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bergsche r  Mediaerkrankm~g" liest, so sollte man meinen, da~l es sieh da 
um eine Erkrankung handele, welehe N S n e k e  b e r g  zuerst beschrieben und 
kennen gelehrt babe. Das ist abet d~rehaus nieht der Fall. M. selbst 
hat einen derar~igen Ansprueh nieht erhoben, sondern auf Vorg&nger, u. t~. 
aneh auf mein Lehrbueh wiederholt hb~gewiesen. Da aber aueh er einen noeh 
~tlteren Autor, nLimlieh R. V i r e h o w  nicht zitier~ hat. so halte ich reich ffir 
verpfiiehteL numnehr dara.uf hinzuweisen, dab dieser die Erkrankung sehr 
wohl gekannt und sie seharf von den entzfindlichen Ver~tnderungen und 
yon der Atheromatose der Intima getrennt hat. Wer Genaueres wissen will, 
lese in der Zellularpathologie, IV. Aufl. Seite 452 und 453 naeh. 

Die Verdienste des Iterrn M S n e k e b e r g  um die Kenntnis dieser 
Nediaverkalkung sollen nieht bestritten oder verkleinert werden, abet 
aus dem Angefiihrten ergibt sieh, dab zu der Bezeiehnung , ,MSncke :  
b e r g sehe Krankheit" eine historisehe Bereehtignng nieht vorliegt, - -  ganz 
abgesehen davon, dab alle derartige Bezeiehnungen mit Personennamen 
veto Obel sind. 

XVII. 
Intimatuberkel in den kleinen Lungenarterien. 
Beitrag zur Kenntnis fiber die Entstehnng der 

miliaren Tnberkel der Lunge. 
(Aus dem Pa~hologischen Institut in Bonn.) 

Vml 

Dr. H. T o y o s u m i ,  
(Tokyo, Japan). 

Die Histogenese der 5filiartuberkuloss der Lunge ist bisher 
noeh nieht ausreiehend untersueht. Unterlag es ja auch keinem 
Zweifel, dab die Bazillen mit dem Blutstrom in die Lunge hinein- 
kommen, so war es doeh no& nieht geni~gend festgestellt, we die 
Bazillen die ersten Ver~nderungen hervorrufen, ob i n d e n A ! -  
v e o l e n ,  nachdem sie aus den Blutgefgl3en a, usgetreten waren, 
oder in  d e m i n ~ e r s t i t i e l l e n G e w e b e ,  besonders in den 
lymphatisehen Herdehen, in die sie wiederum ebenfalls aus dem 
Blurs iibeNetreten sein mi]gten, oder i n n e r h a 1 b d e r B 1 u t -  
g e f / i  f~ e ,  in denen sie sieh a.ngesiedelt hatten. 

Von besonderer Bedeutung mul3te ffir die Entseheidung 
dieser Fragen die Auffindung yon Intimatuberkeln sein, au~ deren 
Vorkommen ja lfi.ngst, besonders yon O r t h, hingewiesen war, 
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deren auSerordentliehe H~.ufigkeit aber in erster Linie R i b b e r t 
betont hat. Er hat diese Intimatuberkel damals allerdings unter 
einem ~nderen Gesichtspunkte besprochen. Ihm kam es darauf 
an, naehzuweisen, dab die ~{iliartuberkulose nieh% wie es W e i g e r t 
angenommen hatte, dureh einen einmaligen Einbrueh der Bazillen 
in die Blutbahn entsteht, sondern dab immer neue Bazillen gebildet 
werden und immer wieder in das Blut gelangen. Diese notwendig 
vorauszusetzende Vermehrung der Bazillen hatte man bis dahin 
nieht ausreichend zu erkl~ren vermoeht, und darauf batten die 
Anh~inger der Lehre W e i g e r t s immer  ~deder hingewiesen. 

