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XYV.
Zur pathologischen Anatomie der Gicht.

(Aus dem Pathologischen Institut zu Berlin.)
. Von
Dr. med. Fritz Rosenbach,
Assistenten am Institat.
(Hlerzu Taf. IX.)

Seit den ersten mlkroskoplschen Untersuchungen Garrods
sind die pathologisch-anatomischen Erscheinungen, welche wir
bei der Gicht in den verschiedenen Organen finden, ein lebhaft
amstrittenes Gebiet.

Garrod wies zuerst die Ablagerung der Urate nach und
erklirte dieselbe durch Ubersittigung des Blutes mit harnsauren
Salzen bei Abnahme der Blutalkalescenz. Die Veriinderungen,
welche die Gewebe an den Kristallisationen erleiden, sind fiir
ihn sekundirer Natur und Folge der Reizwirkung.

Im gewissen Gegensatz hierzu stehen die Anfang der achtziger
Jahre gemachten Beobachtungen Ebsteins, der uns durch
eingehende Untersuchungen an Leichenmaterial und durch das
Tierexperiment einen tieferen Einblick in dieses Gebiet ver-
schafft hat. Fiir ihn bilden neben den Kristallablagerungen
die pathologischen Verinderungen des Gewebes das Haupt-
interesse. Er konnte nidmlich nachweisen, dali stets an der
Stelle der aufgeldsten Urate vollige Nekrose des Gewebes statt-
hat und daB sehr oft die nekrotischen Partien eine grofere
Ausdehnung hatten als die Kristallherde. Kristallisation ohne
nekrotisierende Vorginge sah Ebstein nicht. So kam er zu
der Annahme, dali die Urate als neutrale Salze in gelostem
Zustande zuerst die Nekrose des Gewebes verursachen miifiten,
um sich dann im Gebiete der Nekrose, wo Ebstein eine
Siurebildung annimmt, in das saunre Salz umzuwandeln und
als” solches auszukristallisieren. Thm ist also die Gewebslision
das Primére und Wichtige, wihrend die Kristallisation als etwas
Sekundiires zu betrachten ist.

Die Ebsteinsche Anschauung ist bis vor einigen Jahren
die vorherrschende gewesen; in neuerer Zeit jedoch haben sich
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Beobachtungen gemehrt, welche gegen die Ebsteinsche Theorie
Einwénde erheben lagsen. So haben Forscher wie Likatscheff,
Riehl, Freudweiler; His, Aschoff, Mordhorst u. a. nach-
gewiesen, daB aueh im gesunden Gewebe eine Auskrystallisation
stattfinden kann. Ebenso wird bestritten, dafl die Nekrosen
meistens eine groBere Ausdehnung annehmen, als die Kristalli-
sation. Schreiber und Zaudy haben daraufhin von neuem
die Untersuchungen Ebsteins nachgepriift und seine Resultate
vollkommen bestitigt. Nach ihrer Ansicht ist die Kristall-
bildung im gesunden Gewebe als agonal oder postmortal zu
betrachten. Eine Arbeit Benneckes spricht sich ebenfalls fiir
die primire Nekrosebildung nachdriicklich aus. Bennecke
bemerkte wohl Kristalle in dem die Kristallherde umgebenden
Granulationsgewebe, glaubt aber, daB letzteres erst sekundir
zwischen die Kristalle hineingewachsen sei. -

Aschoff sah in kleinen Venen Kristalle, die umgeben
waren von abgestorbenen Leukoeyten und zusammengebackenen
roten Blutkérperchen ohne richtige Thrombusbildung, und glaubt,
daB bei Verlangsamung des Blutstromes bei oder kurz nach
Auskristallisation der Urate Nekrose der umgebenden Elemente
eintritt. Ob die Nekrosen durch Osmose oder aber spezifisch
giftige Wirkung von den Kristallen aus zustande kommen,
148t Aschoff unentschieden. Eine primére Nekrose der Blut-
elemente mubite bei dem noch immer vorhanden zu denkenden
Blutstrome aunsgeschlossen werden.

Es fehlt nun auch nicht an Forschern, die von der Be-
ziehung der harnsauren Salze zu den nekrotischen Vorgingen
im Gewebe nichts wissen wollen. So hat z. B. Likatscheft
zahlreiche Gewebsnekrosen ohne Kristalle neben Kristallen im
gesunden Gewebe gefunden, und er wirft die Frage auf, ob
man nicht beide Vorginge koordiniert auf eine andere schid-
liche Ursache zuriickfithren konne, welche als Produkt irgend-
welcher schiidlicher Stoffwechselvorginge zu denken sei. In
diesem Sinne sind denn auch mehrfach Hypothesen aufgestellt
worden, und man hat die verschiedenen Abbauprodukte des
Eiweilles, Toxine aller Art, dafiir verantwortlich gemacht. Fir
die Unschédlichkeit der Harnsiure dem Gewebe gegeniiber tritt
auBerdem eine Anzahl ‘von Klinikern und physiologischen
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Chemikern ein. Direkte Versuche von Aschoff und Schreiber,
die lebenswarme oder erkaltete Leberstiickchen in warme
gesittigte Losung von harnsaurem Natron einbrachten und In-
jektionen von harnsaurem Natron in abgeschniirte Muskeln
machten, haben kein entscheidendes Resultat ergeben.

