(Aus dem pathologischen Institut der deutschen Universitit in Prag.
[Vorstand: A. Ghonl.)

Uber die intestinale Form der Lymphogranulomatose.

Ven
Assist. Dr. K. Terplan.

(Bingegangen am 24. November 1921.)

In der umfangreichen Literatur tiber die Lymphogranulomatose ist
die spate Kenntnis der Form von Lymphogranulomatose auffallend,
die als intestinale Form bezeichnet wird, und worunter wir jene Form
von Lymphogranulomatose verstehen, bei der sich die dafiir typischen
Verinderungen ausschliefllich oder doch vorwiegend auf den Magen-
Darmtrakt beschrinken, wiahrend die iibrigen Organe davon frei oder
fast frei geblieben sind.

Von einzelnen Autoren, die sich eingehender mit der Lymphogranu-
lomatose befafit haben, wurde bis in die jiingste Zeit das Freibleiben
des Verdauungstraktes bei der Lymphogranulomatose sogar als Regel -
hingestellt und differentialdiagnostisch gegeniiber der Tuberkulose und
dem lymphoplastischen Sarkom bedeutungsvoll bewertet. Frst durch
Schlagenhaufer, der im Jahre 1918 in der Versammlung deutscher
Naturforscher und Arzte in Wien die Priparate eines Falles von fast
ausschliefilicher Lymphogranulomatose des Magens und Darms demon-
strierte, wurde die Aufmerksamkeit auf diese besondere Form der Lym-
phogranulomatose gelenkt. Seitdem sind mehrere #hnliche Fille be-
schrieben worden, so von Eberstadt, Catsaras und Georgontas,
sowie Weinberg. Schlagenhaufer konnte seinem ersten beob-
achteten spiter noch zwei weitere hinzufiigen und hat in der ausfiihr-
lichen Miftteilung dartiber auch die wenigen anderen bis dahin bekannt
gewordenen Fille angefithrt. Es sind dies auler den Fillen von Eber-
stadt, Catsaras und Georgontas, Weinberg die 2 Fille von La
Roy und der Fall von Leo Hef}. Erst kiirzlich hat schlieBlich Partsch
einen solchen Fall mitgeteilt.

Bei dér Durchsicht der Literatur iiber die Lymphogranulomatose
fand ich, dall zweifellos auch der Fall 6 von Ziegler dieser Gruppe
angereiht werden muB, und daf} vielleicht auch der Fall 6 von Stern-
berg dazu gerechnet werden kann.
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Schlagenhaufer hebt mit Recht hervor, daB die Ahnlichkeit
der Granulomatose des Intestinaltraktes mit der ulcerésen Tuberkulose
im makroskopischen Bilde ein Verkennen des Prozesses verschulden
kann, und es ist vielleicht zum Teil hierauf das spite und das ver-
hiltnisméfig seltene Bekanntwerden der intestinalen Granulomatose
zuriickzufithren. Einen solchen Fall, der bei der Obduktion zunichst
als ulcerése Tuberkulose angesprochen wurde und erst bei der genaueren
makroskopischen Besichtigung auf Grund des eigenartigen, fiir Tuber-
kulose ungewohnlichen anatomischen Befundes Zweifel an der zuerst
gestellten Diagnose weckte, teile ich im folgenden mit:

Krankengeschichte: 56jihrige Frau, die angeblich immer gesund war.
Mutter der Pat. an Lungentuberkulose gestorben, Vater an Riickenmarksleiden.
Zwei Geburten, kein Abortus. Beide Kinder gesund.

Aufnahme auf die II. medizinische Klinik (Prof. Jaksch-Wartenhorst)
am 31. VIIT. 1920; ihr verdanke ich folgende Angaben:

Beginn der Krankheit vor 8 Wochen mit Stuhlverhaltung, die auf medi-
kamenttdse Behandlung verschwand; bald darauf hartnickige Diarrhoe, die bis
zum Tag der Aufnahme anhielt. Kein Erbrechen. Kein Singultus. Kein Auf-
stoflen. Kein Appetit.

Potus und venerische Infektion negiert.

Harn: Indican sehr vermehrt, sonst ohne Besonderheiten.

Status praesens: MittelgroB, stark abgemagert. Haut und sichtbare
Schleimhiute etwas animisch. Ausgesprochene Kachexie. Zunge belegt, Thorax
rachitisch, Abdomen kahnférmig eingezogen. Unterhalb des linken Rippenbogens
etwa in Nabelhohe eine derbe, unscharf begrenzte Resistenz palpabel, die nicht
verschieblich und etwas druckschmerzhaft ist. Anhaltende Durchfille. Im Stuhl
makroskopisch kein Blut, kein Schleim; mikroskopisch Leukocyten und Erythro-
cyten, keine Tuberkelbacillen.

Bei rectaler Untersuchung starke Schmerzhaftigkeit der Schleimhaut.

Im weiteren Verlauf zunehmende Pulsschwiche und Verfall. Am 12. IX.
Schmerzen im Bauch, die sich ungemein heftig an den folgenden Tagen steigern,
leichter Meteorismus, diffuse Druckschmerzhaftigkeit der Bauchdecken.

Nach langdauernder Agone am 16. IX. Exitus.

Fieber vom 1. IX. bis 6. IX. zwischen 37 und 39°; nachher bis zum Exitus
normale Temperatur.