Es war eingewendet worden, die aus einem primhren Herde 
in den Blutstrom gelangten Bazfilen f~nden keine Gelegenheit 
zur Wueherung. Im strOmenden Blute vermehren sie sieh nieht, 
und aueh sonst sei keine ausreiehende Gelegenheit zu ihrer Prolife- 
ration gegeben. N~ehdem abet nun B e n d a auf das Vorkommelt 
yon Intimatuberkeln hingewiesen hatte, aus denen immer neue 
Bazillen ins Blur kommen k0nnen 1), und naehdem g i b b e r t 
auf die ungeheure :Anzahl der Intimatuberkel der Lungengefgge 
aufmerksam gemaeht hatte, waren ausreiehende Quellen fiJr eino 
besti~ndige 5Teubildung yon Bazillen gegeben, ganz abgesehen davon, 

'dab ja aueh aus dem primi~ren Herde dauernd Bazillen in den 
Kreislauf eingesehwemmt werden k0nnen. 

R i b b e r t sehreibt ~iber die IntimatuberkeI folgendes: 
,,Die Intimatuberkel kann man manchmal in einer langs- 

durehsehnittenen Arterie zu ZweieIi oder mehreren in demselben 
Gesiehtsfeld naehweisen, oder man sieht in einem quergetroffenen, 
dureh eine Reihe yon Sehnitten verfolgbaren Gef~f3e mehrere 
hintereinander auftauehen. NiGht selten liegen sie zu zweien neben- 
einander oder an gegeni]berstehenden Fl~ehen der GefaBwand, 
so dab man al% eine Uberimpfung yon einer zungchst beteiligten 
Stelle auf eine benaehbarte sehlieBen kann. Ihre Zahl ist oft sehr 
betr~ehtlieh. Ieh babe z. B. in 16 aufeinander folgenden Sehnitten 
yon 8 ram im Quadrat 22 Intimatuberkel gezS~hlt. Danaeh miissen 
in einer Lunge bei 3liliartuberkulose unzghlige, mindestens aber 
viele Tausende vorhanden sein. Da$ solehe ungeheure Nengen 

~) Ehlen solohen Hinweis hgbe ieh schon im Jahre 1887 auf Seite 29 meiner 
Schrift Aetiologisches und .~na.tomisehes fiber Lungensehwindsueht, 
Berlin, ttirsehwald gegeben. Orth. 
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yon Intimatuberkeln vide Bazfflen an das Blur abgebsn kSnnen, 
ist selbstverst~ndlich." 

Abet auf diese Frage tier Genese der altgemeinen Miliartuber- 
kuloss oder wie O r t h  zu sagen vorschlagt, d e r  d i s s e m i -  
n i e r t e n  m e t a s t a t i s e h e n  T u b e r k u l o s e ,  woltte 
ieh hier nicht weiter eingehen. 5~r kommt es darauf an, Unter- 
suehungen fiber die Beziehungen der GefN3tuberkel zu den KnOt- 
ehenbildungen mitzuteilen. 

Uber diese Beziehungen kann man an vorgesehrittener ~Iiliar- 
tuberkulose keine sieheren Resultate metn" gewinnen. Denn die 
meisten KnOtehen sind dann sehon so alt, dab die genetiseheu 
Vorg/inge kaum noeh oder nieht mehr festzustellen sind, und die 
jfingeren Kn6tehen sind nieht mehr zahlreieh genug. Man mug 
daher suehen, m6gliehst frttb~e Stadien der Miliartuberkulose zu 
gewilmen. 

