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XXL

Uber den Morbus Addisonii und seine Be-
ziehungen zur Hyperplasie der lymphatischen

Apparate und der Thymusdriise.
(Aus dem Pathologischen Institut des Stidtischen Krankenhaunses zu Karlsruhe.)

Von
Dr. Kahn,
1. Assistenten am Institut.
(Hierzu Taf. VIIL.)

Seitdem im Jahre 1855 Th. Addison in seiner Arbeit
,Onthe constit. and local effects of disease
of the suprarenal ecapsules® zum ersten Male die
nach ihm benannte Krankheit beschrieben hatte, sind die Neben-
nieren der Gegenstand zahireicher anatomisch-physiologischer und
klinisch-pathologischer Studien gewesen. Trotzdem nun haupt-
sichlich durch experimentelle Untersuchungen itber diese Organe
und des von ihnen produzierten Stoffes unsere Kenntnisse von ihrer
Physiologie und Pathologie erheblich gefordert wurden, ist es immer-
hin noch nicht gelungen, eine allgemein anerkannte Pathogenese
des Morbus Addisonii zu begriinden, so daf man wohl sagen darf,
Leubes Wort, ,die Erkrankungen der Nebenunieren seien bis
nun nicht Gegenstand der Diagnose®, gilt auch heute noch mit
einem gewissen Recht. ‘

Dabei erscheint es von besonderem Interesse, daf die Frage
nach dem Wesen dieser Krankheit in unseren Tagen fast noch
ebenso lautet wie vor etwa b0 Jahren, zur Zeit nach ihrer Ent-
deckung. Ks handelt sich darum, ob entweder die Erkrankung
der Nebennieren allein zur HErklarung des von Addison be-
schriebenen Symptomenkomplexes geniige, oder .ob noch Veréinde-
rungen im Nervensystem, vornehmlichim Sympathikus und in seinen
Bauchgeflechten, sei es fiir sich allein oder gemeinsam mit den
pathologischen Prozessen in den Nebennieren, fiir das Auftreten
der mannigfachen KrankheitsduBerungen verantwortlich zu machen
sind.
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Diese Fragestellung ergab sich einerseits aus der Beobachtung
von klinisch als Addisonsche Krankheit angesprochenen
Fallen, ohne dal die Obduktion die erwartete Verdnderung an den
Nebennieren erbrachte, und andererseits aus dem iberraschenden
Befunde weitgehendster Destruktion dieser Organe bei dem Mangel
der typischen Symptomentrias, der allgemeinen Asthenie, der
Storungen von seiten des Magen-Darmkanals und der eigentiim-
lichen Bronzefirbung von Haut und Schleimhiuten. Fernerhin
gab die Differenz der Symptome nach Schidigungen oder nach
Exstirpation der Nebennieren im Tierexperiment mit den bei
Morbus Addisoni beobachteten Erscheinungen noch manches
Ritsel zu losen. Besonders machte die Erklirung der Pigmentation
von jeher bis heute die grofite Schwierigkeit.

Schon Addison, der in seiner ersten Publikation die Nebennieren-
erkrankung allein als Ursache der konstitutionellen Erscheinungen heranzieht,
schreibt ein Jahr spiter der gleichzeitigen Beteiligung des Sympathikus einen
gewichtigen Einfluf zu. Weiterhin wurde die Auffassung durch den entschiede-
nen Widerspruch, welchen die Lehre Brown-Séquards von der Lebens-
wichtigkeit der Nebennieren vor allem durch den angesehenen Harley fand,
zugunsten der nervisen Theorie beeinfluBt, zumal da mehrfach der Sympathikus
und die grofen Bauchganglien verindert gefunden wurden (Quekett,
J.G.Schmidt, Bartsch, Bamberger, Wilks, Monro u A
zit. nach Averbeck).

In der Monographie Averbecks wird der Nachdruek auf eine
chronische Entziindung der Nebennieren gelegt, wihrend die Theorie — der
Morbus Addisonii ist eine Folge einer Sympathikusaffektion — voll
und ganz als kithne Hypothese ohne tatséichliche Unterlage verworfen wird.
Damit leugnet der Verf. keineswegs, daB gelegentlich das sympathische
System in Mitleidenschatt gezogen werden konne. Doch sei dies in dhnlicher
Weise der Fall wie bei andern schweren allgemeinen Erndhrangsstérungen.
Auch eine Reihe anderer Autoren (Forster, Rindfleisch, Klebs,
Birch-Hirschfeld, Cobnheim uzit. nach Lewin) hielt die
Koinzidenz von FErkrankungen der Nebennieren mit den Symptomen des
Morbus Addisonii beweisend fiir dessen Genese.

Immerhin blieben die Vertreter der sympathischen Theorie lange in der
Uberzahl, zwar hiufig mit der Modifikation, daB ein Teil der Erscheinungen
auf den Ausfall der Nebennieren, ein anderer Teil auf die Affektion des sym-
pathischen Systems zuriickzufiihren sei. Lanceraux z. B. macht es von
dem Grade der Nervenlision, die durch die von den Nebennieren auf die Nach-
barsehaft iibergreifende Entziindung bedingt wird, abhiingig, ob Bronzefirbung
der Haut eintritt oder nicht.

Nothnagel, der im Tierexperiment keine wesentlichen Stdrungen
und Verinderungen dureh Quetschung der Nebennieren nachweisen konnte,
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fand beim Menschen die Ganglia coeliaca mit in die beide kisig degenerierten
Nebennieren umgebende Bindegewebswucherung inbegriffen.

Ebenso sprach fiir die nervise Theorie der von Jiirgens beschriebene
Fall, bei dem ein Aneurysma der Bauchaorta mit Kompression und konseku-
tiver totaler grauer Degeneration des Splanchnikus unter dem typischen klini-
schen Bilde der A ddisonschen Krankheit verlief.

v. Kahlden stellt in seiner ersten Arbeit, die sichmit der Addison -
schen Krankheit beschiftigt, 39 Fille zusammen, bei denen Lésionen des Sym-
pathikus und des Ganglion semilunare gefunden wurden. Doch sind die An-
gaben groBtenteils nur sehr oberflichlich; nur in 2 Fillen wird tiber mikroskopi-
sche Untersuchungen referiert. Er selbst sah bei zwei Fillen von kisiger De-
struktion der Nebennieren in den Ganglia semilunaria Pigmentatrophie der
Ganglienzellen, hochgradige hyaline Degeneration der verdickten Wandung
zahlreicher Gefifie, kleinzellige Infiltration der Adventitia mancher GefidBe und
Infiltrationsherde von Rundzellen im Nervengewebe selbst. Aus diesen Beob-
achtungen zog der Verf. den SchluB, ,,daf die anatomische Verdinderung der
Semilunarganglien hinreichend intensiv und ausgedehnt sei, wm eine Stérung
ihrer Funktion zu verursachen®, zwar mit dem Vorbehalt, da man nach den
spérlichen eingehenden Untersuchungen noch kein abschlieBendes Uxteil fillen
konne.

Eine weitere Quelle fiir die Pathogenese des Morbus Addisonii
brachten die Versuche Tizzomnis. Er fand in seinen Experimenten an Ka-
ninchen ansgedehnte Lisionen des peripherischen und besonders des zentralen
Nervensystems und ist daher geneigt, namentlich die Versinderungen im Riicken-
mark als Erkldrung fiir den groBten Teil der Symptome anzusehen.

Diese Befunde gaben natiirlicherweise die Anregung fiir Untersuchungen
des Riickenmarks bei Morbus Addisonii

So berichtet Abegg iiber einen Fall, bei dem ein kleinzelliger Ent-
ziindungsherd im inneren Keilstrang des Dorsalmarks die einzige Ver-
inderung war.

Babes und Kalindero fanden in den hinteren Riickenmarks-
wurzeln eine Vermehrung und Verdickung des Stiitzgewebes.

Posselt beschreibt disseminierte Herde im Riickenmark bei Ver-
kisung der Nebennieren. .

Fleiner nahm eingehende Untersuchungen des ganzen peripherischen
und zentralen Nervensystems in 2 Féllen von ausgesprochenem Morbus A d -
disonii vor. Einmal waren die Nebennieren durch Verkisung, das andere
mal dureh Sarkom zerstort. AuBerdem zeigten sich iibereinstimmend in beiden
Tallen erhebliche Verinderungen im Sympathikus, in den Spinalganglien und
auch im Riickenmark. Er hilt sich daher fiir berechtigt, als fiir die Krankheit
charakteristisch ,,einen Zustand chronischer Entziindung anzusehen, welcher
von den degenerierten Nebennieren aufsteigend seine héchsten Grade in den
Semilunarganglien des Sympathikus und in den Intervertebralganglien darbietet‘.

Aber auch an Stimmen gegen die Behauptungen Tizzonis fehlte es
nicht. Stilling stellte Kontrollversuche an und konnte Tizzonis Be-
funde am Riickenmark nicht bestitigen.

Virchows Archiv £, pathol, Anat, Bd. 200, Hit. 3. 26
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v. Kahlden wies darauf hin, daff bei schweren Allzemeinerkrankungen
degenerative Prozesse im Riickenmark vorkommen und keineswegs charakte-
ristisch fiir die Zerstorung der Nebennieren sind. Es gelang, bei Phthisikern
dhnliche Verinderungen in der Mednlla nachzuweisen.

Von Versuchen, die Genese des Morbus Addisonii auf Erkrankungen
nervoser Elemente zurfickzufiihren, sei noch die Auffassung von Alezais
und Arnaud erwihnt. Nach diesen Auforen wird das Krankheitsbild
durch das Ubexgreifen des Entziindungsprozesses von den Nebennieren auf die
in ihrer Kapsel gelegenen zwel kapsuldren Ganglien hauptséichlich verursacht.
Durch den Nachweis des inkonstanten Vorkommens dieser Ganglien machte
v. Dungern diese Hypothese hinfallig.

Parallel zu diesen klinischen und pathologischen Beobachtungen liefen eine
grofie Anzahl von Studien, die einerseits die nahen embryologischen Beziehungen
zwischen Nebennierenmark und Sympathikus ergaben, andererseits die Folgen
des Nebennierenausfalls und die hohe physiologische Bedeutung der Neben-
nierensubstanz sicherstellten; dagegen erbrachten Versuche mit Zerstorung
und Ausrottung  der Semilunarganglien keineswegs Material fiir die nervése
Theoxie.

Diese Ergebnisse driicken sich auch in den Ansichten iiber die Addison -
sche Krankheit im Speziellen aus.

Sohiltes Brauer fiir nicht erwiesen, daf in einer anatomisch nachweis-
baren Affektion der Sympathikus das anatomische Substrat fiir den Morbus
Addisonii zu suchen sei. '

Positiver sind die Angaben v. Kahldens, derin einer spiteren Publi-
kation entgegen seiner urspriinglichen Anschauung zu einem Anhinger der
Nebennierentheorie wurde. Er hilt es wegen hiufizen Mangels pathologischer
Befunde an den Semilunarganglien, dem Sympathikus, den Splanchnici und
den hoher gelegenen Sympathikasganglien fiir nicht erlanbt, die wesentliche
Ursache in Versinderungen dieser nervisen Apparate zu suchen; vielmehr weise
die pathologische Erfahrung auf die Erkrankung der Nebenniere selbst als
wesentliche Vorbedingung dieses eigentiimlichen Symptomenkomplexes hin.

Neusser, der alle die klinischen und experimentellen Ergebnisse
seiner Zeit in seiner umfassenden Monographie zu vereinigen suchte, kam zum
Aufbau folgender Theorie. Nach ihm ist der Morbus Addisonii eine
Systemerkrankung im Bereiche des Splanchnius und der dazn gehdrigen zen-
tralen und peripherischen Nervenbahnen sowie der Schalt- baw. Endorgane,
der Nebennieren. Der A ddisonsche Symptomenkomplex ist daher in
jedem Falle bedingt entweder durch eine Erkrankung der Nebennieren selbst
oder durch eine Lision, die eine Unterbrechung der ihre Funktion beherrschenden
Leitungsbahn zur Folge hat. Nur das Auftreten der Pigmentation findet allein
eine gesonderte Erklirung. Diese komme zustande durch Vermittlung des
allgemein oder lokal geschiidigten Sympathikus, wie auch analoge Beobachtungen
von Pigmentierung bei Arsenmelanose und Pellagra auf die Beteiligung des
Sympathikus hinweisen.

Auf Grund der anatomischen Befunde kamen einige Autoren auf den Ge-
danken, daB bestimmte Nebennierventeile fiir sich allein das Krankheitsbild
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oder einzelne Symptome bedingen konnten. So glaubt Roloff, die Er-
krankung der Markschicht stehe in urséichlichem Zusammenhang mit der A d -
disonschen Krankheit. Fenwick schreibt der Zerstorung der Rinde
das Auftreten der Bronzehaut, dem Ausfall des Markes die iibrigen konstitutio-
nellen Symptome zu. Auch Karakascheff legt den Hauptwert auf die
Erkrankung der Rinde, deren funktioneller Verlust den ganzen Symptomen- -
komplex nach sich ziehe. Nach Kinzler sollten Schleimhautpigmentationen
fiir eine totale, leichte Hautverfirbungen fiir eine beginnende Degeneration
der Nebennieren sprechen.