Minkowski hat in seiner 1903 erschienenen zusammen-
fassenden Arbeit iber die Gicht sogar die Gewebsnekrose in
Zweifel gezogen und die Vermutung ausgesprochen, daB diese
strukturlosen Herde Kunstprodukte der Einbettung oder Ein-
schluBmassen aus den geldsten Kristallen seien.

AuBer den erwihnten pathologischen Gichtverinderungen
sind von besonderem Interesse die Beobachtungen, die sich auf
sogenannte Heilungsvorginge an den Uratherden beziehen. So
hat Riehl zuerst an Tophi nachgewiesen, daf bei alteren
Gichtfillen uwm die Kristallhanfen fast stets eine Entwicklung
eines kriftigen Granulationsgewebes statthat, in dem sehr hiufig
grofle Haufen von Riesenzellen zu finden sind, die sich an die
Kristalle anlagern, dieselben mit Protoplasmafortsitzen um-
klammern und in sich aufnehmen. Riehl glaubt, daB die
klinisch oft beobachtete Verkleinerung der Tophi durch die
phagoeytische Eigenschaft dieser Fremdkorperriesenzellen eine
Erklarung findet. Diese Beobachtungen wurden von His,
Freudweiler, Rindfleisch u. a. bestiitigt. _

Aschoff beobachtete die gleichen Vorgéinge auch bei der
Nierengicht und am Knorpel. Litten bestitigte letzthin an
einem Fall von Gichtschrumpfniere mit Amyloid das Vorkomimen
von Riesenzellen in den Nieren um die harnsauren Ablagerungen
herum und konnte zugleich die IEntstehung der Riesenzellen aus
dem Epithel der Harnkanilchen nachweisen.

Ich bin nun in der Lage, an zwei in dem letzten Jahr
in unserem Institut zur Sektion gekommenen Gichtfillen die
zuletzt erwihnten Beobachtungen zu bestitigen und damit zu-
gleich einen Beitrag zu der oben erwihnten Streitfrage iiber
die Bedeutung der Nekrose zu liefern.

Die beiden Sektionsfille boten ferner Gelegenheit, auch
Knochenverinderungen bei Gicht zu studieren #hnlich den fiir
die anderen Organe beschriebenen, denen bisher in der Literatur
noch keine groflere Beachtung geschenkt ist.
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Der schwerste Fall betraf einen 63 Jahre alten Amtsgerichtsrat,
dessen Vater bereits an Gicht gelitten hatte, und bei dem die gichtischen
Erscheinungen im 30. Lebensjahre aufgetreten waren. Nach Intervallen
von 2—3 Jahren traten die Recidive auf, nach 15 Jahren des Leidens
wurden zahlreiche Tophi entdeckt, die in dem letzten 4 Jahren hiufig
ulcerierten. Patient ist starker Potator. — Die Urinmenge stieg wihrend
der klinischen Beobachtung, im ibrigen zeigte der Urin jedoch keine
pathologischen Verinderungen. In der letzten Zeit bekam der Patient
ibelriechenden Auswurf, Schmerzen am Hals und Schluckbeschwerden,
die durch eine bei der Sektion gefundene Pharynxphlegmone ihre Erklarung
fanden. Patient suchte die Charité am 11. Dezember 1903 wegen eines
besonderen starken Gichtanfalles anf. Er kam am 2. Februar 1904 zur
Sektion. Das Sektionsprotokoll sei hier gekiirzt wiedergegeben.

MaBig gendhrter alterer Mann. Knie-, Fu- und Fingergelenke stark
verdickt und deformiert. An den Ohren, den Hinden, besonders an den
Fingergelenken und Kniegelenken zahlreiche kleine erbsengrofie und wal-
nuBigrofe Tophi. Die Gelenkflichen der FuBl- und Kuniegelenke sind simt-
lich mit einer ununterbrochen kreidigen Schicht itberzogen. die fast 1 mm
weit in den Knorpel hineinragt. An mehreren der Gelenke sieht man
besonders in der Randzone der Gelenke mehrere bis erbsengroBe kreidige
Partien in den Knochen hineinragen. Zum Teil sind an diesen Stellen
zwischen den kreidigen Massen noch deutlich Knochenbalkchen zu sehen,
zum Teil fehlen dieselben, und man hat nach Entfernung einer Tophus-
masse eine kleine Knochenhohle vor sich. Das paraartikulive Gewebe,
besonders die Sehnen sind von weillen Streifen und Piinktchen durchsetzt.
Beide vorderen GroBzehengelenke sind ankylotisch. Um die noch eben
sichtbare Gelenklinie herum sieht man das Knochengewebe durchsetzt von
weien kreidigen Massen, innerhalb derer die Knochenstruktur zum Teil
nicht mehr zu sehen ist. An den Rindern der Gelenkfliichen sieht man
leistenartig - vorspringende ungleichmafige Knochenwucherungen.

