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von Bedeutung sein: wenn man, wie es Liicke') andentungs-
weise, ferner Rindfleisch®) u. A. und peverdings Barlow?)
thun, die Grenze zwischen Hyperplasie und Adenom in der Art
feststellt, dass erstere die functionellen Eigenschaften des Mutter-
bodens ausiibt, letzteres dagegen davon ausgeschlossen ist, dann

fallen manche Tumoren aus dem Bereich des Adenoms, welche

man sonst wohl dazu rechnen wiirde und diirfte, z. B. die
glandulidren Polypen der Darmschleimhaut mit ihren reichlichen
Becherzellen und der Ausstossung des Schleims aus denselben;
dann wiire fir die Schilddriise der DBegriff des Adenoms fast
ganz zu streichen, nur anfl einige aunsgesuchte Fille zu be-
schrinken, in denen nur solide Epithelhaufen oder leere Follikel
den Knoten zusammensetzen; dann wiirde aber doch eine Tumor-
art iibrig bleiben, welche nach Bau und Entstehung nicht zu

den Hyperplasien gerechnet werden kann und dennoch exqui-

sitester Secretbildung féhig ist, das Ovarialadenom, das klein-

cystische sowohl, als das grosskammrige Polykystom. Allerdings

stimmt hier das schleimige Produkt nicht mit dchtem Mucin

iiberein, und an den epithelialen Apparaten, aus welchen das |
Adenom hervorgeht, dem Keimepithel, bezw. den Pfliiger’schen

Schliduchen ist bisher niehts von Schleimbildung beobachtet
worden; es kann hier also wohl von Secretion in einem Adenom,
nicht aber von einer Uebertragung der functionellen Eigenschaft
des Mutterbodens auf den Tumor gesprochen werden. Indessen
scheint es mir schwer durchfiihrbar, die Definition des Adenoms
von dem ctwaigen Bestehen oder Fehlen einer Secretion ab-
hiingig zu machen; und eine besondere Stiitze findet diese An-
schauung darin, dass sogar in evidenten Carcinomen secretorische
Zustinde an den Epithelien vorkommen konnen,

Fiir die Carcinome hat das Dogma von der Functionslosig-
keit der Neoplasmen bis vor Kurzem ohne Einschrinkung ge-

solten, und erst in letzter Zeit sind einige entgegenstehende

Beobachtungen mitgetheilt worden, allerdings nur in geringer

" Liicke, Pitha-Billroth’s Handbuch der Chirurgie. 1I. 1. 8. 275,

?) Rindfleisch, Lehrbuch der patholog. Gewebelehre. 6. Aufl. 1886.
8. 178 1.

1 Barlow, Ueber Adenomata sebacea. Archiv fir klin. Med. Bd. 55.
1895. 8. 71,
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Zahl. Denn es ist meines Erachtens nicht angiingig, zur Beant-
wortung der Frage solche Fille heranzuziehen, in welchen trotz
krebsiger Entartung eines Organs diejenigen Ausfallserscheinun-
gen fehlen, welche man nach andersartigen Erkrankungen des-
selben beobachtet. Hansemann') hat fiir primire Carcinome

- der Nebennieren ohne Bronzehaut, fiir primiires Pankreascarcinom

ohne Diabetes und fiir primiires einseitiges Nierencarcinom ochne
compensatorische Hypertrophie der anderen Niere eine Fortdauer

“der Function in den krebsig degenerirten (Geweben angenommen,

~ und fiir die Nebennierencarcinome ohne Addison hat Lubarsch?)

eine Funetion der primiren Nebennierengeschwiilste darin ge-

~ sucht, dass dieselben diejenigen Stoffe, welche zur Pigment-

bereitung dienen wiirden, durch Production von Glykogen aus-
schalten. Hansemann’s Deduoetionen fiir jede der 3 Krank-
heiten scheinen mir indessen nicht allen Einwendungen Stand
zu halten. Auch angenommen, dass bei Morbus Addisonii die
Veriinderung der Nebennieren selbst, unabhiingig von einer vor-
handenen oder fehlenden Betheiligung der Plexus coeliacus das
wesentliche, ursiichliche Moment der Erscheinungen sei, so liegen
doch die Verhiiltnisse noch nicht so klar und einfach, dass
man unbedingt den Riickschluss aus dem Fehlen der Haut-

-verfirbung auf eioe ungestorte Function in dem Carcinom

machen kénnte. Denn zuniichst diirften, wie Hansemann
selbst hervorhebt, dabei nur solche Fille in Frage kommen,
bei denen die Krebselemente Abkémmlinge der Nebennieren-
epithelien sind, also nur primire Carcinome. Ueberblickt man

-jedoch die Statistik von G. Lewin?®), sowie spitere Mit-

theilungen iiber Nebennierenerkrankung ohne Bronzehaut, so er-
kennt man leicht, dass dabei 1) nicht nur primire, sondern
auch secundiire Nebennierenkrebse vorgekommen sind; 2) sarco-
matiise Neubildungen; 3) kiisig-entziindliche Prozesse. DBeziiglich
der Totalitat der Zerstorung des Nebennierengewebes sind die
betreffenden Mittheilungen nicht weniger zuverlissig, als jene

') Hansemann, Studien idber die Specificitit, den Altruismus nnd die
Apaplasie der Zellen. Berlin 1893, 8. 5351

* Lubarsch, Beitrige zur Histologie der von Nebennierenkeimen aus-
gehenden Nierengeschwiilste. Dieses Archiv. 1894, Bd. 135, 8. 218,

" G. Lewin, Charité-Annalen. XVII. 1802, 8, 614—622,
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von Hansemann fiir seine Theorie verwertheten Fille pri-
miiren Carcinoms, einzelne jedenfalls véllig unverdiichtig und
ausreichend untersucht: Fir die secundiren Carcinome z. B.
Virchow’s ") Beobachtung von totaler krebsiger Zerstorung beider
Nebennieren nach Uteruskrebs ohne jede Hautverfirbung, ferner
eine analoge, von Hansemann?) selbst spiter zur Veran-
schaulichung dessen erwiihnte, dass die Nebennieren vollstindig
zu Grunde gehen kinnen, ohne dass Morbus Addisonii eintritt: es
handelte sich um metastatischen Krebs in diesen Organen nach
Mammacarcinom. Von den Sarcomen weise ich nicht auf die
hyperplastischen, sondern nur auf die gemeinen Formen hin, z. B.
ein doppelseitiges Lymphosarcom, welches H. Erni®) beschreibt.
Von kisiger Entziindung habe ich selbst einen Fall secirt
(2. Februar 1892, Eylert), in dem beide Nebennieren in ganzer
Ausdehnung befallen und auch bei mikroskopischer Durch-
forschung keine Reste des urspriinglichen Gewebes aufzufinden
waren (der Plexus coeliacus normal), ohne dass auch nur eine
Spur von Bronzehaut vorlag; in zwei anderen Fillen (8. Februar
1892, Griisser, und 9. October 1893, Fritsch) traf ich ebenfalls
bei Fehlen won Hautverfirbung doppelseitige Nebennierenver-
kiisung in grosser Ausdehnung, aber unter Erhaltung -eines
kleinen Theils normaler Rindensubstanz im oberen Pol je einer
Nebenniere. Es sei hier beiliufig eine Frage beriihrt, welche
mir jene 3 Fille nahelegten, welche aber bisher bei den Er-
drterungen iiber die Beziehung zwischen Nebennieren und Morbus
Addisonii ausser Acht gelassen worden ist, die Frage nach der
Bedeutung accessorischer Nebennieren: Bei allen 3 Sectionen
fand ich im Plexus coeliacus je eine kleine Nebenniere einge-
sprengt, im ersten Fall mit totaler Zerstorung der Hauptorgane
und im zweiten mit fast totaler war dieselbe je erbsengross und
durchaus unveriindert, im dritten Fall bohnengross und zum
Theil ebenfalls verkiist. Dass abgesprengte Nebennierentheile,
meist ans Rindensubstanz bestehend, nicht nur in unmittelbarer

" Yirchow, Canstatt’s Jahresbericht. 1857. 1V, 8. 274.

‘) Hansemann, Ein seltener Fall von Morbus Addisonii. Berl. klin.
Woehenschr. 1896, No. 14.

“ H. Erni, Die Erkrankungen der Nebennieren ohne Bronzehaut. Diss,
Liirich 1579,
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Nihe des Hauptorgans vorkommen, sondern auch verborgen im
Plexus coeliacus, im Ligamentum latum, lings der V. spermatica,
gzwischen Hoden und Nebenhoden, ist durch die Untersuchun-
gen von Marchand?), Chiari®), Dagonet®), Wahncau'),
Michael®), Gunkel®), d’Ajutolo™) u. A. ja bekannt. Da sie
in meinen Beobachtungen ebenso wie in der von Wahncau
trotz totaler Verkiisung der Nebennieren selbst intact bleiben
kinnen, liegt wenigstens die Moglichkeit vor, dass auch eine
compensatorische Uebernahme der Funection dureh sie erfolgt,
~ deren Aunsdehnung und Bedeutung erst durch eine genauere
* Darchforschung der Priidilectionsstellen fiir diese accessorischen
Organe in solchen Fillen beurtheilt werden kann. Jedenfalls
- scheinen mir diese Ueberlegungen geniigend zu sein, um die
Frage nach der Function krebsiger Nebennieren fir noch nicht
spruchreif zu erkliren. Nicht anders steht es mit der Beweis-
fiihrung fiir die innere Secretion des carcinomatisen Pankreas:
Hansemann®) griindet dieselbe auf zwei eigene Beobachtungen
von totaler krebsiger Metamorphose des Organs ohne Vorhanden-
sein von Diabetes. Bindend kinnte ein daraus in Hansemann's
Sinne gezogener Schluss nur sein, wenn Diabetes und Pankreas-
zerstirung untrennbar verbunden wiiren: dass der Satz durchaus
nicht in dieser Allgemeinheit gilt, hat sich aber durch die Zu-
sammenstellungen der letzten Jahre iibereinstimmend ergeben.
Auch meine eigenen Erfahrungen bestitigen dies; dieselben be-
ziehen sich zundchst auf 15 Fille von Diabetes, welche in den
letzten 3 Jahren hier zur Section kamen und in welchen ich
das Pankreas auch mikroskopisch genau untersuchte: Nur 2mal
waren ausgedehnte und hochgradige Verinderungen an dem-

Marchand, Dieses Archiv. 1883, Bd.92. S.11

¥) Chiari, Zeitschr. der Heilkunde. 1884. Bd. V. 5. 449,

# Dagonet, Zeitschr. der Heilkunde. 1885. Bd. VI. 5. 1.

Yy Wahneau, Jahrb. der hamburg. Staatskrankenanstalten, herausgeg.
von Kast. 1889. 1. S. 158,

% Michael, Archiv far klin. Med. 1888. Bd. 43. 8. 120,

%) Gunkel, Ueber einen Fall von Pseudohermaphroditismus femin. Diss.
Marburg 1887.

Y D'Ajutolo, Archivio per le scienze med. Vol. VIII. p. 14.

") Hansemann, Studien iber die Specificitit v. s. w. 8. 55 und Zeitschr,
fir klin. Med. 1894. Bd. 26, S.197.
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selben vorhanden, nehmlich im einen Falle multiple himorrha-
gisch-nekrotische Heerde, von welchen nur ein geringer Theil
des Organs verschont geblieben war, im anderen Induration der
ganzen Driise in Folge von Verstopfung des Ganges durch einen
Stein; 2mal fand ich einfache Atrophie mit Lipomatose; 1mal
etwas Abplattung des Organs bei durchaus normalen histologi-
schen Verhiiltnissen. In 5 Fillen bot das Pankreas in Grisse
und idusserem Ansehen vollkommen normale Beschaffenheit,
histologisch aber kleine Abweichungen: Nehmlich 1mal an
einzelnen der kleinen interlobuliren Arterien hyaline Verdickung
der Intima, aber stets in beschrinkter Ausdehnung und in ge-
ringem Grade, ohne stirkere Verengung des Lumens; ein an-
deres Mal sehr spiirliche und kleine Heerde von ausgesprochener
entziindlicher Verdickung des interstitiellen Bindegewebes und
Atrophie der betroffenen Parenchymabschnitte; in den 3 iibrigen
Fillen Rundzelleninfiltration in den Bindegewebssepten oder in
den Lippchen, stets in Form kleiner Heerde und so spiirlich,
dass sie erst nach Durchsuchen zahlreicher Priparate entdeckt
wurden; dltere Entziindungserscheinungen, Verdickung des Binde-
gewebes und der Geflisswiinde, sowie atrophische Zustéinde der
epithelialen Theile fehlten vollkommen, so dass der Prozess
fiir frisch erklirt und dadurch, sowie durch seine riumliche
Beschrinkung fiir unwesentlich fiir das Zustandekommen des
in jedem der Fille chronischen Diabetes gehalten werden
muss. Hmal endlich verhielt sich das Pankreas makroskopisch
wie mikroskopisch durchaus normal. Andererseits fand ich
wiederholt Lipomatose des Pankreas mit Atrophie des Paren-
chyms in hohem Grade, nicht geringer, eher stirker als in jenen
2 Diabetesfillen, ohne in dem post mortem aus der Blase ent-
nommenen Urin Zuocker nachweisen zu kénnen. Fille schwererer
Pankreasschiidigung mit Zerstorung des ganzen oder des grissten
Theils des Organs ohne Einfluss auf die Harnbeschaffenheit
kamen hier nicht zur DBeobachtung; doch wverweise ich auf
Hansemann’s') ecigene Aecusserung, dass nicht nur ausge-
sprochenes Coma diabeticum ohne nachweisliche Pankreasver-
inderung, sondern auch totale Zerstorung des Pankreas durch

") Hansemann, Studien iber die Specificitit u. 5. w. 8. 54,
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Nekrose ohne jeden Diabetes vorkommt; ferner auf die sorgfil-
tige Zusammenstellung von Dieck hoff"), welcher zwar in allen

- eigenen 7 Diabetesfillen pathologische Zustinde am Pankreas

fand (allerdings nvur 3 mal hochgradige Strukturinderungen),
aber aus der Literatur entnimmt, dass nicht jeder Diabetes auf
Erkrankung desselben zuriickzufiihren ist, andererseits schwere
Veriinderungen an diesem ohne Diabetes nicht selten vorkommen;
zu den in Dieckhoff’s Tabelle aufgefiihrten Beobachtungen
kommt noch ein von Kirte®) mitgetheilter Fall von schwerer
Entziindong mit partieller Ausstossung des Pankreas und

- hiimorrhagischer und thonartiger Erweichung des zuriickgeblie-

benen Theils ohne Zuckerausscheidung wihrend der 4 wiichent-
lichen Beobachtung; dieser, wie manche der anderen halten

- nicht der Erklirung Stand, dass der Diabetes ausgeblieben

sei wegen zu schwerer Complicationen mit Verinderung des

Stoffswechsels oder wegen zu acuten Verlaufs der Pankreas-
erkrankung. HKEs bedarf nicht der Auffihrung der gesammiten
Literaturangaben, um darzuthun, dass beim Menschen zweifel-
los hiufig schwere Pankreassehidigungen Diabetes nach sich
ziehen, indessen nicht so regelmissig, dass danach das Aus-
bleiben des Zuckers im Harn bei Pankreaskrebs unbedingt auf
eine glykolytische Funetion der Carcinomzellen bezogen werden
diirfte.

Die Anwendung des gleichen Satzes auf die Nieren muss
Hansemann durch zu viel Hypothesen stiitzen, als dass darans
ein Beweis fiir die Forterbung der Function abgeleitet werden
kionnte: Hansemann schliesst aus dem Umstande, dass er 3mal
bei einseitigem, totalem primiren Nierencarcinom an der anderen
Niere keine Hypertrophie fand (nur fiir einen Patienten ist das
Alter angegeben: 54 Jahre), dass die krebsige Niere zwar nicht
mehr die Harnabscheidung besorgt, wohl aber ihre ,positive
Function® ausgeiibt, d. h. Stoffe dem Kirper zugefiihrt habe,
und dass erst mit dem Wegfall dieser Thitigkeit die Bedingungen

"y Dieckhoff, Beitrige zur pathologischen Anatomie des Pankreas. Aus
der Festschrift fir Th. Thierfelder. Leipzig 1895,

¥y Korte, Zur chirurgischen Behandlung der Pankreas-Eiterung und
Pankreas-Nekrose. Fall III. Langenbeck’s Archiv. Bd. 48. 8 747.
1894.

Archiv . pathol. Anat. Bd. 145, Hi 1. [-
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fiir eine compensatorische Hypertrophie einsetzen. Aber was |
Hansemann hier auf das Carcinom bezieht, kommt bekanntlich
auch nach andersartiger Destraction oder Exstirpation der einen
Niere, besonders im hiheren Alter vor. unter Verhiiltnissen also,
welche eine Vererbung der physiologischen Funetion unméglich
machen.

In allen 3 besprochenen Fiillen, bei Nebenniere, Pankreas,
Niere, wiirde es sich um eine innere Secretion handeln, deren
Quellen und Aushiilfsquellen noch zu verborgen sind, um einiger-
maassen sichere Schliisse fiir die Frage nach der Funeétion der
Krebse zn erlauben. '

Weiter als solche Deductionen fithren die Beobachtungen
von mikroskopisch wahrnehmbaren Secreten der Epithelzellen in
Carcinomen. Dieselben sind nicht selten zu erheben. Aber
man muss von Anfang an scharfl unterscheiden, ob es sich um
die Nachahmung einer wahren physiologischen Secretion von
Seiten der Epithelien, eine Verarbeitung und Ausstossung von
Material unter Erhaltung der Zelle, also einen hochstehenden
Lebensact handelt, oder um Vorgiinge, bei welchen die ge-
bildeten Stoffe durch Abstossung und Auflosung, also eine
finale Metamorphose der Epithelien, frei werden, um schliesslich
als Absonderungsprodukt der ganzen Driise, nicht der Zellen,
pach aussen zu treten. Von diesem Standpunkt aus ist zu-
niichst das Auftreten von Fettkiigelechen in den Zellen der
Mammacarcinome zu beurtheilen. Waldeyer') hat hervorgehoben,
dass ,in jedem Organe die carcinomatisen Kérper vorwiegend
diejenigen Metamorphosen durchmachen, welchen auch unter
normalen Verhiltnissen die Epithelzellen dieser Orte am hiiufig-
sten unterliegen®, dass an der Milchdriise, wo die ,fettige Um-
wandlung der Milchepithelien die normale Regression® ist, am
hiinfigsten auch die fettige Degeneration in Carcinomen eintritt.
Milch wird dabei nicht gebildet, nur Detritus entsteht. Nach
der herrschenden Ansicht stossen die normalen Epithelien der
Mamma das gebildete Fett nicht aus, sondern fallen mit dem-
selben von der Wand ab. Es fasst also schon der normale
Secretionsvorgang der Driise eine Degeneration der Zellen in

"y Waldeyer, Dieses Archiv. 1867. Bd. 41. §, 483.
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- sich. Bei krebsigen Neubildungen des Organs tritt nur die
~ fettige Zellentartung hervor und kann dann wohl als eine von
dem normalen Driisenepithel iiberkommene FEigenschaft aufge-
fasst, aber mit Riicksicht aof die Hiufigkeit der Fettmetamor-
phose in den Zellen, besonders den Krebszellen der verschieden-
sten Gewebe, nicht zu den specifischen Secretbildungen gestellt
werden. Die Verhornung des Plattenepithels der Haut und der
- Cancroide, welche Hansemann') zu den Secretionen rechnet,
bedeutet keine anderen Zwecken dienende Funection der lebens-
kriftigen Zellen, sondern eine reine Altersmetamorphose, welche
das Absterben derselben einleitet: Nach Ernst’s*) Untersuchun-
gen geht das Keratin der verhornenden Zelle aus dem Proto-
plasma hervor, nachdem vorher der Kern in Chromatinkérnchen
(identisch mit dem Keratohyalin) zersplittert und darin der
Untergang der Zelle ausgesprochen ist. Also liegt auch hier
keine Secretion vor.