In neuester Zeit wurde die Anschauung von der Pathogenese unserer
Krankheit durch anatomische Studien wiederum in eine neue Bahn gelenkt.
Die Lehre von dem chromaifinen Gewebe, die A. Cohn vor allem auf Grund
eigener Untersuchungen in einer Reihe von Arbeiten entwickelt hat, gab Wie -
sel die Veranlassung, seine. Untersuchungen iiber dieses System auch auf die
Fille von Morbus Addisonii auszudehnen. Die engen Beziehungen
zwischen Nebennieren und Sympathikus, wie sie seither von den Autoren ange-
fithrt wurden, sind nach seiner Auffassung keineswegs ausreichend, Klarheit
dariiber zu schaffen, warum so oft die Erkrankung der Nebennieren dazu fiihrt,
auch den Sympathikos in Mitleidenschaft zu ziehen, Frst der Nachweis, da8
das gesamte Nebennierenmark aus Zellen besteht, die in ihrer Entwicklung, in
ibrem Bau und in ihrer Funktion vollkommen identisch sind mit den kleineren
und groferen Anhiufungen chromaffiner Zellen, wie sie sich im ganzen sym-
pathischen Nervensystem, in dem Grenzstrange und den Plexusganglien, von
Cohn als Paraganglien bezeichnet, finden, ist geeignet, hier véllige Aufkidrung
zu bringen. ,,Die Gesamtmasse dieses chromaffinen Gewebes ist als ein System
von einheitlich funktionierenden Zellen anzuerkennen, das streng von der
Rindenmasse der Nebennieren zu trennen ist, mit der die Ha.uptmassie des chrom-
atfinen Gewebes, eben die Marksubstanz der Nebennieren, nur in nichster topo-
graphischer Beziehung steht. Die Ursache des Morbus Addisonii ist
nun nach Wiesel die Exkrankung dieses Systems, und zwar des ganzen oder
unr eines Teiles. Meist handelt es sich um eine Tuberkulose des Nebennieren-
markes, die auf die itbrigen Teile des Sympathikus einerseits, andererseits auf
die Nebennierenvinde iibergreift. Bei dem Degenerationsproze tritt eine
vikariierende Hypertrophie des noch gesunden chromatfinen Gewebes ein; geht
auch dieses verloren, so findet eine Funktionsiibernahme, ,,ein Chromaffin-
werden®, durch einzelne Ganglienzellen statt, welche die spezifische Chrom-
reaktion geben, was sonst in echten Ganglienzellen nie der Fall ist. Diese Kom-
pensationsvorgéinge geniigen aber in der Regel nicht, um dauernd ein villiges
Versagen der lebenswichtigen Funktionen dieses Systems hintanzuhalten. So
sind die individuellen Verschiedenheiten des Verlaufes leicht begreiftich. Fiir
diese Theorie, die in allen ihren Teilen geeignet ist, die Widerspriiche in der
Pathologie der Nebennieren zu losen, filhrt Wiesel 7 Fille als Belege an.
In allen diesen Féllen, bei denen es sich stets um tuberknldse Prozesse vorwiegend
der Marksubstanz handelte, war an keiner Stelle des ganzen sympathischen
Nervensystems, ,,weder im Ifalse, noch Brust, noch Bauchstrang sowie in den

26*
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Plexus auch nur eine chromaffine Zelle nachweisbar.* Vergleichende Unter-
suchungen an gleichaltrigen Individuen lieBen niemals chromaffines Gewebe
vermissen. Andererseits beobachtete Wiesel einen Fall, wo es trotz hoch-
gradiger Degeneration beider Nebennieren nicht zur A d dis o nschen Krank-
heit gekommen war, weil das auBerhalb der Nebennieren gelegene, hypertrophisch
gewordene chromaffine Gewebe vollkommen geniigte, einen Funktionsausfall
zu verhiiten.

Mit dieser Lehre sind ohne Zweifel alle als Morbus Addisonii ange-
sehenen Falle mit scheinbar gesunden Nebennieren — nach Lewins Statistik
etwa 129, — und die Erkrankungen der Nebennieren ohne Bronzekrankheit —
nach Lewin etwa 28% -— zwanglos einer Erklirung zugénglich.

So berichtet auch Beitzke von totaler Zerstorung beider Neben-
nieren darch Karzinommetastasen ohne A ddisonsche Symptome; dabei
war das chromaffine Gewebe im Sympathikus vollommen intakt. Hedin -
ger, ebenfalls ein Anhiinger der Wieselschen Auffassung, sah in 2 Fillen
von Addison starke Reduktion des chromaffinen Gewebes in den Para-
ganglien und in den Nebennieren.

Die Einwinde Karakaseheffs, der — wie schon erwihnt — in der
Lasion der Rinde die Krankheitsursache sucht, reichen nicht ans, das Wiesel -
sche Gebdude zu erschiittern, da in keinem seiner Fille eine ausgedehnte Unter-
suchung des chromaffinen Gewebes vorgenommen wurde.

GroBere Bedeutung beanspruchen die Grinde Bittorfs, mit denen
er sich in seiner erst jiingst erschienenen Pathologie der Nebennieren gegen
Wiesel wendet. Dieser Autor redet durchaus der reinen Nebennierentheorie
das Wort. Die Hauptstiitze seiner Ansicht sieht er in der volligen Unversehrt-
heit bzw. in den physiologisch anzusehenden Verdnderungen des Sympathikus
bei primiirem ') Morbus Addisonii Xs werden 40 Fille aus der Literatur
und 3 eigene Fille von Atrophie und Zirrhose der Nebennieren, bei denen teils
die Rinde, teils das Mark oder auch beide Teile Sitz der Verinderung waren,
zusammengestellt. Bei allen diesen Fillen, wo einzig und allein eine reine
Nebennierenerkrankung vorlag, bestand der typische Symptomenkomplex;
es kann also die Sympathikuserkrankung weder die Krankheit hervorrufen noch
wesentlich die Symptome beeinflussen. Auch bei den sekundiren Formen
sind Sympathikuserkrankungen so inkonstant und unwesentlich, daf sie als zu-
fillige bei der Art der vorliegenden Erkrankung (meist Tuberkulose) als leicht
erklirliche Komplikation angesehen werden konnen. Dagegen sind fiir die An-
nahme, daB der Nebennierenausfall die Utrsache unseres Morbus ist, so viele
und ausreichende Griinde vorhanden, daB es fast iiberfliissig erscheinen konnte,
nach einem andern anatomischen Substrat zu forschen.

) Striimpell trennt die primére Erkrankung der Nebennieren,
d. h. eine idiopathische, von den Nebennieren ausgehende oder sie nmur
allein befallende Krankheit (Atrophie, Schrumpfung) von der sekun -
diren, wobei neben Erkrankung anderer Organe auch die Neben-
nieren befallen werden (Tuberkulose, Syphilis, Tumoren).
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Die beiden wesentlichen Bedenken, die sich der reinen Nebennierentheorie
entgegenstellen, die klinisch ,,sicheren* Fille von A d dis onscher Krankheit
ohne Nebennierenerkrankung und die Falle von pathologischen Veriinderungen
der Nebennieren ohne klinische Symptome, glaubt Bittorf beseitizen zu
konnen. Bei dem ersten Punkt bezweifelt er, daB bei derartigen Fillen, die
fast ausschlieflich der #lteren Literatur angehobren, geniigend exakte ana-
tomische Untersuchungen vorgenommen wurden, um zu so einem weitgehenden
Schlusse berechtigt zu sein; dieselbe Vermutung hatte schon frither Orth
ausgesprochen. Auch ,,von einer Funktionsstérung ohne anatomischen Befund®,
wie Neusser diese Fille zu deuten versucht, will Bittori nichts wissen.
Immerhin verschlieBt sich dieser Autor nicht der Mbiglichkeit, daB ,,bei scheinbar
gesunden Nebennieren ihre Funktion durch Unterbrechung der sekretorischen
Nervenfasern vielleicht doch gestort werden konne®. Doch gehort dies zu den
Rarititen, wie der Fall von Jiirgens.

Gegen den zweiten Einwand wird angefiihrt, daB Fehlen der Pigmentation
und Fehien von A d dis o n scher Krankheit nicht identisch sei, somit Pigment-
mangel noch nicht die Diagnose Morbus Addisonii ausschlieBe. Ferner
kann, wenn gleichzeitiz noch andere schwere Erkrankungen, z. B. allgemeine
Tuberkulose, bestehen, die Bewertung der einzelnen Symptome anBerordentlich
schwierlg werden. Auch findet mitunter eine Funktionsiibernahme statt von
den gesunden Resten der Driisen (besonders bei Tumoren) oder von den Neben-
organen, die sowohl von Rinde wie von Mark stets, wenn auch in groBer Vaxia-
bilitit, vorhanden sind.

Die einzelnen Symptome werden durch den Wegfall des wirksamen Se-
kretes und die Anhdufung giftiger Substanzen hinreichend erklirt. So gleichen
denn auch die KrankheitsiuBerungen nach akuter Nebennierenzerstorung beim
Menschen in befriedigender Weise den Exstirpationserscheinungen am Tiere.
Selbst die Melanodermie, fiir die besonders gern eine Sympathikusschidigung
herangezogen wurde, ist fiir Bittorf eine direkte Folge der Nebennieren-
erkrankung und der dadurch gesetzten Stoffwechselstérung. Es konnte hier
eine qualitative, krankhafte Anderung der Driisentéitigkeit neben dem Ausfall
der Funktion vermutet werden, da bei experimentellen Beobachtungen von
Pigmentbildung entweder eine Nebennierenquetschung (Nothnagel) oder
eine einseitige Exstirpation (Tizzoni) vorlag. Bei Negern sind die Neben-
nieren groBer und pigmentreicher, was ebenfalls fiir den Zusammenhang dieser
Driisen mit Pigmentation spricht.

Von den Beweisen, mit denen Bittorf sich direkt gegen Wiesel
wendet, sei hier noch folgendes erwiibnt. Jener berichtet tiber einen Fall von
teilweiser Zerstorung der Nebennieren durch Hypernephrommetastasen. Hier
wurde schon intra vitam die Diagnose auf A d dis o n sche Krankheit gestellt.
Es fanden sich bei der Sektion neben noch intakten Rindenzellen auch deutlich
mit Chrom reagierende Marksubstanz, und es konnte im Plexus coeliacus ein
stecknadelkopfgroBer Knoten chromaffinen Gewebes nachgewiesen werden.

Am schwersten fillt wohl gegen Wiesel der Umstand in die Wagschale,
daf} einzig und allein einfacher Rindenmangel das Krankheitsbild zu erzeugen
vermag. Hier kommt man mit der Wie s elschen Auffassung nicht mehr aus.
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Auch stehen wohl Rinde und Mark, die ja gewthnlich sicher vollig von-
einander zu tremnen sind, in engever als ,nur in nichster topographischer
Beziehung*. Viel einleuchtender ist Bittorfs Auffassung von der gegen-
seitigen physiologischen Abhingigkeit und Ergéinzung der beiden Driisenteile
und der Einheitlichkeit der Nebennieren. Nach ihm gelangen Muskelgifte
(Ermiidungstoxine), vielleicht auch andere dhnliche Stoffwechselprodukte, mit
den zufiihrenden Gefiifen in die Nebennierenrinde, werden dort durch einfache
Spaltung (Neusser, Boruttau u. a.)entgiftet und im Marke durch einen
weiteren chemischen Vorgang (Reduktion?) zur wirksamen Substanz. Somit
muB Funktionsstorung eines Teiles das ganze Organ ausschalten.

Dank der Arbeit Bittorfs erscheint heute die Nebennierentheorie
mit zahlreichen Tatsachen gestiitzt als einheitliches Ganzes, als eine alle
Schwierigkeiten beseitigende Auffassung. Immerhin sei hier noch betont, daf
noch nicht geniigend exakte Beobachtungen vorliegen, die eine Berechtigung
verleihen, die Wies elschen Anschauungen als hinfillie zu betrachten. Denn
nur in wenigen Fillen wurde eine so griindliche Untersuchung des gesamten
chromaiffinen Gewebes angestellt, wie es der Autor verlangt. Nach den bis-
herigen Befunden scheint es doch sehr wahrscheinlich, daf das chromaffine
Gewebe bei unserer Krankheit eine Rolle spielt, wenn auch nicht in so hervor-
ragendem Mafe, wie es Wiesel annimmt. Es wire dann nimlich die Beob-
achtung eines Falles zu fordern, der bei typischem Symptomenkomplex weiter
nichts als den Verlust des chromaffinen Gewebes anatomisch darbéte; eine der-
artige eindeutige Beobachtung ist aber bisher noch nicht verdifentlicht worden.

Bei dieser gedriingten Ubersicht von der Entwicklung unserer
Vorstellungen itber das Wesen der A ddisonschen Krankheit
ist eine Forderung und eine Vertiefung der Anschauungen unver-
kennbar; ebenso haben wir in der Auffassung der einzelnen Sym-
ptome betriachtliche Fortschritte gemacht. Doch gibt es immerhin
noch einige Punkte, bei denen wir iiber Theorien noch nicht heraus-
gekommen sind, wie hauptsichlich die Frage nach dem Pigment.

Es diirfte daher angebracht sein, auf eine Tatsache in der Sym-
ptomatologie des Morbus Addisonii nachdriicklicher hinzu-
weisen, als es seither geschehen ist. In einer sehr betrichtlichen
Anzahl von Fallen finden sich neben den Nebennierenaffektionen
Verdinderungen der lymphatischen Apparate
von wechselnder Intensitat immer wieder angefithrt, daB ein rein
zufilliges Zusammentreffen ausgeschlossen werden darf. Bereits
bei den #lteren Autoren ist dieser Kombination Erwéhnung getan.

Averbeck zihlt in seiner Tabelle I von Morbus Addisonii ohne
Komplikationen, wo also aufler der Nebennierenerkrankung kein wesentlicher
anatomischer Befund bestand, fiinfmal Schwellung der solitiren Follikel und
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der P ey erschen Plaques, viermal Schwellung und Infilération der Mesenterial-
driisen und dreimal beide Verdnderungen zusammen. Auch sind in der Tabelle IT
von Morbus Addisonii mit Komplikationen (vorwiegend Lungentuber-
kulose) mehrfach Zhnliche Befunde erwihnt. Der Autor sieht daher neben
den chronischen entziindlichen Prozessen der Nebennieren in zweiter Linie in
der Infiltration und Schwellung der solitiren Plaques und Mesenterialdriisen
den wesentlichen anatomischen Befund unserer Krankheit.