Beim Abnehmen des Sternums gerit man am Jugulum auf eine
eitrig jauchige Partie, die sich auf der rechten Halsseite zwischen den
Muskeln bis iiber die Apertur des Kehlkopfes hinauf erstreckt. Kehlkopi-
eingang und Speisershrenschleimhaunt sind geschwollen. Beim Offnen der
Trachea sieht man zwischen Trachea und Oesophagus vom oberen Teil des
Kehlkopfes abwiirts eine phlegmondse Kiterung des Gewebes, welche die
Oesophagusschleimhaut von der Unterlage abgehoben hat. Trachealschleim-
haut gerdtet und mit stinkendem eitrigen Schleim bedeckt. Etwa 3 em
unterhalb der Cartilago cricoidea befindet sich an der hinteren Trachea-
schleimhaut eine etwa 1 cm lange und 3 mm breite tiefe geschwiirige
Stelle, an der besonders viel eitriger Schleim sich befindet und die scheinbar
mit der phlegmondsen Partie in Verbindung steht. Unterhalb dieser
Stelle ist die Trachea etwa 212 ¢cm in die Linge nekrotisch von griinlich
schmutziger Farbe. In der rechten Morgagnischen Tasche sieht man
einen kleinerbsengrofen weichen gestielten graurdtlichen Polypen.
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- Beide Lungen zeigen in den Unterlappen circumscripte luftleere,
prominierende Partien von dunkelgrauroter Farbe. An den Unterlappen
sind beide Pleuren mit dicken fibrosen Schwarten und feineren fibrinosen
Auflagerungen versehen.

Herz groBer als die Faust. Beide Ventrikel erweitert, der linke
Ventrikel wenig hypertrophisch. Die Muskunlatur von gelbbraunlicher
Farbe. Die Klappensegel sind verdickt, die Aorta zeigt atheromatdse
Verinderungen.

Milz 15,83, Kapsel verdickt. Pulpa weich von braunrstlicher Farbe.

Um beide Nieren eine sehr starke Fettkapsel. Die Nieren selbst
sehr klein. Oberfliche fein- und grobhickerig, von graurdtlicher Farbe.
Auf der Oberfliche gréBere und kleinere Cysten mit teilweise klarem Inhalt,
teilweise enthalten sie eine gelblichweifle etwas brocklize Masse. Ein-
zelne von den gelblichen Hockern enthalten kreideweibe Stippchen. Nieren-
rinde teilweise 1-—2 mm breit, das ganze Parenchym bis 14 em dick. Auf
dem Durchschnitt sieht man in der Marksubstanz zahlreiche weile Punkte
und kleine Striche. Letztere verlaufen in der Richtung der geraden Harn-
kanalchen. Im Nierenbecken geringe Spuren etwas trilben Urins, Schleim-
haut etwas gerotet. .

Harnblase erweitert, Schleimhaut sehr blaB.

Die anderen Organe zeigten keine pathologischen Verdnderungen.

Diagnose: Nieren- und Gelenkgicht. Schrumpfnieren.
Paradsophageale Phlegmone mit Durchbruch in die Trachea.
Tracheitis purulenta. Aspirationspneumonie. Pleuritis fibrinosa
und fibrosa. Kehlkopfpolyp. Hypertrophie und Dilatation des
Herzens mit fettiger Entartung der Muskulatur.

Die zweite Sektion betraf einen 50 Jahre alten Maler, der ebenfalls
langere Zeit in der Charité beobachtet worden ist. Die mir freundlichsi
zur Einsicht gegebene Krankengeschichte gab anamnestisch zu erkennen,
daB der Vater schon ein Gelenkleiden gehabt hat. Der Patient selbst
bekam mit 85 Jahren den ersten Gichtanfall in der rechten grofien Zehe.
Die Anfalle wiederholten sich in Zeitriumen von 6 Wochen bis zu einem
Jahr. Es wurden nacheinander die verschiedenen Gelenke befallen. Der
Mann hat angeblich téglich 5 Glas Bier getrunken. Am Urin wurde auch hier
keine pathologische Verinderung konstatiert. Klinisch wurden kurz vor
dem Tode Mundblutungen beobachtet, die auf eine allzemeine himor-
rhagische Diathese bezogen wurden.

Sektionsprotokoll lautet: Ziemlich groBer Mann. Uber dem Kreuz-
bein ein pflaumenkerngroBer Decubitus mit gereinigter Geschwiirswunde.
Rechtes Kniegelenk unférmig verdickt, weniger die Handgelenke. Zahn-
fleisch mit schmierigem Blut bedeckt, aber ohne Bleisaum.

Herz groBer als die Faust. Aorta hat nur zwei Klappen, indem
die hinterc und vordere verwachsen sind. Auf dem Grunde des aneurys-
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matisch erweiterten Sinus Valsalvae findet sich eine Leiste der. alten
Teilung entsprechend. Muskulatur braunrot. Papillarmuskeln dick, kurz:

Lungen emphysematds in den Unterlappen. Bromchien erweitert,
mit briunlichem stinkenden Schleim bedeckt. ‘

Zungengrund ziemlich glatt.

Milz sehr weich, faulig. GefdBdurchschnitte bart.