Nither steht die Schleimbildung in Gallertkrebsen einer
wahren Zellabsonderung, lisst sich indessen der normalen
Function des Mutterbodens, auf welchem dieselben gewachsenen
sind, nicht vollkommen gleichstellen. Der gewihunlichste Modus
der Schleimbereitung in Carcinomen ist der, dass das gesammte
Protoplasma schleimig quillt, die Zelle dabei sich auflist und
die Zerfallsprodukte der benachbarten Zellen zusammenfliessen
[1. Typus von Hauser?)]; dieser Prozess kann nicht mit der
normalen Schleimsecretion verglichen werden, reiht sich viel-
- mehr, wie die Verfettung in Mammakrebsen, den Degenerationen
eng an. Indessen kann ich F. Lange®) nicht zustimmen, wel-
cher angiebt, dass dies an denjenigen Stellen, wo iiberhaupt die
Mucinbildung von den Krebszellen und nicht, wie im Gallert-
carcinom der Mamma, vom bindegewebigen Stroma ausgeht,

"y Hansemann, Verhandlungen der Naturforscherversammlung in Li-
beck. Ref. im Centralbl, fir allgem. Pathol. 1895. 5. 718,

‘) P. Ernst, Ueber die Bezichungen des Keratohyalins zum Hyalin.
Dieses Archiv. 1892. Bd. 130. S. 291 ff.

) Hauser, Das Cylinderepithelcarcinom des Magens und des Dickdarms.
Jena 1850. S.39 1.

‘) F. Lange, Der Gallertkrebs der Brustdrise. Bruns' Beitriige zur
klin. Chir. 1896. Bd. XVL 8.15.

4.
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also in Magen und Rectum, die ausschliessliche Art der Schleim-
production sei. Es giebt gerade an den letztgenannten Locali-
titen einen Cylinderzellen-Schleimkrebs, von dessen Schliuchen
manche eng und leer und von einer Schicht hoher Epithelien
umsinmt, andere weiter, im Lumen mit Schleim erfiillt sind
und auf der Wand eine Lage regelmiissig aufgereihter Cylinder-
zellen tragen, welche alle oder zum Theil basal gestellte und
schiisselfirmig ausgehihlte Kerne uod in dem das Lumen beriih-
renden Protoplasmaabschnitt je einen hellen Schleimtropfen be-
sitzen. In diesem Falle wird offenbar das physiologische Vorbild
epithelialer Schleimbereitung auch im Krebs nachgeahmt und
das Produkt von den Zellen in’s Lumen ausgestossen. Doch
kommt dies selten vor, und nie habe ich die Becherzellenbildung
und Schleimseeretion in derselben Regelmissigkeit wie im cysti-
schen Ovarialadenomen an allen oder den meisten Zellen neben-
einander beobachten kionnen. Ferner scheint auch wenn das
Stadium der Becherzellen erreicht ist., im Krebs der weitere
Fortschritt nicht nothwendig in der Ausstossung des Schleim-
tropfens zu bestehen, sondern es kann dann die ganze Zelle bis
zur Kugelgestalt gedehnt, aber mit wandstindigem und abge-
plattetem Kern und diioner Protoplasmahiille versehen von der
Wand sich ablisen und in’s Lumen eintreten. Somit muss ein
wenn auch kleiner Theil der Schleimkrebse zu denjenigen bis-
artigen Neubildungen geziihit werden, bei denen in der That
die Epithelien die secretorische Function ihrer Mutterzellen
nach dem physiclogischen Modus beibehalten haben.

Zwei mikroskopisch wahrnehmbare Secrete sind in letater
Zieit bisweilen in Carcinomen und ihren Metastasen gefunden
worden: Galle und Schilddriisencolloid, erstere in Verbindung
mit den producirenden Zellen morphologisch nicht zu verkennen,
letzteres wenigstens in einem Theil der Fille auf Grund des
anatomischen und klinischen Gesammtbildes sicher als solches
anzuerkennen. Die betreffenden Beobachtungen verdienen eine
eingehendere Wiirdigung, als ihnen im Ganzen zu Theil gewor-
den ist; bei der Mittheilung vieler derselben ist gerade die
vom allgemein-pathologischen Standpunkt aus bedeutungsvolle
Seite derselben in den Hintergrund getreten. Sie sollen im
Anschluss an zwei einschligige Fille von je einem Schilddriisen-
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fund Lebercarcinom besprochen werden, welche ich kurz nach
“einander zu seciren Gelegenheit hatte und zuniichst beschreiben
 will. Wenn dabei das Colloid als das Secret der Schilddriisen-
~ epithelien behandelt, und als solches — trotz der verschiedenen
Abfubrwege aus der Driise — mit der Galle aufl gleiche Stufe
gestellt wird, so geschieht dies nicht ohne bewusstes Festhalten
~ an der Thatsache, dass bisher noch nicht zweifellos festgestellt
 wurde, dass das Colloid das eigentliche, die Function der Driise
bedingende Produkt darstellt und die chemisch wirksamen Sub-
stanzen untrennbar an ihm haften; es kaon ja auch das wirk-
same Princip eine optisch nicht wahrnehmbare und unabhingig
von dem Colloid entstehende Substanz sein. Immerhin bleibt
die Colloidbildung ein ichter Secretionsact der Epithelien, der
offenbar an die volle Vitalitit der Zellen gebunden ist, und in-
sofern darf ihrem Auftreten in den Neubildungen eine ihnliche
Bedeutung wie der Gallenproduction unter denselben Umstinden
beigelegt werden.

I. Fall. Carcinom der Schilddrise, Metastasen in dem
Schideldach, dem Femurmark und in der Pleura.

Frau Kleiber, 61 Jahre alt, trat in die Behandlung des Herrn Prof.
E. Boeckel — dessen Frenndlichkeit ich die klinischen Angaben ver-
danke — wegen einer Anschwellung von etwa 6 em Durchmesser mitten auf
der Stirn; die Schwellung hatte sich seit 6 Monaten ohne bekannte Ursache
entwickelt. Nachdem am 14. April 1896 bei einer Probeincision ein
kleines Stick des Tumors entfernt war, wurde am folgenden Tage die Ex-
stirpation der ganzen Geschwulst vorgenommen und, da dieselbe das Stirn-
bein durchwachsen batte und mit der Dura mater zusammenhing, der
Knochen ummeisselt und ein Stuck der Dura sammt dem Sinus longitu-
dinalis herausgeschnitten, letzterer durch Pinecetten geschlossen. Am 18. April
1896 erfolgte der Tod im Coma.

Sectionsbericht (in gekiirzter Form): Ziemlich kleine, blasse Leiche.
Die Trepanationswunde am Stirnbein misst 6,5:55 em im Durchmesser,
reicht nach hinten bis zur Coronarnaht. Unter den dieselbe fillenden Gaze-
tampons liegen durch einen Defect der Dura von 5:4 em Ausdebnung die
beiden Stirnlappen zu Tage; die Falx ist zwischen denselben erhalten, der
Sinus longitud. aber fehlt im Bereich des Defectes und liuft von hinten her
offen in denselben aus; sein binterer Abschnitt ist leer. Zwischen Dura
und Schiidel nirgends Tumorsubstanz. Auf der Innenfliche der Dura rechts
eine dicke, links eine diinne Schicht geronnenen Blutes dber der ganzen
Convexitit, dinne Lagen auch auf der Falx und in der rechten mittleren
Schidelgrube. Keine Thromben in den Sinus. Hypophysis von mittlerer
Grosse. Oberfliche der Stirnlappen etwas abgeplattet; inmitten des rechten
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ein grosser Erweichungsheerd mit centraler Verflissigung und reichlichen

Eechymosen in der Peripherie, letztere stehen besonders dicht im oberen
Theil des Heerdes. Im linken Stirnlappen eine Gruppe Ekleiner Blutungen
im Marklager, ferner im linken Gyrus fornicatus und angrenzenden Theil
des Balkens FErweichung der Substanz und Ecchymosen. Seitenventrikel
eng, leer; das Dach des rechten etwas mit dem Streifenhiigelkopf ver-
wachsen.

In der Mitte des Halses eine stark gewdlbte, von verschieblicher Haut

iiberzogene Anschwellung; dieselbe vihrt her von einem median gelegenen,

etwas weiter nach rechts als nach links reichenden Tumor der Schilddrise
von 6,5 em Liinge, 6 cm DBreite und 5 em Dicke; die Mm. sternocleido-
mastoidei umkreisen denselben bogenformig, lassen sich aber, wie die iibri-
gen Weichtheile des Halses, leicht von ibm abpripariren, ohne damit ver-
wachsen zu sein. Nach Ablisen der Mm. sternobyoidei und sternothyreoidei
von der Vorderfliche liegt die Geschwulst mit einer diinnen, von ge-
schlingelten Venen durchzogenen Kapsel zu Tage, stark hickrig, von weisser
Farbe, nur an einzelnen Stellen gerothet. Der linke Schilddriasenlappen ist
ziemlieh weit nach hinten gedringt und klein, 1,5 em breit, 6 em lang, 1,5 cm
idick; seine Substanz von normaler Beschaffenheit, briunlich, schlaff, nur in
seinem unteren Pol liegt ein rothlicher, weicher, kuglizger Knoten von Haselnuss-
grisse, der aus der Umgebung leicht heranszuheben ist. Zwischen linkem Lappen
und Tumor schiebt sich ein schmaler Isthmus, der dieselbe Beschaflenheit, wie
der linke Lappen zeigt, an dem Unterrand und der Vorderfliche durch eine
Furche von letzterem abgegrenzt ist; von seinem Oberrand steigt ein Pro-
cessus pyramidalis bis zur Incisur des Schildknorpels. Auf dem oberen
Theil des rechten Tumorrandes findet sich als Rest des rechten Lappens
ein 2 em breiter Streifen briunlichen Schilddriisenparenchyms; dasselbe stellt
eine leicht in eckige Drusenlippchen zerlegbare Hohlrinne von 1 mm Dicke
dar, welche oben leicht von dem Tumor abzubeben ist; unten aber schieben
sich zwischen sie und letzteren zwei je haselnussgrosse Kuoten ein, die sich
aus ihrer Umgebung leicht berauslosen lassen; der untere von ihnen ist derb,
vollstindig kyalin, der obere weich und rithlich. Der Haupttumor nun ist
in seiner Gesammtheit kinderfaustgross. Auf dem Schuitt besteht er aus
grauweissem, stellenweise rothlichem, markigem Gewebe, welches eine deut-
liche Gliederung in rundliche Knoten verschiedener Grisse erkennen ldsst,
welche sich aber nicht von einander tremnen lassen, sondern durch festes
Bindegewebe zusammengehalten werden. Im Centrum findet sich ein derbes,
zum Theil verkalktes Bindegewebslager von schaliger Gestalt, welches einen
fast kugligen Abschnitt des Tumors ziemlich allseitiy umschliesst; derselbe
ist etwas stirker gerothet, als die umgebende markig-weisse Substanz. Dicht
hinter dem rechten Rand der so veriinderten Schilddrise liegt, ohme con-
tinuirliche Verbindung mit ihr, ein bohnengrosser, fester Knoten vom Bau
colloiden Schilddriisengewebes,

Keblkopf und Trachea lassen sich leicht von der Geschwulst ablisen;
leichte Rithung der Schleimbaut darin. In beiden Vv. jugulares flissiges
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Blut, ebenso in den Vv. anonymae; Halslymphdrisen beiderseits etwas ver-

- grossert, gerdthet, weich.

Rechte Lunge frei, etwa 1 Essloffel klaren Serums im Pleuraraum ;

~ an der Vorderfliche des Oberlappens liegen in der Pleura 2 kleine,

flache, grauweisse Tumorkndtchen, das eine linsengross, das andere
linglich, ungefibr doppelt so gross. Links nichts Aehuliches, nur kleine,
schiefrige Fibrome in der Pleura, eben solche auch rechts. Lungengewebe
emphysematos, keine Knoten darin.

Foramen coecum bildet eine flache Grube; keine Cysten in der Zunge.
An Gaumen und Rachen nichts Besonderes. Tractionsdivertikel des Oeso-

- phagus entsprechend der Bifurcation der Trachea. Kleines, schlaffes, braunes

Herz; senile Atrophie der Milz, Nieren, Leber, des Pankreas. Steine in der
Gallenblase und eine strablige Narbe in der Schleimhaut derselben. Neben-
nieren unveriindert. Gestielter Schleimhautpolyp im Reetum, sonst nichis
Krankhaftes im Darm. Ein verkalktes, kirschengrosses Myom im atrophi-

 schen Uterus. Harnblase ohne Besonderheiten.

Im durchsigten Sternum blassrothes Mark, die Knochensubstanz atrophisch,
nichts von Tumor darin; derselbe Befund in den Wirbelkorpern. Im auf-
gesigten rechten Femor liegt in der Mitte der Diaphyse ein erbsen-
grosser, grauweisser, markiger und durchscheinender Knoten von
d mm Durchmesser in Fettmark eingebettet. Im aunfgesigten linken Humerus
nicbts von Tumoren; ebenso am Becken nichts davon zu finden.

Der exstirpirte Schideltumor hingt zum Theil an der oberen
Fliiche der Dura mater, zum Theil an den Rindern des Knochendefectes und
an der Unterseite der tiber dem letzteren wegziehenden und leicht empor-
gewolbten Galea aponeurotica. Passt man den an der Dura haftenden Theil
wieder in die Knocheniffnung hinein, so besitzt die Geschwulst in ihrer
Gesammtheit eine Dicke von 1,6 em; sie sitzt breitbasig auf der Dura fest
in der Ausdehnung von 2:2.5 cm: denselben Umfang hat der Defect in der
Tabula vitrea, dessen Riinder sehr zackig gestaltet sind; unmittelbar aber
der Tabula vitrea breitet sich der Tumor der Fliche nach noeh weiter aus,
indem er die Diploe und die Tabula ext. ersetzt; an manchen Stellen
reicht er so noch 8 mm in den Knochen hinein. Das Gewebe der Geschwulst
ist weich, vielfach zerkliftet und biimorrhagisch beschaffen, in den unver-

. inderten Partien grauroth, feinporas.

Mikroskopische Untersuchung: Der linke Schilddrasenlappen be-
sitzt die Struktur der normalen Drise, besteht aus rundlichen oder ling-
lichen, oft eckigen Lippchen und schmalen, gefisstragenden Bindegewebs-
ziigen dazwischen; die Lippehen werden zusammengesetzt aus sehr dicht-
stehenden, runden oder einander abplattenden, von Capillaren umsponnenen
Blaschen wechselnder Grisse; schon die kleinsten von ihuen besitzen eine
einschichtige Epithelauskleidung und mit Carmin lebhaft roth firbbaren
colloiden Inhalt; in den grisseren Follikeln bildet letzterer micht einen ein-
heitlichen Ausguss, sondern zerfillt in Schollen und Binder. Dieselben
Elementargebilde, colloidbaltige Epithelblischen, setzen den Knoten im
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unteren Pol des Lappens zusammen; aber es fehlt hier die Abtheilung in
Lappchen, und ferner herrscht die runde Form der Blischen vor, da sich
dieselben weniger dicht berihren und selten in eckige Formen dricken,
meist liegen zwischen ihnen etwas breitere Interstitien mit den Capillaren,
die oft auch von einzelnen Bindegewebszellen und Fasern begleitet werden;
dieser diinne Bindegewebssaum nimmt stellenweise hyaline Beschaffenheit
unter Aufguellen an; ebenso ist die Wand der grisseren Blutgefisse nicht
selten dick und byalin. Der weiche der beiden isolirten Knoten im Rest
des rechten Schilddriisenlappens gleicht durchaus im Bau dem eben be-
schriebenen.  Der andere besteht fast ganz aus hyaliner Substanz, in
welcher nur selten isolirte Follikel oder Gruppen von solchen eingesprengt
liegen.

