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infolge ihrer anatomisehen Lage und ihrer Funktion sieh in einera Spannungs- 
zustand befinden, der sie ffir die Erkrankung zu pradisponieren seheint. Diese 
Spannung erhSht vielleieht infolge der Ani~mie, d.h. der ~nangelhaften Aus- 
wasehung der Muskeln, die :M(iglichkeit der totalen Verankerung der im Blur 
befindliehen Bakterientoxine an den Muskelzellen, wirkt abet weiterhin jedenfalls 
schi~digend, indem sie den scholligen Zerfall der an einigen Stellen sich verandernden 
Muskelfasern erleichtert. 

VII. 
Die Beziehungen des Amyloids zum Bindegewebe. 
(Aus dem Pathologischen Institut des Friedriehsti~dter Krankenhauses zu Dresden.) 

Von 

Dr. W. E b e r t .  

Es ist yon vornherein nicht anzunehmen, da6 die pathologische Histologie, 
soweit sie rein morphologisch arbeitet, Wesentliehes fiber die Entstehung der 
Amyloidosis, fiber die Resorbierbarkeit des Amyloids, fiber den Ablagerungsvorgang 
und andere uns unldare Vorg~tnge erkennen wird. Hier mu~ das Experiment, die 
Chemie und die pathologisehe Physiologie Klarheit sehaffen. 

Der Histologie, die sieh ihrer 5Tatur nach rnit den Zustiinden, wie sie sich dem 
Beobaehter gerade bieten, besehiiftigen mu~, steht abet die Antwort auf die 
Frage naeh Sitz und Vorkornmen des Amyloids, nach dem Begriff der a~iy- 
loiden Degeneration fiberhaupt und naeh gewissen Beziehungen zwischen 
.Amyloid und ttyalin zu; Fragen, die nach L u b a r s e 11 noeh iramer im Brenn- 
punkte des Interesses der Amyloidforsehung stehen und deren Beantwortung 
ffir die experimentelle und chemisehe Methode die Grundiage darstellt. 

I-Iierin liegt die Bereehtigung, abet zugleieh die Besehriinkung vorliegender 
Arbeit, die fiber das Verhaltnis zwischen Arnyloid, Hyalin und Bindegewebe Klarheit 
zu sehaffen sucht. 

Denn obwohl immer fiber die Frage, ob Amyloid durch Epithel- oder Bin@- 
gewebsumwandlung entstiinde oder infiltrativ in den Organen abgelagert wiirde, 
viel gearbeitet und gestritten worden ist, finden sieh noeh in der neuesten diesbe- 
ztiglichen Literatur widersprechende Angaben. 

So ist E d e n s (Zieglers Beitr. Bd. 35, 1904, S. 233) wieder fiir eine wirkliche Bindegewebs- 
degeneration eingetreten, und M. B. S c h 1~ i d t (Verhdl. der D. Path. Ges. 1904, S. 1) hat sieh 
seiner Meinung besonders in bezug auf die Retikulumiasern der Mflz und die Tuniea propria der 
Drrisen angeschlossen. Eben dieser Auffasstmg tritt noch E. G i e r k e bei (Lehrb. d. allg. Path. 
yon Asehoff, 1911). Auf entgegengesetztem Standpunkt stehen W i e h m a n n (Zieglers Beitr. 
1893 Bd. 13), G 1 o e k n e r (Virch. Arch. 1900, Bd. 160), R i b b e r t (Lehrb. d. allg. Path. 1911), 
S e h w a l b e  (Allg. Path. 1911), Z i e g l e r ,  L u b a r s e h ,  D a v i d s o h n  undviele andere 
Autoren. 
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Herr  Geheimrat S c h m o r 1 machte  mir den Vorschlag, mit  Hilfe der B i e 1 - 

s c h o w s k y schen Silberimpr/ignation, unserer genauesten l~Iethode zur Dar-  

stellung der Bindegewebsfasern, diese Verhiiltnisse yon neuem zu untersuehen, und 

iiberlieI] fair dazu gtitigst Organe yon acht  Amyloidf/illen. 

Ich stellte zun~chst mit der Jodreaktion, der Jodgrfinf/irbuug und der F~irbung mit Methyl- 
violett lest, ob und wieviel Amyloid die Organe enthielten, und untersuchte amyloidarme und 
~myloidreiche Organe. Zur Benutzung kamen nur formalingehiirtete Priiparate, yon denen ich 
Paraffinsehnitte von nieht mehr als 7,5 ~ Dicke herstellte, um sie zun~iehst nach der B i e !-  
s e h o w s k y - Methode zu behandeln. Auch orientierte ich reich an normalen Organen mittels 
B i e 1 s c h o w s k y - Prhparaten fiber Keichtum, Anordmmg und Feinheit ihrer Bindegewebs- 
fibrillen. 

l'qaeh mehrtaehen vergebliehen Versuehen, das Amyloid gleiehzeitig darzustellen, gelang 
mir dies am besten mit der B i r e h - I-I i r s e h f e 1 d schen Methode, indem ieh die B i e 1 - 
s c h o w s k y - Pl-~ipamte etwa 10 Minuten in Bismarckbraun ~rbte, einige Minuten wasserte, 
zwei bis drei Minaten in 0,5 proz. Gentianaviolett f~rbte and schlieBlieh in 0,5 proz. Essigsaure 
differenzierte. In Wasser, dem einige Tropfen Ammoniak zugesetzt waren, kurz abgespiilt, naeh 
.etwa 10 Minu~en in Brunnenwasser gew~ssert und in L~vulose eingebettet, erzielte ich durehaus 
klare Bflder und Pr~parate yon guter Haltbarkeit. 

Von der Bismarckbraunf~rbung ist an den fertigen Pr~paraten niehts zu sehen, aber ich 
:ftihrte sie doch stets aus, weil nach meiner Erfahrung die Entfarbung nieht amyloiden Gewebes 
nach der Gentianaviolettbehandlung bedeutend besser gelang. 