Linke Niere.  Kapsel leicht abziehbar. Oberfliche granuliert. Aus
einer am unteren Pol gelegenen haselnuBgroBen Héhle entleert sich braun-
liche klare Fliissigkeit. Man sieht von  der graurdtlichen, etwas gelb
gefleckten Rinde nur einen schmalen zackigen Saum. Die Markkegel
sind iiber und iiber durchsetzt von kreidig glinzenden Flecken. Auch an
der Oberfliche sieht man hier und da ganz feine punktformige weiie
Stippehen. Die Markkegelspmzen sind abgeflacht und mit einer weiBgelben
Masse inkrustiert.

Die rechte Niere zelgt die gleichen Verdnderungen wie die linke.

Harnblase dickwandig und klein. An der hinteren Wand eine
haselnuBgrofe Tasche. -Uberall trabekelartige, aut der Hohe ritliche Er-
hebungen, zwischen denen die Schleimhaut griinlich gefdrbt ist.

Bei der Erofinung des Kniegelenkes lduft eine grofie Menge ziher,
mit weichen schmierigen Flocken durchsefzter Fliissigkeit ab. Die Gelenk-
flichen der Kondylen und Patella sind reichlich mit kreideartigen weifien
Massen bedeckt. Ebensolche Massen befinden sich in grofler Menge in
den das Kniegelenk umgebenden Partien. Auch die Bursa praepatellaris
ist mit dhunlichen weiflen Einlagerungen durchsetzt. Die Metatarsophalan-
gealgelenke sind gleichfalls von weiBen kreidigen Massen bedeeckt. Bei
Durchschnitten- durch die Knochen sieht man- die Knorpelgelenkfliehen
von einer ununterbrochenen weilen Schicht eingenommen, von der aus,
besonders an den Gelenkridndern, erbsengrofie und kleinere weifle Herde in
den Knochen gehen. TInnerhalb - dieser Herde ist die Knochensubstanz
zam Teil zerstért und man sieht dieselbe ersetzt durch weifie kreidige
Massen. Die Knorpelfliche der Kondylen ist hockrig, zum Teil ist der
Knorpel verschwunden, wihrend an den Randern neuer Knochen in geringer
Menge gebildet ist.

Diagnose: Nieren- und Gelenkgicht. Sehrumpfnieren.
Bronchitis. Alte endokarditische Verinderungen an der Aorten-
klappe. Himorrhagisch-eitrige Stomatitis. Cystitis.

Ieh gebe nunmehr zur Betrachtung der mikroskopischen
Bilder tiber.

Bei der Technik der Gichtprdparate, in welchen die Kri-
stalle erhalten bleiben sollen, ist schon von Riehl und anderen
betont worden und es muf immer von newem gesagt werden:
es- diirfen die Praparate mit Wasser oder diinnen alkoholischen
Flissigkeiten nur ganz kurz in Berithrung kommen, wenn man
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nicht Gefahr lanfen will. falsche Resultate zu bekommen.
~Gerade die feinen Kristallnadeln an den rundlichen Nekrose-
herden sind es, die sich zuerst da, wo die Kristalle diinner
ausgestreut sind, d. h. an der Peripherie der Herde, losen. Die
Gewebsstiicke wurden sofort in absoluten Alkohol eingelegt
und eingebettet. Die Schnitte loste ich in Xylol, brachte sie
dann in Alkohol und firbte sie mit einer moglichst konzen-
triert alkoholischen Lisung von Bismarckbraun. Kontrollschnitte
wurden in warmes Wasser oder Lysidinlosung zum Lésen der
Kristalle gebracht und dann beliebig mit Hématoxylin oder
van Gieson oder anderen Farben gefirbt. Zur Erkennung
der Harnsiure wurde die Murexidprobe angewandt.

Ich gehe zunichst an die Beschreibung der Nierenschnitte
des 1. Falles. Die Diagnose der Schrumpfnieren wurde mikro-
skopisch .in vollem MaBe bestatigt. Im Bereich der schén aus-
gebildeten Granula finden wir in der Rinde weit ausgedehnte
gewundene Harnkanilchen mit zum Teil noch gut erhaltenem,
zum Teil nekrotischem Epithel. Die Glomeruli sind innerhalb
der Granula gut erhalten. In der Rinde sieht man Kleinere
und grofere Cysten ausgekleidet mit kubischem Epithel, in
manchen von ihnen befinden sich Hanfen abgestoBener Epithel-
zellen. An einer kleineren Serie von Priaparaten konnte ich
eine grofere cystische Erweiterung beobachten, in die hinein
fibrose, aus dem interstitiellen Gewebe herstammende B#um-
chen ragten, die mit kubischem Epithel bekleidet waren. Das
Ganze stellte offenbar eine adenomatése Wucherung der Harn-
kanalchen vor, wie sie als kongenitale Bildung ofters zur Beob-
achtung kommt und von einigen Forschern mit der kongenitalen
Cystenbildung in Beziehung gebracht worden ist. Die Schrumpf-
herde zeigen zellige Infiltration und fertiges Bindegewebe. In
ihnen sind die vielfach hyalin degenerierten, mit dicker, fibroser
Kapsel versehenen und nahe aneinander geriickten Glomeruli
eingelagert. Abgesehen von ein paar kleinen Kalkablagerungen
in dem erwahnten Adenom und ein paar kleinen interstitiellen
harnsauren Kristallherden fehlten sonst-Ablagerungen in der
Rinde vollstandig. Stellenweise waren die Harnkanilehen durch
hyaline Zylinder angefiillt. Amyloide Degeneration, wie sie
Litten uns mitgeteilt hat, wurde nicht vorgefunden. AuBer-
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ordentlich rejchlich sind dagegen die gichtischen Verinderungen,
die sich in der Marksubstanz befinden. Das interstitielle Ge--
webe der Markkegel ist sehr verbreitert und zellarm. Die
Harnkanalchen sind meist eng, atrophisch, viele sind unter-
gegangen. Die Uratherde liegen, soweit sich das noch beur-
teilen lieB, im interstitiellen Gewebe am hiufigsten, weniger
zahlreich fand ich sie in den atrophischen ausgedehnten Harn-
kanilechen und in GefaBen.

