rest des Acinus.

In der Folge der Entwickelung hiillt sich der Balken,
der hypertrophiert ist, in eine eigne Bindegewebsmembran
ein, auf welcher sich das Epithel pflasterartig um eine Zentral-
hohle herumstellt. Auf der Hiohe der Adenomentwickelung
findet man eine Zunahme der Epithelzelleylinder und eine
Kriimmung derselben um ihre Liéngsachse. Die periphere
Zone der Cylinder wird von Cylinderzellen eingenommen,
die von dem Druck polyedrische Formen angenommen haben.
Die Cylinder sind durch unregelmiissige blutgefiilite Hohl-
rdume von einander getrennt. Doch ist die Blutzirkulation
im Vergleich mit derjenigen der normalen Leber schwach.
In den Zentralpartien der Zellencylinder tritt allmdhlich
eine feine Kirnung auf, als erstes Zeichen der regressiven
Metamorphose, die eine kolloide oder kiisige sein kann.
Letztere tritt oft zugleich mit Verfettung besonders in den
Knoten auf, deren eng an einander gedriickte Tuben die
Zirkulation des Blutes hemmen. Die Cylinder zerfallen da-
bei zu unregelmiissigen Haufen deformierter Zellen, die
verkiisen.

Die Colloidmetamorphose scheint unter vermehrter Blut-
zufuhr bei excessiver Ernihrung stattzufinden. Man sieht
die Epithelcylinder geschwollen und die colloide Metamorphose
beginnt in den Centralpartien der Cylinder. An Stelle der
Adenomzellen tritt eine von den Zerfallsprodukten der Zellen
ausgefiillte Hohle. Mit diesen Zerfallsprodukten mischen sich |
nun Blutkérperchen und Fibrin, und das Endresultat ist eine |
mit puriformer Fliissigkeit ausgefiillte Abscesshihle.

Als Begleiterscheinung wurde Cirrhosis und abnorme
Parenchymverinderungen anderer Acini gefunden.

In dem anderen beschriebenen Falle fand man ebenfalls
zuerst eine Anomalie in der Disposition der Leberzellen,
dann eine Vergrisserung der Zellencylinder durch Zellen-
teilung, Riickdringung und Verschiebung der umgebenden




s TR

Leberzellen. Um die Adenomknoten und zwischen diesen
und den verdringten Lebeizellen finden sich Ziige und Haufen
von Zellen und embryonalen Kernen, welche durch Hyper-
trophie des inter- und intraacinisen Bindegewebes hervor-
gegangen sind.

Zugleich konstatieren die Beobachter eine Vermehrung
der Gallengiinge, die kleinsten derselben haben sehr kleine
embryonale, die grossern kubische und cylindrische Epithel-
zellen. Die Gallengéinge entsprechen in ihrem Verlauf dem
Netzwerk der Trabekeln eines untergegangenen Acinus und
stehen stellenweise mit noch restierenden Lebertrabekeln in
direkter Verbindung. Kelsch und Kiener vertreten die An-
sicht, dass die neugebildeten Gallengéinge bei der Cirrhosis
direkt aus den durch Bindegewebe abgeschniirten Leber-
zellenbalken hervorgehen. Wie schon erwidhnt, fand sich in
beiden Fillen eine starke interstitielle Bindegewebsent-
wickelung, die im ersten perilobuldr, im zweiten intra- und
extralobulér vorhanden war und hier mit starker Gallengang-
entwickelung einherging. Die begleitende Cirrhosis halten
beide indess nicht fiir secundir, sondern als selbsténdigen
Nebenbefund.

Mahomed, einen Fall #hnlicher Natur berichtend, fand
in der vergrosserten Leber zahlreiche, bis hithnereigrosse
Tumoren von lappigem Bau und derber Consistenz. Die
epithelbekleideten Schliuche lagen in einem derben Binde-
gewebsgeriist, und da Mahomed selbst hinzufiigt, dass an
einigen Abschnitten das mikroskopische Bild nicht von dem
eines gewdhnlichen Leberkrebses abwich, so zdhlt die Lite-
ratur den Fall nicht zu den sicher constatierten Adenomen.

