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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 
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M a r t i n e c k ,  der d ie  Bezeichnung Pigmentzirrhosediabetes s  i haben 

keinen Anklang gefunden. 1Nachdem also der Typus des Krankheitsbildes fest- 

gelegt war, mehrten sich bald die VerSffentlichungen entsprechender F~tle. ;Zu-  

niichst beschiiftigte man sichbesonders in Frankreich,  spiiter aber auch in Deutsch-  

land mit  diesem interessanten Krankheitsbi lde,  und es scheint, dal]  infolge ge- 

nauerer Untersuchung die Beschreibungen desselben immer hiiufiger werden. 

Wiihrend nitmlich A n s c h i i t  z 1899 erst yon 24 typischen Fallen berichtet ,  

und R 5 s s 1 e 1906 dann 34 solcher kennt, finder B e r n o u 11 i 1910  bereits 

41 Fiille beschrieben, und ich kann  sehliel~lich fiir die Jahre 1910 und  1911 iiinI 

weitere ~) zufiigen, abgesehen yon dem hier beschriebenen und einem gerade bei 

AbsehluI] meiner Arbeit wieder im hiesigen Inst i tute  beobachteten Falle. 

Trotz alledem ist bis heute der Bronzediabetes eine seltene Erkrankung  ge- 

blieben, und dementspreehend sind nattirlich unsere Kenntnisse yon ihm iiul~erst 

spiirlich. Deshalb sowohl als auch nicht  zum wenigsten wegen der vielen inter-  

essanten Einzelstudien, zu welchen dieser Symptomkomplex  Veranlassung werden 

kann, ist es nach wie vor gereehffertigt, jeden neuen Fall  yon Bronzediabetes 

genau zu untersuchen und zu beschreiben. 

K r a n k e n g e s c h i c h t e .  

I. Krankenhausaufenthalt, vom 1. April bis 27. April 1912. 
Anamnese: It. Sch., 48 Jahre, Eisenbahnbeamter aus Bruchsal. Er stammt aus gesunder 

Familie, hatte als Kind Diphtherie und Scharlach. V~a~" nieht beim Militgr wegen ,,allgemeiner 
K51~ersehwgche". Spgter war er immer gesund, er ist verheiratet und hat seeh s gesunde Kinder. 
Infektion mit Lues wird negiert. Aueh gibt er an, dab er wenig rauche und nieht besonders viel 
trinke. Vor 5 Jahren maehte er eine Blinddarmentzfindung dutch. Er muBte damals 3 Wochen 
liegen. Zueker war zu dieser Zeit nieht gefunden. Bald darauf bekam er ZirkulationsstSrungen, 
bestehend in Herzklopfen naeh Anstrengungen und 5fterem Ansehwellen der Beine. Zuweilen 
hatte er Sehwindelge~t~hl. Seit einem Jahre ist er sehr leieht ermtidbar, aueh hat er mehr Durst 
als frfiher. Offers babe er Fm'unkel gehabt. Seine Haut sei troeken geworden und sehuppe sigh 
ab. Seit November 1911 befand sieh Patient in grztlicher Behandlung. Der Arzt land damals 
viel Zucker im Urin und verordnete strenge Digt. An seinem KSrpergewieht will er im letzten 
halben Jahr 25 Pfund abgenommen haben. Seine Urinmengen seien sehr groB, der Urin selbs~ 
hell und yon eigentitmliehem Gerueh gewesen. 

Status: Patient ist mittelgro], wenig muskulSs und fettarm. Die Haut namentlich an Hand- 
tellern und Gesieht ist troeken und schilfert sieh ab. Die Nggel sind braehig, verdickt und splittern.. 

Kopf: IgirnneIven o. B. Konkomittierender Strabismus. Am linken Auge unsichere Linsen- 
trgbung. Augenhintergrund o.  B. - -  Thorax: gut entwickelt. Lungengrenzen ziemlich tier, gut 
versehieblich. Rechts hinten unten geringe Sehallverkiirzung. Keine Dgmpfung, Cberall Vesi- 
kulgratmen und geringe bronchi~isehe Gerausehe. - -  Herz: ~f. R. 3~,, M. L. 9~/~. Erster Ton 
dumpL Zweiter Ton iiberall gespalten, besonders fiber der Pulmonalis. II. Aortenton leieht klingend. 
Zuweilen besonders bei tiefem Atmen Extrasystolen. l~uls gut gefallt, wenig gespannt. Blur- 
druck 135 mm tIg. - -  Abdomen: etwas aufgetrieben. Die Leber ist in ganzer Ausdehnung ffihlbar~ 
sehr hart, etwas empfindlich, ragt etwa handbreit unterhalb des Rippenbogens hervor. Die Mils 
ist nieht richer palpabel. Kein Aszites. An den Beinen deufliche (~deme. Nervensystem o. B. 

~) R i d d e r ,  D. reed. Klinik Nr. 36, 1910. - -  R o b e r t s ,  Brit. reed. journ. Nov. 11 
1911. - -  S p r u n t ,  The arch. of int. reed. Vol. VIII, no. 1, 1911. (3 F~lle.) 
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Urin am 1. April: Menge: 3400, spez. Gewieht 1031, Reak~ion sauer, Alb. 0, 8aech. 4,5%; 
153 g Azeton- und Azetessigsiittrereaktion stark positiv. 

Behandlung und Verlauf: Der Patient erhiilt gemischte Kost, deren Kalorienwert sich durch- 
schnitflich auf 21 Kal. pro Kilogramm Kiirpergewicht halt. Mit der Zufuhr yon Kohlehydraten 
wird wegen der starken Azidose nut  langsam zuriickgegangen. An Medikamenten bekommt er 
reichliche Mengen yon Na. citricum und Na. bicarbonicum. Auffallend sind die grol~en Schwan- 
kangen der Wasserbilanz auf diese Salze hin. Die Azidose bessert sieh sehr schnell. Der Zucker 
geht zeitweilig zuriick bis auf 1,8% = 41 g. Sicher bcsteht eine gewisse Eiweil3empfindlichkeit. 
Patient wird am 27. April enflassen mit genauem Digtzettel. 

II. Krankenhausaufenthal~ vom 12. bis 18. Juli 1912. 
Nach seiner Entlassung hatte sich Patient angeblich streng an die Vorschrift gehalten. Es 

ging ibm dabei ganz gut, doch hatte er immer 2--3% Zucker. Vor 4 Wochen machte 8ch. ein 
sehweres Erysipelas capi~is dureh mit Fieber und folgender Herzinsuffizienz. Es ging ihm dann 
wieder besser, aber da er sich nieht ruhig hielt, bekam e rvor  14 Tagen emeute schwere Herz- 
insuffizienz, die zu Hause nicht besser wttrde. 

Status: Sehr staxker Azetongemch aus dem Munde. Es besteht Zyanose, etwas Dyspnoe, 
starke 0deme an den Beinen und im Gesicht; deutlicher Aszites, starker Meteorismus. Augen- 
bintergrund o. B. Linker Fazialis nieh~ ganz in Ordnung. Sehnenreflexe links an Arm und Bein 
deuthch schwiicher als rechts. Hochstand des Zwerchfells. Exsudate im Plettraraum nieht sieher. 
Etwas Bronchitis. 

Herz: M. R. 4, M. L. 11. TSnc dumpf. I. Ton unrein und gespalten. Herzaktion sehr irre- 
gular und in~qual. Puls stark beschleunigt, klein and welch. Blutdruck 115 mm Hg. - -  Abdomen 
stark aufgetrieben; deuthcher Aszites. Lcber sehr stark vergrSi~ert, bis zum Nabel reichend, 
sehr dmekempfindlich. Mflz palpabel. 

Urin: Menge 2200, spez. Gewicht 1031, Reaktion saner, Mb. 0, Saech. 3,6% = 79,2 g. Azeton- 
und Azetessigsi~urereaktion stark positiv. 

Verlauf: Auf Digitalis tritt keine Besserung des Herzens ein. Da er gar nichts iBt, steigt 
(he Azidose. So kommt er allm~hlich unter Zunahme tier 0deme ins Korea. Exitus letalis am 
18. Juli 1912 8~/0 Uhr vormittags. 

Klinische Diagnose: Diabetes mellitus, Korea, Herzinsuffizienz (allgemeine Stauung). Ver- 
dacht auf Cirrhosis hepatis (oder chron. Stauungsleber). Beginnende hypostatische Pneumonie. 

S e k t i o n s b e f u n d .  

Sektion am 18. Juli 1912 10�89 Uhr vormittags (Dr. S c h n e i d e r). (Kopfsek~ion ver- 
weigert.) 

Die Leiche ist mittelgrol~, 80 kg schwer. Es bestehen hochgradige 0deme. Die Hautdeeken 
sind well] und blal~. Beim Hautschnitt entleert sicb aus allen erSffneten Venen reich]iches Blur. 
Die Musknla~ur ist stark serSs durchtr~tnkt. In der BauchhShle befindet sich etwa ll/z 1 freie, 
grtinlieh-gelbe, leicht opaleszierende Fliissigkeit. Das Peritoneum ist fiberall glatt, i~dematSs 
infiltriert. Auch die Darmwand ist sulzig verdickt. Die sehr gro~e, harte Leber iiberragt mehrere 
Zentimeter den Rippenbogen und reicht welt nach links hinaber. Die Milz ist ebenfalls unterm 
linken Rippenbogen sehr gro~. Es bestehen strangfSrmige Adhasionen des Netzes mit der Flexura 
coli sin. Das Zwerebfell steht auIfallend hoch, 

In der rechten PleurahShle finder sich etwa ~/~ i, links sehr wenig serSse ]?liissigkeit. Links 
bestehen Verwachsungen mit dem Zwerchfell und dem Mediastinnm. 

Der Herzbeutel liegt breit frei, dariiber ein thymischer Fettstrang. Im Herzbeutel findet sich 
vermehrte, klar serSse Fliissigkeit. Auf dem Epikard sieht man reichliche Petechien. Das tterz 
ist vergrSltert, 490 g schwer; alle Klappen sind zart, anch die Aor~enintima und Koronarinnenhaut, 
deren Wand etwas verdickt ist. Die HerzhShlen besonders reehts sind leieht erweitert, die Wand 
des linken Vent~ikels ist deutlich verdickt. Im rechten Herzohr finden sich mebrere, festhaftende, 
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derbe, dunkelrote, an der Oberfiaehe zmn Tell gerippte Thrombusmassen. Die Herzmusktflatur 
zeig~ eine eigenartige, br~tmliche, helle Fat'be, ist ziem!ieh gleiehm~t~ig und nur an einzelnen 
Papillarmuskeln finden sich einige etwas eingesunkene Herde. Das Herzblut, das fast noch vSllig 
fliissig ist, zeigt mehr als die Transsudate einen deutlichen Azetongeruch. 

Die beiden Ltmgen sind klein; die Pleura ist besonders links 5dematSs verdickt und zeigt 
einzelne Peteclfien. A ~  dem Schnitt sind die Randpartien besonders der Unterlappen derber, 
dunkelrot, luftleer und eingesu~ken. Der Rest ist blal]rot und lu~thaltig. Die Bronchien zeigen 
blasse, zarte Schleimhaut. Gefiil~e o. B. Die Bronchialdriisen sind klein und schwarz. 

Die Halsorgane win'den unterm Zungenbein herausgeschnitten. Der 0sophagus zeigt blaB- 
rote Sehleimhaut mit plattenf~rmigen Epithel~erdickungen. Larynx und Trache~ o. B. Die Hais- 
driisen zeigen wie einige weniger sehwarze Tracheobronchialdriisen eine deutliche Braulffiirbung. 
Die Sehilddriise ist ziemlieh groB und erscheint auf dem Sehnitt dunkelrot mit einem Stich ins 
Rehbraune. Zwei herauspriiparierte EpitlielkSrperchen zeigen ebenfalls deutliehe Braunfiirbung. 