Es sind nun die Uratherde zweierlei Art. Die einen gind
meist rundlich oder oval, wie sie Ebstein in seinen Abbil-
dungen uns vorgefithrt hat; die Kristalle sind. sehr klein, zart,
nadelférmig und liegen in grofen Haufen zusammen. Um sie
herum sieht man meist kleinzellige Infiltration und Bildung
feiner Bindegewebsfasern. Hier und da sieht man Riesenzellen
in der Nahe der Kristalle liegen. Bei Auflosung der Kristalle
zeigt sich eine feinkornige, heller gefiirbte nekrotische Masse,
in der vereinzelt Lymphocyten und auch zuweilen Bindegewebs-
kerne zu finden sind. Anders verhilt sich dagegen die zweite
Kategorie von Kristallherden, die ans groben, groBen, rhom-
bischen Kristallen bestehen, die ganz verschieden an Grofie
einmal im interstitiellen Gewebe gelegen sind, dann wieder die
Harnkanalchen austillen, deren Wand ofters durchstechen und
noch weit in das Nachbargewebe hinein sich verfolgen lassen.
Vielfach haben diese Kristalle das (Gewebe auseinandergedringt,
und man sieht nach Auflésung der Kristalle, die langsamer
vor sich geht als die der erst beschriebenen Kristallherde,
weite Gewebsliicken. Die Rinder des umgebenden Nieren-
gewebes sind durch Bindegewebe eingesiumt; hier und da sieht
man- kleine tymphocytire Ansammlungen. Von wirklicher Ne-
krose des Gewebes ist weniger oder nichts zu sehen. Da wo
gich bei den grofien Kristallen nach Aufiosung derselben Nekrose
zeigte, schlof dieselbe sich in der Form genau der Kristaliform
an. Viele der grofien Kristalle lagen einzeln oder in Biischeln
in ganz gesundem Gewebe. Direkt an den groBen Kristallen
aber sieht man nun die schonsten Riesenzellen in grofier Zahl
mit 20 oder noch mehr Kernen versehen. Der Zelleib hat sich
an die Kristalle fest angesaungt, nmgibt dieselben oft ganz und
sendet lange pseupodienartige Fortséitze den Kristallen entlang
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aus. In vielen dieser ,Urophagen“, wie sie Litten genannt
hat, sah ich die bekannten Uratfragmente in ansehnlicher Grofie
und Menge. Dabei war die Fiarbbarkeit der Zellkerne unver-
mindert. Die Form der Kerne war nicht iiberall gleich, die
einen hatten deutliche blischenformige Kerne. die den Kernen
der Harnepithelien an Gréfie und Gestalt gleichkamen. Auch
ich konnte wie Litten den Ubergang von Epithel in die Riesen-
zelle an einigen Priparaten direkt beobachten, andererseits aber
sah ich oft Riesenzellen mit deutlich linglichen, schlanken
Kernen, die ihrer Form nach nur dem Bindegewebe entstammen
konnten. Mehrere der Riesenzellen lagen an einzelnen groberen
Kristallen, die ihrerseits in ganz gesundes Gewebe eingebettet
waren.

Der zweite Sektionsfall zeigte im grofien und ganzen die-
selben Verhiltnisse wie der erste, nur waren die Ablagerungen
der Kristalle in weit geringerem Mabe vorhanden. Auch hier
konnte ich stets kleine rundliche Nekroseherde mit feinen Nadeln
und gribere Kristallisationen mit und ohne Nekrose beobachten.
Kristallfragmente innerhalb der Riesenzellen wurden bier nicht
nachgewiesen. An zwei weiter untersuchten (vichtnieren sah
ich dhnliche Verinderungen.

Es fragt sich nun, welche Schlisse wir aus den eben be-
schriebenen Bildern ziehen diirfen.

Zundichst ist mit Sicherheit festgestellt, dafl Kristalle sich
im gesunden Gewebe bilden kdnnen, ohne dal eine Nekrose
des Gewebes zustande kommt. Hierin schlieBen sich meine
Beobachtungen den Befunden von Likatscheff, Freudweiler
und His an.