Nun ist uns ein Fall vorgekommen, der augenseheinlieh gut 
geeignet ist, die l~'age zu 10sen. Es handelte sieh um eine ~ul3erst 
feinkSrnige, sehr frfih zum tOdliehen Ausgange gelangte Niliar- 
tuberkulose yon einem Nanne, die wie gew6hnlieh erkennen liel3, 
dab die KnOtehen an der Lungenspitze grOl3er sind, naeh unten 
abet" an Umfang abnehmen, bei der abet die Tuberkel des Unter- 
lappens so auBerordentlieh rein waren, dab sie mit bloBem Auge 
nieht oder nur sehwer wahrgenommen werden konnten, und dab 
man die mikroskopisehe Untersuehung zu ihrer sicheren Fest- 
stellung mit heranziehen muflte. In diesem Falle lief3 sieh erwar~en, 
dab man die ersten Anfgnge der miliaren Tuberkel finden wfirde. 
Die Untersuehung der Lunge, und zwar nut des Unterlappens, wurde 
an Serienschnitten vorgenommen. Denn nur so l~gt sieh fiber die 
Gr613e der einzelnen Herdehen, i~ber das Verhalten intravaskulgrer 
Prozesse zu den angres=zenden alveol/iren, fiber das isolierte Vor- 
kommen yon Intimatuberkeln, fiber deren Sitz im Verlaufe der 
Geffi.13e usw. Bin sieheres Urteil ge~nnen. 

Die Darstellung der einzelnen Befunde sei nun zuna.ehst 
vorausgesehiekt, dab die miliaren KnOtehenbildungen, wie es 
R i b b e r t ffir die Niliartuberkulose besehrieben hatte, ein weeh- 
selndes Alter zeigen. Man finder Tuberkel, die sehon mit blol~em 
Auge eben wahrgenommen werden kOnnen, und andererseits die 
ersten feinsten Ver/~nderungen, deren Auffindung unter dem 3/iikro- 
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skop manehmal Mtihe macht, und die deshalb maM'oskopiseh vSllig 
unsichtbar sind. Zwischen diesen Extremen sieht man alle Ober- 
g~nge, und zwar nicht etwa so, dab oben in der Lunge nur die 
i~ltesten, im nntersten Absehnitte des Unterlalopens nur die jtingsten 
w~ren, sondem so, dal~ die versehiedenen Stadien nebeneinander 
in denselben Bezirken vorkommen. Dabei sind dann abet, ent- 
sprechend dem maM'oskopisehen Bilde tier Abnahme der KnStehen 
yon oben naeh unten, die iilteren KnStehen des Oberlappens grSI3er 
als die iilteren des Unterlappens, wiihrend natfirlieh die eben erst 
beginnenden oben nieht gr613er sein kSnnen Ms unten. 

Dieses verseMedene Alter ist yon grogem Interesse, well aueh 
in diesem Fdle wieder bewiesen wird, dag die Miliartuberkulose 
durchaus kein Vorgang ist, der in kurzer Zeit etwa in wenigen Stun- 
den, abliiuft, entsprechend der Ansieht, da6 sic dutch einen ein- 
maligen Einbruch massenhafter Bazillen in das Blut entsthnde. 
Pare Entwicklung erstreckt sich vielmehr tiber die ganze Krank- 
heitsdauer. Nachdem die ersten Bazillen in den Blutstrom gelangt 
sind und zu dem ersten miliaren t(nStchen den Grund gelegt haben, 
werden dauernd framer neue KnStehen erzeugt, so daB, w~hrend 
die ersten schon Tage alt sind, die spi~teren eben erst angelegt werden. 
Es finder also best~ndi~ ein immer nener Eintritt yon Bazillen in 
den t(1-eislanf start, tells aus der urspriingliehen Einbruehss~elle, 
tells und vor Mlem aus den immer neu entstehenden Intimapro- 
zessen, in denen die Vermehrnng der Bazillen stattfindet nnd aus 
denen sic immer aufs neue in das Blur iibertreten. 

Die Bildung der miliaren KnOtehen, soweit sic auBerhalb des 
Gef~f3systems erfolgt, ist fast immer ein exsudativer Proze[3. 
Das Kn(itchen ist aus einer Gruiope yon Atveolen zusammengesetzt, 
die anfiinglich mit an Zahl zunehmenden Zellen versehen, spiiter 
mit Exsudat, und zwar vorwiegend mit Fibrin, gefiillt sind, und 
deren W~nde sieh erst allmi~hlieh verdicken. Es sind also zunaehst 
niemals GranulationsknStehen mit Riesenzellen. Dazu werden 
sic erst im weiteren Verlauf, wenn das Exsudat naeh und naeh 
dureh neugebildetes, dieAlveolarlumina zuwachsendes Bindegewebe 
verdr~ngt wird. 