In den L ewinschen Statistiken, die sich iiber 674 Fille erstrecken,
nehmen die Verdnderungen der lymphatischen Gebilde des Darmtraktus nur
eine untergeordnete Rolle ein. Sie sind in etwa 69, aller Félle notiert und erschei-
nen daher als ein mehr zufilliger Befund. Es mag dies auf die zum Teil nur sehr
knrzen Mitteilungen der Krankengeschichten beruhen; auch sind bei den Ob-
duktionen viele derartige Verinderungen sicherlich iibersehen worden, da ja
kein besonderes Interesse vorlag, darauf zu achten. Die Schwellung der folliku-
liren Apparate des Darms wird von L e win mit einem oft bestehenden Katarrh
in Zusammenhang gebracht, der wiederum von trophisch-nervisen Stérungen
abhingig sei. '

In den #lteren Publikationen beschrinken sich die Angaben von hyper-
plastischen Prozessen des lymphatischen Systems ausschlieflich auf den Darm-
traktus, abgeschen von mehr oder weniger ausgesprochener VergriSerung der
Milz. Erst in neuerer Zeit finden sich Angaben von iiber alle andern Lymph-
apparate ausgedehnten Verinderungen (Ebstein, Roloff, Karaka-
scheff, Monti, Munch-Petersen wu a.), ohne aber daB diesem
Befund eine besondere Bedeutung zugeschrieben wird.

Star war der erste, der bei A ddisonscher Krankheit Persistenz
des Thymus mitteilte.

Pansini und Benenati berichten in einem Falle von Tuberkulose
der Nebennieren und Addisonschen Symptomen iiber VergroBerung des
schon geschrumpften Thymus, Hypertrophie der Schilddriise, des Hirnanhangs
und der Milz. Diese Hypertrophie fassen sie nicht als zufillig, sondern als kom-
pensatorisch auf, die unter besonderen Verhiiltnissen (jugendliches Alter, lang-
samer Verlauf, vielleicht besondere embryologische Verhéltnisse) sich einstellt.

Wiesel wies in einem plétzlichen Todesfalle durch Status lymphaticus
eine Hypoplasie des chromaffinen Systems nach, somit war gemi seiner Theorie
auch eine nahe Beziehung zum Morbus Addisonii gegeben. Weiterhin
sah er in mehreren Fillen dieser Krankheit vergrofierte Thymusdriisen.

Unter 8 Fillen primérer A d dison scher Krankheit beobachtete Bit -
tori zweimal eine typische lymphatische Konstitution; in dem dritten Falle
war die Sektion aus #@uBeren Griinden nur unvollkommen ausgefithrt worden.

Von Arbeiten, die sich speziell mit der Frage Morbus Addisonii und
Status lymphaticus bzw. thymolymphaticus befassen, liegen erst zwei vor,
Hedinger untersuchte 15 Falle auf das Verhalten des lymphatischen Systems,
und Hart besehiftigt sich im AnschluB an eine einschligige Beobachtung
mit der Thymushyperplasie bei Morbus A ddisonii Auf diese Arbeiten
wird weiter unten noch niher einzugehen sein.
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Diesen Beobachtungen reiht sich eine analoger Fall von Morbus
Addisonii kombiniert mit Status thymolymphaticus an, der
am Stadtischen Krankenhaus in Karlsruhe zur Sektion kam und
hier mitgeteilt werden soll

Krankengeschichte.

Anamnesel). Wilhelm Fr, 14 J., Blechnerlehrling aus Knielingen

bei Kazlsruhe, stammt aus einer mit Tuberkulose belasteten Familie. Zwei

" Geschwister der Mutter an Lungenphthise gestorben. Diese selbst starb nach

13 jahrigem Leiden an Lungentuberkulose. Zur Zeit der Geburt des Pat. war

sie schon 5 Jahre krank. Ein Bruder an Blinddarmentziindung gestorben, die

nach #rztlicher Aussage auch tuberkulés gewesen sein soll. Vater und Ge-
schwister gesund.

Pat. lernte erst mit zwei Jahren laufen und hatte lange krumme Beine.
Mit 3 Jahren nach einem Falle Nabelbruch. Mit 4 Jahren ,,rote Flecken*. Der
Vater gibt an, der Junge habe von Kind auf schon immer eine dunkle Hautfarbe
gehabt.

Pat. kam in der Schule gut vorwirts. Nie ernstlich krank. Nur oiters
Klagen iiber Kopfweh und Mattigkeit. Deshalb einigemal kurze Schulver-
sdumnisse.

Zwei Tagen vor Ostern 1908 sehr heftige Kopfschmerzen und groBe Hin-
falligkeit. Mehreremal Erbrechen. Nach 5 Tagen Erholung und Besserung,
so daB er seine Lehrlingsstelle antreten konnte. Doch magerte er seit dieser
Zeit ab und klagte stets iiber kalte FiiBe. Den Angehirigen fiel es auf, daf seine
Haut dunkler wurde. Sie brachten es mit dem stindigen Aufenthalt im Freien
in Zusammenhang.

Anfang Juli 1908 wiederum Zunahme der Schwiche und Miudigkeit. Ap-
petitmangel. Er konnte nicht mehr weiterarbeiten von Sonntag, den 11. Juli, an.
An diesem Tage starker Schwindel, vollkommene Appetitlosigkeit, geringe
Leibschmerzen. Er legte sich deshalb zu Bett. In den folgenden Tagen weitere
Verschlimmerung. Erbrechen, an einem Tage fiinfmal. Weiter erzéhlen die An-
gehirigen noch, daB die Korperoberfiiiche sich auBerordentlich kithl angefiihlt
habe. Freitag, den 16. Juli 1908, Aufnahme in das Krankenhaus. Stuhl-
gang angehalten, kein Husten, kein Auswurf. Urin spérlich, dunkel
AuBer geringem Leibweh keine Schmerzen. Die hervorstechendste Klage ist
die hochgradige allgemeine Schwiche.

Status praesens. Schwichlicher Junge in mittlerem Ermihrungs-
zustand. Miider Gesichtsausdruck.

Haut: auffallend dunkel gefiirbt, besonders pigmentiert an den Dorsal-
flichen der Hinde und Unterarme, an den Knien und im Gesicht. Die Haut
fiihlt sich sehr kalt und trocken an, Keine Odeme.

Lippen zyanotisch. Auf beiden Wangen aufien mehrere etwa kirsch-
groBe, miBfarbene, dunkle Flecken.

1) Die Anamnese wurde post exitum von den Angehdrigen erginzt.
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FiiBe sehr kalt.

Zunge: wird gerade herausgestreckt, etwas grauer Belag.

Mundschleimhaut: ohne Besonderheit.

Rachen: Zwei groBe Tonsillen. Keine Rotung, kein Belag.

8 Thorax: Schliisselbeingruben beiderseits etwas seicht. Symmetrisch
gebaut. Atmung regelmiBig gleichmibig, Frequenz 26.

Pulmones: Grenzen normal, verschieblich. Sehall: iiberall hell.
Atmen: vesikulir, nirgends Nebengerdusche.

Cor: keine sichtbare Herzaktion. SpitzenstoB im 5. Interkostal-
raum innerhalb der Mammillarlinie undeutlich fiihlbar. Herzdimpfung
klein. 3. Rippe, linker Sternalrand, 1 Fingerbreit innerhalb der Mammillarlinie.
Herztone leise, rein, keine Akzentuation. Herzaktion: regelmifig,
gleichmifig. Puls: an beiden Art. radial kaum zu fihlen. Bei leisem
Druck vollig verschwindend, regulir, dqual, Frequenz 126. An den Karo -
tiden besser tastbar, weich.

Abdomen: flach, keine Resistenzen. Keine Druckempfindlichkeit.
Keine Hernien. Leber: schneidet mit dem Rippenbogen in der rechten
Mammillarlinie ab. Nicht palpabel. Milz: nicht vergroBert, nicht palpabel.

Nervensystem: Isokorie der Pupillen, Reaktion auf Licht und Kon-
vergenz prompt. Hirnnerven intakt. Reflexe mnormal. Patellar-
reflexe etwas schwach. Motilitdt, Sensibilitit o. B.

Psychisches Verhalten: Pat. macht einen miiden, schidfrizen
Eindruck, antwortet nur sehr langsam. Auf die Frage nach seinem Befinden
sagt er, es gehe ihm gut. Er bekiimmert sich nicht um seine Umgebung.

Urin: klar, sauer, Alb., Sacch.

Stuhl: auf Einlauf konsistent, normale Firbung.

Temperatur: 36,7 abends § Uhr.

Diagnose: Intoxikationszustand unbekannter Ur-
sache.

Ordination: Kochsalzinfusion 300 cem subkutan, Einliufe mit
physiologischer Kochsalzlosung 4 1, Ol camphor. fort. 1stdl. 1,0 subkutan,
Sol. coffein. natriobenzoic. 4,0/10,0 2 stdl. 1,0 subkutan. Fliissige Kost.

Verlauf: Temperatur 368 morgens 8 Uhr. Puls 96. Stuhl
auf Einlauf.

17. Juli: die Herzmittel ganz ohne Eifekt. Puls dauernd gleich schwach.
GroBe Schwiiche, sonst keine Klagen. Pat. liegt apathisch im Bett.

Nachmittags 4 Uhr: Temperatur 36,1. Puls 136, etwas
irregulir. Um 5 Uhr Wadenkréimpfe. Auf Massage voriibergehend Besserung.
Puls an den peripherischen Arterien fithibar. 3. Kochsalzinfusion 300 cem.
Herzmittel werden stindig weitergegeben.

Abends 8 Uhr: Temperatur 37,1. Puls 140. Pat. verfillt
mehr und mehr. Herzmittel bleiben ohne jede Wirkung. Pat. liegt wie tot da.
Extremititen und Gesicht stark zyanotisch. Atmung beschleunigt, 36 pro
Minute.

Um 2 Uhr nachts Exitus letalis.
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Sektionsprotokoll (Dr. Gierke): Seziert am 18, Juli 1908
9 Uhr 30 Minuten morgens.

Befund: Fiir sein Alter entsprechend entwmkelter Knabe von grazilem
Knochenbau, geringem Fettpolster, schwacher Muskulatur.

Die Haut des ganzen Korpers ist braun geféixrbt, doch nicht ganz gleich-
méfig. Am Rumpi besonders die seitlichen Partien, an den Extremititen
besonders die Hinde dunkler pigmentiert, ebenso die Gesichtshaut; hier noch
Kleine dunkle Flecken an Wange und Stirn. An der Mundschleimhaut ist keine
abnorme Pigmentierung zu bemerken.

Bauchsitus: o. B.

Beide Pleurahohlen ohne Fliissigkeit, ohne Verwachsungen.
Vonder Thymus besteht ein méafig groBer Rest mit deutlichem Thymus-
gewebe.

Perikard: glatt und spiegelnd. An Vorder- und Riickseite beider
Ventrikel zahlreiche Petechien.

Cor: etwas grofer als die Faust, hauptsichlich durch Erweiterung
des rechten Ventrikels und Vorhofs; beide stark mit Cruor und Speckgerinnsel
gefiillt. Linke Herzhiohlen nicht besonders erweitert. Das Endokard und die
Klappen zart. Herzmuskel braunrot.

Beide- Lungen iberall lufthaltiz; Unterlappen etwas stirker luft-
haltig als die Oberlappen. An den Spitzen keine Narben und Herde. Nach
langem Suchen werden in der rechten Spitze zwei miliare grave Knétchen im
Lungengewebe festgestellt.

Bronchialdriisen vergroBert, ohne jede tuberkulose Veriinderung.

Halsorgane: Tonsillen und Zungenbalgdriisen hypertrophisch.
Halslymphdriisen etwas vergréBert, von gleichmiBiger, weiler Schnittfliche,
ohne herdfsrmige Erkrankungen.

Thyreoidea: nicht vergrofert, von normal kornigem Gefiige. Jeder-
seits wird eine Parathyreoidea gefunden.

Kehlkopf, Trachea, Osophagus: o B.

Karotisdriisen: nicht zu finden.

Milz: etwas vergrofert. Kapsel mit Zwerchfell verwachsen. Mittlere
Konsistenz. Auf dem Durchsehnitt Pulpa braunrot, Lymphknotchen deutlich
erkennbar, Tuberkel nicht zu sehen. Am Hilus eine kirschgroBe Nebenmilz.

Die linke Nebenniere erscheint sehr dick und derb und mit
der Nachbarschaft durch Schwielengewebe verbunden. Auf dem Durchschnitt
sicht man von Nebennierenstruktur nicht das Geringste; statt dessen ist ein
weiBlich schwieliges Gewebe vorhanden, in das gelbe, ziemlich konsistente
Kiseherde eingelagert sind.

Linke Niere von glatter Oberfliche, deutlicher Mark- und Rinden-
zeichnung. Keine Triibung.

Die rechte Nebenniere ebenfalls in Schwielen eingebettet,
die mit der Leberoberfliche fest verwachsen sind. An dieser Stelle scheint der
ProzeB ganz oberflichlich in die Lebersubstanz hineinzureichen. In der rechten
Nebenniere ist im ganzen dieselbe Verinderung nachweisbar, nur ist die Ver-
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kisung hier das ganze Zentrum einnehmend; auch verkalkte Stellen bemerkt
man beim Durchschneiden.

Rechte Niere wie linke Niere.

Beckenorgane: o. B.

Geschlechftsorgane: Der rechte Hoden liegt an normaler Stelle
und zeigt deutlich lappigen Bau. Der linke Hoden liegt im Leistenkanal fixiert,
ist Kleiner, etwas hirter und hat eine mehr grauweifie Schnittfliche. Zwischen
Hoden und Kopt des Nebenhodens liegt ein erbsengrofies Knétchen mit dunkel-
brauner, gleichméBiger Schnittfiche.

Im Magen wenig Inhalt. Schleimhaut o. B.

Im Duodenum zahlreiche stark geschwollene Lymphknitchen mit
intakter Oberfliche. Im Mesogastrium und am Leberhilus geschwollene Lymph-
driisen von gleichmiBig grauweiller Schnittfliche.

Gallenabflu unbehindert, Gallenginge und -blase o. B.

Leber: von glatter Oberfliche, unter der Kapsel einige kleine weifle
Knotchen. Azinuszeichnung miBig deutlich, keine Trithung.

‘Im Darm iiberall geschwollene Lymphknéotchen sowohl die solitiren
des Diinn- und Dickdarms wie die Peyerschen Haufen. Inhalt auch im
Dickdarm fliissig. Nirgends Geschwiire oder Narben.