Der Haupttumor der Schilddrise nun zeigt in den ihn zusammen-
setzenden Knoten, obwohl dieselben makroskopisch keine wesentlichen Diffe-
renzen darbieten, histologisch verschiedenes Verbalten, indem Knoten ab-
wechseln 1) von dem gewohnlichen folliculiren Schilddrisenbau, nur ohne
oder fast ohme Colloid; 2) mit solchen, die aus Cylinderzellenschliuchen be-
stehen, und 3) mit solchen, in denen die epithelialen Stringe solid sind.
Allerdings vereinigen manche Knoten auch zwei der genannten Strukturen
in sich und Uebergangsformen zwischen denselben. Die unter 1) bezeichneten
Stellen besitzen ein stark durchbrochenes Aussehen, wie normale Schild-
driise: Die Lumina sind rund oder, durch gegenseitigen Druck, von einer
oder mehreren Seiten her abgeplattet und somit eckig, oder etwas in die
Linge gezogen. Die Wand jedes Follikels besteht aus einer Schicht cubi-
scher, ziemlich kleiner Epithelien mit spirlichem Zellenprotoplasma, deren
Kerne ungefahr die Mitte der Zellen einnehmend, sehr regelmissig gestellt
sind. Diese Blischen liegen einander eng an, die Interstitien sind fnsserst
schmal, oft kann man in ihnen michts von Zellen erkennen, andere Male
ein Capillargefiss, nie aber neben diesem deutliches Bindegewebe; auch eine
Tunica propria ist nicht zu constatiren. Das Lumen ist leer oder mit fein-
kirnigen Gerinnungsmassen ausgefilit, selten findet sich als Pfropf oder
als sichelfdrmige Lage auf einem Theil der Wand ein homogenes, glanzendes,
hisweilen von Yacuolen durchsetztes, mit Carmin schwach fairbbares Material,
vollkommen gleich den jungen Colloidmassen in normalem Schilddriisen-
gewebe. Meist werden diese Heerde ganz scharf durch die breite Binde-
gewebshille abgegrenzt, deren Zige die Oberfliche des rundlichen Knolens
umkreisen; doch kommen Stellen vor, in denen diese schilddrisenihnlichen
Partien in einen solchen Balken einwachsen, ihn quer unterbrechen, nicht
in scharfer Linie, sondern so, dass die Biindel der unterbrochenen Fasern
von der Durchwachsungsstelle aus noch verschieden weit durch Follikel-
gruppen aus einander gedringt werden. Schon zwischen den beschriebenen
Follikeln tauchen bisweilen solche auf, die bei weitem Lumen hohere, aus-
gesprochen cylindrische Wandepithelien aufweisen, und diese bilden den
Uebergang zu den anderen Knoten, in denen ausschliesslich oder vorwiegend
cylinderepithelbekleidete Kaniile sich finden. Solche Knoten erscheinen im
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hnitt im Gegensatz zu den eben geschilderten pordsen solid, da nur
enige klaffende Lumina hervortreten, die meisten sehr eng sind. Dennoch
jandelt es sich um wirkliche Hohlgebilde, deren Wandungen nur meist ein-
nder aufliegen, und zwar meist um schonste Drisenschlinche, die oft nur
Quer- oder Schriigschnitt, oft aber auch lingsgetroffen erscheinen und
ann weit durch’s Gesichtsfeld, in Windungen laufend, verfolgt werden
onnen. Ob alle anndhernd runden Lumina quergeschnittenen Schliuchen
tsprechen, ob kuglige Riume also ganz feblen, lisst sich nicht sicher ent-
heiden; jedenfalls herrscht die Schlauchform vor. Das Epithel ist durch-
eg einschichtig, auch basale Ersatzzellen fehlen, und die Form ist hoch-
eylindrisch; die Kerne stehen basal, in jedem Schlauch alle in gleicher Hihe
fiusserst regelmiissig, sind schmal und lang, trotzdem nach dem Lumen zu
'_i‘nm:h iiberragt von Protoplasma, das schwache Granulirung zeigt, nirgends
 Vacuolen einschliesst. Bisweilen liegen die Wandungen unmittelbar auf
~’,iina.nder, andere Male bleibt ein schmaler Spalt zwischen ihnen, der leer
'.zisl, oder kirnig geronnenes Material enthilt; bisweilen ist die Lichtung
- weiter und dann stets von rundlichen, lose liegenden Zellen, offenbar abge-
stossenen und dann abgerundeten Epithelien ausgefillt. Selten und nur an
engen Schliuchen trifit man einen einheitlichen Ausguss mit homogener,
glinzender, colloider Masse, ohne dass die Wandzellen ein anderes Geprige
triigen. Auch in diesen Knoten mit Cylinderzellenschliuchen fehlt ein
Bindegewebsstroma, neben den interstiticllen Capillaren sind nur vereinzelte
Fasern und Spindelzellen wahrzunehmen. Die Partien mit soliden Epithel-
nestern endlich nehmen theils einen kleinen Knoten fiir sich ein, theils
finden sie sich darin neben dem schlauchformigen Typus. In ihnen ist
stets ein ausgesprochenes fibrillires Bindegewebsstroma vorhanden, dessen
Balken im Ganzen schmal sind und zwischen sich runde oder gestreckte
Maschen lassen; besonders hiufig sind letztere und dann meist parallel ge-
stellt, auch in der Breite sebr tdbereinstimmend mit den Hohlschliuchen;
aber die Epithelien stehen zu letzteren im Gegensatz durch Form und An-
ordnung, sind fusserst polymorph, eckig, ziemlich klein, ein Mosaik bildend,
aber kein Lumen zwischen sich lassend. Degenerative Zustinde treten selten
im Schilddrusentumor hervor und nur an Stellen mit Cylinderzellenschliuchen
oder soliden Epithelzapfen; in solchen Partien fehlt die Farbbarkeit der
Kerne, doch ist die Gewebsstruktur, sowie der Contour der Zellen erhalten.
In der exstirpirten Schiidelmetastase liegt entsprechend dem makro-
skopisch wabrnehmwbaren pordsen Bau im histologischen Bild ein Lumen
dicht neben dem anderen, jedes umsiumt von einer Epithelzellenlage, und
zwischen je zwei benachbarten Blischen nur ein dusserst schmales Septum
mit einem Capillargefiss. Die Lumina sind grosstentheils kreisrund, selten
abgeplattet, ganz selten durch gegemseitizen Druck in die Linge gestreckt;
in der Grosse bestehen betriichtliche Schwankungen zwischen einem mikro-
skopisch gerade deutlichen bis zu einem mit blossem Auge als feinste Pore
wahrnehmbaren Lumen. In der Mehrzahl dieser Follikel sind die Epithelien
cubisch, klein, seltener niedrig-eylindrisch und in diesem Falle mit etwas
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linglichen, basal und parallel gestellten Kernen versehen, die nach dem
Lumen zu von einer deutlichen Protoplasmakuppe iberragt werden. Das
ranze Dild erinnert ausserordentlich an Schilddriisengewebe, nur fehlt deut-
liches Colloid sowohl im Innern der Follikel, als in den Gefissen und um
dieselben: Wohl ist, abgesehen von frischen Blutextravasaten zwischen und
in manchen Follikeln, oft das Lumen der letzteren eingenommen von einer
feinkornigen Gerinnungsmasse, hier und da anch von einem glanzenden,
homogenen, nur von Vacuolen durchsetzten Material, doch ist dies zarter,
als gewdhnliches Schilddriisencolloid und durch Carmin gar nicht firbbar;
viele der Blischen sind leer. Solide Epithelbaufen fehlen vollstindig.

Das Tumorknitehen im Femurmark gleicht im Bau durchaus der
beschriebenen Metastase auf der Dura: Auch hier ist die Aehnlichkeit mit

Schilddriisenstruktur frappant, aber von Colloid in den Follikeln nichts zu
finden. Die Begrenzung des Kndtchens gegen das Markgewebe ist eine
ganz scharfe, einzelne Follikel schieben sich nieht in letateres vor; das Mark
selbst ist auch in unmittelbarer Nibe des Tumors, abgesehen von einer
himorrhagischen Infiltration an einem Theil der Peripherie, unverindert.
Die beiden Kndtchen in der rechten Pleura erweisen sich eben-
falls als Krebsmetastasen, und zwar als diejenigen, in welchen der Bau der
normalen Schilddrise am wenigsten verindert wiedererscheint. Das kleinere
von ihnen ist schwach biconvex mit abgerundetem Rand, und in das Binde-

gewebe der Pleura eingebettet. Letztere ist ausserbalb des Knotehens aus

derben in den verschiedensten Richtungen verlaufenden Balken zusammen-
gesetzt. Am Tumorrand angekommen spaltet sie sich in zwei denselben
umfassende Lamellen; in beiden nehmen die Biindel einen der Oberfliche
parallelen Verlauf. Am Rande des Knitchens besitzt die Pleura aber noch
den durchflochtenen Balkenbau und hier ist dann, im Gegensatz zu den
beiden Flichen, die Grenze zwischen Tumor- und Bindegewebe eine weniger
scharfe, indem einzelne Epithelziige zwischen die Dalken eindringen, so dass
diese Randpartien des Tumors ein von den priformirten Bindegewebsziigen

der Pleura gebildetes starkes Stroma besitzen, welches dem Haupttheil des- |
selben fehlt. Diese dussersten Ausliufer der Epithelwucherung bilden kleine |

solide Haufen und Stringe von kleinen, protoplasmaarmen, polymorphen,
durchaus uncharakteristischen Zellen. Aehnlich ist die oberflichliche Zone
an der der Lunge abgewandten Seite beschaffen, nur sind hier die Epithelziige
meist linger gestreckt und der Oberfliche parallel. Auf diese Zone folgt
eine ebenfalls dinne Schicht, in welcher eine Schlauchform deutlich wird,
die Lumina der Schliuche allerdings sehr eng und die Epithelzellen niedrig-

cubisch beschaffen sind, und nun folgt lungenwirts das den Haupttheil des

Knotchens ausmachende Gewebe, welches bis zu der anderen Begrenzungs-

lamelle der Pleura reicht. Dieser Abschnitt ist pords, fast nur zusammen-
gesetzt aus kleinen, dicht einander anliegenden Hohlgebilden mit rundem
oder etwas eckigem, oder schlauchfirmigem Lumen; die Schliuvche lanfen
zum Theil parallel der Oberfliche, zum Theil senkrecht zu ihr; die Wand !
wird von einer Schicht sehr regelmiissig pgestellter, bald cubischer, bald
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eylindrisch gestalteter Epithelien gebildet, Ersatzzellen fehlen. In den fusserst
schmalen Interstitien zwischen den Blischen und Schliuchen erkennt man
vielfach die Capillaren, neben diesen aber gewdhnlich nichts von Binde-
gewebe. Relativ am weitesten sind die epithelumsfiiumten Riume in dem der
Lunge zunichst gelegenen Theil des Knotchens, in dem costalwirts ge-

 legenen enger und deshalb im Schnitt, der das Centrum nieht berihrt, als

solide Zellzige erscheinend. In den meisten, besonders den kleineren der
Gebilde ist das Lumen leer, in den grisseren findet sich zuweilen eine fein-
fadige Gerinnungsmasse, selten mit abgestossenen Epithelien vermischt, und
in einzelnen, und zwar den gréssten bildet dieses geronnene Material ein

- Netz, dessen Maschen mit der Lingsaxe des Lumens gleichgerichtet sind,

und Theile des Netzes besitzen dickere, starre, homogene und glinzende
Fiden, die ausserordentlich an die colloide Substanz der Schilddrise er-
innern, und zwischen denen dann die Maschen zu kleineren, leeren Vacuolen
eingeengt sind. — Im Allgemeinen gilt die gegebene Schilderung auch fir
das grossere Knotchen, sowohl beziuglich seiner Bezichung zum Pleuragewebe,
als seiner Struktur; auch hier ist das Epithel der Blischen und Schliuche
theils cubisch, theils eylindrisch, ohne dass die Dehnung des Raumes und
eine daraus etwa resultirende Compression von Einfluss dabei wire. Was
dies grissere Knitchen vor dem erstbeschriebenen auszeichnet, ist das Vor-
kommen colloiden Inhalts, welcher dem Inhalt normaler Schilddrisen-
blischen gleicht, in einem grossen Theil der Hohlriiume, fast aus-
schliesslich in solchen mit cubischen Wandzellen und vorwiegend in den
grasseren von diesen. Neben den Netzen colloider Balken und mit solchen
bisweilen in einem und demselben Lumen kommen einheitliche strukturlose,
colloide Lagen auf der Wand oder Ballen vor und endlich Pfrépfe, die das
Lumen ausgiessen, oft durch einen schmalen Spalt von den Zellen getrennt
und dann an der Oberfliche mit grubigen Vertiefungen und im Innern mit
den von normalen Schilddrisen ebenfalls bekannten kleinen, regelmissig ge-
stellten Lucken versehen sind. Auch im tinctoriellen Verhalten stimmen
sie mit Schilddriisencolloid dberein: Carmin firbt sie hell- bis leuchtend
roth, Himatoxylin-Eosin-Behandlung stark roth, zum Theil mit schwach-
bliulichem Anflug. An manchen Stellen treten auch im Zwischengewebe
lings der interfolliculiren Capillaren dinne Streifen derselben colloiden Sub-
stanz auf; doch muss es unentschieden bleiben, ob dieselben intra vitam
aus den Blischen ausgetreten, oder erst durch Aussere Einfliisse nachtriig-
lich ausgepresst sind, da in der oberflichlichen Schicht des Knitchens an
manchen colloidgefiiliten Schliuchen die Epithelschicht zerrissen und an
den Rissriindern nach innen, in den colloiden Inhalt geschoben ist.

Dass in Carcinomen der Schilddriise colloidhaltige Driisen-
blasen iiberaus hiiufig vorkommen, ist eine vielfach gemachte
Erfahrung, dass sie nicht Reste des urspriinglichen Parenchyms
sind, sondern neu entstanden und zwar aus den soliden Krebs-
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cylindern und Follikeln, ist durch Walfler's’) Untersuchungen
klargestellt worden. Auch in meinem Falle sind die histologisch
normal aussehenden Theile des Tumors nicht stehengebliebene
Inseln des alten Gewebes, sondern neugebildet. Dies geht dar-
aus hervor, dass sie runde, in das Bindegewebe gerade so ein-
gefiigte Knoten darstellen, wie die sicher carcinomattsen Tu-
moren, ohne jede Andeutung der normalen Gliederung in Lipp-
chen. Histologisch gleichen die colloidbildenden Follikel der
Geschwulst durchaus denen der normalen Driise, so dass die
Schilddriisencarcinome in der That als eine Groppe von Krebsen
anfzufassen sind, bei welchen sehr hiufig und vollkommen die
morphologischen Eigenschaften und die secretorischen Functionen
des Muttergewebes aunf die Geschwulstzellen vererbt werden.
Was den eben beschriebenen Fall besonders interessant erschei-
nen lisst, ist der Umstand, dass sich in den metastatischen
Tumoren der Dura, des Knochenmarkes im Femur und der Pleura
nicht allein die Zusammensetzung aus typischen hohlen Schild-
driisenfollikeln wiederholte, sondern in dem einen der beiden
Pleuraknétchen auch eine Abscheidung colloider Massen von Seite
der Epithelien in’s Lumen erfolgt war mit allen den morphologischen
Eigenschaften, welche wir von der normalen Schilddriise her kennen.

Diese Fortdauer der Seeretion hebt die vorstehende Beob-
achtung und die in der Literatur mitgetheilten analogen noch
iiber die bekannten beiden Fillle von W. Miiller®) hinaus.
Derselbe hat zuerst darauf hingewiesen, dass bei carcinomatiser
Struma sowohl im Primértumor als in seinen Metastasen eine
grosse Uebereinstimmung mit dem normalen Organ insofern
existirt, als in ihnen die Neigung zur ,Abschniirung kugliger
follikelihnlicher Massen aus cylindrischen schlauchférmigen An-
lagen® in gleichem Maasse wie in der Schilddriise vorherrseht,
viel reichlicher als z. B. in Magen- und Uteruscarcinomen; eine
Mittheilung von Liicke®) schliesst sich diesen Angaben an. In-
dessen fehlen in den genannten Fillen colloide Abscheidungen

"y Walfler, Ueber die Entwickelung und den Bau des Kropfes. Lan-
genheck’ Archiv. Bd.29. 1883. 8. 758, 781, 782, 791 u.s. w.

) W. Miiller, 2 Fille von Epithelioma cylindrocellulare der Schilddrise.
Jenaische Zeitschr. far Med. und Naturwissensch. Bd. VI. 1871. 8. 464.

% Liicke, Die Krankheiten der Schilddriise. Stuttgart 1875. 8. 94.
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in die Blischen, es handelt sich nur um die Bilder, welche in
meiner Beobachtung Femur- und Dura-Metastase darboten. Doch
kommen Mittheilungen, welche der meinigen dhnlich sind beaziig-
lich der Fortdaver der Colloidsecretion nicht nur in Neubildungen
der Schilddriise selbst, sondern auch ihren Metastasen in der
Literatur der letzten Jahre nicht zu selten vor. Sie zerfallen
je nach der Beschaffenheit und klinischen Bedeutung des pri-
miren Tumors in verschiedene Gruppen, die zom Theil mit
Sicherheit, zum Theil nur mit Wahrscheinlichkeit verwerthbar
- sind, zum Theil als unbewiesene angesehen werden miissen. Das
letatere gilt wenigstens von dem Bericht Morris'") iiber einen
~grossen, pulsirenden, bisartigen Schideltumor, bei einer noch
- mit — nicht untersuchten — Geschwiilsten der Clavicula und
beider Femora behafteten Patientin; nach manchen Wandlungen
in der Beurtheilung von Seiten verschiedener Autorititen ist
derselbe vom Morbid Growth Comittee im Anschluss an Cohn-
heim’s Fall (s. u.) fiir die nach dem Schilddriisentypus gebaute
Metastase einer Struma erklirt worden, die letztere allerdings
zu Lebzeiten der Pat. nie aufgefallen und erst nachtriglich auf
Grund einer Photographie angenommen; mit Riicksicht aufl die
von Anderen gestellte histologische Diagnose ,Enchondrom® mag
die Zugehorigkeit dieser Geschwulst zn unseren Tumoren sehr
fraglich erscheinen. Riedel®) hat einen Unterkiefertumor als
wDriisencarcinom® beschrieben unter Betonung dessen, dass die
Struktur stellenweise genau der des Schilddriisengewebes glich,
erst spiiter ) aber den Fall zu den inzwischen bekannt gewordenen
Knochenmetastasen von Schilddriisentumoren gerechnet, ohne
iiber den Zustand der Thyreoidea selbst Angaben zu machen.
In einer zweiten Gruppe von Beobachtungen constatirte man
am Lebenden eine Struma und fasste dieselbe als Ausgangspunkt
der nach dem Typus der colloidhaltigen Schilddriise gebauten
Knochentomoren auf: Bei Kraske’s') Patienten wurde aus dem

"y Morris, Pulsating tumours of the left parietal bone ete. Transact.
of the pathol. S8oc. T.XXX. 1880. p.259.

*) Riedel, Die chirurg. Klinik in Gottingen. Deutsche Zeitschr. fir
Chir. Bd. 15. 1881. 8,445 und 455.

¥) Derselbe, Verbandl. des Chir.-Congresses. 1803, [ 8, 87.

Y Kraske, Ebendaselbst. 5. 86G.
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Stirnbein, bei Haeckel’s') aus dem Unterkiefer eine Geschwulst
von zweifellosem Schilddriisenbau exstirpirt, wiihrend die Schild-
driise selbst vergrissert, in Haeckel’s Fall sogar excessiv gross
war, aber nach der Operation auf Jahre hinaus stationir blieb,
also an und fiir sich klinisch gutartig erschien®). In anderen
Fillen spielte der Kropf im Krankheitsbild eine hervorragendere
Rolle oder stand sogar im Mittelpunkte desselben: v. Eisels-
berg®) exstirpirte einen Schiideltumor von Schilddriisenbau bei
einem Patienten, dessen Struma 18 Jahre bestand, lange stationir
war, in letzter Zeit aber zu Venenektasien am Thorax gefiibrt
hatte; auch in Cramer’s®) Fall II war eine iiltere Struma vor-
handen, die erst zuletzt sichtlich wuchs, nachdem im Unter-
kiefer und an verschiedenen anderen Stellen des Skelets Neu-
bildungen aufgetreten waren; im exstirpirten Kiefer fand man
den Bau der Struma gelatinosa und daneben Stellen mit soliden
Epithelhaufen. Endlich besass auch bei Wilfler’s®) Patienten,
dem ein Schiideltumor vom unverkennbaren Dau des colloidhal-
tigen Kropfgewebes exstirpirt wurde, eine Struma, welche kurz
vorher in Erscheinung getreten war und stetig wuchs und sich
verhiirtete, die Bedeutung der primiren Geschwulst.