Ich bemtihte reich, mSglichst alle Organe zu untersuchen, oft waren aber nur 

einzelne Organe aufgehoben. Ali MiIz, l"qiere und l~ebenniere konnte  ich die um-  

fassendsten Untersuehungen machen. Da aber bei allen Untersuchungen prin- 

zipiell das gleiche Verhalten sieh herausstellte , so ist wohl Untersuchungen an den 

Organen, yon denen ieh nur  einen Fall zur Verftigung hatte,  dieselbe allgemeine 

Gtiltigkeit zuzuspreehen. 

Das Amyloid ist an den Pr/iparaten blau gef/irbt, durchsiehtig und durchaus 

klar, es zeigte niemals irgendwelehe Struktur,  war vollkommen homogen und 

immer seharf begrenzt, soweit man  yon seharfer Begrenzung bei Durchsichtigkeit  

reden kann. 51iemals waren allm/ihliche Uberg/inge in normales Gewebe zu be- 

obachten, stets endeten die blauen Massen scharf, ob sie nun gebuchtet  in Schollen, 

in  glat ten Balked oder feinen F/tden lagen. 

Die Bindegewebsfasern sind /iul~erst rein gezeiehnet und tiefschwarz im- 
pr/igniert. 

Die M i 1 z war i n  allen yon mir untersuehten F/fllen amyloid, oft in hohem 

Grade. Daneben konnte  ich Anfangsstadien beobachten. 

Das Bindegewebssystem der Milz besteht aus Trabekeln thud Retikulumfasern. Die Trabekel 
:stehen netzartig untereinander ia Verbindung und tr~'gen die grSl]eren Gefii6e in sieh. Das Re- 
tikulum besteht aus ieinen und feinsten Fasern, die in zarter, netzf5rmiger Anordnung durehaus 
zusammenhiingend und regelmiiBig zwischen den Trabekeln gelegen, einzelne oder mehrere Pulps- 
zellen umsehliel]en. Von den Trabekeln zweigen noch st~rkere Bindegewebsfaserbiindel ab und 
durehziehen unregelm'~l]ig auf l~ngere S~reeken verfoigbar das Mflzgewebe. 

Die Bindegewebsanordmmg in den Lymphkniitchen is~ yon dem iibrigen Retikulum nicht 
verschieden, nut sind im Re~ikulum die Maschen regetmi~Biger mit Lymphzetlen geffillt. 



79 

Die gewShnliche Form des Milzamyloids ist die Sagomilz. Schinkenmilz fand 
ich nur einmal, in einem Falle, wo Lues als ~tiologie festgestellt war. D a v i d - 
s o h n machte die auch yon anderer Seite be st~tigte Be0bachtung, daI] bei Schia- 
kenmilzen meist Lues als Ursaehe zu finden se[ (Verhdl. d. d. Path. Ges. 1904, 
Hef t  1, S. 3 9 ) .  

Die  St~rke der E n t a r t u n g  is t  innerhalb  einer Milz an den einzelnen L y m p h -  

knStchen eine versehieden s tarke,  bisweile:n fanden sich fas t  normale  KnStchen  

neben hochgradig  entar te ten .  

Bei mi~Biger Entartung sieht man hi~ufig Stellen, wo diinne Amyloidstreifen, deren Dicke 
freilich immer noch erheblieh die der Bindegewebsfasern iibertrifft, wie sonst die Bindegewebs- 
fibrillen in Maschenform am Lymphzellen liegen, undes macht zunaehst h~ufig den Eindruek, 
a!s ob das Amyloid an ihrer Stelle liige. Beim D~ehen der Mikrometersehraube jedoeh erseheint 
in gewisser HShe entweder an der AuBen- oder Innenseite oder seltener auch inmitten des Amyloid- 
streifens eine scharf gezeiehnete, tiefschwarze, feine Faser, von einer normalen Re~ikulumfaser 
nieht versehieden, die also dem Amyloid an- oder eingelagert ist. 

An zun~chst normal erscheinenden Masehen l~Bt sich bisweflen der erste An~ang der Amyloid- 
ablagerung erkennen, indem man einer-, seltener beiderseits feinen, gleielim~ifiig dicken und gleieh- 
mi~l~ig scharfen Bindegewebsfasern sehmale blaue Si~ume direkt angelagert sieht, die nieht starker 
als die Faser selbst sind. Diese S~tume erstrecken sieh selten fiber die ganze verfolgbare Liinge 
der Faser, sondern sind nur auf kurzen Strecken sichtbar. Abet gerade hier ist es aufierordentlieh 
deutlich zu erkennen, dab die Bindegewebsfaser, wo ihr dann clef Amyloidsaum nich~ mehr/olgt, 
weder in ihrel" Dicke, Farbung noeh Zeiehnung die geringste Ver/inderung gegeniiber dem beiallenen 
Teil aufweist. Die Faser zeigt auBer dem Nebeneinander zum Amyloid keinerlei Beziehung. Einen 
Ubergang in Amyloid, ein Schm~lerwerden, Verquollensein oder Bl~isserwerden and Blautinktion 
der Faser habe ieh nie sehen kSnnen, und solehe Beobaeh~ungen allein wiirden ifir die MSgliehkeit 
einer amyloiden Umwandiung sprechen. 

Ich habe allerdings nut an Mflzen untersueht, die bis auf die Amytoidinfiltration keine Ver- 
~nderung zeigten. E d e n s (a. a. 0.) untersuchte an einem ~ilzinfarkt, verallgemeinerte aber 
niehtsdestoweniger seine Beobaehtungen. Ieh babe 
umwandlung h~tte erkennen kSnnen. 

