I.

Beitriige zur Lehre von der Himochromatose und ihren

Beziehungen zur allgemeinen Himosiderose.
(Aus den pathologischen Instituten der Diisseldorfer Akademie fiir praktische Medizin und
der Universitit Kiel.)

Von
Rudolf Striter.

In der Mitte der achtziger Jahre des vorigen Jahrhunderts wurde zuerst
von franzosischer Seite, von Hanot und Chauffard, ein sehr eigenartiges
Krankheitshild unter der Bezeichnung ,,La cirrhose pigmentaire dans le diabéte
sucré® oder ,le diabéte bronzé“ beschrieben, ein Krankheitshild, das sich im
wegentlichen aus drei Komponenten zusammensetzt, aus Leberzirrhose, Diabetes
und einer eigentiimlichen braunen Verfirbung der Haut und innerer Organe.

Auf der Naturforscherversammlung zu Heidelberg 1889 berichtete v. Recklinghausen
iiber 12 Fille, in denen er eine braune Verfirhung fast aller Organe fand, eine Krankheit, fiir die
er den Namen ,,Himochromatose* pr’agté, und die er in einen gewissen Zusammenhang einer-
seits mit dem Bronzediabetes, andererseits mit dlteren von Quinke, Tilmanns und Hinden-
lang verdtfentlichten und zum Teil als Blutpigmentmetastasen gedeuteten Fille brachte. Das
Wesen dieser Hiémochromatose legt nach von Recklinghausen in dem massenhaften Auf-
treten zweier verschiedener Pigmentarten in den verschiedensten Organen: eines eisenhaltigen
in den Zellen des Stiitzgewebes und des Parenchyms vorkommenden Pigments (Hamosiderin)
und eines eisenfreien von jhm als Himofuscin bezeichneten Pigments, das sich einerseits in
denselben Zellen, wie das Hémosiderin und neben ihm, anderseits in den glatten Muskelzellen
des Darmes, der Lymph- und BlutgefdBe, und zwar hier stets allein, findet. Trotz dieses Unter-
schiedes hielt v. Recklinghausen beide Pigmentarten fiir himoglobinogener Natur und wollte
ibre Unterschiede dadurch erklsren, daf das als Hamosiderin auftretende Pigmeht unmittelbar
ans den roten Blutkérperchen am Orte des Zerfalls dieser Zellen entstéinde, das Hamofusein da-
gegen aus dem den Zellen in geltstem Zustande zugefithrten Hamoglobin.

Schon die nichsten Bearbeiter der Frage, Lubarsch und sein Schiller Hintze, nehmen.
in dieser Hinsicht eine abweichende Stellung ein; nach ihnen entstehen Hémosiderin und Hiamo-
fusein in Epithel- und Bindegewebszellen in der Hauptsache auf die gleiche Weise infolge eines
intravaskuliren Zerfalls der roten Blutkorperchen; hier bildet sich das Hamofuscin nur aus dem
Hiémosiderin. Das eisenfreie Pigment der glatten Muskulatur entstinde dagegen unmittelbar
durch eine spezifische Tétigkeit dieser Zellen, und zwar, wie Hintze meint, auch aus dem Blut-
farbstoff. Anschiitz , der 1889 alle 26 bis dahin bekannten Fille zusammenstellte, bezweifelte
ebenfalls nicht die himoglobinogene Natur der bei Himochromatose auftretenden Pigmente,
wollte das Wesen der Erkrankung aber hauptsiichlich in der Unfiihigkeit der meisten Organe,
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das ihnen zugefiiirte oder von ihnen gebildete Pigment wieder auszuscheiden oder anderweitig
zu verarbeiten, sehen.

Fine besondere Auffassung vertritt Rissle, der 1906 schon von 34 Fillen von Himo-
chromatose sprechen konnte. Nach ihm besteht das Wesen der Himochromatose und die Be-
rechtigung, sie von der Hamosiderose abzutrennen, darin, daB bei ersterer das Pigment in den
Driisenzellen unmittelbar aus den roten Blutzellen, die von ihnen aufgenommen werden, gebildet
wird, also intraepithelialen Ursprungs ist, wihrend es bei der Himosiderose infolge intra-
vaskuliren Zerfalls von roten Blutzellen innerhalb der Blutgeféfie und in der Milz gebildet und
den anderen Zellen, in denen man es findet, in fertigem Zustand zugefiihrt wird.

Hueeck endlich, der sich in seinen Pigmentstudien auch eingehend mit der Frage der Himo-
chromatose beschiftigt, kommt zu dem Schlusse, daB die Bezeichnung ,,Hamochromatose* eine
sehr zweifelhafte Daseinsberechtigung habe und zum mindesten fiir alle Fille lokalisierter Braun-
farbung fallen gelassen’ werden miisse. Nach ihm sind die beiden Pigmentarten, das eisenhaltige
und das Hamofuscin, scharf voneinander zu trennen, denn letzteres habe mit dem Hiamoglobin
der roten Blutzellen nichts zu tun und sei identisch mit den von Lubarsch als ,fetthaltige
Abnutzungspigmente®, von Borst als ,,Lipofuscin® bezeichnetén Pigmenten. Hs ist bei diesem
Widerstreit der Meinungen verstindlich, da schon Ascanazy 1906 erklarte, es sei schwer, sich
iiber den Begriff derHimochromatose zu einigen, und vorschlug, den Ausdruck dureh ,,Hamo-
siderose” und Fuscinpigmentierung zu ersetzen.

Der Ansicht von der Unklarheit des Begriffes der Hamochromatose kann
ich, ebenso wie Lurbasch, nicht ganz zustimmen. Is ist zwar richtig, dafl all-
méhlich durch spétere Untersucher eine erhebliche Begriffsverwirrung bewirkt
worden ist, die an sich in der grundlegenden Arbeit v. Recklinghausens nicht
vorhanden war, von der wir ausgehen miissen, wenn wir zu einer Klarheit kommen
wollen. Es empfiehlt sich dann allerdings nur die Félle von allgemeiner Hamo-
chromatose zu beriicksichtigen, die gekennzeichnet sind, erstens durch das
gleichzeitige Auftreten von eisenhaltigem und eisenfreiem Pigment in Epithel-
und Bindegewebs-, wie auch mitunter in quergestreiften Muskelzellen, zweitens
durch reichliches Auftreten eisenfreien Pigments in der glatten Muskulatur, be-
sonders des Verdauungskanals (Speiserdhre, Magen und Darm) und der Gefdfe
(Blut- und Lymphgefifie), drittens durch die hiufige Verbindung mit Leber-
zirthose und Diabetes.

Es ergeben sich dann folgende Hauptfragen fiir die weiteren Untersuchungen:

1. In welechen Bezichungen steht das eisenfreie Pigment der Epithel-, Binde-
gewebs- und quergestreiften Muskelzellen zu dem eisenhaltigen, und ist es hémo-
globinogener Natur?

2. Welcher Natur und Herkunft ist das Pigment der glatten Muskulatur,
ist es hiamoglobinogen, oder gehort es zu den Abnutzungspigmenten?

3. Wie ist die hiufige Verbindung zwischen allgemeiner Himochromatose
mit Leberzirrhose und Diabetes zu erklaren?

Zur Losung dieser Fragen beizutragen, wurde mir ein von Herrn Geheimrat
Prof. Lubarsch aus seinem Diisseldorfer und Kieler Sektionsmaterial gesam-
meltes Material iibergeben, iiber das ich jetzt zunichst berichten will.

Fall I. S.-N. 625/11. B. L., 52 Jahre, Mann, gestorben 3. 12. 1911. XKlinische Diagnose:
Lungentuberkulose.
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Sektionsprotokoll: Fall von Lungen- und Darmtuberkulose, aufierdem besteht: Braune
Atrophie des Herzens, Hamochromatose des Duodenums, des obersten Diinndarms und der Milz.
Himosiderose und Induration von Leber und Pankreas, Stauungskatarrh des Magens, (dem
und Pseudomelanose des gesamten Diinn- und Dickdarms.

Mikroskopischer Befund: Leber: Sehr starke Erweiterung und Blutfiillung der
Kapillaren, hauptsichlich um die Zentralvenen herum. Die Leberzellbdlkchen, namentlich im
Zentrum der Lappchen, sehr diinn und schmal. Die Kupfferschen Sternzellen enthalfen reichlich
Fett. Unregelm&Big im Gewebe zerstreut finden sich kleine Rundzellenherde. Das Bindegewebe
ist etwas vermehrt. Bei der Berliner-Blau-Reaktion findet sich nur spérlich eisenhaltiges Pig-
ment. Bei der Turnbull-Reaktion enthilt fast jede Leberzelle eisenhaltiges Pigment, das sich
auBerdem in den Kupiferschen Sternzellen und in kleinen Hanfen zusammenliegend im Binde-
gewebe findet.

Milz: Die Follikel stellenweise klein, die Wand der zentral gelegenen Arterie verfettet.
Die Pulpariume strotzend mit Blut gefiillt, in der Pulpa reichlich scholliges, teils schwiirzliches,
teils mebr braunliches Pigment von dem nur ersteres die Eisenreaktion gibt.

Duodenum: An frischen Zupfpriparaten findet sich in zahlreichen Muskelfasern um die
Kerne herum feinkérniges, gelbbriunliches Pigment in grofien Mengen eingelagert, das die Eisen-
reaktion auch mit der Turnbullschen Methode nicht gibt. Daneben in den Zotten und hier und
da in Bindegewebszellen eisenhaltiges Pigment.

Pankreas: Das Bindegewebe ist um die Ausfithrungsgénge herum vermehrt, an einigen
Stellen dringt es auch in die Driisenlippchen ein und ist hier sehr zellreich. Die Langerhansschen
Inseln groB und zahlreich. In einigen Driisenzellen etwas eisenhaltiges Pigment.

Niere: Spuren von eisenhaltigem Pigment in den Endothelzellen der Glomeruli. Reichlich
eisenhaltiges Pigment in zahlreichen gewundenen Harnkanilchen sowie in den Endothelien der
Blutgefifie und im Markbindegewebe.

Epikrise: Es handelt sich um das typische Bild einer ulzerdsen Lungen-
tuberkulose mit ihren iiblichen Komplikationen. Als Nebenbefund ergeben sich
die Erscheinungen einer beginnenden Himochromatose des Darms, der Leber,
der Milz, des Pankreas und der Nieren. [Da in diesem Falle eine durch braune
Atrophie bedingte Herzinsuffizienz, die zu ausgedehnten Stauungserscheinungen,
namentlich im Magen und Darmtraktus gefiihrt hat, besteht, diirften sich die
Erscheinungen der Himochromatose vielleicht aus stattgefundenen Stauungs-
blutungen im Verdauungskanal erkldren, wofiir auch die ausgedehnte Zotten-
pseudomelanose im Diinn- und Dickdarm spricht. ]

TFall 1T S.-N. 591/11. A. K., 41 Jahre, Frau, gestorben 11. 11. 1911,

Klinisehe Diagnose: Lungentuberkulose, Leberzirrhose, Dementia alkoholika. Alko-
holismus zugegeben, Infektion negiert, Wassermann positiv, Ikterus. Urin E.-Z.

Sektionsprotokoll: Ulzerdse und knotige Tuberkulose beider Lungen mit rechtsseitiger
serofibrindser Pleuritis. Kisige tuberkulése Pneumonie des linken Oberlappens, ausgedehnte
lentikulire tuberkulose Geschwiire in Trachea, Kehlkopf und Rachen. Verkalkter Lymphknoten
an der Bifurkation der Trachea. Atrophisches Stadium der Laennecschen Leberzirrhose mit
Aszites. Hiamochromatose der Musknlatur des Magens, des Duodenums und obersten Jejunums,
des Pankreas sowie einiger mesenterialer Lymphknoten. Schlaffes braunes Herz mit geringer
Erweiterung des linken Ventrikels und m#Biger Sklerose der Aorta. Xatarrhalische Bronchitis
und Bronchiolitis. Hypostase und Odem der Lungenunterlappen. Pulpaschwellung und Stauung
der Milz, Stauung und Odem der weichen Hirnhante. Odem des Gehirns. Hyperplasie des adenoiden
Rachenrings mit doppelseitiger Tonsillitis. Totale Obliteration der linken, partielle der rechten
Pleurahthle. Anthrakose der Lungen- und anthrakotische Induration der mediastinalen Lymph-
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knoten. Hamangioadenomatoser Polyp des Kolon, fotale Lappung der Nieren, Balkenblase
Sklerose der Ovarien.

Mikroskopischer Befund: Magen: In den Muskelfasern der Magenwand sehr reich-
lich feinkdrniges Pigment, das die Hisenreaktion und.Fettfirbung nicht gibt. Im Duodenum
ist dieses Pigment besonders reichlich vertreten, wahrend es im Jejunum nur in geringer Menge
vorhanden ist. Lymphknoten: Sehr reichliche Mengen teils feinkornigen, teils in grofien Schollen
angeordneten, zum groferen Teile in der Pulpa, zum geringeren in den Follikeln liegenden Pig-
mentes, welches die Eisenreaktion nicht gibt.

Pankreas: unregelmifig im Gewebe zerstreut, kleine und gréBere Anmsammlungen von
braungelbem feinktrnigem Pigment mit negativer Eisenreaktion. ILangerhanssche Inseln sehr
grob und zablreich.

Milz: In der Pulpa etwas feinkdrniges, eisenhaltiges Pigment.

Leber: Die einzelnen Leberldppchen sebr ungleich gro8, durch das stark vermehrte Binde-
gewebe in kleinere und grofere, teils rundliche, teils ganz unregelmiBig gestaltete Inseln anfgeldst,
in welchen die Leberzellen stellenweise vollstéindig verfettet sind, an anderen Stellen findet sich
zwischen den Leberzellbalken reichlich grasgriines eisenfreies Pigment, das anf den bestehenden
Ikterus zurickzufithren ist. In dem breiten teilweise mit Rundzellenherden durchsetzten Binde-
gewebe findet sich etwas in kleinen Klumpen zusammenliegendes eisenhaltiges Pigment. Aufer-
dem findet sich bei der Turnbull-Blaureaktion in zahlreichen Kupiferschen Sternzellen und in
den meisten Leberzellen ganz feines eisenhaltiges Pigment. Im papilliren und retikuliren Stratum
der Haut findet sich reichlich eisenhaltiges Pigment in Bindegewebszellen und in den Zwischen-
riumen liegend; daneben auch eisenfreies Pigment in den glatten Muskelzellen. In Nieren, Neben-
nieren- und Herz kein eisenhaltiges Pigment.

Epikrise: Ein Fall von ausgedehnter Lungen- und Kehlkopftuberkulose.
AuBerdem bestehen Pigmentablagerungen in der Darmwand, in der Leber, in
Milz, Pankreas und den regioniren Lymphknoten sowie in der Haut, sodann
eine atrophische Laennecsche Leberzirrhose. Zunéchst ist der Fall insofern von
groBem Interesse, als es sich um eine weibliche Person handelt, bei der die Er-
scheinungen der Hamochromatose &ulerst selten sind. Kin Anhalt fiir die Beur-
teilung der Erscheinungen bietet sich darin, daB gerade hier in der Anamnese
starker Alkoholismus angegeben ist. Sodamn ilberwiegt in diesem Falle in den
Abdominalorganen das hellgelbe eisenfreie Pigment und in der Haut das eisen-
haltige. Hier ist es vielleicht deshalb nicht zu einer voll ausgebildeten Hamoehro-
matose mit Begleiterscheinungen gekommen, weil die floride Lungentuberkulose
dem Leben der Erkrankten vorzeitig ein Ende bereitet hat.

Fall IIT. B. 10. M. B., Mann, gestorben 15. 11. 1907.