Die Milz ist stark vergrSl]ert, 580 g sehwer, abgerundet und tiefdunkelrot mit deutliclien 
weifien FollikelknStehen; ihre Kapsel ist gespannt. 

Die Wand des oberen Diinudarms sehimmert unter der Serosa hellbraun dm'eh; die Schleim- 
haut desselben ist fief dunkelrot, gesehwollen und zeigt manchmal einen Stich ins Braune. Die 
Mesenterialdriisen sind schwer im Fett auffindbar, klein und von bla~graugelber Farbe. Die Magen- 
schleimhaut ist geschwellt, dunkelrot und von piinktehenfSrmigen Blutungen durehsetzt. 

Die Gallenwege sind durehgiingig. Die Gallenblase ist prall mit dunkler, z~hflfissiger Galle 
geffillt. Ihre Schleimhaut ist sammetartig. Ein Einsehnitt in das Ligamentum hepato-duodenale 
zeigt die Arterienwand verdiekt. Die Lymphdrfisen an der Pforte und gegen das Pankreas hin 
sind tiefbraun an Oberfliiche und Sehnitt. Pfortader frei. 

Die Leber ist stark vergrS~ert, 3470 g schwer, sehr derb, an der Oberfl~ehe grob gekSrnt, 
zeigt dunkelbraune Farbe und schneidet sieh sehr schwer. Die Schnittflliehe ist ziemlich gleich- 
mitBig, grobkSrnig. Die vorspringenden KSrner sind gelbbraun, wi~hrend das verschieden stark 
entwiekei~e Netz dazwischen eingesunken ist und tiefbraune Farbe zeigt. All einer Stelle des 
reehten Lappens nahe der Oberfl~iehe befinden sieh in einer erbsengrol]en, glattwandigen Zyste 
mebrere stecknadelkopfgrol~e, perlmuttergl~nzende Steinchen. 

Das Pankreas wiegt, aus dem Fett, das zahlreiehe tiefbraune Lymphknoten enthiilt, heraus- 
pri~pariert, 130 g. Es ist auf dem Schnitt tiefdunkelbraun und besteht aus derben, in gelbes Fett- 
gewebe eingesprengten KSrpern. Die Arteria lienalis ist derbwandig; ~ die Venenlichtung ist frei. 

Die Nebennieren sind yon entsprechender GrS~e, aber derb. Die Rinde ist hellbraungelb, 
das Mark ist blaB. 

Die beiden Nieren sind sehr gro~. Ihre Kapsel ist leicht ablSsbar, ihre Oberfl~che glatt, ihr 
Gewieht rechts 260 g, links 270 g. Die eintretende Arterie ist starrwandig und verdiekt. Auf dem 
Sehnitt ist die 1Niere glatt, sehr lest, blutreich and yon braunroter Farbe (die Glomeruli sind eben 
als rote Piinktchen sichtbar). Das Mark ist heller, die Zeichnung deuthch. Auf Jodiibergu]~ ist 
eine undeutliehe Braunfi~rbung an tier Markgrenze erkennbar. Das Nierenbecken ist entspreehend 
groB und glattwandig. Ureter o. B. - -  Die Aorta abdominalis zeigt iiberall glatte Intima. Die 
Iliaeae zeigen verdiekte W~nde. Die lumbalen Lymphdrfisen sind alle deutlieh braun und yon 
entsprechender GrS~e. 

Die Harnblase ist kontrahiert. Der sp~rliehe Urin zeigt Azetongerueh; die Sehleimhaut ist 
blal] und glatt. 

Die Prostata ist klein, auf dem Sehnitt blal~grau und yon schwarzen Piinktehen durchsetzt. 
Samenblase o. B. Rektum auger Schleimhauthypertrophie o. B. 

Die Hoden sind klein, auf dem Schnitt yon bla~brauner Farbe. Ihre Septula sind verdiekt, 
die Samenkaniilchen gut ausziehbar. 

Die Muskulatur (Psoas, Rectus femoris, Peetoralis) ist bla~rot, 5dematSs, ohne erkennbare 
Braunfi~rbung. - -  Das Mark im Sternum ist welch und zeigt leichte Braunfitrbung. 
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Anatomische Diagnose: Bronzediabetes: Atrophie, Lipomatose und braune Pigmentation 
des Pankreas. Hoehgradige Pigmentzirrhose tier Leber. Pigmentierung der portalen, pankreatischen, 
lumbalen, zervikalen Lymphknoten. Pigmentierung des Herzmuskels; der Sehflddriise, Neben- 
schilddriise. Pigmentierung des Jejunum. (Fragliche Pigmentation im Knoehenmark, Milz, Nieren, 
Darmschleimhaut, Hoden.) Hypertrophic der Nieren; Dilatatio cordis; Thromben im rechten 
Herzohr; m~il~ige periphere Arteriosklerose; allgemeine Stauung; Anasarka, Aszites, Hydrothorax; 
Kompressionsatelektase der Lungen; Stauungsmflztumor. 

M i k r o s k o p i s c h e  U n t e r s u c h u n g .  

Ube r  die Techn ik :  
Gleieh bei tier Sektion wurden yon 20 Organen Gewebsstiicke in Formol oder Alkohol ein- 

gelegt. Die Einbettung der so geh~rteten Pr~parate er/olgte dann in Paraffin bzw. Zelloidin. Von 
vielen Organen warden aul~erdem Gefrierschnitte hergestellt. An F~trbungsmethoden wurden 
durehgefiihrt: die einfache H~matoxylin-Eosinf~rbung, versehiedene Modifikationen der Eisen- 
reaktion mittds Eisensalzen und Salzs~ure, die Schwefelammoniumreaktion nach Q u i n e k e 
und eine kombinierte Methode naeh N i s h i m u r a. Ferner warden an Leber, Niere, Pankreas, 
Herz und quergestreiltem Muskd die B e s ~ sehe Glykogenfarbung sowie die Fettf~rbung mit Sehar- 
lachrot vorgenommen. Zum besseren Studium der Organstruktur wurde sehlieBlieh an einigen 
Organen naeh vorheriger Entfernung des Pigments die v a n G i e s o n sche F~rbung angestellt. 
Die Entfernung des Pigments geschah in der B u n g e sehen Fliissigkeit, welche aus 95 Teilen 
96 proz. Alkohols und 10 Teilen 25 pl"oz. Salzs~ure besteht. Die Sehnitte wurden darin 8--10 Stunden 
bei Brutofentemperatur belassen. 

Besondere Au/merksamkeit ~-arde der Eisenreaktion gesehenkt. Sie wurde unter den fiblichen 
Kautelen, wie Benutzung yon Glasnadeln und nur eiserdreiem Wasser sowie unter peinliehster 
Sauberkeit der Gef~l~e durehgeffihrt. Zun~ehst land die einfache P e 1" 1 s sche ~Iethode mit Ferro- 
zyankalium und Salzs~ure sowie versehiedene Modifikationen derselben naeh S t i e d a ,  S e h n e i- 
d e r ,  W i c k 1 e i n ihre Anwendung. Die damit erzietten Eesultate waren nieht gerade sehleeht, 
abet auffallend wenig einheitlieh, was eben auf die ~ersehieden angegebenen Mengenverh~ltnisse 
der angewandten L~sungen, dann aber aueh auf die verschieden vorgesehl~ebene Reaktionszeit 
zuriiekzuftihren ist. 

Was das erstere anlangt, so stimme ich mit H u e e k iiberein, der darauf hinweist, dal~ 
diejenigen ~r ausgiebigere Resultate geben, die mit der Salzs~ure nieht zu sehl- sparen~ 
sondern eine hinreichende Einwh'kung derselben auf das Gewebe gestatten. Weniger klar liegen 
die Verh~ltnisse mit der Reaktionszeit. Es war mir hierbei unmSglieh, zu einem einheitlichen 
Resultate zu kommen, da jedes Organ je naeh seinem Eisengehalt versehieden sehne]le Reaktion 
zeigte. Ich kann nut soviel sagen, dab in den pigmentreichen Organen wie Leber, Pankreas; 
Thyreoidea, Epithe]k5rpel'ehen die Reaktion so s'ehnell vet sich ging, dab ieh bei Benutzung der 
angegebenen Zeitverh~ltnisse immer iiberf~irbte Bilder erzielte, die auf Exaktheit der Reaktion 
keinen Anspruch mehr maehen konnten. DaB es sieh hierbei tats~ehlieh urn LSsungserseheinungen 
handelte, das beweist wohl am besten die Tatsache, dal~ aueh seh]iel~lich die Fliissigkeit selbst, 
in der der Sehnitt lag, b]au warde. Ich finde dieselbe Klage auch sehon bei friiheren Beschreibern 
des Bronzediabetes und mSehte die Ursaehe dieses Obels darauf zuriiekfiihren, dal~ ein Tefl des 
an sieh unlSsliehen Berlinerblau dutch Ubersehul~ an Ferrosalzen 15slieh wird und alas Gewebe 
durehtr~nkt. Suehte man nun dutch Besehr~nkung der Einwirkungszeit diese Klippe zu um- 
sehiffen, so lief man natiir]ieh Gefahr, in das an@re Extrem zu veriallen und unter~rbte Prepay'ate 
zu erhalten, die dam~ insbesondere betreffs der eisenfreien Pigmente wieder zu Trugschliissen 
ffihren mul~ten. Aus all dora geht zur Geniige hervor, dal~ die Berlinel-blaureaktion nieht Ms ein 
Ideal der Eisenf~rbungsmethoden anzusehen ist. Zu derselben ]~berzeugung kommen aueh 
N i s h i m u 1" a und t t  u e c k ,  wenn aueh auf anderem Wege, indem sie festste!lten, daI~ aueh 
bei vollkommenstem Gelingen der Berlinerblaureaktion diese Methode entsehieden weniger 
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Pigment~anula fi~rbe als die Schweielammoniunn'eaktlon oder die kombinierte Schwefelammonium- 
Beilinerblaureaktion. Wit aber miissen nach unseren Prgparaten auch dieser Behauptung von- 
kommen zustimmen. Die Schwefelammoniumreaktion fi~rbt abet nieht nm" mehr Eisen, sie hat 
auch die oben angeiiihrten Nachteile der Berlinerblaureaktion nieht, weil das entstehende Schwefel- 
eisen giinzlich unlSslich ist. Nur ihr verdanken wh" daher die sichere Erkenntnis, da~ man in der 
Annahme yon LSstmgserscheinungen bei der Berlinerblaureaktion doch auch nicht zu weft gehen 
diirfe, indem auch bei der Schwefelammoniumreaktion in manchen 0rganen das Gewebe sich diffus 
yon eisenhaltiger Gewebsfiiissigkeit darchtrankt zeigte, was sicher gegen ein Kunstprodukt spricht. 
Woher aber kommt es nun, daft ga~lz offenbar die Schwefelammoniumreaktion sowie die kombi- 
nierte Methode mehr Eisen fi~rbt als die Berlinerblaureaktion ? Friiher erkliirte man es sich so, 
dab das Sehwefelammonium Eisenoxyde sowohl wie Eisenoxydifle in Schwefeleisen tiberfiihre, 
und dab dann bei der kombinierten Methode natiirlieh aueh Oxyde und Oxydule in Ttlrnbullsblau 
iibergingen, wi~hrend die einfache Berlinerblaureaktion nut die Oxyde fiirbe. Um diese Annahme 
auf ihre Richtigkeit zu priifen, mul~ten wit zuniiehst nachforsehen, ob denn auch wirklich Oxydule 
in unseren Pri~paraten vorhanden seien. Wir stellten zu diesem Zwecke an vielen Pri~paraten 
die einfaehe Turnbullsblaureaktion an, die bekanntlich mittels Ferrisalzen und S~lzsiiure nut die 
Oxydule in Reaktion treten liil~t. Doeh die Reaktion fiel nut in der Leber, bier aber ganz zweifellos 
positiv aus, wghrend alle iibrigen Organe auch keine Spur einer solchen zeigten. Wie ich naehtri~g- 
lieh erfahre, hat aueh H u e e k den gleiehen Versueh gemaeht, der jedoeh bei ihm aueh in der 
Leber vollstiindig negativ verlief. Da nun gerade die Leber von allen Organen am ersten Eisen- 
oxydul in Gestalt yon Sehwefeleisen (Pseudomelanose) enthalten kann, m5chte ich annehmen, 
dab es sich in meinen Pr~paraten tats~ehlich um Oxydule handelte, obwohl man in neuerer Zeit 
lebhait bezweifelt, dab die gewShnliehen ehemischen Reaktionen vom Reagenzglas ohne weiteres 
auf die Mikroehemie iibertragen werden k5nnten. Wie abet sollte ieh mit dem alleinigen Befund 
an der Leber das Mehr an Eisen.in anderen Organen erkli~ren? Wit sehen, die frfiher gemaehte 
Annahme seheint sich als haltlos zu erweisem Ieh sah reich deshalb nach einer anderen Erklgrung 
um und dachte daran, dal~ es sieh vielleieht um fester gebundenes oder abet um ein durch organische 
Substanzen gesehtitztes Eisen handeln kSnne, das dureh die energisehe Einwirkung des Sehwefel- 
ammoniums gelockert oder entblSl~t und so der Reaktion wieder zugiingig gemaeht wiirde. H u e e k 
nimmt tatsi~chlieh in anderem Zusammenhang derartig gesehiitztes Eisen an und fiihrt darauf 
die verschiedene Reaktionszeit verschiedener Eisengranula zm'fiek. Den Beweis Iiir diese Theorie 
vermag ich natfirlieh nieht zu ffihren, aber in Ermangelung jeglieher besseren Deutung ~halte ieh 
dieselbe immerhin ffir nicht tmwahrseheinlieh. 