Ein Blutbefund wurde nicht erhoben.

Klinische Diagnose: Tumor intestini crassi. Enteritis ulcerosa (tuber-
eulosa ?). Kachexie.

Sektionsbefund (Dr. Terplan):

Diffuse eitrig-fibringse Peritonitis.

Ausgedehnte ulcerdése lymphogranulomatose Gastritis
und Enterokolitis. Zwei perforierte Geschwiire des Ileum.

Méchtige Hyperplasie, teilweise mit Nekrose und Blutungen der
mesenterialen, perigastrischen und peripankreatischen, der paraaortalen
und der cervicalen Lymphknoten.

Teilweise rotliches Knochenmark.

Braune Atrophie des Herzens und der Leber. Sertse Atrophie des
subepikardialen TFettgewebes. Residuen von Endokarditis® an der
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Mitralis. Je ein hirsekorngrofier, kreidig-kalkiger Herd in der Spitze
und in den unteren seitlichen Partien des rechten Oberlappens. Schwielen
in der linken Lungenspitze. Partielle adhasive Pleuritis links. Teilweise
konfluierte Lobulérpneumonie in grauroter Hepatisation des linken
Unterlappens, Substantielles Emphysem der rechten Lunge. Geringe
Atheromatose der Aorta und der peripheren GefaBe. Geringgradige
atherosklerotische Schrumpfnieren. Adhisive Pelveoperitonitis. Atro-
phie der Ovarien. Ein erbsengrofies Myom der vorderen Corpuswand.
Colpitis maculosa. Fensterung der Aortenklappen. Abnorme Kerbung
der Milz. Lipoidarme Nebennieren.

Aus dem Sektionsprotokoll: MittelgroBe, hochgradig abgemagerte Frauen-
leiche. Haut und sichtbare Schleimhsute animisch.

In der linken hinteren Hilfte des Zungengrundes ein zackig begrenztes
Geschwiir von 7: 3 mm mit wallartig aufgeworfenem, bis 3 mm breitem Rand.
Geschwiirsgrund uneben, belegt, fast ganz von iiberhingenden Réndern bedeckt.
In der rechten Hilfte des Zungengrundes zwischen den Follikeln einzelne kleinste
bis kleinlinsengroBe graurdtliche Erhabenheiten. Im Pharynx iiber dem distalen
Ende' des rechten groBen Zungenbeinhornes eine hanfkorngroBie graurdtliche
Prominenz der Schleimhaut.

Untere tracheobronchiale Lymphknoten bis nulgroB, ziemlich derb,
anthrakotisch, mit verschieden grofBien, zum Teil verkalkten Herden; obere tracheo-
bronchiale Lymphknoten bis haselnuBgroB,- derb, gleichfalls anthrakotisch und
zum Teil induriert.

Cervicale Lymphknoten bis iiber bohnengroB, ziemlich hart, auf der
Schnittfliche graurot und rot gesprenkelt, mit eingelagerten grauen und gelben
Herden. .

Milz: 121/,: 51/,: 31/, em, am vorderen Rand mehrfach gekerbt; ihre Kapsel
stellenweise von fibrings-eitrigen Beschligen bedeckt, sonst zart; Konsistenz nicht
verandert; Pulpa auf der Schnittfliche braunrot; Gefie und Trabekel deutlich
sichtbar, Folhkel nicht erkennbar.

Leber: 22: 16: 61/, cm, scharfrandig; ihre Oberfliche fast glatt, thre Kapsel
am vorderen Rand des rechten Lappens weilllich und verdickt. Schnittfliche
dunkelbraun, acinése Zeichnung wenig deutlich, Peripherie der Acini heller, dazwi-
schen einige linsengro@e, graurdtliche, scharf umgrenzte, nicht prominierende Herde.

Paraaortale Lymphknoten: Bis dattelkerngroB, derb, auf der Schniti-
flsche grau und graurot, zum Teil gelblich gesprenkelt; die grauen Stellen im-
ponieren vielfach als kleine Knétchen. Die Verinderungen in den oberen para-
aortalen Lymphknoten stirker als in den unteren. Dieiliacalen und die im kleinen
Becken gelegenen Lymphknoten in dhnlicher Weise, wenn auch in geringerem
Grade, verdndert. Innere und duflere inguinale Lymphknoten makroskopisch
unverindert, ]

Im Magen zahlreiche iiber kronenstiickgroBe, zum Teil konfluierte Geschwiire,
besonders reichlich im Fundus und Antrum pylori, etwas spirlicher und im all-
gemeinen kleiner entlang der kleinen Kurvatur. An der Vorderfliche des Vestibulum
pylori zwei klrschkerngroﬁe, kurz gestielte Polypen. Die Geschwiire unregelmiBig.
Die groBeren zeigen zum Teil zackige und etwas unterminierte Rander und teil-
weise eine gallig imbibierte Basis. Zwischen den (leschwiiren zahlreiche kleinste
bis kleinerbserigroBe Schleimhautinfiltrate; sie sind verschieden groB, grau und
graugelblich, leicht erhaben, zum Teil erodiert und zeigen dann alle Ubergénge
bis zu den Geschwiiren.