Klinische Diagnose: Wegen Kachexie und Aszites Leberkarzinom.

Anatomische Diagnose an eingesandten Stiicken von Leber, Milz und Pankreas: Befund
wie beim Bronzediabetes. ‘

Ausgedehnte H#mochromatose mit leichter interstitieller Entziindung in Leber und Milz,
stirkere chronische Entziindung des Pankreas. Hier besteht eine besonders starke Ablagerung
von eisenfreiem Pigment in der Arterienmuskulatur, die auch in der Media der sehr stark sklero-
tischen beigelegten Arterienstiicke vorhanden ist. Im tibrigen wurden bei der Sektion keine
groferen Tumoren in Leber- und Magengegend gefunden.

Epikrise: Ein Fall, der auswérts seziert wurde, von dem uns nur Stiicke
von Leber, Milz und Pankreas zur Untersuchung geschickt wurden. Es fand
sich starke Hamochromatose, d. h. eisenhaltiges und eisenfreies Pigment in Leber,
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Milz und Pankreas, sowie interstitielle Entziindung von Leber und Pankreas;
mithin die charakteristischen Befunde des Bronzediabetes. Ob tatsdchlich Diabetes
bestanden hat, ist leider nicht angegeben.

Fall IV. S.-N. 395/08. . A., 49 Jahre, Mann, gestorben 23. 9. 1908.

Klinische Diagnose: Diabetes, Beckeneiterung.

Anatomische Diagnose: Diabetes. Ausgedehnte phlegmondse Eiterung in der Faszie
des linken Oberschenkels mit anschlieBender Periostitis des Sitzbeinhockers und Schambein-
astes. Frische Milzschwellung. Akute interstitielle Hepatitis mit Fettablagernng. ILeichte Ne-
phritis. Frische rechtsseitige fibrindse Pleuritis; Lungenddem und eitrige Bromchitis. Schlafi-
heit der Herzmuskulatur und. Erweiterung der Ventrikel. Starke Sklerose der Aorta sowie der
Mitralklappen und der Kranzarterien des Herzens. Sklerose der Pulmonalavterien. Stenosieren-
des Karzinom des Pylorus mit starker Erweiterung des Magens. H#mochromatose der Leber,
des Pankreas, der Darmmuskulatur und der Milz.

Epikrise: In diesem Falle besteht ein Diabetes, in dessen Verlanf es zu
ausgedehnten Eiterungen gekommen ist, sowie die LErscheinungen der Hamo-
chromatose in Leber, Pankreas, Darmmuskulatur und Milz. Leider standen mir
keine Priparate zur mikroskopischen Untersuchung zur Verfiigung, so daf ich
iber die Stirke der Pigmentverinderungen keine Angaben machen kann. Fiir
das Zustandekommen der Himochromatose ergeben sich eine groBe Anzahl von
Krankheiten, die zu einem Blutzerfall gefiihrt haben kénnten. Neben dem Karzinom
und dem chronischen Magenkatarrh besteht eine leichte Nephritis sowie ein schlaffes
‘Herz und starke Atherosklerose, Krankheiten, von denen gerade die letzteren
auf eine chronische Intoxikation schlieBen lassen. Ob die akute interstitielle Ent-
ziindung als Beginn einer Leberzirrhose aufzufassen ist, michte ich dahingestellt
sein lassen, ebenso, ob die Verfinderungen im Pankreas der Grund des Diabetes sind.

Fall V. S.-N. 215/09. ‘R. M., 41 Jahre, Mann, gestorben 18. 6. 1909.

Klinische Diagnose: Diabetes mellitus, schwere Form, IiweiBdiabetes. Acidosis,
Coma diabeticum. Dilatatio et Hypertrophia cordis, Arteriosklerose, Atbuminurie. Die Zucker=
ausscheidung sank vor dem Tode etwas. ,

Anatomische Diagnose: Indurierende und atrophierende chronische Pankreatitis mit
Fettnekrosen, starke Himochromatose der Milz und Leber, starke Fettinfiltration der Nieren,
geringere der Leber. Braune Pigmentierung der Herzmuskulatur mit geringer Verfettung. MiBige
‘Sklerose der Aorta, der Herzklappen und der Kranzarterien. ILeichte Hypertrophie des linken
Herzens und Schwielenbildung. Eitrige ftide Bronchitis mit anschlieBender gangréneszierender
und abszedierender Pnenmonie und fibrinds eitriger Pleuritis. Emphysem und Hyperimie beider
Lungen. Verkallkte Tuberkulose in der rechten Lunge und den rechtsseitigen bronchialen Lymph-
knoten. Starke Gastritis. Rechtsseitige Periorchitis. Thromben und Venensteine im Plexus
prostaticus. '

Epikrise: Ein Fall von schwerem, lange Zeit bestehendem Diabetes, der
mit Coma geendet hat. Das Pankreas zeigt die Frscheinungen einer indurierenden
und atrophierenden Pankratitis und diirfte wohl die Veranlassung des Diabetes
sein. Die Zeichen der Hamochromatose bestehen in Milz und Leber. Das Pankreas
ist frei von Pigmentierung; sicher kann daher in diesem Falle die Hamochromatose
nicht als Grundkrankheit und Ursache des Diabetes angesprochen werden. Mit
groBerer Wahrscheinlichkeit diirfte die H&mochromatose auf dem Boden des.
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Diabetes entstanden sein, wenn auch die Pigmentablagerungen trotz der langen
Dauer und Schwere des Diabetes nicht sehr méchtig sind. In der Leber ist es
nicht zu groBeren anatomischen Veranderungen gekommen. Auch in diesem Fall
bestand Alkoholismus, chronische Gastritis, Arteriosklerose und braune Atrophie
des Herzens, Erkrankungen, die fiir chronische Intoxikation sprechen und, ganz
abgesehen von dem Diabetes, zu Blutzerfall gefiihrt haben kénnen.

Fall VI. S.-N. 474/08. W. B., 54 Jahre, Mann, gestorben 5. 12. 1908.

Klinische Diagnose: Diabetes, Coma diabeticum, Peritonitis purulerita, keine erbliche
Belastung von Diabetes, Urin: Albumen -, Sacharum 6,5 9%, Azeton -+ und Azetessigsiure +.

Anatomische Diagnose: Induration und Himochromatose des Pankreas, Himochro-
matose und Zirrhose der Leber, Hémochromatose der Milz, der periportalen und pankreatiko-
lienalen Lymphknoten. Braunes Herz. Schwere phlegmondse Enteritis der Flexura sigmoidea,
fibrintse lokalisierte Peritonitis. Hyperplasie der Milzpulpa. Stauung, Emphysem und Odem
der Lungen. Blutungen in das Lungengewebe, unter das Endo- und Epikard. Hyperdimie der
Pia mater. Chronische atrophierende Gastritis mit Dilatation, leichte Arteriosklerose der Bauch-
aorta, kleine Narben in den Nieren, Anthrakose der Lungen und bronchialen Lymphknoten.

Beschreibung der Leiche: GroBer blasser Mann mit leicht aufgetriebenem Abdomen
ohne (deme, in wenig gutem Ernshrungszustand. Das Fettpolster ist gering entwickelt, etwas
dunkelgelb. Die Rippenknorpel stark verkndchert, Knochenmark: Gelbes Fettmark. Im Herz-
beutel 30 com Klarer wiiBriger Flissigheit. Pleuren leer. Lungen ganz frei, retrahieren sich gut.
Pleuren iiberall feucht und glatt. Herz schlaff, von der GroBe der Faust. Muskulatur etwas braun.
Perikard fettreich, besonders am linken Ventrikel und in der Néhe der GefaBe. Die Kranzarterien
sind glatt und weich. Herz 330 g. Dicke des linken Ventrikels 8—11 mm, des rechten 2—5 mm.
Papillarmuskel kriftig gestaltet. Endokard zart, unter ihm im linken Ventrikel kleine Blutungen.
Halsorgane o. B. Kehlkopi stark verknochert. Schilddriise groB und fest. Die Lungen gro8,
weich, sinken wenig zusammen, beide Oberlappen weiB und gebliht, die Unterlappen dunkel-
blaurot: auf dem Schnitt sehr blut- und saftreich und stark anthrakotisch, ebenso die regionsiren
Lymphknoten. In allen Lungenabschnitten sowie besonders im rechten Unterlappen dunlkel-
rote, fleischige Partien, die nicht erhaben sind und in die Umgebung diffus iibergehen. Aorta
iiberall zart und dehnbar. Bauchhohle: Das Netz zuriickgeschlagen. Die Darmschlingen feucht
und mififarben. Im Abdomen 320 cem tritber wiBriger Fliissigkeit mit viel Flocken und zelligen
Bestandteilen, so daB im Standglas iiber ein Drittel sedimentiert. Einige Darmschlingen sind
groB, rauh und mit Beschldgen bedeckt. Besonders im unteren Drittel der Flexura sigmoidea
sind stark gerdtete Stellen und einige kleine Eiterpunkte vorhanden und stirkere Membranen
sowie Verklebungen mit anderen Darmschlingen. Die Milz ist 19 : 9 :3 cm gro8, sehr weich,
Pulpa vermehrt. Nieren: Auf der Oberfliche einige Einziehungen. Rinde und Mark gut abgrenz-
bar und ohne Niveauunterschiede. Magen sehr weit, stellenweise gefeldert, stellenweise sehr
glatt. Dimndarm blaB. Im unteren Abschnitt des Dickdarms findet sich ein linsengrofes Ulkus,
weiter oben ist die Schleimhaut stark gerdtet und nekrotisiert sowie die Wand verdickt und
starr. Die Leber wiegt das Doppelte des Normalen und ist hart anzufithlen. Die Oberfliche ist
fein gerunzelt, die braungelben Felder springen vor, dazwischen liegt graurosa Substanz. Leber
blutreich. Gallenblase enthalt fliissige, griinschwarze Galle. Pankreas sehr schlaff und braum,
auf der Oberfliche schwarzgriin gefarbt. Die Lippchen sind braun und fallen auseinander. Die
Lymphknoten am Pankreas, an der Milz und an der Leberpforte braun und schlaff sowie ver-
grofBert. Aorta abdominalis leicht sklerotisch. Gehirn: Pia stark durchblutet und zart, Duva
fest verwachsen, die Sinus enthaltén Blutcoagula.

Mikroskopischer Befund: Leber: Die Leber zeigt das Bild einer typischen Hanot-
schen Zirrhose. Durch breite Bindegewebsziige werden einzelne, teils groBe, teils ganz kleine
Leberldppchen abgeteilt; auberdem spinnt sich ein zarteres Bindegewebe in die einzelnen Lipp-
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chen hinein und umgibt hier die einzelnen Leberbidlkchen. In den breiten Bindegewebsziigen
liegen zahllose sog. gewucherte Gallengéinge sowie auch einzelne Leberbalkchen. Die Leberzellen
und die Kupfferschen Sternzellen enthalten miBig viel Fett. Samtliche Leberzellen sind mit einem
gelbbriunlichen Pigment angefiillt, das die Hisenreaktion in so hohem MaBe gibt, dafl die Schnitte,
makroskopisch betrachtet, ganz blau sind.  Es bestehen erhebliche Unterschiede in der Konzen-
tration der Pigmentierung. Wiahrend im allgemeinen die Leberzellen mit einem feinkirnigen -
Pigment nur soweit angefiillt sind, daf Kern- und Protoplasma noch gut zu erkennen sind, sind
die Leberzellen dort, wo das feine Bindegewebe in die Lippchen eindringt, derart berladen von
Pigment, welches hier grofschollig ist, daBl man von der Struktur der Leberzellen nichts mehr
erkennen kann. Ebenso sind die einzelnen im breiten Bindegewebe liegenden Leberzellen sowie
die sog. gewucherten Gallengéinge tiberfiillt mit Pigment. In dem Bindegewebe sind sowohl einige
Bindegewebszellen mit feinktrnigem Pigment angefiillt, als auch liegen in dem Bindegewebe
kleine Herde von dicken blauen Schollen. Wiahrend alles bis jetzt beschriebene Pigment die
Hisenreaktion in ausgedehntestem MaSe gibt, ist auch noch ein meist feinkirniges, gelbes glénzen-
des Pigment vorhanden, das die Eisenreaktion niemals gibt. Dieses tritt hinter dem eisenhaltigen
stark zuriick und liegt in erheblichen Mengen nur in der Media und Adventitia der groBen Ge-
fifle und dominiert hier so, daB man nur ab und zu mal Spuren von eisenhaltigem Pigment in
einer Bindegewebszelle zu sehen bekommt. Die grofieren Gallengéinge sind ganz frei von Pigment.
Die Leberzellen sind in den Leberlippchen gleichmiBig sehr stark mit Glykogen beladen. Dieses
fehlt im Bindegewebe sowie in den gewucherten Gallengingen und den einzeln liegenden Leber-
zellen. Pankreas: Das Pankreas ist durch breite Ziige kernarmen Bindegewebes in einzelne Liapp-
chen geteilt und von Fettgewebe durchsetzt. In den Driisenzellen findet sich in einigen Lappehen
stirker, in anderen weniger eisenhaltiges Pigment in hohem MaBe. Langerhanssche Inseln sind
nur ganz vereinzelt zu finden. Diese sind dann sehr Kklein, teils von Bindegewebe eingeschniirt
und mit eisenhaltigem Pigment beladen. Das Bindegewebe ist vm die Ausfilhrungsginge herum
kernarm, zwischen den Léppchen kernreich. In ihm befinden sich sowohl in den einzelnen Binde-
gewehszellen, sowie in kleinen Haufen dazwischen liegend, eisenhaltiges Pigment; auBerdem in
der Wand der Gefifie und im Bindegewebe eisenfreies Pigment in méBiger Menge. Milz: Die
Milz enthilt nur wenig eisenhaltiges Pigment, dieses ist meistens feinkérnig und hauptsichlich
in der Pulpa gelegen, teils frei, teils in Zellen liegend. Die Trabekel sind ganz frei von eisenhaligem
Pigment und die Follikel fast ganz. Die elastischen Fasern der Geféifle haben sich bei der Eisen-
reaktion ganz blau geféirbt. In der Media und Adventitia feinkérniges, eisenfreies Pigment. Darm:
In der Muskularis des Diinndarms findet sich reichlich feinkérniges hellgelbes eisenfreies glinzendes
Pigment in den Muskelfasern. Dazwischen in Bindegewebszellen ganz vereinzelt eisenhaltiges
Pigment. Lymphknoten: Die Lymphknoten sind sehr stark mit eisenhaltigem, grobkérnigem
und scholligem Pigment angefiillt. Das Pigment liegt in der Hauptsache in der Pulpa, die Follikel
sind fast ganz frei. In den Gefiien feinkOrniges gelbes Pigment, das auch hier wieder in den
Muskelzellen der Media liegt. Im Herzen befindet sich nur eisenfreies Pigment, in der Umgebung
der Muskelzellkerne.

Epikrise: ZusammengefaBt handelt es sich um einen schweren Diabetes, in
dessen Verlauf es zu phlegmonéser Entziindung des Dickdarms und allgemeiner
Bauchfellentziindung gekommen ist. Die Sektion ergibt ferner Hanotsche Leber-
zirrhose, Induration des Pankreas, Milzschwellung und Hamochromatose von Leber,
Pankreas, Darm, Milz und regionsren Lymphknoten. Ob auch in anderen Organen
Pigmentablagerungen vorhanden sind, konnte ich leider nicht mehr feststellen,
da mir kein weiteres Material davon zur Verfiigung stand. Auch in diesem Falle
bestanden einzelne subpleurale, peri- und endokardiale Blutungen, die aber sehr
geringfiigig sind und, als agonale Erscheinungen, fiir die Pigmentierung der Organe
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im Sinne der Pigmentmetastase keine Rolle spielen kinnen. Der Diabetes erklért sich
vielleicht durch den mikroskopischen Befund des Pankreas. Die Langerhans-
schen Inseln sind sehr spérlich und die wenigen vorhandenen sind klein und mit
eisenhaltigem Pigment beladen. Dieser Fall ist besonders im anatomischen Be-
funde und in der Pigmentverteilung dem folgenden auBerordentlich #hnlich.