E. G i e r k e (Lehrbuch Aschoff) behauptet, 
aueh ]nterzellularsubstanzen selbst, z. B. die Fasern 
propria der Drfisen amyloid reagierten, und glaubt, 
selbst amyloid atffqttellen kSnnten. 

nie eine Stelle gefunden, wo ich eine Faser- 

dal~ bei sti~rkeren Graden der Amyloidosis 
des retikttl~iren Bindegewebes lind die Tuniea 
dab die Retikulumfasern derMilz aueh wolff 

Ieh kann nach meinen Pr~paraten (ich ~ertigte yon amyloiden Milzen etwa 60 Schnitte nach 
B i e 1 s c h o w s k y) diese Anschauung ~ficht best~tigen und glaube vielmehr, da6 sich mit der 
B i e 1 s c h o w s k y - Methode ]ederzeit leieh~ das Gegenteil erweisen l~13t, besonders in bezug 
auf amyloide Quellung der Fasern. Die vermeintliche amyloide Reaktion beruht meiner Ansicht 
nach sicher auf einem Durchscheinen des ge~trbten Amyloids, das ja den Fasera unmittelbar anliegt 
und dieselben, wie G i e r k e sagt, umscheidet. Degenerierte und verquollene Fasern nehmen die 
Silberimpri~gnation bei weitem nicht so gut  an, sic erseheinen blal~, breit and unschaH. 

Auch will es mir prinzipiell nicht wahrseheinlieh diinken, dab Fasern pliitzlich bei stiirkeren 
Graden yon Amyloidosis amylold sich umwandeln sollten, w~hrend sie im Beginn der Entartung 
es nicht tun sollten. 

An Stellen mi~l~iger Entartung ist die Infiltration am allerdeutlichsten. Das Amyloid liegt 
in breiteren, etwa pulpazelldicken Balken und ist etwa konzentrisch in h~u.fig durehbroehenen 
and unter sieh in Verbindung stehenden Ringen in den Follikeln angeordnet. Querschnitte v0n 
Balken sind selten, so dab man sich im Ranme das Amyloid etwa kapselt~irmig angeordne~ denken 
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kann. Die Amyloidbalken sind vieliaeh begrenzt yon feinen, scharfen, schwarzen S~umen einzeh~er 
Fasern oder auch yon dickeren Biindeln, wean mehrere Fasern yon Amyloid an seinem Rande 
zusammengedr~ngt warden. H~ufig fiberklettern schr~g Ieinste Fasern die Amyloidbalken oder 
sind ihnen parallel aufgelagert, aueh fiber weitere Strecken. Gerade an solchen Stellen hat man 
bei gew5hnlicher Amyloidfiirbung durchaus den Eindruck, als ob das Amyloid faserigen Bau h~tte, 
oder als ob die Bindegewebsfasern gequollen wiiren und amyloide Reaktion gi~ben. Bisweilen sind 
Amyloidbalken geradezu umsponnen, bisweilen treten erst Bindegewebsfasern beim Drehen der 
Mikrometerschraube hervor and scheinen den Amyloidmassen eingelagert. Auch diese eingelagerten 
Fasern lassen keine Veriinderung, wie Aufquellung oder Blauf~rbang, erken~en, sie sind gleich- 
m~l~ig rein und besonders in den yon den Trabekeln sich abzweigenden st~rkeren Bindegewebs- 
zfigen oft auf l~ngere Strecke verfolgbar. Bisweilen kann man allerdings eine Unterbrechung 
der Fasern erkennen, und einigemal war eine Aufliisang in Detritus deutlich, abet yon einer 
Quellung, yon Ubergang in Amyloid war gar night die Rede; der Detritus liegt genau so scharf 
gezeiGhnet und gesondert im Amyloid wie die unversehrte Faser. Im Verbiiltnis zu den relativ 
breiten Amyloidbi~ndern ist von einer Bindegewebsverminderung, die doch schon erheblieh sein 
mfil~te, an diesen Stellen nichts zu erkennen. 

Wo die Amyloidbalken dicker sind and dichter liegen, fehlen ihnen zuniiehst di e sonst einge- 
sehlossenen Pulpazellen, es finder sich nut Amyloid, and dieses yon Bindegewebe durchzogen. Diese 
diekeren Balken sind in ihrer Mitre ganz frei yon durchziehenden Bindegewebsfibrillen, die nur 
noch an den R/~ndern eifigelagert zu erkennen sind. Zentral sind die ganz von Amyloid um- 
sehlossenen, yon der Erniihrung abgeschnittenen Fasern zugrande gegangen; Reihen yon schwarz 
gefiirbten DetrituskSrnehen sind bisweilen als Reste zu sehen. 

An Stellen st~rkster Entaxtung ist der Bindegewebssehwund sebi" deutlich. Die feine durch- 
gewobene Faser ist seltener zu sehen, zusammengedr~ngte dicke ungeordnete Bfindel von Fasern 
durehziehen noeh die breiten Amyloidmassen; schlieBllch gehen auch sie zugrunde, and dicke 
schwarze, aus KSrnchen und Kltimpehen zusammengesetzte Detritushi~ufchen sind dem Amyloid 
eingestreut. 

Die Trabekel der Mflz sind fast durchweg amyloid infiltriert. Hier liegt das Bindegewebe 
normal in ziemlieh diehten gr5beren gewellten Bfindeln and bietet der Einlagerung des Amyloids 
offenbar mehr Widerstand als das loekere Retikulum, dean stark war die amyloide Infiltration 
bier hie. Nur kleine schmale blaue B~lkGhen sind eingesprengt auch bei sonst hochgradiger Ent- 
artung, and -con einer Atropbie der Fasern ist nights zu sehen. Die Kapsel zeigt noch geringere 
Veriinderungen. 

Freies, nicht an Bindegewebe ange]agertes Amyloid habe ich night finden kSnnen, and die 
Balkenform, in der sich alas Amyloid tast dilrchweg finder, seheint gegen die MSgliehkeit zu 
sprechen, dab Amyloid etwa trei in1 Saftstrom ausfallen kSnnte. 

Bei der Sehinkenmilz, die iGh untersuehen konnte, waren die Folllkel zwar nicht ganz frei, 
aber doeh gegenfiber dem allgemeinen Retikulum setu" wenig ver~ndert und nm" yon sp~rlichen 
amyloiden BMkchen durehzogen. Dagegen breiteten sich dutch das fibrige Gewebe, das bei Sago- 
mflz weniger befallen ist, dichte Amyloidnetze, die Mflzzellen einschlieBend. Die Retikulum- 
fasern waren stets durehaus scharf gezeichnet, lagen hauptsitchlieh um die Amyloidbalken, inner- 
halb derselben waren hiiufig Reihen und tt~ufchen yon DetrituskSrnchen zu erkennen. Mittlere 
und starke Balken batten aueh bier eine reine, yon Fasem und Detritus freie zentrale Zone. 