Thierfelder erwihnt in seinem Atlas eines Falles von
multiplen Adenomen, wo die Knoten Faustgrosse erreichten
und aus leberzellendhnlichen, aber unregelmissig geformten
Zellen bestanden, deren Lagerung stellenweise an tubulose
und acindse Driisen erinnerte. Leider sind die Notizen itber
diesen Fall sehr fragmentarisch.

Ebenso spiirlich sind die Angaben iiber den von Birsch-
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Hirschfeld mitgeteilten Fall; das Organ war nach allen
Richtungen von abgekapselten Knoten durchsetzt, die an
der Peripherie sehr frequent waren. Das interstitielle Binde-
gewebe war an manchen Stellen betrichtlich gewuchert,
fernerhin fand sich eine starke Wucherung des Epithels der
interaciniisen Gallengéinge, durch welche letztere teils in
ganz solide Zellenmassen umgewandelt werden. Weiter
fanden sich in denselben sinusartige Ausbuchtungen und so-
lide Sprossen, an anderen Stellen war die Anordnung der
Zellen eine ganz atypische.

Sehr sorgfiltiz sind die von Sabourin veriffentlichten
Fille beschrieben worden. Selbiger hat in seinen Thesen
zn zeigen versucht, dass das Leberadenom nur ein Effect
der Cirrhosis sei, dass also dem cirrhotischen Bindegewebe
der hervorragendste Anteil an der Bildung zuzuschreiben
sei. Die besonders reichliche Bindegewebsentwickelung, die
die Tumoren einkapselt und innerhalb derselbemn den hyper-
trophierten Leberzellentrabekeln durch Umgebung mit einer
feinen Membran ihre tubuldse Struktur erteilt, nennt er se-
cunddre Cirrhosis.

Brigidi fand in einem abgekapselten Lebertumor ana-
stomosierende mit Cylinderepithel bekleidete Tubuli, deren
Zusammenhang mit kleinen Gallengiingen nachgewiesen
werden konnte. Im iibrigen Lebergewebe zeigte sich auch
hier eine weitgreifende interstitielle Bindegewebswucherung.

Aus den bisher angegebenen Beobachtungen darf man
wohl folgendes Resultat ziehen.

In fast allen angefiihrten Fillen wird eine ausgedehnte
interstitielle Bindegewebswucherung angegeben, nur in einem,
dem wvon Thierfelder kurz erwihnten, fehlt dariiber jede
Notiz. Bei diesem regelmissigen Zusammentreffen von mul-
tipler Adenombildung und chronischer interstitieller Hepatitis
ist der Schluss gewiss gerechtfertigt, dass ein Zusammen-
hang zwischen beiden Prozessen vorhanden. Es fragt sich
nur, welcher von beiden als der primére anzusehen ist! Fiir
eine secundére, durch die Geschwiilste bedingte, ist die Binde-
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gewebswucherung sowohl mit Riicksicht auf Intemsitét wie
Extensitit zu bedeutend. Vor allem spricht auch der Typus
der Bindegewebsanordnung gegen eine solche Auffassung;
meist lag eine echte Cirrhosis vor, und diese ist nie durch
Tumoren bedingt. Es bleibt daher nur die Annahme iibrig,
dass dieselben Bedingungen, welche die Cirrhosis vernrsachien,
auch den Anstosszur Adenombildung gaben oder dass die Epithel-
wucherang erst spéterhin durch die chronisch -entziindlichen
Veréinderungen des Organs veranlasst wurde, — eine An-
nahme, die nichts Befremdliches hat, wenn wir uns ver-
gegenwirtigen, wie hiinfig in anderen Organen eine Wucherung
der driisigen Elemente als Folge chronischer Entziindung an-
getroffen wird, Vor allem erinnere ich an eine Epithel-
wucherung, welche fast regelmilssig die chronischen inter-
stitiellen Prozesse der Leber zu begleiten pflegt, die Neu-
bildung von Gallenkanélchen. Endlich koénnten noch als
Beweis fiir das secundiire Auftreten der Knoten diejenigen
Falle dienen, wo intra vitam zu einer Zeit, wo Tumoren
noch nicht zu filhlen waren, alle Symptome der Cirrhosis
sich vorfanden.