Bei der kombinierten Methode nach 57 i s h i ra  u r a hat man nattirlieh, wie sehon erwi~hnt, 
was die Eisenmenge anlangt, die gleiehen Vorteile wie bei der Sehwefelammoniumreaktion. Auf 
der anderen Seite hat diese aber aueh wieder die Naehteile der Berlinerblaureaktion betreffs der 
(~berfgrbungsgefahr. Man wird abet trotzdem die kombinierte i'Vlethode wegen ihrer schSnen, 
gut in die Augen springenden Fiirbung sowie wegen ihrer grS~eren Haltbarkeit meist der Sehwefel- 
ammoniumreaktion vorziehen, sollte abet niemals versgumen, Kontrollprgparate mit Schwefel- 
ammonimn herzustellen. 

M i k r o s k o p i s c h e r  B e f u n d .  

Die Leber lgl]t uns auf den ersten Blick das eharakteristische Bild der L a ~ n n e e schen 
Zirrhose erkennen. Breite Bindegewebsbtindel laufen zwisehen den Azini dahin oder dringen auch 
selbst in diese hinein, indem sie dieselben zerstfiekeln und zur Bildung yon Pseudoazini ftihren. 
Es handelt sich um ein reeht derbes, bereits glteres Bindegewebe, die Glykogenreaktion f~trbt es 

�9 rot. Die Zellinfiltration in demselben ist nut an wenigen Stellen erheblicher, an den meisten kaum 
angedeutet. Dem Bilde der L a ~ n n e e schen Zirrhose widerspricht ferner nieht die starke Ver- 
mehrung der Gallenggnge, die tiberall stark ausgesprochen ist. Doch bei genauerem Durehsuehen 
der Pr~tparate finden wit, wenn auch nur an wenig Stellen, noch ein anderes Bild, ngmlieh das der 
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H a n o t schen Zirrhose. Wir sehen hier, wie iast jede einzelne Leberzelle dicht yon Bindegewebe 
umwachsen ist und das bekannte Leberbrid vollkommen verschwindet. 

Was die Leberzellen im allgemeinen anlangt, so sind sie gut erhalten, einige etwas hyper- 
trophiseh. Die Kerne zeigen ebenfalls normMes Verhalten, doch trifft man relativ h~ufig mehr- 
kernige Zellen. Die Gef~t~e scheinen in ihren Wiinden zum Tell etwas sklerotiseh verdickt, sind 
sonst fiberall intakt. An einigen Stellen sind Erythrozyten aufierhalb der Gef~i~bahn nachweisbar. 

Das Auffallendste an dem ganzen Bride aber ist der ungeheure Reichtum an Pigment. Das- 
selbe ist yon goldgelber Farbe und befindet sich im Bindegewebe und Parenchym zu etwa gleichen 
Mengen verterit. Jedoch ist das Pigment des Interstitiums mehr grobschollig, das der Leberzellen 
iiu~erst feinkSrnig. Die Anordnung des Pigments in den Azini ist meist axial zu den Zellbalken 
oder auch manchmal zirkul~r dicht um den Kern der Zelle herum. Besonders beladen sind die 
Endothelien der Leberkapillaren und unter diesen wieder bevorzugt die Kt t  p f e r schen Stern- 
zellen, welch letztere besonders da, wo die Leberzellen vollstiindig zugrunde gegangen sind, in die 
Augen springen. Auch innerhalb der Leberbalken findet man bisweilen grobe Sehollen yon Pigment, 
die nach ihrer ganzen Gestalt Leberzellen darstellen, welche infolge yon Pigmentiiberladung ab- 
gestorben sind. Das durchweg grobe Pigment des Interstitinms bildet besonders gem Kugelform 
und ist am stiirksten an den Kreuzungsstellen von Bindegewebsstreifen aufgestapelt. Sehr intensiv 
pigmentiert sind die zahh'eichen Galleng~nge, die meist ihre feinere Struktur infolge dieses 13ber- 
reichtums an Pigment gar nicht mehr erkennen lassen. 

Weitaus das meiste Pigment der Leber gibt die Eisenreaktion. Von dem eisenfreien Pigment 
sind nur Spuren in allen Teilen, besonders aber in den Gef~]~w~nden zu finden. Schliel~lich ergibt 
die Eisenreaktion auch noch diffns gelSstes Eisen, besonders im Interstit inm. 

Die Glykogenreaktion zeigt ein vollsti~ndig negatives Resultat, wie dies bei schwerem Diabetes 
vorkommt. Dagegen lii~t uns die Fettfiirbung den auch so schon erkennbaren starken Fettgehalt 
des Organes genauer feststellen. Da jedoeh die Lokalisation der Fettropfen sowohl wie ihre Form 
und Griil~e absolut nicht einheitlich ist, l~St sieh eine scharfe Pr~tzision, um welche Art der Fett- 
ablagerung es sich bier handelt, nicht stellen. 

Das Pankreas verdient nach Grad sowohl wie nach Art der Ver~nderungen der Leber an die 
Seite gestellt zu werden. Auch bier macht den Haupteindruck die bindegewebige Wucherung. 
W~l~end wir jedoch in der Leber einen ~lteren und gereiften Prozefi vor uns haben, ist derselbe 
hier nur zum kleilleren Teri schon roll entwickelt, der Hauptsache nach aber gerade erst im Werden 
begriffen. Nur noch inselweise sieht man Gruppen gesunder Driisenazini mit ihren typischen 
Formen und ihrer charakteristischen rStlichen Farbe bei Eosinfiirbung. Dazwisehen aber liegen 
in gro6er Zahl, ~_rr dureheinander, hin und wieder aueh noch die Anordnung zum Azinus erkennen 
lassend, ebenfalls Drtisenzellen, deren Kerne sich schlechter, deren Protoplasma sich mit Eosin 
nicht mehr rStlieh f~rbt. Rings um diese Zellen aber wuehert zellreiehes Bindegewebe, das gerade 
erst anfiingt, Fibrillen zu briden und die v a n G i e s o n sche F~rbung noch nicht gibt. &lteres 
Bindegewebe dagegen liegt besonders reichlich um die Ausfiihrungsgiinge. Diese letzteren sind 
analog den Gallengi~ngen der Leber enorm vermehrt, so da~ an einigen Stellen direkt das Bild 
des Adenoms entsteht. Wie schon makroskopisch erkennbax war, besteht ferner eine ausgedehnte 
fettige Durchwachsung, die oft weite Bezirke einnimmt und die di:fisigen Teile auseinandersprengt. 
Was die Zahl der L a n g e r h a n s schen Inseln anlangt, so scheint dieselbe etwas vermindert 
zu sein. Die meisten sichtbaren sind jedoch atfffallend gut erhalten. Nur ganz wenige zeigen degene- 
rative Veriinderungen, und ieh konnte nur eine einzige ganz degenerierte und zu einer gleich- 
miifiigen bindegewebigen Masse umgewandelte feststellen. Urn die Gef~l~inseln herum finden sieh 
hiiufig merkwih'dige Kana]bildungen, auf die aueh schon andere Autoren hingewiesen haben. 
Das Pigment ist auch im Pankreas auf Interstitinm und Parenchym verterit. W~hrend jedoch 
die gesunden Azini meist nur weniger damit bedacht sind, ]iegt es in grofien Mengen in den degene- 
rierten Drfisenzellen und im Bindegewebe. Die Ausfiihrungsg~nge sind auch bier recht ausgiebig 
beladen. Der Farbe nhch entsprieht das Pigment dem der Leber, dagegen ist die Form desselben, 
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besonders in den Parenchymzellen, bier durchweg grSber als in der Leber. Auch hier gibt weitaus 
das meiste Pigment die Eisenreaktion. ~ Das eisenfreie Pigment sitzt auch bier besonders in den 
Gefi~Bwiinden. Die Fettreaktion ergibt anl~er den breiten Fettgewebsziigen aueh sonst unregel- 
m~l~ig zerstreute, einzelne Fettropfen, die wieder besonders stark die zwisehen den gut erhaltenen 
Pa~'tien gelegenen degenerierten Drfisenzellen befallen. Die Glykogenprobe ist anch hier fast 
negativ; nut in den Ze]len einiger Ausfiihrungsgi~nge liegt Glykogen in grS~erer Menge. 

Die Milz ist vor allem stark hyper~miseh. Ihre Follikel sind groI~ und unseharf begrenzt. 
An den Zellelementen li~l~t sieh keine Ver~nderang nachweisen. Aueh hier sind indurative Prozesse 
im Gange. Rings um die Trabekel zeigt sieh eine fibrSse Umwandlung des Markes, and blan sieh 
f~rbende, offenbar -r Fasern waehern yon den Trabekeln in das Pulpagewebe hinein. Mit 
Pigment ist die Milz i~uBerst spi~rlich bedaeht. Nur ganz wenige pigmentbeladene Zellen hegen 
in der Pulpa; etwas mehr enthalten die Balken, die sieh teilweise bei der Eisenreaktion seharf und 
diffus blauen, was jedoeh nieht verhindert, festzustellen, da~ aneh bier das Eisenpigment nut 
intrazeUulih" liegt. Auch hier zeigt sieh feine Fettablagerung besonders in den Trabekein. 