Die mesenterialen Lymphdriisen geschwollen, von
homogener Schnittfliche. Nirgends tuberkulose Herde sichtbar. Keine ver-
kalkten Driisen. Besonders vergroBert eine Kette geschwollener Driisen, die
vom Zokum nach der Radix mesenterii zieht.

Am Plexus solaris und Sympathikus nichts Besonderes.

Gehirn: grof. Dura glatt, keine pathologische Veréinderung.

Anatomische Diagnose: Morbus Addisonii. Schwie-
lig-kdsige Tuberkulose beider Nebennieren. Sonst
nur zwel kleine Tuberkel in der rechten Lungen-
spitze. Status lymphaticus. Persistenz des Thymus.
Lymphdriisenschwellung und -hyperplasie der lymphatischen Rachen- und
Darmapparate. Leistenhoden links. Dilatation des rechten
Herzens. Subperikardiale Petechien. Nebenmilz. Knoten
am linken Nebenhoden (akzessorische Nebenniere in kompensa-
torischer Iypertrophie?).

Bakteriologiseches: Von der rechten Nebennierensubstanz
wurde ein Meerschweinchen subkutan infiziert. Am 20. Oktober 1908 ergaben
die Sektion eine allgemeine Tuberkulose. b

Mikroskopisches. 3
Linke Nebenniere: Durch die Mitte des Priiparats zieht ein
langlicher, vollkommen verkister Streifen, der keirierlei Struktur mehr erkennen
1aBt. In dessen Umgebung beginnen dichte Haufen von kleinzelligen Infiltrations-
herden, durchflochten von starkem fibrosem Gewebe. Es findet sich in dem
schwieligen Indurationsgewebe typische Tuberkelbildung mit Riesenzellen
und Epitheloidzellen, umzogen von einem Lymphozytenwall. Andere Kntchen
zeigen eine zentrale Verkiisung. Der tuberkuldse ProzeB schreitet an der Peri-
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pherie noch fort in das umgebende Fett- und Bindegewebe. Hier besonders
zahlreiche Riesenzellen. Die kleinen Gefifle innerhalb der schwieligen Induration
haben verdickte Winde. In der Peripherie sind die Kapillaren und die gréBeren
Gefife prall mit Blut gefilllt. Von Nebennierensubstanz ist nichts zu sehen.

Rechte Nebenniere: bietet im wesentlichen dasselbe Bild wie
die linke. Der zentrale Kiseherd ist hier noch grofer als links. Einige kleinere
Kalkeinlagerungen. Hier sind am Rande mehrere kleine Reste von Neben-
nierenrinde stehen geblieben. Die Ziige der Zona fasciculata sind deutlich
erkennbar. Zwischen den Zellrethen hyperimische Kapillaren. Die Zellen
selbst sind gut erhalten. Das tuberkulose Granulationsgewebe bricht an mehreren
Stellen in die Uberreste von Nebennierensubstanz ein, trennt einige Zellziige
ab und umgibt das Ganze mit dichten Zellhaufen. In diesen bereits Kiseherde.

Leber: An der Stelle, wo der obere Pol der rechten Nebenniere an die
Leberfliche sto8t, hat sich der tuberkuldse ProzeB auch auf diese fortgesetzt.
Ein schwieliges Gewebe mit Tuberkeln und Verkidsungen. Nur ein kleiner
Bezirk des Leberparenchyms ist ergriffen. Bindegewebsziige dringen sich
zwischen und in die einzelnen Leberlippchen und zerstoren so die normale
Konfiguration. Die einzelnen Zellreihen sind plattgedriickt und gegeneinander
verschoben. — In der iibrigen Leber ist das Parenchym gut erhalten. Es beginnt
eine feine Bindegewebswucherung mit zahlreichen jungen Bindegewebszellen
und Herdchen von Lymphozyten an den Leberhilus. Geringe Hyperdmie.

Milz: Lymphknttchen deutlich erkennbar. Das Pulpagewebe ist nicht
sehr dicht mit Lymphozyten gefiillt. Einige spirliche Epitheloidtuberkel.
Die Zellen liegen in zirkulirer Anordnung von zierlichen Bindegewebsziigen
umzogen. Nur in einem Knéotchen eine Riesenzelle.

Niere: Parenchym ohne Besonderheit.  Keine Lymphozytenein-
lagerungen.

Haut: In den unteren Epithelschichten sitzt ein feink6rniges, eisen-
freies Pigment auBerordentlich dicht gesit. Auch einige subepitheliale Zellen
enthalten Pigment.

Plexus solaris und Sympathikus. FEinige Stiicke wurden
auf ihre Chromaffinitit gepriift. Es fand sich in den untersuchten Stiicken
kein chromaffines Gewebe. Einige Ganglienzellen enthielten etwas braunes
Pigment. Vielleicht handelt es sich hier um ein Chromaffinwerden von Ganglien-
zellen nach Wiesel

Leistenhoden mit Nebennierenkeim: Der Hoden sowie
der Nebennierenkeim sind je mit einer starken Bindegewebskapsel umzogen.
Die Hodenkanilehen sind in gut erhaltenem Zustand. Keine Nekrosen. Das
Zwischengewebe ist stark vermehrt. Einige derbe Ziige und zahlreiches feines,
junges, zellreiches Bindegewebe wuchert zwischen den einzelnen Hoden-
kanilchen.

Der Nebennierenkeim sitzt zwischen dem Kopf des Nebenhodens und
dem Hoden, diesem direkt anliegend. Die den Keim umgebende etwas lockere
Kapsel ist reichlich mit Geftifien versorgt. AuBerdem sind in der Kapsel eine
grofere Anzahl von Nebenhodenkanilchen eingelagert, von denen einige dicht
dem Keim anliegen, wenige sogar mitten in das Nebennierengewebe
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eingesprengt sind (s, Taf. VIII, Fig. 1). Das Ganze besteht ausschlieSlich
aus Rindensubstanz der Nebenniere. Einzelne Schichten der Rinde lassen
sich kaum unterscheiden. Peripherisch sind einige ungefihr rundliche Zell-
komplexe, die man eventuell fiir die Zona glomerulosa halten konnte. Deutlich
sind dagegen die radiiren Ziige der Zona fasciculata. Doch auch diese liegen
nicht so regelmifiig wie in der normalen Nebennierenrinde. Die Zellreihen
sind mannigfach gebogen. Die Zellen benachbarter Reihen liegen groBtenteils
dicht aneinander und driicken die dazwischen liegenden Kapillaren fest zu-
sammen. An anderen Stellen, wo etwas mehr Spielraum ist, sind die Kapillaren
erweitert und prall mit Blut gefiillt. — Die Zellen selbst sind groB8, haben
polyedrische Formen, zeigen meist unscharfe Konturen. Das Protoplasma
ist etwas aufgehellt, zeigt bei starker Vergroferung eine feine Tropichen-
zeichnung (s. Taf. VIII, Fig. 2). In der Mitte der Zelle liegt ein groBer Kem
mit zahlreichen Kernkérperchen. .

Lymphdriisen: Keine Unterscheidung von Lymphknotchen mehr
moglich. Diffuse zellige Hyperplasie. Nur Lymphozyten. Keine Myelozyten-
einlagerungen. Das Bindegewebe ist nirgends vermehrt. Nirgends Ein-
schmelzungsprozesse oder sonstwie Verinderungen, die auf einen tuberkuldsen
Prozef hinweisen konnten.

Thymus: Es lassen sich einige Lippchen unterscheiden, die darch
Fettgewebe und lockeres Bindegewebe voneinander getrennt sind. Innerhalb
der einzelnen Lippchen wird durch bindegewebige Septen nochmals eine
Teilung vorgenommen. Teils ist die Abgrenzung der Lippchen scharf, teils
setzen sich die Lymphozyten, ohne in rundlichen Haufen zu liegen, in das Fett-
gewebe fort, sich hier allmihlich verlierend. Die Lippechen sind dicht angefiillt
mit Lymphozyten, zum Teil ist in der Peripherie noch eine stirkere Anhiufung
als im Zentrum. Es sind nur verschwindend wenige konzentrisch geschichtete
Korperchen zu finden, die schon nicht mehr gut erhalten sind und als Reste
zugrunde gehender Hassalscher Korperchen aufzufassen sind.

Besprechung des Falles. Nach Angaben der An-
gehorigen des Patienten bestand in frither Jugend eine dunkle Haut-
farbe. Ebenso gehen Klagen iiber Mattigkeit und Kopfweh weit
zuriick. Es dart mit Sicherheit vermutet werden, dafl der Beginn
der Erkrankung lange Zeit zuriickliegt. Dafiir spricht auch die
vollkommene Destruktion der Nebennieren mit Verkalkungen und
der starken, schwieligen Induration im umgebenden Gewebe. Es
handelt sich um einen ganz schleichend beginnenden, trig ver-
laufenden ProzeB. Frst im Jahre 1908 trat eine bedeutende Ver-
schlimmerung auf, sichtliches Zunehmen der Pigmentation, gastro-
intestinale Beschwerden und eine allgemeine Asthenie. Dann folgt
eine Remission von einigen Wochen, in denen Patient seiner Arbeit
nachgehen kann, wenn er sich auch nie so ganz wohl fihlt. Die
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letzte Verschlimmerung setzt wieder allméhlich ein und fithrt aber
dann unter allgemeiner Prostration der Krafte in kurzer Zeit zum
Exitus letalis. In den zwei Tagen klinischer Beobachtung wurde
das Bild von der Schwiche der Zirkulation, von der groBen allge-
meinen Schwiiche, von der Apathie und von geringen gastrointesti-
nalen Beschwerden beherrscht. Dieser chronische remittierende
Verlauf mit einzelnen schwereren Attacken ist gerade fir die
Addisonsche Krankheit im Kindesalter haufiger angegeben
worden ( Bittorf).

Den wesentlichsten anatomischen Befund stellt die totale Tu-
berkulose beider Nebennieren dar. Alle iéibrigen tuberkuldsen Ver-
dnderungen konnen als sekundér gedeutet werden. Die Leber ist
durch einfache Fortsetzung des Prozesses von der rechten Neben-
niere aus erkrankt; die spérlichen Tuberkel in der Milz sind sicher
auf hamatogenem Wege entstanden; dasselbe ist auch fiir die beiden
Kleinen zirkumskripten Herdchen in der Lunge das Wahrschein-
lichste. Es liegt also die Berechtigung vor, in diesem Falle von
einer isolierten priméren Nebennierentuberkulose zu sprechen. Bei
dieser eigentiimlichen Lokalisation ist die Frage nach der Kingangs-
pforte und dem Wege der Infektion von besonderem Interesse.
Eine aerogene Tuberkulose diirfte wohl nach dem Gesagten vollig
auszuschliefen sein. Ebenso ist eine Infektion von den Genitalien
her sehr unwahrscheinlich, zumal da anzunehmen wire, daB sich
der ProzeB zuerst in dem durch seine Lage zu Schadigung besonders
geneigten Leistenhoden angesiedelt hatte. Als dritter. Modus
kommt eine Ansteckung von Seiten des Darmes in Betracht. Der
Tuberkelbazillus wire dann von dem Darm her auf dem Lymph-
wege zi den Nebennieren gelangt. Zur Stiitze dieser Annahme,
die Rauschenbach vertritt, kinnte die Schwellung der
lymphatischen Darmapparate und die VergroBerung der Mesenterial-
und Retroperitonealdriisen herangezogen werden. Wenn auch
nachgewiesenermafien der K och sche Bazillus den Darm ohne
weitere Schidigungen passieren kann, so ist bei dieser Vorstellung
immerhin die alleinige Erkrankung der Nebennieren und der sym-
metrische Sitz noch ritselhaft. Auch ist sie nicht geeignet, in allen
Fillen ausschlieBlicher Nebennierentuberkulose (nach Elséasser
179, in 549 Fallen von Nebennierentuberkulose) eine befriedigende
Erklsrung abzugeben. Es bleibt somit nur noch eine Moglichkeit
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ilbrig, die kongenitale Ubertragung. Hierfiir ist eine Reihe ge-
wichtiger Grinde anzufithren. Laut Anamnese bestand bei der
Mutter des Patienten bereits zur Zeit seiner Geburt schon mehrere
Jahre lang eine chronische Lungenphthise. Bedenkt man die so
sehr hiufige hiimatogene Verschleppung der Tuberkulose in Leber
und Milz und den — wenn auch nur vereinzelten — Bazillennach-
weis im Blute bei chronischer Lungentuberkulose (Finkel,
Steinthal, Arnold, Frerichs w a zit.nach Sehmorl
und Kockel), so ist auch die Moglichkeit einer Infektion der
Plazenta und einer Ubertragung auf die Frucht geniigend begriindet.
Gerade auch der Umstand, daBl besonders. jugendliche Individuen
von isolierter Nebennierentuberkulose befallen werden, wie in den
Fallenvon Marchand, Karakascheff, Schmorl und
Kockel, Elsasser und auch in unserem Falle, spricht fiir
die Wahrscheinlichkeit einer intrauterinen Erwerbung der Tuber-
kulose. Indem Fallevon Schmorl und Koekel beschrankte
sich der spezifische ProzeB bei einem 12 Tage alten Kinde, dessen
Mutter eine kisize Endometritis hatte, auf eine totale Verkiisung
beider Nebennieren mit einem spérlich Tuberkelbazillen enthalten-
den Granulationsgewebe; es ist doch wohl kaum ein anderer Weg
als die hereditéire Ubertragung denkbar- Schwierig bleibt immer,
warum gerade beide Nebennieren zusammen erkranken. Es 1aBt
sich nur eine Parallele mit der kongenitalen Syphilis beider Neben-
nieren ziehen, wie sie Hsser beschreibt. Els#asser fihrt
zur Erklarung dieser Tatsache an, daf die Einfuhr der Tuberkel-
bazillen in das noch nicht entwickelte Ei zu einer Zeit stattfinden
kinne, wo noch beide Nebennieren in einer Anlage verschinolzen
sind. Vielleicht liegt eine besondere, schon embryonal vorhandene
Organdisposition zur Tuberkulose vor,

Zu den mikroskopischen Priparaten sei noch folgendes be-
merkt, In beiden Nebennieren ist das Mark in eine groBe, verkiste
Masse umgewandelt, wihrend im umgebenden Granulationsgewebe
nur kleinere Kaseherde eingesprengt sind. Wir konnen also an-
nehmen, daf der tuberkuldse Proze8 im Mark beginnt und daf die
Rinde, von der in der rechten Nebenniere noch ein kleiner Rest
erhalten geblieben ist, am lingsten Widerstand leistet. Damit
stimmen auch die experimentellen Untersuchungen de Vecchis
itberein. Kr brachte Tuberkelbazillen direkt unter die Neben-
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nierenkapsel und beobachtete stets zunichst eine Einschmelzung
des Markes bei noch vollkommen erhaltener Rindenschicht, Erst
nach drei Monaten wird im Experiment die Rinde ergriffen.

