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XIV. 
Diabetes-Studien. 

Von 

T h. F a h r (Hamburg). 
(Hierzu Tar. IX.) 

Durch ihre beriihinten Exstirpationsversuche haben M e r i n g und M i n - 
k o w s k i gezeigt, daft die Entfernung des Pankreas einen raseh tStlich ver- 
laufenden Diabetes zur Folge hat und so einwandfrei bewiesen, daft dem Pankreas 
eine Fuliktion innewohnt, die zur Regulierung des Zuekerstoffweehsels unerl~iftlich 
ist. Doch ist es seither noeh nieht gelungen, diese Funktion nhher zu prhzisiereli; 
zu zeigen, auf welehe Weise sieh das Pankreas dieser speziellen hufgabe entledigt. 
Wir stellen uns vor, daft das Pankreas einen Stoff, ein ,inneres Sekret" produziert, 
desseli Ausfall eine irreparable StSrulig des Zuckerstoffweehsels auslSst, aber 
wir kennen diesen Stoff, dieses ,,Horinon" IIoeh nieht ulid erst, wenn es gelingt, 
dieses hypothetisehe inhere Sekret darzustellen und Init ihm zu experimentieren, 
diirfeli wir hoffen, die Frage des Diabetes eilier befriedigenden LSsung entgegen- 
zufiihren. Erst dann wird aueh eine Entscheidung dariiber InSglieh sein, inwieweit 
S t 5 r u IIg e n i In F a n k r e a s fiir die Entstehung des Diabetes verantwortlich 
zu Inaehen silid. Es ist dies ja durchaus nieht unter allen Umst~nden notwendig. 

Wit kSnnen uns doeh sehr gut vorstelleli, daft ein Diabetes nieht nur dadureh 
entsteht, daft die Produktioli des Pankreashorinoli infolge einer Erkrankung des 
Organs nieht Inehr in ausreiehender Weise vor sich geht, sondern aueh dadurch, 
daft das inhere Sekret des Palikreas zwar in normaler Weise gebildet wird, abet 
dureh StSrung der Korrelation zu anderen Organeli, die gleiehfalls im Zueker- 
haushalt eilie Rolle spielen, Leber, ~ebennieren z. B., seine Wirknlig nieht ent- 
falten kalin. 

Daft wir Init Inorphologisehen Methoden zur Kenntnis des Pankreashorinon 
gelangen werden, ist nattirlieh ganz und gar unwahrseheinlieh, die physiologische 
Cheinie wird hier das letzte Wort zu sprechen haben; abet wenn wir auch die LOsung 
des Gesaintproblems auf Inorphologisehem Wege nicht werden erreiehen kOnnen, 
so ist die Inorphologische Methode doeh imstande, zur LSsung hierhergehSriger 
Einzelfragen etwas beizutragen und damit das Gesaintproblein seiner LOsung 
wenigstens n~herzubringen. 

Eine solehe Einzetfrage ist die Bedeutung der L a n g e r h a n s sehen Zell- 
inseln des Pankreas (spater iminer L. I. abgektirzt), eine Frage, die in der morpho- 
logisehen Pankreasforschung der ji~ngsten Zeit den breitesten Rauin ein- 
genommen hat. 

Man verinutete in den L. I. dell Oft der Horinonbfldung und glaubte in Ver- 
~nderungen der L. I. die anatoinisehe Grundlage des Pankreasdiabetes gefunden 
zu haben. 
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Diese , , Insel theorie"  ist allerdings yon der al lgemeinen Anerkennung noch 

weir entfernt ,  neben warmen Verte idigern ha t  die Theorie sehr energisehe Gegner. 

Es is t  n icht  meine Absicht ,  die ganze, sehr umf~tngliehe L i te ra tu r  fiber die 

L. I. hier  durchzusprechen,  es ist  dies oft genug geschehen (siehe unter  anderem 

die Sammelrefera te  yon S a u e r b e c k  und L o m b r o s o ) ,  es gentigt, um 

den heut igen  S tand  der Frage  kurz  zu kennzeiehnen,  auf die neueren und einige 

wiehtige al tere diesbeziigliehe Arbei ten  einzugehen. 
Am nachdriieklichsten haben in der jiingsten Zeit W e i c h s e 1 b a u m u n d  H e i b e r g 

die Inseltheorie vertreten, W e i c h s e 1 b a u in, der yon allen Autoren wohl das grSl~te Diabetes- 
material selbst einer genauen Untersuehung unterzogen hat, beriehtet, dag er in allen seinen 183 
Fallen yon Diabetes Vergnderungen an den Inseln gefunden babe. Die h~tufigste Veranderung 
ist eine Verminderung der Zahl, diese Verminderung soll dutch eine Inselatropbie zustande kommen, 
und diese wieder wird in der Hauptsaehe dutch eine ,,hydropisehe" (98 Fi~lle) oder ,,hyaline" 
Degeneration (52 Fglle) odes peri- resp. intrainsulgre Entziindung (80 F~tlle) bedingt, 27 real 
notiert W e i c h s e 1 b a u m Blutungen in den Inseln. Die hydropische Degeneration hat er 
mehr beim Diabetes der Jugendlichen, die hyaline mehr beim Diabetes glterer Leute beobachtet. 

g e i b e r g,  der den W e i e h s e 1 b a u m sehen At~sfiihrungen in naehdrfiekliehster 
Weise beitritt, legt besonderen Wert auf Xnderungen im Zahlenverhgltnis der Inseln und glaubt, 
daft eine irgendwie nennenswerte Verminderung der Zahl schon geniigt, um den Diabetes zu er- 
klgren. 

An neuerliehen, zugunsten der Inseltheorie sprechenden Untersuchungen, erwghne ieh eine 
Arbeit yon C e e i 1 (zitiert bei W e i c h s e 1 b a um), der unter 90 Fgllen 78 mal Vergnderungen 
(Sklerose, hyaline Degeneration, leukozytgre Infiltration und Hypertrophie (!?)) fand, 12 real 
waren die Vergnderungen au~ die Inseln beschrgnkt.  

C. K o c h hat unter 22 Fgllen 19 mal Vergnderungen gefunden (14 real Atrophie, 5real 
Sklerose, 5 real hyaline Degeneration, 3 real Infiltrate, 3 real Blutungen). 

Uber ein kleineres Material beriehtete S a 1 t y k o w (9 Fglle mit deutliehen Inselver- 
5mderungen). G e 11 e nnd T h i e r s (2 F~lle mit positivem Befund im Sinne der Inseltheorie). 

Gegeniiber diesen Befunden, die sieh aus den ~lteren Untersuehungsresultaten yon 0 p i e 
und S a u e r b e e k ,  W e i e h s e l b a u m  und S t a n g l  u. a. deekenunddiejasieherl ieb 
sehr zuguns~en der Inseltheorie spreehen, ist yon den Gegnern dieser I-Iypothese immer wieder 
geltend gemaeht worden, dab es sigher F~lle gibt, in denen die Inseln naeh Zahl und Besehaffen- 
heit keine oder keine irgendwie nennenswerten Ver~inderungen aufweisen, ja, dag sie trotz Diabetes 
selbst stark vergrSl~ert sein kSnnen ( M. B. S e h m i d t ,  l~I a e C a 11 u m, zitiert bei W e i e h - 
s e l b a u m ) .  

Selbst,  wenn m a n  F a l t  a zugibt ,  dag neuerdings vielleieht mi t  der Ver- 

feinerung der Methoden die MSgliehkeit  gewaehsen sei, Ver/ inderungen an den 

Inseln zu erkennen,,  und da6 unter  den Fallen,  die frilher hinsiehflieh der Inseln 

als i n t ak t  bezeiehnet  wurden,  vMle ieh t  manehe  waren, bei  denen neuere Unter -  

sueher etwas gefunden ha t ten ,  so mug  doeh F a 1 t a ,  der im ganzen ein warmer  

Verte idiger  der Insel theorie  ist, e inraumen,  dag die Ver~inderungen, die an den 

Inse ln  besehrieben werden, zum Teil so geringfiigig sind, dag sie keine befr iedigende 

Erk l~rung far  das Auf t re ten  des Diabetes  liefern, speziell ve rmute t  er dies auf 

S. 459 seiner Abhand lung  yon der Ver~inderung, die W e i e h s e 1 b a u m als 

hy&'opisehe Degenera t ion  be im Diabetes  der Jugendl iehen besehrieben hat .  
Ganz und gar ablehnend verh~lt sieh zur Inseltheorie naeh wie vor v. H a n s e m a n n. 

Er verlegt die innere Sekretion ins Pankreasparenehym, und fertigt die lnseltheorie mit der Er- 
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kl~rang ab, die Inseln seien veranderliche Gebilde, nm- eine besondere wechselnde Form des Paren- 
chyms und alle pa~hologisehen Befunde aa den Inseln seien bedeu~ungslos, da die Inseln nur Paren- 
chym darstellten, das nicht sezerniert und das infolgedessen die Funktion des Pankreas gar nicht 
beeinflussen kSane. 

Die Beobaehtung, auf welcher dieser H a n s e m a n n sehe Standpunkt basiert, da~ hi, m- 
Ilch ~bergange yon Pankreasparenehym Za Inseln vorkommen, ist auch yon anderea ~lteren und 
neueren Autoren ( L e w a s c h e w ,  L a g u e s s e ,  )/I. B. S e h m i d t ,  H e r x h e i m e r ,  
K a r a k a s c h e f f ,  C. K o c h ,  K. K o c h  u. a.) gemacht worden. Vonihnen spricht aueh 
K a r a k a s e h e f f den Inseln jegliche spezifisehe Bedeutung ffir den Diabetes ab und halt sic 
fiir Vorstnfen des Parenchyms eventuell fib- Reserveorgane. 

Einen vermittelnden Standpunkt nimmt H e r x h e i m e r ein: Den Pankreaszellen, 
sag~ er, wohnt neben der au/3eren auch eine innere Sekretion inne. Ans dem Parenchym bilden 
sich die Inseln, diese verlieren den Ansehlug an die aul]ere Sekretion, die innere bildet sieh starker 
aus. Diabetes tritt bei Funktionsausfall ein, der beide Komponenten treffen kann, u der 
Funktion der L. I. wirkt dabei starker. Die Neubildung der L. I. bei Diabetes bedeutet einen 
exquisit r egeneratorisehen Vorgang. 

Diesen H e r x h e i m e r schen Standpunkt hat im wesentliehen aueh C. K o c h ,  ein 
Sehtiler yon S i m m o n d s ,  akzeptiert and die bier zutage tretende Ansehauung, da6 Parenehym 
u n d Inseln sich an der inneren Sekretion des Pankreas beteiligen, vertritt in naehdrfieklieher 
Weise aueh L o m b r o s o .  

Dagegen wird von den extremen Anhiingern der Inseltheorie, namentlieh yon W e i e h s e 1 - 
b a u m,  die MSgliehkeit, dag Parenehym sich zu Inseln umwandeln kSnne, sehr energiseh be- 
stritten und die Selbsti~ndigkeit der L. I. betont. Wenn sieh Inseln neu bilden, so sollen sie, wie 
W e i e h s e I b a u m namentlich auch auf Grand der Untersuchungen K y r 1 e s behauptet, 
aus Ausfiihrungsgangen hervorgehen. W e i c h s e 1 b a u m stiitzt sich bei seiner Ansicht yon 
der absoluten Selbstandigkeit der L. I. aueh auf die entwieMungsgesehiehtliehen Untersuehungen 
H e 11 y s ,  der die Inseln fiir Organe sui generis hiilt and die Ansieht vem-itt, daiI Ubergange 
zwisehen L. I. und eehten Pankreaszellen in jeder Zeit der Entwieklung, wie auch in reifem Zu- 
standc ausgesehlossen seien. Die Autoren, welche die Selbstiindigkeit der Inseln proklamieren, 
bemfen sich ferner auf die Versuehe yon S c h u I z e und S s o b o 1 e w,  die bekanntlieh fanden, 
dag bei Unterbindung der Pankreasausftihrungsggnge das Parenehym untergeht, die Inseln abet 
erhalten bleiben. Diabetes bleibt dabei - -  es soil dies dutch alas Intaktbleiben der Inseln bedingt 
s e i n -  aus. 