Fall VII. S.-N. 408/10. 'W. St., 54 Jahre, Mann, gestorben 8. 11. 1910.

Klinische Diagnose: Otitis - media akuta. Totalaufmeifelung. Sinusthrombose, Sepsis.
Diabetes mellitus. Sacharum 4 9%,. Azetessigsiure +, Azeton -+, Albumen +.

Anatomische Diagnose: Diabetes, Pyimie infolge chronischer eitriger Mittelohrent-
ziindung mit eitriger Mastoiditis. FEitrige Thrombose des L. Sinus sigmoideus und eitrige Throm-
bose der linken Vena jugularis. Multiple Abszesse in beiden Nieren; grofer SolitdrabszeB in der
Leber. Frische und ltere Blutungen in der Magenschleimhaut. Schlaffes Herz. Doehle-Heller-
sche Aortitis. Sklerose der Koronar- und peripherischen Arterien. Stauungsmilz, hypertrophische
Zirthose der Leber. Pankreaszirthose mit Bronzefirbung. Fibrosis testis. Wassermann: Serum
grau und triibe, aber anscheinend vollstindige Hemmung.

Beschreibung der Leiche: Sehr fette minnliche Leiche mit ausgeprigter Totenstarre
und Totenflecken an den abhéingigen Partien. Die Sektion konnte nur vom Riicken aus gemacht
werden. Brusthohle: Herz der Faust der Leiche entsprechend, von hellbraungelber Farbe, aufer-
ordentlich sehlaffer Konsistenz, die Ventrikel nicht erweitert. Die Herzklappen allenthalben
diinn, zart und schluBfihig. Die Koronararterien leicht, die Aorta, namentlich im Bogen und
im absteigenden Teile, stirker, die peripherischen Arterien wieder nur leicht sklerotisch. Am
Aortenbogen zwei kleine atheromatdse Geschwiire. Beide Pleurahthlen leer. Beide Lungen,
namentlich in ihren Unterlappen, tief dunkelblaurot. Unter der Pleura allenthalben bis linsen-
groBe, hellrote, umschriebene, oberflichliche Blutung., Die Lungen selbst hochgradig anthrakotisch.
Auf dem Durchschnitt fliet von der Schnittfliche wifrige schaumige Fliissigkeit ab. Die regio-
niren Lymphknoten anthrakotisch induriert. Bauchhohle: Der Magen von mittlerer Weite, seine
Schleimhaut geschwollen, im Fundustell von teils frischen, hellroten, teils dlteren schwarzen
flachenhaften Blutungen durchsetst, der Zwolffingerdarm mit dimnflissiger Galle erfiillf. Der
Diinn- und Dickdarm $dematos gestaut. Die mesenterialen und retroperitonealen Lymphlnoten
allenthalben von einer eigentiimlich bronzebraunen Farbe und fast zerflieBender  Konsistenz.
Das Pankreas ist 20 em lang, 49 g schwer, vom Kopf bis zum Schwanz von der gleichen Bronze-
farbe, wie die eben beschriebenen Lymphknoten. Die Konsistenz ist weich, der Blutgehalt ver-
mindert, der Saftgehalt vermehrt. Die Leber ist gro nnd zeigt die eben beschriebene Braun-
firbung in noch erhéhtem MaBe. Dieselbe ist von stark vermehrter Konsistenz, die Schnittfliche
Inirseht unter dem Messer, dis azindse Zeichnungist wegen der gleichm#Big braunen Farbe iiberhaupt
nicht zu erkennen. Auf der Kuppe des rechten Lappens findet sich ein pflaumengroBer noch nicht
villig eingeschmolzener, mit griingelblichem Eiter erfiillter Absze, der von der Umgebung nicht
deutlich abgegrenzt ist. Die Gallenblase ist prall gefiillt und enorm erweitert, enthilt neben
einigen kleinen Seifenniederschligen schmutziggelbbraune diinne Galle. Beide Nieren von ent-
sprechender GrioBe, hellgelbroter Farbe, auBerordentlich weicher Konsistenz, durchsetzt von
zahlreichen miliaren und etwas groBeren, teils bis zur Oberfliche reichenden, teils mehr in der
Tiefe legendem Abszessen. Die Milz ist auf das Doppelte ihrer normalen Gréfe angeschwollen,
ihre Konsistenz hochgradig vermehrt, die Kapsel verdickt, auf dem Durchschnitt wegen der
gleichmiBig dunkelblauroten Farbe Einzelheiten nicht zu erkennen.

Mikroskopischer Befund: Leber: Durch breite Ziige kernarmen Bindegewebes wird
das Lebergewebe in groBere und Kleinere Léppchen getrennt, teilweise ragt das Bindegewebe
mit feinen Fortsitzen in die einzelnen Lappehen hinein, hier die Leberzellbalken umspinnend.
Die Leberzellen geben nur eine undeutliche Kernfirbung und sind leicht verfettef, auberdem
sind sie angefitllt it einem grobtenieils feinkdrnigen gelbbraunen Pigment, das an der Peripherie
der cinzelnen Lippchen sowie in der Nihe des eindringenden Bindegewebes und um die Zentral-
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venen herum besonders reichlich und hier schollig ist sowie die Eisenreaktion in deutlicher Weise
gibt. In den breiten Bindegewebsziigen zahireiche gewucherte Gallenginge und vereinzelte Leber-
zellreste, die hier nur schwach pigmentiert sind. Sodann liegen im Bindegewebe, einzeln in den
Bindegewebszellen sowie in Haufen zusammenliegend, schollige, die Eisenrcaktion gebende
Pigmentkorner. In den Muskelzellen der Gefille liegt ein feinkorniges, hellgelbes Pigment, das
die Eisenreaktion nicht gibt. Kein Glykogen in der Leber. Milz: Betrichtliche Bindegewebs-
vermehrung in der Pulpa. UnregelmiBig zerstreut, teils feinkérniges, teils grobes, sowohl frei
in Zellen liegendes gelbbraunes eisenhaltiges Pigment. Pankreas: Das Driisengewebe ist durch
breite Bindegewebsziige und durch Fettgewebe auseinandergedringt. Die einzelnen Driisen-
lappehen sind klein und geben nur eine geringe Kernfirbung. Die Driisenzellen sind besonders
an der Peripherie der Lippchen vollgepfropit mit einem feinkérnigen gelbbraunen Pigment,
das die Bisenreaktion gibt. Langerhans sche Inseln sind nur ganz vereinzelt zu finden, in vielen
Schnitten finden sich gar keine mehr. Zwischen und in den Driisenliippchen finden sich oft Tund-
liche bis ovale mit braunem, eisenhaltigem Pigment stark imprignierte Gebilde von der GroBe
der Langerhansschen Inseln, an denen man aber keine Zellstrukturen erkennen kann. Im Binde-
gewebe, vereinzelt und in Haufen zusammenliegend, kleine und grofere eisenhaltige Pigment-
korner. In den Muskelzellen der Media der groBeren GefiBe hellgelbes feinktrniges eisenfreies
Pigment. Kein Glykogen im Pankreas. Die Ausfiihrungsginge des Pankreas sind gewuchert.
Nieren: Reichlich Glykogen in den Epithelien, in den Henleschen Schleifen und in zahlreichen
Leukozyten der Abszesse. Im ungefarbten Praparat findet sich in zahlreichen gewundenen Harn-
kanilchen ein dunkefbraunes Pigment. Bei der Berliner Blaureaktion gibt etwa die Hilfte des
Pigments die Eisenreaktion; aullerdem findet. man noch eisenhaltiges Pigment in den Glomerulus-
schiingen. Bei der Turnbull-Blaureaktion wird alles Pigment dunkelblan, und nirgends ist mehr
ein braunes Pigment zu finden. Aorta: Verdickung und Verfettung der Intima. In der Media
und Adventitia perivaskulire Rundzellenherde.

Epikrise: In diesem Falle bestand seit lingerer Zeit Diabetes und eine
chronische Mittelohreiterung, die plotzlich akut wurde, zu eitriger Sinus- und
Jugularisthrombose mit anschlieBender Py&mie fithrte. Bei der Sektion fand
sich dann eine Hanotsche Leberzirrhose, Milzschwellung und starke Pigmentierung
von Leber, Pankreas, Milz und regiondren Lymphknoten. Mikroskopisch besteht
die braune Farbe dieser Organe in der Hauptsache aus eisenhaltigem Pigment und
in geringerer Menge aus eisenfreiem Pigment, das im wesentlichen in der glatten
Muskulatur liegt. Die kleinen Blutungen in der Magenschleimhaut und unter der
Pleura sind so geringtiigig, daf sie fiir die kolossale Pigmentablagerung keine
Rolle spielen kinnen, zumal sie in der Hauptsache ganz frisch sind. Darm und
Haut sind von der Pigmentierung nicht betroffen. Bei der mikroskopischen Unter-
suchung des Pankreas finden sich nur ganz vereinzelte Langerhanssche Inseln,
so dal der Diabetes sich hieraus erklart. Dann findet man die oben beschriebenen
stark pigmentierten Gebilde im Pankreas, bei deren Anblick man sofort an unter-
gegangene Langerhanssche Inseln denkt. Den sicheren histologischen Nachweis,
besonders durch Ubergangshilder, habe ich allerdings nicht fithren konnen,

~ da das Pankreas sich schon in einem vorgeschrittenen Stadium der Faulnis befand,
so daB eine Kernfirbung nur in ganz geringem Malle eintrat.

Fall VIII. S.-N. 548/11. R. B., 46 Jahre, Mann, gestorben 20. 10, 1911."

Klinische Angaben: Anamnese: In der Familie keine Tuberkuloge. Verheiratet. Mehrere
Kinder. Keine Geschlechtskrankheiten. 1891 Unfall, Sturz auf rechte Seite. 1905 Kreuzschmerzen,
Schmerzen unter dem Rippenbogen, als Rheuma mehrfach in Aachen behandelt. 1906 Beginn
von Braunfirbung. Kreuzschmerzen, Miidigheit. Nikotin erheblich. Potus miBig. 1910 war
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Patient in der medizinischen Klinik. Diagnose damals: Leberzirrhose mit Braunfirbung. Status
damals: Braunfirbung, ausgedehnte Pigmentierung im Munde. Respiration: Kein Husten und
Auswurf, keine Dampfung, geringe feuchte Bronchitis, Pirquet —. Zirkulation: Herzgrofie nach
links 9,5, nach rechts 3 cm. Aktion regelmaBig, 70/80. Tone rein, Blutdruck 175/130. Digestion:
Leber drei Querfinger unter dem Rippenbogen schmerzhaft mit scharfem Rande. Milz nicht
palpabel, nicht vergroBert. Urin: Albumen -+, Sacharum —. Jetziger Befund: Mattigkeit hat
stark zugenommen, ebenso der Durst. Hiufige blutige Durchifille. Haut: Stark pigmentiert,
Haare pigmentreich, auffallend trocken. Zyanose, Odeme der Beine. In der Mundschleimhaut
Pigmentflecke. Respiration: Diffuse Bronchitis. Stauung. Tuberkulose. Zirkulation: HerzgrifBe
5—6 em nach rechts, 13 cm nach links. Tone leise. Akfion regelmiBig, beschleunigt, 90/100.
Blutdruck 90/40. Blutbild: 4500 Leukozyten, 4,8 Millionen Exythrozyten. Hamoglobingehalt
78 9. Digestion: Abdomen aufgetrieben, fettreich. Leber stark vergroBert, schmerzhaft. Milz
nicht palpabel, stark vergrofert. Urin: Frei von Zucker, kein Bilirubin, kein Indikan, Eiweil +,
gekornte Zylinder. Fast Anurie trotz Theocin und Digitalis. Injektion von Adrenalin hat keinen
Einfluf auf Frequenz des Pulses und Hohe des Blutdrucks. Wassermann negativ.

Klinische Diagnose: Herzinsuffizienz, Stauungsorgane, Pleuratranssudat, Leberzirrhose,
Bronzefirbung, Asthenie, Addison? Nephritis und Bronchitis.

Anatomische Diagnose: Hanotsche Leberzirrhose mit indurierender Pankreatitis,
Stanungsmilz, Himochromatose des Pankreas, der Nebennieren, der Milz, des Darmes, der Leber,
der Schilddriise, der mediastinalen und mesenterialen, inguinalen und femoralen Lymphknoten
sowie der Haut und des Herzens. Schlaffes stark dilatiextes Herz mit geringer Sklerose der Aorta
und Mitralklappen sowie miBigem Seroperikard. Doppelseitiger Serothorax. Tracheitis, Bron-
chitis, Bronchiolitis, akute Osophagitis, Varizen und Epithelverdickungen im Osophagus, Stanung
in den Lungen, Aszites, Anasarca. Stauungskatarrh des Magens mit Gastrektasie. Multiple kleine
Magen- und Darmulzera. = Prostatahypertrophie mit Balkenblase. Hyperplasie der rechten
Niere, multiple kleine Nierenzysten. Obsolete Tuberkulose der linken Lunge sowie der beiderseitigen
Hiluslymphknoten. ZuckerguBauflagerungen der Milz. Wassermann negativ.