16*
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Im Duodenum zahlreiche bis einkronenstiickgroBe Geschwiire, besonders
unterhalb der Valvula pylorica. Von den gréBeren sitzt eines an der vorderen,
das andere an der hinteren Wand; sie sind im allgemeinen denen im Magen #hnlich.
Das Geschwiir an der hinteren Wand ist im besonderen aber dadurch charakteri-
siert, daf} im Zentrum seiner Basis der Geschwiirsgrund, der rétlichgrau ist, eine
scharf begrenzte, wie ausgestanzte Stelle von 7 mm im Durchmesser zeigt, mit
glattem, graugelbem Grund. Das Geschwiir erweckt den Eindruck, als sei ihm
im Zentrum ein peptisches aufgepfropft. Ahnliche, wenn auch nicht so tiberzeu-
gende Bilder finden sich auch an einer Reihe von Geschwiiren im Magen.

Die Lymphknoten an der groBen und der kleinen Kurvatur bis
haselnuf3groB, teilweise nekrotisch. Die peripankreatischen Lymphknoten
iiber nufigroB und fast vollsténdig nekrotisch, besonders die im Bereiche des Kopfes.

Im Anfangsteil des Jejunum einzelne kleine bis 3: 1,3 om. groBe quer-
gestellte Geschwiire von unregelm#Bigem Rand, der von Falten umgrenzt ist
und erhaben erscheint. Der Grund der Geschwiire reicht im allgemeinen bis zur
Submucosa, stellenweise auch bis zur Muscularis und in den zentralen Partien
bis zur Serosa. Der Rand der Geschwiire blutig gerdtet. Das untere Jejunum frei
von Geschwiiren. Im ganzen Ileum, besonders aber in seinem unteren Anteil,
zahlreiche bis zweikronenstiickgrofle, zirkulér gestellte, fast die ganze Circumferenz
der Wand einnehmende Geschwiire. Oberhalb der Bauhinischen Klappe sind
sie konfluiert, so dafl ein etwa 10 cm langer Teil des unteren Ileum von Schleim-
haut fast ganz entblofit ist. Der Grund des konfluierten Geschwiirs ist teilweise
glatt, teilweise leicht erhaben, gerctet und fein granuliert. Der Schleimhautrest
oberhalb dér Klappe auffallend stark gewulstet und zum Teil ebenfalls in geschwii-
rigem Zerfall begriffen. Die Geschwiire sind verschieden tief, reichen im allgemeinen
aber nicht {iber die Muscularis hinaus; nur zwei von ihnen haben die Wand in
einem Durchmesser von etwa 1 em perforiert; ihr Grund uneben, in den zentralen
Partien schmierig belegt, graugriinlich, in den peripheren mehr rétlich und stellen-
weise von punktférmigen Blutungen durchsetzt. Die kleineren Geschwiire meistens-
seichter, mehr regelmiBig begrenzt. AuBerdem kleinste bis 1 cm breite und leicht
erhabene Schleimhautinfiltrate von grauer und grauweiBlicher Farbe. Auf der
Héhe vieler Falten, namentlich im Ileum, einzelne, bis stecknadelkopigrofle, grau-
weille Knotchen, die zum Teil eingedellt sind. Die Schleimbaut in der Umgebung
der groBen Geschwiire ger6tet.

Im Dickdarm gleichfalls Geschwiire von LinsengroBe bis zu quergestellten,
mit 4: 1%/, em im Durchmesser, teils scharfrandig und mit glattem weiBlichem
Grund, teils zackig begrenzt, belegt, mit schmutziggriinlichem Grund und wall-
artigem Rand. Im Rectum sind die Geschwiire besonders reichlich, zum Teil
konfluiert; ihre Basis graugriin, schmierig, ihr Rand gerdtet; die restliche Schleim-
haut dunkelrot. Auch hier daneben kleinste bis kleinerbsengroBe, graue Infiltrate,
deren Oberfliche zum Teil schon erodiert ist.

Schleimhaut der Appendix groBtenteils ulceriert, schmierig belegt, grau-
griinlich, uneben; nur die ¢dematodse Spitze frei von Geschwiiren.

Mesenteriale Lymphknoten bis iiber nuBgroB, vielfach zu Paketen bis
zur GroBe einer Kindsfaust vereinigt, darin aber voneinander gut abgrenzbar,
derb, zum groten Teil gelblich und speckig, sonst grau oder graurot, stellenweise
auch von Blutungen durchsetzt. Die gelben nekrotischen Stellen teilweise scharf
umschrieben, teilweise unscharf.

Die bis bohnen- und kleinhaselnufigroien Lymphknoten des Mesocolon
zeigen in geringerem Grade die gleichen Verénderungen wie die mesenterialen.
Die Lymphgefifie treten an einzelnen Stellen des unteren Jejunums, besonders
am Ansatz des Mesenteriums und in der Darmserosa als perlschnurartig verdickte
gebliche Stringe deutlich hervor. ‘
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Histologischer Befund:

Kolon: Dem makroskopischen Bilde entsprechend sieht man teils noch in der
Submucosa sitzende, teils die Schleimhaut bucklig vorwélbende Infiltrate, die
stellenweise unter Auseinanderzerrung der Schleimhaut frei in das Darmlumen
hineinragen, stellenweise exulceriert sind. Der Grund des Geschwiirs reicht tief
in die Submucosa, stellenweise, besonders im Rectum, bis in die Muskelschicht.
Auffallend ist die starke Hyperimie der Submucosa, nicht nur im Bereiche und
in der nichsten Umgebung der Infiltrate, sondern auch zwischen den Infiltraten
und Geschwiiren. Starke Hyperamie auch in den Zotten der Schleimhaut. Die
Submucosa am Sitz der Infiltrate etwas aufgelockert. Die Infiltrate sind vorwiegend
an die Umgebung der hyperimischen GefiBe gebunden, so dalBl diese oft von Zell-
minteln wie eingescheidet erscheinen. Unter den Zellen der Infiltrate finden sich:
Lymphocyten, groBere Zellen mit rundem blassem Kern, Fibroplasten mit ver-
schiedenen Kernformen; ferner, besonders knapp an der Adventitia der Gefille,
Zellen mit groBen blassen Kernen von ovaler Form, von denen einzelne ein schwach
cosinrotes Kernkdrperchen zeigen; spérlich eosinophile Zellen, aber nur in nichster
Néhe der GefiBe; spérlich eosinrote Scheiben, die an dem einen Pol einen kleinen,
runden, basophilen Kern erkennen lassen. Keine Plasmazellen. Am auffallendsten
sind die an Form und GréBe recht verschiedenen Riesenzellen: man sieht kleinere
Formen mit runder, schwach eosinroter Protoplasmascheibe und zwei deutlich
-voneinander getrennten Kernen, vor allem aber die charakteristischen grofen
Riesenzellen 'mit schmalem Protoplasmasaum und drei und mehr Kernen.
Die Kerne haben bald blassere, bald dunklere Himatoxilinfirbung angenommen.
Einige Riesenzellen zeigen besonders dunkel gefarbte Kerne; die Form dieser Kerne
ist mehr rund und sieht der von grofen Lymphocyten &hnlich. In den blisseren
groBen Kernen, die im allgemeinen oval geformt sind, sieht man eosinrote Korper-
chen. Aufler den beschriebenen, sich deutlich aus mehreren Kernen zusammen-
setzenden Riesenzellen sieht man auch einige ebenso grofle oder nur um weniges
kleinere, meistens runde und ovale Zellformen, die in einem #ufBerst schmalen
Protoplasmasaum die Zusammensetzung aus mehreren Kernen sehr undeutlich
zeigen, zum Teil fraglich erscheinen lassen und solche mit einem einzigen groBen
dunklen Kern.

Die blassen Kerne, von denen einige einen Protoplasmaleib nicht einwandfrei
erkennen lassen und teilweise eine feine basophile Kornelung zeigen, liegen in
grofler Zahl teils in der Adventitia der GefiBe, teils in ihrer nichsten Umgebung.
Dieselben Kernformen finden wir auch in zahlreichen Riesenzellen, von denen
viele ebenfalls in nichster Ndhe der Gefile liegen.

In der aufgelockerten Submucosa ist die verschiedene Zellform der Fibro- -
plasten in der Umgebung der Infiltrate auffallend: man sieht ziemlich groBe kipfel-
férmige, dann mehr rundliche, dunkler tingierte; sie gleichen den Kernen, die
die groBen dunklen Riesenzellen zusammensetzen, doch liegen einige dieser Zellen
der Wand der Gefifle an.

Die Infiltrate, die ins Lumen hineinragen, zeigen im allgemeinen ‘die gleiche
Zusammensetzung, nur in gréBerer Menge Riesenzellen. Es fallen darin besonders
groBe dunkle Kerne auf, die ganz nahe beieinanderliegen und den Eindruck er-
wecken, als ob sie zur Bildung einer Riesenzelle aneinandergeriickt wiren; ein
Protoplasmaleib ist an diesen Kernen nicht erkennbar (nackte Kerne).

An den Réndern sind diese Infiltrate besonders zellreich und lassen sich
in Form. eines aus Lymphocyten und Fibroplasten bestehenden Streifens nach
beiden Seiten hin unter der intakten Muscularis mucosae und Mucosa verfolgen.
Sie dringen in die.noch erhaltene Mucosa hinein; die Propria ist damit zum Teil
dicht infiltriert. In dem dichten Infiltrat zu beiden Réindern verliert sich auch
die Muscularis mucosae, die bis dahin leicht zu verfolgen ist.
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Ahnliche histologische Bilder zeigen auch die geschwiirig zerfallenen Infiltrate;
auf ihrer Oberfliche liegen nekrotische Gewebsmassen mit Kernresten, eosinroten
runden Scheiben und vereinzelten grofen Zellen. Die Submucosa im Geschwiirs-
grund zeigt Hyperémie, Riesenzellen und Fibroplasten. Der Rand der Geschwiire
sehr zellreich. Im Infiltrat an den Réndern des Geschwiirs in der Submucosa
und in der sehr hyperimischen Tunica propria Lymphocyten, Fibroplasten und
zahlreicher als in den bisher beschriebenen Infiltraten ein- und mehrkernige eosino-
phile Zellen. In Bakterienschnitten sieht man in der Oberfliche der Geschwiire
meist kurze und einige lange diinne grampositive und gramnegative Stdbchen,
die stellenweise auch in die oberen Schleimhautschichten oder gegen die Tiefe der
Geschwiire vordringen.