Die beginnende interstitielle Hepatitis mit Einlagerungen von
kleinen Lymphozytenhaufen kann auf eine toxische Schidigung,
teils durch den Ausfall der Nebennieren, teils durch die Tuberkel-
bazillen hervorgerufen, bezogen werden. Der Reichtum der Leber
an lymphatischen Elementen ist in Zusammenhang mit der all-
gemeinen Hyperplasie der Lymphapparate zun bringen.

In der Haut spricht das Vorkommen von Pigment auch in
einigen subepithelialen Zellen fiir eine besonders intensive Pigmen-
tation. Erwahnt sei noch ein auffallendes Nachdunkeln der in
4 prozentiger Formollosung aufbewahrten Hautstiicke, eine Beob-
achtung, die ich nirgends in der mir zugénglichen Literatur erwahnt
fand. Die Haut, die bei der Sektion ungefshr den Bronzeton eines
stark sonnengebriunten Europders hatte, wurde nach einigen
Wochen tiefdunkel-schwarzbraun, wie bei einem Kamerunneger.
Es konnte diese Verdinderung anf zweierlei Art zustande kommen.
Entweder in dem schon vorhandenen Pigment gehen chemische
Veréinderungen vor, die ein Dunklerwerden zur Folge haben, ohne
daB also die Menge des Pigments vermehrt wiirde, oder aber es
wird vielleicht eine einfache chemische Einwirkung der Formol-
lssung eine farblose Vorstufe des Pigments, ein Pigmentogen, in
Pigment umgewandelt, somit eine Vermehrung des Farbstoffes
geschaffen. Irgendwelche Anhaltspunkte fiir den einen oder den
andern Modus lieBen sich bei der mikroskopischen Betrachtung
nicht gewinnen. Die bei andern Sektionen herausgeschnittenen,
braun pigmentierten Hautstiicke, die wir zur Kontrolle lange Zeit
in Formollgsung liegen hatten, blieben unverandert.

Das bei der Sektion zwischen Hoden und Nebenhoden gefundene
Knotehen wurde histologisch als akzessorische Nebenniere bestimmt-
Diese Gebilde, die sehr oft an den Hauptorganen und an den Nieren
gesehen werden, konnen beim Deszensus der Geschlechtsdriisen mit
hinabwandern. Nach Marchands Ansicht konnen sich Teil-
chen des Hauptorgans, mit dem genetisch die Geschlechtsdriisen
in engster topographischer Beziehung stehen, ablosen und lings
der Vena spermatica bzw. ovarica hinabwandern und an irgend-
einer Stelle im Abdomen immer in nichster Nihe des GeféBes
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liegen bleiben. Wiesel untersuchte speziell die Genitalien von
Neugeborenen und FErwachsenen ménnlichen Geschlechts aunf
Nebennierenkeime und fand in 769, an den Geschlechtsorganen
Neugeborener Nebennierengewebe. Bei Kindern tiber einem Jahr
und bei Erwachsenen sah er nie ausgebildete Keime, sondern nur
Zellhaufen und Stringe mit Nebennierenstruktur, die als Riick-
bildungsstadien aufgefaBt werden konnten. In unserem Falle
hatte das Knotchen die relativ betrichtliche GroBe einer Erbse.
Es liegt wohl hier eine kompensatorische Hypertrophie vor, wie
sie auch von Roth w. a angenommen wurde. Im Experi-
ment sind solche vikariierende Vergroferungen ofters erzeugt
worden. Nach Exstirpation der linken Nebenniere bei Kaninchen
sah Stilling akzessorische Nebennieren an der Vena cava,
die bei der Operation nicht sichtbar waren. Ebenso rief Wiesel
bei Ratten eine Vergroferumg der akzessorischen Nebennieren
hervor, die hier regelmafig zwischen Hoden und unterem Neben-
hodenpol lagen. Weder in diesen Fallen noch bei unserer Beob-
achtung lassen sich Hinweise fiir hypertrophische Vorgéinge histo-
logisch nachweisen. Das deutliche wabige Gefiige des Zellproto-
plasmas konnte vielleicht eine besondere Phase der Sekretion dar-
stellen (s. Fig. 2, Taf. VIII). Im iibrigen zeigt der Keim eine reich-
liche Blutversorgung, Mangel an Markzellen, Vorherrschen der Zona
fasciculata, kleine UnregelmiBigkeiten in der Anordnung der Zell-
ziige, Kigentiimlichkeiten, wie sie in analoger Weise schon hiufiger
‘beschrieben wurden (Marchand, Chiari, Roth, Wie-
sel u. a.) _

Wahrend der Abfassung dieser Arbeit war mir Gelegenheit
geboten, noch einen weiteren Fall von volliger Destruktion der
Nebennieren, kombiniert mit Status lymphaticus, zu sezieren. Von
besonderem Interesse ist in diesem Falle der klinische Verlanf.

Fall 2, Karl C., 41 J., Maurer aus Neureuth.

Anammnese: Vater und Mutter an Lungenleiden gestorben. Fiinf
Geschwister angeblich gesund. Von sonstigen Krankheiten in der Familie
nichts bekannt. Als Kind Masern. Vor 7 Jahren Contusio cerebri. Vor 2 Jahren
Ischias. Patient ist zum zweiten Male verheiratet. Aus erster Ehe zwei gesunde
Kinder. Die zweite Frau hatte zwei Totgeburten. Seit 4 Jahren sehwerhérig
infolge von eitriger Mittelohrentziindung. Schon lange immer etwas Husten.
Patient glaubt sich im Februar 1909 erkiltet zn haben. Er erkrankte dann
an stirkerem Husten, Auswurf, Heiserkeit und starker Verstopfung. Am

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd, 200. Hit. 3. 27
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17. Mirz plotzlich heftige intermittierende Leibschmerzen, Brechreiz, Er-
brechen, Durchiéille. Vdllige Appetitlosigkeit. Sodann Besserung der Durch-
fille in einigen Tagen. In der Folgezeit hartnickige Verstopfung, Druck-
empfindlichkeit des Abdomens besonders in der Ileocoecalgegend, aber auch
in der Lebergegend und in der Flanke. Klage iiber stindiges Kiltegefiihl, Am
5. April Aufnahme in das Krankenhaus.

Status: Kriftiz gebauter Mann in mittlerem FErndhrungszustand.
Gesichtsfarbe nicht bla oder ikterisch. Schleimhidute mifig blutreich. Zunge
weil belegt.

Thorax: miBig kriftig, symmetrisch gebaut, gut ausdehnungsfihig,
Schliisselbeingruben beiderseits leicht eingesunken. Starker Angulus Tmdovici.
Pulmones: normaler Perkussions- und Auskultationsbefund.

Cor: Herzdimpfung klein. Von links her von Lunge iiberlagert. Tone
rein, leise, Aktion reguldr, wenig kriftiz, Frequenz 60.

Abdomen: flach, nicht eingesunken.

Leber: palpabel, iiberragt etwas den Rippenrand.

Milz: nicht palpabel, nicht vergréBert.

Darmtraktus: TUber den Diinndarmschlingen tympanitischer
Schall. Das Kolon ist in seinem ganzen Verlauf abtastbar, mit harten Kot-
massen gefilllt und sehr druckempfindlich.

Nervensystem: o. B. Urin Alb., Spur Sacch. — Temp. 36,6.

Diagnose: Kolitis? Appendicitis chronica?

Ordination: flissige Diit, Rizinusol, Darmspillungen mit Ka-
millentee.

Weiterer Verlauf: 7. Okfober Befund am Abdomen derselbe.
Klagt iiber starkes Kiltegefilhl. Erleichterung nach Stuhlgang. Rektale
Untersuchung sehr schmerzhaft, ohne Ergebnis.

Probefrihstiick: ziemlich reichliche Mengen, miBig verdaut,
etwas Schleim beigemengt. Fehlen freier Salzsiure. Salzsduredefizit 10, Ge-
samtaziditit 4. Pepsin —. Milchsdure —.

Ordination: Aecid. hydrochl. dil. 10 guttae vor dem Essen. Acid.
hydrochler. 10 g, Pepsin german. sol. 1 g. 10 guttae nach dem Essen.

9. April. Nach Probemahlzeit. Geringe Mengen schlecht verdaut. Salz-
siuredefizit 30, Gesamtaziditit 25.

18. April. Tmmer noch Schmerzen und intensive Druckempfindlichkeit
in der lleozokalgegend.

14. April. Verlegung auf die chirurgische Abteilung.

Befund: Diffuse Druckempfindlichkeit der Ileozokalgegend, die bei
stirkerem Druck nicht wesentlich zunimmt. Deutliche Resistenz am Zgkum
fithlbar. Kurzer, derber Strang tastbar. Keine Défense musculaire. Dia -
gnose: Appendicitis chron. adhaes. Adhisionskoliken.

17. April. Operation (Prof. v. Beck) in Chloroformsauerstoffnarkose.
9 Uhr vormittags.

Befund bei der Laparotomie: Torsion des Zokum nach
auBen oben um 180°. Tiefstand des Colon transversum. Verlagerung des Colon
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sigmoid. nach rvechts. Unterhalb des Zokum breite Verwachsungen zwischen
Tleum und Colon transversum. Wurm hinter dem Zokum liegend, kurzer,
obliterierter Strang.

Operation: Appendektomie, Losung der Torsion des Zokum, Losung
der Adhéisionen zwischen Tleum und Colon. Zuriicklagerung des Colon. Ver-
schiuf des Bauches mit Etagennaht. Operation verlief ohne Zwischenfall.
Puls und Atmung waren gut. Dauer etwa 114 Stunden. Befinden des Pat. 0. B.

18. April. Morgens 7 Uhr Urinverhaltung, Katheterismus. Nachmittags
3 Uhr Anfslle von Herzschwiiche. Puls klein, imregulir. Keine Besserung durch
Analeptika. Exitus 7 Uhr nachmittags.

Sektion: 19. April 1909, 11 Ubr vormittags.

Anatomischer Befund Leiche eines kriftic gebauten Mannes
in mittlerem Ernibrungszustande. Gesichtsfarbe fahl, gelbbrauner Farbenton.
Sehleimhiute frei. Keine sonstizgen Pigmentierungen der Haut. Am Abdomen
in der Ileozdkalgegend ein 14 ¢m langer, durch Naht verschlossener, von oben
aufien nach innen unten verlaufender Operationsschnitt. Wunde in den tieferen
Schichten blutig imbibiert. Kein Eiter sichtbar.

Bauchsitus: Zékum an normaler Stelle liezend. Bett des Wurm-
fortsatzes blutig, ohne Eiter. Stumpf des Wurmes versenkt. Naht dicht.
Leichte Verwachsungen des Colon ascendens mit der Bauchwand. Colon trans-
versum wenig nach unten gesunken. Colon descendens und Flexura sigmoidea
nach rechts bis in die Medianlinie verlagert. An der Flexura sigmoidea, am
Colon transversum und an einer der Klappe benachbarten Ilewmschlinge binde-
gewebige Auflagerungen an der Serosa und blutiz unterlaufene Stellen, von
den getrennten Adhiisionen herriihrend. Keine Fliissigkeit im Bauchraum.
Peritondum glatt, spiegelnd, keinerlei Entziindungserscheinungen.

Zwerchfellstand: beiderseits 5. Interkostalraum.

Brustsitus: Herz von Lunge iiberlagert; linke Lunge frei, rechte
Tunge an der Spitze mit der Brustwand verklebt. Kein ErguB in den Pleura-
hohlen.

Herz: Herzbeutel 0. B. Herzgrofe normal, kontrahiert, Muskel von
mormaler Farbe, Spitze etwas abgerundet, Klappen zart, Koronarien, Papillar-
muskeln des linken Ventrikels leicht abgeplattet.

Linke Lunge: gebliht. Uberall lufthaltiz, Bronchialschleimhant
gerdtet, im Unterlappen vermehrter Blutgehalt. Pleura o. B.

Rechte Lunge: ebenfalls gebliht. An der Pleura des Oberlappens
geringe bindegewebige Auflagernng. An der Spitze ganz flache Verdickung,
schiefrig pigmentiert. Geringe narbige Einziehung. Am Hilus zwei verkreidete,
anthrakotische Lymphdriisen.

Von Thymusgewebe nichts zu finden.

Milz: MaBe 12:8:3, Farbe braunrot, Pulpa o. B.

Im Mesenterium reichlich kleine, ungefihr hohnengrofie Lymph-
driisen von durchweg markig blasser, homogener Schnittfiiche. Nirgends
Zeichen von Tuberkulose.

Linke Nebenniere: geschrumpft, vom Parenchym scheint nur noch
etwas Rinde erhalten zu sein, sonst ein speckiger, homogen aussehender Knoten.

27*
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Rechte Nebenniere: derber, etwa fingergliedlanger Knoten.
Auf der Schnittfliche ein zentral liegender, weiilicher Streifen mit einer breite-
ren, milchkaffeefarbenen Zone umgeben. Beides eigentiimlich speckig glinzend,
homogene Fliche. Keine Struktur erkennbaz.

Nieren: beiderseits leichte Streifung der Rinde.

Magen, Duodenum, Gallenwege, Pankreas o. B.

Leber: tribes, fleckiges Parenchym. keine Tuberkel.