Txabekel and Kapsel dex Schinkenmilz verhielten sich wie bei Sagomilz. 
Die Amyloidinfiltration an den G e i iiB e n d e r  Milz zeigte dasselbe Verhalten wie die 

GefitBe aller Organe, die ich sonst noch beobachtete. 
Zuerst findet SiGh da s Amyloid der Gef~tBe dicht tmter der Intima in den ersten Sehiehten 

der Media abgelagertl an den kleinsten Arterien und KapiUaren direkt unter dem Endothel. Es 
lagert sich bier den "Bindegewebsiasern dight an und begleitet sie zun~chst als ieiner blauer Saum. 
Einen Beginn an der Adven~itia, wie ihn L i t t e n (D. reed. Wsehr. 1887, S. 517) und S e h i 1 d e r 
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(Zieglers Beitr. Bd. 46, 1909) beobaehteten, fund ich in meinen F~llen nieht. Hi~ufig zeigten sich 
abet die ersten Veri~nderungen an der Adventitia iriihzeitig, allein bei freier Media konnte ich sie 
nieht beobachten. 

Bei den ersten Veriinderangen ist yon einer Strukturseh~digang des Bindegewebsapparates 
der Gefi~e nichts zu sehen. Die Fasern sind scharf und liegen straff im normalen Verband ihrer 
Umgebung. Abet bei sti~rkerer Infiltration ist eines auffi~llig, da]~ zwisehen Intima mad Media, 
an den Kapillaren direkt mater gem Endothel ein etwas breiterer and bei starker En~artung sehr 
breiter Amyloidring, meist als gesehlossener Rb~g, im Gefi~fiquersehnitt auftritt. Ieh babe zaerst 
den Eindruek gehabt, dal3 bier das Amyloid aus den Gef~en gewissermaSen abfiltrier~ wfirde, 
dann abet land ich denselben Rin K an den Venen ausgebildet. Und bei genauerem Zusehen zeigten 
sieh am Rande dieses Ringes h~ffig Reihen feiner sehwarzer De~rituskSrnchen and spi~rlieh ein- 
gel~gerte, ungesch~digte Fasern, and ieh mul~te den Ort, wo tier Ring lag, nun ats den der ersten 
Ver~tnderung wiedererkemaen, wo die dem Amyloid einge]agerten Fasern sehon zugrunde ge- 
gangen waxen. 

Die ganze Media und oft die ganze Adventitia ist in diesen Stadien infiltriert. Hier sind die 
Fasern in ihrer Menge noch nieht verringert, in ihrem Kontur unver~ndert scharf und gleichm~$ig 
fein gezeiehnet, tiefsehwarz liegen sie in den zarten Amyloidbalken, die die sehmalen Faserzwisehen- 
r~ume ganz ausffillen. 

In fortgesehrittenen F~llen zeigte die Wand der Venen dieselbe Infiltration, seltener als ieh 
naeh der Literatur fiber diesen Punkt erwarten konnte, waren die Venen frei; ein Verhalten, gas 
aueh S e h m i d t mad S e h i 1 d e r (a. a. 0.) betont haben. 

Wie normalerweise mit der 1Vfilz die L y m p h d ri i  s e n :4hnlichkeiten auf- 
weisen, so auch in bezug auf die Amyloidablagerung. 

Das Re~ikulum der Lymphdriise is~ ja ganz so angeordnet wie das der Milz, es fehlen nur die 
grSberen Faserbfindel, duch die Trabekel sind naturgemiiB dfinner. Das Retikulum ist etwas 
feiner und enger; selten liegt mehr als eine Lymphzelle in einer Masehe. Die grSl~eren Gef~$e 
ziehen wie in der Milz dutch die Trabekel. 

:Ms Ablagerungssti~tt e sind in der Lymlohdriise die SekundhrknStchen bevorzugt, i~hnlieh 
wie die Lymphkn5tehen der Milz. Bei geringer Infiltration war eine herdweise Anh~ufung des 
Amyloids auffiillig. In kleinen Gruppen, weir voneinander entfernt, ]agen einzelne Quer- und 
Li~ngssehnitte "(on Amyloidbalken beisammen. Die Balken besal~en immer seharfe Konturen, 
waren stets ganz homogen and verhielten sieh zum Bindegewebe genau wie das Amyloid der Milz, 
indem die Sehollen gleichfalls nicht frei im Gewebe lagen, sondern immer an Bindegewebsfasern 
angeschlossen, ohne andere Beziehungen als das Nebeneinander zu zeigen. Dema die Fasel~ sind 
sehari und rein gezeiehnet, begleiten die Amyloidbalken, ohne ihre Kontur irgendwie zu ~ndern, 
und wenn sie im Amyloid liegen, zeigen sie die gleiche St~rke und Schi~rie der Zeichnung wie un- 
beteiligte Fasern. Wo grStere Amyloidschollen sich finden und der Bindegewebsreiehtum grSter 
ist, liegen die Fasern den Amyloidschollen reichhcher an, die Fasern sind yon dem anwaehsenden 
Amyloid zusammengesehoben, und es macht den Eindruek, als ob das Amyloid mit Vorliebe ap- 
positionell wfichse. 

Dies war, wie schon gesagt, am auffiilligsten in einigen Lymphdrfisen, die bei sonst fehlender 
Entartung einzelne Herde auffallend dicker Amyloidbalken in sich trugen. Das Amyloid setzt 
sieh offenbar gern an schon niedergesehlagenes Amyloid ab, was ihm bier gerade im lockeren 
Lymphdriisenretikulum leicht gemacht ist. Das zusammengeschobene Bindegewebe umgab grSl~ere 
Herde fast wie eine Kapsel, ein Verhalten, das schon yon L e b e r beobachtet wurde. 