In den Nieren hen'seht wiederum sehr starke Hyper~mie. Besonders sind die Glomemli 
prall gefiillt, was sie ja aueh sehon makroskopiseh siehtbar gemacht hatte. Ferner finden sieh 
weitgehende, degenerative Ver~nderungen des Parenehyms, bestehend !zuniichst in ansgedehnter 
Verfettang der Epithe]ien, besonders der Sehleifenschenkel und Sanlm~lrShren. Weniges basal- 
st~ndiges Fett enthalten aneh die Tubuli eontorti. Die Fettropfen sin e teils feiner, teils grSber~ 
nehmen hi~ufig die ganzen Epithelien Bin, SO dal~ nut oranggelbe RSh~en siehtbar sind, die die 
Struktur ~r verdeeken. Hand in Hand mit der Verfettung geht ~ine reich]iehe Ablagerung 
yon Glykogen ebenfalls haupts~ehlieh in den H e n 1 e schen Sehleifen.| Sehon bei der einfachen 
Hi~matoxylin-Eosinfi~rbung ist dasselbe an der blasigen Auftreibung d~r Zellen erkenntlieh. Es 
finder sich meist in Gestalt feiner KSmehen, manchmal aber fi~rben sigh aueh die ganzen Zellen 
diffus rot. Die Pigmentablagerung ist auch bier als spi~rlieh zu bezeiehne~, obgleieh sie viel starker 
ist als in der Milz. Interessant ist die genane Lokalisation desselben. Es finder sieh n~mlich fast 
ausschhe~lich in der Rinde, und zwar grS~tenteils in den Epithelien de~ Sehaltstficke und Tubuli 
eontorti I. Ordnung, an~erdem abet aneh in deutliehen Spuren in den E~dothelzellen del' B o w - 
m a n n sehen Kapsetn. Es ist durehweg feink5rnig, grSbere Sehollen sihd nirgends zu beobaehten. 
Auch die Eisenreaktion fi~llt iiberall positiv ans. 

An den Nebennieren li~l~t sieh, was Organstruktur anl~ngt, nieht "del Pathologisches naeh- 
weisen. Nut die Fetteinlagerang in den Epithelzellen, wie sie normaler~eise vorkommt, ist reeht 
stark ausgepr~gt and geht his in die Retikularis herab. Der Pigmentgeh~lt des Organs ist reiehlieh. 
Neben dem normalerweise vorkommenden Pigment in der Zona retieul~ris befindet sieh noeh in 
der Rinde ein Pigment, das dem der iibrigen Organe entspfieht. Nut ~ieses Rindenpigment gibt 
die Eisenreaktion; es ist kleinkSrnig, in den Epithelzellen fast anssehlie~ieh der Zona glomernlosa 
abgelagert and hSrt mit dieser nach dem Mark zu seharf auf. In den liibrigen Teilen der Rinde 
and im Mark selbst ist eisenhaltiges Pigmen~ nut in ganz geringen S]~ uren vorhanden. 

Im Hoden besteht wieder eine Vermehrung des bindegewebigeja E ements. Sehon die Albu- 
ginea ist erheblieh verdickt Die Samenkanalehen grenzen nicht direkt aneinander, sondern sind 
dutch die erhebheh verdiekte Propria voneinander getrennt. In dem Bfi degewebe herrscht gering- 
fiigige Zelhnfi]tration. Die Samenkaniilehen selbst sind zum groi~en :ell gut erhalten. Einige 
jedoeh zeigen Obliteration unter Verschwinden ihres Lumens. Die t igmentablagerung ist gar 
nieht geringfiigig. Besonders auffallend ist der Reiehtum an eisenfrei em Pigment. Die gr5~te 
Menge desselben hegt im Bindegewebe and in den sogenannten Hodenzw [schenzellen, die normaler- 
weise schon pigmenthaltig sind. Aber aneh in den Parenehymzellen d,'r Samenkan~lehen, sowie 
in dem dieselben umspinnenden Gewebe finder sieh eisenfreies Pigment. Das eisenhaltige Pigmen~ 
sitzt besonders an den Endothelien tier Blutgefi~l~e. Die Verfet~ung ist be~onders in den Parenehym- 
zellen sehr ansgesproehen. 
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Die Struktur des Nebenhodens ist normal. Das Pigment verh~lt sich wie das des Hodens, 
ist jedoeh weft geringer an Menge. 

In der Prostata ist der driisige Anteil vermindert, das Zwischengewebe dagegen auffallend 
stark entwickelt. In den einfaehen Driiseng~ngen liegen sehr grebe und fiberaus zahlreiche Corpora 
amylacea. Das Epithel der Drfisen ist an vielen Stellen durch den Druck dieser Kiirper atrophisch 
geworden. Einzelne Corp0r~ ]iegen mitten im Bindegewebe, wi~hrend die DrfisenepitheIien ver- 
sehwunden sind. Rings um die meisten dieser Driiserflumina helcscht oft ausgesproehene klein- 
zellige Infiltration. Von Pigment befindet sieh miiBig vie! eisenfreies in der glatten Muskulatm'. 
Es ist feinkSrnig und liegt nur in Zellen, die es oft blasig auftreibt Eisenhaltiges Pigment beher- 
bergen besonders die Endothelien der GefiiBe, welche dadureh stark in die Augen springen. Etwas 
eisenhaltiges Pigment findet man auch in manchen der infiltrativ eingewanderten Rundzellen. 

Der Magen zeigt ebenfalls die zwei Arten des Pigmentes. Eisenhaltiges sitzt ausschlieBlich 
in den Epithehellen der Magendrfisenschliiuche~ und zwar nimmt es n~ch der Tiefe an Menge zu, 
w~hrend die Magengruben frei sind. Es ist ieinkSmig, niemals sehollig und ffillt entweder die 
ganzen Zellen aus oder liegt wie ein Kranz nur an der Peripherie der Zellen. Eisenfreies Pigment 
finder man in grol]er Menge in der Muscularis mucosae sowie in den Geffil~wandungen, abet aueh 
sonst im Bindegewebe zerstreut. Die eigentliche Magenmuskulatur ist so gut wie pigmentfrei. 
Was die Strukturveriinderungen des Parenehyms in unseren Priiparaten anlangt so scheinen 
diese!ben grSBtenteils ~rtifiziell zu sein. 

Im Darm finder sich kein Pigment in den Driisenzellen, sondern nut in der Muskulatur. Hier 
aber ist es sehr reichlich zu treffen, sowohl in der Museularis mueosae and in der eigentlichen Darm- 
muskulatur ~Is auch in den Gefi~l~w~nden. Es gibt durchweg die Eisenreaktion nicht. 

Im Herzmuskel besteht partielle Fragmentation. Die Muskelfasern sind normal dick, die 
Kerne f~rben sich leidlich gut und sind stellenweise klobig anfgetrieben. Es besteht Hyperiimie. 
Der Pigmentreichtum ist erheblich. Weitat/s der grail]re Tell davon ist eisenhaltig. Es ist fein- 
kSrnig und lagert sich h~uptsi~chlieh spindelfSrmig an den beiden Kernpolen innerhalb der Zellen. 
Eisenfreies Pigment befindet sich an denselben Stellen in geringerer Menge. Dem ganzen Bild 
verleiht das Pigment ein getigertes Aussehen. Die Fettfi~rbung mit Scharlachrot ergibt eine 
diffuse Verfettung. Die Fet~rSpfehen sind grSl]tenteils sehr fein, nur wenige grSber, und verteilen 
sich gleichmgf]ig fiber die g~nzen Fasern; keiue Faser bleibt h'eL Auch die Glykogenfgrbung ergibt 
wenigstens ftir einige Stellen positives Resultat. Eine besonders starke Glykogenabtagerung findet 
sich unter dem Epikard. 

Die Lunge ist on der untersuchten Stelle di'uekatelekt~tiseh. Daneben besteht Emphysem. 
Aul~er dem gewShnlichen Kohlenpignlent findet sich bei der Eise~eaktion besonders in den des- 
quamierten Alveolarepithelien, die der Wand noch aufsitzen, Spuren yon eisenhaltigem Pigment. 

Die Thyreoidea zeigt stark gefiillte Gef~lte. Sie bietet das Bild der Struma parenehymatosa. 
Die Li~ppchenbildung ist deutlich erhalten. In diesen liegen in weiten Abstanden groBe Follikel- 
bliischen. Zwischen diesen aber befinden sieh zahlreiehe kleine, oft li~ngliche, ver~stelte Driisen- 
schli~uche, in sp~irlichem Zwischengewebe gelege n. Kolloid ist miil~ig stark vorhanden. Dem Pigment 
nach gehSrt die Thyreoidea zu den stErker pigmentierten Organen. Es sitzt zum grSl]ten Tell 
in den Parenchymzellen, weniger im Bindegewebe. Besonders stark befallen sind eine Anzahl 
der kleinen Follikel sowie die jugendlichen Zellstriinge. Auch im Kolloid finder sieh Pigment. 
Der Form nach ist es m~Big feinkSrnig, nicht selten sind kleinere Schollen und Kugeln vorhanden. 
Weitaus das meiste gibt positive Eisenreaktion. Die Eisenreaktion zeigt ferner im Interstitium 
.eisenhaltige Gewebsflfissigkeit. 

Die EpithelkSrPerchen enthalten neben Leber und Pankreas das meiste Pigment. Die Struktur 
dieses Organs is~ durch die riesigen Mengen des Pigments vollstandig verdeckt. Man sleht eigentlieh 
niehts als eine grol~e Masse feink5rnigen Pigments, welches durchweg die Eisenreaktion ~bt. Erst 
nach Entfemung des Pigments lassen sieh an der Struktur Einzelheiten erkennen. Die Epithel- 
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zellen sind klein und etwas vo a Fettgewebe durchsetzt. Ihr Bau ist ungeordnet und ihre Haupt- 
masse besteht aus Hauptzellen . . . . .  

Das Thymusfett weist dem Alter des Mannes entsprechend nut noch vereinzelte Reste der 
Thymussubstanz auf. Abet auch hier befindet sich Pigment. Es lieg~ dies ausschliel~lieh in den 
zentralen Partien der Thymusreste, also in den epithelialen Zellen, die sparer in die H a s s a 1 - 
schen KSrper iibergehen. Die vorhandenen H a s s a 1 schen KSrperchen sind dagegen ebenso 
wie die Rundzellenschicht pigmentfrei. Reichliches Pigment finder man aueh in dem fettreichen 
Bindegewebe, sowie in den Gef~6wi~nden. Letzteres gibt im Gegensatz zu dem in den Epithelien 
abgelagerten Pigment die E{senreaktion nicht. 

An den periportalen Lymphdriisen f~llt vor allem eine starke Vermehrung des bindegewebigen 
Elements auf. Das Pigment ist bier durchweg grobschollig und liegt in reicher Menge in den Lymph- 
sinus. Abet auch an Stelle friiherer LymphknStehen sieht man grofie Pigmentmassen, zwisehen 
deren Schollen aber groSe Zellelemente, bestehend aus gewncherten Bhldegewebszellen und Sinus- 
epithelien. Die einzelnen Pigmentsehollen entsprechen in Form und GrSSe meist den Lympho- 
zyten, kSnnen jedoch verbaeken und welt grSBere Pigmentkugeln bilden. Eisenreaktlon f~llt 
bei diesem Pigment positiv aus. Au6erdem liegt aber noeh ein feinkSrnigeres ebenfalls recht reich- 
liches Pigment in den verbreiterten Bindegewebsziigen, welches die Eisenreaktion nieht gibt. 

Die retroperitonealen Lymphdriisen zeigen weniger deutlich die Bindegewebswueherung. 
Das Pigment ist an Menge geringer als in den periportalen Driisen, beschr~n-kt sich mehr auf die 
Sinus und auf die Trabekel,-w~hrend es die Follikel mehr intakt l~$t. Was Eisenreaktion nnd 
Form des Pigmentes anlangt, so verh~tlt es sieh wie das der periportalen Driisen. 

Die Halslymphdriisen lassen eine Bindegewebswucherung vollst/indig vermissen. Das Pigment 
besehr~inkt sich noch mehr auf die Sinus, ist welt geringer an Menge und ist zum Teil etwas weniger 
grob. Es gibt die Eisenreaktion. Das eisenfreie Pigment fehlt bier fast ganz entsprechend der 
mangelnden Bindegewebswucherung. 