Darm: Schwellung der Solitirfollikel und der Peyerschen Plaques
im Diinndarm, besonders ausgepriigt im Ileum, Schleimhaut in den unteren
Tleumschlingen injiziert. ;

Beckenorgane o. B Hoden ohne Verinderung.

Halsorgane: Zungenbalgdriisen geschwollen.  Tonsillen vergréBert.
Sehr viele kleine, geschwollene Halslymphdriisen. Im Osophagus vergroBerte
Lymphkorperchen durch die Schleimhaut durchscheinend.

Gehirn und Hirnhiute o. B.

Im Ausstrich der rechten Nebenniere: (wihrend der Sektion) Tuberkel-
bazillen nachgewiesen. '

Anatomische Diagnose: Status nach Resektion
des Processus vermiformis und nach Lésung intra-
peritondaler Adhédsionen Verlagerung des Colon
ascendens und der Flexura sigmoidea nach rechts.

Tuberkulése Degeneration beider Nebennieren,
Status lymphaticus. Cicatrix inveter. apic dextr
Verkreidete Hilusdriisen rechts. Pleuritis adhaes.
apic. et lob. sup. dextr. Emphysema pulmon Hypo-
stasis lob. inf sin. Bronchitis diffusa. Hepatitis
parenchym.

Mikroskopisches.

Rechte Nebenniere zentral verkidste Massen, am Rande tuber-
kulgses Granulationsgewebe mit L angh ansschen Riesenzellen,

Linke Nebenniere: dasselbe Bild wie rechts, nur kleinere Fliche.
In beiden Priparaten nichts mehr von Nebennierenparenchym zu finden.

Im Ausstrich des Késes vereinzelte Tuberkelbazillen.

Leber: geringe Stauung. Leichte zellige Infiltration an dem Hilus.

Wurm: véllig obliteriert, Schleimhaut ginzlich verschwunden, Sklerose:
der Submukosa, Felderung der Muskularis.

Die anamnestischen Daten und das kliniseche Bild wiesen auf

eine Erkrankung des Darmtraktus hin, was ja auch bei der Autopsie
in vivo bestétigt wurde. Um so iiberraschender war dann der
todliche Ausgang nach einer an sich eingreifenden, aber durch
keinerlei Infektion komplizierten Operation., Man wird daher
nicht fehlgehen, wenn man den bei der Sektion erhobenen Befund
an den Nebennieren und an den lymphatischen Apparaten als Ur-
sache des todlichen Ausgangs ansieht.
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Es ist hinlinglich bekannt, daf bei lymphatischen Personen
hiufig die Narkose die Gelegenheitsursache fiir einen plotzlichen
unerwarteten Tod abgibt; zwar tritt dann gewohnlich der Exitus
im Verlanf der Narkose oder wenige Stunden spiter ein, aber auch
fiir protrahierte Chloroformtodesfalle hat man den Status lym-
phaticus verantwortlich gemacht (Cardie).

Beobachtungen am Menschen iiber den EinfluB der Narkose
bei Zerstorung der Nebennieren fand ich in der Literatur nicht
vermerkt. Tmmerhin ist anzunehmen, daf der Ausfall so wichtiger
Organe eine verminderte Widerstandsfahigkeit geschaffen hat,
zumal da zwischen dem Adrenalin und dem Chloroform ein ge-
wisser Antagonismus in ihrer Wirkung auf Herz und Gefafle besteht.
Fallt die intensiv blutdrucksteigernde und den Tonus des Herzens
und der Gefabmuskulatur vermehrende Einwirkung des Neben-
nierensekretes weg, so kann um so mehr der lahmende Einflul des
Chloroforms auf das Gefalnervenzentrum zur Geltung kommen
und auch eine viel langere, unter Umsténden deletire Nachwirkung
bestehen bleiben. Tritt zu dem volligen Versagen der Nebennieren
oder eventuell auch nur zu einer ungeniigenden Produktion des
wirksamen Sekretes eine zweite Noxe, die im gleichen Sinne Hypo-
tonie und Sinken des Druckes im Arteriensystem hervorruft, so
ist eben der Organismus nicht mehr imstande, eine unter normalen
Bedingungen nur voriibergehende Schidigung zu itberwinden.

Eine direkte Einwirkung der Narkose wiesen Schur und
Wiesel an Kaninchen nach, bei denen nach 14- bis 5 stiindiger
Narkose eine Abnahme, bisweilen ein vélliger Verlust der Chromier-
barkeit des Nebennierenmarks eintrat. Beim Menschen fanden -
jedoch diese Befunde keine volle Bestatigung. Schwarzwald
untersuchte die Chromierbarkeit des Nebennierenmarks in 10 Fallen,
in denen der Tod wihrend oder bald nach der Narkose erfolgte.
Nur dreimal wurde eine teilweise mangethafte Chromierbarkeit
festgestellt; in den iibrigen 7 Fallen war die Chromaffinitit der
Markzellen gut erhalten. Er nimmt daher — soweit diese wenigen
Untersuchungen einen SchluB gestatten — keine gesetzmiBige
Beeinflussung des Nebennierenmarks durch die Narkose an und
glaubt nicht, daB dem Verhalten des Nebennierenmarks beim Nar-
kosetod des Menschen eine prinzipielle Bedeutung zukommen konne.
Nach Beobachtung des geschilderten Falles bin ich jedoch geneigt,
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der Narkose bei bereits schwer geschidigten Nebennieren einen
deletéiren Einflu zuzuschreiben; Mitteilung #hnlicher Ungliicks-
falle nach der Narkose kénnten in dieser Frage leicht Aufklarung
bringen.

Neben dem eigentiimlichen Ausgang ist der Fall auch hinsicht-
lich der einzelnen Symptome besonders auffallend, da er bei totaler
Destruktion der Nebennieren die Kardinalsymptome unserer Krank-
heit vermissen lieB. Die Gesichtsfarbe, welche bei der Sektion
deutlich einen hellbraunlichen Ton zeigte, war die einzige gering-
tigige Verdnderung der #uBeren Bedeckung; irgendwelche Pigment-
anomalien an Haut oder Schleimhaut wurden nicht gesehen. Ebenso
fehlten Klagen iiber groBe Schwiche und Hinfalligkeit; auch die
Zirkulationsorgane boten bis nach der Operation nichts Abnormes,
nur wurden die Herztone als leise in der Krankengeschichte notiert.
Die Erscheinungen von seiten des Darmkanals, wie die anfallsweise
auftretenden Schmerzen, die Druckempfindlichkeit des Leibes, der
Brechreiz, das Erbrechen, die Appetitlosigkeit, das Abwechseln
von Diarrhten und Verstopfung, miissen ohne Zweifel auf die
starken Adhésionen und die Verlagerung der Darme zuriickgefiihrt
werden, wenn auch die gleichen Symptome von einfachen Magen-
Darmstérungen bis zum ausgesprochenen peritonitischen Sym-
ptomenkomplex bei der Bronzekrankheit beschrieben worden sind.
Dagegen darf vielleicht dem Ergebnis der Magenuntersuchung
besonders Erwihnung getan werden. Es wurde sowohl nach dem
Probefrithstiick wie nach der Probemahlzeit ein Salzsiuredefizit
und ein Mangel der Pepsinbildung konstatiert. Von Grawitz

- wurde dieser Stérung der Magensekretion, wenn eine bestimmte
Magenerkrankung sonst nicht vorliegt, groBer diagnostischer Wert
beigelegt. Es wurde wiederholt dieselbe Beobachtung gemacht;
mitunter blieb zwar auch die freie Salzsfiure bis zum letzten Stadium
nachweisbar. Bittor!f macht besonders auf Fille aufmerksam,
wo im Beginn der Behandlung freie Salzsiure vorhanden ist, um
ziemlich plotzlich dauernd zu verschwinden; er halt dieses Ver-
siegen der Salzsiuresekretion wihrend der Beobachtung eventuell
fiir die Diagnose des Morbus Addisonii verwerthar. Auffallig
war auBerdem noch die stindige Klage des Patienten iiber ein
Kiltegefiihl am ganzen Korper. Im ganzen gemommen, handelt
es sich um eine sehr symptomarme Form des Addison.
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Die Erkrankung der Nebenunieren ist in unseren beiden Fallen,
wie tiberhaupt in der Mehrzahl ailer Beobachtungen, eine chronische
Tuberkulose. Wahrend im ersten Falle der Gang der Infektion
nicht sicher feststellbar ist, bietet im zweiten Falle der alte Herd
in der rechten Lungenspitze wohl bestimmt den priméren Sitz der
Krankheit dar, von wo auf dem Blutwege die Ansteckung der
Nebennieren erfolgen konnte. Merkwiirdig ist hierbei das ver-
schiedene Verhalten des tuberkulosen Prozesses. An der Eingangs-
pforte in der Lunge kommt es zu einer volligen Verheilung; dagegen
wird das sekundir befallene Organ ganz und gar zerstort. Nach
Bittorf waren in fast allen Féllen des primiren Morbus A d -
disonii, die mit Lungentuberkulose verbunden waren, die Ver-
anderungen sehr gering und ausgeheilt; es scheint daher die so zum
Verfall filhrende Zerstorung der Nebennieren an sich weder zu
Toberkulose zu disponieren, noch bestehende Tuberkulose anderer
Organe zu begiinstigen.

AuBlerdem ist in beiden Fillen die Hyperplasie der lymphati-
schen Apparate gemeinsam. Auf diesen Punkt in der Pathologie
der Addisonschen Krankheit sei jetzt noch niher ein-
gegangen.

Beidemal fanden sich bei der Sektion die Balgdriisen des
Zungengrundes, die Tonsillen, die Halslymphdriisen, die solitiren
Follikel und die P eyerschen Plaques im Darm und die Mes-
enterialdriisen geschwollen; auBerdem war bei der ersten Beob-
achtung noch eine geringe VergroBerung der Milz und VergroBerung
des Thymus. In den Untersuchungen Hedingers iber die
Kombination von Morbus Addisonii mit Status lymphaticus
sind die Befunde am lymphatischen System #hulich. Unter seinen
15 Fallen haben 7 einen ganz exquisiten Status lymphaticus, in
b Yillen ist die Hyperplasie der lymphadenoiden Apparate nicht
so stark ausgesprochen, und 3 Falle sind negativ oder unsicher.
Er betont besonders, dal in den genau gefiihrten Protokollen
durchweg der Status lymphaticus meist stark ausgeprigt war.
Bald ist der gesamte lymphatische Apparat hyperplastisch, bald
ist nur ein Teil desselben vergrofert. In den meisten Fallen sind
die Tonsillen und die Balgdriisen des Zungengrundes geschwollen.
In der Milz sind héufig reichlich und groBe Follikel vorhanden.
Die Vergroferung der Follikel des Darmtraktus ist wiederholt
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vermerkt, ebenso Schwellung der Lymphdriisen des Halses und
der Mesenterialdriisen, seltener der peripherischen Lymphdriisen.
In einigen Beobachtungen war auch noch der Thymus persistierend.
In analoger Weise ist in einer groffien Anzahl der von Bittorf
angefithrten Félle iiber eine in verschiedenem Grade ausgebildete
Hyperplasie der Lymphapparate berichtet, doch fehlen hier Beob-
achtungen tiber Veranderungen des Thymus. In der Mitteilung
Harts itber Thymushyperplasie bei Morbus Addisonii war
die Hyperplasie der lymphatischen Organe noch mit einer Hypo-
plasie des Herzens und des arteriellen GefaBsystems vergesellschaftet.

Doch handelt es sich in keinem dieser Fille um einen ausge-
sprochenen Status lymphaticus im Sinne Paltaufs. Denn
meistens sind die Veranderungen des lymphatischen Gewebes nicht
itbermaBig hochgradig, und auBerdem ist in keiner der Beobachtun-
gen — aufler bei Hart, der aber selbst fiir seinen Fall keinen
Status lymphaticus annimmt — gleichzeitiz von einer Enge und
Zartheit der Aorta sowie des iibrigen Arteriensystems und von
Zeichen der akuten Herzerweiterung, also von einem weiten, schlaffen
Herzen die Rede; auch die linksseitige exzentrische Herzhyper-
trophie, wie sie von Hedinger als charakteristisch fiir den
Status lymphaticus der Kinder hervorgehoben wurde, ist nirgends
erwihnt. Das Herz findet sich im Gegenteil hiufig als braun-
atrophisch bezeichnet. In unserem ersten Falle war das Kor wenig
vergrofert durch Dilatation des mit Gerinnseln gefiillten rechten
Ventrikels und Vorhofs und hatte einen hraunroten Farbenton
des Muskels, im zweiten bot es auBer einer leichten Abplattung
der linksseitigen Papillarmuskeln nichts Besonderes. Diese Ver-
schiedenheit der Herzbefunde einerseits beim Status lymphaticus
und andererseits beim Morbus Addisonii sucht Hedinger
dadurch zu erklaren, da der A ddison - Kranke infolge seiner
hochgradigen Kraftlosigkeit sein Herz viel weniger beansprucht
als ein sonst gesundes lymphatisches Individuum.

Das hiufige Zusammentreffen unserer Krankheit mit Status
lymphaticus kénnte nach diesem Autor als Folge einer gemeinsamen
Ursache anzusehen sein, die in einer mangelhaften Anlage oder in
einer Verinderung des chromaffinen Systems zu suchen ist, beson-
ders da von ihm selbst und von Wiesel wiederholt eine Hyper-
plasie dieses Systems in ganz erster Linie des Nebennierenmarks
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festgestellt wurde. Fr sieht daher in der Koinzidenz beider Krank-
heitszustinde eine wichtige Stiitze der Wies elschen Lehre, dafl
der Morbus Addisonii in einer Erkrankung des chromaffinen
Systems bestehe. Dabei mufi es doch immerhin auffallend er-
scheinen, dal dieselbe Krankheitsursache in ihren Folgen so sehr
verschieden in die Erscheinung tritt, so daf z. B. in einem Falle von
Status lymphaticus, wo keine chromatfine Zelle in Nebenniere und
Sympathicus nachweishar war (Wiesel), gar keine Symptome
der Bronzekrankheit bestanden. Es ist daher zu erwégen, ob nicht
die Verdnderungen der Lymphorgane bei Addison noch einer
andern Erklarung zugénglich sind; zumal da die Befunde bei
Status lymphaticus wesentliche Unterschiede aufweisen. So ist
es doch denkbar, daB8 diese Hyperplasien erst sekundér durch einen
im Korper kreisenden toxischen Stoff hervorgerufen werden, wie
ja auch das ganze klinische Bild unserer Krankheit sich unter den
Kirseheinungen einer Intoxikation entwickelt. Die Veriinderungen
am lymphatischen System etwa nur auf eine spezifische Einwirkung
der Tuberkelbazillen zu beziehen, geht deshalb nicht an, da man
in Fallen reiner Nebennierenatrophie ebenfalls dieselben Befunde
-an den lymphatischen Organen erhoben hat. Auch Hart lehnt
fir seinen Fall die Annahme eines Status lymphaticus ab und
gewinnt mehr den Eindruck einer reaktiven Entziindung der
Lymphapparate.