Beschreibung der Leiche: AuBerordentlich kriftige, groBe mannliche Leiche mit tief-
schwarzer Verfirbung der Skrotalhaut, braungelber Farbung der Haut, vor allem der unteren
Hilften der oberen und unteren Extremititen. Geringe teigige Schwellung der Unterschenikel
und FuBriicken. Im Herzbeutel 50, in der rechten Pleurahdhle 80, in der linken 120 cem einer
Klaren leicht rotlich geférbten Fliissigheif. Die rechte Lunge ist am Oberlappen, die linke in
breiterer Ausdehnung mit der Pleura costalis fest verwachsen. . Die rechte Lunge ist von grau-
schwarzer Farbe, weicher Konsistenz, ihre Pleura im Bereiche der Adhiisionen stark verdickt.
Die Lungenspitze leicht eingezogen. Auf der Schnittfliche zeigen simtliche drei Lappen eine
gleichmdfig braunrote Farbe; ihr Blut- und Saftgehalt ist deutlich vermehrt, ihr Luftgehalt
vermindert, doch ist das Gewebe nirgends ganz luftleer. Die linke Lunge ist relativ klein, in
ihren beiden Lappen von tief dunkelbraunroter Farbe, allenthalben weicher Konsistenz, und
148t in den untersten Partien des Oberlappens linsengrofe derbe Herde durchfiihlen, welche auf
der Schnittfiiche grauweif und brickelig sind. Die Schleimhiute der Bronchien sind stark ge-
schwollen, dunkelbrannrot verfarbt, das Lumen selbst der groBeren Bronchien mit zahfliissigem
gelbrotlichen Schleim gefiillt; die Hiluslymphknoten tiefschwarz, groB und sémtlich von zahl-
reichen gelbweiBen stecknadelkopigroBen steinharten Knétchen durchsetzt. Zunge: GroB wnd
dick, in der Mitte glatt und am Grunde héckerig. Die Rachenschleimhant stark gerdtet. Beide
TPonsillen sehr derb, auf der Schnittfliche Schwielen enthaltend, die Schleimhaut des Kehlkopfes
und der Traches stark geschwollen und tief dunkelbraunrot verfirbt. Der Schildknorpel stark
verknéchert. Die beiden Schilddriisen je pflaumengrof, fest, tief dunkelbraunrot, auf der. Schnitt-
fliche von deutlichem Driisenbau. Die Speiserfhrenschleimbant in ihrem ganzen Verlaut leicht
gerdtet, die Venen erweitert und iiberall weiBe Epithelverdickungen zeigend. Soweit die mediastinalen
Lymphlmnoten nicht von anthrakotischem Pigment und Kalkeinlagerungen durchsetzt sind, sind
dieselben von schokoladenbrauner Farbe und weicher Konsistenz. Das Herz ist wesentlich grofer
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als der Leiche entsprechend, von auBerordentlich schlaffer Konsistenz und tief braunroter Farbe.
Peri- und Epikard im ganzen glatt und glanzend, auf der Vorderfliche des rechten Ventrikels
einige piennigstiickgrofe, glinzend weiBe Verdickungen des Epikards. Die Herzmuskulatur
nicht verdickt; auf der Schmittfiiche gleichmiBig schokoladenfarben. Beide Vorhtfe nicht er-
weitert. Beide Ventrikel sehr stark erweitert, die Papillarmuskeln abgeplattet, die Sehnenffiden
sehr gestreckt, die Spitze des linken Ventrikels stark verdiinnt. Zwischen den Trabekeln reichlich
Blut- und Speckhauntgerinnsel. Endokard und Klappen im ganzen zart. Die Aorten- und Mitral-
Klappensegel leicht verdiekt und mit gelben Streifen -durchsetzt. Die Koronararterien von
gehoriger Weite, ihre Intima stellenweise leicht verfettet. Die Aorta im Vergleich zum Herzen
sehr eng, elastisch, die Intima vollstéindig glatt. Bauchhohle: In der Bauchhohle finden sich
250 com einer goldgelben, ganz leicht getriibten Fliissigkeit, das Netz ist sehr fettreich, die parietale
und viszerale Serosa glatt und glinzend. Die in das fettreiche Mesenterium eingebetteten Lymph-
knoten sind wegen ihrer schokoladenbraunen Farbe sehr deutlich, sie sind weich und etwas ver-
groflert. Dieselbe braune Farbe weisen die Jumbalen, sakralen und inguinalen Lymphknoten auf.
Pfortader leer; ihr Endothel glatt. Der Magen ist stark erweitert, seine Schleimhaut michtig
verdickt, tief dunkelblaurot mit einem deutlichen Stich ins Briunliche, eine Farbe, die beim Liegen
an der Taft in ein frisches Braunvot iibergeht. Dicht vor dem Pylorus finden sich drei linsen-
grofle, wie mit dem Locheisen ausgestanzte Geschwiire, deren Grund von griingelben schmierigen
Massen bedeckt ist. Ebensolche Geschwiire finden sich in gréferer Anzahl im Duodenum. Das
ganze Duodenum ist braunrot verfarbt. Die Wand des Dinn- und Dickdarms ist stark durch-
feuchtet. Die Schleimhaut in den obersten Partien dunkelbraunrot, gegen die lleozokalklappe
graurot, hinter dieser Klappe nimmt die Schleimhaut eine asphaltschwarze Farbe ein. Trennt
man die Darmserosa vorsichtig von der Muskularis ab, so zeigt letztere eine deutliche braune
Farbung. DasPankreas wiegt 220 g. Es ist sehr derb und fest, in allen Teilen schokoladenbraun,
von geringem Fettgewebe durchsetzt, mit deutlicher Lippehenzeichnung. Die Leber wiegt 2600 g.
Thre Kapsel ist leicht verdickt, die- Oberfliche feinhckerig, die Konsistenz stark vermehrt und
die Farbe schokoladenbraun.. Das Gewebe knirscht unter dem Messer. Auf der Schnittfliche
ist die lobuléire Zeichnung dadurch angedeutet, daB zwischen der sonst gleichmiBig braunen Farbe
wenige, stecknadelkopfgroBe, zitronengelbe Einlagerungen sich finden. Die feinktrnige Beschaifen-
heit der Leber tritt vor allem auf der Schnittfliche zutage. Der Blutgehalt ist vermindert. Die
Gallenblase und die Gallengiéinge sind strotzend mit Galle gefilllt. Die Milz wiegt 500 g; dieselbe
ist auf das Doppelte ihrer normalen Grife angeschwollen, sehr derb und fest, ihre- Kapsel leicht
verdickt und an der vorderen Kante mit linsengrofen glanzendweiBen Verdickungen versehen.
Die Farbe ist eigentiimlich graubraunrot. Das bindegewebige Geriist etwas vermehrt. - Die Follikel
kaum sichtbar. Beide Nebennieren in schlaffe diinnwandige Sicke umgewandelt, deren Wand
nur von den duBersten Schichten der Rinde gebildet wird, wihrend siimtliches iibrige Gewebe
erweicht ist. Die rechte Niere ist fast doppelt so groB als die linke, ihre MaBe sind: R.15:8 : 5,
L. 10 : 4 :5em. Beide Organe von gleichm#fig braunroter Farbe. Die Kapsel leicht ablosbar,
die Oberfliche glatt und glinzend, von vereinzelten linsengroBen Zysten durchsetzt. Auf der
Schnittflsche durch die Organe ist die Rinde wegen eines kaum merklichen Farbenunterschiedes
nur undeutlich vom Mark abgetrennt, im ganzen etwas verbreitert, leicht gekornt und etwas
vorquellend. Nierenbecken rechts leicht erweitert. Harnblase: OrangegroB, ihre Muskulatur
deutlich in Balken angeordnet, ihre Wand dick, die Schleimhaut leicht gerdtet, beide Prostata-
lappen je haselnuigroB, derb und auf der Schnittfliche deutlich braun gefirbt. Das Knochen-
mark eines langen Rohrenknochens besteht zum groBten Teil aus Fettmark, zwischem welchem
sich kleine Inseln von rotem Knochenmark vorfinden. Gehirn o. B.

Mikroskopischer Befund: Leber: Die Liappechen sind alle sehr klein, ihre Zellen wenig
verfettet; zwischen den Lippchen auBerordentlich breite Ziige kernarmen straffen Bindegewebes,
in welchem sich reichliche Rundzellen und Gallenginge finden. In den Leberzellen und im Binde-
gewebe findet sich ein glinzendes gelbbraunes Pigment, das bei der Berliner Blaureaktion dunkel-
blan wird. In den Muskelzellen der groBeren GefiBe und unter der Kapsel findet sich ein gelb-



12

braunes feinkorniges Pigment, das die Eisenreaktion nicht gibt. Gallenpigment findet sich nirgends,
Glykogen in geringer Menge in den Leberzellen. Bei der genaueren Betrachtung ist das eisen-
haltige Pigment meistens feinktrnig, am Rande der einzelnen Lippchen, sowie dort, wo das Binde-
gewebe mit feinen kernreichen Ziigen in die Lippchen eindringt, ist das Pigment grob und schollig
und verdeckt die Leberzellen fast ganz. Ebenso finden sich im Bindegewebe zahlreiche schollige
Pigmentkorner, die wie Reste untergegangener Leberzellen aussehen. Auch die sog. gewucherten
Gallengiinge sind griBtenteils mit scholligem Pigment angefillt, das gréfBtenteils die Eisenreaktion
gibt, neben dem sich aber auch nur ganz schwache eisenhaltige oder auch eisenfreie Korner finden.
Pankreas: Das bindegewebige Stroma stark vermehrt, iiberall breitere und schmalere Ziige zwischen
die einzelnen Driisenlippchen hineinschickend, so daB die driisige Anordnung stellenweise kaum
mehr zu erkennen ist. Die Langerhansschen Inseln sehr groB, ihre Zellen fetthaltig; sonst im
Gewebe keine Fettablagerungen. In den Driisenepithelien, besonders auch in den Schaltstiicken,
in den Zellen der Langerhansschen Inseln, sowie im bindegewebigen Stroma teils scholliges, teils
feinkorniges Pigment, das bei der Berliner-Blau-Reaktion tiefblau wird. Daneben findet sich auch
ein feinkdrniges, gelbbraunes Pigment, namentlich um die Driisenepithelien herum, aber auch
im Bindegewebe liegend, das die Berliner-Blau-Reaktion nur sehr schwach oder gar nicht gibt.
Kein Glykogen. Niere: Bei der Berliner-Blau-Reaktion werden zahlreiche Epithelien der gewun-
denen und geraden Harnkanglchen intensiv blau; eisenfreies Pigment findet sich nicht. Mila:
Follikel klein. In der Pulpa reichlich braunes Pigment mit positiver Eisenreaktion. Herz: Aus-
gedehnte Fragmentatio und Segmentatio der Muskelfasern, sehr starke Verfettung ganzer Muskel-
biindel, geringe Vermehrung des Bindegewebes mit Rundzellenansammlungen. Um die Kerne
der Muskelfasern herum miBige Mengen braunlichen eisenfreien Pigments. Daneben in den Muskel-
fasern groBe Mengen eines feinkérnigen in Haufen zusammenliegenden und die Muskelfasern
spindelfdrmig auftreibenden Pigmentes, das die Fisenreaktion gibt. Im Bindegewebe liegen
grobschollige, eisenhaltige Pigmentkorner. Kein Glykogen. Schilddriise: Die Driisenschlduche
mit Kolloid gefillt. In den Epithelien derselben reichlich eisenhaltiges braunes Pigment. Kein
Glykogen. Haut: Im Stratum cylindricum reichlich braungelbes eisenfreies Pigment in und um
die Schweifidriisen eisenhaltiges Pigment. Magen- und Darmschleimhaut: In den Epithelien
der Driisenschliuche teils eisenhaltiges, teils eisenfreies Pigment, letzteres besonders in zahl-
reichen Fasern der Muskularis. Lymphknoten: Die Randsinus und das Pulpagewebe enthilt
reichlich eisenhaltiges und eisenfreies braungelbes Pigment in Schollen und Kérnchen angeordnet.
Die Elastika interna einzelner kleiner Arterien firbt sich bei der Eisenreaktion tiefblau, ebenso
einige Netze des bindegewebigen Stiitzapparates. In der Lunge kein eisenhaltiges Pigment.
Prostata: Die in den Driisenlumina liegenden abgestoBenen Epithelien sowie auch die noch gut
ausgebildeten Hpithelien enthalten feinkdrniges, eisenhaltiges Pigment. In den Muskelfasern
und im Bindegewebe gelbes eisenfreies Pigment. Die Ependymzellen der Tela chorioidea der
Hirnventrikel alle vollgestopit mit eisenhaltigem Pigment. Knochenmark: Grofier Reichtum
an Blutbildungszellen. Wenig eisenhaltiges Pigment.

Epikrise: Hier handelt es sich um den groBartigsten Fall allgemeiner Héimo-
chromatose unserer Zusammenstellung, der den ven Buf und Hintze beschrie-
benen Fallen beziiglich der Menge und allgemeinen Ausbreitung der Pigmentierung
in nichts nachsteht. Dieser Fall ist besonders dadurch interessant, daB hier durch
lingere Zeit fortgesetzte, eingehende klinische Beobachtung ein Urteil iiber den
Zusammenhang von Leberzirrhose und Hamochromatose und den zeitlichen Ab-
lauf dieser Erkrankung gegeben werden kann. Schon 5 Jahre vor dem Tode des
Kranken fielen die Pigmentierungen der Haut auf. Ein Jahr vor dem Tode wurde
sodann eine Leberzirrhose festgestellt. Patient ging dann im wesentlichen unter
den Erscheinungen akut auftretender Herzinsuffizienz zugrunde. Der Urin war
immer frei von Zucker. Im klinischen Bilde iiberwog die Braunférbung der Haut
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so sehr, dall eine Addisonsche Erkrankung. angenommen wurde. Die Sektion
ergab Hanotsche Leberzirrhose, indurierende Pankreatitis, ein schlaffes braunes
Herz mit Folgeerscheinungen und eine ganz auBerordentlich starke schokoladen-
braune Verfarbung aller Organe, die sich mikroskopisch als durch zum gréfiten
Teil eisenhaltige, zum geringeren eisenfreie Pigmentablagerungen bedingt erwies.
Sucht man sich an Hand dieser Zusammenstellung den Ablauf und die Reihenfolge
der Exkrankungen zu vergegenwirtigen, so darf man, wenn iiberhaupt auf klinische
Angaben Wert zu legen ist, die Himochromatose als zuerst entstanden, ansehen.
Erst nach vierjahrigem Bestehen derselben kam es hier zu einer deutlich nachweis-
baren Leberzirrhose, die man daher nach der Kretzschen Theorie erkliren diirfte.
Kurz vor dem Tode traten dann Insuffizienzerscheinungen seitens des Herzens auf,
als deren Ursache sich im mikroskopischen Bilde die enormen Pigmentierungen
erwiesen. Ls dréngt sich nun der Gedanke auf, dafl derartige, die einzelnen Muskel-
fasern stellenweise spindelig auftreibende Pigmenteinlagerungen eine Funktions-
schwiche der Muskulatur bedingen konnen. Weshalb es trotz indurierender Pan-
kreatitis nicht zu ausgesprochenem Diabetes gekommen ist, lehrt das mikroskopische
Bild des Pankreas. Die Langerhansschen Inseln sind zahlreich und nur in ganz
geringem Grade verdndert.

Fall IX. 8.-Nr.597. 14. (18. 8. 14.) 44 jahriger Mann. Klinisch nicht naher beobachtet,
nur bekannt, daB er als Bordellpfortner starker Trinker gewesen.

Anatomische Diagnose: Chron. ulzerése und indurierende Lungentuberkulose der
linken Lunge, tuberkuldse, kisige Peribronehitis und Periangioitis rechts, tuberkuléses Stimmband-
geschwiir mit Epidermisierung der Schleimhaut, tuberkulds-eitrige Perichondritis am 1. Aryknorpel.
Kisige Tuberkulose der r. Gaumenmandel, Verkiste Follikel und follikul. tuberkul. Geschwiire
des Duodenums; chron. ulzerfse Tuberkulose des Diinn- und Dickdarms. Ausgedehnte Miliar-
tuberkulose des Bauchfells mit michtigem Aszites. Miliartuberkulose der Pleuren. Kisige Tuber-
kulose der mesenterialen, mediastinalen, bronchialen, trachealen und zervikalen Lymphknoten.
Vereinzelte kisige Tuberkel der r. Niere. Pleuraverwachsungen und Vertdung der 1. Pleura-
hohle. Rechtsseit. serds-fibrin. Pleuritis. Ritr. Bronchitis, (dem wu. Atelektase d. Lungen.
Frische Pulpaschwellung d. Milz. Allgem. Himochromatose. Atrophische Leberzirrhose mit
starker Hamosiderose. Chron. adhiisive Peripleuritis u. Himosiderose d. Milz. Himosiderose d.
periportalen, retroperitoniialen u. zervikalen Lymphknoten. Induration und Himosiderose d.
Pankreas. Himosiderose (Pseudomelanose) d. Diinn- u. Diekdarm- u. Magenschleimhaut, Hiimo-
siderose d. Darmserosa u. d. Bauchfells. Zahlreiche héimorrhag. Erosionen d. Magenschleimhaut.

" Subplenrale Blutungen. Chron. himorrhag. Pachymeningitis. Starke braune Pigmentierung d.
Diinndarm- n. Magenmuskulatur, d. Herzmuskulatur u. d. Nebennieren. Angeborenes Fehlen
d. linken Niere und d. Harnleiters. Kalkinfarkt d. r. Niere. Sklerose d. vorderen Mitralsegels,
df Aorta, Karotiden u. Kranzarterien. Gallertig-atrophisches Knochenmark. Abmagerung.