Die Haut-zeigt in der Epidermis keine pathologische Pigmentanhi~ufung. Dagegen finder 
sich solches in der Kutis. Es ist hier besonders lokalisiert in der Propria der Schwei~driisen und 
ihrer Ausftihrungsg~nge; zum Tell liegt es abet auch in zerstreuten Bindegewebszellen. Auch die 
Subkutis enths Pigment, welches hier zwischen den Fettropfen in Bindegewebszellen lagert. 
Das tells feinkSrnige , tells grobe Pigment gibt zum grSiiten Tell die Eisenreaktion, doch finder 
man ~ueh eisenfreies. 

Am Skelettmuskel (Psoas) sind die Sarkolemmkerne auffaltend vermehrt. Das Pigment liegt 
in mgl~iger Menge im Sarkoplasma um die Zellkerne. Es gibt durchweg die Eisenreaktion. Die 
Glykogenfiirbung zeigt keine abnormale Verminderung des Glykogengehalts. 

Der Knorpel ist frei yon Pigment, zeigt aber gewisse degenerative Veranderungen. 
Ebenso ist Knoehen und Knochenmark fast vollkommen pigmentfrei. 

E p i k r i s e .  

Am Schinsse unserer Untersuchung angelangt, suchen wir nun den neuen 
Fall yon Bronzediabetes einzugliedern in die Reihe der besehriebenen F~lle, und 
wir werden erkennen, dal~ er nieht nut in den drei Hauptsymptomen, sondern 
bis in die feineren Details mit diesen tibereinstimmt. 

V0n den drei Hauptsymptomen ist der Diabetes da s weniger charakteristische 
Symptom des Bronzediabetes. B e r n o u 11 i berichtet yon 7 Fhilen yon Bronze- 
diabetes ohne Zuckerausseheidung. G o u g e t meint daher, dal3 Diabetes tiber- 
haupt nicht zu dem Bilde notwendigerweise gehSre, sondern neben anderen 1V[o- 
menten die Ursaehe zur Cirrhose bronz6e abgeben kOnne. Dieser Ansicht mSchte 
ieh jedoeh widerspreehen, indem !ch das Fehlen der Zuekerausseheidung in den 
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erwahnten Fiillen nicht als ein absolutes, sondern nur als ein tempori~res auffassen 
mSchte. Zunachst gilt es n~mlich heute als ziemlich erwiesen, daft das Auftreten 
des Zuckers bei Bronzediabetes eine terminale Erscheinung ist. Auf der anderen 
Seite ist es eine bekannte Tatsache, da]~ der Diabetes in schweren F~llen deutlich 
intermittierend auftritt und besonders ante mortem fiir einige Tage ganz ver- 
schwinden kann. Beriicksichtigt man diese beiden Gesichtspunkte, so wird man 
einsehen, dal~ man den Bronzediabetes nicht gerade selten in einem Stadium ohne 
Zuckerausscheidung antreffen wird. Aueh in unserem Falle konnte, wenn auch 
kein vSlliges Verschwinden, so doch einmal ein ganz unmotiviertes starkes Ab- 
sinken der Zuckermenge ohne besondere Dii~t konstatiert werden. Im iibrigen 
hot der Diabetes unseres Falles in Ubereinstimmuug mit den Beschreibungen 
anderer Autoren ganz das Bild eines aui~erst schweren Falles. Ich brauche nicht 
n~her auf diesen Punkt einzugehen, da der klinische Verlau~ des Diabetes bei 
unserem Fall in einer Sonderarbeit verwertet worden ist 1). 

Ein weir charakteristischeres Symptom bildet die eigentiimliehe Form der 
Leberzirrhose bei Bronzediabetes. Abgesehen yon I-I a n o t und S c h a c h - 
m a n n ,  die eine atrophische, und Q u i n c k e~ der eine reine Pigmentzirrhose 
beschrieb, handelt es sieh in allen iibrigen und so auch in unserem Falle um eine 
hypertrophische Leberzirrhose. Das Durchschnittsgewicht der Lebern betrug 
etwa 2500 g, doch bildeten 3000 g keine Seltenheit, und die Leber unseres Falles 
brachte es gar zu dem ansehnlichen Gewieht yon 3470 g, worin tie nur yon zwei 
anderen ~) besehriebenen iibertroffen wird. Das Charakteristische an dieser Leber- 
zirrhose ist, dafi sie sich unter keine der fiir gewOhnlich in Betracht kommenden 
Zirrhosen einreihen lii~t, und zwar sowohl anatomisch als aueh klinisch nicht. 
Rein makroskopisch betraehtet, spri~che das starke Volumen flit die H a n o t sche 
Zirrhose, doch aueh bier sehon gemahnt uns die ausgesprochene grobkSrnige Ober- 
fli~che an die L a ~ n n e e sehe Form. Mikroskopisch aber entspricht das Bild 
an den meisten Stellen ganz den Forderungen einer L a ~ n n e e schen Zirrhose, 
w~hrend sieh der H a n o t sehe Charakter nur an einzelnen Stel]en angedeutet 
findet. Ebenso ist es klinisch. Wi~hrend der Palpationsbefund H a n o t sehe 
Zirrhose diagnostizieren liefie, spricht das Fehlen des Ikterus in den meisten Fiillen 
sowie das reeht haufige Auftreten eines Aszites, beides aueh fiir unseren Fall zu- 
treffend, ganz fiir L a 6 n n e c sche Zirrhose. Unter diesen Umstanden seheint 
es mir vorliiufig gerechtfertigt, yon einer Leberzirrhose sui generis bei Bronze- 
diabetes zu sprechen. Sollte abet nicht diese aul~ergewOhnliehe Form der Zirrhose 
auf einen ganz besonderen Entstehungsmodus hinweisen ? 5Tur hindeuten mSehte 
ich bier darauf, daf~ gerade diese Eigentiim]ichkeit der Zirrhose ftir die klinisehe 
Diagnose des Bronzediabetes verwertet werden kOnnte, indem sie aueh bei Fehlen 
einer sichtbaren Hautpigmentation zur Exzision und mikroskopischen Unter- 
suchung eines Hautstiickchens auf Eisenpigment Veranlassung geben kOnnte. 

1) G r a I e und W o 1 f, siehe Literatm-angabe. 
2) Hel~ und Z u r h e l l e ,  3530 g, B a r t h  3700 g. 
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Fast ebenso konstant wie die Leberzirrhose ist bei Bronzediabetes die Pankreas- 
veranderung. Abgesehen n~mlieh yon den zuerst besehriebenen FNlen, bei denen 
man auf das Pankreas nieht aehtete, land sieh sparer bei allen Autoren, die mikro- 
skopisehe Untersuehungen anstellten, im Pankreas deutliehe Bindegewebs- 
wueherung, die nieht selten eine direkte Pankreaszirrhose darstellte. Reeht h~ufig 
ist, wie aueh in unserem Falle, eine Kombination yon Induration mit Fettgewebs- 
wueherung festzustellen gewesen. Was die L a n g e r h a n s sehen Inseln anlangt, 
so time ieh bei fast allen Besehreibern, die darauf aehteten, die Angabe, dal3 die- 
selben nieht mehr mit Sieherheit naehzuweisen seien. Ganz im Gegensatz dazu 
konnte ieh in vorliegendem Falle nur auffallend wenig Ver~nderungen an diesen 
Gebilden feststellen. 

Von den anatomisehen Veranderungen anderer Organe sind fur uns weniger 
interessant die Fett- und Glykogenablagerungen, die eben grSl~tenteils als Folge- 
zustande des Diabetes oder des allgemeinen kaehektisehen Zustandes anzusehen 
sind. Dagegen mSehte ieh als wiehtig far das Bild des Bronzediabetes die indura- 
tiven Prozesse unterstreiehen, wie wir sie auger in Leber und Pankreas aueh in 
Milz, Hoden, Prostata, und ganz bestimmten Lymphdrt~sen angetroffen haben, 
und wie sie aueh yon anderen Autoren allerdings nur beil~ufig erw~hnt sind. Ieh 
glaube n~mlieh nieht fehlzugehen, wenn ieh naeh unseren eigenen Untersuehungen, 
some naeh den Beriehten einiger anderen Autoren vorsehlage, den Begriff tier 
Leberzirrhose als zu eng gefat]t zu ersetzen dureh den weiteren Begriff ,,altgemein 
indurativer Prozesse" als Symptom des Bronzediabetes. Leber und Pankreas 
werden natt~rlieh trotzdem aueh weiterhin in dieser Beziehung eine Sonderstellung 
einnehmen, da sie dies Symptom ganz besonders deutlieh zeigen, einmal vielMeht 
deshalb, weil sie besonders starke Neigung zur indurativen Entzttndung aufweisen, 
dann abet wohl aueh, weil die grsaehe der Entztindung vielleieht am frtihesten 
und st~rksten au f  sie einwirkt. 

Das dritte und Mehtigste Symptom des Bronzediabetes ist die H~moehroma- 
rose. 

Trotz groger Streitigkeiten, die ob der Bereehtigung dieses Ausdruckes im einzelnen Falle 
in letzter Zeit ents~anden sind, gebrauehe ieh denselben bier weiter, nieht well es sei~ langer Zeig 
bei Bronzediabetes so Braueh ist, sondern weil ieh tiberzeug~ bin, dag er, wenn irgendwo, so hier 
zu Reeh~ besteht. Denn wenn aueh ein kleiner Bruehteil des Pigmentes, und das is~ noeh keines- 
wegs sieher; diesen Namen nieht reehtfertigt, so bleibt doeh ein ~iberwiegend g-roger Tell des Pig- 
mentes, der sieher ~Tom H~mochrom, dem Farbstoffkern des H~moglobins, abstammt und so den 
Namen H~tmoehromatose auch weitere Gfiltigkeit beim Bronzediabetes versehaift. 

Wie in allen anderen besehriebenen Fallen war die Hamoehromatose aueh 
in ~nserem aul3erordentlich stark trod ausgedehnt. Besonders sind es Leber und 
Pankreas, die immer wieder als yon Eisenpigment direkt t~berseht~ttet bezeiehnet 
werden. Dureh unsere Untersuehung mug nun noeh ein anderes Organ wegen seines 
Uberreiehtums an Pigment diesen eben genannten an die Seite gestellt werden, 
ieh meine die bisher nieht untersuehten EpithelkSrperehen. In ~bereinstimmung 

~rirchows Archly f. pathol. Anat. Bd. 216. Hft. 1. 7 
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mit den Autoren finde auch ich in Thyreoidea, Herz, Nebenniere recht reichliches 
Pigment; und aueh meine geringeren Befu~de in Lymphdr~sen, Hoden, Prostata 
setzen reich nieht in Gegensatz zu diesen. Dagegen scheint mir der in unserem 
Falle doeh nicht unbetri~ehtliehe Pigmentgehalt der quergestreiften Muskulatur 
yon den meisten anderen Autoren nicht gefunden worden zu sein. Neu sind aueh 
meine Pigmentbefunde in dem epithe]ialen Anteil der Thymusreste, besonders 
interessant deshalb, well sie dazu beitragen kSnnen, die Ansicht derjenigen zu 
stfitzen, die annehmen, dag diese Driise bis ins Alter hinein funktioniere. Ebenso 
fin@ ieh nirgends eine Angabe fiber Pigment in den Driisen des Magens, die doch 
in vorliegendem Falle reeht auffallend bedacht sind. Dagegen stimme ieh mit den 
Besehreibern wieder vollkommen fiberein in dem miiNgen, ganz streng auf Schalt- 
stfieke und Tubuli contorti I. Ordnung besehri~nkten Pigment der 5~iere und der 
vollkommenen Pigmentfreiheit der Darmdriisen some in der ganz eigenttimlichen 
Pigmentarmut bzw. dem vollstgndigen Pigmentmangd in Milz nnd Knochenmark. 
Eigenartig ist das Verhalten der Haut zur Pigmentation. Wie in unserem Falle, 
so fehlte sie auch bei etwa tier Hi~lfte der tibrigen F~lle makroskopiseh vollstgndig. 
In der anderen It~Ifte war sie in ihrer Intensit'~t sehr variabeI, so dal] sieh fliegende 
Uberggnge yon tiefdunkel pigmentierten bis zu den pigmenffreien finden lassen. 
Da6 aber aueh die seheinbar pigmentfreien Fglle bei der mikroskopisehen Unter- 
suehung in Kutis und Subkutis immer wie aueh in unserem Falle zum grSgten 
Teil eisenhaltiges Pigment aufweisen, seheint mir yon Wiehtigkeit far die klinisehe 
Diagnose. 