Stellenweise sieht man auch ganz kleine aus Lymphocyten und Fibroplasten
bestehende Infiltrate, die autochton, obne erkennbare Beziehungen zu den
Gefallen entstanden erscheinen; oft bestehen diese Infiltrate nur aus 6—10 Zellen,
die langs gestellt sind und zwischen den Biindeln der Submucosa liegen. Eosino-
phile Zellen sieht man in der Submucosa allenthalben,

Das entziindliche Granulationsgewebe dringt in geringem MaBe in die Inter-
stitien zwischen den Muskelbiindeln der inneren Muskelschicht in Form von kleinen
Gefdflen und spérlichen Fibroplasten. Die innere Ringmuskelschicht ist stellen-
weise diffus von Fibroplasten und wenigen Lymphocyten durchsetzt, daneben
auch von blassen groBeren Zellen. Deutlich infiltriert ist besonders die Léngs-
muskelschicht, die stellenweise in ihren Bindeln aufgefasert erscheint. Zwischen
den beiden Muskelschichten lings verlaufende Zellreihen von Fibroplasten, gréBeren
blassen Zellen und spérlichen Riesenzellen, nebst einigen eosinophilen Zellen
und Schollen. Serosa stark hyperdmisch, ebenfalls infiltriert, vorwiegend von
Fibroplasten; ebenso das mesenteriale Fettgewebe, das in seinen Maschen neben
kleinen Blutgeféfen reichlich junge Fibroplasten zeigt.

Die Lokalisation der Infiltrate ist nicht an die Lymphiollikel gebunden. Die
Follikel sind im allgemeinen stark hyperfimisch, vergrofert, sehr zellreich und oft
unscharf begrenzt, indem die Liymphocyten besonders nach der Mucosa bin die
Muscularis mucosae durchbrechen und die Mucosa bis auf einen schmalen Saum
infiltrieren und gegen das Lumen vorwélben. Daneben sieht man freilich auch
Stellen, wo die granulomatésen Verdnderungen nur auf die Follikel beschréankt
sind und diese ganz vom typischen Granulationsgewebe durchsetzt und nur infolge
ihrer Form, Lage, scharfen Umgrenzung und den in ihrer Peripherie noch erhaltenen
Lymphocyten als Follikel zu erkennen sind. Das Granulationsgewebe zeigt hier
sehr zahlreiche Riesenzellen, einkernige groBe Zellen, spirlich Eosinophile und
verschieden geformte Fibroplasten. Zellformen vom Langhansschen Typus
sind sehr selten; am néchsten stehen ihnen kreisrunde Riesenzellen, deren Peripherie
von lauter radidr gestellten Kernen eingenommen ist. Die Tunica propria oberhalb
dieser Follikel ist stark zellig infiltriert.

Rectum: Die histologischen Verdnderungen im Rectum sind entsprechend
dem makroskopischen Bilde besonders hochgradig. Auch hier zeigt die Submucosa
méchtige Hyperédmie, daneben auch Blutungen und vor allem eine diffuse zellige
Infiltration von vorwiegend Lymphocyten, Fibroplasten und nur sehr spirlich
von groBeren Zellen. Auf den michtigen, meist flachen Geschwiiren Hegen nekro-
tische Gewebsmassen. Der Grund der Geschwiire reicht bis in die innere Muskel-
schicht, die gelbst hochgradig entziindlich verindert ist. Das Infiltrat dringt in
den Interstitien an vielen Stellen durch beide Schichten bis in die Serosa und das
perirectale Gewebe hinein. Das Gefiige der Muscularis ist dadurch sehr gelockert.
Riesenzellen sind hier spérlich zu sehen, dagegen in dem Belag der Geschwiire
vielfach schollige Reste von zugrunde gegangenen Riesenzellen, Michtige Hyper-
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drie und zellige Infiltration des perirectalen Fettgewebes. Die kleineren, teilweise
von Fett durchsetzten Lymphknoten im Mesorectum erscheinen typisch granulo-
matds verindert; die gréBeren zeigen innerhalb eines peripheren dichten Liympho-
cytenwalles vorwiegend hamorrbagische und nekrotische Partien. Auffallend im
Mesorectum sind Gefifle, deren Lumen, von roten Blutkdrperchen ausgefiillt, in
der Mitte inselformig einen Haufen von Lymphoecyten und Fibroplasten zeigt,
von denen einzelne ein griinlichbraunes Pigment enthalten.

Jejunum und Ileum: Die makroskopisch auf der Hohe der Zotten als kleine
Knétchen imponierenden Gebilde erweisen sich histologisch als umschriebene
Infiltrate der Submucosa, bestehend aus Lymphocyten und Fibroplasten, um-
geben von erweiterten Blutgefifien. Die Muscularis mucosae ist im Bereiche der
Infiltrate von BlutgefiBen mehrfach durchbrochen und besonders im Zentrum
der Knétchen in dem hier sehr dichten Infiltrat nicht zu erkennen. Andererseits
sieht man umschriebene, kndtchenférmige, nekrotische Partien in der Propria.
Die Muscularis mucosae ist stellenweise in 2 diinne Reihen aufgesplittert, die die
Infiltrate der Submucosa umfassen, und von denen die untere Reihe sich in der
Tiefe des Infiltrates oft verliert. In der Submucosa, dhnlich dem Befund im Dick-
darm, starke Hyperimie und strichférmige, oft nur aus wenig Zellen bestchende
Infiltrate, darunter oft viele Eosinophile. Die innere und #uBere Muscularis
ebenfalls infiltriert, besonders von Eosinophilen und groBien Zellen mit blassem
Kern. Das Interstitium zwischen innerer und duflerer Muscularis besonders zell-
reich. Serosa ebenfalls von Fibroplasten, groBen ein- und mehrkernigen Riesen-
zellen infiltriert; letztere anscheinend durch Aneinanderlagerung mehrerer grofer
Fibroplasten im Entstehen begriffen. Eine Beziehung der Infiltrate zu den Liymph-
follikeln ist in den untersuchten Partien nicht zu erkennen.