I-I e r x h e i m e r hat diese Unterbindungsversuehe durch seinen Sehtiler 3/I o I d e n - 
h a u e r naehpriifen lassen. M o 1 d e n h a u e r fand aueh, dag bei Gangunterbindung das 
Parenchym untergeht und die Inseln erhalten bleiben - -  bei ansbleibendem Diabetes; er konnte 
aber auch eine deutliche Umbildung von Driisenparenchym in Inseln beobaehten. H e r x h e i m e r 
sah in diesen Befunden eine Stiitze fiir seine vermit~elnde Theorie, yon der oben schon die Rede war. 

B e i  d e r  B e a n t w o r t u n g  d e r  F r a g e :  w o  w i r d  d a s  P a n -  

k r e a s h o r m o n  e r z e u g t  u n d  w e l c h e s  s i n d  d i e  a n a t o m i -  

s c h e n  G r u n d l a g e n  d e s  D i a b e t e s ,  b e g e g n e n w i r  a l s o  h e u t e  

d r e i e r l e i  A n s i c h t e n :  D i e  a n a t o m i s c h e  G r u n d l a g e  d e s  

D i a b e t e s  w i r d  e i n m a l  i n  V e r i ~ n d e r u n g e n  d e s  P a r e n -  

c h y m s  o d e r  d e r  I n s e l n  o d e r  d e s  P a r e n c h y m s  u n d  t i e r  

I n s e l n  g e s u c h t  u n d  d e m e n t s p r e c h e n d  a l s  O r t  d e r  H o r -  

m o n b i l d u n g  d a s P a r e n c h y m  a l l e i n  o d e r  d i e  I n s e l n  a l l e i n  

o d e r  P a r e n c h y m  u n d  I n s e l n  a n g e s p r o c h e n .  
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Ieh lasse nun meine eigenen tats~ehlichen Feststellungen, tells experimenteller, 
teils deskriptiver ~atur folgen, auf Grund deren ieh zu den eben aufgeworfenen 
Fragen aueh meinerseits Stellung nehmen mSehte. 

I. E x p e r i m e n t e l l e r  T e l l .  

Zuniichst habe ieh auf experimentellem Wege festzustellen gesucht, ob die 
Inseln selbsti~ndige Gebflde sind oder nieht, und ob man berechtigt ist, sie mit der 
Regulierung des Zuekerstoffwechsels in ursiichlichen Zusammenhang zu bringen. 

Als Versuchstiere dienten Hunde. Die Operationen, die an die Asepsis die 
grSl~ten Anforderungen stellen, wurden nach meinen Angaben yon Herrn Dr. S i - 
m o n ,  Oberarzt der chirurgischen Abteilung des Mannheimer stiidtischen Kranken- 
hauses vorgenommen, dem ich fiir seine erfolgreichen Bemiihungen zu grSlttem 
Danke verpflichtet bin. 

Ich bin in anderer Weise vorgegangen wie S c h u 1 z e, S s o b o 1 e w ,and 
~ I o l d e n h a n e r .  

Ieh lie6 das Pankreas teils schneller, teils langsamer verkleinern, wobei die 
Verkleinerung in der Regel am Schwanzteil begann und gegen den Kopfteil fort- 
schritt. D i e  A u s f i i h r u n g s g i i n g e  w u r d e n  d a b e i  n i e  u n t e r -  
b u n d e n .  

Seit langem wissen wit, dab relativ kleine Stiicke yon Pankreassubstanz 
noch imstande sind, die Funktion aufrechtzuerhalten und ich versuchte nun 
festzustellen, ob man in diesem noch funktionierenden Reststiick eine Kompen- 
sationsbildung zugunsten der Inseln, deren Hauptmenge man ja beseitigt hat, 
beobachten kann und in welcher Weise sich diese Kompensationsbildung, falls sie 
vorkommt, vollzieht. Die Fehlerquelle, dab die Inseln nach Zahl und GrS~e bei 
verschiede~en Tieren Schwankungen unterworfen sind, war hier, wenn auch nicht 
ausgesehaltet, so doch viel geringer, wie sonst. ~an untersuchte ja bei den auf- 
einanderf01genden Operationen dicht nebeneinanderliegende Stiicke ein und des- 
selben Organs, eine VergrSBerung resp. Vermehrung der Inse]n mu~te also hier 
besonders auffi~llig sein, zumal die Verkleinerung naeh dem Kopf, also nach dem- 
jenigen Abschnitt des Organs fortschritt, der erfahrungsgemfil~ am wenigsten 
Inseln enthiilt. Auch fiel hier der Einwand weg, den v. H a n s e m a n n gege~l 
die Unterbindungsversuche yon S c h u 1 z e,  S s o b o 1 e w n. a. erhoben hat. 
H a n s e m a n n behauptet, es handle sieh hier bei den neu auftretenden Inseln 
um nicht mehr sezernierendes Parenchym, das infolge Sistierens der iiul~eren 
Sekretion riickgebildet sei. Die Voraussetzung ftir diese Annahme traf aber bei 
meiner Versuchsanordnung, bei der die i~uBere Sekretion ja ungehindert war, 
nieht zu. 

Im ganzen haben wir 12 Tiere mit derartig~n Pankreasverkleinerungen be- 
handelt. 

Von diesen 12 Tieren haben wir eines an einer direkt naeh der Operation 
auftretenden Fettgewebsnekrose verloren. Ein weiterer Versuch ist ebenfalls ffir 
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unsere Fragestellung nicht verwertbar. Wir haben bier einen Hund, der dutch 

starke Pankreasverkleinerung diabetiseh gemaeht war, das gesunde Pankreas  

eines anderen Hundes transplantiert.  Dieses transplantierte Stiick wurde aber 

sehr sehnetl nekrotisch, das Tier ging rasch an einer Sepsis zugrunde. An der 

Resektionsstelte des Pan!o'eas land sich bei der Sektion alles vereitert, so dal~ 

eine verwertbare Untersuehung des bei der ersten Operation stehengeb]iebenen 

Pankreasrestes nieht vorgenommen werden konnte. 

Bleiben 10 Versuche, die in drei versehiedenen Riehtungen verlaufen sind. 

Im  Vertrauen auf die in der Li teratur  zu findende Angabe, dal~ schon die 

kleinsten Reste yon Pankreasgewebe eventuell imstande seien, den Diabetes zu 

verhindern ( P f 1 ii g e r ) ,  haben wit im Anfang immer sehon in der 1. Sitzung 

zu viel weggenommen. Bei den vier hier in Betraeht  kommenden Fallen, war 

das Reststiick, das zwisehen ttasel- und Wa]nul~grS~e sehwankte, sofort insuffizient, 

es t ra t  gleieh naeh der Operation Glykosurie auf, die bis zum Tode der Tiere an- 

hielt. Die Tiere starben unter  rapid zunehmender Kaehexie, einmal gesellte sieh 

eine Sepsis hinzu. In  dem bei tier Sektion noeh gefundenen Reststfiek fanden 

sich mehr oder weniger ausgedehnte interstitielle Prozesse, die L. I. waren deutlieh 

vermehrt  und vergrSl~ert, in 2 F~i]len konnte  man sogar eine reeht betr~ehtliehe 

VergrS~erung und l~eubildung von Inseln beobaehten. Ieh lasse die Versuehs- 

protokolle dieser 4 F~ille fo]gen: 

V e r s u e h Nr. I: Das Pankreas wird am 10. Oktober 1911 bis auf ein etwa taubenei- 
grol]es St~iek entfernt. Am 11. Oktober tritt bereits Zucker im Urin auf = 3,5%. Die Glykosurie 
(bis zu 11%) hitlt bis zmn Tode an, der am 2. Dezember 1911 erfolgt. Das Tier ist stark kaehektisch 
geworden, Komplikationen bestehen nicht. Eine Eiterung am Bein, die im Verlauf des Versuchs 
atdgetreten wax, hat sich wieder ziemlich zurfickgebildet. 

Bei tier Sektion finder sieh am Duodenum noch ein gut taubeneigrol~es Stfick Pankreas, 
das eine ldeine, mi~ br~unlicher Fliissigkeit eriiillte, glattwandige Zyste enth-~It. Das Pankreas 
sieht sehr blaI~, opak aus. Von Ei~erung am Pankreasrest ist niehts zu sehen. 

M i k r o s k o p i s c h finden sieh Rundzellenilffiltrate, die erhaltenen Pankreasliippchen 
sind dureh sehmale Bindegewebszfige auseinandergedrfingt. Stellenweise finden sich kleine Ne- 
krosen, der Rand der Zyste ist stark infiltriert. Die Inseln zeigen stellenweise deutliche Vermehrung. 

V e r s u c h Nr. II: Operation am 10. Oktober 1911 in gleieher Weise, wie bei Versuch I. 
Das Reststiick ist bier noch etwas kleiner, wie im vorigen Fall, etwa haselnu~grol~: 

Am 11. Oktober tritt bereits Zueker im Urin auf, die Zuekerausscheidung h~lt bis zum Tode 
an, der am 20. Oktober 1911 unter zunehmender Kaehexie erfolgt. Keinerlei Komplikation. 

Bei der Sektion finden sich noeh kleinr Pankreasstiiekehen am Duodenum. Das Paxenchym 
dieser Stfiekchen ist noch leidlich erhalten, am Rande der Stfickchen sieht man interstitielle Pro- 
zesse, die Miene maehen, ins Innere der L~ppchen vorzudlingen. Die Inseln sind vermehrt und 
vergrS~ert. Man sieht vielfaeh Uberghnge yon Parenchym zu Inseln (ich komme auf diese Uber- 
gangsbilder, um mich nicht zu oft wiederholen zu mfissen, naehher im Zusammenhang zu spreehen). 

V e r s u e b Nr. III:  Operation am 13. November 1911. Pankreas zum grSl]ten Teil ent- 
fernt. 

Die ersten Tage kein Zucker im Ulin. Am 16. November 5% Sacch. Die Zuekerausscheidung 
h~lt bis zum Tode an. Exitus in tier Naeht yore 4. auI den 5. Dezember 1911. Das Tier ist extrem 
abgemagert. Die Sektion ergibt das Vorhandensein einer Sepsis, vermutlich yon einem Dekubitus 
am Ges~6 ausgehend. 
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Es finden sich grol~e Lungenabszesse, dagegen ist an dem Pankreasrest yon Eiterung nichts 
zu entdecken. Am Duodenum s~eht noch ein walnu~gro~es Stiick, das wieder eine kIeine Zyste 
enthi~lt. 

M i k r o s k o p 1 s c h finden sich ziemlich diffus angeordnete interstitielle Prozesse, die 
Zyste sehein~ ein erweiterter, vermutlieh dutch die interstitiellen Prozesse abgeschnfirter Aus- 
fiihrungsgang zu sein. Die Inseln sind betriichtlich vergrSl~ert, man sieht vielfach {Jbergangs- 
bilder (s. Taf. IX, Fig. 2). 

V e r s u c h Nr. V: Operation am 12. Januar 1912: Von dem etwa 30 cm langen Pankreas 
werden 26 cm entfernt. Am 13. Januar: Spuren Zueker im Urin, 15. Januar: Spur Zucker, am 
16. Januar 8To. Die Zuekerauss~heidung bldbt ~etzt his z~m Tode sehr betrii, ehtlieh. Das Tier 
mager~ rapid ab. 

Exitus am 3. Februar 1912. BauehhShle und Resektionsstelle am Pankreas ist vSllig reak- 
tionslos, kein Anhal~spunkt fiir irgendeine Komplikation. Es steht am Duodenum noeh ein etwa 
walnul~gro$es Stiick. Das mikroskopisehe Bild ist etwa das gleiche, wie im vorigen Fall. 

In  3 weiteren Fiillen, bei denen die Verkleinerung allmi~hlicher und lang- 

samer vorgenommen wurde, t ra t  nach der ersten Operation noch kein Zueker 

im Urin auf, wohl aber nach der zweiten resp. dritten. Die Inseln vermehrten 

und vergr6$erten sich in dem verkleinerten Organ in mehr minder ausgepri~gter 

Weise. Bemerkenswert war, dal~ in 2 Fiillen in dem bei der Sektion gefundenen 

f u n k t i o n s u n f i~ h i g e n Reststtick die Inselvermehrung und -vergrOl~erung 

deutlich geringftigiger war als in den stricken, die vorher yon dem noch funktionss 

ttichtigen Organ entnommen wurden. Diese Befunde sprechen meines Erachtens 

ganz besonders gegen die Annahme yon H a n s e m a n n ,  dal~ die Inseln nut  

riickgebildetes Pa renchym seien, sie entkri~ften auch den Einwand, den man vom 

H a n s e m a n n schen S tandpunkt  aus vielleicht machen k0nnte, dal~ es sich 

ni~mlich bei der Inselvermehrung in meinen Versuchen prinzipiell um den gleichen 

Vorgang handle, wie bei der GangunterbincIung. Man kOnnte ja sagen, das Paren-  

chym werde hier dutch die interstitiellen Prozesse, die in dem Reststtick auftreten, 

yon den Ausfiihrungsgangen abgeschnitten, es gebe deshalb die i~ul~ere Sekretion 

auf und fa]le der Riickbildung anheim. Wenn dem so w~tre, dann miil~te aber 

in dem zuletzt stehengebliebenen Sttick die Insdvermehrung  am st~,rksten sein, 

was, wie gesagt, bei 2 Fi~llen nicht zutrifft. 