Wie wir aus oben angefithrten Fillen gesehen, ist ein
Zusammentreffen von multipler Adenombildung und chronischer
interstitieller Hepatitis regelmissig und glaube ich mich zur
Aufstellung der Thesis, dass Cirrhosis sehr zur Adenom-
bildung disponiert, berechtigt.

7u letzterem Verhiltnis giebt mein Fall einen sehr
schonen Beitrag und will ich in folgendem die Ergebnisse
meiner Untersnchung mitteilen.

Leider muss ich es bedauern, dass anamnestisch iber
den Fall wenig bekannt ist.

Der 57 jihrige Mann, von dem meine Priiparate stammen,
starb unter den Symptomen eines schweren Leberleidens;
die Diagnose war auf Carcinoma hepatis gestellt. Ausser
erheblichen dyspeptischen Beschwerden hatte bei Lebzeiten
des Patienten ein milssiger Ascites und starke icterische
Hautverfirbung bestanden; der Tod trat unter den Er-
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scheinungen des Collapses bei ein wenig benommenem Sen-
sorium ein.

Die vorgenommene Section ergab folgenden Befund:
Ausser dem schon bei Lebzeiten diagnosticierten Ascites und
dem Oedem an den untern Extremitéten zeigte sich die
Leber an ihrer Konvexitit durch zahlreiche Adhaesionen
mit dem Zwergfell verwachsen. Die Oberfliche war deutlich
granuliert, unterbrochen von grau-weissen, leicht iiber die
Oberfliche prominierenden Knoten. Das sehr derbe Ge-
webe, das beim Schneiden knirschte, bot auf dem Durch-
schnitt alle Erscheinungen einer Cirrhosis dar. Die
Leber war nach allen Richtungen hin vergrissert durch eine
Geschwulst, die an Gestalt an kleine Knoten erinnernd,
durch das ganze Organ hin disseminiert erschien. Im Bereich
des rechten Leberlappens und zwar gegen den freien Rand
hin hatte sich durch Zusammendringung der Knoten eine
mehr continuierliche Geschwulst gebildet, weiche als ein viel
itber faustgrosser Tumor abgrenzbar war. Die Knoten dréng-
ten sich unter gegenseitiger Abplattung so dicht zusammen,
dass zwischen ihnen nur schmale Furchen verblieben und
von normalem Lebergewebe garnichts bemerkt werden
konnte. Die einzelnen Knoten erreichten hier bis Kirchkern-
grosse, von da abwiirts bis zur Grisse eines Hirsekorns,
waren alle Zwischenformen vertreten. In den grisseren sah
man stellenweise kugelrunde secundéire Knotchen eingesperrt.

Das Gewebe der Neubildungen erschien blass-graun, feucht
und trat an der Schnittfliche polsterartig hervor, hatte voll-
stindig die Charaktere, die man bei allen Adenomen bisher
gefunden hatte.

Die mikroskopische Untersuchung wurde in der Weise
vorgenommen, dass von verschiedenen Knoten Leberstiicke,
die zovor in Alkohol gehirtet, im Zusammenhange mit dem
sie umgebenden Lebergewebe in Paraffin eingebettet und
dann teils in Schnittserien, teils in einer Anzahl einzelner
Schnitte untersucht wurden. Die Mikrotomschnitte wurden
mit verschiedenen Farbstoffen behandelt; meist benutzte ich
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zur Tinktion Haematoxylin, da sich bei dieser Firbemethode
der Geschwulstknoten durch sein tieferes Blau von dem an-
deren Gewebe gut abhob, so dass man schon mit blossem
Auge deutlich die kleinsten Adenomknoten zu erkennen im
Stande war. Farbungen in Eosin-Haematoxylin gaben mir
unklare, zum Teil recht verschwommene Bilder.

Der erste Eindruck, den ich bei oberflichlicher Betrach-
tung der Priiparate erhielt, war der: es handelt sich um
Nierenparenchym, das auf irgend eine Weise in die Leber
gelangt war, eine Auffassung, die der tubuldse Bau der
Priiparate gerecht erscheinen liess: die nihere Untersuchung
jedoch ergab, dass dieselbe unhaltbar war.