Unser Interesse wendet sieh nun der Frage zu, wie diese Exsu- 
datkn6tchen entstehen. Setzen sieh die Bazillen zuni~ehst im eigent- 
lichen respiratorisehen Lungengewebe lest? Dabei wi~re es dann 
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theoretisch zu unterseheide1~_, ob sie veto Lumen der Ks, pillaren 
aus wirken oder sofort in die Alveolen tibertreten und hier Ent- 
ztindung hervorrufen. Praktiseh freilieh wth'de das keinen Unter- 
sehied maehen, d~ die Bazillen, aueh wenn sie zun~ehst im Ks, pillar- 
lumen wueher~en, deft sehr bald aueh in die Alveolen kommen 
warden. 

Oder siedeln sieh die Bazillen in den lymphatisehen Herdehen 
an ? Ieh bemerke sehon hier, dab ieh Anhaltspunkte far diese 
Lokalisation nicht gefunden habe, und dab ieh sie deshalb im 
folgenden aul3er aeht lasse. 

Oder lokalisieren sie sich zunhehst auf der Innenwand der 
Arterien, wie es das reiehliehe Vorkommen yon lntimatuberkeln 
n~helegt, und geben sie dann erst sekundar zu den alveoI~ren 
ProzessenVeranlassung, etwa durehObergrdfen dureh dieArterien- 
wand auf die Umgebung? 

Oder endlieh sind beide. Wege mOglieh ? Kann die Bildung 
der KnOtchen sowohl im eigentliehen Lungengewebe effolgen, 
so dab dann die arteriellen Ver~nderungen sekund~r sieh ansehliegen 
kOnnen, wie aueh in den Arterien beginnen ? Und wie ist eventuell 
das quantitative VerMltnis dieser beiden EntstehungsmOglieh- 
keiten ? 

Far diese Untersuehung ist nun der vorliegende Fall vor- 
trefflieh geeignet, weft er aul3erordentlieh zahlreiehe friihere Stadien 
der IntimaknOtehen aufweist. 

In den basalen Lungenabsehnitten fanden sieh tiberwiegend 
die ersten Anfangsstadien neben weniger zahlreiehen weiter vor- 
gesehrittenen, mit blogem Auge erkennbaren KnOtehen yon dem 
oben erw~ihnten Bau. Ihre Anfa,ngsstadien stdlten sieh fast aus- 
nahmslos dar aSs p r i m ~ r e  V e r ~ n d e r u n g e n  an  d e r  
I n n e n f l ~ e h e  k l e i n s t e r  A r t e r i e n .  Die ersten Ver- 
~nderungen bestehen in einer kleinen zelligen Verdiekung, die sieh 
aus kubisehen Zellen, die man aSs vermehrte Endothelien aufzu- 
fassen hat und aus Leukoeyten zusammensetzt. Diese Gruppe yon 
Zellen ist locker gebaut; zwisehen den einzelnen Besta.ndteilen 
sieht man aueh rote BlutkOrperehen. Die weitere Entwieklung 
geht nun so vet sieh, dal3 sieh zunehmend thrombotisehes Material, 
Fibrin und Leukoeyten, auf tier prim~ir ver~nderten Stelle nieder- 
selal~gt, und dab so ein prominierender Thrombus erzeugt wird. 
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Diese Stadien trifft man am h~ufigsten an. Der Thrornbus springt 
als flaeher Hiigel, rneist aber als kolbiges rundliehes Gebilde naeh 
innen vor; verengt das Lumen rnehr oder weniger und kann es 
weiterhin verschliei~en. Spi~ter ist das irnmer der Fall. In den iilteren 
KnStchen ist das Lumen ganz verschlossen, doeh nieht durch den 
Thrornbus allein, sondern auch dutch das ihn ersetzende organi- 
sierelide Gewebe. 