Die Behauptung von Schreiber und Zaudy, daB die im
gesunden Gewebe gefundenen Kristalle als agonale oder post-
mortale Bildungen anzusehen seien, wird durch das Vorhan-
densein von Riesenzellen und Lymphocyten an den Kristallen
hinfillig. Beide Zellarten sind wir gewohnt als Ausdrock
chronischer Prozesse aunfzufassen, ebenso wie die Bindegewebs-
bildung, welche hiermit Hand in Hand geht. Wir haben nun
weiter nach der Beziehung der Kristalle zu den Nekrosen zu
fragen. Ich erwihnte bereits, daB Likatscheff beide Vor-
gange koordiniert entstehen lassen will durch irgend ein im
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Gewebssaft entstehendes giftiges Stoffwechselprodukt. Wie
schon erwithnt, sind in diesem Sinne verschiedene Abbaupro-
dukte des Eiweiles daffir verantwortlich gemacht worden.

Nach meiner Angicht spricht jedoch gegen diese Hypothese
der Umstand, dai die Nekrose sich an die Kristalle sehr eng
anschlieBt; bei vielen der groberen Kristalle sieht man nach
Auflosung derselben eine vollkommen kongruente Nekrose des
Gewebes. Auch ist der Befund von Nekrosen ohne Kristalle
in meinen Préparaten ein durchaus unsicherer gewesen. Ich
fand immer bei starker VergroBerung meist noch einzelne feine
Kristallnadeln oder eine strahlige Anordnung der nekrotischen
Massen, durch die man auf vorher vorhanden gewesene Kri-
stalle schlieBen konnte. Es ist mir deshalb sehr wahrschein-
lich, daf} eine innigere Beziehung zwischen Kristall und Nekrose
besteht, und zwar muf nach dem vorher Gesagten die Kristal-
lisation als der primére Vorgang und die Nekrose als das End-
resultat einer schidigenden Wirkung der Kristalle angesehen
werden. )

Danach hitten wir weiterhin nach der Wirkungsweise der
Kristalle und dem Entstehungsmodus der Nekrose zn forschen.
Diese strittige Frage ist morphologisch allein nicht zu ent-
scheiden und kann wohl nur mit Unterstitzung der Chemie
gelost werden. — Daf lediglich durch das mechanische Moment
des Druckes von den Kristallen aus die Gewebsverinderung
entstehen soll, wie das von Autoren in Hinsicht auf die
chemische Unwirksamkeit der Harnsiure auf das Gewebe be-
firwortet wird, ist morphologisch nicht ganz wahrscheinlich,
zumal wir als Folgeerscheinung der Druckwirkung die Atrophie
zu finden gewohnt sind und nicht die Nekrose. Wir haben es
aber hier mit richtiger Nekrose zu tun, was besonders noch
bei den nachher zu beschreibenden Knorpel- und Knochenver-
anderungen deutlich hervortreten wird. Die Vorstellungen Min-
kowskis, dafi die Nekroseherde in der Niere als Kunstprodukte
oder EinschluBmassen von den Kristallen, welch letatere schliefl-
fich doch aunch nekrotische Gewebsteile darstellen, anzusehen
seien, ist wohl kaum aufrecht zu erhalten. Ich werde darauf
bei den Sehnen und Knochen mnoch kurz einzugehen haben.
— Neben der mechanischen Druckwirkung, die bei der Reaktion
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des Gewebes eine grofiere Rolle spielen kann, hat Aschoff die
Osmose in Erwigung gezogen, und es ist wohl denkbar, dafl
durch die hohere Konzentration an Salzen des umgebenden
Zellsaftes aus der Zelle wissrige Fliissigkeit entzogen werden
kann und daB dadurch die Zelle geschadigt wird. Ob dadurch
aber eine Nekrose oder nicht vielmehr nur eine Schrumpfung
der Zelle infolge des Fliissigkeitsverlustes resultiert, bleibt nach-
zuweigsen. Die nachher zu beschreibenden Knochenverinde-
rungen lassen mich vielmehr doch auf die Frage zuriickkommen,
ob nicht die Harnsiure und ihre Salze eine Giftwirkung aus-
iiben konnen. Vielleicht ist hierbei die Gegenwart anderer Sub-
stanzen, die wir nicht kennen, erforderlich. Jedenfalls spielt
die toxische Wirkung der Harnsiure und ihrer Salze auf das
Gewebe eine wesentliche Rolle. Bemerken mochte ich noch,
daB da, wo eine feine Verteilung der zarten nadelformigen
Kristalle vorkommt, wie an den rundlichen Herden in der Niere,
an den Sehnen, Tophi und Knochen die Nekrose viel ausge-
dehnter und volistindiger ist, als bei den groben Kristallen,
bei denen, wie ich schon sagte, die Wirkung geringer ist. Hier
spielen sehr wahrscheinlich wohl Dauer des Auskristallisierens
und der Zusammensetzung der Gewebsfliissigkeit eine bestimmte
Rolle.

Die Erscheinungen an den Tophi sind von Freudweiler,
Riehl, His und Rindfleisch eingehend abgehandelt, und ich
kann durch meine mikroskopischen Beobachtungen nichts Neues
hinzufiigen. An den Tophi sind die Kristallisationen immer
fein und nadelformig und man bekommt nach ihrer Lisung
stets eine vollstindige Nekrose des darunterliegenden Gewebes
zu sehen. Die Anzahl der Riesenzellen kann hier manchmal
eine bedeutende sein.