Vorwegnehmen michte ich, dass auch bei der mikro-
skopischen Untersuchung die Struktur der grossen und
kleinen Knoten keine wesentlichen Unterschiede erkennen
liess; ich kann deshalb von einer gesonderten Beschreibung
derselben Abstand nehmen.

Was bei der Untersuchung des umgebenden Leberge-
webes am meisten in die Augen fiel, das ist die hochgradige
Erkrankung des interstitiellen Bindegewebes. Im algemeinen
kann man wohl sagen, dass das Bindegewebe verdickt, fibros
und von derber Beschaffenheit ist; stellenweise ist es dicht
mit kleinen Rundzellen infiltriert, welcher Umstand den Be-
weis erbringt, dass die entziindliche Exudation noch andauert.
Verschiedene Autoren entwerfen das Bild einer echten hoch-
gradigen Clirrhosis: dass kleinere oder grossere geformte
Gruppen von Leberzellen von breiten Ziigen derben festen
Bindegewebes umgeben werden, die an manchen Stellen
auch in die Zelleninseln Fortsitze hineinschicken. In der
Regel ziehe das Bindegewebe, welches von breiten Ziigen
ausgehe, sporenartig zwischen die Leberbalken, das Parenchym
in rundliche Felder zerteilend. Von einer allgemeinen Cirr-
hosis dieser Art, dass ausgedehntere zusammenhdngende
Bindegewebsziige im Lebergewebe vorkimen, dass einzelne
Acini oder auch nur Gruppen von solchen in Bindegewebe
eingeschlossen wiren, ist hier keine Rede.




TR |

Die Bindegewebshyperplasie ist hier innig verkniipft mit
den Gefiisswiinden, vorziiglich an die Verédstlungen der Pfort-
ader. Im Bindegewebe verlaufen oft kolossal erweiterte Ge-
fisse, welche Erweiterung besonders die Pfortader betrifft,
deren durch die vorhergegangene Entziindung stark ver-
dickten Winde eine Verwechselung mit der ebenfalls er-
weiterten Arterie leicht veranlassen kinnen. Auch das
Lumen der Centralvene ist enorm erweitert an einigen
Stellen, an anderen wieder wurde es durch umliegendes, dicht
angeordnetes Leberparenchym verschlossen. Dass es in der
Leber zun gewaltigen Zirkulationsstirungen aller Art ge-
kommen, dafiir spricht der Umstand, dass in den Zwischen-
riumen zwischen den Leberbalken gewaltige Blutlachen sich
vorfinden. In dem interacintsen cirrhotischen Bindegewebe
finden sich ausser den disseminierten zelligen Elementen
auch hier jene rohrenformigen epithelialen Gebilde, welche,
nachdem sie Wagner zuerst bei Cirrhose wahrgenommen,
seitdem in allen mit indurierender Bindegewebsentwickelung
einhergehenden Verdnderungen der Leber gefunden worden
sind und bis in die neueste Zeit die Aufmerksamkeit der
Autoren in Anspruch genommen haben.

Dass es sich um Kanélchen handelt, deren Wandung

Epithelzellen triigt, lisst sich durch die Tinktion mit |

Haematoxylin zweifellos deutlich machen. Man kann nach
dieser Behandlung an den Kanidlchen kleine kubische Zellen
mit Kernen von der Grisse der Leberzellenkerne sehr genau
unterscheiden.

Ein der Liénge nach getroffener grisserer Gallengang
ist sofort durch die regelmissige Anordnung der tief ge-
firbten Kerne seiner Epithelzellen zu erkennen; zwischen
den in zwei Reihen angeordneten Zellen sieht man ein
schmales Lumen liegen. An Querschnitten von diesen
Gallengingen lassen sich die Verhéltnisse noch besser iiber-
blicken: man bemerkt némlich an solchen fast konstant um
eine feine Lichtung im Centrum eine einfache Lage der b
zeichneten Epithelien.  Anordnung und Verlauf die
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Kaniilchen sind #usserst mannigfaltig, bald sieht man sie in
geringer Zahl nebeneinander herziehen, bald sich mehrfach
kreuzend.