Bei der Seltenheit so starker Pigmentablagerungen ist es natiirliGh bei jedem 
Falle yon Bronzediabetes besonders naheliegend, das Pigment naGh seinen Eigen- 
sehaften, seiner Entstehung usw. ngher zu studieren. 

Im ungefgrbten Pr~parate zeigt das Pigment sine sehSne, goldgelbe bis dunkel- 
braune Farbe. Seiner Form naeh unterseheidet man fein- und grobkSrniges Pigment. 
Aul~erdem findet sieh aueh Pigment in gelSster Form. Wiehtiger als diese rein 
morphol0gisehen Betrachtungen seheint mir das Verhalten zur Eisenreaktion. 
Wir finden in dieser Beziehung zwei Pigmente, eines mit positiver und eines mit 
negativer Eisenreaktion. Immer nur eisenfreies Pigment befindet sieh in den 
glatten Nuskelzellen tier Gef~w~nde, tier Prostata und besonders des Darmes. 
Im Gegensatz dazu konnte ieh in den Parenehym- und Bindegewebszellen fast 
aller Organe immer eisenfreies und eisenhaltiges Pigment dight nebeneinander 
oft in einer Zelle liegen sehen; und zwar iiberwiegt bier fiberall weitaus das eisen- 
haltige Pigment. Diese meine Befunde sind niehts Neues, sondern sehon sehr 
oft und immer in derselben Weise gemaeh~ worden. Wie aber sollen wit sie er- 
klgren ? tIaben die beiden versehiedenen Pigmente denselben Ursprung und gehen 
sie damn auseinander hervor, oder aber sind beides ganz ve~sGhiedene Dinge ? Ieh 
glaube, der gesehiehtlieheWerdegang dieser Frage unterriehtet uns am besten 
sowohl fiber die TatsaGhen, die heute feststehen, als auGh fiber die Hypothesen, 
die wir dabei leider heute noeh night entbehren kSnnen. 
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Schon Q u i n c k e fund diese beiden verschiedenen Pigmente, und N e u m a n a benann~e 
dann das eisenhaltige Pigment H~mosiderin, w~hrend v. t% e c k 1 i n g h a u s e n dem eisen- 
freien Pigment den Namea H~mofuszin gab 1). W~ihrend jedoch v. 1% e c k I i n g h a u s e n 
einen Ubergang vom einen ins andere bestritt, t ra t  ~][. B. S c h m i d t hierf~ir ein, indem er er- 
kl~rte, ,,dal~ das Stadium der Eisenreaktion m~r eine Stale bilde ix der Iortschreitenden Entwick- 
lung des seheinbav unveriinderlichen Pigments und mit dessen zunehmendem Alter schwinde". 
Er  sagt damit natiirlieh gleichzeitig, dab beide Pigmente auch ein and denselben Ursprung, n~mlich 
das H~moglobin des Blutes, haben mill]ten. L u b a r s c h u n d  H i n t z e best~itigten sp~ter 
diese Behauptung, allerdings nut  fiir das Pigment der Parenchym- and Bindegewebszellen, und 
machten die Einschr~nkung, dal~ in den glatten Muskelzellen, dank einer spezifischen Zelltt~tigkeit, 
immer gleieh eisenfreies Pigment entstehe. Diese Ansieht M. B. S c h m i d t s yon dem Uber- 
gang des eisenhaltigen und daher sicher aus dem H~mochrom entstehenden HEmosiderin in das 
eisenfreie Pigment ist nun bis in die allerletzte Zeit hinein unangetastet geblieben, und man hatte 
fast vergessen, da~ es sich dabei nut  um eine Hypothese handelte, die eigentlieh eines sicheren 
Beweises ermangelte. Erst die neuen Ansehaumlgen yon H u e c k hubert Zweifel an der alten 
Lehre geweckt. H u e c k hElt es ffir wahrseheinlich, da6 das eisenfreie Pigmen~ iiberhaupt nicht  
aus dem Hiimoglobin stamme, sondern zu den Abniitzungspigmenten gehSre und fettartigen 
Charakter besitze. Er nennt  es deshalb ,,Lipofuszin': und verwirft den Namen H~mofuszirt voll- 
st~ndig. Seine Behauptung stiitzt er besonders auf die chemischen Eigenschaften, u n d e r  sieht 
den Fundamentalunterschied zwisehen Blutpigmenten and autochthonen Pigmen~en in ihrem 
verschiedenen Verhalten zu S~uren und anderen Reagentien. Den fettartigen Charak~er dieses 
Pigmentes leitet er aus seiner F~rbbarkeit mit Sudan I I I  ab sowie aus einer, wenn auch geringen 
LSsltchkeit in FettlSsungsmitteln. Diese Ansicht ist nun keineswegs g~nzlich neu, welfigstens 
nieht ~th" die Darmpigmente. Denn schon frfiher, bevor v. 1% e c k 1 i n g h a u s e n dieses Pigment 
direkt zur Hhmoehromatose rcchnete, waren ~ihntiche Ansichten laut geworden yon W a g n e r 
and spgter yon 1X o t h n  a g e 1~ die das Pigment des Darmes als eine ,,eigentiimiiche Fet t -  
metamorphose", als ein ,,Lipochl"om" ansehen wollten. Ja  selbst bis in die neuel*e Zeit war man 
gegeniiber dem Darmpigmen~ immer skeptischer gewesen betreffs seiner Genese als gegeniiber 
dem anderen eisenfreien Pigment. Derm auch L u b a r s c h sagt yon ihm: ,,Ob iiberhaupt bier 
das Pigment aus dem H~moglobin der retch BlutkSrperchen stammt, das ist sieherlieh auch nicht 
mit ann~hernder chemiseher Wahrscheinlichkeit nachzuweiscn" ~). t t  u e c k hat  sieh nun an 
die alton Ansehauungen wieder angelehnt, hat  dieselben modifiziert und insbesondere sic auf alles 
eiSenfreie Pigment ausgedehnt, d. h. er will sic alle auf Grund ihres chemiseh gleiehen Verhaltens 
in die grol~e Gruppe des ,,Lipofuszins" einreihen, belgl~t dabei jedoch die l~[Sglichkeit, dal~ die 
einzelnen Pigmente unter sich wieder geringfiigige Unterschiede zeigen. Ieh will nicht niiher auf 
Einzelheiten der H u e c k schen Theorie eingehen und verweise auf seine Abhandlung. Nut be- 
tonen mSchte ieh noeh, dab es ihm gelungen ist, alle seheinba~'en Argumente der alten ttypothese 
entweder zu entkrgften oder sic als nicht im Widerspruch mit seiner neuen Theorie befindlich 
hinznstellen. Wenn er also auch keine positiven Beweise bringen kann, so sind seine Da~'legungen 
doch sicher hgehster Beachtung weft, zumal sie sich gegen eine Theorie wenden, die selbst jeg- 
lichen sicheren Ftmdamentes entbehrt. 

Was unsere Befunde anlangt, so kann natiirlich ein einzelner Fall hier keine 
Fortschritte bringen. Ich mSchte nur erwahnen, daf~ wit nichts finden konnten, 
was etwa direkt der H u e c k schen Auffassung widersprgche. Im iibrigen aber 

~) Von dem kristallinischen Hgmatoidin, das nach N e u m a n n rim" da vorkommt, wo die 
Lebenskraft eines Gewebes fehlt, spreche ich hier nicht, daes  im Bronzediabetes keine Rolle 
spielt. 

~) Zit iert  naeh H u e e k ,  Pigmentstudien. Zieglers Beitr. Bd. 52. 

7* 
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glaube ich, dal~ nur die Chemie durch Gewinnung gr~13erer Mengen dieses Pigments 
tiber diese Frage einstmals wird sieheren Aufsehlu6 geben kOnnen. 

Sollte nun aber einer meinen, da6, wenn die H u e e k sehe Theorie reeht 
behalt, ftir das Zustandekommen der allgemeinen Pigmentablagerung im Bronze- 
diabetes ein yon der friiheren Auffassung fundamental versehiedener Vorgang 
statthaben miisse, so irrt er. H u e e k selbst namlieh Ml tes  Ear mOglieh, dal~ 
gerade die Lipoidsubstanzen der BlutkSrperehen bei Zerfall dersdben die erwahnten 
eisenfreien ,,Li.pofuszine" bilden kOnnten. Ieh m~ehte dies sogar filr hOehst wahr- 
seheinlieh annehmen, da wit dies Pigment doeh immer nut bei starkerem Nut-  
zerfall und immer gepaart mit Hamosiderin reiehlieher vorfinden. Es ist also auch 
unter dieser Voraussetzung keine mtil~ige Auseinandersetzung, wenn wit uns nun 
Eragen, wie wohl in unserem Falle das Nut  zum Zerfall und so zur Bildung des 
Pigments gekommen sein mag. Es maeht allerdings gewisse Sehwierigkeiten, an 
Hand unserer Pr@arate tiber diese Frage Auskunft zu geben. Denn einmal kSnnen 
wir in der Blutbahn, besonders aueh inMilzpulpa und Knoehenmark, keinen starkeren 
ZerEall yon Erythrozyten naehweisen, und sind diese yon Pigment East vollkommen 
frei Dann finden sieh nur geringe Blutextravasate, die mir viel zu geringEtigig 
erscheinen, als dal] sie den Prozel3 erklaren k~nnten; und sehlidtlieh sind aueh 
ftir die Annahme einer Phagozythose toter BlutkSrperchen durch Parenehym- 
zellen, wie R 5 s s 1 e sie fiir derartige Pigmentablagerungen annehmen will, 
an keiner Stelle Beweise zu erbringen. Mit Sieherheit irgendeine dieser M~glich- 
kdten ganzlich auszusehliel3en, seheint mir zwar unmSglieh. Insbesondere will 
ieh, worauf reich die allerdings seltenen FuMe yon Blutk~rperehen aul3erhalb 
der Gef~bahn, dann aber aueh rein makroskopiseh die Peteehien auf Pleura und 
Perikard hinweisen, gewissen Blutextravasaten einen verst~rkenden Einflug 
nieht abspreehen. Am wahrseheinliehsten handelt es sich jedoeh der Hauptsaehe 
naeh um einen intravaskularen Zerfall yon BlutkSrperchen. Denn ieh glaube, 
dab das auffallende Befallensein der dem Blutstrom zunachst liegenden GefaS- 
endothe]zellen hierfi~r deutlieh sprieht. Das Fehlen yon Pigment in Blutbahn, 
Nilzpulpa und Knoehenmark w~e wohl dutch die Annahme eines eminent ehroniseh 
verlaufenden Prozesses zu erk]aren, was B i o n d i experimentell am Tiere naeh- 
wies und wofiir bei Bronzediabetes die Tatsaehe sprieht, dab Hamaturie und 
Ikterus in fast allen, eine Verminderung der Erythrozyten abet in allen Fallen 
vermigt wurde. Ubrigens beweist das negative Ausfallen unserer Eisenreaktion 
in diesen Organen nur, dal~ daselbst die zum positiven Ausfa]] nStige Konzentration 
der eisenhaltigen Stoffe nieht erreieht wurde, nieht aber, dag i~berhaupt kein 
Pigment vorhanden w~re. 