Die groBen Massen abgestorbenen Gewebes, wie wir sie
am Tophus vor uns haben. sprechen nach meiner Ansicht eben-
falls gegen die Annahme von EinschluBmassen der Kristall-
drusen, die kaum in so festem Zusammenhange mit dem um-
gebenden Gewebe bleihen wiirden.

An den Sehnen beider Ifalle konnte man schon makro-
skopisch eine starke Ablagerung der- Kristalle bemerken, und
mikroskopiseh fanden sich zum Teil perlschnurartig die kleinen
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rundlichen und ovalen Herde in Menge. An den Priparaten
des ersten Falles sah ich, wie Fremdkorperriesenzellen, die
nicht in sehr groBer Menge vorhanden waren, mit Kristall-
fragmenten vollgepiropit waren und sich in die Herde so ,hin-
eingefressen” hatten, dafi sie in tiefen Lakunen lagen. Die
Kerne der Riesenzellen waren meist rund und ihre Herkunft
aus den Lymphocyten ist sehr wahrscheinlich. Mir gelang es
ferner, den Ubergang von gesunden Sehnenfasern in nekroti-
sche zu beobachten, so daf auch: hierdurch der nekrotisierende
Prozel sichergestellt ist. Bei den Sehnen sah ieh vielfach
iiberstehende Nekrose, wie sie bei allen Priparaten Ebsteins
sich zeigten, doch multen meine Schnitte, um glatt aufgelegt
werden zu konnen, auf warmes Wasser ausgebreitet werden,
und es konnten eventuell diese Befunde infolge der Losung der
Kristalle nicht ganz einwandsfrei sein.

Weniger bekannt sind nun die Knorpel- und Knochenver-
Anderungen.

Zur Untersuchung wurden vom zweiten Fall Stiicke von
der der Tibia angehdrenden Kniegelenkfliche genommen und
vom ersten Fall die Gelenkflichen der GroBzehengelenke. Der
grofte Teil der Stiicke wurde entkalkt und in Paraffin resp.
Celloidin eingebettet, wahrend kleinere Scheiben zu frischen
Knochenschiiffen benutzt wurden. Bei letzteren zeigte sich
sehr sehon, wie die ganze Knorpelgelenkfliche zu ungefihr
1—2 eingenommen war von stark ineinander verfilzten Kri-
stallhaufen, von denen einige bis an den Knochen heran-
reichten. Tm polarisierten Lichte schimmerten die Urate deut-
lich goldgelb im Gegensatze zu dem weillichen Glanz des
Knorpels. Die von Ebstein beschriebene dunklere Zone des
Knorpels an der Grenze der Uratablagerungen,- die sich nach
Ranvier iiberall dort finden soll, wo der Knorpel erkrankt
ist, konnte ich bei meinen Fillen nicht nachweisen. Nach
der Auflosung der Kristalle sah mwan zunichst im Bereich der
Kristallablagerungen den vollstindig nekrotischen Knorpel. Die
Kerne waren ungefiirbt, die Grundsubstanz aufgefasert und an
der Oberfliche gefranst. Unter der nekrotischen Zone waren
die Kerne in den Kapseln gewuchert. An den Gelenkflichen-
rindern zeigten sich teilweise Knochenbilkchen - fiber den
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Knorpel gelagert, deren Bildung bei dem schon makroskopisch
deutlich vorhandenen deformierenden Prozef nicht wunder-
nehmen kann. Die Knorpelnekrosen waren besonders um-
fangreich in der Randzone der Gelenkfliche in der Nzhe der
Gelenkkapseln, und hier lagen an den nekrotischen Partien
zahlreiche Lymphoeyten und feine Bindegewebszellen und
zwischen den Gewebsmaschen eine Anzahl groBerer und kleinerer
Riesenzellen. Die Riesenzellen lagen auch hier wie in den
Nierenherden ganz dicht an dem nekrotischen Gewebe. Nach
dem Knochen zu bemerkie man ferner rundliche, mit Fosin
starker gefirbte Nekroseherde, die sich auf die Markriume
ausdehnten. Dieselben waren ebenfalls umgeben von zelligen
Infiltrationen und Riesenzellen. An diesen Stellen sind nun
auch die gichtischen Veranderungen im anliegenden Knochen-
gewebe zu suchen.

Uber die Veranderungen des Knochens bei Gicht haben
Cruveillhier und Dufresne bereits berichtet, Cruveillhier
sah erbsengroBfe Herde im Knochen, die teilweise mit dem
Knorpel in Berithrung waren, die sich aber auch getrennt von
demselben mitten im Mark befanden. Rindfleisch hat eben-
falls diese Knoten bei schweren Gichtanfillen gesehen und
bemerkt, daB die Kristallbiischel am Knochen ohne Riicksicht
auf die Textur des Gewebes verteilt seien. Nihere histologische
Angaben tiber Knochengicht habe ich nicht gefunden.