Aus dem Obduktionsprotokoll sei nur folgendes hervorgehoben: In der Bauch-
hohle etwas iiber 12 1 blaBrotlich-gelber, ziemlich klarer, wisseriger Fliissigkeit. — Lymph-
knoten an d. . Vena mammaria int. sowie einige zervikale Lymphknoten (soweit nicht verkist),
zum groferen Teil rostfarben, zum kleineren Teil schiefergrau; periportale u. peripankreatische
sowie obere retroperitoniiale Lymphknoten rostfarben. Milz an d. hint. Bauchwand verwachsen
und im Hilusgebiet mit einigen Netzzipfeln fest verbunden; die Kapsel gespannt, mit einigen
bindegewebigen Anhingen u. zahlr. groferen und kleineren granen Knotchen u. mehreren blischen-
artigen Vorstiilpungen d. Parenchyms auf d. gewdlbten Fliche. Auf der Hilusseite liegen diinne,
kisiggelbliche, hantartige Massen auf; die Kapsel im ganzen wenig durchscheinend. "Auf dem
Durchschnitt ist das Milzgewebe musartig vorquellend, mit dem Messer abstreif- u. dem Wasser-
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strahl wegspiilbar; Follikel- u. Trabekelzeichnung villig verwischt. Farbe ausgesprochen braun-
rot. — Die linke Niere fehlt; die Nebenniere etwas diister bréaunlich am gehorigen Ort; in dem
Bett der Niere nur Fettgewebe und einige ziemlich harte kisige Lymphknoten; auch ein Harn-
leiter ist nicht zu finden; in der Harnblase ist zwar der linke Harnleiterwulst verschwommen an-
gedeutet, doch ist keine Offnung sondierbar, sondern nur eine seichte Einsenkung d. Blasen-
schleimhaut vorhanden. Die Harnblase selbst leer, die Schleimhaut bla8 gelblichweiB, die Blut-
gefiBe nur im Halsteil gefiillt. Rechte Niere 12,5:7 :5 cm, glatt aus der Kapsel loshar, mit
glatter Oberfliche und einer kleinen, wasserklare Fliissigkeit enthaltenden Zyste; auf blaBgelbem
Grunde treten die Venensterne deutlich hervor; nur vereinzelt narbige Einziebungen; auf dem
Durchschnitt etwas durchfeuchtet, mit einigen verwaschenen gelben Herden an Grenze von Mark
und Rinde und kleinsten, mattglinzenden, gelblichen Streifen nach der Pyramidenspitze zu. Hoden
auf d. Durchschnitt briaunlich, ebenso d. Nebenhoden. — Die Diinndérme und besonders das
Duodenum sehen auf d. Serosa tief gelbbraun aus; nach Abziehen d. Serosa zeigt es sich, da8 diese
Verfirbung auf die tiefbraune Farbe d. Muskelschicht zuriickzufiihren ist. Auch die Magenwand
zeigt besonders im Pylorusteil die gleiche braune Farbe. Der Magen ist weit. Schleimhaut mit
dinnem glasigem Schleimbelag, sie selbst unregelmiBig grauschiefrig gefirbt, bes. stark im
pripyloren Teil. Vorder- u. Riickwand sind iibersit mit schitzungsweise 150-—200 stecknadel-
kopf- bis linsengroBen, rundlichen bis ovalen flachen Defekten mit teils blaBgelblichem, teils brfiun-
lich-schwirzl. schorfigem Grunde; die nicht nur an Zahl, sondern auch an Grofie gegen die kleine
Kurvatur hin abnehmen. — Im Duodenum zahlreiche verkiste Follikel u. follikulire Geschwiire
mit kiisigem Grunde; im iibrigen Diinn- u. Dickdarm auch groBere zackige tuberkuldse Geschwiire .
mit fast tintenschwarzem Grunde. Im Diinndarm treten die Zotten als schwiirzliche, im Wasser-
strahl hin- und herschwankende Gebilde hervor; im Dickdarm schwérzlich pigmentierte Follikel, —
Die Leber ziemlich klein, schlaff; Oberfliche bldulich-schiefergrau, stirker im rechten als im linken
Lappen, wo noch einige briunliche Bezirke durchscheinen (MaBe 26 :16 : 5,56 em). Die Kapsel
mit grauen miliaren Knétchen, sonst wechselnd glatt und fein- oder grobgekirnt. Auf dem Durch-
schnitt ist die Leber ausgesprochen rostbraunrot, von grobkérniger Zeichnung und harter Kon-
sistenz, ziemlich blutarm. Pankreas grobkirnig, miBig derb, von blaBgelblicher Farbe; an der
Oberfliche zum Teil schiefrig.

Mikroskopische Untersuchung. Die Leber zeigt eine ausgesprochene Zirrhose mit
miBiger Verfettung d. Leberzellen; die Bindegewebsvermehrung betrifft zwar in erster Linie das
interlobulire Bindegewebe, doch dringt es von da auch in die peripherischen Teile von Leber-
inseln hinein; in dem verbreiterten Bindegewebe frische zellige Infiltrate und m#Big viel gewncherte
Gallengéinge; ferner grofe Reihen von spindligen und rundlichen, mit Eisenpigment geradezu voll-
gepfropften Zellen. Das Pigment ist hier meist groBtropfig und schollig und erscheint im unge-
farbten Zustande dunkelbraun. Auch in den Leberzellen sehr reichlich feinkorniges Eisenpigment;
sehr spirlich in Gallengangsepithelien; Kupifersche Sternzellen frei. In der Media von Venen und
Arterien reichlich hellgelbbraunes, feinkdrniges, ziemlich gleichmiBig in d. Zelle verteiltes, eisen-
freies Pigment; auch in Bindegewebszellen d. Adventitia; hier daneben auch eisenhaltiges Pigment.
In der Leberkapsel u. Bindegewchszellen eisenhaltiges u. eisenfreies Pigment. — Im Pankreas
nur geringe Bindegewebsvermehrung; hier vereinzelte Spindel- u. Rundzellen, die zwischen die
Lappchen eindringen, mit eisenhaltigem, feinktrnigem Pigment; etwas reichlicher in dem ver-
breiterten interazingsen Bindegewebe, hier aber auch reichlich in Bindegewebszellen eisenfreies
Pigment. In gréBeren Arterien in der Intima Bindegewebszellen mit eisenhaltigen Farbstoff-
kirnern; in der Muskularis reichlich eisenfreies Pigment. — Die Niere zeigt in den Epithelien
nirgends Hiamosiderin; dagegen finden sich in der Marksubstanz ziemlich reichlich zwischen d.
Harnkanilchen Spindel- und Rundzellen mit fein- und grobklumpigem Himosiderin, die um
grofere Gefidfie herum anch kleine Herde bilden. In der Media von groBeren Venen und Arterien
eisenfreies Pigment. — Im Hoden reichlich fetthaltiges Abnutzungspigment in Samenkanal-
epithelien und Zwischenzellen; fett- u. eisenfreies Pigment in glatten Muskelzellen d. Arterien.
Im Nebenhoden dagegen in Epithelien neben eisenfreiem Pigment auch eisenhaltige Korner
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und im Bindegewebe reichlich spindelformige, versistelte und Rundzellen mit groben, eisenhaltigen
Kornern; daneben auch solche mit eisenfreiem Pigment. Ferner eisenfreies Pigment in glatter Mus-
kulatur sowoh! des Zwischengewebes wie der BlutgefiBmedia; anch in der Kapsel Spindelzellen
mit eisenfreiem Pigment. — In der Prostata in Muskelzellen spirlich eisenfreies Pigment; daneben
in einigen Bindegewebszellen eisenhaltiges. — Schilddriise enthilt nirgends Pigment mit Aus-
nahme von eisenfreiem Muskelpigment in d. Blutgefifmedia. — Hypophyse nur im nervisen
Teil Pigment, und zwar eisenfreies in veriistelten und linglichen Zellen; eisenhaltiges in Rund-
u. Bindegewebszellen in der Umgebung von BlutgeféiBen. — In den Nebennieren enthalten die
Zellen der intermediiren Zone ganz ungewdShnlich groSe Mengen fetthaltigen, eisenfreien Ab-
nutzungspigments; eisenhaltiges Pigment ist nur in geringen Mengen in Spindelzellen d. Mark-
substanz vorhanden. . BlutgefiSmedia zeigt auch hier in den Muskelzellen eisenfreies, feinkorniges
Pigment. — Die Lymphknoten enthalten ungeheure Mengen eisenhaltiges Pigment in Rand-
sinus und Lymphspalten; nur die Follikel griftentels frei; in der Kapsel in -Bindegewebszellen
teils eisenfreies, teils eisenhaltiges Pigment. — In der Milz in der Hauptsache der gleiche Befund.
In den Trabekeln enthalten die Bindegewebszellen teils eisenfreies, teils nur ganz schwach die
Eisenreaktion gebendes feinkorniges Pigment. — Der Magen zeigt erstens sehr grofie Mengen
von eisenfreiem Pigment in der Muscularis mucosae und geringere Mengen in der Quer- und Lings-
muskelschicht, zweitens geringe Mengen eisenhaltigen Pigments in der Schleimhaut zwischen
den Driisenschliuchen; im Diinndarm ist umgekehrt die Menge des Muskelpigments in Quer- und
Lingsschicht stirker als in der Muscularis mucosae; die Zotten enthalten reichlich in ihren Lymph-
gefafen mit Eisenpigment erfiillte Rundzellen; geringere Mengen in Follikeln des Diinn- und Dick-
darms; auch in den tuberkuldsen Geschwiiren und in ihrer Umgebung eisenpigmenthaltige Zellen. —
Das Herz zeigt nur sehr starke braune Pigmentierung aller Herzmuskelfasern; reichlich Muskel-
pigment in der Media der KranzgefiBie und eisenfreies dunkelbraunes Pigment in Spindelzellen
des parietalen Endokards. Im Knochenmark reichlich Fettzellen und viel Eisenpigment in Spindel-
zellen und Kapillarendothelien.

Epikrise. Der Fall nimmt insofern eine Sonderstellung ein, als hier die
ungeheure Ablagerung eisenhaltigen Pigments, die fast kein Organ verschont
hat, wenigstens teilweise auf ortliche Blutungen zurtickgefithrt werden konnte,
das gilt vor allem fiir Darm und vielleicht auch fiir die Lymphknoten, wo die
michtige Hamosiderinablagerung als Blutresorption, dhnlich wie in den Darm-
zotten und Darmfollikeln, aufgefaBt werden kann, bedingt durch die Blutungen
der Schleimhant in und neben den tuberkulésen Geschwiiren. Immerhin wiirde
selbst das etwas durchaus Ungewthnliches sein, da man noch viel ausgedehntere
und tiefgreifendere tuberkulése Geschwiirsbildung im Darmkanal nicht selten
finden kann ohne eine Spur von Blutungen und Pigmentablagerung in den
Lymphknoten. Im iibrigen entspricht aber sowohl die Ablagerung des eisen-
haltigen wie des eisenfreien Pigments durchaus den Befunden in den iibrigen
Fsllen; die Verbindung mit Leberzirrhose ist ebenfalls da, und so reiht sich
dieser Fall am meisten dem Fall VIII zwanglos an. Besonders die Befunde
in Leber, Milz und vor allem dem Knochenmark, in dem sich das eisen-
haltige Pigment vorwiegend in Kapillarendothelien fand, machen es zweifellos,
daB auch hier das Wesen der Erkrankung in einem innerhalb der Blutbahn
erfolgten Zerfall der roten Blutkérperchen liegt.

Zur besseren Ubersicht und zur schnelleren Orientierung stelle ich diejenigen
Angaben aus obigen Protokollen, die vornehmlich fiir die Beurteilung der Hamo-
chromatosefrage Bedeutung haben, in folgender Tabelle zusammen:
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Nr. 625/11 591/11 B. 10 395/08
Alter: 52 J. 41 J. ? 49 J.
Klinische Diagnose:{Lungen- und Darm-|Lungentuberkulose] Leberkarzinom Diabetes,
Tuberkulose Leberzirrhose Beckenerweit.
Alkoholismus: Dementia alco-
Lues: holica
Blutungen:
" Leber: Stauungsatrophie, [Laennecsche  Zir- | Interstitielle Ent-|Alute interstitielle
Himosiderose rhose, Ikterus, |[ziindg. Hamochro- Hepatitis,
Hiamosiderose matose Himochromatose
Pankreas: Induration Himochromatose Starke chron. | Hamochromatose
Himosiderose Entziindg. Hémo-
chromatose
Milz: Himochromatose, | Hémosiderose |Interstitielle Ent-| Himochromatose
Pulpaschwellung ziindung, Hamo-
chromatose
Magen und Darm:[l. Stauungskatarrh,| Himochromatose, Hamochromatose
2. Pseudomelanose,| Darmtuberkulose
Himochromatose
Lymphknoten: Himochromatose
d. mesenterialen L.
Herz: Braune Atrophie | Braune Atrophie Schlaff
Haut: Himochromatose
Nieren: Chron. recidiv. Leichte
Nephritis Nephritis
GefalBsystem: Arteriosklerose Hiamochromatose | Arteriosklerose
der Gefifimedia,
Arteriosklerose
Sonstige Erkran-|Lungen-und Darm-|Lungen- und Kehl- Asrites Stenosierendes.
kung. tuberkulose kopftuberkulose, Karzinom des
Aszites Pylorus

Uberblicken wir diese neun verschiedenen Kille, so ergeben sich zunichst
erhebliche Unterschiede beziiglich der Ausdehnung und GroBartigkeit des Prozesses.
In den ersten Fallen besteht eine eben beginnende, noch nicht sehr ausgesprochene
Hémochromatose, die Pigmentierungen beschréinken sich auf wenige Organe und
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216/09 474/08 403/10 548/11 597/14
41 J. 54 J. b4 J. 46 J. 44 J,
Diabetes Diabetes, Diabetes, Leberzirrhose, ?
Peritonitis Sepsis Addison?
1. Ja ‘ 2. Wassermann | 1. MaBig, Starker Trinker
positiv 2. Wassermann
. negativ
Lungengewebe Magenschleim- Blutungen d.Darm-
und Epikard haut schleimhaut und
. Serosa; subpleurale
Blutungen. Hi-
morrhag.. Pachy-
. . meningitis
Hémochromatose Hanotsche Hanotsche Hanotsche Atroph. Leber-
Zirrhose, Zirrhose, Zirrhose, zirrhose mit starker
Hamochromatose | Himochromatose | Himochromatose | Hamochromatose
Indurierende Induration, Induration, Induration, Induration,
Pankreatitis Hémochromatose | Himochromatose | Himochromatose | Himochromatose
Himochromatose | Himochromatose | Stauungsmilz, Stauungsmilz, Héimosiderose,
Hamosiderose | Hamochromatose  Pulpaschwellung
Chron. Gastritis, Chron. Gastritis Stauungskatarrh, IHimorrhag Erosion
phlegmon. Ente- : Ulzera, d. Magenschleim-
ritis Himochromatose | haut, tub. Ge-
schwiire d. Duo-
denums u. Tleums,
Himochromatose
u. Hamosiderose
Himochromatose | Himochromatose | Himochromatose | Himochromatose
d. periportalen u. d.retroperitonialen
lienal. L. u. zervikalen
Lymphknoten
Herz- Braune Atrophie | Braune Atrophie | Braune Atrophie
Insuifizienz u. Himosiderose
Hamochromatose
Multiple Abszesse, Nephritis, Angeborenes Fehlen
Hamosiderose Himosiderose | d. 1. Niere. Ger.
Himosideroseabla-
gerung in d.r. Niere,
: Kalkinfarkt
Atherosklerose d. |Mesaortitis fibrosa| Ger. Athero- Atherosklerose,
Bauchaorta. Himo- | Himochromatose sklerose, Himochromatose
chrom. d. Art.- u.| d. GefaBmedia |H#mochromatose| d. Arterien- u.
Venenmedia. : d. GefaBmedia Venenmedia in
vielen Organen
Preumonie Peritonitis Mittelohreiterung, Aszites usw. | Chron. Lungen- u.
eitrig. Sinus- w. | Himochromatose | Darmbuberkulose,
Jogularisthromb., ; der Nebennieren Miliartub. d.
Pyimie Schilddriise und | Bauchfells. Aszites

wurden in der Hauptsache erst im mikrogkopischen Bilde gefunden.