Wo in Fillen generalisirter Schilddriisentumoren die ana-
tomische Untersuchung des Kropfes selbst vorgenommen werden
konnte, bot dieselbe iiberraschender Weise bisweilen nur das
Bild einer harmlosen Struma gelatinosa: Feurer®) exstirpirte
einen grossen Schiideltumor, der erst nach der histologischen
Untersuchung auf Grund seiner typischen Schilddriisenstruktur
mit einer kleinfaustgrossen Struma in Zusammenhang gebracht
wurde, ohne dass aber Langhans in letzterer post mortem

) Haeckel, Correspondenzbl. des Vereins thuringer Aerzte. 1889, S. 18,
Cit. nach Riedel (s. S. 61 Anm. 3).

“} Ob Gussenbauer’s Fall (Verbandl. des Chir.-Congr. 1893, I. 8. 88)
von Wirbelmetastase mit Strumatextur auch mit Rucksicht auf Colloid-
bildung hierher gehirt, dariber fehlen die entsprechenden histologi-
schen Mittheilungen.

% v. Kiselsherg, Langenbeck’s Archiv. Bd. 46. 1893. 8. 430 (Fall I).

) Cramer, Langenbeck’s Archiv. Bd. 36. 1887. 5. 259.

“ Waolfler, Langenbeck’s Archiv. Bd.29. 1883. 8. 760.

*) Feurer, Festschr. znm 25jibhr. Jubilium von Th. Kocher. Wies-
baden 1891.
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mikroskopisch etwas von krebsiger Textur, iiberhaupt etwas
Anderes, als wucherndes Schilddriisengewebe nachweisen konnte,
Aehnlich verhielt sich Middeldorpf’s') Fall, dessen anatomische
Untersuchung Marchand vornahm: Trotz zahlreicher Tumoren
im kniéchernen Schiidel, in beiden Humeri, beiden Femora, der
Lendenwirbelsiule, dem Kreuzbein und den Lungen, welche alle
unter einander iibereinstimmend nach Art der colloidhaltigen
Schilddriise gebaut waren, waren die in der Thyreoidea selbst
gefundenen rundlichen Knoten klein und nach makroskopischem
und mikroskopischem Verhalten nur als Adenome zu bezeichnen.
Eine Beobachtung v. Eiselsberg’s®) ist besonders merkwiirdig
dadurch, dass die ganz allmiihlich, besonders unter dem Einfluss

- mehrerer Schwangerschaften gewachsene miichtige Struma, als

gsie wegen Athembeschwerden exstirpirt war, in beiden Lappen
nur eine Reihe von Adepomknoten darbot, im weiteren Verlauf

“aber ein Tumor im Sternum sich entwickelte, der den Bau des

Cylinderzellencarcinoms und Colloidtropfen in einigen der Schliuche
besass: dass trotz dieser Differenz in der Struktur der Knochen-
tumor doch eine Metastase der Struma darstellte, ging aus der
klinischen Beobachtung hervor: Unter seiner Entwickelung
besserten sich die nach der Schilddriisenexstirpation aufgetretenen
deutlichen Erscheinungen der Cachexia thyreopriva mit Tetanie
bis zu fast villiger Gesundheit, anschliessend an die operative
Entfernung der Sternalgeschwulst aber trat von Neuem schwere
Tetanie auf, die bald in Cachexie iiberging, ohne dass dieselben
unter dem Wachsthum eines weiteren Tumors im Schulterblatt
wieder geschwunden wiire. Eine Ausnahmestellung nimmt trotz
der sonstigen grossen Uebereinstimmung mit den zuletzt aufge-
fiilhrten Cohnheim’s?®) vielbesprochener Fall ein: auch in ihm
fallt das Missverhiltniss zwischen Primirtumor und Metastasen
auf: Letztere, nach dem Typus der Colloidstruma gebaut, waren
zahlreich in Lungen, Bronchialdriisen, Lendenwirbeln und Femur
vorhanden: cine Schilddriisenvergrisserung hatte sich im Leben
nicht bemerkbar gemacht, und war auch bei der anatomischen
Untersuchung unscheinbar: der linke Lappen enthielt 2 bis

'y Middeldorpf, Langenbeck’s Archiv. Bd. 45. 1804, 8 502,
‘) v. Eiselsberg, Ebendaselbst. S.489.
" Cohnheim, Dieses Archiv. Bd.68. 1876. 8. 547.
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taubeneigrosse Knoten von der Struktur des gemeinen Gallert-
kropfes. ~Was aber diese scheinbar harmlose Struma aus- |

zeichnete, ist der Umstand, dass von einem der Knoten ein

knopfformiger Wulst in’s Lumen einer grosseren Vene hinein- |

ragte.

Schliesslich bleiben diejenigen Fille iibrig, in denen von
einer evident bosartigen Struma Metastasen mit colloidhaltigen
Follikeln ausgegangen waren. In einigen von ihnen hatte die
Struma maligna ecarcinomatosa im Leben als Hauptleiden im
Vordergrund gestanden und secundire Knoten mit dem Bau der
colloidhaltigen Schilddriise erzeugt in einem Fall Kaufmann’s')
in den Lymphdriisen des Halses, in einem v. Eiselsberg's?)
(Fall VI) in Lungen, Hals- und Mediastinaldriisen und im Unter-
kiefer. Hinterstoisser™ berichtet von einem Patienten mit
arossem Tumor an der kndchernen Schiidelbasis von der Textur
des reinen Colloidkropfs und ebenso gebauten Lungenknoten,
welche sich wiihrend des Wachsthums einer Struma von carei-
nomatésem Bau entwickelt hatten. Heschl*) bezeichnet einen
primiiren, 1 Jahr nach der Exstirpation recidivirten Schilddriisen-
tumor als ,Adenom®, wihrend Wilfler®) denselben nach dem
grobanatomischen Verhalten und nach den histologischen Eigen-
schaften des Recidivs fiir ein adenomiihnliches alveolires Carci-
nom erklirt; bei der Section des Patienten fanden sich meta-
statische, aus colloidhaltigen Follikeln zusammengesetzte Knit-
chen ausschliesslich in den Lungen. Im Gegensatz dazu war
in meinem Falle die zweifellos vorhandene carcinomatise Neu-
bildung in der Schilddriise zu Lebzeiten nicht hervorgetreten
und erst bei der Section bemerkt worden, nachdem die Meta-
stase im Schiidel unter der Diagnose eines selbstiindigen Knochen-
tumors exstirpirt war. Neumann’s®) Mittheilung bietet ihn-

1) Kaufmann, Deutsche Zeitschr. f. Chir. Bd. 14. 5. 41/43 (Fall V). 1881.

%) v. Eiselsberg, Langenbeck’s Archiv. Bd.46. 1893. 8. 438,

%) Hinterstoisser, Beitrige zur Chir. Festschr. fiir Billroth. 1892,
S. 302 (Fall I).

) Heschl, K. k. Gesellsch. der Aerzte. 8. April 1880. Citirt nach
Waolfler.

“y Walfler, Langenbeck’s Archiv. Bd. 29. 1883, 8. 759, 766 und 772.

 Neumann, Langenbeck’s Archiv. Bd. 23, 1879, 5. 864,
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liche Verhiltnisse: der Humerus wurde wegen einer Geschwulst
amputirt und in letzterer ganz schilddriisenihnliche Struktur mit
einer im frischen Zustand fliissigen, nach der Hiirtung homogenen
colloiden Masse in den Epithelblischen gefunden, und erst da-
durch die Aufmerksamkeit auf einen seit b Jahren bestehenden

~ansehnlichen soliden Kropf gelenkt, der post mortem untersucht
~ wohl den Typus des normalen Schilddriisengewebes, aber mit

gewissen Abweichungen, nehmlich carcinomiihnlichen Bildern,
darbot; Neumann bezeichnet den Tumor als ,alveolires Colloid-

sarcom®, da er die Follikelzellen aus den Zellen der Bindege-

websspalten hervorgehen lisst. Nur als anatomische Priparate
beschreibt endlich v. Eiselsberg') ein ,Adenocarcinom® der
Schilddriise mit einer aus colloidhaltigen Follikeln und Schliu-
chen bestehenden Metastase im Humerus (Fall V), ein weiteres
mit secundiiren colloidbildenden Knoten in Lungen, Leber,
Schiidelkapsel (Fall VII), und ein ebensolches mit Metastasen
im knichernen Schiidel, in Rippen und Humerus (Fall VIIT);
doch sind iiber die feineren Strukturverhiiltnisse der Kunoten in
der Thyreoidea selbst keine Angaben gemacht. Zur Vervoll-
stindigung sei noch angefiihrt, dass Eberth?®) beim Hunde ein
»Epitheliom® der Schilddriise beobachtete, welches in die Venen
an der Oberfliche des Organs eingewachsen war und secundiire
Geschwiilste in der Lunge erzeugt hatte; im Primértumor lagen
hohle Zellstringe und rundliche Follikel und spiirliche Colloid-
bildung in letzteren vor, in den Lungenknoten auffallend reich-
liche runde Follikel mit colloidem Inhalt, vollkommen iihnlich
dem Schilddriisengewebe junger Individuen.

Die Auffihrung aller beschriebenen Fille von colloidbilden-
den Strumametastasen sollte eine Anschauung von der wechseln-
den Beschaffenheit der Geschwiilste in der Schilddriise selbst
bieten. Beziiglich der Benennung der letzteren méchte ich dafiir
eintreten, das DBestehen von Metastasen unter allen Umstinden
als Ausdruck einer carcinomatésen Natur des Priméirtumors auf-
zufassen. Fiir einzelne der Beobachtungen, und zwar die als
letzte Gruppe aufgefihrten, wird dies auch auf Grund der histo-
logischen Untersuchung unbestritten bleiben; zu ihnen gehirt

N v. Eiselsberg, Langenbeck’s Archiv. Bd.46. S.437 ff. 1893,
) Eberth, Dieses Archiv. Bd.55. 1872, 8§, 254,

Archiv f. pathol. Anat. Bd. 148 Hft. 1. D
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die meinige. Fiir andere, die vorhergehende Gruppe (Feurer,
Middeldorpf, Hinterstoisser, v. Eiselsberg, Cohnheim),
ist die Geschwulst in der Thyreoidea selbst anatomisch als ein-
faches Adenom beschrieben worden. Gegen Cohnheim’s De-
zeichnung ,einfacher Gallertkropf mit Metastasen und gegen
seine Verwerthung des Falles fiir allgemein - pathologische An-
schauungen haben sich v. Recklinghausen®) und Walfler?)
gewendet: ersterer fasst die Neubildung auf Grund der gegebenen
Schilderung als Gallertcarcinom auf, letzterer vermuthet, dass
die Untersuchung unvollstindig war und krebsig gebaute Partien
iibersehen wurden, und hilt daran fest, dass schilddriisenihnliche
Metastasen nur dann gefunden werden, wenn die Schilddriise
selbst zu einer schon nach ihrer Struktur bisartig zu nennenden
Geschwulst umgewandelt war?®). Nach weiteren Erfahrungen
lisst sich indessen der letztere Satz nicht in vollem Umfang
aufrecht erhalten: die Untersuchung spiterer Fille — Middel-
dorpf’s Fall durch Marchand und Feurer’s Fall durch Lang-
hans — ist soweit durchgefiihrt, dass an den ,adenomatiésen®
Knoten auch mikroskopisch jede krebsige Textur ausgeschlossen
werden darf. Es giebt also Carcinome der Schilddriise, welche
an und fir sich den Charakter der malignen Neubildung nicht |
darbieten, bei grobanatomischer und mikroskopischer Unter-
suchung keine Differenzen gegeniiber den gemeinen knotigen
Adenomen auffinden lassen und ihre Bésartigkeit nar in der Er-
zeugung von Metastasen documentiren. Mit Riicksicht auf den
feineren Bau ist fiir dieselben die Bezeichnung ,Adenoecarcinom®
durchaus zutreffend, welche v. Eiselsberg auch in mehreren
seiner Fille angewandt hat. Sicher sind dies Geschwiilste, in
denen nicht nar gemiss Waolfler’s fiir die Schilddriisencar-
cinome geiusserten Annahme die colloidbildenden Follikel als
Endresultat aus soliden Krebsalveolen hervorgehen, sondern
letztere niemals zur Entwickelung gelangen; fiir Fille mit ge-
mischter, theils icht-driisiger, theils alveolir-krebsiger Struktur
stellt wohl ein Theil der ersteren Partien die Reste des dlteren
Adenomknotens dar, aus dem erfahrungsgemiiss das Carcinom

'} v. Recklinghausen, Dieses Archiv. Bd.70. 8.153. 1877
*) Wolfler, Langenbeck’s Archiv. Bd.29. S. 7551 1883.
¥ Derselbe, Ebendaselbst. S. 757,
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hiufig hervorgeht, ein anderer Theil aber ist offenbar, wie in
meinem Priiparat, in der Periode des wachsenden Krebses neun-
gebildet, als primir-krebsiger, aber nach dem histologischen
Typus des Adenoms gebanter Geschwulsttheil, neben welchem
ein anderer Theil mit der gewidhnlichen alveoliren Textur als
weiteres Entwickelungsstadium aus diesem, oder auch von vorn-
herein aus dem urspriinglichen Driisengewebe hervorgeht. Also,
abgesehen von dem Uebergang eines Adenomknotens in ein
Carcinom macht diese Form des Schilddriisenkrebses auch rein
histologisch betrachtet mit Vorliebe eine ,adenomatise® Zwischen-
stufe durch, oder behiilt iiberbaupt diese Struktur dauernd bei.
Durch die Gesammtheit dieser Beobachtungen ist der Be-
I ‘weis gegeben, dass bei metastasirenden, carcinomatésen Schild-
driisentumoren nicht pur in der primiren Neubildung, sondern
‘auch den secundiiren Eruptionen die seeretorischen Fihigkeiten
des Mutterbodens erhalten sein konnen. Die Schilddriisen-
carcinome sfellen zweifellos das Hauptcontingent zu den Ge-
schwiilsten mit diesem eigenthiimlichen Verhalten. Fiir den
folgenden Bericht iiber eine gallenbildende Metastase eines pri-
~miiren Leberkrebses sind in der Literatur weit weniger analoge
Beobachtungen aufzufinden.

II. Fall. Carcinom der Leber mit Cirrhose, Geschwulst-
‘thromben in der Pfortader; Metastasen in den retroperitonialen
Lymphdrisen, der Lunge und den Bronechialdrisen, im Schiidel-
dach, Sternum und Kreuzbein.

Johann Goldschine, 55 Jahre alt; secirt den 18, April 1896,

Sectionsbericht (in gekirzter Form): Sehr magere, blasse Leiche;
ganz schwache icterische Hautfirbung an Brust und Armen. In der Bauch-
~hihle 4 Liter stark blutiger, triber und mit Fibrinmembranen vermischter
Flissigkeit. Leber ragt 7 cm weit unter dem Proe. xyphoideus herab; an
{} der Vorderfliche des rechten Lappens erhebt sich dicht neben dem Lig.
|| suspensorium ein 10 ¢m breiter, mit den dinnen Bauchdecken verwachsener

Tumor. Das Sternum knickt schon bei leichten Manipulationen ent-

|J “sprechend dem Ansatz der 2. Rippe ein: nach dem Aufsigen findet sich
{} hier, den untersten Theil des Manubrium einnehmend in der Spongiosa an
i} Stelle des Markes ein weiches Geschwulstgewebe von bunter Beschaffen-
i} heit, theils grauroth, theils gelblich; innerhalb desselben sind die Spongiosa-
i
i
i

bialkchen spirlicher und dinn, die Knochenrinde auf dem sagittalen Sige-
schnitt diinn, aber nirgends durchwachsen. Dicht iber dem vorderen Ansatz
der rechten Zwerchfellshilfte am Rippenbogen ein Packet vergrisserter
weisser, markiger Lymphdriisen, eine gleiche Drise im Mediastinum

ﬁ*
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anticum, in der linken Fossa supraclavieularis schwach gerothete, schlaffe
Driisen. Kleines, etwas braunes Herz, leichte Verwachsung der Aorten-
klappen an den Beriihrungsstellen, und feine bindegewebige Kndpfchen auf
dem Schliessungsrande der Mitralis. An Oesophagus, Pharynx, Zunge,
Gaumen und Trachea keine Verinderungen. Unter der Bifurcation der
letzteren wieder ein Packet von Lymphdriisen, die in weiche Tumormasse
umgewandelt sind. Bindegewebige Adbiisionen beider Lungenspitzen ent-
sprechend je einer kleinen Caverne mit schiefriger, narbiger Wand, in der
einzelne kisige Heerdchen eingeschlossen sind, und schmierigem grauen In-
halt. In beiden Lungen zahlreiche runde, markige Geschwulst-
knoten, besonders reichlich im rechten Unterlappen; neben einem Bronehial-
ast des letzteren eine markig-weisse vergrisserte Drise. Im Magen blutige
Flassigkeit; dicht fiber dem Pylorusring auf der Hihe einer Schleimbantfalte
ein kleiner flacher Defect von 6 mm Durchmesser, ohne jede Verhiirtung des
Gewebes in Grund und Randern.