Genauere Versuchsprotokolle nachstehend. 

v e r s u c h ~r. IV: Operation am 13. ]November 1911. Es werden zun~ichst et~-a ~/8 des 
Pankreas entfemt. Der Hund bleibt zucl~erfrei. 

Am 12. Dezember zweite Operation, von dem Pankreasrest wird wieder ein etwa 3 cm langes 
Sttick reseziert. Es erweist sieh mikroskopiseh als viillig normal. 

Am 13. Dezember tritt im Urin 1,5% Zucker auf, tier am 14. wieder verschwindet. Der Hund 
bleibt wieder zuckerfrei. 

Am 12. Jauuar 1912 wird bei einer dritten Operation wieder ein etwa ebensogrofles Stiick 
ent~emt, wie am 12. Dezember. 

i k r o s k o p i s e h finder sich in diesem Stfickchen eine betrachtliehe Bindegewebs- 
enC~wicklung, die Inseln sind gut erhalten, in groBer Zahl vorhanden, man sieht deutliehe 1Jber. 
ggnge yon Parenchym zu Inseln. 

13. Januar: 1% Zucker, am 15. Januar zuckerfrei. Der Hund bleibt zungchst zuckerfrei, 
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beginnt abet abzumagern und am 6. Februar treten wieder betri~chtliche Zuckermengen, 10%, 
im Urin auf. 

Der Hund wird jetzt zu Tode chloroformiert und seziert. Es findet sich noch ein walnu~- 
grol~es Stack am Duodenum. Die Resektionsstelle ist reaktionslos. Kein Anzeichen ffir eine Kom- 
plikation. Der Pankreasrest ist zum Teil bindegewebig verSdet, zum Teil zeigt er noch gut er- 
batteries Parenehx,'ra. Die Inseln sind deutlich vermehrt und zeigen vielfach Uberg~nge yore 
Parenchym. 

V e r s u e h Nr. VI: Am 14. Februar 1912 werden yon dem etwa 34 em langen Pankreas 
etwa 28 em entfcrnt. Der Hund bleibt zuniiehst zuckerfrei. 

Am 9. Mi~rz 1912 wird etwa die Hiilfte des Pankreasrestes exstirpiert. In diesem Stiick sind 
die Inseln deutlich vermehrt and vergrSf~ert, es finden sich vielfach Ubergii.nge zum Parenehym, 
an einer Anzahl Inseln bemerkt man auch Mitosen. Interstitielle Prozesse kaum angedeutet. 
Parenchym gut erhalten. 

Am 10. Miirz tritt Zucker im Urin auf, am 11. M~rz betriigt die Zuekermenge 7%. Der Urin 
bleibt nun dauernd stark zuckerhaltig, das Tier magert sehr stark ab. 

Am 20. April wird der Hund in Chloroformnarkose getStet. Die Resektionsstelle am Pankreas 
ist reaktionslos keinerlei Komplikation. Am Duodenum steht ein Pankreasstfiek, das etwas grSl~er 
i~t, alsim vorigen Fall. Es ist mit der Umgebung verwaehsen. In dem Pankreasrest ist das Paren- 
ehym gut erhalten, die ]nseln sind gegen die Norm vergrSfiert, aber deutlich an Zahl und GrSfle 
geringer, wie in dem vorher entnommenen Stack. 

V e r s u c h Nr. XII: Am 8. Oktober 1912 werden zwei Stfieke Pankreassubstanz entfernt, 
die zusammen etwa die Hi,life des Pankreas ausmachen. Das eine Sttick kommt yore Schwanz; 
das andere Stiick stellt einen fiber das Duodenum hinausreiclfenden Abschnitt des Kopfteils dar. 
Der Hund bleibt zuckerfrei. 

Am 16. November wird wieder ein Stack (10,5 g) entfernt, es zeigt mikroskopisch vSllig 
normales Aussehen, abgesehen yon einer deutlichen VergrSl~erang der Inseln. Der Hund bleibt 
wieder zuekerfrei. 

Am 28. Dezember werden wieder zwei Stfickchen nur etwa 4 g entfernt. An den exstirpierten 
Stiickchen finden sich interstitielle Prozesse, stellenweise ist das Pareuehym in grol~er Ausdehnung 
zugrunde gegangen, an anderen S~ellen gut erhalten. An ma~chen Stellen bemerkt man Nekrosen, 
die L. I. erscheinen vergrSl~ert, ~m meisten dort, wo das Parenchym dttrch die interstitielIen 
Prozesse die sti~rkste ZerstSrung aufweist. 

Am 30. Dezember treten im Urin 2% Zueker auf, der Urin bleibt dauernd zuckerhaltig. 
Der Hund, dessen Erniihrungszustand nach den beiden ersten Operationen nieht gelitten hatte, 
nimmt jetzt naeh der dritten Operation zusehends ab. 

Am 10. Februar 1912 erfolgt tier Exitus. Gleieh darauf Sektion. Es finder sieh eine Stiel- 
drehung des Diinndarms mit beg. Darmgangr~n, die'vermutlich den Tod herbeigeffihrt hat. In 
beiden Nieren finden sieh zahlreiehe, kleine Abszesse. An der Resektionsstelle des Pankreas be- 
merkt man ebenfalls einige kleine Eiterherde, die innerhalb yon Verwachsungen gelegen sind, 
die der Pankreasrest mit der Umgebung eingegangen hat. Vom Pankreas steht noch ein 
etwa walnu6grofies Stiick, in dem das Parenchym einigermalten erhalten und in dem yon einer 
Inselvermehrung niehts zu entdecken ist. 

In  3 Fa l len  endlieh k a m  es i iberhaupt  nie zu dauernder  G]ykosurie. Ein  Tier, 

das v iermai  oper ie r t  wurde und 6 ~ o n a t e  am Leben bheb, ha t t e  wohl vor i iber-  

gehend Zucker ,  verlor ihn aber  immer wieder. Es ging kachekt iseh  zugrunde,  

dabei  funkt ionier te  aber  der Zuckerstoffwechsel am Ende  seines Lebens durchaus.  

Auch bei  reichlicher Zufuhr  von Koh lehydra ten  wurde kein Zucker  ausgeschieden. 

Die Inseln zeigten im u  des Versuchs Yermehrung und VergrSl]erung (Vet-  

such 5Tr. VII ) .  
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Prinzipiel l  ahnlich lagen die Verhi~ltni%e bei  einem anderen Tier (Versuch 

Nr. X),  das schon nach der ersten Opera t ion  kachekt isch  wurde, ohne diabet isch 

zu werden. Es ha t t e  wohl vor i ibergehend Zucker, blieb abe t  dann  bis an sein 

Lebensende zuckerfrei.  Der Tod erfolgte un te r  zunehmender  Kachexie,  fiir die 

bei  der Sekt ion ebenso wie i m  vorigen Fa l l  aul~er d e r  Pankreasverk le inerung  kein 

G r a n d  gefunden wurde. In  dem Res ts t i ick  fanden sich interst i t ie l le  Prozesse und 

I~selvermehrung.  

Das le tz te  Tier endlich (Versueh ~r .  X I )  b e k a m  leider  naeh 3 Woehen eine 

Phlegmone und ging an einer Sepsis r ap id  ein. Zucker  t r a t  nie im Urin auf, im 

Rests t i ick  erwiesen sich die Inseln vergrSl~ert. 

V e r s u c h s p r o t o k o l l e  d e r  G r u p p e  3. 

V e r s u c h Nr. VII: Am 14. Februar 1912 wird yon dem e~wa 34 cm langen Pankreas 
ein 23 em langes Sttiek entfernt. Das Tier bleibt zuckerfrei. 

Am 9. M~rz wird yon dem Rest ein Drittel etwa reseziert. Das Stiiek erweist sich mikro- 
skopisch als unver~ndert, hSehstens sind geringfiigige inters~itielte Prozesse in den Randpartien 
zu erw~hnen. Am 10. Miirz tritt  Zucker im Urin auf, der bis zum 15. wieder verschwindet. Der 
Hund bleibt von da ab zuekerfrei. 

Am 22. April wird wieder ein e~wa taubeneigrol~es Stiick entfernt. In dem exzidierten Stiick 
sind die Inseln stellenweise 5eutlich vergr56ertl im allgemeinen ist die Zunahme der Inseln gering- 
fiigig. Inters~i~ielle Prozesse finden'sich nur in den Randpartien. Am 23. April tritt im Urin e~was 
Zucker auf, der bis zum 25. wieder verschwindet. Der Hand bleibt znckeffrei. Darauf werden 
am 31. l~ai wieder einige BrSekel - -  zusammen 8 g - -  entfernL Das Pankreas ist mit der Um- 
gzbung lest verwachsen. In diesen Stiickchen finden sich auffallend zahlreiche und gut entwickelte 
L. I., auch das Parenehym ist gut erhalten, nur in den Randpartien bemerkt man einige Partien, 
in deren Bereieh das Parenehym sklerosiert ist. 1VIan bemerkt bier nut noch l~este yon Parenehym 
and vereinzelte Inseln. 

Am 3. Juni tritt wieder Zueker im Urin auf, am 4. Juni finden sieh sogar 5,3%. Doch sinkt 
diese Menge wieder allm~hlich (8. Juni = 2,5%, 13. Juni = 1,7%) und versehwindet his zum 
16. Juni vSllig. 

Der Hand leb~ noch his zum 17. Augusr ohne dat] je wieder Zucker im Urin aufg'etreten 
w~re, auch bei Ffitterung mit Kohlehydraten zeigt sich im Urin kein Saccharum. 

Dagegen magert der HuM ab und stirbt, ohne dab irgendeine Komplikation eintritt unter 
zunehmender Entkr~itung am 172 August. 

Bei der Sektion zeigt sich die Resektionsstelle vSllig reaktionslos; abgesehen yon der tiblichen 
�9 Fettleber and yon einer Sehwellung der Mesenterialdriisen ist der Organbefund negativ. In c/er 

Blase finder sich noch etwas Urin, der zuekerfrei ist. 

Yore Pankreas stehen noch einige kleine Br5ekel, zusammen etwa 4 g, die aber mikroskopiseh 
zum grSl~ten Tell aus Bindegewebe bestehend gefunden werden, vom Parenchym sind in diesen 
stark bindegewebig ver~nderten Par~ien nur kiimmerliche Res~e vorhanden, dagegen finSen sieh 
vereinzelte kleinzellige Infiltrate und zahlreiche, unregelmiiBig gestaltete Gebilde, die mit Inseln 
entschiedene $_hnfiehkeit haben, sieh auch aus derartig hellen Zellen zusammensetzen; ~iese 
un~erscheiden sieh yon den gewShnlichen Inselzellen dureh eine mehr spindelige Form. Zwisehen 
diesen Zellen liegen vielfaeh siehere Fibroblasten, so da6 man daran denken kann, dab es sich 
bier um nrsprfinglieh vergr5t~erte Inseln handelt, die jetzt im Begriff sind zu sklerosieren. Eines 
tier BrSckelchen , das etwa bohnengrol] ist, besteht noeh aus gut erhaltenen Azini and enth~lt 
einige grof~e Inseln, an denen Ubergangsbilder zu sehen sin& 
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V e r s u e h Nr. X: Am 15. August 1912 wird des Pankreas bis auf ein etwa 6 em langes 
Stfiek reseziert, aul~erdem bleiben am Duodenum noeh einige kleine BrSckelehen s~ehen. 

Der Hund bleibt zuni~chst zuekerfrei. Am 20. August t r i t t  etwas Zucker im Urin auf, der 
bis zum 26. August wieder verschwindet. 

Der Hand bleibt nun dauernd zuekerfrei, magert aber extrem ab. Am 24. September be- 
kommt er einen krampfartigen Anlall, fiillt beim Fressen urn, streekt alle Viere yon sich, Sehaum 
tr i t t  vor des Maul. Von dem Antall erholt sieh das Tier wieder, st irbt abet in der Naeht vom 25. 
auf den 26. September 1912. 