Bei dem massenhaften Vorkommen und der stellenweisen
Erweiterung der Gallengiinge gliickte es bisweilen, den
Ubergang der Gallenkapillaren in Gallengiinge, an welchen
zahlreiche seitliche Sprossen sichtbar waren, mit vollster
Deutlichkeit wahrzunehmen. KEinen Zusammenhang derselben
mit Leberzellenbalken habe ich nirgends entdeckt.

Die Frage, ob die neugebildeten Gallengéinge von Leber-
I zellenbalken oder von primiir vorhandenen Gallengingen
ihren Ausgang genommen haben, mochte ich nur kurz be-
rilhren; eine eingehende Zusammenstellung der hieriiber ge-
finsserten Ansichten, findet sich in Hess’ Arbeit iiber Leber-
rupturen. Ich glaube, wenn Gallengéinge Epithelsprossen
treiben und diese in die zwischen den Leberzellen gelegenen
Gallencapillaren hineinwachsen, dass genau dasselbe Bild
entstehen muss, als wenn Leberzellen sich in Gallengangs-
epithelien verwandelt haben: in beiden Iallen epitheliale
Ginge, die direkt mit Leberzellenbalken in Verbindung
stehen. Daher ist es ziemlich unmoglich, zu unterscheiden,
welcher von beiden Vorgéngen stattgefunden hat.

In den untersuchten Schnitten des den Knoten um-
gebenden Lebergewebes sind nur noch sehr wenige Acini
anzutreffen, deren unverindertes Balkenwerk aus normalen
Leberzellen zusammengesetzt ist. Die meisten Leberinselchen
sind bald mehr, bald weniger durch Kompression des Binde-
gewebes in ihrem Ansehen veréndert, plattgedriickt, wver-
kleinert, ibr Balkenwerk bald durch gleichmissige Kompression
des ganzen Acinus in einen dichten Trimmerhaufen degene-
rierender Zellen verwandelt, bald durch ungleichmissige
Kompression die Zellenbalken in langgestreckten Ziigen dicht
aneinandergepresst.

Die merkwiirdigsten Verhiltnisse bilden die Adenom-
knoten, welche durch eine villig umgestaltete Anordnung
der Zellenbalken ausgezeichnet sind.
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Was besonders an den Priiparaten auffillig erscheint |

und die Geschwulst als Adenom sogleich erkennen lidsst, ist
der Umstand, dass die entarteten Leberzellen vielfach grosse
Fetttropfen enthalten, an manchen Stellen so reichlich, dass

man schier glauben konnte, man hitte ein wirkliches Fett-

gewebe vor sich. Ausser dem Gehalt an Fettzellen, haben
die Geschwulstzellen noch den Charakter mit den normalen
- Leberzellen gemein, dass sie viel Pigment zeigen, das man
wohl als Rest untergegangener Leberzellen ansehen darf.
Weiter sehen wir Zellenbalken durch erweiterte Blutgefisse
enorm auseinandergedrimgt und anastomosieren sie nicht
soviel untereinander, wie sie dies im normalen Leber-
parenchym zu thun pflegen. Was die Struktur dieser
Adenomzellen anbetrifft, so sind sie von Gehalt kleiner, als
die normalen Leberzellen, besitzen einen stark granulierten
Leib, ein oder zwei Kerne, die den Leberzellenkernen an
Grisse entschieden gleichstehen, wenn nicht sogar selbige
iibertreffen, hidufiz bergen sie ein Kernkirperchen in sich.
Die Anzahl der Zellen ist bedeutend vermehrt; vielfach sind
sie so dicht gelagert, dass ihre Grenzen schwer zun unter-
scheiden sind, und die Stringe wie gleichformige Protoplasma-
massen erscheinen, die zahlreiche Kerne eingestreut enthalten.