Die Geschwiire reichen auch hier teilweise bis in die innere Muskelschicht;
Rand und Grund derselben im allgemeinen viel diffuser von Granulomzellen in-
filtriert als im Dickdarm. Man sieht Bilder, wo die abgehobene Schleimhaut
iiber der Basis des Geschwiirs noch erhalten ist und mit dem Geschwiirsrand
noch in losem Zusammenhang steht. Die Muskelschichten hier besonders dicht
infiltriert. Im Grund der Geschwiire nekrotische (lewebsmassen und Haufen
von Darmbakterien, vorwiegend von Stidbchen verschiedener Linge.

Die makroskopisch in Serosa und Mesenterium sichtbaren, rosenkranzférmig
aneinandergereihten, weilen Knotchen erweisen sich histologisch als erweiterte
Lymphgefifie. Besonders interessant erscheinen in ihrer Wand Zellhaufen von
5—10 Zellen, die wohl als Riesenzellen anzusprechen sind. Das Mesenterium
im tbrigen in ibrer Umgebung geringgradig zellig infiltriert. Die LymphgefiBe
enthalten in einer fidig geronnenen Masse sehr spirlich Lymphocyten.

Duodenum: Das Duodenum zeigh in hoherem Grade die gleichen Verhalt-
nisse wie der iibrige Dinndarm. Im Bereich der Infiltrate und Geschwiire, die
vielfach iiber die Submucosa nicht hinausreichen, sieht man in besonderer Dichte
die verschiedenen Zellen des Granuloms, darunter sehr zahlreiche Riesenzellen,
groBe, runde, einkernige, blasse und grofe, dunkle, mehrkernige. Die Geschwiirs-
bagis zeigt stellenweise ein ungleich breites, feinmaschiges Netzwerk, darunter
reichlich kleine Riesenzellen, zu beiden Seiten iiberhingende, dicht infiltrierte
Mucosarinder, und in der Tiefe am Rand der Geschwiirsbasis infiltrierte Brunner-
sche Driisenknéule. Auch in der Umgebung der stark gefiillten GefaBe zahlreiche
Lymphocyten und Fibroplasten. Muscularis nur in geringem Grade zellig infiltriert
und zwar vorwiegend im Spatium zwischen innerer und duBerer Scbicht;: hier
auch”einzelne Riesenzellen.

Magen: In den untersuchten Partien erweist sich die Mucosa des Magens
ganz diffus von Granulomzellen durchsetzt, besonders zahlreich von verschieden-
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artigen Riesenzellen. Die Struktur der Magenschleimhaut ist dabei erhalten.
Die Driisen vielfach erkennbar. In den Infiltraten umschriebene Nekrosen. Im
iibrigen starke Hyperiimie der Mucosa. Das Granulationsgewebe reicht im all-
gemeinen bis an die Submucosa heran. Die Muscularis mucosae, mehrfach vom
Infiltrat durchsetzt, erscheint dadurch aufgefasert. In der Submucosa verhiltnis-
méfig spirlich Fibroplasten und Lymphocyten. Zwischen den Muskelbiindeln der
inneren und &duBleren Schicht spérliche Infiltrate von Fibroplasten und gréferen
Zellen mit blassen Kernen. In der Submucosa verhiltnismiBig sparlich Fibro-
plasten und Lymphocyten.

Lymphknoten: Die schon makroskopisch als granulomatés erkannten
Lymphknoten sind in verschiedenem Grade verdndert und meistens diffus vom
typischen Granulationsgewebe durchsetzt. Sie zeigen reichlich Nekrosen, die nur
selten umschrieben, in der Regel unregelmifBig sind, bald den halben Lymph-
knoten ausfiillen, bald mehr strichformig erscheinen. Vielfach Blutungen. Rinden-
und Marksubstanz sind nicht zu unterscheiden, Keimzentren werden nicht erkannt;
doch sind die den Zellen der Keimzentren entsprechenden hellen und gréfleren
Lymphoblasten zahlreich vertreten. In den peripheren Partien unter der Kapscl
oft deutlich eingewuchertes Fettgewebe. In der Umgebung der durchbluteten
Nekrosen zahlreiche Riesenzellen, darunter auch solche vom Langhansschen
Typus. In den nekrotischen Partien sind die zugrunde gegangenen Zellen, ebenso
die Reste von GefdBen oft noch gut zu erkennen. Die Nekrosen sind in den me-
senterialen Lymphknoten besonders hochgradig. Die Neigung zur bindegewebigen
Induration ist gering. Man sieht in den Randpartien der Nekrosen mitunter
etwas zahlreicher Fibroplasten, im tibrigen aber meistens nur einen Wall von
Riesenzellen.