Leber sehr gross: Breite misst 27,56 cm, wovon 18 cm auf den rechten
Lappen kommen; Hihe rechts 17, links 15 em. Am rechten Lappen Ober-

fliche etwas hockerig, die Erhebungen von briunlicher Leberfarbe, in den

Einsenkungen reichliche Gefissramificationen; nur einige weisse heben sich
deutlich ab, besonders am Rande; der an's Lig. suspensorium stossende
Theil, etwa } des ganzen Lappens ist nmgewandelt in ein gelblichweiss
durch die Kapsel schimmerndes Gewebe, iber dem in der Kapsel feine,

weisse, ramificirte Streifen, offenbar gefiillte Lymphgefisse lanfen. Von dieser
Partie erhebt sich der Anfangs erwihnte, 5 cm dicke Tumor, in dem er das

Lig. suspens. nach links verdringt; den Haupttheil desselben bildet eine
weiche, grauweisse Substanz; an seinem rechten Rand ist die Oberfiiche
zerkliftet und bamorrhagisch beschaffen. In dem linken Viertel des rechten
Lappens ist das Lebergewebe vollstindig in warkige, weissliche, von gelben,
undurchsichtigeren Partien durchsetzte Geschwulstmasse umgewandelt, die
zwar aus Knoten znsammengesetzt ist, aber zwischem den letzteren nur
schmale Bindegewebsziige, nichts von Lebergewebe mehr aufweist. Diese
diffuse Infiltration mit Tumorsubstanz endet nach rechts mittelst scharfer
Grenze; nur tritt tiber dieselbe hinaus noch der mit Geschwulstmasse voll-
gestopfte rechte Pfortaderast in das ibrige Lebergewebe des rechten Lappens
ein; dasselbe ist sieif, die Acini heben sich sehr deuilich von einander ab,
bilden ziemlich grosse Felder mit blassrothen Centren und etwas brauner
Peripherie, doch sind mit blossem Auge keine betrichtlichen Verbreiterungen
des Bindegewebes wahrzunehmen: einige runde Geschwulstknoten liegen
iiber diesen Theil des Lappens verstreut. Die Oberfliche des linken Lappens
ist ganz eingenommen von flach vorspringenden weisslichen Tumorknoten,
zwischen denen braunrothe Einsenkungen liegen; doch ist auf dem Durch-
schnitt die Substanz des ganzen Lappens in dieselbe infiltrirte Tumormasse
umgewandelt, wie der angrenzende Theil des rechten Lappens, in welchen
sie continuirlich tubergeht: auf dem Hauptschnitt ist der linke Pfortader-
ast aufl eine Liange von 8 em getroffen, der ebenfalls von Geschwulstgewebe
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~ ausgefallt wird und sich in einen ebenso beschaffenen Thrombus im Haupt-

stamin der Pfortader fortsetat.
Ductus choledochus bis in’s Duodenum wegsam, von mittlerer Weite.

- Der serose Ueberzug der Gallenblase an der Unterseite mit flachen, weissen

Erhebungen besetzt; Schleimbaut dberall wohlerhalten, ohne Harten und Ver-
dickungen, stark grin gefirbt; schleimige Galle ohne Conecremente im
Lumen; Ductus eysticus in ganzer Ausdehnung durchgingig und dinn-
wandig.

Milz stark vergrossert (19,5:12: 3,5 em), schlaff, ohne Knoten. Vor der

V. cava inf. eine Kette von Lymphdrisen, die zum Theil schlaff und briun-

lich, zum Theil in steife, weisse Tumorsubstanz verwandelt sind: ein ebenso
verindertes Driusenpacket liegt als walloussgrosser Tumor an der medialen
Seite der linken Niere. In den Nieren massig blutreiches, gut transparentes
Parenchym. Hoden, Nebenhoden, Harnblase, Prostata ohne Verinderungen.

~ Im lleum, 4 m dber der Klappe ein linsengrosser, flacher Defect der Schleim-
~ baut mit glattem Rand; somst am Darm nichts Besonderes. In der linken

Seite des kleinen Beckens wilbt sich ein Tumor vor, der neben dem
Kreuzbein liegt, aber auf dessen vordere Fliche tdbergeht und mit der
Knochensubstanz innig verbunden ist; nach dem Durchsigen des Kreuzbeins
ergiebt sich, dass der 3. Kreuzbeinwirbelkorper gauz weich und vollstindig
in Geschwulstinasse nmgewandelt ist: der in's Becken vorspringende Tumor
hiingt mit dieser continuirlich zusammen, grenzt lateralwirts an den
N. ischiadicus an. An den Darmbeinschaufeln nichts von Neubildungen,
auch nicht an den anfgesigten Lendenwirbelkdrpern, sowie in dem aufge-
siigten Femur.

An der rechten Stirnhilfte unter der Haut eine weiche, flache Ge-
schwulst, welche zum Theil an der Haut hafien bleibt, andererseits aber
durch einen markstickgrossen Defect des Knochens (25:23 mm), dessen
Riinder sehr rauh und zackig sind, bis auf die Dura reicht und hier nach
Ablosen des Schiideldachs etwas pilzformig gestaltet, mit 5 em breiter und
6 em langer Basis aufsitzt. An der Tabula int. ist der Defect etwas grosser,
35:40 mm, und besonders nach rechts hin verbreitert; sie trigt um die
Oeffnung einen Osteophytenwall. Der Tumor reicht nach links etwas iiber
die Mittellinie hinaus; doch ist der darunter verlaufende Sinus longitudinalis
unverindert, enthilt flissiges Blut. Nirgends ist die Dura vom Tumor durch-
wachsen. Oberfliche der Stirnlappen leicht abgeplattet. An der Hirnsubstanz
nichts Besonderes.

Mikroskopische Untersuchung: Im frischen Priparat stimmen
beziglich der Zellenbeschaffenheit die Lebergeschwulst und alle Metastasen
bis auf diejenige des Sternum durchaus dberein: Es handelt sich um sehr
polymorphe, cubische, keulenfirmige, spindlige, ziemlich kleine Gebilde, in
denen das Protoplasma spiirlich ist und der Kern dberwiegt; sie liegen in
epithelialer Anordnung ohne Intercellularsubstanz an einander zu unregel-
missigen Haufen vereinigt, ohne dass Balken- oder Schlauchbildung zum
Vorschein kommt. In vielen Zellen finden sich Fettkornchen. Ganz anders
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sehen die Zellen der Geschwulst im Sternum aus: Sie sind viel grosser,
besonders durch eine betrichtliche Menge Protoplasma, welches stark gekornt
erscheint, ihre Form polyedrisch; auf den ersten Blick stimmen sie voll-
kommen mit normalen Leberzellen iberein. FEine Gruppe solcher
Zellen wird aufgefunden, in deren Axe ein scharf begrenzter,
breiter, gringelber Faden verliuft, von welchem aus kleine
Seiteniiste zwischen die Leberzellen dringen; ein Bild, welches
durchaus einem Abschnitt des Gallencapillarnetzes in Lebern mit Gallen-
stanung gleicht. Dieser Befund gab die Veranlassung zu einer genauen
histologischen Durcharbeitung des Falles.

Nach der Hartung: In der Leber ist in den cirrhotischen Partien
ausserbalb des Tumors das Bindegewebe in missigem Grade vermehrt und —
mit Ausnahme der noch zu erwihnenden nichsten Umgebung des Carcinoms
— nur an der Peripherie der Acini, nicht zwischen den Capillaren der-
selben. Im Ganzen sind deutlich atrophirte Leberlippehen sehr spirlich,
die meisten besitzen trotz der Bindegewebswucherung normale Dimensionen.
Die zellige Infiltration der verbreiterten Septen ist ebenso wechselnd in der
Stirke, wie ihre Vascularisation und das Auftreten kleiner Gallenginge
darin, und alle 3 Zustinde gehen nicht nothwendig Hand in Hand. Sehr
hiufiz kommt eine auffillige Hypertrophie der Leberzellen, besonders ihrer
Kerne vor, entweder iber ein ganzes Lippchen oder nur einen Theil des-
selben ausgedehnt, in letzterem Falle nicht an eine bestimmte Region ge-
bunden: Das Constante ist dabei die Vergrisserung des Kerns, der zugleich
meist intensiv und gleichmassig sich firbt, oft verdoppelt ist; baufiz hat
auch das Protoplasma an Menge zugenommen und zeichnet sich dann viel-
fach von dem der normalen Nachbarzellen durch starke Pigmentirang mittelst
feiner gelbbrauner Kornchen aus. Nicht selten fillt die Kernverinderung
rinmlich mit einer Dilatation und Hyperiimie der intraacinisen Capillaren
genan zusammen; in diesem Falle ist der Zellleib oft nicht mit vergrossert,
bisweilen sogar verkleinert. In den ausgedehnten carcinomatosen Partien
ist zum Theil ja schon makroskopisch, noch durchgehender mikroskopisch
eine Zusammensetzung aus einzelnen kleineren rundlichen Knoten sichtbar,
welche letztere durch Bindegewebssepten verschiedener Breite getrennt
werden; nach dem Centrum der Heerde zu, wo letztere spirlicher und diinner
werden, confluiren hiufiz benachbarte Knoten. Oft lehnen sich an solche
Bindegewebszige noch verschieden gestaltete Reste einzelner Leberlippchen
an, die theils nur Zeichen der Compression oder der Stauungsatrophie, theils
aber eine zwischen den Biilkchen sich verbreitende Bindegewebsentwickelung
darbieten, bei deren hohen Graden die Leberbilkchen auf sehr verdinnte,
ramificirte und oft netzartigz verbundene Striinge reducirt sind, welche grosse
Aehnlichkeit oder sogar vollige Uebereinstimmung mit den kleinen Gallen-
gingen in der verbreiterten Glisson’schen Kapsel der einfach cirrhotischen
Partien gewonnen haben; wo die Centralvene in solchen Lippchen erbalten
ist, kann sie einen breiten Bindegewebsring besitzen. In diesen Tumor-
partien bietet die Struktur der Neubildung selbst ein hdchst wechselvolles
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“! Bild: Zuniichst kommen weitreichende Degencrationen vor, innerhalb deren
"’é II;B Krebszellen zu Schollen ohne firbbaren Kern umgewandelt und Leuoko-
qrtun in spirlicher Zahl eingestreut sind. In den mehr centralen Theilen,

‘i wo kleinere Knoten confluirt sind, ist die Degeneration so verbreitet, dass
i} nur schmale Randpartien der Heerde ihre Firbbarkeit bewahrt haben und
‘| eine Struktur erkennen lassen. Dieser erhaltene Saum der grossen Heerde
“I und die kleineren Knoten sind nun in sebr verschiedemer Weise aufgebaut:
“} Vorberrschend ist der Typus des gemeinen alveoliren Carcinoms mit
Y| grossen Epithelzellenbaufen von rundlicher oder linglicher, oft auch ecki-
ghf ger Form und ausgepriigtem gefisshaltigen Bindegewebsgerist. Die Krebs-
| zellen sind durchweg kleine polymorphe Gebilde, rundlich oder eckig, mit
i mmat spirlichem grobkdrnigen Protoplasma und ziemlich kleinem Kern,
i Hmhta erinnert in ihrer Beschaffenheit und ibrer Anordnung an Leberzellen,
i Eu den von diesem gewdohnlichen Typus abweichenden Texturen sind
i im:hlnunharhga Bildungen zu rechnen, welche — im Ganzen ziemlich selten
- — mitten unter den soliden Krebsalveolen vorkommen so, dass sie, im Um-
| fang von diesen nicht verschieden, ein scharf geschnittenes centrales Lumen
|| besitzen, das leer ist oder lose liegende, in Zerfall begriffene Zellen ein-
{] schliesst; bisweilen sind die Zellen um das Lumen nicht anders gestaltet,
il als in den soliden Alveolen, besonders dann, wenn sie um dasselbe nicht
i} einen einschichtigen, sondern einen dicken Mantel bilden, wobei das Lumen
oft excentrisch im Zellhaufen liegt; andere Male aber von cylindrischer Ge-
stalt. Die andere, weit hiiufigere Abweichung von der alveoliren Struktur

bilden Epithelwucherungen in Form solider, dicker Balken, welche bisweilen

allein ein ganzes Kndtchen aufbauen, vor Allem hdufig aber in der Peripherie

alveolir-strukturirter Heerde erscheinen, besonders dort, wo dieselben von

erhaltenem Lebergewebe begrenzt werden. Zunfichst sind dies Partien, die

den Eindruck eines Leberlippchens machen, dessen Balken dureh Ver-

mehrung seiner Zellen stark verbreitert sind unter gleichzeitiger Compression

der Capillaren; die Balken liegen zum Theil parallel, zum Theil verbinden

sie sich durch kurze Aeste; die Zellen sind weit kleiner, als die normalen

Leberzellen, eckig, sehr vielgestaltiz. Der morphologische Vergleich mit

einem verinderten Leberlippchen trifft offenbar auch die Genese dieser

Heerde; denn man hat Gelegenheit, solche von kleinem Umfang noch an

sichelformige, comprimirte, aber sonst intacte Reste des Leberlippchens, in

welchem sich der Knoten entwickelt, unmittelbar angrenzen und dann die

Béilkchen des letzteren in continuirlicher Verbindung mit den breiten Zell-

striingen zu sehen. Der Uebergang geschieht in der Art, dass das ursprung-

lich ein- oder zweireihige Leberzellenbilkchen sich immer mehr dadurch

verdickt, dass die Zahl seiner Zellen im Breitendurchmesser zunimmt, und

dass damit eine allmihlich sich vollziehende Umwandlung der Zellbeschaffen-

heit einhergeht: Die Zellen werden nach dem Centrum hin ziemlich rasch

kleiner, hauptsichlich durch Abnahme der Protoplasmamenge, und letzteres

verliert die Granulirung und die von diffuser Durchtrinkung und von feinsten

Kornchen herrihrende briunliche Farbe der normalen Leberzelle, wihrend
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der Kern intensiver tingirbar wird. Ein kleiner Knoten fusst oft mit einer |
ganzen Zahl solcher Verbindungen in einem Leberlippchen. Eine offenbar

nahe verwandte Art balkenférmiger Epitbelwucherung liefert ein anderes
Bild dadurch, dass in einem etwa gleich grossen Kndtchen weniger Epithel-
striitnge liegen, zwischen ihnen aber klaffende Liicken bleiben, die den
(Capillargefissen entsprechen. Ein Bindegewebsstroma existirt bei den ein-
fachsten Formen dieser Art nicht, sondern die Oberfliche der Epithelbalken
wird von einem continunirlichen Belag platter Zellen, den Endothelien dieser
Capillarriume aberzogen. So kommt es, dass die letzteren kein eigentliches
Rohrensystem darstellen, sondern mehr unregelmissige Spalten und Lacunen,
die den zwischen den Balken freibleibenden Raum einnehmen und bisweilen
dieselbe Breite, wie diese besitzen. Die Epithelbalken sind unformlich, dick,
eanz aus kleinen, eckigen Zellen zusammengesetzt, von denen in der Breite
eines Balkens oft 15 zu ziihlen sind, verlaufen in den verschiedensten
Richtungen und sind ausserdem gewunden, so dass man sie bald in Lings-
oder Schriigschnitten, bald quergetroffen als runde Scheiben zu Gesicht be-
kommt; auch Verzweigungen kommen daran vor, die nicht selten Verbindun-
gen mit den Nachbarn herstellen. Dort wo diese Balken mit der binde-
gewebigen Umgebung in Yerbindung stehen, schliesst sich nicht selten an die

Basis eines Balkens ein in dies Bindegewebe eingesetztes alveolires Epithel- |
nest an. Liegt aueh fir diese Bildungen der Vergleich mit einem Leber-
lippchen mit verdickten Balken nabe, so ist doch die Zahl der letzteren in
einem Knoten von Leberlippchengrosse viel geringer, als in letzterem selbst.
Balkensysteme ganz gleicher Art kommen vor, in denen an der Oberfliche
der Epithelstringe unter dem Endothel eine Bindegewebsschicht liegt, theils
nur als feine Halle, theils stirker, und mach Maassgabe ihrer Dicke werden
die Capillarriume dazwischen eingeengt, und schliesslich niihert sich die
Struktur der eines Carcinoms mit reichlichem Bindegewebsstroma, in dem
die Capillaren verlaufen, ohne besonders bervorzutreten. In den von Binde-
gewebe umbhiiliten Balken kann auch eine quere Zergliederung durch Ein-
wachsen desselben in's Epithel stattfinden und so schliesslich das volle Bild
des alveoliren Carcinoms erzeugt werden; offenbar aber findet an der Peri-

pherie eines solchen Knotens ein Weiterwachsen desselben von vornherein
nach dem alveoliren Typus statt. — Ob der Uebergang der strangfirmigen
Epithelwucherungen, welehe aus der Verdickung der Leberzellenbalken her-
vorgehen, in alveolire Krebsstruktur mit Bindegewebsstroma immer nach
diesem Modus geschieht, ist nicht uberall da zu verfolgen, wo beide Struk-
turen an einander grenzen; aber sehr hiufig ist er zweifellos, und oft finden
sich ganz kleine Kndichen, in denen das Centrum aus alveolirem, stroma-
haltigem Krebsgewebe, die Peripherie aus Balken mit rein capilliren Inter-
stitien besteht und diese zellenreichen Balken den Zusammenbang mit dem
intacten Lebergewebe vermitteln. Es ist also zu schliessen, dass dauernd
auf diesem Wege normales Lebergewebe in alveolares Carcinomgewebe iiber-
gefabrt wird; und zwar wird offenbar der alveolire Bau meist schnell er-
reicht, ohne dass der epitheliale Neubildungsprozess lange im Zustand der
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Balkenstruktur verharren und erst, was ja dfters vorkommt, ein durch und
durch so gebautes Knitchen erzeugen musste, welches spiter erst als Ganzes
in den alveoliren Typus ibergeht; haufig ist ein Kndtchen bis dicht an die
Wachsthumsgrenze alveolir gebaut und die Uebergangszone schmal, das
jingst angeschlossene Tumorgewebe hat also sofort die dcht krebsige Struktur
angenommen unter frihzeitiger Bildung eines eigentlichen Stromas. In den
balkenfirmigen Wucherungen finden sich bisweilen reichliche Mitosen in
den Krebszellen, auch tripolare, und ferner treten in vielen Alveolen zwischen
den gewohnlichen kleinen Krebszellen grosse Elemente mit mehreren grossen
Kernen hervor, welche letztere allerdings beim Schrauben ofters als Durch-
schnitte eines einzigen gelappten und gewundenen Kerngebildes sich er-
weisen, so dass man eher von Riesenkernzellen, als von Riesenzellen sprechen
wird. Die schon erwihnten Degenerationszustinde und Nekrosen des Car-
cinoms betreffen in den grossen Heerden oft Epithel und Stroma, so dass
das gesammte Geschwulstgewebe an solchen Stellen die Farbbarkeit ein-
gebusst hat, fehlen aber auch an den kleinen Knoten selten und nehmen
hier die Centren der Epithelnester ein. — In der Nachbarschaft des infil-
trirten Carcinoms des linken Theils der Leber treten innerhalb der cirrhoti-
schen Partien ab und zu kleine alveolir gebaute Kndtchen im interacinisen
Gewebe auf, neben den hier verlaufenden Gefissen und Gallengiingen, ohne
dass aber je mit letzteren eine Verbindung bestinde; sie sind also als
directe Metastasen aufzufassen. Endlich finden sich in den mikroskopisch
kleinen Pfortaderisten vielfach carcinomatise Thromben, oft nicht alveolir
gebaut, sondern eine einheitliche epitheliale Ausfallungsmasse des Lumens
bildend, in die von der Wand her gefisstragende Bindegewebssepten in un-
regelmissiger Anordoung eindringen.