B e i d e r  Sektion erweist sieh die Resektionss~olle reaktionslos, kein Anzeiehen fiir irgend- 
eine Komplikation. Es finder sich nur - -  neben e[ner Fettleber - -  eine Schwellung der Mesenterial- 
driisen, wit  im vorigen Fall. 

M i k r o s k o p i s c h finden sieh im Pankreasrest interstitielle Prozesse, die am Rand 
des Stficks am st~rksten sind, nach dem Inuern zu abnehmen, ohne jedoeh ganz zu verschwinden. 
Die Inseln sind vermehrt und vergr56ert, vielfaeh bemerkt man Ubergangsbilder. 

Die Leber wurde hier auf Glykogen nachgesehen und erwies sich fast vSllig fi'ei davon. 
V e r s u e h Nr. XI:  Am 12. September 1912 wird das Pankreas bis auf zwei Stiicke, eins 

von 4, eins yon 3 cm L~nge reseziert. Des Tier bMbt  zuckerfrei, magert dagegen stark ab. Es 
entwiekelt sich ausgehend von einem Dekubitus an der linken Bauehseite eine Phlegmone, welcher 
das Tier am 5. Oktober erliegt. 

Bei der Sektion erweist sich die Resektionsstelle reaktionslos. In dem Pankreasrest finden 
sich mikroskopisch interstitielle Prozesse, aber nur in den Randpartien, die Inseln zeigen deutliche 
VergrSl~erung und i)bergangsbilder. 

Was kSnnen wfi" nun aus diesen Versuchen schliegen? 
I m  g r o f t e n  u n d  g a n z e n  w e i s e n  s i e  w o h l  d a r a u f  h i n ,  

da f t  d i e  L . I .  m i t  d e r  R e g u l i e r u n g  d e s  Z u c k e r s t o f f -  
w e c h s e l s  in  i r g e n d e i n e r  B e z i e h u n g  s t e h e n .  

Die bei sti~rkerer Verkleinerung des Pankreas auftretende Zunahme der Inseln 
an Zahl und GrSl]e, die Tatsache, dab mit dieser VergrSl~erung and Vermehrung 
der Inseln oft ein Ausbleiben des Diabetes Hand in Hand geht, lfiftt sich wohl 
ungezwungen in diesem Sinne denton. 

Was die andere Frage anlangt, deren LSsung bei diesen Versuchen erstrebt 
win'de, ob die L. I. selbsti~ndige Gebflde sind oder nicht, so teile ich auf Grund 
meiner Untersuehungen durchaus den Standpunkt derjenigen Autoren, die wie 
v. H a n s e m a n n ,  M. B. S e h m i d t  und H e r x h e i m e r  glauben, da~ 
wir es beider Zunahme der L. I. night mit einer VergrSgerung vorher schon vor- 
5andener Anlagen zu tun haben, sondern daft es sich um eine Umbildung resp. 
Neubildung aus ParenGhym handelt, d a 13 a I s o d e n I n s e 1 n e i n e S e 1 b - 
s t i ~ n d i g k e i t  im  S i n n e  d e r  I n s e l t h e o r i e  n i e h t  z u k o m m t .  

Ieh stelle mir dabei wie H e r x h e i m e r vor, daft diese Neubildung einen 
Kompensationsversueh des Organismus bedGutet, daft manehe Teile des Parenehyms 
die iiu13ere Sekretion aufgeben und sigh daftir der ftir den Organismus vielleieht 
wiGhtigeren inneren Sekretion widmen. Ieh habe in meinen Priiparaten alle mSg- 
lichen tJ'bergangsbilder yon Parenehym zu Inseln gesehen. Man sieht dabei, wie 
die Inseln, die normalerweise ziemlieh seharf gegen die Umgebung abgesetzt sind 
(Fig. 1, Tar. IX), unregelmfi13ig gestaltete Ausli~ufer naeh allen Seiten auszustreeken 



256 

beginnen (Fig. 3, Tar. IX). Sieht man ngher zu, so bemerkt man (s. Fig. 2, Tar. IX), 
dab an diesen Auslgufern vielfaeh Azini gelegen sind, die zum Tell noch aus mehr 
weniger gut erhaltenen Azinuszellen bestehen, zum Teil aber aus Zellen, die anf- 
gehellt, aus dem umgebenden Verband ge]ockert sind, die mit einem Wort schon 
sehr den Zellen der L. I. gleiehen. Derartige Zellen sieht man auch nicht selten 
noeh mehr im Innern der Inseln; hier fallen sie auf, da sic gegeni]ber den sie um- 
gebenden Inselzellen noeh etwas dunkler gef~rbt sind und in der Form noeh einiger- 
mal3en an die Azinuszellen erinnern. Es ist natiirlich ausgesehlossen, dab man es 
hier, wie K y r 1 e will, mit Tauschungen - -  durch die Sehnittftihrung veranlaBt - -  
zu tun hat. 

Man kann sieh ja nattirlich sehr gut denken, dab man, da die Inseln ja nicht 
gleiehmaBig fund, sondern vielfach l~tnglieh, wurstfSrmig gebogen sind, dutch die 
Schnittfiihrung einmal Azinusteile mitten in einer Insel sehen kann. Man mul~ 
aber dann verlangen, dab d i e s e Teile sich morphologiseh ebenso verhalten, 
wie die anderen Azini auch, es ist doeh ganz unmSglieh, dab eine Aufloekerung 
nnd Aufhellung der Azinuszellen, wie ieh sie eben beschrieben und in Fig. 2, Tar. IX 

abgebildet babe, auf die Schnittfi~hrung zu beziehen ist. 
Gelegentlieh findet man in den Inseln Mitosen. Ieh babe anfangs, wie ieh 

gestehen mul~, auf diese Frage wenig geaehtet und erst auf eine diesbeztigliehe 
~r des Herrn Kollegen K y r 1 e meine Pr~parate auf diesen Punkt hin 
noeh einmal genauer durehgesehen. 

Ich babe dabei gelegentlieh ~itosen gefunden, doeh land ieh diese Mitosen 
nieht nur in den vergrSBerten Inseln der operierten Tiere, sondern auch im Pankreas 
des normalen Hundes in unvergnderten Insetn. Ich glaube, man kann deshalb 
dem Mitosenbefund keine besondere Bedeutung behnessen, auf keinen Fall ist 
dieser Behind geeignet, die Ubergangsbilder yon Parenchym zu Inseln in ihrer 
Bedeutung zu mindern. Jedenfa]ls abet spreehen diese Mitosenbefunde gegen die 
H a n s e m a n n sche Ansieht, da$ die Inseln nut riickgebildetes Parenehym 
seien. 

Betraehtet man die morphologische Vergnderung, die bei der Umwandlung 
yon Driisenparenchym in L. I. auftritt, so erseheint es plausibel, da$ diese Struktur- 
anderung die inhere Sekretion der Zellen begiinstigt. Das Parenchym verliert 
seinen azinfsen Bau, es 15st sich eine Anzahl einzeln gelegener, um zahlreiche 
Kapillaren sieh gruppierender Zellen auf und es scheint mir einleuehtend, dab 
die Zellen auf diese Weise der inneren Sekretion besser genttgen, das innere Sekret 
besser abgeben kSnnen, als wenn sic, wie die Azinuszellen in dieht gefiigten, relativ 
gefgfiarmen u beisammenliegen. Allerdings verkenne ieh die Sehwierig- 
keiten nieht, aus morphologisehen Merkmalen auf funktionelle Eigensehaften 
zu sehlieSen. 

Wenn es also m. E. auch wahrseheinlieh ist, dab der Organismus dutch 7Neu- 
bildung L. I. StSrungen im Zuekerstoffweehsel zu kompensieren sueht, und zu 
kompensieren vermag, so geht doeh andererseits aus meinen Versuchen sowohl, 
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wie aus Beobaehtungen an mensehlichem Material hervor, da$  aueh das Vor- 
handensein reiehlieher L. I. den Diabetes nieht unter allen Umstanden verhindern 
kann. :[eh verweise bei meinen Versuehen auf zwei bei der ersten Gruppe erwahnte 
F~lle, bei denen trotz reiehlieher Inselneubildung an einem walnuSgrogen Pankreas- 
rest dauernde Glykosurie aufgetreten war, beim mensehliehen Diabetes ist bier 
vor allem an die bekannten Falle ~.  B. S e h m i d t s zu erinnern, bei denen 
gleiehfalls trotz des Yorhandenseins Sehr reiehlieher L. I. Diabetes bestand. 

Ieh komme sp~ter darauf zu spreehen, wie derartige Befunde wohl zu erklaren 
sind und wen@ reich nun zunaehst zu meinen Beobaehtungen an menschliehem 
Material. 

II. D e s k r i p t i v e r  T e i l .  

Ich konnte im Laufe der letzten 4 Jahre 26 Falle von Diabetes sammeln, 
die ich einer genauen naikroskopisehen Untersuehung unterzogen habe. 

Ieh habe dabei, wie W e i c h s e 1 b a u m,  zwei grol~e Gruppen auseinander- 
gehalten und in der 

1. G r u p p e Diabetiker zusammengefa~t, die im Koma starben, bei denen 
sieh im Verlauf der Krankheit eine mehr weniger ausgepragte Kaehexie entwiekelt 
hatte und bei denen der Diabetes durch einen raschen tStliehen Verlauf aus- 
gezeiehnet war. ~eist handelte es sieh dabei um jugendliehe Individuen. In der 

2. G r u p p e babe ieh Falle untergebracht, bei denen der Diabetes langsam 
verlief, vielfaeh mit Arteriosklerose und Fettleibigkeit einherging. In der Regel 
handelte es sich dabei um ~ltere Leute, die nicht an ihrem Diabetes, sondern an 
interkurrenten Krankheiten starben. 

Bei manehen Fallen war die Entseheidung nicht ganz leicht, ob man den Fall 
zu der einen oder zu der anderen Gruppe reehnen sollte. Ganz seharf ist die Grenze 
zwischen beiden Gruppen ja wohl nicht, aber im groBen und ganzen laBt sich eine 
Teilung in dem eben besprochenen Sinne wohl durehfiihren. 

Ehe ieh eine kurze Besehreibung der einzelnen Falle folgen lasse, will ich 
zunachst einige allgemeine Bemerkungen voraussehieken, um mich bei den ein- 
zelnen Befunden nieht zu oft wiederholen zu miissen. 

Unter H a n s e m a n n s e h e r  A t r o p h i e  (H. A t r o p h i e  abgekiirzt) 
verstehe ieh die Veranderung am Parenehym, die v. H a n s e m a n n a l s  Granu- 
laratrophie besehrieben hat: Kleinerwerden der Zellen und Azini, Fettmetamorphose 
und AuflSsung der Zellen, deutliehes Absetzen der Azini gegeneinander, Vermehrung 
des Bindegewebes. 

Ich halte den Ausdruck Granularatrophie fiir nicht besonders gliieklieh - -  
yon einer wirklichen Analogie zu tier Granularatrophie der ~iere z. B. kann doch 
wohl keine Rede sein - -  und gebrauehe deshalb lieber naeh dem Autor, der die 
Veranderung zuerst beschrieben hat, den Ausdruck H a n s e m a n n sehe Atrophie. 

u Archly f. pathol. Anat. Bd. 215. t i l t .  2. 17 
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Ieh habe diese Veranderung bei meinen Diabetesffillen h~ufig angetroffen, 
allerdings nieht immer in gleiehem ]gage ausgesproehen, mitunter war sie mehr 
ancIeutungsweise vorhanden. 

Dasselbegiltvonder I n s  e l a t r  o p h i e  u n d  I n s e l v e r m i n d e r u n g ,  
auf die W e i e h s e 1 b a u m und t t e  i b e r g so grogen Wert legen. Ieh fand 
sie zwar noeh h~ufiger, wie die H. Atrophie, aber aueh keineswegs immer in gMeher 
Intensitat, vielfaeh bemerkte man neben atrophisehen Inseln aueh zahlreiehe. 
gut erhaltene. Es handelt sieh bei dieser Inselatrophie, wie es W e i e h s e 1 - 
b a u m sehr zutreffend besehrieben hat, um ein Diehterlagern der Kerne, man 
sieht nieht mehr die hellen, protoplasmareiehen Zellen, sondern dieht gelagerte 
Xerne, so dal~ eine solehe atrophisehe Insel bei oberflgehlieher Betraehtung an ein 
kleines Lymphozyteninfiltrat erinnern kann. 