Die fast in ihrer Génze nekrotischen tracheobronchialen Lymphknoten zeigen
neben Anthrakose in den nekrotischen Partien veremzelte kleine Inseln von Rund-
zellen, im iibrigen oft noch deutlich die Reste von Gefillen und verschiedenen
Granulomzellen; in den erhaltenen Randpartien dokumentieren grofe Lympho-
cyten, Riesenzellen, eosinophile Scheiben, sowie diffuse Blutungen in den peri-
pheren Nekrosen den lymphogranulomatosen ProzeB., Narbige Umwandlung
fehlt auch hier fast vollkommen.

In einem paraaortalen Lymphknoten erkennt man das bindegewebige Reti-
culum besonders schén, dazwischen die teils runden, teils ovalen Gruppen von
Granulomzellen, darunter auch auffallend viele eosinopbile Zellen und nur sparlich
kleine Riesenzellen.

Im Gegensatz zur Tuberkulose sind die Nekrosen meistens stark durchblutet
und lassen die zugrunde gegangenen Gebilde oft noch erkennen; sie sind also nicht
so hochgradig und haben auch in unserem Falle nicht zu der typischen Verkisung
gefiihrt.

Leber: Neben Blut- und geringer Gallenstauung mit Atrophie der Leberzell-
balken, besonders in der Umgebung der Zentralvenen, und neben partieller Ver-
fettung finden sich im interacinésen Bindegewebe kleine Infiltrate von Rundzellen
und etwas griferen blassen Zellen, oft um ein GefdB gruppiert; in einigen Infil-
traten auch typische Riesenzellen. In ihrer Umgebung ist. die fettige Degeneration
besonders auffallend.

Knochenmark: In den untersuchten Part'en des Knochenmarkes, das dem
Femur entnommen war, keine pathologischen Verfinderungen nachweisbar.

Milz: Histologisch lassen sich auch bier granulomatdse Versinderungen nach-
weisen, die makroskopisch nicht erkennbar waren. An einigen unscharf begrenzten
Stellen der Pulpa im Bereiche von Blutungen und geringen Nekrosen verschieden
geformte Fibroplasten und zahlreiche ein- und mehrkernige Riesenzellen. Die
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Milzfollikel sind in den untersuchten Schnitten frei. Im tibrigen zeigt die Milz
auffallend viel Blutpigment.

Zungengeschwiir: Der Rand des Gesehwurs zeigt die typischen Zellen
des Granuloms, darunter auch Riesenzellen und Eosinophile. Das lymphatische
Gewebe ist groBtenteils durch Granulom substituiert; stellenweise, besonders in
den Randpartien der Zungengrundfollikel sieht man kleine Gruppen sehr dicht
beieinanderliegender Lymphocyten, die man nach dem ganzen Bilde als Riesen-
zellenbildner aufzufassen geneigt ist. In der Basis des Geschwiirs nekrotische
Massen. Auch die nachste Umgebung des Geschwiirs von Granulomgewebe durch-
setzt, das an einigen Stellen quer getroffene junge Gefille zeigt, deren Endothelien
so nahe aneinandergeriickt erscheinen, dafl sie Riesenzellen vortduschen.

Atiolo gie: Den verschiedenen Bakterien, die im Grunde der Darm-
geschwiire mikroskopisch nachgewiesen werden konnten, kann natiir-
lich eine &tiologische Bedeutung nicht beigemessen werden, da es sich
um Formen handelt, die als normale Darmbewohner angesprochen
werden miissen.

In frischen Ausstrichpriparaten von verschiedenen Lymphknoten
waren ebensowenig wie in Schnittpraparaten davon und von mehreren
Darmgeschwiiren Tuberkelbacillen und Granula von Fraenkel-
Much nachweisbar.

Das mit dem Gewebssaft eines mesenterialen Lymphknotens, der
der frischen Leiche entnommen war subcutan in beiden Leistenbeugen
geimpfte mannliche Meerschweinchen verendete 25 Tage nach der
Impfung. Es zeigte an der rechten Impfstelle einen hanfkorngrofien
AbsceB, der mikroskopisch vorwiegend polymorphkernige Leukocyten
und spérlich grampositive Kokken in kleinen Haufen zeigte. Alle
Lymphknoten des Tieres waren makroskopisch frei von Verdnderungen,
cbenso Milz, Leber, Darm, Lungen und Peritoneum. Insbesondere
waren nirgends tuberkulése oder tuberkuloseverdéchtige Veranderungen
nachweisbar. Die Veriinderung in der rechten Leistenbeuge erwies sich
auch histologisch als typischer Abscell ohne spezifischen Charakter,
und auch in den anderen untersuchten Organen konnten weder histo-
logisch noch bakterioskopisch Anhaltspunkte fiir Tuberkulose oder
Lymphogranulomatose gewonnen werden.

Epikrise: Es handelt sich demnach im mitgeteilten Fall um eine
ausgesprochen intestinale Form von Lymphogranulomatose. Die
makroskopisch zunfchst gestellte Diagnose auf Tuberkulose wurde,
wie schon erwahnt, noch wahrend der Sektion bei der genaueren makro-
skopischen Besichtigung der vor allem in ihrer Lokalisation auffallen-
den Verinderungen wieder fallen gelassen. Die wallartig verdickten
Geschwirsrinder, das Fehlen von Knéotchen im Geschwiirsgrund und
in der Serosa iiber den Geschwiiren, die fiir Tuberkulose zu michtigen
Lymphknotengruppen, die Blutungen, aber zu wenig Verkiisung zeigten,
legten in Kenntnis der von Schlagenhaufer publizierten Falle viel-
mehr die Yermutung nahe, dal der Prozef granulomatéser Natur sein



250 XK. Terplan:

konnte. Die histologische Untersuchung hat diese Vermutung bestitigt.
Anatomisch bemerkenswert war der ulcerése Charakter des Prozesses,
der vor allem den Magen, das Duodenum und obere Jejunum, das untere
Ileum und das Rectum betraf, ungleich weniger die Mundhéhle und
den Pharynx, den Oesophagus vollstindig frei lie. Die Todesursache
bildete eine diffuse Peritonitis nach Perforation zweier granulomatéser
Darmgeschwiire.