Der an der Vorderfliche des rechten Leberlappens prominirende Tumor
zeigt den Bau des gemeinen alveolirem Carcinoms; in den breiten Binde-
gewebsziigen, welche bindurchlaufen, liegen meist schmale ramificirte, bis-
weilen Netze bildende Epithelstringe, theils solid, theils mit axialem Lumen
versehen, die vollkommen mit den interlobuliren Gallengingen der cirrhoti-
schen Partien und mit den durch intraacindse Bindegewebsentwickelung
atrophirten Leberbilkchen ibereinstimmen.

Die Tumormassen in den grossen Pfortaderisten sind grossten-
theils im Zustand der Nekrose und der Farbbarkeit verlustig gegangen; von
der Peripherie dringen in gewissen Abstinden grossere Gefisse ein, und
nur um diese herum ist jedesmal eine mehr oder weniger breite Zone von
Geschwulstgewebe wohlerbalten und gefirbt und zeigt die Struktur des
alveoliren Krebses mit kleinen polymorphen Epithelzellen und dentlichem
Bindegewebsstroma.

Die Lungenmetastasen zeigen in den kleinsten wie den grosseren
Knoten durchweg exquisit grobalvecliren Bau, der allerdings durch das
Wachsthum der Krebszellen innerhalb der Lungenblischen bedingt ist, so
dass die interalveoliren Septen, ohne irgendwie verindert zu sein, das ein-
zige Stroma bilden, in den epithelialen Alveolarpfropfen aber nirgends eine
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weitere (liederung vorhanden ist. Die in die grisseren Knofen fallenden
groben Bindegewchsziige schliessen bisweilen rundliche oder langgestreckie
Epithelnester von betriichtlichem Durchmesser ein, die offenbar in prifor-
mirten Riumen, wohl Lymph-, vielleicht auch Blutgefissen liegen, und um
diese liegen verstreut kleine Epithelstringe. Die Krebszellen sind durchweg
klain, sehr polymorph, arm an Protoplasma. Auffillig ist die grosse Neigung
zur Degeneration: Schon in den kleinsten, noch ausgebreiteter in den
grisseren Knoten sind die Centren der Alveolen vielfach in vollstindig kern-
lose, schollige Massen umgewandelt.

In den Bronchialdrisen hat das Carcinom den gemeinen alveoliren
Bau; die Epithelpester sind nicht immer rundlich, sondern oft in die Linge
gestreckt und stehen vielfach unter einander in Verbindung. Die Binde-
gewebsstriinge dazwischen sind ziemlich zart. Die Krebszellen gleichen voll-
kommen denen der Lungenknoten in Grisse, Gestalt und Anordnung. Auch
hier findet sich ausgedebnte Degeneration.

In dem auf der Dura mater sitzenden Tumor sind die Epithelien
wiederum theils zu rundlichen Alveolen, theils zu Stringen gruppirt, welche
vielfach unter einander anastomosiren; die Zellen selbst stimmen mit den
der Lungen- und Bronchialdriisengeschwiilste uberein, sind in den centralen
Theilen der Alveolen hiufiz degenerirt; das Stroma besteht aus kriftigem,
wiissig zellenreichem Bindegewebe (Fig. 1. Taf. II).

Der Tumor im Becken, sowohl der das Kreuzbein durchsetzende, als
der neben dem N. ischiadicus liegende Theil, besitzt die Struktur des ge-
wohnlichen alveoliren Krebses mit ansgebreiteter Degeneration.

Gegenuber den aufgefabrten secundiren Heerden zeigt die Metastase
im Sternum einen ganz besonderen Bau. Das Tumorgewebe nimmt die
Spongiosa des Manubrium in ihrer ganzen Dicke ein, erreicht nach unten
den Synchondrosenknorpel, grenzt nach oben aber an intactes Knochen-
gewebe; vorn und hinten bildet entweder unveriinderte Corticalis den Ab-
schluss, oder dieselbe ist in ihren Markriumen von Tumorgewebe durch-
wachsen oder, an manchen Stellen der Vorderfliche, vollstindig defect, so
dass hier der Krebs in's Periost und parostale Gewebe eindringt. Im Cen-
trum der erkrankten Partie fehlen die Spongiosabilkchen, nach der Peripherie
zu treten spirliche Knochenspangen mit bindegewebiger Hille auf und
schliesslich ein zusammenbiingendes Netz von solchen, dessen Maschenriume
vollkommen oder partiell von den epithelialen Massen eingenommen sind.
Auch in den centralen knochenfreien Theilen laufen kriftige Bindegewebs-
ziuge durch die Tumorsubstanz und theilen dieselbe in unregelmissige Fel-
der. Innerhalb der letzteren und der zwischen den Knochenbilkchen liegen-
den Raume ist eine alveolire Struktur nur im obersten, in den intacten
Knochen ubergehenden Abschnitt vorhanden, derart dass die Epithelzellen
zu grosseren und kleineren rundlichen Nestern vereinigt in ein Bindegewehs-
stroma eingelagert sind, welech’ letzteres reich an jungen Bindegewebszellen
ist. Doch schon in diesen alveoliiren Partien treten, gegeniber den anderen
Metastasen, gewisse Eigenthiimlichkeiten hervor; zuniichst in der Form der
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- Zellen: dieselben sind gross und reich an Protoplasma, meist polyedrisch,
- besitzen eine unverkennbare Uebereinstimmung mit Leberzellen. Ferner
fillt in jedem der Nester eine Gliederung auf: Die Epitbelien zeigen
- die Neigung, sich zu Balken an einander zu legen; ein griosserer Epi-
thelbaufen kann aus netzformig verbundenen Zellreihen bestehen; allerdings
- sind die Maschen eines solchen Netzes sehr eng, spaltformig; auf der Wand
- der Spalten liegen wohl ab und zu platte Zellen, wie Endothelien, indessen
~ konnte nie Blut in ihnen nachgewiesen werden; sie sind meist leer, oder
sie enthalten korniges oder homogenes Material ohne besondere Firbung.
In den kleineren der Nester trifft man nicht selten ein feines centrales Lu-
men, um welches die Zellen eine Schicht bilden, &hnlich also einem quer-
geschnittenen Drisenschlaueh, nur dass keine schmalen Cylinderzellen, son-
dern immer die grossen breiten Elemente denselben bilden. Selten stechen
- sinzelne Glieder dieser Zellreihen durch einen betrichtlicheren Gesammt-
- umfang und durch besondere Grosse des Kerns oder das Vorhandensein
~ mehrere Kerne ab. Schon diese Partien zeigen also grosse Aehnlichkeit mit
Leberzellen und Leberzellenbalken. In viel hoherem Grade tritt dieselbe in
dem Haupttheil der Sternalgeschwulst in den grossen, zwischen Bindegewebs-
ziigen und Knochenbilkchen liegenden Feldern zu Tage: Es findet hier keine
weitere Gliederung durch ein Bindegewebsstroma zu alveoliren Bildungen
statt, sondern nur Capillaren laufen hindurch, wie im normalen Lebergewebe.
Freilich ist keine Lappchenbildung mit durchgefuhrter Radiirstellung der
Zellbalken vorhanden und es fehlen die Gallenginge; aber die epithelialen
Bestandtheile zeigen in Form und Grésse, in gegenseitiger Verbindung und
in ibrem Verhiliniss zum Blutgefissystem vollkommen das Princip des
Leberbaues: Das Massiv der Epithelzellen wird von Capillarlicken durch-
setzt, welche vielfach unter einander anastomosiren und dasselbe zerlegen
in ein- oder zweireihige Balken, lange und kurze, gerade und gebogene, die
aber, entsprechend der Gefissanordoung, vielfach mit einander verbunden
sind, besonders hiufig sind sie kurz, also eher Blicke zu nennen. Auf ge-
wisse Strecken hin fehlt tiberhaupt die Zergliederung in Balken und Blicke
und finden sich nur epitheliale Zellen neben einander; dieser Zu-
- stand geht stets Hand in Hand mit degenerativen Prozessem eigemer Art
an den Epithelien, welche eine Aufquellung des Zellkorpers bewirken
“und so vielleicht zu einer Compression der Capillaren fubren. In demn
abrigen Partien mit wohlerhaltenen Capillaren zwischen den Epithel-
gruppen stellen dieselben zarte Endothelrdbren vielfach mit rothen Blut-
karperchen gefiillt, dar. Die Grosse der Epithelien dieser Sternalgeschwulst
beruht wesentlich auf der Existenz eines reichlichen Protoplasmas, das
gleichmissig und fein granulirt ist gleich dem der Leberzellen, aber keine
gallige Firbung, weder diffuse noch kirmige, besitzt. Wo die Zellen ein-
ander beribren, ist meist eine feine Grenzlinie vorhanden. Der Kern ist
rund oder oval mit deutlicher, den Farbstoff aufnebmender Fadenstruktur;
2 Kerne in einer Zelle kommen biufig vor. Manche Zellen fallen durch
besonderen Umfang auf, der durch einen grisseren Gehalt an dichtem, fein-
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kirnigen Protoplasma bedingt ist, unterscheiden sich aber durch ibre Gestalt
und Aneinanderlagerung nicht von den gewdhnlichen. Bei anderen ruhrt
eine Vergrosserung aber von einer hydropischen Quellung her: Das Prote-
plasma schliesst mehr oder weniger reichliche, ungefirbte Vacuolen ein, bis-
weilen so viele, dass die gefirbte Substanz in ein feines Reticulum umge-
wandelt, oder in scharl gesonderte Kirnchen zerlegt ist; der Kern bewahrt
dabei meist seine gewdhnliche Beschaffenheit. Offenbar folgt dieser Quellung
hiinfig eine Auflosung der Zelle. Endlich kommen grosse Riesenzellen vor,
in denen die Volumenszunahme bedingt ist durch die Existenz zahlreicher
Kerne im Protoplasmaleib, weleh’ letzterer von diesen fast ganz erfallt ist;
die Kerne sind von einander getrennt, sind versehieden gross, aber meist
kleiner und intensiver gefirbt, als in den gewdhnlichen Zellen. — Nicht
selten ist ein Epithelbalken fir eine Strecke einreihig und verbreitert sich
dann anf 2 Zellreihen, andere sind in ganzer Ausdehnung 1, bezw. 2 Zellen
breit. An den zweireihigen begegnet man nicht selten einem feinen Spalt
gwischen den Zellen, der gelegentlich auch Seitenistchen abgiebt, vollkommen
den Gallencapillaren gleichend; und noch deutlicher treten diese feinsten
Riobrehen auf dem Querschnitt als kreisrunde Lumina hervor, die unmittel-
bar vom Zellprotoplasma begrenzt werden und nirgends eine besondere
zellige oder membrandse Auskleidung besitzen (Fig. 2¢, Tafel II). Diese
Kaniilchen nehmen fast ausnahmslos die Lingsaxe des Balkens oder Blocks,
auf dem Querschnitt das Centrom ein, so dass die sie begrenzenden
Zellen gewdhnlich in gleicher Weise zu der Bildung derselben beitragen;
2. 3 oder 4 Zellen sind daran betheiligt. Hiufig sind dabei die Kerne der-
selben peripherisch, von dem Kandlchen abgewandt gelagert, ohne dass aber
daraus eine Uebereinstimmung mit Cylinderzellen resultirte; auch an den
Balken ohne Lumen tritt die excentrische Lage der Kerne vielfach hervor,
ein Umstand, der die Uebereinstimmung mit Leberzellen noch erhoht. In
den Schnitten der gehirteten Priiparate (Maller’sche Flassigheit — Alkohol)
werden keine Gallenausgiisse dieser Kanilehen, wie im frischen Object, mehr
gefunden.

Dass es sich in dem beschriebenen Falle um ein primiires
Lebercarcinom mit multiplen secundiiren Geschwiilsten in Lymph-
driisen, Lungen, Kreuzbein, Schiidel und Sternum handelt, geht
zuniichst aus dem Sectionsbefund hervor, welcher in keinem
derjenigen Organe, welche als Ausgangsstitte fiir metastatische
Leberkrebse in Betracht kommen konnten, Verinderungen dieser
Art ergab. Dazu kommt, dass die Combination von Cirrhose mit
primirem epithelialem Tumor der Leber eine wohlbekannte Er-
scheinung ist, seitdem v. Recklinghausen durch Rosenblatt')

"y Rosenblatt, Ueber einen Fall von abnormem Verlauf der Leber-
venen u. s, w.  Dissert.  Wiirzburg 1867.




'k

dieselbe zuerst beschreiben liess; in letzterem Falle wurde ein
gemeines Carcinom mit Metastasen gefunden, ebenso von Wei-
gert'), G. Meyer?®), Frerichs®) u. A., doch ist das Zusammen-
treffen der Cirrhose mit dieser gewihnlichen Form des Krebses
nicht biufiz; wohl aber sind die sogenannten multiplen Adenome
fast ausnahmslos von diffuser Cirrhose begleitet. Ich sehe ab
von der Behandlung der Frage, in welchem Verhiiltniss Entziin-
~ dung und Tumorbildung stehen; bekanntlich halten manche beide
Affectionen fiir Wirkungen der gleichen Schidlichkeit [Kelsch
und Kiener*), G. Meyer®), Hanot und Gilbert®), Schiippel®)
u. A.], Andere [Sabourin™), Brissaud®),Simmonds®), Orth'’)
S. v. Heukelom''), Jungmann'?®)] die Cirrhose, endlich
Lancereaux') und Rovighi'") den Krebs fiir das Primiire.
Beim Ueberblick iiber die fremden Erfahrungen neige ich zu der
- Ansicht, dass die Geschwiilste in der Regel in einer cirrhotisch
- veriinderten Leber sich entwickeln, kann jedoch meinem eigenen
Fall keine Anhaltspunkte dafiir entnehmen. Der Hauptbeweis
dafiir, dass in meiner Beobachtung die Leber das zuerst befallene
Organ war, liegt in den mikroskopischen Bauverhiltnissen:
Allenthalben liess sich die Entstehung des Krebses aus den
Leberzellen darthun. So wechselnd auch die histologische Struk-
tur des Tumors an den verschiedenen Stellen des Organs er-

i e W

) Weigert, Dieses Archiv. Bd. 67. 1876. 8. 500.

%) G. Meyer, 1 Fall von Carcinoma hepatis idiopathicum. Diss. Berlin
1882.

) Frerichs, Leberkrankheiten. [I. S.316, Fall 43. 1861.

) Kelsch et Kiener, Arch. de physiol. 1876, p. 637,

) Hanot et Gilbert, Etudes sur les maladies du foie. Paris 1888,

% Schuppel, v. Ziemssen’ Handbuch. 8. I. 1. 8.291. 1878,
"y Sabourin, Contrib. & I'étude des lésions hépatiques ete. Theése.
Paris 1881,

) Brissand, Arch. génér. de méd. 1885, IL. p. 128,

") Simmonds, Deutsches Archiv fir klin. Med. Bd.34. 1384, 8. 405.

W) Orth, Lehrbueh der pathol. Anat. I. 8.958. 1887,

") Siegenbeck van Heukelom, Ziegler’s Beitrige. Bd. 16. 1894,
S. 385.

¥} Jungmann, 1 Fall von cirrhot. Leber mit Adenombildung n. s w.
Dissert. Berlin 1881. 8, 27,

13) Lancereaux, L'Union méd. 1886. Vol.Il. p.817.

) Rovighi, Arch. per le scienze med. Vol. VIL 1884, p. 87,
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scheint, so muss doch der Haupttheil als alveolirer Krebs be-
zeichnet werden, und dieser Bau wiederholt sich in den Meta-
stasen mit Ausnahme derjenigen im Sternum.

Insofern als der Tumor nicht in Form multipler Knoten
auftrat, sondern einen grossen Theil des Organs diffus infiltrirte,
ist er in der von Hanot und Gilbert') aufgestellten Eintheilung
der Lebercarcinome in 1) Cancer massif, 2) Cancer nodulaire,
3) Cancer avec cirrhose dem Cancer massif zuzurechnen, nach
der begleitenden Cirrhose aber der 3. Klasse einzureihen, welche
nach Hanot und Gilbert selten die histologischen Eigenschaften
des gewihnlichen Krebses, wie sie bei 1) und 2) vorliegen, dar-
bietet, vielmehr die besondere Beschaffenheit des ,Adenoms®,
des ,Epithéliome trabéculaire®, und in Form multipler, ver-
streuter, meist abgekapselter Knoten sich priisentirte®). Dass
somit der Fall eine Mittelstellung einnimmt, hingt mit seiner be- |
sonderen histogenetischen Entwickelung zusammen, welche allein
das Verstindniss fiir die eigenthiimliche Erscheinung, dass die
Metastase im Sternum nicht nur im Gegensatze zu den iibrigen
Metastasen im Bau ausserordentlich der normalen Leber glich,
sondern auch Galle producirt hat, ermiglicht; und um die
Histogenese richtig zu beurtheilen, erscheint es erforderlich, in
Kiirze die Apschauungen iiber das sogenannte ,Leberadenom®
zu streifen. Unter diesem Namen sind mit Riicksicht auf ihre
Zusammensetzung aus soliden Zelleneylindern und Driisensehliu-
chen, welche mit den gewundenen Harnkanilchen grosse Aehn-
lichkeit besitzen, Neubildungen beschrieben, welche sich durch-
aus nicht immer, sogar in der Minderzahl der Fille gutartig
verhielten; der histologische Bau ist ganz in den Vordergrund

Y Hanot et Gilbert, Etudes sur les maladies du foie. Paris 1888,

) Die Bezeichnung Cancer avee cirrhose wird von anderen Autoren in
anderem Sinne gebraucht, welcher sich mit dem Begriff des Cancer
massif deckt; Ziegler (Lehrbuch der spee. path, Anat. 8. Aufl. 8. 607,
1895) versteht darunter die diffuse krebsige Entartung des Organs, bei
der die Oberfliche und Schnittfliche einer cirrhotischen Leber dihnlich
sind, erstere hockrig, letztere mit Bindegewebszigen zwischen den
carcinomatisen Gewebsinseln versehen, also denselben Prozess, den
Perls (Lehrbmeh der allgem. patholog. Amat. 1. S 482, 1877) als
Cirrhosis carcinomatosa bezeichnet hat.
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geriickt worden, und es muss zugegeben werden, dass wenig

~ epitheliale Tumoren so grossen Schwankungen in dem Grade

der Bisartigkeit unterliegen. Zunichst gehirt es durchaus zu
den Eigenschaften der gutartigen Geschwulst, dass sich meist
um die ,Adenomknoten®, sobald dieselben ecine gewisse Grisse

- erreicht haben, eine bindegewebige Kapsel entwickelt, demgegen-

iiber aber tritt ein Attribut maligner Neubildungen iiberaus

- hiiufig anf, die Degeneration der Driisenschliuche, anch in Fillen,

wo die Knoten ausschliesslich im Lebergewebe lagen. Kelsch

 und Kiener'), welche mit Rindfleisch®) - Griesinger®) die

Begriinder der Lehre vom ,Leberadenom® sind, betonen die re-
gressiven Veriinderungen wiederholt und stellen sie geradezu als

~ das dritte Entwickelungsstadium der fraglichen Tumoren hin;
- Rindfleisch selbst hatte bereits darauf aufmerksam gemacht,

und in kaum einer der spiteren Mittheilungen fehlt die aus-
driickliche Erwihnung dieses Zustandes. Immerhin lisst sich
Ja die Neigung zur Degeneration nur als ein relatives Merkmal
der Bisartigkeit betrachten, welches auch gutartigen Tumoren
gelegentlich zukommt. Vor Allem bemerkenswerth ist aber der
iiberaus hinofige Einbruch der ,adenomatdsen® Bildungen in die
Venen, hauoptsichlich die Pfortader, etwas seltener die Leber-
venen: hatten Rindfleisch und Kelsch und Kiener dieses
Ereignisses in ihren Filllen auch keine Erwihnung gethan, so
finden sich in den zunichst bescheibenenr 4 Beobachtungen von
Delauny®) (1 Fall) und Sabourin®) (3 Fille) 3mal positive
Angaben, und Sabourin hat bei nachtriglicher Untersnchung
der Priparate von Kelsch und Kiener auch in ihnen Geschwulst-
thromben in den Pfortaderisten constatirt; ferner tritt dies aus-
gesprochen bisartige Verhalten in vielen Berichten anderer Au-
toren zu Tage [Lancereaux”), Sevestre™), 8. v. Heukelom?),

") Kelsch et Kiener, Arch. de physiol. 1876. p.622.

f Rindfleisch, Archiv der Heilkunde. 5.Jahrg. 1864. 5.395.
¥) Griesinger, Ebendaselbst. S, 385.