Worin nun die Bedeutung dieser Schwellungen liegen mag,
ist sechwer zu sagen. Vielleicht sind die Bildungsstitten der Lympho-
zyten mit der Lieferung von Schutzstoffen betraut, oder aber es
handelt sich um eine vikariierende Hypertrophie fiir den Ausfall
der Nebennierenfunktion.

Mit der Hyperplasie des lymphatischen Gewebes wird von
Bittorf moch die relative Lymphozytose des Blutes, auf die
schon Neusser als ein ungiinstiges prognostisches Zeichen
hingewiesen hatte und die auch von ihm selbst und andern bestétigt
wurde, in Zusammenhang gebracht. Es konnte primér eine
Schidigung des myelo-erythroblastischen Apparates bestehen, wo-
durch dann sekundér im Sinne K. Zieglers eine Gleichge-
‘wichtsstorung der normalen Beziehungen zwischien lymphatischem
und myeloidem Gewebe gesetzt wiirde, infolge deren die Lympho-
zytenbildung das Ubergewicht bekiime.
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Wibrend die Verdnderungen der lymphatischen Apparate bei
unserer Krankheit eine sehr hdufige, in neueren Publikationen fast
regelméiflige Erscheinung sind, liegen Mitteilungen ilber Thymus-
hyperplasie bei Morbus Addisonii, wie wir sie in unserem
ersten Falle sahen, erst in beschrinkter Anzahl vor. Um von der
Form und GroBe des Thymus eine Vorstellung zu geben, sollen
hier die Sektionsbefunde an diesem Organ folgen, soweit sie mir
aus der Literatur zuganglich waren.

Falll (Hedinger, Fall 1). 34jihriger Mann. Thymus zwei-
lappig, 9 bzw. 8 em lang, im Maximum 5 em breit und 114 em dick. Gewebe
blutreich. Gewicht 25 g.

Fall 2 (a.a. 0. Fall 9). 18 jihriger Mann. Thymus groB, 6 em lang,
3 em breit und 12 mm dick. Gewebe graugelbrétlich, vom Aussehen der kind-
lichen Thymus.

Mikroskopisch zeigt die Thymus sehr breite Markstringe.

Fall 3 (a. a. 0. Fall 10). 23 jihriges Weib. Thymus zweilappig, rechts
12 mm, links 10 mm lang.

Fall 4 (a.a. 0. Fall 14). 28 jihriger Mann. Thymus groB, 24 g.

Fallb (Hart) 23jihriges Weib. Thymus in Form von zwei flachen,
bis 2 em dicken Lappen, von blaBgrauroter Farbe, welche sich nach oben strang-
formig bis zum unteren Pole der Schilddriise fortsetzen, den Herzbeutel in
seinem oberen Abschnitte bedeckend. Das Gewicht der Thymus betrigt 89 g.

Mikroskopisch: Die Thymus besteht fast ganz aus lymphatischen
Elementen, welche zwar durch schmale Fettgewebssepten hie und da zu Inseln
getrennt sind, ohne daf es aber zu der sonst bei der Altersinvolution meist
scharf hervortretenden Ldppchenbildung gekommen wire. Im Gegenteil sieht
man fast iiberall zwischen den Fettgewebszellen schmale Ziige von Lympho-
zyten, welche viel mehr den Eindruck der Proliferation als der Persistenz er-
wecken. Die Hassalschen Korperchen sind auffallend spirlich, und neben
noch gut erhaltenen finden sich viele Reste als Vorstufe des volligen Schwundes.

Fall 6 (Wiesel). 20 jihriger Mann. Thymus von ApfelgroBe und
harter Konsistenz.

Fall7 (Wiesel). 40jihriger Mann, Thymus von harter Kon-
sistenz und GroBe einer Faust.

In unserem Falle, wo leider genaue MaBe und Gewicht fehlen,
war das mikroskopische Bild dem von Hazrt beschriebenen sehr
dhnlich. Auch hier waren eine etwas undeutliche Léppchenzeich-
nung und Vordringen der Lymphozyten in das umgebende Fettge-
webe vorhanden. Die bindegewebigen Septen und die geringe Zahl
schon verianderter H assalscher Korperchen sprechen fir In-
volutionsvorgéinge, die unscharfe Abgrenzung der Lappchen und
der Reichtum an Lymphozyten fir Hyperplasie. Man kann also
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dieses Bild als einen schon in Riickbildung begriffenen, wieder
aktivierten Thymus auffassen.

Auch nach den Angaben Hammars itber normale Dureh-
schnittsgewichte der menschlichen Thymusdriise, die fiir das Alter
von 21 bis 25 Jahren 24,73 g und fiir das Alter von 26 bis 35 Jahren
18,87 g betragen, konnen wir in den Fallen 1 und 5 eine recht
betrachtliche VergroBerung dieses Organs feststellen.

Da wir in mehreren Féllen so ausgeprigte Zeichen einer Hyper-
plasie der Thymus finden, glaube ich nicht, dafl diese Erscheinung
bei der A ddisonschen Krankheit nur als zufallig zu betrachten
ist. ‘Warum nur so wenige Beobachtungen vorliegen, hat vielleicht
seinen Grund darin, daf gewisse Vorbedingungen fiir die Ver-
groBerung einer schon in Involution befindlichen Driise exfiillt sein
miissen. So kionnte eine bestimmte Menge noch funktionstiichtigen
Parenchyms notwendig sein, um auf den auslosenden Reiz mit
Hyperplasie antworten zu konnen. Man hitte also diesen Befund
nur bei jiingeren Individuen zu erwarten, was schon Pancini
und Benenati hervorgehoben haben. Damit stimmt anch das
Alter in den angefiihrten Mitteilungen iiberein, wo das Maximum
40 und 34 Jahre betrigt. Auch bestimmte Formen des Krank-
heitsverlanfes konnten von Einflub sein.

Wie hat man nun die Thymushyperplasie bei Morbus Ad -
disonii zu bewerten? Das Einfachste wire, sie als eine Teil-
erscheinung der allgemeinen Hyperplasie der lymphatischen Ap-
parate zu betrachten wie bei dem Status lymphaticus. Doch
sprechen dagegen, wie schon ausgefithrt, gewichtige Griinde. Es
sind in neuerer Zeit von anatomischer Seite Zweifel dariiber laut
geworden, ob tiberhaupt der Thymus dem lymphadenoiden Gewebe
zuzurechnen ist. Stohr glaubt zeigen zu konnen, da8 die bisher
als Lymphozyten angesprochenen Elemente des Driisenparenchyms
nichts anderes als umgewandelte Epithelien seien. Auch
Schridde halt die Ansicht von der Zugehbrigkeit der Thymus
zum lymphatischen System fiir irrig. Auch kommt diesem Organ
sicher eine gesonderte physiologische Dignitit zn. Worin nun diese
im einzelnen besteht, ist bis heute noch eine vielumstrittene Frage.
Sie wird zu den Organen gezihlt, denen eine ,metakerastische*
Wirkung zukommt, d. h. Organe, die durch Abgabe ihrer Stoff-
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wechselprodukte die Blutbeschaffenheit &ndern (Gad, zt n
Boruttau). Man hat sie ferner mit der Bluthildung, dem
Knochenwachstum und der Geschlechtsreife in Beziehung gebracht.
Nach Soehla haben Thymusextrakte bei intravendoser Injektion
blutdrucksenkende und pulsbeschleunigende - Eigenschaften, also
eine dem Nebennierensekret entgegengesetzte Wirkung. Mit diesen
kurzen Mitteilungen sind schon unsere Vorstellungen tber die
Physiologie des Thymus erschoptt.

Vielleicht ist es moglich, durch Erforschung der Korrelationen
des Thymus zn andern Driisen mit innerer Sekretion weiteren Auf-
schluB zu erhalten. Es spielt namlich noch viel mehr wie bei
unserer Krankheit beim Morbus Basedowii die Persistéenz
und Hypertrophie eine in neuerer Zeit mehr und mehr betonte
hochwichtige Rolle. Die Analogien beider Zustinde gehen sogar
noch weiter, da wir bei dieser Krankheit mehrfach Beobachtungen
ilber Hyperplasien der lymphatischen Apparate berichtet finden
(Boit). Aberauch hier gehen die Auffassungen iiber die Deutung
dieser Befunde weit auseinander. Hansem ann scheint geneigt
zn sein, die Thymushypertrophie als eine Art regionirer Reaktion
des Iymphatischen Gewebes auf resorbierte abnorme oder vermehrte
Schilddriisenprodukte zu deuten und sie der ibrigen Iyperplasie
der lymphatischen Apparate gleichzustellen. Gierke stellt in
Frage, ob etwa pathologische Schilddriisenfunktion und patho-
logische Thymusfunktion sich in gewissem Grade kompensieren,
so daB die bei Thymushypertrophie oft deletire Entfernung der
Struma zu einer ,,thymogenen Autointoxikation® fithren konne.
Auch die mit Erfolg versuchten Thymusverfiitterungen bei Morbus
Basedowii scheinen damit i#bereinzustimmen (Owen,
Mikulicz) Dagegen wird von Rossle angefiihrt, daB
zwischen Thymus und Schilddriisensaft keineswegs ein Antagonis-
mus besteht, vielmehr beide im gleichen Sinne pulsbeschleunigend
und blutdruckerniedrigend wirken. Er selbst kommt, ausgehend
von der Annahme, dal Hypertrophie eines physiologiseh wichtigen
Organs nicht ohne weiteres als Anomalie, sondern vielmehr als
Ausdruck gesteigerter Nachfrage nach diesen Organfunktionen
anzusehen ist, zu dem Schlusse, es kinnte die Sekretion der hyper-
trophischen Schilddriise, die von dem Korper gefordert wird, nicht
ausreichen, und es komme ihr das #hnlich wirksame Organ, die
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Thymusdriise, zu Hilfe. Auch Hart siebt in der vergriferten
Schilddriise eine geforderte Mehrleistung. Die Ursache sucht er
aber, umgekehrt wie bei Rossle, in einer primér, vielleicht
durch bestehende oder bestandene lymphatische Konstitution be-
dingte Persistenz und Hyperplasie der Thymus. Die von dieser
gelieferten toxischen Stoffwechselprodukte konnten eine Hyper-
plasie der Schilddriise hervorrafen, die itber das Ziel hinausschosse,
krankhafte Veranderungen erfithre und sodann den charakteristi-
schen Hyperthyreoidismus hervorriefe. Er verlegt die primére
Schadigung in die Thymus- und nicht wie seither in die Schild-
driise, besonders auch deshalb, weil oft das Kardinalsymptom von
seiten des Herzens, die Tachykardie, lange vor einer nachweisbaren
VergriBerung der Schilddriise vorhanden ist.

Was kann man nun aus diesen Auffassungen fir die Erklarung
der Thymushyperplasie bei Addisonscher Krankheit ge-
winnen? Handelt es sich etwa nach Ausfall der Nebennieren um
Storung gewisser Organrelationen, die eine Uberschwemmung des
Kaorpers mit Thymussekret zur Folge haben kann? Oder soll man
in der Hyperplasie eine vikariierende Organhypertrophie durch
eine geforderte Mehrleistung bedingt erblicken? Angeregt durch
die Untersuchungen von Eppinger, Falta, Rudinger,
nach denen die Exstirpation einer Blutdriise zweierlei Wirkung
zur Folge hat, erstens direkte Wirkungen durch Ausfall des spezifi-
schen Sekretes und zweitens indirekt durch Storung der Wechsel-
beziehungen zu den andern Driisen, kann man sich folgende Vor-
stellung bilden. Wie schon erwéhnt, besteht zwischen Thymussaft
und Nebennierensekret ein ausgesprochener Antagonismus beziiglich
der GefaBwirkung, wihrend andererseits den Extrakten von Schild-
driise und Thymus die blutdrucksenkende und pulsbeschleunigende
Eigenschaft gemeinsam ist. Fillt nun die Nebennierenfunktion
aus, so kommt neben dem Verlust des spezifischen Sekrets eine
Storung der gegenseitigen Beeinflussung von den andern Blut-
driisen zur Geltung. Fiir die Thymusdriise wird es sich um den
Wegfall einer Hemmung handeln miissen, so daf die lange an-
dauvernde, im UbermaB vermehrte Funktion, die vielleieht auch
pathologisch verindert wird, eine normale Riickbildung hintanhilt
und eine Hyperplasie der Driise hervorrnft. Es wird daher eine
Summation der blutdruckherabsetzenden Einfliisse eintreten;
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damit stimmt die ganz extreme Schwiiche des Kreislaufs in
unserem ersten Falle.

Ferner haben Eppinger, Falta, Rudinger die
Annahme einer gegenseitigen Korderung zwischen chromaffinem
System und Schilddriise experimentell gewonnen; zwar sollen die
Hemmungen immer intensiver als die Forderungen sein. Man kann
demnach verstehen, warum diese Organkorrelation bei unserer
Krankheit keine Rolle spielt.

Fir die Thymushyperplasie bei Morbus Basedowii dirfte,
folgt man den Ausfiihrungen Réssles, ebenfalls eine gegen-
seitige Forderung postuliert werden. Die Beziehungen der ums
interessierenden drei Organe mit innerer Sekretion wiirden sich
dann folgendermaBen vollziehen.