Die Striinge oder Schliuche, die aus hohem Cylinder-

epithel zusammengesetzt sind, sind wurmartig gewundene

Gebilde, welche sehr an Gehirnwindungen erinnern, doch
liess sich auch bei starker Vergrisserung eine bindegewebige
abgrenzende Membran nicht erkennen. Das merkwiirdigste
an diesen gewundenen durchweg mit Cylinderepithel be-
kleideten Striingen ist der Umstand, dass sich nirgends ein
Lumen vorfand, wodurch mein Fall von den iibrigen be-
schriebenen sich wesentlich unterscheidet. Dessen unge-
achtet glaube ich doch mich berechtigt, diese Geschwulst
zu den Adenomen rechnen zu miissen, da wenigstens bis zu
einem gewissen Grade der Typus der Leberstruktur gewahrt
geblieben und die Geschwulstknotenbalken sich aus leber-
zellendhnlichen Gebilden zusammensetzen. '~
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Aus der Summe aller dieser meiner Beobachtungen darf
ich wohl den Schluss ziehen, dass man iiber die Entstehung
der Adenomzellen nicht im Zweifel sein kann, dass es de-
generierte Leberzellen sind: denn die Zellen des Adenoms
haben trotz ihrer Degeneration die besondern Eigentiimlich-
keiten der Leberzellen dieses Falles, dass sie nimlich teils
mit Pigmentkirnchen, teils mit grossen Fetttropfen gefiillt
— sie haben also den Charakter des Muttergewebes auch
in den einzelnsten Ziigen vollsténdig bewahrt.

Es liegt nun die Frage nahe, wie haben wir uns im
Grunde die Entstehung dieser Adenomknoten zu denken?
Welche Umstiinde miissen eintreten, damit die Adenom-
bildung vor sich geht? Entschieden handelt es sich beim
Adenom um eine Neubildung epitheloider Natur; denn nach-
gewiesen wurde, dass sich die Adenomzellen aus Leberzellen
entwickeln, und letztere sind, wenigstens im Embryo, die
Epithelien schlanchférmiger Driisen. Hinsichtlich der Ent-
stehung epithelialer Neubildungen sprach sich Virchow zu-
erst dahin aus, dass aus ,Bindegewebszellen“ epitheloide
Elemente hervorgehen kinnen, eine Theorie, deren Richtig-
keit Hober zu beweisen versucht hat. Thiersch und spiter
Waldeyer suchten die Genese der verschiedenen Geschwiilste
durch die Remak’sche Lehre von den drei embryonalen
Keimblittern zu erkidiren. Wollte man die Adenombildung
nach der Theorie Cohnheims erkliren, so muss man an-
nehmen, dass in der Leber vorhandene embryonale Reste von
Leberzellenschliuchen zu neuem Wachstum gereizt wiirden
und in durch die veriinderte Gefissverteilong modifizierter
Weise den embryonalen Leberbau in der entwickelten Leber
nachahmen. Diese Theorie hat gerade fiir die Genese der
Leberadenome viel Verlockendes, da es nachgewiesen ist,
dass sich Reste von noch nicht in normales Lebergewebe
umgewandelten Leberzellencylindern noch im 20. Lebensjahr
des Menschen vorfinden und die Form der Leberadenom-
 balken wirklich tinschende Ahnlichkeit mit den Leberzellen-
cylindern jugendlicher Individuen zeigt.
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In Virchows Onkologie findet sich folgende Stelle:

,Das Wachsen einer Neubildung kann nur kraft einer
Funktion eines Organs erfolgen, in welchem sie wiichst, und
diese Funktion muss durch einen Reiz ausgelost worden sein.
Jeder Neubildung muss also ein lokaler Reiz vorausgehen.
In vielen Fiillen sind uns sogar die lokalen Veranlassungen
bekannt, aber wir kennen die Umstdnde nicht, unter
welchen nach diesen Veranlassungen die Neubildung ent-
steht.“

Es muss also bei der Entwickelung des Leberadenoms
ein michtiger Reiz vorhanden sein, ein Reiz, der die Leber-
zellen zur Vermehrung und zu diesen kolossalen Wachs-
tumsveréinderungen anregt und der auf mechanische oder
chemische Weise zustande gekommen sein kann.