Erst an stark entarteten Lymphdrfisen l~l~t sich eine Verminderung des Bindegewebes er- 
kennen; viel auff~lliger aber ist an diesen Stellen der Mangel zwiscbengelagerter Lymphzellen. 
Die Amyloidnetze sind eng, bisweilen ganz zusammengefiossen and sehliel~en nut spErliehe Binde- 
gewebsfasem und Detritush~ufchen ein. 

Yirehows Archiv f. pathol.  Anat. Bd. 216. t i l t .  1. {~ 
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An der Kapsel, wo das Bindegewebe straffer und reichlicher ist, ist offenbar auch die An- 
ordnung des Amyloids gezwungen, indem sich nicht wie im Lymphkniitchen Liings- und Quer- 
sehnitte in fas~ gleicher Menge nebeneinander fihden, sondern die Amyloidstrei~en durehweg l~ngs 
den Bindegewebszfigen, den Fasem gleichgerichtet liegen. Eine Atrophie oder Mengenabna.hme 
der Fasern ist hier so wenig zu erkennen, wie an den Trabekeln der IVlitz. Nie ist eine F~ser ge- 
quollen, hie wird sie altm~hlich undeutlieh. Bet Lgngsschni~ten sind Amyloidbalken and Binde- 
gewebsfasern auf weite Strecken genau nebeneinander zu erkennen und zu trennen. Die Fasern 
sind den blauen Streifen auf-, seltener eingelagert, erscheinen immer vollkommen rein und scharf, 
oft leicht gewellt innerhalb des glatten Amyloids. Seltener fiberklettern selu-ag feinste Fasern 
die Amyloidstreifen. 

Die Niere zeigte in 6 yon den 8 Fallen amytoide Ver~tndernngen. Mit 
Ausnahme eines Falles waren immer nur Glomernli und GefliBe befallen. 

Die Glomeruli sind normalerweise relativ bindegewebsarm; die Kapillaren sind nm" yon 
wenigen Fasern amsponnen. Sehr reiehlieh abet Mind an den Harnkan~lchen die Bindegewebs- 
iasern. Sie umsehlingen die Kan~ilehen in engem, striekleiteriihnlichem, ieinfadigem Netz, indem 
reiehlieh parallel verlaufende Fasern sie begMten und aul~erdem eine sehr diehte zirktflgre Um- 
w icklung besteht. 

Die Bevorzugung der Glomeruli ffir die Amyloidablagerung ist der der Gef~lie gMchzustellen, 
Unterseheidet sieh auch histologiseh nicht. Ein klarer blauer homogener Ring, fret Yon eingelager- 
tern Bindegewebe, ist, wo ein Quersehnitt gerade siehtbar, unter dem Endothel meist deutlieh zu 
erkennen. Er ist bet beginnender Ablagerung sehr dfinn, meist aber sehon im ganzen Zirkel vor- 
handen; bet spiiteren Stadien zeigen sieh dicke Ringe, die oit die HShe yon Kani~lehenepithel 
erreiehen. Im ~ul~ersten Rand der Ringe treten DetrituskSmchen oder feingezeiehnete Binde- 
gewebsfasern ungesehiidigt auf. Also aueh bier dasselbe schon beschriebene Bild. 

Im ganzen erscheint die Amyl0idanordnung knEuelfSrmig, wie die der Gefiilte, und wo das 
Amyloid reichlieher ist, ist das Bindegewebe ganz zusammengedriingt. Schlie~lich ist es in einzelnen 
Glomeruli ganz in De~ritushEufehen umgewandelt.. 

Erst bei sehr hoehgradiger Ent~rtnng habei ich Amyloid zwischen den Bindegewebsfasern 
tier B o w m a n sehen Kapsel abgelager~ geflmden; aueh dann nut  in sehr dttnnen Halb- 
monden, dem Kapselring parallel. NiemNs trat es in so dieken Sehollen auf wie in den Glomemli, 
aueh sehr selten in ganzen Ringen. 

In dem Falle, wo Lues als Ursaehe des Amyloids erkannt war, bestand eine starke inter- 
stitielle Nephritis, und neben der Infiltration der Glomerulussehlingen bestand eine bedeutende 
Ablagerung von Amyloid in den Kan~lehen der Niere. Als Zylinder (auf den Quersehnitten ring- 
~Srmig) yon versehiedener Dieke bis zu EpithelhShe liegen die amyloiden Massen zwisehen dem 
Epithel und dessert bindegewebiger Umspinnung, 0er Tuniea propria. Auf L~ngssehnitten war 
eine gleiehm~13ige Dieke iauf wetter Streeke oft deutlieh. DaM Epithel liegt an den Pr~paraten 
meist etwas abgehoben yore Amyloid, unversehrt oder such zerrissen im Lumei/, bisweilen sogar 
ganz ausgefallen, sein Niehtbeteiligtsein war stets fiber allen Zweifel erhaben. Das gleiehe gilt 
aber yon der Tuniea propria der KanElehen, an deren amyloider Umwandlung B. S e h in i d t 
mit E d e n s und G i e r k e (a. a. 0.) noeh festhalten will. An dickeren Sehnitten war die 
Stmktur, wie sie eben als striekleiteri~hnlieh besehrieben wurde, unveri~ndert wieder zu erkennen. 
An dfinneren Sehnitten war freilieh das Raumbild nicht deutlieh, das Unbeteiligtsein tier einzelnen 
Faser aber urn so klarer. J~hnlieh wie unter dem Endothel der Gefi~fle lag hier direkt unter dem 
Epithel zun~ehst eine yon Bindegewebe absolut freie, durehsichtige Amyloidsehicht, n~her der 
2VIembrana propria zeigten sieh einzelne feine, seharf gezeiehnete, in keiner Weise ver~inderte Binde- 
gewebsfasern im Amyloid. An einze!nen Stellen war nut der freie Amyloidring gebildet, das Binde- 
gewebe nur ~om Epithet abge~h'~ingt, zwisehen seinen Fasern noeh kein Amyloid zeigend. 