1. Zwischen Thyreoidea und Nebenniere bzw. chromaffinem
System gegenseitige Forderung (Eppinger, Falta, Rudinger).

2. Zwischen Nebenniere bzw- chromaffinem System und
Thymus gegenseitige Hemmung.

3. Zwischen Thyreoidea und Thymus gegenseitige Forderung.

Dem Schema von Eppinger, Falta, Rudinger
angegliedert, erhdlt man folgendes Bild:

Forderung.
Th . > Thym

:'.: / .

S/

§

K &
=

P intensive CS
 ——
Hemmung.
P —=Pankreas Th = Thyreoidea

C8 = Chromadifines System Thym == Thymus.

Nach diesen Ausfithrungen, glaube ich, kann man sich die
Thymushyperplasie in beiden Krankheitszustinden einigermalien
verstindlich machen. Bei unseren dirftigen sicheren physiologi-
schen Kenntnissen von Thyreoidea und Thymus bin ich mir wohl
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bewuBt, daB diese Uberlegungen nur mehr den Wert einer theoreti-
schen Mutmalung besitzen.

Es steht aber zu hoffen, dall wir durch weitere klinische und
pathologische Beobachtungen und auf dem experimentellen Wege,
wie ihn die wiederholt zitierten drei Wiener Autoren beschritten
haben, auch iiber die heute noch unklaren Organkorrelationen
griindlichere und sichere Aufklirung erhalten.

Abgesehlossen am 15. Juli 1909.

Literatur.

1. Abegg, Zur Kenntnis der Addisonschen Krankheit. Inaung.-Diss.
Tibingen 1889, — 2. Addison, On the constitutional and local effects of
disease of the suprarenal capsules. London 1855. — 3. Alezais und Ar-
naud, Etude sur la Tuberculose des capsules surrénales et des rapports avec
la maladie d’Addison. Révue de méd. 1891. — 4. Averbeck, Die Addison-
sche Krankheit. Erlangen 1869. — 5. Babes und Kalinder, Un cas
de maladie d’Addison avec des 1ésions des centres nerveux. Paris 1890. —
6. Beitzke, Ein Fall von multiplem Karzinom. D. med. Wschr. 1904. —
7.Biedl, Zur Wirkung des Nebennierenextrakts. Wien. klin. Wschr. 1896, —
8. Biedl und Wiesel, Uber die funktionelle Bedeutung der Nebenkdrper
des Sympathikus usw. Arch. f. d. ges. Phys. 1902 Bd. XIL. — 9. Bittorf,
Die Pathologie der Nebennieren und des Morbus Addisonii. Jena 1908. —
10. Boit, Uber die Komplikation des Morbus Basedowii durch Status lym-
phaticus. Frankf. Ztschr. {. Path. 1907 Bd. I. —11. Boruttau, Die Driisen
mit innerer Sekretion. In Nagels Hdb. d. Phys. d. Menschen 1906 Bd. I11. —
12. Brauer, Beitrag zur Lehre von den anatomischen Verinderungen des
Nervensystems bei Morbus Addisonii. D. Ztschr. f. Nervenheilk. 1895 Bd. VIL —
18. Cardie, Status lymphaticus in relation to general anaesthesia. Brit.
med. journ. 1908. Ref. Ztlbl. £, allg. Path.1909. —14. Chrostek, Storungen
der Nebennierenfunktion als Krankheitsursache (Morbus Addisonii). Ergebn.
d. allg. Path. u. path. Anat. 1896 Bd. IIT. — 15. Derselbe, Pathologische
Physiologie der Nebennieren: A.a.0.1903 Bd. IX2. — 16. Cornet, Die
Tuberkulose. Wien 1907. —17. De Vecchi, Uber die experimentelle Tu-
berkulose der Nebennieren. Ztlbl. f. path. Anat. 1901. — 18. v. Dungern,
Beitrag zur Histologie der Nebennieren. Inaug.-Diss. Freiburg 1892. — 19.
Ebstein, Peritonitisartiger Symptomenkomplex im Endstadium der Addi-
sonschen Krankheit. D. med, Wschr. 1897. —20. Ew ald, Ein Fall von Mor-
bus Addisonii. Dermat. Ztschr. Bd. I. — 21. Derselbe, Mitteilung eines
Falles von akut todlich verlaufender Tuberkulose der Nebennieren (Morbus
Addisonii). Berl. klin. Wschr. 1893. — 22, Els#sser, Uber die Hinfigkeit
und die Bedeutung priméirer Nebennierentuberkulose. Arb. a. d. Path. Instit.
Tiibingen 1906 Bd. V. — 23. Eppinger, Falta, Rudinger, Uber
die Wechselwirkungen der Driisen mit innerer Sekretion. Ztschr. {. klin. Med.
1908 Bd. 66, 1909 Bd. 67. — 24. Esser, Zur Kenntnis der kongenitalen
Nebennierenlues usw. Miinch. med. Wschr. 1908. —25.F en wick, Supraren.
extr. in gastr. intest. haemorrh. Brit. med. journ. 1901. — 26 Fleiner,
Uber die Veréinderungen des sympathischen und zerebrospinalen Nervensystems
bei zwei Féllen Addisonscher Krankheit. D. Ztschr. f. Nervenheilk. 1892. —
27 Friedjung, Der Statuslymphaticus. Ztlbl. {. d. Grenzg. 1900 Bd. I11. —
28. Gierke, Das chromaffine System und seine Pathologie Ergebn. d, allg.
Path. u. path. Anat. 1904/05 Jg. X. —29. Derselbe, Die Persistenz und
Hypertrophie der Thymusdriise bei Basedowscher Krankheit. Miinch. med.



432

Wschr. 1907. — 30. Derselbe, Driisen mit innerer Sekvetion. In Aschoffs
Lehrb. d. Path. 1909 Bd. II. —31. Gottlieb, Uber die Wirkung des Neben-
nierenextrakts auf Herz und Blutdruck. Arch. f. exp. Path. u. Ther. 1897
Bd. 38. — 82. Derselbe, Uber die Wirkung des Nebennierenextrakts auf
Herz und Gefifie. Arch. f. exp. Path. n. Ther. 1900 Bd. 43. —33. Gutmann,
Uber Addisonsche Krankheit. D. med. Wschr, 1902, — 34, Hammar, Nor-
male Durchschnittsgewichte der menschlichen Thymusdriise. Vierteljschr. f.
gerichtl. Med. u. 6ff. Sanititsw. 8. Folge XXXVII1. — 385. Hart, Uber
Thymuspersistenz und apoplektiformen Thymustod usw. Miinch. med. Wsehr.
1908. — 36, Derselbe, Thymushyperplasie bei Morbus Addisonii. Wien.
klin. Wsachr. 1908. — 37. Hedinger, Uber familiires Vorkommen plotzlicher
Todesfille, bedingt durch Status lympbatiens. D. Arch. f. klin. Med. 1905
Bd. 86. — 38. Derselbe, Uber Beziehungen zwischen Status lymphaticus
und Morbus Addisonii. Verhdlg. d. D. Path. Ges. 1907. — 39. Derselbe,
Uber die Kombination von Morbus Addisonii mit Status lymphaticus. Frankf.
Ztschr. f. Path. 1907 Bd. I. — 40. v. Kahlden, Beitrige zur path. Anat.
der Addisonsehen Krankheit. Arch. f. path. Anat. 1888. — 41. Derselbe,
Uber Addisonsche Krankheit., Zieglers Beitr. 1891 Bd. X. —42. Derselbe,

Uber Addisonsche Krankheit und tiber die Funktion der Nebennieren. Ztlbl.
i. allg. Path. 1896 Bd. VIL. — 43. Karakascheff, Beitrige zur path.
Anat. der Nebennieren usw. Zieglers Beitr. 1904 Bd. 86. — 44. Kinzler,
Uber den Kausalzusammenhang zwischen Zerstérung der Nebennieren und
Bronzeskin. Inaug.-Diss. Tiibingen 1895, — 45. Lehmann, Weitere Mit-
teilungen itber plazentare Tuberkulose. Berl. klin. Wschr. 1894, —46. Lewin,
Uber Morbus Addisonii. Charité-Annal. 1892 Jg. X., 1900 Jg. XVII. —
47. Marchand, Ein Fall von total verkisten Nebennieren. Miinch. med.
Wschr. 1903. — Derselbe, Uber akzessorische Nebennieren im Lig. latum. Virch.
Arch. Bd. 92. —48. Meyer, R., Zur normalen und path. Anat. der akzesso-
rischen Nebennierenrinde. Verhdlg. d. D. Path. Ges. 1908. — 49. Neusser,
Die Erkrankungen der Nebennieren. Nothnagels Hdb. d. spez. Path. u. Ther. 1897
Bd. XVIII. — 50. Nothnagel, Zur Pathologie des Morbus Addisonii.
Ztschr. f. klin. Med. 1888 Bd. IX. — 51. Orth, Lehrb. d. spez. path. Anat.
1889, — 52. Pansini und Benenati, Diun caso di morbe di Addisen
con revivescenza del timo e ipertrofia della tiroide e della pitujtaria. Policlinico
1902. Ref. Ztlpl. f. Inn Med. 1902. — 53. Pfeifer, Uber Addisonsche
Krankheit. Inaug.-Diss. Freiburg 1896. — 54. Posselt, Bericht iiber fimf
zar Obduktion gelangte Fille von Morbus Addisonii. Wien. klin. Wschr. 1894, —
55, Riess, Die Addisonsche Krankheit. D. Klin. a. Eing. d. 20. Jahrh. 1903
Bd. III. — 56. Roloff, Ein Fall von Morbus Addisonii mit Atrophie der
Nebennieren. Zieglers Beitr. 1891 Bd. IX. —57. R 6 ssle, Uber Hypertrophie
und Organkorrelation. Minch. med. Wschr. 1908. — 58. Se¢hmorl, Zur
Kenntnis der akzessorischen Nebennieren. Zieglers Beitr. 1891 Bd. IX. —
59.Sehmorl und Kockel, Die Tuberkulose der menschlichen Plazenta.
Zieglers Beitr. 1894 Bd. XVI. — 60. Schrid de, Der Thymus, In Aschoffs
Lehrb. d. path. Anat. Bd. IT 1909. — 61. Schwarzwald, Uber das Ver-
halten des chromaifinen Gewebes beim Menschen unter dem Einflub der Nar-
kose. Verhdlg. d. D. Path. Ges. Ztlbl. f. Path. 1909 Bd. XX. — 62. Sim -
monds, Uber Nebennierenschrumplung bei Morbus Addisonii. Virch. Arch.
Bd. 172, — 63. Stilling, Uber die kompensatorische Hypertrophie der
Nebennieren. Virch. Arch. 1889 Bd. 68. — 64. St 6 hr, Lehrb. d. Histologie
1906. — 65. Striimpell, Lehrh. d. spez. Path. u. Ther. 1907. — 66. Tiz -
zoni, Uber die Wirkungen der Exstirpation der Nebennieren auf Kaninchen.
Zieglers Beitr. 1889 Bd. VI. — 67. Wiesel, Akzessorische Nebennieren am
Nebenhoden des Menschen. Wien. klin. Wschr, 1898. — 68. Derselbe,
Alezessorische Nebennieren usw. Sitzungsber. d. K. Akad. d. Wiss. Wien 1898
Bd. 108. — 69. Derselbe, Zur Pathologie des Morbus Addisonii. Ztschr.
f. Heilk. 1903. — 70. Derselbe, Zur Pathologie des chromaff. Systems.



433

Virch. Arch, 1904 Bd. 176. — 71. Derselbe, Bemerkungen zu Karakaschetf.
Zieglers Beitr. 1905 Bd. 37. -— 72. Wiesel, The anatomy, physiology and
Pathology of the chromaffin System ete. Internat. Clinies, Vol. IT Fifteenth
Series. — 73. Ziegler, E., Lehrb. d. spez. Path. 1907. — 74, Ziegler, K,
Experimentelle und klinische Untersuchungen iiber die Histogenese der myelo-
iden Leuk#&mie.. Breslau 1906,

Erklarung der Abbildungen auf Tai. VIIL

Nuk = Nehennierenkeim, Nhk = Nebenhodenkanilchen, Hk = Hoden-
kanilchen.

XXIIL

Uber Tracheopathia osteoplastica.
(Multiple Osteome in der Schleimhaut der Trachea).
(Aus dem Pathologischen Institut der Universitidt Freiburgi. B.)
Von
Erwin Brieckmann.
(Hierzu 3 Textfiguren.)

Am 24. Mai 1909 wurde im Freiburger Pathologischen Univer-
sitatsinstitut die Leiche einer 30jahrigen Fabrikarbeiterin seziert,
weleche an Perforationsperitonitis gestorben war. Neben aus-
gedehnten tuberkuldsen Verinderungen und amyloider Degeneration
der inneren Organe fanden sich als zufilliger Nebenbefund, welcher
klinisch nicht in die Erscheinung getreten war, multiple Knochen-
bildungen in der Schleimhaut der Trachea. Ein Jahr vorher, im
August 1908, wurden bei der Sektion eines 36 Jahre alten Hausierers,
bei welchem die klinische Diagnose auf Miliartuberkulose gelautet
hatte, gleichfalls multiple Osteochondrome der Trachea gefunden.
Da diese Geschwiilste nicht allzu haufig sind, diirfte es vielleicht
von Interesse sein, wenn ich den bisher in der Literatur verdffent-
lichten Fillen diese beiden meuen hinzufiige.

Im allgemeinen sind primére Geschwiilste der Luftrohre
ziemlich selten. Kaufmann schreibt daritber in seinem Lehr-
buch 1): ,,Geschwiilste der Trachea sind im ganzen nicht héufig.
Ekchondrosen an den Trachealringen in Form kieiner, korallen-
riffartiger Hockerchen, meist multipel, sind nicht so ganz selten;
sie konnen verkalken und verknéchern (Osteome)“. Im Gegensatz
zu diesem seltenen Vorkommen der Luftrohrengeschwiilste steht

Y Kanfmann, Lehrbuch der speziellen pathol. Anat. 4. Aufl. 1907.
Berlin, Georg Reimer.
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