Yy Delauny, Le Progrés méd. 1876. p. 560,

" Sabourin, Thése. Paris 1881,

" Lancereaux, Gazelte méd. de Paris. 1868, p. 646, 706, 736,
" Sevestre, L’Union méd. 1882, No.87. p. 1051,

" 8. v. Heukelom, Ziegler's Beitr. Bd. 16, 1804, §, 341,
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Merklen'), Fagge®) in 2 seiner 3 wahrscheinlich hierher zu
rechnenden Fiillen von ,Scirrhus®, bei denen die mikroskopische
Untersuchung fehlt, Rovighi®), Durr®)]. Bis hierher ist trotz
der Bethitigung maligner Eigenschaften der Charakter des
Schlauchdriisenadenoms, dessen Schliuche aus einem Leberzellen-
balken unmittelbar hervorgehen, gewahrt. Metastasenbildung in
anderen Organen wurde nur ein Mal von Greenfield*) beobachtet,
doch scheint mir der Fall eher zu den gemeinen Cylinderzellen-
krebsen zu gehiren. Im Uebrigen ist die Eruption von secun-
diiren Knoten immer mit dem Auftreten alveolir-krebsiger Textur
verbunden gewesen, so dass man dann von einer Umwandlung
des Adenoms in Carcinom gesprochen hat [Jungmann®), Bris-
saud’), Orth®)]. Manche Autoren rechnen, auch ohne dass
Metastasen vorhanden sind, von der histologischen Umprigung
in alveolire Textur an das Carcinom [Hansemann®) u. A.]
und halten neben der Gliederung der Epithelwucherung in solide |
Alveolen das Auftreten eines Bindegewebsstromas im Gegensatz
zu dem lediglich aus Capillaren bestehenden Geriist der ,Ade-
nome“ fiir maassgebend [Birch-Hirschfeld'®)]. Jedenfalls
finden sich bisweilen in einer und derselben Leber neben ein-
ander Knoten mit Schlauchdriisenbau — ,Adenome® — und solche |
mit dem alveoliiren Charakter des Carcinoms [Brissaud?),
S. v. Heukelom™), Hansemann®) u. A.]; in solchen Fillen
hat man den Uebergang der ersteren in letzteren theils direet
nachgewiesen, theils vermuthet; Schiippel '*) sieht in den Ade-
nomen die Vorstufe der Leberkrebse,

") Merklen, Revoe de méd. T.III. 1883, p. 305,

“» H. Fagge, Transact. of the pathol. Soc. Vol. 28. 1877. p. 137,

% Rovighi, Arch. per le scienze med. 1884. Vol. VIL. p. 87.

% Durr, Bull. de la soc. anat. 1891. p. 365.

) Greenfield, Transact. of the path. soe. Vol. 25. 1874, p. 166.

8 Jungmann, Dissert. Berlin 1881.

7y Brissaud, Arch. génér. de méd. 1885. II. p.129.

%) Orth, Lehrbuch der path. Anat. I. 8. 958. 1887,

Y Hansemann, Berl. klin. Wochenschr. 1890, 8, 353.

") Bireh-Hirschfeld, Lebrbuch der spec. path. Anat. IV. Aufl. S, 740.
1595,

"y 8. v. Henkelom, Ziegler’s Beitr. Bd.16. 1894. 8, 341.

) Schiippel, v, Ziemssen’s Handbuch. 8. I. 1. 8 313. 1878,
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Bei derartiger Auffassung scheint mir die Grenze des ,Ade-
noms“ zu weit hinaunsgeschoben: Ich machte den Begrifl schon
von dem Zeitpunkt an nicht mehr gelten lassen, wo, wie so
hiufig, ein Einbruch der Geschwulst in die Pfortader- oder Leber-
venen-Aeste erfolgt, und ebenso das Auftreten von solchen Knot-
chen in der Leber selbst, die sich als sicher secundir erweisen,

z B. durch ihre Localisation im interstitiellen Bindegewebe, als

unvertriglich mit der Bezeichoung Adenom betrachten. Wo

~diese beiden Momente einzeln oder zusammen vorliegen, handelt

es sich um einen bisartigen, carcinomatisen Tumor, und vom
histologischen Bau, Alveolar- oder Driisenschlauch-Typus mag
es abhiingig gemacht werden, ob man ihn als Carcinom schlecht-
weg oder als Adenocarcinom bezeichnen will. Diese Auffassung
steht durchaus nicht vereinzelt da: Birch-Hirschfeld') ge-
braucht fiir die multiplen Adenome unter Betonung ihres ,krebs-
haften Charakters“ den Namen Adenocarcinom, ebenso befiirwortet
S. v. Heukelom?®) denselben. Andere lassen den Begrifl des
w»Adenoms* fiir die fraglichen Tumoren ganz fallen und sub-
summiren sie durchaus dem primiren Lebercarcinom, z. B. Hanot
und Gilbert?), Klebs*), welcher anch Rindfleisch-Grie-
singer’s Fall fiir Carcinom hilt, Naunyn?®), welcher als ,pri-
miiren Krebs“ multiple Knoten der Leber ohne Einbruch in die
Gefisse und ohne Metastasen, zum Theil von Schlauchdrisen-,
zum Theil von alveolirem Bau beschreibt und ausdriicklich die
Ableitung des Namens ,Adenom® lediglich von der histologischen
Driisentextur als ungerechtfertigt erklirt. Das mag aber nach
Allem hervorgehoben werden, dass der carcinomatise Charakter
dieser Geschwulstformen hauptsichlich aus der makroskopischen
Beschaffenheit und, wie sich aus den zahlreichen Einzelfillen

ergiebt und Schiippel®) zusammenfassend betont, in einem

Theil der Fille aus dem klinischen Verlauf zu erschliessen ist.
"y Bireh-Hirschfeld, Lebhrbuch der spee. path. Anat. [V. Aufl. S. 746.
1895.
) 8. v. Heukelom, Ziegler’s Beitr. Bd. 16. 1804, 8.341.
) Hanot et Gilbert, KEtudes sur les maladies du foie. Paris 1888,
*) Klebs, Handbuch der path. Anat. 1. S.497. 1869,
* Naunyn, Reichert und Du Bois’ Archiv fir Anat. und Physiol.

1866. 8. T17.
) Schiippel, v. Ziemssen’s Handbuch. 8. I 1. 8 310. 1878,
Archiv . pathol. Anpat. Bd. 145 Hik 1. (]
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Es giebt also eine Gruppe von Lebercarcinomen, welche
das Gemeinsame haben, dass sie aus den Leberzellen entstehend
bei ihrem Wachsthum vielfach den histologischen Typus des
Lebergewebes nachahmen und entweder dauernd beibehalten,
oder nach dieser Zwischenstufe in das gewdhnliche alveolire
Carcinom ibergehen. In der Regel sind diese Tumoren mit
Cirrhose verbunden und umfassen ausser manchen wirklich als
Krebs beschriebenen Bildungen alle diejenigen, welche in der
Literatur unter dem Namen des ,Adenom®, ,Adenocarciom®
oder ,Epithéliome trabéculaire“ aufgefiirt sind. Ein Theil der-
selben besitzt keine Zeichen der Bisartigkeit, ein anderer, und
wolll der grissere, doecumentirt seine Malignitit in der Leber
selbst durch Einwachsen in die Gefisse und ferner durch Meta-
stasenbildung in anderen Organen, letztere gebunden an das
Auftreten der gemeinen alveoliren Krebsstruktur. Es mag dar-
iiber zu streiten sein, ob man die anatomisch nicht bdsartigen
Fille dieser Geschwiilste schon als Carcinom bezeichnen soll in
der Meinung, dass sie ein frilhes Entwickelungsstadium des
Krebses darstellen; gewiss lisst sich fiir diese beschriinkte
Gruppe die Benennung ,Adenom® rechtfertigen, aber es handelt
sich um ein Adenom, welches ausserordentliche Neigung hat,
krebshaften Charakter anzunehmen, sowohl in seinem Allgemein-
verhalten, als auch beziiglich des Uebergangs zu der Struktur,
welche beim Carcinom die gewihnliche ist. Dass so eine nahe
Verwandtschaft dieser ,Adenome* zum Carcinom besteht, dass
es bisweilen unmdglich ist, der Geschwulst an und fiir sich ihre
bisartige Natur auvzusehen und erst ihr Eindringen in die Ge-
fiisse denselben erkennen lasst, stellt diese Lebertumoren in
eine gewisse Parallele mit denjenigen Colloidknoten, welche so
hiufig als harmlose Einlagerung in der Schilddriise gefunden
und mit Recht als adenomatise Bildungen bezeichnet werden,
in manchen, allerdings viel selteneren Fillen dagegen mit Meta-
stasenbildung einhergehen, ohne selbst in ihrer Beschaffenheit
Aenderungen aufzuweisen, dann aber als Carcinome oder Adeno-
carcinome bezeichnet werden miissen.

Fiir meinen Fall schien diese Erdrterung wichtig zum Zweck
der Classificirung: Ich mdchte fiir ihn eine Verwandtschaft mit
den sogenanuten ,Adenomen® annehmen, doch nicht in dem
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Sinne, dass aus einem vorher existirenden ,Adenom* ein Car-

 cinom hervorgegangen wire, durch Umpriigung der Struktur und

durch Generalisirung. Die Geschwulst hat offenbar von Anfang
an die Tendenz zur Bildung alveolirer Strukturen und zu hoher
Bosartigkeit in sich getragen, und es spielt nur an den einzelnen
Stellen, wo das Krebsgewebe wiichst, die adenomatise Wuche-
rang eine Rolle, d. h. das entstehende Carcinom bringt adeno-
matise Texturen nur als voriibergehende histologische Entwicke-
lungsstufe zu Stande. Alveolirer Krebs mit soliden Zellhaufen

. und ausgesprochen bindegewebigem Stroma stellt das Endresultat

dar und geht vielfach aus den das ,Epithéliome trabéculaire®
charakterisirenden breiten Zellstringen hervor, welche aus nor-

- malen Leberbalken entstehen, oft im Zusammenhang mit diesen
~ getroffen werden, oft selbst noch die gleiche Anordnung wie

diese besitzen und zuniichst, wie in fast allen sogenannten Ade-
nomen der Leber, nicht durch bindegewebiges Stroma, sondern
nur durch Blutcapillaren von einander geschieden sind. Mit der
Ausbildung eines Bindegewebes zwischen den Epithelziigen und
mit der Zergliederung der Balken in Nester geht die gewihn-
liche Krebsstruktur daraus hervor. Driisenschlauchartige Bildun-
gen, die in den Geschwiilsten nach dem Typus von Kelsch ond
Kiener eine grosse Rolle spielen, oft fast ausschliesslich vor-
handen sind, kommen in meinem Falle nur auf einzelne Stellen
beschrinkt vor. Eine derartize Entwickelung der alveoliren
Krebstruktur aus dem Lebergewebe mit Eiuschaltung von
Zwischenstufen, die gewihnlich den Adenomen zukommen, ist
picht die Regel bei primiren Lebercarcinomen: Rindfleisch?)
beschreibt eine unmittelbare Umwandlung der Leberzellenbalken
in Krebsalveolen, ich selbst konnte an zwei anderen Fillen
primiren Carcinoms dasselbe beobachten: Eine von der Grenze
des Gesunden an rasch zunehmende rege Bindegewebsbildung
zwischen den Leberbalken ging mit einer Vermehrung und Ver-
kleinerung der Epithelzellen in letzteren Hand in Hand, wobei
die Balken nicht einmal bedeutend an Volumen zunahmen, um
schliesslich je einen linglichen Krebszapfen darzustellen.
Die zu dem erstgenannten Typus, dem des ,Adenocar-
cinoms® gehdrigen Leberkrebse sind nicht selten mit der Fihig-
") Rindfleisch, Lehrbuch der path. Gewebelehre. VI. Aufl. 3, 508. 1886,
G!



84

keit der Gallenbildung begabt; da dieselbe nur mikroskopisch
durch das Auftreten der galligen Fiirbung nachgewiesen ist, so fehlt
allerdings die Entscheidung dariiber, wie weit die chemische
Uebercinstimmung dieses Secrets mit der normalen Galle geht.
(iewiholich handelt es sich dabei um Tumoren, welche ganz
aus Hohlschliuchen und aus Balken von der Beschaffenheit der
Leberbalken mit axialem feinem Capillarlumen zusammenge-
setzt waren: Rindfleisch') sah in den meisten Schliuchen
einen gelben ,galligen® Schleimpfropf; in Kelsch und Kiener’s
Fall 1*) war der Gallenfarbstoff nicht nur diffus oder in Gestalt
von Blicken an die Tumorzellen gebunden, sondern auch in
Form von Ziigen zwischen den Zellreihen vorhanden; Sabourin?®)
fand in seinem 1. Fall in den kanalisirten Zelleylindern Galle,
Sevestre®) griinliche colloide Blicke, S. van Heukelom ®) in
zweien seiner 3 Beobachtungen (I und III) in den Spalten zwi-
schen den Zellreihen gallenfarbene Klimpchen oder Piinktchen,
Marckwald®) in seinem 1. Falle Galle im Lumen der Schliuche;
anch Lubarsch® erwihnt, dass er in ,Leberadenomen® Galle
gefunden hitte und Schiippel®) fihrt die Secretion gallig ge-
firbter Massen in’s Lumen der Schliuche als eine Eigenschaft
der ,Adenome® an. Abgesehen von diesen ausdriicklichen Er-
withnungen auf Grund der mikroskopischen Untersuchung lisst
sich wohl noch allgemeiner im Hinblick auf das makroskopische
Aussehen der ,Adenome® diese Gallenbildung als ein hiufiger
Vorgang hinstellen: Denn fast ausnahmslos besitzen dieselben
alle Farbenniiancen, welche in’s Gebiet des Icterus gehdren,
gelb, braun, vorwiegend griin, auch in Fillen, wo kein allge-
meiner Icterus besteht. Marckwald®) schliesst sogar auf eine
durch Hypersecretion der Adenomzellen bedingte Polycholie aus

" Rindfleisch, Archiv der Heilkunde. 1864, 5. Jahrg. 8. 395.

*y Kelsch et Kiener, Arch. de physiol. 1876. p. 622,

%) Sabourin, Thése. p.24.

4) Sevestre, L'Union méd. 1882, No.87. p.1051.

"} 5. van Heukelom, Ziegler’s Beitrige. Bd. 16. 1894. 8, 350 und 373,

Y Marckwald, Dieses Archiv. Bd. 144. 1896, S. 38.

) Lubarsch, Bericht tber die Naturforscher- und Aerzteversamml. in
Liibeek. Centralbl. fiir allgem. Path. und path. Anat. 1895. 8. 718.

) Schippel, v. Ziemssen’s Handbuch. 8. 1. 1. 8.310. 1878,

" Marckwald, Dieses Archiv. Bd. 144. S.62. 1896.




85

dem Umstande, dass nicht nur diese icteriseh sind, sondern
oft auch die Haut, wihrend Stauungserscheinungen innerhalb der
Gallenwege fehlen. Soweit er dabei wirklich die Fille vom
Typus Rindfleisch’s und Kelsch und Kiener’s mit allge-
meinem Icterus im Auge hat, — von seinen eigenen Beobach-
tungen stellen, soweit die kurze Schilderung ein Urtheil erlaubt,
manche, besonders die bei Kindern gefundenen, wohl an-
dere Arten des Adenoms dar, die mit congenitalen Stirungen zu-
sammenhingen —, kommen aber ausser einer Hypersecretion
nach anderen niherliegende Momente zur Erklirung der Haut-
firbung in Betracht, dieselben, welehe iiberhaupt bei reichlicher

- Entwickelung beliebiger Tumoren in der Leber ohne Beeintriich-
- tigung der grossen Gallenwege ganz gewidhnlich Ieterus erzeungen.

Den bisher genannten Beobachtungen, welche Mancher viel-
leicht noch den secernirenden Adenomen anderer Organe gleich-

~ stellen wird, reihen sich einige in der Literatur mitgetheilte

Fille von Gallensecretion in Carcinomen an, diejenigen von
Naunyn?), Brissaud?®), Hansemann®). In allen diesen be-
stand Krebs im strengen Sinme, aber stets in Begleitung von
Partien mit Driisenschlauchstruktur, und Naunyn und Bris-
saud konnten mikroskopisch den Uebergang dieser ,adenoma-
tosen* Texturen in die des alveoliren Carcinoms darthun. Alle
3 Autoren fanden Gallenfarbstoff in Form amorpher Massen oder
(Brissaud) als gallig gefirbten Schleim, aber ausschliesslich
im Lumen dieser Hohlschliuche; es ist also auch hier die Mag-
lichkeit noch vorhanden, dass die Fortdauer der Secretion an
die Reste eines ,Adenoms® gebunden war, welches erst zuletzt
in alveolires Carcinom iibergegangen war.