Die Ablagerung zeigte sieh bet weitem nieht an allen Kani~lehen, viele waren ganz fret. 
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Dai~ das unter dem Einttul~ der ehronischen Entzfindung neugebfldete Bindegewebe beSon- 
ders reich infiltriert gewesen wiire, wie es an andem Fiillen beobachtet ist, konnte ich night finden. 
An diesen Fasern war reeht sp~irlich und nur in dfinnen Streifen Amyloid abgelagert, gerade deshalb 
konnte abet an der gleichm~liigen Feinheit der Fasern gut gesehen werden, dal] sich auch ihnen 
Amyloid nur antagerL Also auGh diese einer chronisehen Entzfindang ihre Existenz verdankenden 
Fasern wandeln sigh nicht amyloid urn. 

Die Amyloidosis der Gefiiite an den Nieren unterseheide~ sigh nichi yon der der iibrigen: 
Ein bindegewebsfreier Amyloidring unter dem Endothel, dam1 die Media reiehlich mit durchsiehti- 
gem, klarem Amyloid durehsetzt in dfinnen Streifen, so dab es den Ansehein hat, als liige die un- 
veriinderte Media auf zarteml blauem Grunde. Die Adventitia war nut bei grSl3eren Geiiil~en 
ergriffen: 

Die-Anordnung des Bindegewebes in der N e b e n n i e r e  ist nach der 
Anordnung der Parenchymzellen verschieden. 

Feinste Fasern umspinnen die Zellenreihen fiberall gleiGhm~iSig, aber die grSberen Faser- 
bfindel sind in der Zona glomerulos,~ und retieularis rundmasehig angeordnet, w~ihrend sie in der 
Z0na faseiculata langmasehig liegen, den Zellbalken gemiil]. Im Mark ist die Anordnung gleiehfalls 
rundmasehig. 

Diese Anordnung war auch bei starker Entar~ung leicht wieder Zu erkennen, die grSberen 
Faserzfige lagen ungestSrt wie s0nst in ihrem Verhiiltnis zu den Parenchymzellen, und nur die 
feineren Fasern waren geseh~digt. Bei geringer Entartung waren nur die Gef~fie betroffen. Die 
Zona glomemlosa war auch bei st~rkerer Amyloidablagerung bis auf ihre Oefal]e verschont, wah- 
rend das :Kark und besonders die Zona faseieulata erhebliche Infiltration zeigte. S e h i l d e r 
(Zieglers Beitr. Bd. 46, S. 607) fand bei seinen Untersuchungen neben der Zona glomerulosa gerade 
auGh das Nebennierenmark vollkommen frei. 

An allen Sehnitten war es durchaus klar, dal~ das Parenehym nicht amyloid war, h~ufig 
waren komprimierte und atrophisehe Zellstriinge zu beobaehten. An einzelnen Stellen war dutch 
Reihen yon Detritushgufchen, die zwisehen bla.uen, durchsichtigen Balken lagen, nur ihre ehe- 
m~lige Existenz noch zu erkennen. Die Breite dieser Balken fibersehritt die normaler Zellsi~ulen 
oft betriiehtlieh. 

Die Amyloidbalken geben, da sic immer im Interstitium ents~ehen, dessert Anor&mng genau 
~Seder. ]hr Verhalten zum Bindegewebe konnte ganz ausgezeichnet in der Zona fascieulata be- 
obaehtet werden, well hier fiberall langmaschige F~sern fiber weitere Streeken einzeln beobachtet 
werden konnten. 

Diese Fasern sind tiefschwarz, znm Teil ~iuBers~ zart und fein in ihrer ganzen L~inge und 
heben sich fiberall klar yon dem durehsiehtigen Amyloid ab, was bei gewShnlieher Fiirbung mit 
Methylviolett nur gestreiftes Amyloid vortiiuseh~e. Die Fasern lagen den Amyloidbalken an und 
waren yon st~rkeren Amyloidbalken deutlieh zusammengedrangt. Ganz ausgezeiehnet konnten 
die Bindegewebsfasern hier aueh im Amyloid beobachtet werden. Aueh diese Fasern hatten 
dta-ehaus seharfe Konturen. Feine Fasem endeten bisweilen im Amyloid oder 15sten sich in 
tiefschwarze, gleichfalls ganz scharf vom Amyloid getrennte KSrnchen auf, aber niemals war eine 
Quellung, ein Diekerwerden yon Fasem, Bin Obergang in bl~ulieh durehsichtige Streifen zu sehen. 
Ebenso babe ieh niemals getrfibtes, nieht strukturloses Amyloid sehen kSnnen. 

Anfangsstadien zeigten prinzipiell genau das gleiehe Verhalten wie die Retikulumfasern 
der Milz. Zuerst tritt auch bier einer Faser entlang ein zar~er blauer, sehr sehmaler Saum auf, 
der sigh :alim~hlich verbreitert und zum Amyloidbalken auswachst, ohne die :Bindegewebsfaser 
zu sch~digen. Zeitig werden die spezifisehen Parenchymzellen geseh~tdigt. Bei st/~rkster Anlyloid- 
ablagemng erst zeigt sieh die Atrophie der Bindegewebsfasern, abet nicht so, da$ die Fasern dfinner 
wfirden, denn feinste Fasem sind auch in normalem Gewebe fiberall zu beobachten, sondernindem 
die Fasem kSmig erscheinen, bis schlieBlich nm" ieinkSrnige Detritushaufchen:fibrig bleiben,: auch 

6* 



84 

hier besonders am Rande der Balken, die, wenn sie nur einige Sti~rke erlangt haben, eine freie zen- 
trale Zone aufweisen. 

Im Mark war eine herdfSrmige Ablagerung des Amyloids meist ganz deutlich. Im iibrigen 
umspannen und durehiioehten auch hier zarte Bindegewebsfasern ungeschi~dig~ die sehleifen- und 
netzfSrmigen Amyloidmassen. 