Hypophyse

In den

letzten Fillen ist die Pigmentierung eine ganz gewaltige; hier trat sie schon klinisch
in Erscheinung und war bereits makroskopisch auferordentlich auffallig. Uber-
einstimmend wurde in allen Féllen neben eisenhaltigem, eisenfreies Pigment zum
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mindesten in der glatten Muskulatur des Darmes und der BlutgefaBwandungen
gefunden. Abweichungen von den fritheren Fillen, wie sie v. Recklinghausen
und Hintze beschrieben, liegen aber darin, dall wenigstens in einigen Féllen in
den Epithelien und Bindegewebszellen ausschlieBlich eisenhaltiges Pigment vor-
handen war. Es sei zundchst ertrtert, wodurch diese Unterschiede bedingt sind
und hier schon darauf hingewiesen, daf derartige Unterschiede in der Haupt-
sache wohl auf die Technik zuriickzuftihren sind. Hintze und Lubarsch hatten
bereits darauf aufmerksam gemacht, dafl bei stirkeren und konzentrierteren
Losungen und sehr langer Einwirkung der Fliissigkeiten, ein Teil des zunéchst als
eisenfrei erscheinenden Pigmentes der Epithelien und des Bindegewebes mehr
oder weniger ausgesprochene Kisenreaktion annimmt. Neuere Untersuchungen,
besonders die Anwendung der Turnbull-Blaureaktion und die Huecksche Methode
haben die Wichtigkeit der angewandten Technik noch mehr erwiesen. Wéahrend
frither die Eisenreaktion im allgemeinen in der Weise angestellt wurde, da die
Schnitte erst in Ferrozyankali- und dann in Salzsdurelosung gebracht wurden,
verdient die neue Methode von Hueck, der die Schnitte in ein Gemisch beider
Lisungen mit FICl im UberschuB zugleich bringt, entschieden den Vorzug. Ganz
abgesehen von einer erheblichen Zeitersparnis — 15 Min. statt mehrerer Stunden —
wird einmal alles eisenhaltige Pigment gleichmafig intensiv blau und nichts mehr
griinlich, andererseits konnte in manchen Préparaten auf die Weise eisenhaltiges
Pigment nachgewiesen werden, in denen die alte Methode ein negatives Ergebnis
hatte. Um auch die farblosen Eisenalbuminate darzustellen, wurden die Priparate
der Turnbull-Blaureaktion unterworfen, wobei in manchen Praparaten eine Ver-
mehrung des Eisengehaltes festgestellt werden konnte. Einen grofen Vorzug
hat letztere Methode auch dadureh, daB die in #lteren Priparaten auftretenden,
namentlich fiir die Pigmentuntersuchungen sehr storend wirkenden Formalin-
niederschlige sich auflosen, andererseits besitzt die Turnbull-Blaureaktion einen
groBen Nachteil, da sie das Pigment ebenfalls teilweise auflést und man nach ihrer
Anwendung die Form der einzelnen Pigmentkérnchen infolge der Diffusion in die
Umgebung nicht genau erkennen kann. Bei der Besprechung dieser Methoden
mdchte ich noch darauf hinweisen, daB in dem Lehrbuch von Schmorl die Methode
falsch angegeben ist, da hier nach der Schwefelammoniumbehandlung die Schnitte
in Ferrozyankalilosung gelegt werden sollen, wihrend das Prinzip gerade darin
besteht, daB durch die Schwefelammoniumbehandlung alles Eisen in Ferroverbin-
dung iiberfiihrt wird und dann mittels Ferrozyankalilosung sich das Ferrosalz
der Ferrizyanwasserstoffsiure bildet.

" Es war nun weiter sehr interessant und wichtig, mit diesen Methoden auch
solche Fille zu untersuchen, bei denen, mehr wie in unseren, neben dem eisen-
haltigen, auch eisenfreies Pigment in Epithel- und Bindegewebszellen vorhanden
war. Dalfiir standen mir erstens noch Organstiicke des von Prof. Lubarsch in
Ziirich sezierten von Hintze verdffentlichten Falles (S.-N. 207/89 in Hintzes
Arbeit, Virch. Arch. Bd. 139, S.463/469) zur Verfiigung. Zweitens: Schnitte und
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Stiicke von dem von Anschiitz bearbeiteten Fall, die Herr Prof. Anschiitz
in Kiel Herrn Geheimrat Lubarsch liebenswiirdigerweise zur Verfligung stellte.
Die Untersuchung beider Fille hatte das Ergebnis, da8 hier bei Anwendung der
Hueckschen Methode und der Turnbull-Blaureaktion weit mehr eisenhaltiges
Pigment erschien, als bei der einfachen, selbst protrahierten, Ferrozyankali-Salz~
suremethode. Im Fall 207/89 war z. B. in der Leber iiberhaupt kein eisenfreies
Pigment mehr zu finden, auch nicht in der Adventitia und Intima der BlutgefiBe,
wo Hintze noch solches notiert hatte. Ebenso gab im Pankreas alles in den Epi-
thelien liegende Pigment die Eisenreaktion, wenn auch nicht gleichmifig stark.
Dasselbe Ergebnis hatte die Untersuchung des Anschiitzschen Falles.

Aus diesen Beobachtungen lassen sich wichtige Schliisse fiir die Frage nach
den Beziehungen zwischen dem eisenfreien und eisenhaltigen Pigment in Epithelien
und Bindegewebszellen ziehen, die im Sinne von Lubarsch-Hintze und nicht
von Hueck, ausfallen miissen. Wenn wir in den verschiedensten Epithelien und
Bindegewebszellen hier und da noch eisenfreies Pigment finden — und das hat
sich bei Untersuchung von Hypophysen- und Pankreasschnitten des Falles 207/89
und einiger unserer Falle (bes. Fall 8 und 9) auch bei Anwendung der neuen
Methoden erwiesen —, so handelt es sich hier nur um Umwandlungsstufen des
Hémosiderins, und zwar entweder um dltere Stadien oder darum, daB vielleicht
durch die fortgesetzte Schidigung die Zellen die Fahigkeit verloren haben, das
ihnen von neuem zugefithrte Himoglobin zu echtem Hamosiderin umzuwandeln.
Gegen die Annahme Huecks, daf das in Leber, Pankreas, Hypophyseepithelien

" und in Bindegewebszellen beobachtete eisenfreie Pigment nicht hémoglobinogener
Natur sei und mit dem Zerfall der roten Blutkorperchen unmittelbar nichts
zu tun habe, sondern richtiges Lipofuscin, d. h. Abnutzungspigment sei, sprechen
folgende Unterschiede. Das eisenfreie oder. nur minimale Eisenreaktion gebende
Pigment findet sich am haufigsten gerade in solchen Zellen, in denen Lipofuscin
sonst nicht beobachtet wird, wie in Pankreas, in Hypophyse und in Binde-
gewebszellen; es stimmt ferner insofern mit Lipofuscin nicht {iberein, als es
wenigstens in den Féllen von Hamochromatose, in denen ich es iiberhaupt noch
fand, keine Spur von Fettfarbung gab. Auch sind dort die positiven Befunde,
wie sie besonders in unserem Fall 9 erhoben wurden, daB gerade in Bindege-
webszellen z. B. der Milztrabekel, Lymphknotenkapsel usw. neben dem eisen-
freien, schwach und stirker eisenhaltiges Pigment gefunden werden konnte,
zwanglos nur im Sinne eines genetischen Zusammenhanges zu erkliren. Huecks
Ansicht scheint mir iiberhaupt vornehmlich fiir die Leber zugeschnitten zu sein,
und da hat er allerdings insofern Recht, als ein Teil des vollstindig eisenfreien
Pigments sicher Lipofuscin ist und mit dem Blutzerfall nichts zu tun hat. Das
ist aber das grobkérnige Pigment, das man auch bei einfacher Hamosiderose der
Leber neben dem eisenhaltigen Pigment fast regelmiBig findet, wihrend es gerade
in den Fillen groBartigster Himochromatose so gut wie ganz verdringt und ge-
schwunden zu sein scheint.

2*
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Auch der Ansicht Rossles iiber die Griinde der Verschiedenheit des eisen-
haltigen und eisenfreien Pigments, kann ich auf Grund meiner Beobachtung nicht
zustimmen; denn ich habe nur in wenigen Préiparaten Anzeichen einer Blut-
ktrperchenphagozytose durch Leberzellen gefunden. Mir scheint zudem die An-
nahme, daf bei der gewithnlichen Hamosiderose der Leberzellen das Hamosiderin
in fertigem Zustand den Leberzellen zugefithrt wurde, nicht gentigend begriindet.
Systematische Untersuchungen iiber Hamosiderose, die im . Diisseldorfer und
Kieler Institut von Herrn Prof. Lubarsch und seinen Schiilern vorgenommen
sind, und iiber die demnéchst berichtet werden wird, haben ergeben, daf bei
Neugeborenen und S#uglingen sehr starke Hémosiderose der Leberzellen bestehen
kann, ohne daB in den BlutgefdBzellen, Milz, Knochenmark und Kupfferschen
Sternzellen nennenswerte Mengen von Hamosiderin gefunden werden. Dieses
1aBt es als dusgeschlossen erscheinen, da hier das kirnige Hamosiderin der Leber-
zellen ihnen fertig zugefiihrt wird, sondern man muf auch hier an eine unmittel-
bare Bereitung durch die Leberzellen aus dem zugefiihrten Hamoglobin denken.

Tch komme daher beziiglich der ersten von mir aufgeworfenen Frage zu dem
Schluf: Die in Epithelien und Bindegewebszellen ausnahms-
weise neben Hémosiderin vorkommenden eisenfreien Pigment-
korner sind hamoglobinogener Natur; sie sind entweder als spiitere
Stadien des Himosiderins anzusehen oder dadurch entstanden, daf die .er-
krankten Zellen die Fahigkeit, aus dem Hamoglobin Hémosiderin zu bilden," ver-
loren haben. :

‘Wenn ich bei der Beantwortung der ersten Frage die quergestreifte Muskulatur
fortgelassen habe, so ist dieses geschehen, um Wiederholungen zu vermeiden, da
meine diesbeziiglichen Auseinandersetzungen sich mit denen zur Beantwortung
der zweiten Frage — der Entstehung des Pigments der glatten Muskulatur —
decken wiirden. Hier muB ich mich némlich durchaus der Auffassung Huecks
anschlieBen. v. Recklinghausens Ansicht von der himeglobinogenen Natur
auch dieses Pigmentes war besonders durch die Ausfilhrungen Hintzes und
die Tierversuche Lubarschs gestiitzt worden, so daf auch Rossle 1906 noch
trotz seiner sonstigen abweichenden Auffassungen diese Lehre als zu Recht bestehend
erkldrte. Hueck hat schon darauf aufmerksam gemacht, daB Lubarsch seine
Angicht nur sehr vorsichtig vertreten und es abgelehnt hat, sie fiir die Entstehung
des Pigments der glatten Muskulatur iiberhaupt. zu verallgemeinern. Inzwischen
hat — nach seinen Untersuchungen iiber die fetthaltigen Abnutzungspigmente
— Herr Geheimrat Lubarsch seine Auffassung wesentlich getndert; er sieht
keine zwingenden Beweise mehr fiir die Annahme der Entstehung des Muskel-
pigments bei der Hamochromatose aus Blutfarbstoff. Hueck hat mit Recht
darauf hingewiesen, daB die Tierversuche Lubarschs — Einspritzung defibri-
nierten Blites — nicht das beweisen, was sie beweisen sollen, abgesehen davon,
daB sie, wie auch Lubarsch bei weiteren Versuchen gesehen, keineswegs immer
positiv ausfallen. Entscheidend fiir das Fallenlassen seiner friiheren Auffassung
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sind aber fiir Herrn Geheimrat Lubarsch folgende Gesichtspunkte gewesen,
denen ich mich anschlieBe. Erstens bestehen zwischen dem bei der Himochromatose
auftretenden Pigment der glatten Muskulatur vund dem namentlich bei &dlteren
Leuten nicht selten in der Darmmuskulatur und fast regelméBig in den Samen-
bléschen. anftretenden Muskelpigment keine Unterschiede. Weder in morpholo-
gischer, noch in optischer,” chemischer oder farberischer Hinsicht. Zweitens
findet man bei systematischen Untersuchungen das braune Pigment der glatten
Muskulatar des Verdauungsschlauches und der Blut- und LymphgefiaBe durchaus
nicht selten, nicht nur ohne Vorhandensein sonstiger nennenswerter Hamosiderose,
sondern auch ohne daf irgendwelche Anhaltspunkte fiir einen verstirkten Blut-
zerfall vorliegen. Wenn man, wie das in dem unter Leitung von Prof. Lubarsch
stehenden Instituten iiblich ist, nach Mdglichkeit bei jeder Sektion die meisten
Organe mikroskopiert, kann man sich namentlich davon iiberzeugen, daf die
Ablagerung von braunem, nicht fetthaltigem Pigment in der glatten Muskulatur
der BlutgefiiBe nicht selten ist und auBerordentlich ausgedehnt sein kann. Auch
in Fallen, wo plotzlicher Tod bei sonst gesunden Menschen eingetreten ist (z. B.
ein Fall von Tod durch multiple Knochenfrakturen bei einem b) jéhrigen, sonst
in der Hauptsache gesunden Menschen, bei dem in den Lungenarterienisten, in
Pfortader und Nierenarterien sehr starke bréunliche Pigmentierung der GefiB-
muskulatur bestand). Das gleiche gilt von der Kombination eisenhaltigen Pigments
der quergestreiften Herzmuskulatur mit eisenfreiem Pigment. Zwar waren in
dlteren Priparaten von Prof. Lubarsch, wie es auch Hintze angegeben, neben
typischen Hémosiderinkornern, auch nur schwach reagierende Korner vorhanden,
die im wesentlichen in der gleichen Weise erklirt werden muBten, wie die des
Bindegewebes und der Epithelien. Bei Anwendung der neuen Methode aber war
sowohl in unserem Fall 548/11 wie in dem alten Ziiricher Fall 207/89 nur aus-
gesprochen dunkelblaues Himosiderin oder vollig eisenfreies Abnutzungspigment
vorhanden, so daB hier Ubergiinge zwischen Hiimosiderin und eisenfreiem Pigment
nicht mehr bestehen?). Eine besondere Rolle spielt auch die Pigmentablagerung in
der Haut. Hier wird die braunschwarze Farbe in der Hauptsache durch eine sehr
starke Vermehrung des normalerweise vorhandenen melanotischen Pigments im
Stratum cylindricum der Epithelschicht und nur in geringem MaBe durch eine
Ablagerung von eisenhaltigem Pigment in den Driisenzellen und dem umgebenden
Bindegewebe hervorgerufen.