In meinen Fillen schlossen sich die erbsengrofen Knochen-
herde an den Knorpel direkt an. Vielfach war die Struktur
. des Knochens makroskopisch noch gut zu erkennen und man
konute die Knochenbilkchen deutlich in dem kreideweiflen Ge-
webe verfolgen. An den stark verinderten Partien fielen je-
doch die Knochenbiilkchen fort, und man hatte nur noch eine
weiche Tophusmasse, durch deren Entfernung ein Loch im
Knochen entstand. Am Knochenschliff zeigten sich im pola-
risierten Lichte folgende Bilder: Direkt unterhalb des Knorpels
sieht man diskontinuierlich Urathiufchen glanzen. Zum Teil
waren dieselben klein und stark glinzend und entsprachen den
mit Kristallen voligepfropften Knochenkérperchen. Von ihnen
zu trenmen waren mehr diffuse, matt glinzende Partien, die von
feinen Uratablagerungen herrithrten und die in der Knochen-

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 179, Hit. 2, 25
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substanz selbst lokalisiert waren. Im Knochenmark zeigten
sich groBe rundliche Uratherde, die zum Teil die feinen Knochen-
balkehen tiberdeckten. Von den entkalkten Schnitten habe ich
mikroskopische Zeichnungen anfertigen lassen (Taf. IX).

In dem Ubersichtspriparat Fig. 1 sieht man zun#chst
zahlreiche tundliche, zum Teil konfluierende, mit Eosin rosa
gefarbte homogene Nekrosen, die mit denen in der Niere fast
vollkommen fibereinstimmen. Sie liegen fast alle in der Mark-
substanz wnd um sie herum ist das noch restierende Mark-
gewebe fibros verindert und mit Lymphocyten durchsetzt. An
den nekrotischen Herden liegen michtige Riesenzellen mit den
verschiedensten Formen und GroBen. Fig. 2 zeigt solche ab-
gebildet, wie sie in Halbmondform die Nekrosen resp. die hier
zu denkenden Kristalle umfassen. IThre Kernform ist meist
rund und ihre Entstehung aus den Lymphocyten am wahr-
scheinlichsten. Viele von den Nekroseherden legen sich direkt
an die Knochenspangen, die ihrerseits verschiedene Veréinde-
rungen erfahren haben. Wihrend die weiter von den Gicht-
herden entfernten Knochenbalken deutlich lamellsen Bau
zeigen und die Knochenkdérperchen gut gefirbt erscheinen, ist
der Lamellenbau im Bereich der Gichtverinderung meist zer-
stort oder undeutlich. Die Knochengrundsubstanz ist leicht
gekornt. Die Knochenzellen sind grofitenteils untergegangen
und man sieht hier und da nur noch Andeutungen von ihnen,
wie das Fig. 3, Taf. IX zeigt. An mehreren Stellen kann man
nun verfolgen, wie die Knochensubstanz eine hellere Farbung
annimmt, die Grenzen der Knochenbilkchen verwaschen werden
und wie sich allméihlich der Knochen in die Nekrosen des
Markes aufzulosen scheint, In grofieren Marknekrosen sieht
man oft noch kleine Inseln von bliulich gefiirbtem Knochen-
gewebe (Taf. IX, Fig. 1).

Wihrend wir an den Marknekrosen zahlreiche Riesen-
zellen beobachteten, konnten solche an den Knochenbilkchen
nur selten nachgewiesen werden.

Es bestehen also, nach diesen Bildern zu schlieBen, im
Knochenmark und im Knochen dieselben Verinderungen bei
der Gicht, wie wir sie an den anderen Organen finden: Ab-
lagerung von Uratkristallen in den Knochenkdrperchen und in
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der Knochensubstanz und Ablagerungen im Knochenmark mit
starker. Nekrosebildung. Das Markgewebe reagiert auf die
Kristallbildung durch Wucherung eines derben fibrosen Gewebes,
welches durchsetzt ist von Lymphocyten und zahlreichen Riesen-
zellen, die wir wohl auch hier als Fremdkorperriesenzellen an-
zusehen haben. Die Substanz des Knochens selbst geht Ver-
dnderungen ein, die zur volligen Nekrose und zu einer Art
Auflosung der Knochengrundsubstanz fithren, die, wie ich glaube,
nur durch eine chemische toxische Wirkung von seiten der
Harnséure erklirt werden kann.

DaB es sich ferner um wirkliche Nekrosebildung handelt
und nicht allein um atrophische Vorginge, zeigen die Ab-
bildungen. Die groBe Ausdehnung solcher Nekrosen ferner
lassen es auch hier unwahrscheinlich erscheinen, daB es sich
nur um Einschluffmassen der Kristalle handelt.

XVIL

Die Entstehung der Varicen
der Vena saphena in ihrer Abhiingigkeit vom
GefiBnervensystem.

(Aus dem Institut fiir allgemeine Pathologie und pathologische Anatomie
in Rostock.)

Von
S. Kashimura aus Tokio in Japan.

Das fiir diese unter Leitung von G. Ricker entstandene
Arbeit verwertete Material besteht ans 3b Venae saphenae
vom Menschen, die durch Operation gewonnen sind. Sie sind
an simtlichen voneinander verschiedenen Stellen untersucht
und genau beschrieben worden; wir geben im folgenden nur
so viele Protokolle abgekiirzt wieder, als notwendig ist, um
spater auf Grund der Befunde auf den verschiedenen Stadien
den ganzen als typisch nachweisbaren Prozef darzustellen.
Als Vergleichsobjekte haben zahlreiche Saphenae von Leichen
gedient.

25%