Besondere Aufmerksamkeit habe ieh aueh der vergnderten mikroehemisehen 
Reaktion der Azinuszellen gesehenkt, die zuerst yon O p i e besehrieben, yon 
W e i e h s e 1 b a u m a l s  A z i d o p h i 1 i e bezeiehnet wurde. Die Azinuszellen 
fgrben sieh dabei mit Eosin intensiv rot und heben sieh dadureh sehr deutlieh 
gegen das umgebende, mehr blaurStlieh gefgrbte unvergnderte Parenehym ab. 

Sehliel~lieh babe ieh die Prgparate stets genau daraufhin durehgesehen, ob 
Ubergangsbilder yon Parenehym zu Inseln vorhanden waren. Ieh habe sie in 
einem sehr grol3en Prozentsatz tier F~lle gefunden, zum Tell handelte es sich dabei 
um analoge Befunde, wie ieh sie beim Tierexperiment sehon besehrieben babe, 
mitunter treten die Ubergangsbilder noeh in etwas anderer Form auf. hn all- 
gemeinen sind die Inseln beim Mensehen besser gegen die Umgebung abgesetzt, 
wie beim HuM, man bemerkt stellenweise eine sehmale, bindegewebige gm- 
randung, die yon manehen Autoren als Kapsel besehrieben wurde. 

gitunter sieht man nun in derartig seharf abgesetzten Inseln am Rande, aber 
innerhalb des Inselbereiehs, Parenehymteile, die sieh mit dem Inselgewebe in 
innigem Zusammenhang befinden, yon dem umgebenden Parenehym dagegen 
dureh die bindegewebige Linie (Kapsel) seharf gesehieden sind. An anderen Stellen 
wieder sieht man innerhalb einer Insel in bunter Abweehslung Insel- und Paren- 
chymzellen dureheinanderliegen, die Parenehymzellen liegen dabei nieht etwa in 
gesehlossener Reihe beisammen, sie sind vielmehr mehr, weniger aufgelSst in 
einzelne Zellen, die stellenweise sehon Aufhellungen des Prot0plasmas zeigen. 

In vereinzelten Fallen habe ieh Bildungen angetroffen, bei denen mir eine 
2qeubildung der Inseln aus Ausftthrungsg~ngen wahrseheiNieh ersehien. D~e Aus- 
ftihrungsggnge vr hier zweifellos an manehen Stellen gewuehert und die im 
Bereieh dieser Absehnitte liegenden Inseln zeigten beztiglieh ihrer Zellen entsehieden 
Anklgnge an die Ausftihrungsggnge. Die Zelien waren sgulenfSrmig angeordnet 
und zeigten annghernd kubisehe oder zylindrisehe Form, wie die Epithelien der 
Ausfiihrungsggnge. 

Ieh lasse nun die einzelnen Befunde kurz skizziert folgen: 
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G r u p p e  I. 
1. S.-Nr. 83, 1910; F., 56 J., w. 
Seit Herbst 1909 wegen Diabetes in Behandlung, in stark reduziertem Erni~hrungszustand 

aufgenommen. Saech. bis 4,2%. Azidose. Im Koma gestorben. 
S e k t i o n: Keine Arteriosklerose. Starke Kachexie. Fettleber. Pankreas atrophiseh. 

Gewicht leider nicht bestimmt. 
Mikroskopiseh: Ausgesprochene H. Atrophie. Inseln ziemlieh zahlreieh, an manchen Stellen 

gut abgesetzt, an anderen Stellen deutliche gTbergangsbilder. Vereinzelte atrophisehe Inseln. 
Azidophilie. 

2. S.-Nr. 264, 1910; St., 34 J., w. 
KomatSs ins Krankenhaus eingeliefert, stirbt am Tag naeh der Aufnahme im Korea. Saceh. 

O/ 2,7/0- Azidose. 
S e k t i o n: Starke Abmagerung. Keine Arteriosklerose. Fettleber. Pankreas atrophiseh, 

35 g sehwer. 
Mikroskopiseh: Azini anffallend klein, aber keine ausgesproehene Vermehrung des Binde- 

gewebes. Inseln spiirlieh, vielfaeh atrophiseh, meist gut abgesetzt. Azidophilie. 
3. S.-Nr. 332, 1910; R., 39 J., w. 
Seit einigen Monaten Diabetes konstatiert. Bei der Aufnahme ist der Erniihrungszustand 

schon sehr diirftig und wird w~hrend der 6 Wochen, die sic im Krankenhaus noeh am Leben war, 
raseh immer diirftiger. Saech. 3--4%. Azidose. Exitus im Korea. 

S e k t i o n: Starke Kaehexie. Keine Arteriosklerose. Pankreas atrophiseh, 50 g sehwer. 
Mikroskopisch: Parenchym wie bei 2. Inseln ziemlieh zahlreich, Abgrenzung gegen die Um- 

gebung nieht immer seharf (~bergangsbilder). Stellenweise Atrophie der Inseln. Azidophilie. 
4. S.-Nr. 205, 1912; E., 16 J., in. 
Seit 5 Wochen fi~ll~ der Umgebtmg starke Abmagerung bei ges~eigerter Nahrungsaufnahme 

auf. In stark reduziertem Ern~hrungszustand, komatSs, init Azetongeruch aus dem Munde ein- 
geliefert. Exitus noch am gleiehen Tage. 

S e k t i o n: Keine Arteriosklerose. Pankreas yon entspreehender GrSi]e, Gewieht leider 
nicht bestimmt. 

Mikroskopiseh: Inseln sehr spi~rlieh, wo sie vorhanden sind, zeigen sie hyaline Degeneration. 
Azidophilie. 

5. S.-Nr. 312, 1912; 0., 27 J., m. 
Seit Herbst 1909 krank. In stark reduziertem Erni~hrungszustand auigenommen. Saceh. 

7,5%. Azidose. Im Koma gestorben. 
S e k t i o n: Keine Arteriosklerose. gankreas atrophisch, 60 g. 
Mikroskopiseh: H. Atrophie, aber nicht sehr ausgesp~oehen, Inseln meist spiir]ieh, an manehen 

Stellen etwas reichlieher, vielfach 13bergangsbflder. Stellenweise atrophisehe Inseln. Azidophilie. 
Leber zeigt bei Untersuchung atff Glykogen nur noeh Spuren davon. 

6. S.-57r. 390, 1912; 24 J., w. 
Seit 1 Jahr krank. In stark reduziertem Erniihrungszustand aufgenommen. Azidose. Saech. 

2--5%, stirbt im Korea. 
S e k t i o n: Kaehe~e. Keine Arteriosklerose. Fettleber. Pankreas atrophiseh, 50 g sehwer. 
Mikroskopisch: H. Atrophie. Inseln nieht besonders zahlreieh, die vorhandenen sind zum 

Teil gro~ und weisen Uberg~nge yon Parenehym anf, stellenweise finden sieh atrophische Inseln. 
Azidophilie. 

Glykogen in der Leber sehr stark Vermindert. 
7. S.-Nr. 392, 1912; W., 18. J., m. 
Seit einigen Monaten Diabetes mi~ starker Abmagerung konstatiert. Starke Azidose. Saech. 

bis 6,5%. Exi~us im Korea. 
S e k t i o n: Kachexie. Keine Arteriosklerose. Pankreas atrophiseh, 60 g. 

17' 
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Mikroskopisch: Inseln an Zahl nicht besonders reiehlich, stellenweise atropl~isch. Azido- 
philie. 

8. S.-Nr. 3, 1913 (Sandhofen); B., 19 J., m. 
Seit Juli 1912 krank. Stark kachektisch eingeliefert. Sacch. bis 5,3o/o. Azidose. Im Korea 

gestorben. 

S e k t i o n: Kachexie, keine Arteriosklerose. Pankreas atrophiseh, 45 g- 
Mikroskopisch: Azini klein, aber keine deutliehe Verbreitenmg der Interstitien. Inseln 

zahlreicb, stellenweise deufliche Uberg~nge vom Parenchym, an anderen Stellen wieder deutlieh 
gegen die Umgebung abgesetzt. Vereinzelte atrophisehe Inseln. Leberglykogen gegcn die Norm 
cleutlich vermindert. 

9. S.-Nr. 16, 1913; R., 48 J., m. 
Dauer der Erln'ankung nicht genau bekannt. In reduziertem Erniihrungszustand eingeliefert. 

Sacch. bis 7:3%. Azidose. Im Korea gestorben. 

S e k t i  o n: Ern~hrungszustand etwas reduziert, abet keine ausgesprochene Kachexie. 
Geringe Arteriosklerose. Pankreas 95 g schwer. 

Mikroskopiseh: Zahlreiehe grol~e Inseln mit vielfachen ~)bergi~ngen xTom Parenchym. An 
vereinzelten Inseln sieht man atrophisehe Stellen (dichter gelagerte Kerne), mitunter ist das 
Bindegewebe in den Inseln etwas vermehrt. Doeh stehen diese Ausdriieke regressiver Vorg~nge 
in gar keinem Verhiiltnis zu der massenhaften Inselneubildung. Glykogen in der Leber stark ver- 
mindert, im Sehnittprhparat erseheint die Verminderung sehr ungleichmlil]ig, an manchen Stellen 
,:st noch welches vorhanden, an anderen fehlt es. Azidophilie. A u f d i e U n g 1 e i c h m ~ 1~ i g - 
k e i t  b e i m  S c h w i n d e n  d e s  G l y k o g e n s  i n  d e r  L e b e r ,  d i e  i e h  b i e r  
u n d  i n  a n d e r e n  F i ~ l l e n  b e o b a c h t e t  h a b e ,  m i ~ c h t e  i c h  g a n z  b e -  
s o n d e r s h i n w e i s e n. Einen bestimmten Grund dafiir kann ieh nicht angeben. 

10. S.-Nr. 135, 1913; U., 23 J., m. 
Seit einigen Monaten ln-ank. Kaehektisch, mit beginnendem Korea eingeliefert. Sacch. 

1--2,5%. Azidose. Im Korea gestorben. 

S e k t i o n: Kaehexie, keine .~teriosklerose. Pankreas atrophiseh, 35 g. 
~Iitn'oskopisch: H. Atrophie. Inseln ziemlich zahlreich, Uberg~nge veto Parenchym mid 

Ausftiln'ungsgitngen. Stellenweise atrophisehe ]nseln. Azidophilie. Leberglykogen fast vSllig 
geseh~anden, nat  an einzelnen Leberazinis noeh Glykogen zu entdeeken. 

11. S.-Nr. 161, 1913; P., 36 J., m. 
Krank seit Oktober 1912. In reduziertem Ern~hrungszustand aufgenommen. Sacch. 0,3 

bis 4,70?0 . Azidose. Im Koma gestorben. 

S e k t i o n: Reduzierter Erni~hrungszustand, aber keine ausgesprochene Kaehexie. Geringe 
.~teriosklerose. Pankreas atrophisch, 65 g. 

Mikroskopiseh: H. Atrophie. Inseln spi~rlieh, ~bergangsbilder vorhanden, abet selten, 
stellenweise atrophische Inseln. Azidophilie. Glykogen in tier Leber fast vSllig fehlend, an einzelnen 
Azinis jedoeh noeh vorhanden. Schon makroskopisch heben sich diese glykogenhaltigen Stellen 
im Pri~parat yon der glykogenfreien Umgebung seharf ab. 

G r u p p e  II. 

12. S.-Nr. 14, 1910; M., 68 J., m. 
Wegen jauchiger Phlegmone am rechten Fu6 im Krankenhaus behandelt. Seit langem 

zuckerleidend. Exitus an Sepsis und Herzschw~che. Saeeh. 3,8%. Kein Korea. 

S e k t i o n: Guter Erniihrungszustand. Arteriosklerose. Herzsehwielen. Pankreas 100 g. 
Mikroskopiseh: Inseln an manehen Stellen grog und gut erhalten, an anderen vermindert. 

Deutliche Inselatrophie nicht naehzuweisen. ~bergi~nge yon Parenchym zu Inseln.  
13. S.-Nr. 147, 1910; S., 79 J., m. 
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Gangrim am linken Fuil. Amputation des Unter/, sparer des Oberschenkels. Gestorben 
an Herzsehw~iehe. Saceh. �89  Kein Korea. 