1) Uberhaupt muB man in der Deutung scheinbarer Uberginge doch recht vorsichtig sein,
da sie durch Diffusion der eisenhaltizen Gewebsfliissigkeit vorgetduscht werden kiomnen.
So fand ich in Fall IX in den Muskelzellen der Prostata, in dem nervisen Teil der Hypo-
physe, auch im Nebenhoden Stellen, wo selbst bei mittelstarken VergroBerungen- Uber-
giinge zwischen vollig eisenfreiem und eisenhaltigem Pigment vorhanden zu sein schienen.
Bei den stiirksten VergroBerungen ergab sich aber, daB auch in den blulich erscheinenden
Muskelzellen usw. die einzelnen Kormner eisenfrei waren und die bliuliche Férbung nur durch
eine die ganze Zelle durchtrinkende eisenhaltige Fliissigkeit bewirks war.
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Einen ganz gleichen Befund kann man als Vergleich in den durch Varizen
hervorgerufenen Hauptpigmentierungen erheben. Hier ist nun Unna det Meinung,
daB beide Pigmentarten auf hématogener Grundlage entstehen; er sagt: ,Die
Art des entstehenden Pigmentes ist auch bei gleicher Quelle noch abhingig von
dem Boden, auf welchem es sich bildet. Mag nun fiir diese lokalisierten Haut-
pigmentierungen die Ansicht Unnas zutreffen, so bin ich doch der Meinung, daf
das eisenfreie Hautpigment bhei der Himochromatose nicht himoglobinogener
Natur ist, vielmehr daff es sich hier um eine abnorme Vermehrung des Melanins
der Haut handelt, und nur das eisenhaltige Pigment der Driisen- und Binde-
gewebszellen vom Blutfarbstoff abstammt. Doch kommt fiir die grundsétzliche
Frage nach dem Wesen der Hiimochromatose dem Hautpigment die geringste Be-
deutung zu, da es auch der-am wenigsten regelméBige Befund ist; immerhin wird
auf diese Pigmentierungen unten noch niher einzugehen sein.

Nach diesen Feststellungen kommen wir zu der Frage, ob sich denn nunmehr
der ganze Begriff der Hamochromatose noch aufrechterhalten 1a8t, oder ob wir
ihn mit Askanazy und Hueck fallen lassen miissen. Zweifellos erscheint es mir,
daB er in dem urspriinglichen Sinne v. Recklinghausens, wonach die Kom-
bination zweier himoglobinogener Pigmentierungen, von denen namentlich die
eisenfreie der glatten Muskulatur charakteristisch sei, das Wesen der Hamo-
chromatose ausmache, nicht bestehen bleiben kann, und dall damit auch der
Begriff der lokalen Himochromatose fallen gelassen werden muf. Anders liegt
es dagegen mit der allgemeinen Himochromatose. Hier bestehen doch, auch
wenn man von der besonderen Art der gefundenen Pigmente absieht, erhebliche
Unterschiede zwischen den bei allgemeiner Hémochromatose und allgemeiner
Himosiderose vorkommenden Pigmentierungen. Die allgemeine Himosiderose,
d. h. die nicht lediglich auf Milz und allenfalls Knochenmark beschrinkte Ab-
lagerung eisenhaltigen Pigments, ist ja eine zweifellos erheblich héufigere Er-
krankung, als allgemein angenommen wird. Sie findet sich am hiufigsten bei
allen Formen verderblicher, fortschreitender Animie, in erster Linie der pernizi-
psen Anéimie, und gerade in diesem Krankheitsbilde unterscheidet sie sich auBer-
ordentlich gegeniiber der allgemeinen Hémochromatose. Wahrend bei der pernizi-
osen Aniimie neben der starken Blisse sich die charakteristischen Erscheinungen
des Blutbildes finden, fehlen diese bei der Himochromatose véllig. Trotzdem
sich bei dieser Erkrankung eine ungleich stirkere Pigmentierung der Organe findet
— ist doch nach den Untersuchungen von Anschiitz, Hess und Zurhelle
der Eisengehalt der Leber gerade 100 mal so stark als in der Norm —, ist klinisch
in keinem Fall ein Zeichen von Anéimie vorhanden gewesen. Auch das Knochenmark
war in allen untersuchten Fallen meist gewthnliches Fettmark. Besonders charak-
teristiseh sind auch die Untersehiede in der Verteilung des Pigmentes in den ein-
zelnen Organen. Wahrend bei der pernizidsen Anémie vor allem Milz, Nieren
und Knochenmark neben der Leber pigmentiert sind, werden bei der Hamochro-
matose, abgesehen von der Leber, gerade diese Organe nur sehr wenig betroffen
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und oft ganz frei gefunden. Aus dem Vergleiche der beiden Erkrankungen ergibt
sich fiir die Hamochromatose, dal es sich hier um einen sehr schleichenden und
lange Zeit fortgesetzten Blutzerfall handeln muB, bei der den Zellen das Vermogen
der Ausscheidung -— hierauf hat besonders Anschiitz aufmerksam gemacht —
verloren gegangen sein muB, so da es zu der kolossalen Pigmentierung kommen
kann, ohne dafl wesentliche animische Zustdnde hervorgerufen werden. Sodann
beobachtet man aber auch sehr oft — worauf vielleicht noch nicht geniigend
hingewiesen ist — bei zahlreichen langdauernden oder auch mehr akut verlaufenden
mit chronischen Infektions- oder Magendarmkrankheiten in Zusammenhang
stehenden Erndhrungsstérungen jugendlicher Individuen allgemeine Hamosiderose.
Hierher gehdren vor allem die gastrointestinalen Erkrankungen und Atrophien
der Sauglinge, bei denen sich oft eine sehr starke Himosiderose findet. Die in
diesen Fiallen erhobenen Befunde &hneln der Hémochromatose der Erwachsenen .
schon mehr, besonders was die Verteilung des Pigments und die Menge desselben
betrifft. Zwar beschrinkt sich gewohnlich die Hémosiderose der Sauglinge auf
Leber, Milz, Bauchlymphknoten und Darm, doch kommen auch Fille allgemeinster
Himosiderose vor, in denen es zu einer Uberschwemmung des ganzen Organismus
mit Pigment gekommen ist. Der besonderen Wichtigkeit und Ahnlichkeit mit
der Himochromatose wegen, mdchte ich zwei Falle hier anfithren, die groBes
Interesse bieten.

Fall I. 9 Monat altes Midchen.

Anatomische Diagnose: Verfettung und indurierende Entziindung der Leber mit starker
Hamosiderose, Starke Himosiderose der Milz, der periportalen, retroperitonealen und medi-
astinalen Lymphknoten. Verfettung der Herzmuskulatur und beginnende Sklerose der Mitral-
klappen. Katarrhalische Bronchitis und Atelektase der Lungen. Schwellung der Darmfollikel.
Leichte Hamosiderose des Pankreas. Mikroskopisch waren Leber, Milz und die Lymphknoten
des Abdomens sehr stark pigmentiert, dagegen Pankreas und mediastinale Lymphknoten nur
wenig.

Fall JI. 20 Tage altes Midchen.

Anatomische Diagnose: Frithgeburt. Offenes Foramen ovale, offener Ductus Botalli;
allgemeiner Blutzerfall. H&mosiderose von Milz, Leber, Lymphknoten, Lunge, Thymus, Nieren
und Pankreas. Harnsiureinfarkte in den Nieren, Schluckpneumonie, Blutungen in Lungen und
Blasenschleimhaut. Mikroskopisch waren Leber, Milz und Lymphknoten sehr stark, Niere und
Nebennieren geringer, wit eisenhalfigem Pigment fiberladen, und es bestand in. allen iibrigen
Organen eine Hamosiderose der GefidBendothelien.

Es handelt sich in diesen beiden Fallen offenbar um zwei verschiedene Be-
dingungen fiir das Zustandekommen der H#mosiderose. In dem ersten Falle
ist es auf Grund einer Darmstorung zu Blutzerfall und Ablagerungen von Eisen-
pigment in Milz, Pankreas und Leber, und Verbreitung auf dem Lymphwege bis
hinauf ins Mediastinum gekommen; im zweiten Fall ist die nicht vorhandene
Lebenstshigkeit der Grund eines allgemeinen Blutzerfalls innerhalb der Gefile,
durch den vornehmlich die Geféllendothelien pigmentiert sind. Solche Falle,
wenn auch in geringerer Ausdehnung, sind keineswegs selten und kommen wie
die systematischen Untersuchungen von Lubarsch ergaben, im ersten Lebens-
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jahre ungemein héufig vor. Aber sowohl in diesen Fillen wie in den Hémosiderose-
fallen bis ins vierte, ja fiinfte Jahrzehnt hinein fehlten immer die Verdnderungen,
die wir als das eigentlich Charakteristische der Hamochromatose betrachten, die
Kombination mit eisenfreiem himoglobinogenem Pigment der Epithelien und
Bindegewebszellen sowie dem Abnutzungspigment der glatten Muskulatur. Trotz
dieser Unterschiede konnte zwischen den eben erwihnten Himosiderosepigmen-
tierungen der Siuglingsorgane und der Himochromatose eine Beziehung darin
gefunden werden, da in beiden Fallen der Blutzerfall durch Stérungen der Magen-
Darmtétigkeit bedingt erscheint. Die Beschriinkung der Pigmentierung in den
beginnenden Fillen von Hamochromatose auf die mit der Pfortader in Verbindung
stehenden Organe, sowie die fast immer vorhandenen Storungen des Verdauungs-
kanals unterstiitzen diese Ansicht. Bestanden doch in unseren Féllen allein sechsmal
chronischer Magenkatarrh oder andere schwere Magen - und Darmverédnderungen und
war auBerdem dreimal Alkoholabusus angegeben. Unsere Befunde passen sich
damit der Kretzschen Theorie, daf die Hamochromatose durch chronische In-
toxikationen entweder durch Magen- und Darmkatarrh oder durch Alkohol-
genuf, die eine Schidigung mit nachfolgendem Zerfall der roten Blutkérperchen
bewirken, eintritt, sehr gut an. |

Man kann daher nach meiner Meinung den Begriff der allgemeinen Hémo-
chromatose nicht entbehren, wenn man ihm auch einen etwas anderen Inhalt
wie urspriinglich, geben muB. Ich sehe das Wesen der Erkrankung wie oben schon
wiederholt angedeutet wurde, einmal in dem Zusammenvorkommen hémoglobino-
genen eisenhaltigen und eisenfreien Pigments in Epithel- und Bindegewebszellen,
andererseits in dem ausgebreiteten Vorkommen von Abnutzungspigment in der
glatten Muskulatur des Verdauungsschlauches und der Gefiie). Absichtlich spreche
ich hier nicht von Lipofuscin, wie Borst und Hueck das Abnutzungspigment
schlechthin bezeichnen. Denn das Pigment der glatten Muskulatur hat zu keiner
Zeit jrgendwelche Bestandteile, die den Lipoiden oder fetthaltigen Stoffen ent-
sprechen. Aunch muB man es nach Ansicht von Lubarsch noch sehr in Krage
stellen, ob bei den anderen Abnutzungspigmenten der Fettgehalt ein wesentlicher
und die Auffassung, daB erst die fettigen Stoffe und dann erst die Farbstoffe in

1) Ich verkenne nicht, daB man meinen Standpunkt als micht folgerichtiz bezeichnen kann,
da man eine Erkrankung, bei der nach meiner eigenen Auffassung auch eine nicht hémo-
globinogene und nicht aus dem Blut stammende Pigmentierung mitbeteiligt ist, nicht als
Hamochromatose bezeichnen ditrfe. Jech gebe das gern zu. Da eine kurze andere Bezeich-
nung aber schwer zu finden sein diirfte, halte ich es doch fiir berechtigt, den Reckling-
hausenschen Begriff der Hamochromatose in meinem Sinne umzudenten und die Bezeich-
nung beizubehalten. Die Verbindung von héimoglobinogenen Pigmentierungen verschiedener
Art mit Abnutzungspigmentierungen ist sicher eine mannigfaltige, und ich méchte es nicht
tiir zweckmiiBig halten, hier allzu viele neue Bezeichnungen einzufiihren, und wiirde daher
z. B. Fille wie die von F1. Fleischer (Ber. d. Ophthalmol. Gesellschaft Heidelberg 1910)
beschriebenen von allgemeiner eigenartiger Pigmentierung des Korpers mit Leberzirrhose und
Diabetes trotz seiner Besonderheiten auch zur allgemeinen Himochromatose rechnen.
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den Zellen auftreten, richtig ist. Dazu ist die Fettheimischung eine viel zu wech-
selnde, und es gibt, wie fortgesetzte Untersuchungen in den Instituten Lubarschs
gezeigt haben, kein einziges der genannten Pigmente, das nicht auch vollig frei
von Fettbeimischungen auftritt, besonders das der Herzmuskelfasern, der Ganglien-
zellen und der Nebennieren; doech kann darauf hier micht weiter eingegangen
werden. Das Wesen der Hamochromatose besteht also in dem Vorkommen von
hamoglobinogenem, eisenhaltigem und eisenfreiem Pigment in den Epithel- und
Bindegewebszellen und dem massenhaften Auftreten von Abnutzungspigment, und
ich glaube, daB dieses dadurch bedingt ist, daf infolge der fortgesetzten Anhéufung
von Hémosiderin in Epithel- und Bindegewebszellen diese bei weiterem, andauern-
dem Blutzerfall die Fahigkeiten verlieren, aus Himoglobin Hamosiderin zu bilden,
und daB gleichzeitig die den Blutzerfall bedingende Schidlichkeit eine verstiirkte
Abnutzung der glatten Muskulatur und wohl auch andrer Zellen herbeifiihrt,
die sich in der Ablagerung von mnicht himoglobinogenem Pigment #uBert. Ich
michte so weit gehen, zu sagen, daB die Hamochromatose eine besondere Form
toxischer Pigmentierung alter Leute ist. '

Damit ist die zweite von uns aufgeworfene Frage dahin beantwortet, daB
das Pigment der glatten Muskulatur nicht hamoglobinogen ist,
sondern zu den sog. Abnutzungspigmenten gehort, und wir kommen
nun zu der dritten Frage nach dem Zusammenhang der Himochromatose mit
Leberzirrhose und Bronzediabetes.