Von IIItirnatuberkeln k~nn man also irn ersten Anfange 
nicht eigentlich reden. Es handelt sieh in der Hauptsache urn 
Thromben, die erst sp~iter dutch Organisation zu Tuberkeln werden. 

Derartige Gebilde kanli man leicht zu rnehrere~ in einer Arterie 
antreffeli, ulid zwar tells an beliebigen Stelleli, tells an Teilungs- 
stellen und bier sowohl an den Seitenfl~chen, wie auf dern vor- 
springenden Teilungswinkd. Hat das Messer die Arterie saint 
einigen Verzweigungen giinstig getroffen, so kanli man in dernselben 
Schnitte mehrere Thrornben, bzw. auch scholi ill Organisatioli 
begriffene Gebilde antreffen. Es kann sich dana uliter Urnst~nden 
der Gedanke aufdrlingen, dal3 der irn Starnrn gelegenr Thrornbus 
die Quelle ftir die Bazillen sei, die etwas sp~ter die Thromben in 
den Asten erzeugte n. Das rnag auch web] rnanehrnal der Fall seili. 
Abet notwendig ist es nieht. Denn es ist ja selbstversti~ndlich, dal~ 
sich die im Blute kreisenden Bazillen IIicht alle an der ersten Stelle 
festsetzten, sonderli dal~ andere erst sp~ter zur Ansiedelung ge- 
l~ngten. 

Die ersten sekund~ren Ver~nderuligen in diesen Thrornben 
bestehen in eilier rneist rnehr in der Niihe der Arterieliwand beginnen- ,[' 

den Nekrose, die sieh dutch Zerbr!ickehmg, Abblassung und Unter- 
gang der Kerlle bernerklieh maeht. Spi~ter wird der Thrornbus 
allmhhlich organisiert; es treten Riesenzelleli in ihrn auf. 
A b e r  diese spi~teren Stadien interessieren uns hier IIieht 
rnehr. 

Betraehteli wir nun die Wi~nde der Arterien~ so sieht man in 
ihnen in den friihesten Stadien nur die ersteli Veri~nderungen 
in Gestalt eilier leiehten zelligen Infiltration und leichten Ver- 
dickung. Die Urngebung tier Gefiil~e ist zun~chst vSllig intakt. 
Wi~hrend dann weiterhin diese Ver~nderungen der Arterienwand 
an Intelisit~t zunehrnen, zeigen sich nun auch die ersten Veri~nde, 
rungen in dern urngebenden Bindegewebe. 
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Es wird zellreicher, zellig infiltriert und dadurch verbreitert. 
Allerdings sind diese Ver~nderungen nur wenig ausgesprochen. 
Denn da es sich meist um die kleinsten Arterien/~ste handelt, so ist 
die bindegewebige Ht~lle nut schmal, und der entz~ndliche Proze3 
schreite$ durch sie hindurch schnell auf die angrenzenden Alveole~ 
fiber, h~ ihnen sieht man in den frt~hesten Stadien eine allm/~hlich 
zunehmende Ansammlung yon Zellen. Die Epithelien, die zun~.chst 
auf der Wand als kubische Zellen hervortreten, liegen sp/~ter im 
Lumen~ und zu ihnen gesellen sich emigrierte Leukocyten. Bald 
kommt auch Fibrin hinzu, das in steigender Menge die Alveolar- 
lumina mit jenen Zellen untermiseht ausffillt. Indem dann mehrere 
angrenzende bzw. die Arterien umgebende Alveolen in dieser 
Weise mit Exsudat angeffillt werden, entsteht das makroskopisch 
sichtbare Kn6tchen, dessert weitere Schicksale uns bier nicht inter- 
esSieren. 