Die Art und Weise des Blutzerfalls sdbst, yon der A r n o I d drd versehiedene 
Formen als mSglieh annimmt, war wohl in unserem Falle hauptsaehlieh die der 
Erythrozytolyse, d. h. des Austritts gelSs{er Farbsubstanzen aus den Erythro- 
zyten. Diese Annahme wird gesttitzt einmal wieder dureh das fast ggnzliehe Fehlen 
von Pigment in Blutbahn, Milzpulpa und Knoehenmark, dann aber aueh dureh 
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die z. B. in Leber, Pankreas und Milzbalken beobachtete diffuse Imbibition yon 
Bindegewebe und Zellen mit Eisenreaktion gebenden Gewebssaften. Gegen dieses 
letztere Argument kSnnte man mir zwei Einwiirfe machen: 1. die diffuse Imbibition 
sei tiberhaupt postmortal, 2. sie sei nieht primer, sondern sekundar, d. h. sie ent- 
stehe erst durch die LSsung bereits vorher kOrnigen Pigmentes. Beide Einwiirfe 
glaube ieh ganz kurz widerlegen zu k6nnen, indem ich nut auf unsere Milz hinweise, 
die einmal so seharf umrissene und nur auf die Zellen besehrankte diffuse Imbibition 
aufweist, wie sie niemals postmortal entstehen kSnnte, die dann aber aueh gar 
kein kSrniges Pigment enth~t, woraus das gel6ste entstanden sein k6nnte Der 
Blutfarbstoff gelangte also offenbar aus den Gef~en auf dem Wege tier Diffusion 
mit dem Sa~tstrom an die Zellen. Wir kommen hiermit zu einem weiteren Punkte 
unserer Betrachtung, zur Lokalisation des Pigmentes. 

Wie sehon A n s e h ii t z nachwies und andere naeh ihm es best~tigten, 
liegt das Pigment selbst immer intrazellular, seien es nun Bindegewebs-, Parenehym- 
oder aueh wei]e Blutzellen. ~aeh A r n o 1 d konnte extrazellulare Pigment- 
bildung hie naehgewiesen werden. Aueh wir konnten solehe nicht feststellen. 
A r n o 1 d war es weiter, der die Behauptung aufstellte, da~ die Pigmentgranula 
der Zellen den A 1 t m a n n sehen Granula entspr~ehen, und wir k6nnen naeh 
unseren Bildern aueh diese Meinung stiitzen, einmal mit der Gleiehm~13igkeit der 
Granula in Zellen gleieher Gattung und ihrer wean aueh nieht erhebliehen Unter- 
sehiede in versehiedenen Organen; ieh erinnere nur an das vial grobk~rnigere 
Pigment der Pankreaszellen gegeniiber dem ~ul~erst feink6rnigen der Leberzellen. 
Dann spricht fiir diese Theorie sieher aueh die merkwiirdige Anordnung der Pigment- 
granula in den Zellen; ieh weise nur hin auf die kernpolgelagerten Pigmentk6rner 
in den tterzmuskelzellen und auf die ringfSrmigen Anlagen in den Magendrtisen- 
zellen. Ein ganz neuer Beweis fiir die Granulatheorie wiirde an unseren Pr~paraten 
mit der Best~tigung der H u e e k sehen Theorie gesehaffen. H u e e k glaubt 
namlieh, dal] die Ubergangsbilder, die man bei der kombinierten Eisenreaktion 
in Gestalt yon griinliehgelben, gginliehblauen PigmentkSrnchen bekommt, darauf 
zuriiekzufiihren seien, dal] hier sowobl eehtes tt~mosiderin als aueh ,,Lipofuszin '' 
an ein und dasselbe Substrat gebunden seien. Was anders abet kSnnte dieses 
Substrat vorste]len als die A 1 t m a n n sehen Zellgranula ? 

Nirgends finde ieh Erklarungsversuche ftir die merkwtirdige Erseheinung, 
da6 in manehen Drt~sen nur ganz bestimmte Absehnitte pigmentiert sind, wahrend 
al]e tibrigen Teile vollkommen h'ei bleiben. Ieh glaube jedoeh Anhaltspunkte zu 
haben, wenn ieh diesen Befund mit der verschiedenen Zellfunktion der einzelnen 
Driisenabsehnitte in Beziehung bringe. Da nun aber die Zdlfunktion sieher zum 
grS~ten Tell an die Zellgranula gebunden ist, seheint mir aueh dies ~4eder ein 
Bewcis fiir die A r n o 1 d sche Granulatheorie. Das schSnste Beispiel hierftir 
bietet die 5~iere, in dernur die Sehaltsttieke und Tubuli contorti I. Ordnung Pigment 
aufweisen, w/ihrend der tibrige grSt3te Tell pigmentfrei bleibt. Nun aber dienen 
gerade diese pigmentierten Teile der Niere hSchstwahrscheinlich der Riickresorption, 
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wahrend die freigebliebenen Absehnitte sekretorisch tatig sind. Was lage da ngher, 
als 'anzunehmen, dal~ in den sekretorischen Zellen infolge der lebhaften Aus- 
se]ieidungsfunktion'das Zustandekommen einer naehweisbaren Menge yon Pigment 
verhindert wird, whhrend in den riicl~'esorbierenden Zel]en dem niehts im Wege 
steht. Umgekehrt erkl~rt :sich wohl das Freibleiben des Darmepithels so, da~ der 
Fuiiktion dieser Zellen entsprechend a]les eingesehleppte Pigment sofort mit den 
resorbierten ~ghrstoffen dutch die Blut- und Lymphbahnen in den KSrper zuriick- 
transportiert wird. Dal~ Zellen mit sekretorischer Funktion tatsgchlieh das Bestreben 
haben, das Pigment wie ein Sekret zu behandeln, dafiir sprieht welter die Lagerung 
des Pigmentes an der dem Driisenlumen zugekehrten Seite der Zelle, z. B. in Aus- 
fiihrungsg/~ngen des Pankreas, sowie weiter Pigmentbefunde im I(olloid der Thy- 
reoidea und in den Samenkanglchen. 

Den yon einigen Autoren aufgestellten Satz, da$ gerade eine StSrung der 
Zellfunktion zur Aufnahme des Pigments fiihre, kann ich nieht verteidigen. Ich 
fin@ n~mlich auch in sicher gesunden, jugendliehen Zellen ebensoviel Pigment 
avie in den alten; ich mSchte nur auf den Pigmentreichtum tier jugendiich wuchern- 
den Epithdschlguche der Thyl'eoidea hinweisen: Umgekehrt abet glaube ich, 
da$ sehr wohl durch tibermal~ige Pigmentbelastung die Zdlen zugrunde gehen 
kSnnen. Die feinen Pigmentgranula verbaeken dann zu griSberen Schollen, und 
wir haben dann das Bild, wie wit es besonders im Interstitium der Drtisen an- 
treffen kSnnen. Es bilden also auch diese jetzt sieher extrazellul~r gdegenen 
Pigmentmassen kcinen Gegenbeweis fiir die Annahme der prim~ren intrazdlulgren 
Bildung der Pigmentgranu]a. 

Bevor wir die Segel streiehen, mSehte ieh noch mit ein paar Worten auf die 
aueh heute offenbar noch recht unklaren Ansiehten fiber die Chronologie und 
Xtiologie des Symptomenkomplexes eingehen. 

Unsel"e Unwissenheit kann natiirlich nicht wundel"nehmen bei der Kompliziertheit des Krank- 
heitsbildes, dessert einzelne Symptome j edes ffir sich allein noeh dunkle Punkte auf dem gtiologisehen 
Geblete der ~edizin darstellen. Dazu kommen als weiteres entsehuldigendes Moment die vielen 
unklaren und verwirrenden Beziehungen der einzelnen Symptome zueinander au$erhalb des 
Bronzediabetes; ieh erinnere ntLr an die dunklen Zusammenhgnge yon Leberaffektionen und 
Diabetes, Pankreasaffektionen trod Diabetes, Leberaffektionen und Pigmentablagerungen, Diabetes 
und Pigmentablagerungen usw. Natiirlieh konn~e aueh die Seltenheit sowie sehlie$1ieb die Sehwierig- 
keiten einer ldinisehen Beobachtung dieses Krankheitsbildes unseren Kem~tnissen nieht fSrder- 
lieh sein. 

Tot capita, tot sensus. Jedes einze]ne Symptom wurde als primgr, die anderen 
beiden von diesem abhgngig, entweder beide einander koordiniert oder auchwieder 
eines davon s ubordiniert dargestetlt. An@re wieder bezeichnen zwei Sympt0me 
als primer und koordiniert, yon einer Seh~digung hervorgerufen und das dritte 
yon beiden oder einem derselben verursaeht. SehlieBlich gibt es auch Autoren, 
die die drei Symptome als koordiniert yon einer Ursaehe herleiten wollen. Diese 
~enge verschiedener Erkl~rungen ist immer ein schlechtes Zeichen fiir unsere 
Kenntnisse. Daher hiel~e es der Wissenschaft keinen Dienst erweisen, wollte ich 
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die Zahl derselben noeh ura eine verrnehren. Ieh mSchte raich daher darauf be- 
schr~nken, reich der nach den Erfahrungen unseres Falles am wahrscheinliehsten 
klingenden Ansehauung anzuschliel~en. 

Den Diabetes als Primarsymptom zu betraehten, wie dies friiher haufig gesehah, 
well rneist erst rait ihra die schwereren KrankheitsstSrungen auftraten, wird man 
heute kaurn raehr in Versuchung kornraen. Es ist zwar raSglich, dal~ bei Diabetes 
rein a]s Folge der Kachexie Blutzerfall und Pigraentierung vorkorarat. 

S i m m o n d s berichte~ z. ]3. yon eincm Diabe~iker mit Ful~gangr~n, der reichliche Pigment- 
ablagerung in den Organen aufwies. Diese F~le sind abet aul]erordentlich sclten. 

Ganz abgesehen davon ist nun aber in neuerer Zeit als ziernlieh sicher fest- 
gestellt worden, da$ der Diabetes bei unserer Krankheit wohl imrner den Sehln6- 
stein bildet in dem Aufbau der Kl"ankheit und in kurzer Zeit rait absoluter Sieher- 
heir die Kranken ad exitum fiihrt. Wir wollen daher den Diabetes in unserer 
Besprechung zunaehst ganz beiseite lassen und nur die Abhangigkeit der beiden 
anderen Syrnptorae voneinander ins Auge fassen. 

Da hat es nun natiirlich nieht an Leuten gefehlt, die die Iieberzirrhose als 
erste Erseheinung ansahen und dann die ttarnochromatose als ein Zeiehen der 
Insuffizienz der Leberzellen betrachtet wissen wollten bei Verarbeitung der Blut- 
zerfallsprodukte zu Galle. Dagegen sprieht aber die Tatsaehe, da$ Siraraonds 
bei 0% der Kinderleberzirrhosen Pigraentablagerung land. Auch bei Erwachsenen 
konnte er iraraerhin noeh 11% aller Leberzirrhosen ohne Pigment feststellen. 