Merkwtirdigerweise und wolff zufi~llig war die L e b e r ,  die ich in allen aeht 
]?i~llenuntersuchenkonnte, abgesehenvon der in allen Fi~llen vorhandenen amylo- 
iden Degeneration der im periportalen Bindegewebe verlaufenden Gefi~l~e nur in 
einem Falle amyloid; aber man konnte an diesem alle Sfadien nebeneinander sehen, 
indem einzelne.Liippehen rnit Herden fortgesehrittenster Infiltration neben L~pp: 
then mit geringster Veri~nderung zu finden waren. Auch bier war die Amyloidosis 
im ganzen auffallend herdweise aufgetreten. 

Normal liegen ieine Bindegewebsfasern den Leberzellbalken an, die zum Teil den Kapillaren 
zugehSren und als Gitterfasern bekannt sind. 

An Stellen geringer Infiltration scheinen sehmale blaue durchsiehtige S~ume den Leberzellen 
bisweilen direkt anzuliegen, meist nut auf kurze Streeken siehtbar; oder abet es ist eine Binde- 
gewebsfaser zwischen Leberzellen und Amy]oidstreifen deutlich zu erkennen. Oft findet sieh der 
Amyloidbalken auch fiberklettert yon feinsten Fibrillen und naeh dem Kapillarraum zu yon feinen 
Fasern begrenzt. Die Fasern waren auch hier an tier Amyloidbildung sicher unbeteiligt, denn 
nirgends war die Feinheit ilu-er Kontur veri~ndert, nirgends zeigte-sieh ein unscharfer Ubergang 
in Amyloid. Das Bindegewebe ist im Vergleieh zu den Amyloidmengen gal" nicht vermindert, 
aueh die Leberzellen se]bst sind an wenig entarteten Lgppehen nieht gesehi~digt. Sie zeigen ihre 
gewStmliehe GrSl~e, nieht einmal die Verie~tung, die in dem Falle vorhanden war, zeiehnete die 
befallenen Li~ppchen besonders aus. 

An Stellen fortgesehrittener Infiltration war das Amyloid meist nieht allgemeiner fiber die 
L~ppehen verbreitet, as waren vielmehr die Amy]oidstreifen in erster Linie dicker. Das Verhiilgnis 
zum Bindegewebe bleibt auch hier dasselbe. Das Amy]oid ist umsponnen yon feinsten Fasern, 
ira Amyloid liegen sie seltener. Dieke Balken haben die Fibri]len an ihren Randern zusammen- 
geschoben zu dieken Bfindeln. Die Mitte der Balken ist, wenn sie etwa Leberzellendieke erreieht 
hat, yon Bindegewebe ganz frei, die Fasern sind entweder dutch Druekatrophie oder wenn sie yore 
Amy]old ganz umscheidet waren, aueh dutch den Abschlul~ yore el~ai~hrenden Saftstrom allm~hlieh 
zugrunde gegangen. Der letztere Modus ist vielleicht ifir beginnende Amyloidosis der gewShn- 
1]che, denn das Amyloid drfiekt, da es ja zuniiehst Platz genug hat, nieht sti~rkel" auf die Um- 
gebung. Wenn abet breite Amyloidmassen weiter die Bindegewebsfasern zu wirren Biindeln 
zusammensehieben, tritt wohl die ZerstSrung durch Druckatrophie in den Vordergrund. 

Ein eigentiim]iches Bild warde bei st~xkster Entar~ung, die sich dann meist fiber gauze 
L~ppchen oder gr5~ere Teile derselben erstreckte, beobaehtet. Hier hatte man besonders bei 
schwaeher VergrS~erung ganz den Eindruck, als ob die Leberzellen unter Erhalttmg ihrer Form 
und ihres Zusammenhangs in toto amyloid degeneriert seien, so vollkommen gaben die Amyloid- 
balken die Struktur der Leberzellsi~ulen wieder. Aber an einzelnen Stellen land sieh noeh inmitten 
der Amyloidbalken Detritus der zugrunde gegangenen, dutch Druck atrophisch gewordenen Leber- 
zellen. Die Annahme, daft die Leberzellen selbst amyloid entartet seien, war abet dadureh vSllig 
ausgesehlossen, da~ die Amyloidbalken an ihren R~ndern, wenn aueh sp~rlicb, yon Bindegewebs- 
fasern durehzogen waren. 

An D a r m ,  t t e r z ,  L u n g e  und S c h i l d d r i i s e  fand ich nur die 
Gefiil3e amyloid infiltriert, ftir Sehilddriise und Epithe]kSrperehen betont S e h i 1 - 
d e r neuerdings wieder, dal~ e ine Umwand]ung yon Bindegewebe in Amyloid 
nicht vorkommt. 
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Meine Ergebnisse bestehen im Folgenden: 
Eine Umwandlung yon Zellen oder Bindegewebsfasern in Amyloid kommt 

nicht vor, auch nicht im Retikulum der Milz und der Tunica propria der Drtisen. 
Die Fasern bleiben, so welt sie nicht vollkoramen zugrunde gegangen sind, selbst 
in hochgradig degenerierten Organen so darstellbar, wie in gesunden Organen; 
allmahliche ?3bergange in Amyloid sind nicht zu sehen. Dagegen lal3t sieh die 
erste Ablagerung yon Amyloid beobachten, ohne dal] dabei eine Sehadigung des 
Bindegewebes zu erkennen ware. Amyloide Einsehlasse in Bindegewebszellen 
sieht man nieht. Wenn solehe in Pulpazellen unter besonderen Umstanden (z. B. 
in Infarkten), wo die Zellen ja tot sind, vorkosamen, so darf diese Beobaehtung 
auf keinen Fall verallgemeinert werden. Es ist ja auch gar nicht festgestellt, ob 
dabei eine amyloide Un~wandlung oder eine Substitution des toten Materials dutch 
Amyloid stattfindet. Faseriges Amyloid lal3t sich bei der angewendeten Be- 
handlung der Schnitte nieht auffinden. 

Die Bindegewebsfasern gehen sekundar wohl bald, nachdem sie ganz yon 
Amyloid nmflossen sind, zugrunde. Denn diekere Amyloidbalken finden sieh in 
ihren zentralen Teilen frei yon eingelagerten Fasern, nur am Rande sind solche zu 
beobachten. Breitere Amyloidmassen zerstSren auch starkere Bindegewebszage 
dureh Druek. 