Man kann also in der vorliegenden Lunge leicht alle Stadien 
yon der ersten Ansiedlung der Bazillen auf der Innenfifi.ehe der 
kleinsten Arterienaste bis zur Bildung eines mit blol~em Ange 
sichtbaren KnStchens verfolgen. 

Von besonderer Wiehtigkeit ist nun die Beantwortung folgen- 
der Frage. Entstehen alle Kn6tehen in der eben besproehenen 
Weise in Abh~ngigkeit yon einer Festsetzung der Bazillen in der 
Arterienintima, oder entstehen andere auch in dem eigentlichen 
alveolaren Lungengewebe, dort also, wo die Arterien sioh bereit~ 
in das Kapillarsystem anfgelOst haben ? Da ist nun zu sagen, dab 
ganz tiberwiegend, mit wenigen Ausnahmen, die KnOtchen um die 
kleinen Arterien gebildet werden. Es macht Mfihe, einzelne K~nOt- 
chert aufzufinden, in denen man eine Beziehung zu einer Arterie 
nicht oder doeh nieht mit Sienerheit nachweisen kann. Dabei 
sehe ieh ab yon den ~lteren Kn6tchen, in denen die Ver/~nderungen 
zu weit vorgesehritten sind, in denen dureh Nekrose die Verh/~lt- 
nisse so undeutlich geworden sind, dal3 fiber das Verhalten der 
Gefgf3e nichts mehr ausgesagt werden kann. 

Weitaus die meisten KnStehen sind demnach arteriell und 
periarteriell entstanden. Die Bazillen haften mit besonderer Vor- 
liebe in der Intima der kleinsten Arterien. Da man nun nicht an- 
nehmen kann, dab sie alle yon diesen Gef/~Ben festgehalten, gleieh- 
sam aus dem Blut abfiltriert werden, da vielmehr sicherlich die 
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grSBere 3Ienge tiber diese Gef~Be hinausgetrieben wird, da  aber 
ferner im Kapillarsystem KnS~ehen nur in geringer Zahl, ja gerade- 
zu selten gebildet werden, so ergibt sich, dab die Bazillen dureh die 
Kapillaren grSl~teuteils hindurchflieBen und so wieder in den 
groBen Kreislauf gelangen. Das ist wegen eines Einwandes, den 
O r t h gegen R i b b e r t erhoben hat, yon Wiehtigkeit. O r t h 
meinte, die Intimatuberkel k~nnten nieht in dem Umfange, wie es 
R i b b e r t angenommen hatte, eine Quelle far eine immer neue 
Uberschwemmung des Blutes mit Bazillen sein. Denn sie miiBten 
sonst, aus den Arterien kommend, im eigentlichen Lungengewebe 
ausgedehnt zur Wirksamkeit gel angen. Diesem Einwand laBt sich 
entgegenhalten, daB, wie die eben angestellten 13berlegungen ergeben, 
die Bazillen offenbar im alveolgren Gebiete, in den Kapillaren keine 
besonders g~insiige Entwicklungsstgtte finden. 

Aber auf die Genese der angemeinen Miliartuberkulose genauer 
einzugehen, war nicht meine Absieht. Mir kam es nur darauf an, 
die Lokalisation und Entstehung der in der Lunge sieh bildenden 
KnStehen festzustellen. In dem vorliegenden Falle, der sieh wegen 
der auBerordentliehen Zahl eben erst in Bildung begriffener Y,__n5t- 
chert dazu besonders eignete, ist mir das mit aller Sieherheit gelungen. 
Die KnStchen beginnen in ihrer weitaus aberwiegenden Menge mit 
Intimaprozessen und Thrombosen in den kleinsten Arterienver- 
zweigungen und entwiekeln sieh dadureh weiter, daf~ der Ent- 
wieklungsprozef3 dureh die Gefi~flwand auf die Umgebung iiber- 
greift und in einer Gruppe angrenzender Alveolen exsudative 
Prozesse hervorruft. 