S e k t i o n: Kachexie. Arteriosklerose. Pankreas atrophiseh, 50 g. 
Mikroskopisch: H. htr0phie. Inseln in ziemlich groi~er Zahl vorhanden, meist gut, stellen- 

weise unscharf gegen die Umgebung abgesetzt (Ubergangsbilder). Azidophilie. 
14. M. Privet, 1910; etwa 50 J., m. 
Genauere klinische Daten nicht bekannt. 
S e k t i o n: 5~ittlerer Erniihrungszustand. Arteriosklerose. Keine ausgesprochene Atroptfie 

des~Pankreas. Gewicht konnte leider nieht bestimmt werden. 
Mikroskopiseh: H. Atrophie. Inseln zeigen ausgedehnte, hyaline Degeneration, an ver- 

einzelten Stellen Ubergangsbilder. 
15. S.-Nr. 170, 1910, W., 63 J., w. 
Moribund eingeliefert, an Herzschw~iehe gestorbea. Saech. 3,8%. Azeton ~-. Kein Korea. 
S e k t i o n: Starke Adipositas. Arteriosklerose. Pankreas 90 g. 
Mikroskopiseh: H. Atrophie. Inseln in m~6iger Zahl vorhanden, teils scharf gegen die Um- 

gebung abgesetzt, tells nieht, l~bergangsbilder. Atrophisehe Inseln. 
16. S.-5~r. 339, 1910; B., 51 J., ~: 
Mitralstenose. Coneretio perieardii. An Herzinsuffizienz gestorben. Kein Korea. Glykosarie 

sogar zeitweise verschwindend. 
S e k t i o n: Leidlicher Erniihrungszustand. Arteriosklerose. Pankreas gro6, zeigt etwas 

Lipomatose. Gewicht l eider nieht bestimmt. 
Mikroskopisch: H. Atrophie. Inseln ungleiehmiil~ig verteilt, an mancheJi Stellen ganz zahl- 

reich, an anderen sp~rlich, manchmal scharf gegen die Umgebung abgesetzt, manehmal ist die 
Randzone unscharf und l~berg~tnge yon Parenehym zu Inseln sind stellenweise deutlich. Stellen= 
weise Inselatrophie. An manchen Inseln Blutungen. Lipomatose. Azidophilie. 

17. S.-Nr. 15, 1911; M., 81 J., m. 
Seit einigen Monaten Diabetes konstatiert. Saceh. bis 3,3%, bei entsprechender Di~Lt schwindet 

der Zueker voriibergehend. An Herzinsuffizienz gestorben, kein Korea. 
S e k t i o n: Leidlicher Erniihrungszustand. Arteriosklerose. Pankreas etwas atrophisch, 70 g. 
Mikroskopisch: Inseln ziemlich zahlreieh, zum Teil seharf abgesetzt, an anderen Stellen 

sind l~bergimge vom Parenehym erkennbar. An vereinzelten Stellen Inselatrophie. 
18. S.-Nr. 70, 1911; Sch., 65 J., m. 
Gangr~n des r Fu~es. Nach Amputation des r. Beins Gangriin des Stumpfes. Aui~erdem 

Carcinoma ventrieuli. Kein Korea. 
S e k t i o n: Kaehexie (Karzinom). Starke Arteriosklerose. Pankreas 80 g. 
Mikroskopisch: Zahlreiehe, groi~e Inseln, vielfach sieht man deutliehe ~bergangsbilder, 

an anderen Stellen wieder haben die Inseln eine bindegewebige Kapsel. Gro~es tnselzellenadenom. 
19. S.-Nr. 145, 1911; L., 55 J'., m. 
Gangfiin des linken Fu~es, naeh Amputation des Obersehenkels verjaueht dot Stumpfl 

Sepsis. Saceh. bis 2,3%. Angeblieh im Korea gestorben. Ein ganz klares Bild ist aber aus den 
Angaben nicht zu gewinnen, und es mu~ zweifelhaft bleiben, ob es sich um ein echtes Korea dia- 
betieum gehandelt hat. 

S e k t i o n: Guter Ern~ihrungszustand. Starke Arteriosklerose. Pankreas 130 g. 
Mikroskopiseh: H. Atrophie, abet nicht sehr ausgesprochen. Inseln nicht schaff gegen die 

Umgebung abgesetzt, vielfach ~bergangsbilder. Ausgesprochene Verminderung der Inseln nicht 
deutlieh. 

20. S.-Nr. 277, 1911; Str., 51 J., m. 
Gesiehtsplflegmone, aus der sich eine Kopfphlegmone entwickelt. Saceh. bis 0,8%. Kein 

~on]a. 
S e k t i o n: Leidiicher Ern~hrungszustand. Geringe Arteriosklerose. Pankreas 120 g. 
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Mikroskopisch: H. Atrophie.. Insdn nicht sehr zahlreich, zum Tell gut gegen die Umgebung 
abgesetzt, an anderen Stellen {5~be~gangsbilder, stellenweise atrophische Inseln. 

21. S.-Nr. 221, 1912; B., 55 J., m. 
Sepsis von einem Karbunkel ausgehend. Leberzirrhose. Saceh. q--4-, Azeton schwach §  

kein Korea. 
S e k t i o n: Adipositas, starke Arteriosklerose, Lipomatose des Pankreas (Gewicht leider 

nieht bestimmt, GrSl]e etwa der Norm entspreehend). 
Mikroskopiseh: It. Atrophie. Inseln im ganzen sp~rlich, vielfaeh atrophiseh, stellenweise 

intrainsul~re Bindegewebsentwicklung. An anderen Stellen hyaline Degeneration. 
22. S,-Nr. 235, 1912; S., 52 J., m. 
Phlegmone und Ganglan des linken :Beines, Saeeh. bis 2,5%, kein Korea. Exitus an Sepsis. 
S e k t i o n: Guter Ernahrungszustand. Starke Arteriosklerose. Pankreas 140 g. 
Mikroskopiseh: H. A~rophie. Das Organ ist nieht mehr ganz friseh, so dab sieh fiber 4~einere 

Ver/~nderungen an den Inseln nichts Bestimmtes mehr aussagen liil~t. Doch scheinen sie an Zahl 
vermindert zu sein. 

23. S.-Nr. 347, 1912; H., 51 J., w. 
Starke Hypertonie. An I-Ierzinsuffizienz gestorben. Azeton zeitweilig -4-. Kein Korea. 
S e k t i o n: Adipositas. Sehr starke Arteriosklerose. Pankreas 90 g. 
Mikroskopisch: Inselningrol]er Zahlvorhanden, ungleichmal~igverteilt. Ste]lenweise bemerkt 

man hyaline Degeneration. Das Gros der Inseln zeigt keine Veriindemngen. ~dbergangsbilder. 
24. S.-Nr. 336, 1913; H., 75 J., w. 
An Apoplexie gestorben. Kein diabetisches Koma. 
S e k t i o n: Adipositas. Apoplexia cerebrfi Starke Arteriosklerose. Pankreas 80 g. Lipo- 

matosis. 
IXikroskopisch: H. Atrophie. Die Inseln sind g'roB, an manehen Stellen adenomartig, stelle}t- 

weise beobaehtet man Ubergangsbilder vom Parenchyra, stellenweise seheinen aber aueh {)ber- 
gange von Ausftihrungsgangen vorzuliegen. An manchen Inseln Blutungen, an anderen fi~tra- 
insulgre Bindegewebsentwicklung. 

25. S.-Nr. 68, 1913; F., 47 J., in. 
In reduziertem Ern~hmngszustand eingeliefert. Sacch. bis 2,5%. Azeton zeitweilig + .  

Kein Korea. Exitus an Lungensarkom. 
S e k t i o n: Kachexie. Lungensarkom. Geringe Arteriosklerose. Pankreas 105 g. Etwas 

Lipomatosis. 
Mikroskopisch: Inseln stellenweise sehr gro$, an anderen Stellen At.rophien, Tdbergangs- 

bilder. Azidophilie. 
Glykogen in der Leber sehr stark vermindert, fast felilend. 
26. S.-Nr. 75, 1913; 0., 66 J., m. 
~fi~ Schenkelhalsbruch eingeliefert, Exitus an Embolie der Art. pulm. nach Thrombose 

der Schenkelvene. Saech. 0,3--3,8%. Kein Korea. 
S e k t i o n: Guter Ern~hmngszustand. Arte~iosklerose. Pankret~s 120 g. Kleines Magen- 

karzinom. Embolie der =~'t. pulmonalis. 
Mikroskopisch: H. Atrophie. Inseln an Zahl auffallend vermindert. Atrophisehe Inseln. 

Ich rekapituliere hier noch einmal kurz die wichtigsten Befunde der vor- 
stehenden Kasuistik. 

Die H a n s e m a n n s c h e  A t r o p h i e  l a n d  s i c h  1 8 r e a l ,  8real 
in Gruppe I, 10 real in Gruppe II (deutlieh ausgeprhgt war sie in Gruppe I aller- 
dings nur 5 real). 

I n s e 1 a t r o p h i e (Inselverminderung) lie]~ sich 19 mal, 10 real in Gruppe I, 
9 real in Gruppe II konstatieren. 
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An sonstigen ] n s e 1 v e r a n d e r u n g e n fa~den sich in Gruppe I: 1 real 
hyaline Degeneration, I mal intrainsulare Bindegewebsentwicklung. In Gruppe II:  
3 mal hyaline Degeneration, 2 real intrainsulare Bindegewebsentwicklung, 2 real 
Blutungen. 

U b e r g a n g s b i l d e r  y o n  P a r e n c h y m  z u  I n s e l n  liel]en 
sicb i n  20 Fallen (8 in Gruppe I, 12 in Gruppe II) feststellen. ~bergangsbilder 
yon Ausfiihrungsgangen zu Inseln in 2 Fallen (1 malin Gruppe I, 1 real in Gruppe II). 

A z i d o p h i 1 i e wurde 13 mal, 10 real in Gruppe I, 3 mal in Gruppe I I  
beobaehtet. 

K o n t r o 11 u n t e r s u e h n n g e n babe ieh 60 vorgenommen. Icb babe 
dabei 13 m a 1 g e r i n g f ti g i g e V e 5" a n d e r u n g e n: stellenweise Atrophie, 
gelegentlich (3 mal) Blutungen an den Inseln, 7 m a 1 s t a r k e r e V e r a n d e - 
r u n g e n: 5 real betracbtliche Atrophie, I mal hyaline Degeneration (s. Fig. 4, 
Taf. IX), 1 mal kleinzellige Infiltration gefunden. 

Diese gro~e Zahl yon positiven Befunden erklart sich wobl daraus, da] das 
yon mir untersuchte Material nicht wahllos y o n  den Sektionen genommen war, 
sondern sieb zum ganz iiberwiegenden Tell auf Ntere Leute bezog, die zu mehr 
als der Halfte der Falle starkere his sehr starke Veranderungen an den kleinen 
Gefa~en zeigten (siehe auch H e r x h e i m e r). In mehreren derartigen Fallen 
gelang es zu eruieren, dal~ die Patienten gelegentlieh Zueker im Urin gebabt hatten, 
der aber immer nur vortibergehend auftrat, in anderen Fallen war nichts yon 
Zuckerausscheidung bekannt. Ferner mull icb hinzuftigen, dal] ein Fall von vor- 
tibergehender Glykosurie, den ieh untersuchte (60 j~hriger Mann mit Arterio- 
sklerose der kleinen Gefal~e, der an Pyelonephritis yon Prostatabypertrophie 
ausgehend, gestorben war), nicht in diese Gruppe mit Inselveranderungen gehiirt, 
dal~ die Inseln bier nicht nur nicbt vermindert, sondern sogar vergrN~ert, vielfach 
adenomartig gefunden wurden. 

In 8 Fallen handelte es sich um maligne Tumoren des Pankreas, 5 mal um 
Karzinom, 3 mal um Sarkom. 

Bemerkenswert ist bei diesen 8 Fallen, dag 5 mal in der Umgebung des Tumors 
ausgesproehene Inselatropbie, 2 real erhebliebe Inselneubildung zu beobachten 
war. (Diese Inselatrophie in der Umgebung yon Tumoren ist iibrigens in der oben 
erwahnten Aufzi~hlung yon Inselveranderungen bei Niebtdiabetikern nieht mit-' 
enthalten.) : Azidophilie der Zellen fand sieh bei diesen Niehtdiabetikern nur 
4 mal. 

Vergleiehen wir nun zuni~ehst diese Kontrolluntersuehungen mit den Diabetes- 
fallen, so fNlt zweierM auf. 