Dass anf Grund solcher Deduetionen die Miglichkeit einer
Gallensecretion von Seiten auch evident bésartiger primirer Leber-
krebse nicht villig in den Hintergrund gedringt werden kann,
lehrt die Beobachtung, dass Metastasen derartiger Lebertumoren
in fernen Organen die Fihigkeit der Gallenbildung aufoehmen
kionnen. Mein Fall bietet dafiir ein Beispiel, die Galle selbst

") Naunyn, Reichert und Du Bois” Archiv fir Anat. und Physiol.
1868. S.717.

Y Brissaud, Arch. génér. de wéd. 1885, IL p. 129,

% Hansemann, Berl. klin. Wochenschr. 1890. 8, 353,
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wurde freilich norin kleinem Maassstab durch’s Mikroskop nach-
gewiesen: Bei frischer Untersuchung der Sternalgeschwulst fand
sich eine Gruppe von Zellen, welche in ihrer Grisse, Form und
Aneinanderlagerung denen der normalen Leberbalken vollkommen
glichen und einen mit Seiteniistchen versehenen Streifen ausge-
sprochien gelbgriin, gallig gefirbter Substanz einschlossen, der
zwischen ihnen verlief. Das Bild unterschied sich in nichts von
den bekannten Ausgiissen der Gallencapillaren in der Leber bei
Gallenstauung und erweckte den Verdacht, welcher auch bei der
ausfiihrlichen Durcharbeitung bestitigt wurde, dass der Tumor im
Sternum eine besondere Stellung unter den multiplen Metastasen
einnihme duorch den Anklang an die Beschaffenheit der normalen
Leber. Ob die im frischen Priiparat gesehene Stelle mit Gallen-
bildung die einzige dieser Art war, oder im Verlauf der Hiirtung
andere Abscheidungen des Farbstoffs geltst worden sind, lisst
sich nicht entscheiden. Doch tritt im gehirteten Object die
Leberiihnlichkeit der Neubildung im Sternum nicht nur beziig-
lich der Beschaffenheit der Zellen, sondern auch beziiglich ihrer
Anordnung und ihres Verhiiltnisses zum DBlutgefisssystem auf’s |
Klarste hervor: und zwar dhnelt sie im Bau der normalen Leber
sogar noch mehr, als die ,adenomatiosen® Partien der primiiren
Geschwulst, und ferner steht sie unter den Metastasen der
letzteren durch diese Textur ganz isolirt da; alle anderen bieten
das Bild des gemeinen Carcinoms dar. Die hauptsichlichsten
Unterscheidungsmerkmale sind: 1) das Vorhandensein eines
bindegewebigen Stromas in diesen gegeniiber dem reinen
Capillarnetz zwischen den Epithelziigen im Sternum; 2) die
Form der Zellen, welche iiberall sonst polymorph, in den dusse-
ren Schichten der Nester bisweilen schmal cylindrisch, meist
keilformig oder vieleckiz und arm an Protoplasma sind,
durch nichts an Leberzellen erinnern, im Sternaltumor dagegen
polyedriseh, weit grisser und protoplasmareicher sind, auch
dort, wo keine hydropische Quellung vorliegt, gekirnten Zellleib
besitzen und einen kriftigen Kern, und Leberzellen durchaus
cleichen; 3) die Zusammenordnung der kleinen Zellen zu rund-
lichen oder gestreckten Nestern, welche nach jedem Durch-
messer hin viele Zellen umfassen, an den iibrigen Localititen,
wiithrend im Sternum die grossen Epithelien zu ein- oder zwei-
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reihizgen DBalken oder Blicken sich zusammenlegen; 4) die
Existenz von feinen capilliren Rohren zwischen diesen Zellen
und unmittelbar von ihnen begrenzt, vollkommen den Gallen-
capillaren der Leber an die Seite zu stellen, wihrend idhnliche
Bildungen in den anderen Metastasen ganz fehlen.

Steht auch die Beobachtung beziiglich der Gallensecretion
in einer metastatischen Geschwulst nicht ohne Analogie da, so
scheint mir in den einschligigen Fillen doch eine so weitgehende
Anniherung in der Struktur derselben an die des normalen
- Lebergewebes gewihnlich nicht vorgelegen zu haben:; am ehesten
noch der Abbildung nach in dem von Bock'), welcher offen-
~ bar hierher zu zihlen ist, obwohl der Autor selbst ihm eine
~ andere Deutung giebt und ihn als  sarcomartigen, Biliverdin ent-
haltenden Tumor der Chorioidea® bezeichnet: Bei einem wegen
Lebertamor behandelten Patienten traten im Auge eine Ge-
- schwulst und ferner multiple Knoten an der Wirbelsiiule und
in der Haut auf, und nach dem 12 Tage nach der Enucleation
des Bulbus eingetretenen Tod fanden sich weitere Tumoren im
retrobulbiren Gewebe der Orbita, dem Psoas, dem N. rectus
abdom., der Arachnoidea, den Lungen; die Lebergeschwulst wird
auch im Sectionsergebniss aufgefiihrt, doch ohne genauvere
Beschreibung und ohne weiteren Bericht iiber die mikroskopischen
Verhiiltnisse, weil ,die Elemente fottig getriibt sind“. In dem
Tumor der Chorioidea, mit welchem die des iibrigen Kérpers
histologisch iibereinstimmten, fiel schon fiir das Dblosse Auge
die serpenthingriine Farbe auf, welche ihre Erklirung in dem
Vorhandensein von reichlichen, als Galle bezeichneten griinen
Massen findet, die im Centrum der den Tumor zusammensetzen-
den und nur durch Capillaren von einander getrennten Zell-
schliituche lagen; im Querschnitt erschienen diese Abscheidungen
tropfen-, im Lingsschuitt fadenfirmig. Die von Bock beige-
fiigten Abbildungen erinnern ausserordentlich an die Struktur
der ,Leberadenome®, und obwohl Bock selbst diese Aehnlich-
keit hervorhebt und die chemische Untersuchung eines Tumor-
stiicks ,grosse Mengen von Biliverdin® ergab, denkt Bock
nicht daran, die Neubildung im Auge als Metastase der Leber-

1 E. Bock, Dieses Archiv. Bd.91. 1883. 5. 442,
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geschwulst aufzufassen, hillt sie fiir sarcomartig und, soweit die
kurze Darstellung verstindlich ist, fiir den primiren Tumor, von
welchem die iibrigen als Metastasen, aber unter Beibehaltung
der ,adenomartigen® Struktur ausgegangen sind; wegen letzterer
Eigenthiimlichkeit erinnert Bock an die Analogie mit den Fillen
von Cohnheim?) und Heschl®). Vor Bock hat schon Perls?)
iiber einen primiren Leberkrebs berichtet, in welchem die Tu-
morzellen vollstindig das Aussehen von Leberzellen mit Fett-
‘tropfen hatten und oft in und zwischen denselben Gallenfarb-
stofl lag, und welcher eine Metastase in der Sella turcica er-
zeugt hatte, welche genau denselben Bau aufwies, ,deren Zellen
ebenfalls das Aussehen von Leberzellen hatten, mit grossen
Fetttropfen und Gallenfarbstoff erfiillt waren®. Aus der kurzen
Mittheilung geht nicht hervor, ob in der secundiren Geschwulst
die Galle in Lumina zwischen den Zellen secernirt war, Gallen-
bildung in den Epithelien lag sicher vor. Kiirzlich hat Heller®)
einen Fall besprochen, in dem ein grosses, ,stellenweise stark
callic gefirbtes Adenocarcinom® der Leber mit Einbruch in
Lebervenen und Pfortader stark gallig gefirbte Knétchen in der
[ange producirt hatte: der primire, wie diese secundiren Tu-
moren bestanden aus ,zarten, jungem Lebergewebe #hnlichen
Schliuchen®, deren viele ein Lumen mit hell-, fast grasgriinem
Inhalt besassen; allgemeiner Icterus bestand nicht. Endlich er-
wihnt Schmorl®) im Anschluss an Heller’s Bericht eine
eigene Beobachtung von Gallensecretion in der Metastase eines
primiren Leberkrebses auf die Lymphdriisen der Porta hepatis.

Aus dieser Zusammenstellung gebt hervor, dass Gallen-
secretion in Metastasen wvon Leberkrebsen an bestimmte Struk-
turen gebunden ist, welche sich eng an den Bau des Mutter-
organs anschliessen, also an die gleichen Formen, welche allein
im primiren Leberkrebs Secretionszustinde zeigen. Damit er-
klirt es sich, dass die Zahl der Beobachtungen von gallenbilden-

Yy Cohnheim, Dieses Archiv. Bd.68. S.547. 1876.

°) Hesehl, K. k. Gesellseh. der Aerzte. 8. April 1880,

# Perls, Lehrbuch der allgem. Path. 1. S§.482. 1877,

) Heller, Verhandl. der Naturforscher- und Aerzteversamml. in Liubeck
1895. Speec. Th. 8. 10.

*) Schmorl, Centralbl. fir allg. Path. und path. Anat. 1895. 8. 718.
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den Metastasen bisher gering ist: denn wenn diese im primiren
Tumor so hiufig gallige Abscheidungen liefernden ,Adenocarci-
nome“ (die ,Adenome* vieler Autoren) Metastasen machen, so
geschieht es gewdhnlich unter Umwandlung ihrer Struktur in
die des alveoliren Carcinoms. Die Fille mit Secretion von
Perls, Bock, Heller und mir — von Schmorl wird die
Struktur nicht erwihnt — sind durch Beibehaltung desjenigen
histologischen Baues ausgezeichnet, welcher gewihnlich den Ade-
nomen zukommt, der Driisenschlauchtextur oder, in meinem
Falle, sogar der Anordnungen zu Leberzellen-Balken und Blocken,
Damit ist eine Uebereinstimmung zwischen den in den primiren
und secundiiren Geschwiilsten noch secernirenden Krebsen der
Leber und der Schilddriise hergestellt: In beiden Fillen sind
nur die Adenocarcinome mit der Seecretbildung begabt. Das
Wesentliche dieser Abhiingigkeit der Secretion von der beson-
deren Struktur, der Grund, weshalb nicht in anderen alveolir
gebauten Krebsen und ihren Metastasen, z. B. bei meinem Falle
in der Neubildung des Schideldachs, gallige Bildungen inmitten
der soliden Krebsnester zwischen den Zellen abgeschieden, iiber-
haupt gebildet werden, scheint mir nicht allein in einer mig-
lichst weitgehenden Uebereinstimmung der Zellbeschaffenheit in
dem Mutterorgan und dem Tumor, sondern wesentlich auch in
dem Verhalten des Blutgefissapparats zu den Epithelien zu
liegen, welches die fiir epitheliale Secretionen nithige Art der
Blutversorgung gestattet durch maéglichst innige Beriihrung
zwischen Epithelzellen und Capillarwand ohne Einschaltung eines
Bindegewebsstromas. Ein Ueberblick iiber alle veriffentlichten
Fille, welche in das Gebiet der Adenocarcinome der Leber ge-
hiren, ergiebt, dass, wo iiberhaupt das Zwischengewebe erwihnt
ist, das einfache ,Adenom® mit Driisenbau, das Epithéliome
trabécalaire von Hanot und Gilbert, ganz gewdhnlich zwischen
den epithelialen Apparaten nur Capillaren ohne Dindegewebe,
hichstens von einzelnen Spindelzellen begleitet, enthielt, dass
dagegen mit der Umprigung in alveolires Carcinom auch ein
ausgesprochenes Bindegewebsstroma sich entwickelte. Beziiglich
secundiirer Knoten lisst sich im Allgemeinen wohl der Satz
aufstellen, dass bei der Generalisirung eines Krebses der Ort
der secundiiren Einpflanzung fiir die histologische Gestaltung der
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Metastase in hohem Maasse bestimmend ist. An gemeinen
Mammacarcinomen mit Betheiligung der Achseldrisen macht
man ja die Erfahrong iiberaus hiiufig, und wiederholt habe ich
bei multiplen metastatischen Eruptionen eines Krebses in den
verschiedenen Organen auch alle Varietiiten des Baues gefunden,
theils Scirrhus, theils gemeines, theils medullires stromaarmes
Carcinom . mit Differenzen in Grosse und Beschaffenheit der
Krebszellen. Das Wesentliche liegt dabei in dem Grade der
Bindegewebsentwickelung, deren das betreffende Gewebe fihig
ist, und von der Stromabildung wird die Gestalt und der Um-
fang der Epithelien beeinflusst. Das schliesst aber nicht aus,
dass von vornherein die Art der Geschwulst, die biologischen
Eigenschaften der betreffenden Carcinomzellen wvon Bedeutung
fir den Grad der Bindegewebswucherung, welche zur Stroma-
bildung fiihrt, ist: Im Allgemeinen verbindet sich mit einem
relativ hochdifferenzirten Zustande der Epithelzellen eine geringe
Neigung zur Bindegewebsentwickelung in ihrer Umgebung.

In den vorliegenden Fiillen von secernirenden Krebsmeta-
stasen ist die Erhaltung dieser Fiihigkeit in erster Linie den
Tumorzellen selbst zuzuschreiben. Die Abweichung derselben
vom Mutterboden ist sehr gering, die Individuoalitit des Schild-
driisen- bezw. Leberepithels in ihnen wiederholt und darin auch
die zweite Vorbedingung fiir das Zustandekommen einer Se-
eretion vorbereitet, die geringe Bindegewebswucherung in den
secundiren Epithelansiedelungen, welche die derselben nithigen
Circulationsverhiltnisse ermiglicht. Der von mir beschriebene
Fall von Leberearcinom bietet ein DBeispiel dafiir, dass die
yAnaplasie® der Geschwulstzellen auch in der Metastase dusserst
gering sein, die Zellbeschaffenheit sogar dem normalen Mutter-
gewebe piher stehen kann, als im Primirtumor, denn in der
Leber selbst erreichten auch die Vorstufen in der Entwickelung
des alveoliren Carcinoms niemals eine so weitgechende Aehn-
lichkeit mit dem Bau des normalen Organs, wie in der Sternum-
metastase.

Die Frage, inwieweit das von den Krebszellen gelieferte
Secret in Primiir- und Secundirtumoren dem Korper nutzbar
gemacht wird, ist fiir die Leber- und die Schilddriisengeschwiilste
getrennt zu beantworten. Fiir die Lebercarcinome ist stets nur

o



e —

N

der Gallenfarbstoff nachgewiesen worden, in Bock’s Falle che-
misch, in den iibrigen nur optisch. Es muss also dahin gestellt
bleiben, ob iiberhaupt die iibrigen Bestandtheile der Galle vor-
handen waren. Dies angenommen, wiirde fiir die neugebil-
deten Zellschlinche in der Leber selbst eine Verbindung mit
Gallengiingen und damit eine Fortschaffung ihres Secrets in den
Darm denkbar sein, obwohl diesem Moment in der vorliegenden

- Mittheilung keine besondere Aufmerksamkeit zugewendet wor-

den ist; man kinnte andererseits die schon erwihnte, auffallend
starke gallige Firbung der meisten Knoten gerade auf eine
mangelhafte Abfuhr zuriickfiithren. Fiir die Metastasen der Leber-
geschwiilste in anderen Organen fillt von vornherein die Aus-
nutzang der gebildeten Galle weg; auffallender Weise ist aber
in keinem der Fille eine cystische Dilatation der Schliuche
durch Gallenstauung erwihnt, und danach lisst sich vermuthen,
dass, wie in der Leber bei Gallenretention, eine Resorption in’s
Blut stattgefunden hat. Beziiglich der colloidhaltigen Carcinome
der Schilddriise ist vermége der Stellung des Organs im Kiorper die
Aufpahme ihrer Produkte in Blut, bezw. Lymphe sowohl fiir die
primiiren als die metastatischen Geschwiilste eine zweckmissige
Funetion miglich. v. Eiselsberg’s') Transplantationsergebnisse
haben ja bewiesen, dass die Bedeutung der Schilddriise fiir den
Gesammtorganismus nicht an die Localitit gebunden ist, und
v. Eiselsberg®) hat selbst die friiher erwihnte interessante
Beobachtung mitgetheilt, weleche die Uebertragung der Schild-
driisenfunction anf eine im Sternum entwickelte Metastase eines
Schilddriisencarcinoms hichst wahrscheinlich macht. Aus dem
anatomischen Bild ist ein Anhaltspunkt, ob eine Abfuhr des ge-
bildeten Colloids erfolgt, nur schwer zu gewinnen. Ein Finger-
zeig dafiir liegt vielleicht in der Grisse der Follikel: In keinem
der Fille ist erwihnt worden, dass in den primiren oder secun-
diren metastatischen Geschwiilsten Cysten durch Retention des
Colloids mit Dehnung und Confluenz der Follikel gebildet waren,
pur in v. Eiselsberg’s®) Fall III wird eine ,auffallende Grisse

1y v. Eiselsberg, Wiener klin. Wochenschr. 1892. No.4. — Ueber
Tetanie im Anschluss an Kropfexstirpationen. Wien 1890. 8. 24,

") Derselbe, Langenbeck’s Archiv. Bd. 48. 1894. § 489,

# Derselbe, Langenbeck’s Archiv. Bd.46. 1893. 8. 436.
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der Follikel* bemerkt. Man kinnte daraus den Schluss ziehen,
dass das Secret durch Aufnahme in die Circulation wie in der
normalen Driise fortgeschaflt worden wire. In meinem Falle
liessen sich nicht mit Bestimmtheit die histologischen Beweise
dafiir erbringen, welche in der normalen Schilddriise zu finden
sind, dass nehmlich derselbe Inhalt, wie in den Epithelblischen
auch in den interfolliculiiren Riumen neben den Capillaren und
in den interlobuliren Lymph- und bisweilen auch Blutgefissen
auftritt. Es waren mehrere colloidhaltige Follikel offenbar durch
inssere Einfliisse geborsten und ihr Inhalt in’s Zwischengewebe
eedriickt worden.

Erkliirung der Abbildungen.
Tafal I1.

Fig. 1. Fall 1. Aus der Metastase des Leberkrebses im Schideldach: Ge-
meines alveolires Carcinom mit reichlichem Bindegewebsstroma und
kleinen polymorphen Epithelzellen.

Fig. 2. Aus der Metastase desselben Krebses im Sternum: Leberihnliche
Struktur: aus grossen protoplasmareichen Zellen bestehende Balken
und Blocke, zwischen denselben die Endothelien der ecapillaren Blut-
gefisse. Bei ¢ feines Lumen inmitten der Zellen. Einzelne der
Epithelien im Zustand hydropischer Degeneration.

(Separalabdruck aus Virchow's Archiv fiir pathologische Anatomie und
Physiologie und fir klinische Medicin, 148. Band. 1897.)
Druck und Verlag von Georg Reimer in Berlin.
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