Auf der anderen Seite wurde fast noeh hi~ufiger der Pigmentation die Sehuld 
an der Leberzirrhose zugesehrieben. Der Hauptvertreter dieser Ansicht war A n - 
s c h ii t z. Auch in neuester Zeit taucht dieselbe in und au/~erhalb des Bronze- 
diabetes wieder auf 1), und aueh wit werden dureh unsere Pr@arate veranlaSt, 
uns dieser Theorie allerdings mit gewissern Vorbehalt anzusehliel~en, indera wir 
behaupten und dies aueh beweisen werden, da$ das Pigraent ganz zweifellos fiir 
einen erheblichen Teil der Induration verantwortlieh gemacht werden rau$. Wit 
raSchten aber gleieh bier betonen, dal] wir damit nieht sagen w@en, es kSnne 
nieht neben dera Pigment noeh eine andere Schadigung als Ursache der Binde- 
gewebswucherung in Betracht kornmen. Ira Gegentei], es seheint uns das letztere 
sogar in gewisser Beziehung wahrscheinlich. Heftig bestritten wurde die Ansicht 
A n s e h ii t z' zuerst von H e ~ und Z u r h e 11 e ,  die besonders dagegen an- 
f~ihrten, dal] doch raanehe stark pigraentierten Organe keine Zirrhose aufwiesen. 
Ebenso glaubte S i rn rn o n d s rait seinen stark pigraentierten Lebern bei Kaehexie 
und Marasnlus, die naeh seinen Untersuehungen ohne Zirrhose verliefen, einen 
Gegenbeweis erbraeht zu haben. Dera ersteren raSchte ieh entgegnen, dal~ viel- 
leicht die versehiedene Neigung versehiedener Organe zur indurativen Entziindung 
hier eine Ro]le spielt, dera letz~eren die MSglichkeit anheirastellen, daf~ es sich 
in seinen Fallen wotxl urn terrainale Prozesse gehandelt haben k@nte, bei denen 

1) L i n t w a r e w., Virch. Arch. Bd. 206. -- S p r u n t ,  The arch. oi int. reed. Vol. VIII. 1. 
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der Organismus gar nicht mehr Zeit noch Kraft zu dieser Gegenreaktion besag. 
Beiden abet miichte ich zu bedenken geben, dag naeh unserer Ansieht nieht das 
Pigment an sieh, sondern erst die Zellentartung, die je nach der Resistenz der 
Zellen verschieden frtih eintritt, den Reiz auf das Bindegewebe austiben kann. 

Doch um nun zur Begriindung unserer Ansicht yon dem Einflug des Pigments 
ftir das Zustandekommen der Induration zu kommen, so bietet das Pankreas hierftir 
dieklarsten Bilder. Wir sehen hier namlich direkt, wie tiberreich beladene Parenchym- 
zellen, in Form und Anordnung schon stark geschadigt, wirre Haufen bilden, 
zwischen ihnen aber junge Bindegewebszellen gerade beginnen, sich zu vermehren 
und Fibrillen zu bilden. Die Pigmentablagerung ist also bier roll entwiekelt, die 
Induration in den ersten Anfi~ngen. Hier ware es doch direkt unsachlich, wollte 
man nach einer anderen Ursache der Bindegewebswueherung suehen, w~hrend 
die eine, das Pigment, so nahe liegt. Ein zweites ebenso klares Beispiel bieten 
uns die verschiedenen untersuchten Lymphdrtisen. Bemerkenswert ist zuni~chst 
bei ihnen ein genau proportionales Verhalten yon Pigment und Bindegewebs- 
wueherung. Die periportalen Lymphdrtisen, die das meiste Pigment aufweisen, 
zeigen attGh die starkste Induration. SGhon viel weniger Pigment beherbergen 
die retroperitonealen Lymphdrtisen, und dementspreehend ist die Bindegewebs- 
wueherung erheblieh geringer. Die Halslymphdriisen endlieh haben nut ganz 
spi~rliehes Pigment, und die Induration fehlt bier noeh vollkommen. IGh denke 
diese Tatsaehen sprechen ftir sieh selbst. Aber  aueh bier finden wir noch in den 
feineren Details das gleiehe wie im Pankreas. An der Stelle frtiherer Follikel finden 
Mr gewaltige Pigmentanh~ufungen, und zwisehen ihnen dureh erbliekt man groge 
Zellelemente, junge Bindegewebszellen und Sinusepithelien in grol3er Zahl. Diese 
beiden Beispiele dtirften zur Gentige dartun, dag das Pigment sieher zum Teil 
als Ursaehe tier bindegewebigen Reaktion aufzufassen ist. 

An der Leber sind leider die Prozesse zu welt vorgesehritten, so dal~ wit an 
ihr keine so klaren Bilder der Entstehung mehr finden kSnnen. Fiir ihre Zirrhose 
abet die erwahnte Genese ganz in Abrede stellen zu wollen, dafiir liegt gar kein 
Anlal~ vor. Es fragt sigh hier nut, warum ist in der Leber der Prozeg sehon soweit 
vorgesGhritten. Die Antwort darauf seheint nieht allzu sehwer. Ist doeh die Leber 
aueh sehon unter physiologisGhen Umstiinden dasjenige Organ, dem zweeks Um- 
arbeitung zu Galle die Blutzerfallsprodukte zustrSmen. Was ware dann nattir- 
lieher, als dag bei verstarktem Blutzerfall gerade dieses Organ zuerst in Mitleiden- 
sehaft gezogen wird und die grSl3ten Pigmentmassen aufnehmen mug. Trotzdem 
glaube ieh, reieht bei der Leber die ErMarung der Veriinderungen alMn (lurch 
das Pigment nieht aus, und wir bedtirfen bier eines weiteren ursaGh]iGhen~oments, 
dessert Auffindung uns jedoGh gerade bei diesem Organ keine Sehwierigkeiten 
maehen kann. Mit dem an Hand unserer Priiparate geftitu'ten Beweise fallt zwar 
die Theorie derjenigen Autoren, die jegliehe Beziehung zwisGhen Pigment und 
Zirrhose ablehnen und nur eine gemeinsame Noxe ftir beides annehmen wollen. 
Jedoeh leidet dadureh keineswegs die MiigliGhkeit, dag night doeh auela schon 
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die das Pigment bedingende Schadlichkeit einen gewissen Grad yon Zirrhose 
hervorrufen kSnnte. Und dieser Punkt, glaube ieh, ist ftir die Leber insbesondere 
nicht unberficksiehtigt zu lassen. Darauf weisen uns ja auch schon die Erfahrungen 
hin, die an den einfachen Pigmentzirrhosen gemacht worden sind. Denn die hohen 
Prozentzahlen, die S i m m o n d s ftir die Kombination yon Pigment und Zirrhose 
bei Erwachsenen land 1), sind doch nur dutch die Annahme einer gemeinsamen 
Schadigung erklarlich, nachdem wir die Entstehung der Pigmentation dutch die 
Zirrhose ausgeschlossen haben, und auf der anderen Seite die Pigmentation in 
diesen einfaehen Fallen meist nicht solebe Grade erreicht, dab sie zur Induration 
ffihren kSnnte. AuBer der Leber fordert aber meiner Ansicht nach aueh die Milz 
wegen ihrer Pigmentarmut ftir ihre Induration eine an@re Erklarung als das 
Pigment. Wir werden daher unsere Anschauung fiber das Verhaltnis yon Pigment 
und Zirrhose dahingehend formulieren: B is  z u e i n e m g e w i s s e n G r a d e 
s i n d  P i g m e n t a b l a g e r u n g  u n d  Z i r r h o s e  k o o r d i n i e r t  n n d  
d u r c h  e i n  u n d  d i e s e l b e  N o x e  b e d i n g t .  E r r e i c h t  a b e t  
d i e  P i g m e n t a t i o n  e i n e  g e w i s s e  A u s d e h n u n g ,  k o m m t  
es i n s b e s o n d e r e  zn  Z e l l d e g e n e r a t i o n  u n d  F r e i w e r d e n  
y o n  P i g m e n t ,  so b i l d e t  d i e s e s  M o m e n t  e i n e n  n e u e n  R e i z  
zu  w e i t e r e r  B i n d e g e w e b s w u c h e r u n g . - - S o l l t e n i c h t a u c h g e r a d e  
die Eigenart der Leberzirrhose bei Bronzediabetes dutch diese kombinierte Sehadi- 
gung erkl~bar sein ? - -  Den grSBeren ~aehdruck miichte ich jedoch nach wie vor 
ftir das Zustandekommen der indurativen Prozesse bei Bronzediabetes auf die 
Pigmentablagerungen legen, indem ich wohl mit Reeht glaube, daft erst dureh 
sie diese Prozesse solche Gerade erreichen kSnnen, dab es schliel~lich zu Diabetes 
kommt. 

Es ertibrigt uns nun noeh, das Auftreten des Diabetes zu erldaren. Wir sind 
zwar aueh heute noch welt davon entfernt, die innersten Ursaehea des Diabetes 
zu kennen, soviel aber wissen wir, dab insbesondere Pankreas- und Leberverande- 
rungen hierbei eine Ro]le spielen. Da wir nun abet den Diabetes in unserer Krank- 
heit immer erst auftreten seben, wenn ein bestimmter Grad dieser Organverande- 
rungen erreieht ist, so wird es nns nieht schwer fallen, auf diese Veranderungen 
den Diabetes zurfickzuffihren. 5~aher auf diese Beziehungen einzugehen, wiirde 
fiber den Rahmen dieser Abhandlung hinausgehen. Nut darauf mSehte ieh noeh 
hinweisen, dab die starke fettige Degeneration in vielen Organen, wie M e r i n g 
und M i n k o w s k i an ihren Hunden naehwiesen und N a u n y n es bestatigte, 
speziell auf Pankreasdiabetes hinweist. Ieh mSehte mir jedoeh keia Urteil dartiber 
erlauben, ob dabei die ttauptursaehe den Parenehymveranderungen oder den 
Inselsehadigungen zuzusehreiben ist. 

Die Chronologie des Symptomkomplexes ware somit einigermaBen geklart. 
Was aber ist nnn das eigentliche atiologische Moment der Krankheit ? Welches 

1) 89% bei ~i~nnern, 32% bei Frauen. 
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: s t  die ~Noxe, w e l e h e  f i i r  die B l u t d i s s o l u t i o n  u n d  a u c h  s c h o n  fi ir  e i n e n  Tel l  de r  

i n d u r a t i v e n  P r o z e s s e  v e r a n t w o r t l i e h  zu  m a e h e n  : s t  ? L e i d e r  b e f i n d e n  wi r  u n s  a u e h  

h e u t e  n o c h  f iber  d iese  F r a g e  v o l ! s t i n d i g  i m  u n k l a r e n .  M a n  d a c h t e  f r f ihe r  v i e l  a n  

~ k o h o l a b u s u s .  E s  w u r d e  j e d o e h  n a c h g e w i e s e n ,  da~  n u r  be :  �88 de r  K r a n k h e i t s -  

fa l le  w i r k l i c h  A ] k o h o l i s m u s  vo r l i eg t ,  u n d  a u e h  in  u n s e r e m  F a l l e  : s t  so lche r  f a s t  

m i t  S i e h e r h e i t  a u s z u s e h l i e ~ e n .  W i r  mf i s sen  u n s  d e s h a l b  b i d e r  d a m i t  begnf igen ,  

i r g e n d e i n e  u n b e k a n n t e  S e h i d i g u n g ,  v i e l l e i c h t  e ine  t o x i s c h e  S e h i d i g u n g  y o r e  

D a r m e  aus ,  wle  sic h e u t e  a u e h  als  U r s a e h e  de r  e i n f a e h e n  L e b e r z i r r h o s e  i n  E r -  

w i g u n g  g e z o g e n  wi rd ,  dafi~r v e r a n t w o r t l i e h  zu  m a c h e n  u n d  die L S s u n g  d iese r  

F r a g e  s p i t e r e n  U n t e r s u e h e r n ,  b e s o n d e r s  a b e r  e x p e r i m e n t e l l e n  S t u d i e n  f ibe r :  

l a s s e n  1). 
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