Einmal ist die Azidopbilie der Zellen - -  und damit befinde ieb reich in Uber- 
einstimmung mit 0 p i e ,  dagegen im Widersprueb mit W e i C b s e 1 b a u m - -  
bei meinen Kontrolluntersuehungen sebr viel seltener als bei den Diabetesfiillen, 
d. h. beim Diabetes der Jugendliehen; bei der II. Gruppe des Diabetes babe ieh 
diesen Befund auch verb~ltnismi~13ig selten - -  3 mal unter 15 Fallen - -  erhoben, 
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wakrend bei der I. Gruppe die Azidophilie ein fast regelma~iges Vorkommnis 
bildete (10 real unter 11 Fallen). Ob aus dieser Feststellung irgendein brauch- 
barer Schlu]3 zu ziehen ist, wage ich nicht zu entscheiden. 

Ieh beschranke reich einstweilen auf die Feststellung meiner tatsachlichen 
Befunde. 

Zweitens fallt auf, dal] die beim Diabetes so haufig gefundene Inselatrophie 
in einem gewissen Prozentsatz tier F~lle auch ausgesprochen beim 5Tichtdiabetiker 
vorkommt. Freilich ist gleich hinzuzufiigen, dab in derartigen Fallen yon Insel- 
atrophie gelegentlich Glykosurie konstatiert wurde, und der Schlul~ liegt nahe, 
dal] in den Fallen yon starkerer Inselatrophie, bei denen kliniseh yon Zucker- 
ausscheidung nichts bekannt war, eine solche g e 1 e g e n t 1 i c h e G 1 y k o - 
s u r i e tibersehen worden ist. 

Stellen wit nun zunaehst wieder die Frage, die ich auch am Sehlusse des 
vorigen Abschnitts formulierte, ob die L, I. mit der Regulierung des Zuekerstoff- 
wechsels in Beziehungen stehe~, so kiinnen wir auf Grund der Untersuchungen 
am menschlichen Material: ebenso wie auf Grund der Tierversuche wohl eine be- 
jahende Antwort geben. Fiir eine solche Beziehung spricht die Tatsache, dal~ 
bei meinen Untersuchungen in einem sehr hohen Prozentsatz - -  24 real unter 
26 Diabetesfallen - -  Veranderungen an den L. I. gefunden wurden. Ferner wird 
man die Tatsache, dal~ die Falle ausgesproehener Inselatrophie, die nieht eigent- 
lich zum Diabetes gerechnet werden kSnnten, atteh gelegentliche Glykosurie kon- 
statieren liel]en, wohl auch in diesem Sinne deuten kSnnen. Was die andere Frage 
anlangt, die wit am Sehlusse des vorigen Abschnitts aufgeworfen haben, ob die 
Inseln selbstandige Gebilde sind, oder nieht, so komme ich bier ebenso, wie dort, 
zu dem Resultat, daI3 den Inseln eine Selbstandigkeit im Sinne der ,,Inseltheorie" 
nicht zukommt, denn ich babe in einem sehr groilen Prozentsatz - -  unter 26 Fiillen 
20 - -  deutliche iJbergangsbilder yon Parenchym zu Inseln gesehen. 

51achdem wit nun iibereinstimmend auf Grund des Tierexperiments und der 
anatomischen Betraehtung beim Diabetes des Menschen gesehen haben, dal] die 
Inseln zwar mit dem Zuckerstoffweehsel wohl etwas zu tun haben, dal] sie abet 
andererseits keine selbstandigen Gebilde sind, da~I sie aus dem Parenchym sich 
neubilden kSnnen, so fragt es sich nun, welche Stellung wir zu dem Problem, dem 
diese Untersuchungen in letzter Linie gelten, zu der Frage naeh dem Oft der Hormon- 
bildung im Pankreas und nach der anatomischen Grundlage des Diabetes ein- 
nehmen sollen. Wie oben schon erwahnt, werden hier heutzutage drei Miiglich- 
keiten diskutiert: 

Es fragt sich 1. ist hier das Parenchym allein, 2. sind die Inseln allein, 3. sind 
Parenchym u n d Inseln in Betracht zu ziehen. 

Fiir die Auffassung, dal~ alas Parenchym, die Azini bier allein in Frage kommen, 
dal~ die Inseln vortibergehende, ftir die Funktion des Organs bedeutungslose Er- 
seheinungsformen sind, tritt, wie schon erwahnt, nach wie vor in nachdrticldichster 
Weise v. t t  a n s e m a n n ein und proklamiert als anatomische Grundlage des 
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Diabetes die yon ihm als Granularatrophie des Pankreas beschriebene Ver- 
inderung. 

]eh kann auf Grund meiner eigenen Eftahrungen dem V. H a n s e m a n n - 
schen Standpunkt nicht beitreten. 

Ich bin zwar mit v. H a n s e m a n n darin einverstanden, dal~ die Inseln 
veranderliche, in der Regel aus Parenchym hervorgehende Bildungen sind, die 
H a n s e m a n n sche Auffassung dagegen, daIl es sich hier einfach um Parenchym 
handelt, das nicht mehr sezer.niert und infolgedessen riickgebildet ist, kann ieh 
nicht teilen. 

Meine Tierversuehe sprechen, wie ich oben im Detail auseinandergesetzt babe,  
durehaus dagegen and die Tatsache, dab Zuckerausseheidung einerseits, Ver- 
anderung resp. Verminderung der Inseln andererseits so ungemein hiiufig Hand 
in Hand gehen, sprich t sicher auch mehr gegen als fiir die H a n s e m a n n sche 
Theorie. 

Auch in der Annahme, dab die yon H a n s e m a n n beschriebene Parenchym- 
atrophie die Grundlage des Pankreasdiabetes darstellt, vermag ich diesem Autor 
nicht zu folgen, ich babe zwar die H. Atrophie recht haufig beim Diabetes gesehen, 
abet ieh habe, wie andere Autoren auch, vie1 schwerere und ausgedehntere Zer- 
stSrungen des Pankreasparenchyms durch Sklerose, dutch Tumoren gesehen, 
ohne dab es clabei zum Diabetes kam (ich bin bei den Kontrolluntersuchungen 
auf diesen Punkt als etwas Bekanntes far nicht eingegangen). Ferner babe ich 
reich keineswegs davon iiberzeugen kSnnen, dab die H. Atrophie einen r e g e 1 - 
m a 1~ i g e n Befund beim Diabetes darstellt. 

Kann ich also den H a n s e m a n 51 schen Standpunkt nicht teilen, so bin 
ich doch ebensowenig in der Lage, den extremen, wenn ich so sagen daft, ortho- 
doxen Anhingern der Inseltheorie, wie W e i c h s e 1 b a u m oder H e i b e r g, 
beizupfiichten. 

Wenn ich aueh auf Grund meiner Tierversuche sowohl wie auf Grund der 
Beobachtungen am menschlichen ~aterial zu der iSberzeugung gekommen bin, 
dal~ die Inseln mit der Regulierung des Zuckerstoffwechsels in irgendwelchen 
Beziehungen stehen, so bin ich doch andererseits weder davon tiberzeugt, dal~ die 
Inseln allein es sind, welche flit diese Funktion in Frage kommen, noch glaube 
ich, dal~ die an den Inseln gefundenen Veranderungen ausreichen, um a]s ana- 
tomische Grundlage des Diabetes proklamiert zu werden. Ich sehe zur Begriindung 
dieses Standpunkts ganz yon den Fallen ab, bei denen an den Inseln keine Ver- 
finderungen gefunden wurden, oder bei denen diese Gebilde sogar vergrSliert waren. 
Wan kSnnte sieh ja, wie ich eingangs schon erwihnte, vorstellen, dab es Fille gibt, 
die auf Grund ihres k]inischen Verhaltens dem Pankreasdiabetes zugerechnet 
werden miissen, bei denen abet der Diabetes nicht dadurch zustande kommt, dal~ 
das Pankreashormon nieht in ausreichender Weise gebildet wird, sondern dadurch, 
dal~ das Hormon aus irgendwelchen, einstweilen noch unbekannten Grtinden nicht 
in entspreehender Weise zur Wirkung kommen kann. Abet auch bei den Fallen, 
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bei denen Veranderungen an den Inseln gefunden werden, scheinen mir diese zur 
Erkl~rung des Diabetes nicht immer ausreichend. 

Wh" haben oben sehon gesehen, dal~ die hhufigste Inselveranderung (Ver- 
minderung und Atrophie) in F~llen gefunden wird, die gar keine oder nut ganz 
leichte StSrung des Zuekerstoffweehsels und ebenso in solehen; die sehweren, zum 
Tode ftihrenden Diabetes aufweisen. S a 1 t y k o w hat nun gesagt, nicht das 
q u a 1 e,  sondern das q u a n t u m der Inselseh~tdigung sei ft~r die Auffassung 
der Inselver~nderung mal~gebend und W e i c h s e 1 b a u m hat diesen Satz 
unterstriehen. Wenn wit in der Tat immer bei schweren Diabetesf~llen auch 
schwere Inselverhnderungen feststellen kSnnten und umgekehrt, so fie]e es mir 
leieht, die Bereehtigung der Inseltheorie anzuerkennen, ein derartig greifbarer 
Parallelismus zwischen der Intensitht der anatomisehen Inselveranderungen und 
der Schwere des klinisehen Krankheitsbildes besteht aber~ wie ich oben schon 
hervorgehoben habe, durehaus nicht, und besehr~nkt man sieh nieht darauf, wie 
dies die Anh~nger der Inseltheorie ja vielfach tun, nut naehzusehen, ob ~iberhaupt 
Ver~nderungen an dem Inselapparat vorliegen, sondern legt man sieh dabei aueh 
die Frage vor, ob diese Ver~nderungen auch wohl geniigen, um einen zur Erkl~rung 
des Krankheitsbildes hinreiehenden Funktionsausfall plausibel zu maehen, so 
wird man fiir viele Falle gestehen mtissen, da~ die Inseltheorie nieht befriedigt, 
dal~ hier vie]mehr die gleiche Inkongruenz zwischen klinischem und anatomisehem 
Befund besteht, wie bei der H. Atr0Phie. 

Gegen die ~Ieinung, daI~ den Inse]n bei der Regu]ierung des Zuekerstoff- 
wechsels eine u n b e d i n g t  a u s s c h l a g g e b e n d e  R o l l e  z u k o m m t ,  
sprechen aueh manehe meiner Tierversuche. Es befinden sich darunter einige 
Falle (Versuch ]~r. VI, X, XI), bei denen sehon bei der ersten Operation die Gesamt- 
zahl der iibrigbleibenden Inseln bestimmt geringer war, wie bei vielen F~llen yon 
sehwerem Diabetes und bei denen die Tiere trotzdem imstande blieben, ihren 
Zuekerstoffwechse] zu regulieren. Vergleicht man diese Befunde mit den Diabetes- 
fhllen yon H e i b e r g,  bei denen dieser Autor die einfache Inselverminderullg 
als urshehliehes Moment so sehr in den Vordergrund stellt, so liegt der Gedanke 
nahe, dal~ der Widersprueh zwisehen den Bdunden yon H e i b e r g und den 
Tierexperimenten in folgender Weise zu erk]~ren ist. Bei den Fhllen yon H e i -  
b e r g kSnnte neben der Inselverminderung noeh eine andere, unbekannte StSrung 
am Pankreas vorge]egen haben, welehe bei den Tierexperimenten ja wegfiel, so dal~ 
hier der gesunde Pankreasrest trotz seiner geringen Inselzahl die zuekerregulierende 
Funktion noeh aufreeht erhalten konnte. 

Ieh bin also der Meinung, dal~ die Verminderung resp. Atrophie der Inseln 
a n s i e h nicht zum Diabetes ft~hrt, dal] hier noeh ein anderer, einstweilen unbe- 
kannter Faktor im Spiel sein mul~. 

W i t  h a b e n  in  d e r  I n s e l a t r o p h i e  n u t  e i n e n  H i n w e i s  
a u f  e i n e P a n k r e a s s e h ~ d i g u n g ;  f i i r  d i e  I n t e n s i t ~ t  d i e s e r  
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S c h / ~ d i g u n g i s t  a b e r  d i e  S t i ~ r k e  d e r  I n s e l a t r o p h i e  d u r c h -  
a u s  k e i n  z u v e r l / ~ s s i g e r  G r a d m e s s e r .  