Das Amyloid lagert sich in den Saftspalten des Bindegewebes ab. Es kristalli- 
siert sich gewissermaSen an den Bindegewebsfasern ab und findet sich diesen in 
diinneren und spater dickeren Sehichten fiber weitere Strecken aufgelagert, tritt 
dagegen nie frei in den Saftspalten und Gef~lumina oder auf Epithelzellen gelagert 
auf. 

Das Amyloid hat eine Neigung zu appositionellem Waehstum. Es tritt daher 
nicht diffus und gleichra~ig t~ber den K~rper verteilt auf, sondern wird auch 
innerhalb der einzelnen Organe herdweise gefunden; wo einmal Amyloid abgesetzt 
ist, schreitet die Ablagerung fort, ehe neue Gewebspartien einbezogen werden. 
(HerdfSrmige Ablagerung betonen S c h i I d e r [Zieglers Beitr. Bd. 46, 1909, 
S. 602] far Sehilddrfise und EpithelkSrperehen; S t e i n h a u s [Ztsehr. ffir tdin. 
~ed. Bd. 45, 1902, S. 373] far das Herz.) Vielleieht sind die tterde, je schneller 
die Amyloidbilduug vor sieh geht, um so raultipler, so dal3 schlie$1ieh diffuse 
Amyloidosis auftritt. Vielleieht sind lokale Amyloidtumoren, Falle yon ganz 
langsam fortschreitender Amyloidosis gleichfalls rait allgemeiner toxischer Ursaehe. 
(Langsames Waehstum der lokalen Amyloidtumoren bei H. V o g e 1 [ Inaug.-Diss., 
Bonn 1873], Z w i n g m a n n [Inaug.-Diss., Dorpat 1879].) In der Tat kommen 
ja alle Ubergange yon Lokal- zu Allgemeinamyloid vor (H i 1 d e b r a n d ,  Vireh. 
Arch. Bd. 140), B. S e h m i d t (a. a. 0.) will jede Herdiokalisation als atypisehen 
Anfang allgemeinen Amyloids ansehen. Die Autoren sind sich haufig genug unklar, 
wohin sic ihre Falle reehnen sollen, so dal~ die scharfe Abgrenzung unberechtigt 
erseheint. E d e n s (Zieglers Beitr. Bd. 35, 1904) verwiseht schliel]lich den Unter- 
schied zwisehen allgemeinem und lokalem Amyloid vollkommen. 
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Wie sich bei der h y a l i n e n  D e g e n e r a t i o n  das Verhiiltnis zum 
Bindegewebe gestaltet, dariiber habe ich eingehende Untersuchungen nicht an- 
gestellt. 

Ich babe nut einen hyalin degenerierten bronehialen Lymphknoten mittels der B i e 1- 
S ~ h o w s k y schen Methode untersucht und dabei feststellen kSnnen, dal] die hyahnen Knoten 
durchweg aus gequollenen Bindegewebsfasern bestehen, wie ich solche in Amyloidpr~paraten nie- 
reals gesehen babe. An den Randpartien war iiberall ein direkter Ubergang der vorher noeh dutch 
das Silber tier schwarz gef~rbten, scharf gezeiehneten Bindegewebsfasern in die geqttollenen, 
knorrig aussehenden, gl~nzenden hyalinen Balken nachzuweisen, die in den zentralen Abschnitten 
zu mehr homogenen Massen, zwischen denen schwarz gefi~rbte Fasern nicht mehr zu sehen waren, 
zusammenflossen. Es liegt demnach bier ein Verhal~en vet, das dem beim Amyloid beobaehteten 
gerade entgegengesetzt ist. 

Ich wiirde es ftir sehr gewagt halten, aus dieser einzigen Beobachtung allge- 
meine Schliisse hinsichtlich der hyalinen Degeneration und ihrer Beziehung zum 
Bindegewebe zu ziehen. Es wird ja allgemein zugegeben, da~  unter dem STamen 
der hyalinen Degeneration verschiedenartige Prozesse zusammengefai~t werden, 
die das Gemeinsame haben, da~ es dabei zur Bildung yon eigentiimlich glasig 
gl[inzenden Massen kommt. Es steht zu erwarten, da~, soweit die hyaline Dege~nera - 
tion des Bindegewebes in Frage kommt, Untersuchungen mittels der B i e 1- 
s c h o w s k y schen Methode weitere Aufklarung bringen werden, insbesondere 
dtir~te es sich empfehlen, mit dieser Methode F~lle zu untersuchen, bei denen eine 
Kombination yon amyloider und hyaliner Degeneration vorliegt. 

VIII. 
Ein Fall yon Bronzediabetes mit besonderer Beriick- 

sichtigung des Pigmentes. 
(Aus dem Patholog. Institut zu Heidelberg.) 

u 

I-t e i n r i c h  U n g e h e u e r .  

Schon T r o i s i e r beschrieb 1871 einen sicheren Fall yon Bronzediabetes 
und ebenso Q u i n o k e 1877. Abet beide haben offenbar das Einheitliche des 
Krankheitsbildes mehr oder weniger iibersehen oder doch sicher nieht mit dem 
nStigen ~achdruck darauf hingewiesen. Und so blieb es H a n o t u n d  C h a u f - 
f a r d 1882 vorbehalten, als Erste den Bronzediabetes zusammenhi~ngend zu 
beschreiben und zu benennen. Sie w~hlten damals die Bezeichnung ,,la cirrhose 
hypertrophique pigmentaire dans le diab~te suet6". Spiitere franzSsische Forscher 
sprachen yon ,,la cachexie bronz~e dans le diab~te" oder auch yon ,,le diabSte 
bronz6". Letztere Bezeichnung hat sich dann in t~ersetzung auch in Deutsch- 
land allgemein eingebtirgert, und die Vorschliige yon A n s e h ii t z ,  der statt 
Bronzediabetes lieber Hi~mochromatosediabetes gesagt haben wollte, oder yon 