Sehr haufig findet sich bei Hamochromatose Leberzirrhose, und zwar meist
hypertrophische Hanotsche Zirrhose; in unserer Zusammenstellung besteht drei-
mal Hanotsche, einmal Laennecsche Zirrhose. Auch in den iibrigen Fallen wurde
die Leber erkrankt gefunden. In zwei Fillen bestand eine interstitielle Entziindung,
in einem Stauungsatrophie. Aus dem fast konstanten Zusammentreffen der Himo-
chromatose und Leberzirrhose schlo man sofort, daB ein innerer Zusammenhang
zwischen beiden vorhanden sein miisse. Kretz, der an einem groBen Material
das Verhiltnis von_Leberzirrhose und Hamosiderose studierte, fand, daB eine
Hiamosiderose in allen anderen Fillen sehr selten ist, aber bei der Halfte aller
Zirrhosen vorkommt. Ungefdbr das gleiche Verhéltnis konnte ich auch an den
am Diisseldorfer pathologischen Institut vorgekommenen Leberzirrhosen fest-
stellen. Dabei fand ich einmal in der Muskularis der LebergefiiBe reichlich gelbes
eisenfreies Pigment, ohne daB die Parenchymzellen irgendwie Pigment enthielten.
Kretz kommt zu der Ansicht, die er fiir einen Teil der Leberzitrhosen aufstellt,
da rote Blutkorperchen durch chronische Intoxikationen zugrunde gehen, in
der Leber zugleich mit der Noxe abgelagert werden, eine interstitielle Entziindung
hervorrufen und so Zirrhose und Pigmentierung gleichzeitig verursachen. Diese
Theorie, die der Ansicht von Ziegler, Bleichrider, d’Amato u. a., welche
die Leberzirrhose als eine himatogene Erkrankung ansehen, entspricht, wurde
von Rossle bestritten. Er nimmt fiir beide Erkrankungen eine gemeinsame Ursache
an, namlich eine Verinderung im Ernihrungsapparat, Lision der GeféBe und
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hierdureh bedingte toxische Odeme, ahnlich der durch chronische Odeme bedingten
Elephantiasis. Letztere Ansicht lie§ sich aus unseren Féllen als nicht wahrschein-
lich erkennen, weder fand sich ein besonderer Saftreichtum der Leber, noch ein
Anzeichen fiir eine Kapillarerkrankung, oder die von ihm gefundenen Diplokokken.
Dagegen bieten die histologischen Bilder, namentlich im Fall 548/11 Anzeichen
fiir die Richtigkeit der Kretzschen Theorie. Es finden sich nimlich gerade die
an der Peripherie der Liappchen und die an den Stellen, wo das Bindegewebe mit
feinen Fortsiitzen in die Leberlippchen hilusartig eintritt, gelegenen Leberzellen
so stark pigmentiert, daB man von Kern- und Protoplasma oft nichts mehr er-
kennen kann, und das mikroskopische Bild 146t die Annahme berechtigt erscheinen,
daB diese Zellen infolge. Pigmentiiberlagerung nicht mehr funktionstihig seien und
durch Bindegewebe ersetzt wiirden. Bestétigt wird diese Ansicht noch durch
zahlreiche in der Umgebung der Lippchen gelegene sehr stark pigmentierte Ge-
bilde, die nach Form und GroBe als aus dem normalen Zellverband ausgeschiedene
Leberzellreste angesprochen werden miissen, und deren Endprodukte die in den
breiten kernarmen Bindegewebsziigen liegenden scholligen Pigmenthanfen wéren.
Einen besonderen Befund bieten aufierdem die gewthnlich als gewucherte Gallen-
giinge bezeichneten, im Bindegewebe liegenden Zellen, die im Gegensatz zu den
von anderer Seite erhobenen Befunden ausnahmslos sehr stark pigmentiert sind
— dabei sind die geordneten gréferen Gallengéinge villig frei von Pigment, so
daB man nicht an eine Ausscheidung von Pigment auf dem Gallenwege und Auf-
nahme dieser ausgeschiedenen Pigmentkérner seitens der Gallengangsepithelien
denken darf. Nun herrscht ja seit langem ein Streit dariiber, ob diese Zellreihen
neu gebildete Gallengangswucherungen oder entdifferenzierte atrophische Leber-
zellbalken sind. Letztere Ansicht wird noch in einer kiirzlich erschienenen Arbeit
von Rochs aus dem Orthschen Institut fiir wahrscheinlich gehalten. An unseren
Priparaten 146t sich nun diese Ansicht geradezu beweisen, denn da diese Zell-
schléuche so stark pigmentiert sind, konnen sie sicher nicht die jiingsten sein, man
muB vielmehr annehmen, dal es atrophische Leberzellreihen sind, die wegen
ihrer Pigmentiiberladung von den Leberlippchen durch Bindegewebe abgetrennt
wurden und dem Untergang geweiht sind.

Die Theorie Kretzs findet auSerdem noch eine wesentliche Stiitze einmal
durch den Fall 548/11, in dem die braune Verfirbung der Haut erheblich eher
festgestellt werden konnte, als die ausgesprochene Leberzirrhose, sodann aber
auch durch die Tatsache, daB in den Fillen geringer Himochromatose oft keine
ausgesprochene Leberzirrhose, wohl aber Anzeichen beginnender zirrhotischer
Prozesse in der Leber sich finden, auch Fall IX (S. N. 597/14) ist in dieser
Richtung zu verwerten, da hier in dem sonst gleichsinnig mit der Leber er-
krankenden Pankreas nur sehr geringe Pigmentablagerung und dementsprechend
auch geringe Bindegewebswucherung bestand.

Es weisen somit auch unsere Befunde mit grofter Wahrscheinlichkeit daraunt
hin, daB die Pigmentzirrhose sich auf Grund der. schidigenden Pigmentablagerung
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bildet. Diese Theorie 1aBt sich nun auch auf andere Organe ausdehnen. Nach-
dem die Untersuchungen von Mehring und Minkowsky den Zusammenhang
von Diabetes und Pankreaserkrankung feststellten, ergab sich sofort die Krage,
ob in den Fillen von Bronzediabetes der Diabetes eine Folge der fast immer vor-
handenen Pankreasaffektion und diese, analog der iiber das Zustandekommen
der Leberzirrhose aufgestellten Kretzschen Theorie, eine Folge der Hamochro-
matose sel. ,,FEs wiirde sich dann eine Stufenleiter von Erkrankungen gleichen
Ursprungs ergeben, von der einfachen hypertrophischen Zirrhose bis zum Bronze-
diabetes, welcher den hichsten Intensititsgrad desselben wohl charakterisierbaren
pathologischen Prozesses darstellie (Rossle). Von vornherein betrachtet, ist ja
dieser Gedanke sehr kiihn, denn es ist viel einleuchtender, dafl es bei der Natur
der als Diabetes bezeichneten Erkrankung, die mit einer Vermehrung des Blut-
zuckergehaltes einhergeht, zu einer Schidigung der roten Blutkorperchen und
Pigmentablagerung in den Organen kommt. In der Tat ist dieses auch der Fall;
wie ich an den mir zu Gebote stehenden Fillen von nicht kompliziertem Diabetes
feststellen konnte, kommt es fast immer zu Himosiderose der Leber und Milz,
wenn auch nie in sehr hohem Grade. Bei der Hamochromatose deuten aber die
histologischen Befunde des Pankreas auf die Moglichkeit eines anderen Zusammen-
hangs. Sind schon bei der nicht pigmentierten Leberzirrhose die Verinderungen
der Leber und des Pankreas sich auBerordentlich dhnlich, so ist dieses noch mehr
bei der Hamochromatose der Fall. In unserer Zusammenstellung fanden sich
fiinfmal sehwere Verdnderungen des Pankreas und bei diesen viermal Diabetes.
Das Pankreas ist in diesen Fillen erheblich verkleinert, induriert und schokoladen-
* braun verfirbt. Mikroskopisch sind die Befunde fast analog denen der zugehorigen
Leberzirrhosen. Die Driisenléippchen sind durch breite teils kernreiche, teils kern-
arme Bindegewebsziige auseinandergedringt und verkleinert, sodann sind die
Driisenzellen sowohl im ganzen wie besonders in der Peripherie der Lappchen
stellenweise mit Pigment geradezu vollgepfropft. Fine groBe Schwierigkeit in der
Beurteilung des Zusammenhangs der Hiamochromatose mit Diabetes bietet nun
die Tatsache, daB} in einem Fall (548/11) zwar ausgesprochene Pankreasinduration
und Pigmentablagerung besteht, es aber nicht zu Diabetes gekommen ist. Hier
greift die in neuerer Zeit aufgestellte sog. Inseltheorie erklirend ein, und gerade
tiir diese Theorie liefern unsere Befunde fast zwingende Beweise. Die Langerhans-
schen Inseln sind ndmlich in allen den Fillen, in denen Diabetes bestand, sehr
stark an Zahl vermindert, und die wenigen noch verhandenen sind sehr klein
und mit Pigment iiberladen. Im Fall 548/11 aber, in dem der Urin stets frei von
Zucker war, sind die Inseln sehr reichlich, groB und im Verhéltnis zu der Pigmen-
fierung des iibrigen Gewebes nicht so stark betroffen.

Einen besonderen Befund ergibt Fall 403/10. Hier finden sich im Pankreas
zahlreiche, teils rundliche, teils ovale der GriBe der Inseln etwa entsprechende,
auBerordentlich stark mit eisenhaltigem Pigment beladene Gebilde, die den Ein-
druck erwecken, als handele es sich hier um zugrunde gegangene Langerhanssche
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Inseln. ‘Eine sichere Entscheidung la6t sich hier aber nicht geben, da das Préparat
sich vor der Einbettung bereits in einem leichten Grade von Faulnis befand, so
.daB deutliche Kernfirbung nicht mehr zu erzielen ist. LieBe sich dieser Befund,
den ich sonst bei keinem Fall erheben konnte, als sicher bestétigen, so wire damit
zugleich eine neue Stiitze der Inseltheorie und eine Bedingung fiir die Zerstérung
der Inseln gefunden, sowie die Wahrscheinlichkeit der Hervorrufung gewisser
Falle von Diabetes durch Himochromatose erwiesen. Dal gerade die Langer-
‘hansschen Inseln durch die Pigmentablagerungen besonders geféhrdet sind, kann
man erkliren, einmal durch ihren besonderen GefilBreichtum, der eine Ablagerung
im Blute vorhandener Zerfallsprodukte gerade hier begiinstigte, anderseits da-
duréh, daBl den Inseln nicht wie in den Driisenzellen die Moglichkeit gegeben Wiii"e,
das Pigment auszuscheiden. Die Driisenzellen besitzen offenbar hierzu die Fahig-
keit, worauf die hesonders starke Pigmentierung der Zellen der Schaltstiicke, die
als sekundire Resorption aufzufassen ist, hinweist.

Wie nun die Pigmentablagerungen in Leber und Pankreas hier schwere Er-
krankungen hervorrufen kionnen, so muB man annehmen, daf diese auch [iir
andere Organe nicht gleichgiiltig sein konnen, und daf hier vornehmlich die Organe
‘mit innerer Sekretion gefdhrdet sind.

In der Tat sprechen die Befunde im Fall 548/11 sehr dafiir, daB hier ein durch
die Pigmentanhiufung hervorgerufener Funktionsausfall der Nebennieren be-
standen hat. Klinisch waren die ausgesprochendsten Erscheinungen der Addison-
schen Krankheit vorhanden, und die mikroskopischen Befunde der Haut sind
eigentlich nur durch eine Nebennierenerkrankung zu erklaren. Ist doch die Pig-
mentierung der Haut nur zum geringsten Teile durch Ablagerung eisenhaltiger
-Korner in Driisen und Bindegewebszellen hervorgerufen, und ist die braunschwarze
Verfirbung der Haut im wesentlichen durch eine enorme Vermehrung des Melanins
im Stratum eylindricum bedingt.

Unter diesen Gesichtspunkten erweitert sich das Krankheitsbild der Hamo-
chromatose ganz bedeutend, indem die Pigmentablagerung auf die Zellen nicht
nur von Leber und Pankreas, sondern iiberhaupt jeden Organs schadigend und
funktionshemmend einwirken kéunnen.

Das Wesen der Himochromatose besteht demnach, wie ich als Ergebnis
unserer  Untersuchungen zusammenfassen mochte, in dem konstanten Vor-
kommen eisenhaltigen und eisenfreien himoglobinogenen Pigments in den Epithel-
und Bindegewebszellen, sowie dem massenhaften Auftreten von Abnutzungs-
pigment in der glatten Muskulatur des Verdauungsschlauches und der GefdlBe
(schlieflich auch andrer Organe).

Der Name Himofusein fiir das Pigment der glatten Muskelzellen, das unserer
Ansicht nach autochthon und micht aus dem Blutfarbstoff entsteht, muB demnach
aufgegeben werden; er hat hochstens Berechtigung fiir das eisenfreie hdmoglobino-
géne Pigment der Epithelien und Bindegewebszellen.

Es ergibt sich also, daB sich der Begriff der allgemeinen Hamochromatose
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in dem urspriinglichen Sinne, wie ithn v. Recklinghausen aufstellte, nicht mehr
halten 1a8t, dal man ihn aber auch nicht fallen lassen darf, da die allgemeine
Hamechromatose sich von der allgemeinen Hémosiderose wesentlich, vor allem
durch die Kombination mit dem Abnutzungspigment in der glatten Muskulatur,
unterscheidet. Nach unserer Ansicht ist die Hamochromatose eine besondere Form
toxischer Pigmentierung alter Leute, die auf dem Boden schwerer chronischer
Magen- und Darmstérungen entsteht. Es kommt dabei durch Resorption ven
Giftstoffen in die Blutbahn, zu Blutzerfall und Pigmentablagerung in den Geweben
sowie zu einer besonderen Abnutzung der Muskulatur des Verdauungsschlauches
und der GeféBe, deren Ausdruck die ausgedehnte Bildung des Abnutzungspigmentes
ist. Die Hamochromatose ist eine sehr chronisch verlaufende Erkrankung, bei der
es nicht zu den Erscheinungen der Anémie kommt; sie betrifft vornehmlich das
ménnliche Geschlecht und ist durchaus nicht so selten, wie bisher angenommen,
da sich ihre Anfangsformen oft der Beobachtung entziehen.

Im Beginn der Erkrankung wird das himoglobinogene Pigment in den Organen
des Bauches abgelagert, spater kommt es zu einer Uberschwemmung des ganzen
Organismus mit ihm.

Das Pigment schidigt die Zellen entweder rein mechanisch oder in Verbindung
mit den ihm anhaftenden Giftstoffen, so dal es zu Degeneration und Zerfall der
Zellen mit nachfolgender Bindegewebsentwicklung kommt.

Es konnen dabei alle Organe des menschlichen Kérpers von der Pigmentierung
getroffen, geschidigt und in jhrer Funktion beeintrichtigt werden, so daB das
Krankheitsbild der Himochromatose ein auBerordentlich mannigfaltiges und
verwickeltes sein kann. In der Regel kommt es zu Schidigung von Leber und
Pankreas; in der Leber zur Bildung einer Zirrhose, im Pankreas zu Zirrhose und
Untergang der Langerhansschen Inseln, wodurch eine Storung im Zuckerstoff-
wechsel des Organismus und Zuckerharnruhr eintreten kann.

In der Symptomentrias Hamochromatose, Leberzirrhose und Diabetes, die
sich in den ausgesprochendsten und groBartigsten Fallen von Himochromatose
findet, kann man daher die Hamochromatose als Grundkrankheit und Ursache
der beiden anderen Erkrankungen ansprechen.
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Untersuchungen iiber den Fettgehalt der Herzmuskulatur.

(Aus dem Pathologischen Institute der stidtischen Krankenanstalten in Dortmund.)

“Von
Dr. Kurt Eyselein.

Bei Durchsicht der Literatur, die iiber Herzmuskelverfettung in den letzten
Jahrzehnten verdffentlicht worden ist, finden gich ilber die Haufigkeit ihres Vor-
kommens sowie iiber die Krankheitsarten, bei welchen sie vorzugsweise aunftritt,
meist nur sehr allgemein gehaltene Angaben. Es erklirt sich dies wohl daraus,
daB bei einer eingehenderen Behandlung dieser Frage die mikroskopische Unter-
suchung eines jeden Herzmuskels Voraussetzung ist. Denn nur in den wenigsten
Fillen ist die Verfettung bereits makroskopisch zu erkennen.

So wird in den bekannteren Lehrbiichern von Aschoff, Kaufmann, Orth, Ribbert,
Schmaus-Herxheimer, Ziegler und anderen mehr iibereinstimmend nur erwéhnt, daB die
Herzmuskelverfettung hauptsiichlich nur bei Infektionskrankheiten, Intoxikatiomen, schwer
andmischen Zustinden, Herzinsuffizienz infolge von Klappenfeblern und im Endstadiom der
Herzhypertrophie, sowie bei hochgradiger Koronarsklerose zu finden ist. Thorel, der sich mit
der Leistungsfihigkeit des Herzens bei Verfettung seiner Muskulatur beschiftigt hat, erwihnt ihr
Auftreten auerdem noch bei Nephritis, in der Umgebung von Infarkten und Herzschwielen. -