Auf Grund der seitherigen Ausfiihrungen sind wit zu dem Schlul] gekommen, 
dab weder das Parenchym allein, noch die Inseln allein, die Regulierung des Zucker- 
stoffwechsels besorgen, es bleibt also nur die Annahme tibrig, dal~ P a r e n e h y m 
u n d  I n s e ] n  b e i  d e r  E r l e d i g u n g  d i e s e r  A u f g a b e  in  F r a g e  
k o m m e n. Denn wit wissen ja andererseits durch die Exstirpationsversuche 
yon M e r i n g  und M i n k o w s k i ,  da6 an die P a n k r e a s s u b s t a n z  
a 1 s s o 1 e h e eine fiir die Regulierung des Zuckerstoffw.eehsels unbedingt not- 
wendige Funktion gebunden ist, und wir wissen ferner, daft nieht nur die Exstir- 
pation, sondern auch der Verlust an Pankreassubstanz unter ein gewisses - -  indi- 
viduell sehwankendes - -  gag  tStlichen Diabetes herbeiftihrt. KSnnen wir also 
auf die Frage, welehe Pankreaselemente bei der Regulierung des Zuekerstoff- 
weehsels in Frage kommen, immerhin eine Antwort geben, so bin ich hinsichtlieh 
des anderen zur Diskussion stehenden Problems naeh der anatomisehen Grund- 
lage des Diabetes der Ansicht, dag wit hier einstweilen noeh nieht bereehtigt sind, 
ein absehliel~endes Urteil zu fiillen. 

Wir sehen wohl, und zwar sehr haufig beim Diabetes anatomisehe Veri~nde- 
rungen, die nns daran denken lassen, dag wit hier einen Ausdruek der Pankreas- 
sehi~digung vor uns haben, die zur StSrung im Zuekerhausbalt gefiihrt ha L aber 
diese Veri~nderungen sind nieht einheitlich genug, vielfaeh zu geringftigig, um als 
einwandfreies, anatomisehes Substrat ftir den Diabetes angesproehen werden 
zu kSnnen. Es erseheint ja iiberhaupt noeh fraglieh, ob es ein derartig einheitliehes, 
anatomisches Substrat gibt. Einstweilen wissen wir ja noch gar nieht, inwieweit 
wit die Ursache des Pankreasdiabetes in Veranderungen des Organs, inwieweit 
wh" sie in Umsti~nden zu suchen haben, die aul3erhalb des Pankreas liegen. Abet 
erst, ~venn unser Wissen sieh nieht auf die Kenntnis beschri~nkt, d a 13 dem Pan- 
kreas eine Funktion innewohnt, die zur Regulierung des Zuckerstoffwechsels 
unerl~lieh ist, sondern wenn wh- auch die B e d i n g u n g e n und H i 1 f s - 
u m s t a n d e kennen, unter denen das Organ sich seiner Aufgabe entledigt, 
erst dann werden wir an die LSsung dieser Frage herantreten kSnnen. Ist sic 
gelSst, dann werden wir weiter zu entscheiden haben, ob der wesentliche Aus- 
druck der zum Diabetes ftihrenden P a n k r e a s s c h/~ d i g u n g bei den Ver. 
/~nderungen zu finden ist, die wit bereits kennen, oder ob diese Ver/~nderungen 
erst durch neue histologische-Methoden aufgedeckt werden mtissen, 

Anhangsweise mSchte ich noch kurz auf die Frage eingehen: 
E n t s p r i c h t  d i e  e x p e r i m e n t e l l  e r z e u g t e  S t S r u n g  im 

Z u c k e r s t o f f w e c h s e l  d e m  n a t i i r l i c h e n  D i a b e t e s  d e s  
M e n s c h e n ?  

Ieh glaube im P r in  z i p kSnnen wir diese Frage bejahen. 
H e 11 y ,  der sich in einem in M ti n s t e r gehaltenen Vortrag mit diesem 

Problem beseh~ftigte, glaubte, die Frage verneinen zu miissen. Auch auf der 
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M a r b u r g e r  pathologischen Tagung, wo ich mit H e l l y  im Anschlul~ 
an eine vorl~tufige Mitteilung der vorstehenden Befunde fiber diesen Punkt dis- 
kutierte, konnte eine Einigung zwisehen uns nieht erzielt werden. Als erste Be- 
grfindung ffir seined ablehnenden Standpunkt hat H e 11 y angegeben, dab beim 
experimentellen Diabetes das Pankreas vSllig entfernt sei, w~hrend der Diabetiker 
sein Pankreas noeh besitze. Nun haben wir aber beim experimentellen Diabetes, 
aueh bei seinen schwersten Formen gar nieht nOtig, die v(illige Entfernung des 
Organs vo~auszusetzen. 

Wie wit seit M e r i n g und M i n k o w s k i wissen, wie aus meinen eigenen 
Versuchen, aus denen yon T h i r o 1 o i x und J a c o b u. a. hervorgeht, tritt 
nieht nut bei vSlliger, sondern unter Umstanden auch schon bei partieller Exstir- 
pation des Pankreas dauernde Glykosurie auf. huch den beiden anderen yon 
H e 11 y angegebenen Unterscheidungsmerkmalen, kann ich keine p r i n - 
z i p i e 11 e Bedeutung zusprechen. H e 11 y hat angegeben, dal~ ffir den experi- 
mentellen Diabetes rascher Glykogenschwund in der Leber und intensive Ab- 
magerung des Versuehstieres charakteristisch sei, Begleiterseheinungen, die im 
Bilde des mensehliehen Diabetes fehlten. 

Was zun~chst den Glykogenschwund in der Leber anlangt, so finden wir bei 
G i e r k e die Angabe, dal~ die Leber an Diabetikern meist glykogenfrei gdunden 
wurde, ieh selbst habe diese Glykogenverarmung bei mehreren, im Koma diabetieum 
gestorbenen und direkt naeh dem Tode sezierten Individuen so vollsti~ndig auf- 
treten sehen, wie beim Pankreashund. 

Wai die Kachexie betrifft, so ist ja zuzugeben, dal~ bei den Hunden der experi- 
mentelle Pankreasdiabetes zu sehwerer Kaehexie ffihrt, wi~hrend wir oft fette 
Mensehen an Diabetes erkranken und sterben sehen, ohne da6 die Adipositas am 
Ende des Lebens sehwindet. 

�9 Andererseits kann der Diabetes aber aueh beim ~enschen mit starker Kachexie 
einhergehen. Wir finden diese Kachexie mit grol~er Regelm~l~igkeit beim sehweren, 
raseh verlaufenden, mit Azidose einhergehenden und zum Korea ffihrenden Diabetes 
tier Jugendliehen (s. Gruppe I). Selbstverst~ndlieh ~ird man abet doeh den 
sehweren experimentellen Diabetes in erster Linie mit dieser Form vergMchen, 
bei der die Patienten wie auch die operierten Tiere a n i h r e m D i a b e t e s 
s t e r b e n ,  nieht mit den leichteren, lange Zeit sieh hinziehenden F~illen, die 
gewShnlieh gar nieht an ihrem Diabetes, sondern an interkurrenten Krankheiten 
zugrunde gehen. 

Diese leiehteren Falle scheint aber H e 11 y bei seinem Vergleich immer 
im Auge zu haben. 

Aueh die Kaehexie kann ich also nieht als p r i n z i p i e 11 e s Unter- 
scheidungsmerkmaI gelten lassen. Dagegen mSchte ich kurz die Frage aufwerfen, 
ob die Kaehexie etwas mit dem Diabetes ursaehlieh Zusammenh~ingendes ist. 

Ieh verfiige, wie oben gesehildert, tiber experimentelle Beobaehtungen, bei 
denen die Verkleinerung des Pankreas sehwere tStliehe Kaehexie auslSste, ohne 
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dab es z u m  Diabetes  kam.  H 6 d  o n (Zitier~ ~ be i  :l~I:in k o w s k i) spr icht  h ier  

vom Diabe tes  ohne Glykosurie .  

Es  l iegt  hier  der Sehlul] nahe ,  dab das Pank rea s  n e b e n  der Regu l i e rung  d e s  

Zuckerst0ffweehsels noeh  a n @ r e  F u n k t i o n e n  erfilllt, deren  Ausfal l  schwere Kachexie  

des Versuehst ieres  zur  Folge hat .  

Auger  der Kaehex ie  sehen wir  bei  den  Tieren  m i t  s ta rk  ve rk le ine r t em P a n k r e a s  

eine auffa] lende W i d e r s t a n d s u n f a h i g k e i t  gegen E i t e rungen ,  ein Verha l ten ,  zu d e m  

wir aueh  b e i m  ~ e n s e h e n  bei  le iehteren  u n d  sehwereren F/~llen Analog ien  b e o b a e h t e n ,  

u n d  das gleiehfalls da rauf  hinweist ,  dal] m i t  der Regu l ie rung  des Zuckerstoff-  

wechsels die F u n k t i o n  des P a n k r e a s  n i eh t  e rsehfpf t  ist. 

Inwiewei t  diese a n g e n o m m e n e n  F u n k t i o n e n  n e b e n  der zucker regul ie renden  

Eigensehaf t  des P a n k r e a s  wirkl ieh se lbs tandig  bes tehen ,  inwiewei t  viel le icht  doch 

i rgendeine  einstwei]en noch  u n b e k a n n t e  urs/ichliehe Verkn i ip fung  zwisehen den 

versch iedenen  Wi rkungswe i sen  des P a n k r e a s  bes teht ,  wird  weitere F o r s c h u n g  

entscheiden  miissen.  

Jedenfal ls  erscheint  es mi r  nach  dem vo rh in  Gesagten  n ieh t  berecht igt ,  eine 

p r i n z i p i e 11 e Sehe idung zwisehen exper imente l l em u n d  na t i i r l i chem Diabe tes  

vo rzunehmen .  

W i t  k 6 n n e n  zwar exper imente l l  e inen  so sehweren Diabetes  auslSsen,  wie 

er k l in iseh  k a u m  je beobaeh te t  wird,  graduel le  Unte rsch iede  s ind also leicht  zu 

erzeugen. Andererse i t s  geht  aus den Versuehen y o n  S a n d m e y e r u n d  denen  

von  H e 1 1 y selbst  hervor ,  dal~ es auch  gel ingt ,  die le iehteren  F o r m e n  des Diabe tes  

im T ie r expe r imen t  n a c h z u a h m e n .  
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Fig. 4. 

E r k l ~ r u n g  d e r  A b b i l d u n g e n  a u f  T a r .  IX.  

Normale L a n g e r h a n s sche Zellinsel (L. I.) des Hundes. 
Vergr56erte Insel yon dem gleiehen Tier, yon dem Fig. 1 stammt, naeh starker Pankreas- 
verkleinerung. Am Rand der Insel (L. I.) bemerkt man Aufloekerung und Aufhellung 
der Azinuszellen. 
Betriichtliehe InselvergrSl~erung bei experimenteller Verkleinerung des Panl~'eas. Da- 
neben ist es zu betr~ehtlichen interstitiellen Prozessen gekommen. L. I. = L a n g e r - 
h a n s sche Insel. 
Hyaline Degeneration der L a n g e r b a n s sehen Inseln (I. L. I.) bei einem Nieht- 
diabetiker. 

Die Zeichnungen sind yon Frl. W o s k y - Heidelberg ausgeftihrt. 

XY. 
Zwei Todesfitlle infolge yon 5 ebenniereninsuffizienz. 

(Aus dora Institut fiir pathologische Anatomie der Universitiit Lemberg.) 

Von 

Y r i v a t d o z e n t  Dr.  J .  H o r n o w s k i. 

(Hierzu 3 Textfiguren.) 

I n  der  l e t z t en  Zei t  habe  ich be i  der  Sek t ion  m i t  zwei  Todesfi~llen zu  t u n  gehab t ,  

de ren  Ursache  die Kl in ike r  sich durchuus  n ich t  erkl i i ren konn ten .  

I n  d e m  einen Fa l le  t r a t  der  fas t  p lStzl iche T e d  ohne  ers icht l iche  Ursache  

wi~hrend des Gebur t sak t e s  ein, im zwei ten  Fa]le  24 S t u n d e n  nach  der Ch lo ro fo rm-  

na rkose  des Pa t i en t en .  I n  al len be iden  F~l len  wiesen die Nebenn ie ren  pa tho log i sche  

V e r a n d e r u n g e n  auf. 

I n d e m  ich an  die Besch re ibung  dieser Fal]e  he ran t re t e ,  beha l t e  ich mi r  7r 

die daraus  resu l t i e renden  Schlul~folgerungen we l t e r  u n t e n  zu erSrtern.  

F a l l  1. 
Frau A. R., 38 Jahre alt, ist fast plStzlich wi~hrend des Geburtsaktes gestorben; die Todes- 

ursache war absolut unerkliirlieh. 
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