Eine mechanische Reizung konnen wir allerdings in dem
vorliegenden Falle in der bindegewebigen Kompression finden.
Zugleich aber kionnen wir aus dem Verhalten der Gallen-
giinge auf eine chemische Reizung der adenomatts entarteten
Leberzellen schliessen; sicherlich ist es bei der gewaltigen
Erweiterung der Gallengiinge, bei denen in ihrem Verlauf
eine Kompression stattgefunden, zu Stauungserscheinungen
der Galle gekommen, welche ihrerseits zur chemischen
Reizung der Leberzellen beigetragen hat. Das eigentliche
dtiologische Moment, welches die Leberzellen in Adenom- |
zellen nmwandelt, liegt also entschieden in der chronischen
Reizung der Zellen. Ahnlichem begegnen wir ja auch in
der Atiologie vieler anderer, besonders epithelialer Tumoren.
Es geniigt, darauf hinzoweisen, dass sich an der #ussern
Haut, wie an den Schleimhéiuten Carcinome, besonders an
den Stellen entwickeln, die am meisten einer chronischen
Reizung ausgesetzt sind; ich erinnere nur an die Lippen-
und Zungenkrebse von Tabakrauchern.

Was nun das endliche Geschick der Geschwulstknoten
betrifft, so tritt mit der Zeit infolge von Ernéhrungstirungen
im Centrum eines Knotens Erweichung ein; die Zellen zer-
fallen fettig, die serise Kliche des Balges produziert auch
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eine gewisse Quantitit Eiter, sodass schliesslich vollkommene
Abscesshohlen entstehen, die auch bersten kinnen, und dann
durch Peritonitis tdtlich werden.

Die Frage schliesslich, ob die einzelnen Knoten unab-
héingig voneinander oder durch Infektion oder Implantation
von einem oder von wenigen aus zur Entwickelung ge-
kommen gind, wage ich nicht zu entscheiden. Vielleicht
spricht fiir die unabhéngig voneinander erfolgte Entwickelung
derselben, dass sie so regellos durch das ganze Organ zer-
streut liegen und nirgends eine gegenseitige Beziehung er-
gichtlich ist.

Was nun den Charakter des Adenoms als klinische Ge-
schwulst betrifft, so darf aus den oben angefiihrten Fillen
sowie aus dem von mir beschriebenen der Schluss gezogen
werden, dass das Adenom im anatomischen Sinne eine gut-
artige Geschwulst ist, d. h. keine Metastasen macht, ent-
gegen der Ansicht Schiippels, der die Adenome zu den
malignen epithelialen Neubildungen z#hlt und sie als Unter-
abteilung der Carcinome ansieht.

Wie indes jede epitheliale Neubildung, hat auch das
Leberadenom grosse Verwandtschaft zum Carcinom, und
dass endlich ein Zeitpunkt kommen kann, wo das Adenom
sich in Krebs verwandelt, das beweist ein von Jungmann
beschriebener Fall. Vielleicht lésst sich hieranf ein grosser
Teil der sonst ritselhaften priméren multiplen Lebercarcinome
beziehen, die ja aunch meist mit interstitiellen Prozessen
kombiniert sind, und es ist daher geraten, in allen der-
artigen Fillen die Leber aufs Sorgfiltigste nach Adenomen
zu durchforschen.

Gern fiigte ich diesen anatomischen Anseinandersetzungen
einige klinische Bemerkungen hinzu, doch ist es mir nicht
moglich, aus dem vorliegenden Material allgemein giiltige
S#tze abzuleiten. Meist wird wohl die Diagnose zwischen
Carcinom und Cirrhose schwanken; doch verursachen die
Adenome unter Umstéinden trotz betrichtlicher Ausbreitung
gar keine klinisch wahrnehmbaren Symptome.



Am Schlnsse meiner kleinen Arbeit will ich nicht un-
erwiihnt lassen, dass man in Frankreich einer besondern
Anwendung der Bezeichnung ,Adenom“ begegnet. Die fran-
zosischen Autoren nemnen die durch Cirrhose abgeschniirten
kugelig konfigurierten Portionen von Lebersubstanz Adenom-
knoten. Nach unserer Auffassung werden sie erst dann zu
echten Adenomknoten, wenn die normalen Leberzellenbalken
in driisenihnliche epitheliale Schlduche, teils mit teils ohne
Lumen iibergangen sind.
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