Histologisch fand sich iiberall in den Verinderungen das fiir Lympho-
granulomatose typische Granulationsgewebe, unter dessen Zellen Fibro-
plasten. und Riesenzellen vorherrschten; sparlicher waren Eosinophile.
Plasmazellen und die fir Tuberkulose typischen Epitheloiden vermiBiten
wir fast ganz.

Soweit ein Schlufl aus dem Vergleich der Kernform der verschiedenen
Fibroplasten und der die Riesenzellen zusammensetzenden Kerne ge-
stattet ist, mochten wir die Riesenzellen genetisch groBtenteils mit
Bindegewebszellen, darunter wohl auch mit Gef#iBwandzellen in Zu-
sammenhang bringen. Die Frage, ob Lymphocyten als Riesenzellen-
bildner nicht auch in Frage kommen, kénnen wir auf Grund der Be-
funde, besonders am Rand des beschriebenen Zungengeschwiirs, nicht
verneinen.

Der klinische Verlauf, das anatomische und das histologische Bild
mit den vielen Nekrosen und der fehlenden Tendenz zur narbigen
Umwandlung sprechen fiir eine junge und schwere Infektion. Lehr-
reich erscheint unser Fall besonders aus dem Grund, weil er die
verschiedenen Stadien des granulomatésen Prozesses in der Darmwand
zur Anschauung bringt. Der Prozel scheint als Infiltrat in der Sub-
mucosa zu beginnen, das sehr rasch in die Umgebung, vor allem gegen
das Darmlumen vordringt und hier gewil auch infolge mechanischer
Einfliisse und sekundarer Infekte durch die Darmflora rasch ulcerds
zerfallt. Die michtige Hyperimie bedeutet die hochgradige entziind-
liche Reaktion. Der ProzeB breitet sich rasch und allseitig in der Darm-
wand aus, vielfach unter dem Bilde eines Tumors und ergreift zunichst
auf dem Lymphwege die regioniren und sodann die iibrigen Lymph-
knotengruppen. Er setzt aber auch auf himatogenem Wege in den
verschiedenen Organen die typischen Veranderungen.

Wenn wir die bisher in der Literatur bekannten Falle von Intestinal-
granulomatose iberblicken, so 18t sich unter diesen erstens eine solche
Gruppe abgrenzen, bei der die Beteiligung des Intestinaltraktes eine
itberwiegende oder ausschlieBliche ist, und zweitens eine andere Gruppe,
in der bei mehr oder weniger generalisierter Granulomatose der Darm
in geringerem oder in hdéherem Grade mitergriffen ist. Wir wollen
der gemeinsamen Besprechung aller dieser Fille in Kiirze einzeln ihre
wichtigsten anatomischen Befunde vorausschicken und die fiir das
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Bild der Intestinalgranulomatose weniger wichtigen Fille unserer
zweiten Gruppe zuerst besprechen.

Zu dieser zéhlen wir:

1. mit Vorbehalt den eingangs erwihnten Fall 6 von Sternberg,
der neben Granulomatose der Milz, der Lymphknoten, der Lungen
und des Knochenmarkes folgenden Darmbefund ergab:

»»Unterhalb der Teocoecalklappe im aufsteigenden Kolon ein pigmentierter
Herd, an dessen Peripherie drei erbsengrofie lochartige Geschwiire stehen, die
scharf umsdumt sind, und deren Grund ganz gereinigt ist. AuBerdem ist noch ein
kronengroflies, etwas iiber das Niveau hervortretendes Geschwiir vorhanden,
dessen Zentrum mit griinlichgelbem Schorf bedeckt, und dessen Peripherie von
einem schmalen Rande grauweiBlichen Gewebes umséumt ist. Am Durchschnitt
erscheint auch die Muscularis von einem Aftergewebe eingenommen.*

Eine histologische Untersuchung des Dickdarmes wurde nicht vor-
genommen. Sternberg selbst hat sich zu diesem Befund im Darm
nicht weiter gesuBert. Doch scheint die rein makroskopische Be-
schreibung, insbesondere des letzteren grofien Geschwiires und der
Muscularis im Geschwiirsgrunde unsere Vermutung zu rechtfertigen.

2. Zieglers Fall 6, bei dem neben Granulomatose fast aller Lymph-
knoten, der Leber und der Lunge die Follikel im Duodenum und Jejunum
vergroBlert und auch histologisch in typisch granulomatésem Sinne
verandert gefunden wurden.

3. Lichtensteins Fall 13, der neben Granulomatose fast aller
Lymphknotengruppen und der Milz ein 10 mm breites, typisch granulo-
matoses Geschwiir an der hinteren Wand des Magens zeigte.

4, Den Fall von Leo HeB, der neben Granulomatose fast aller
Lymphknotengruppen und der Milz im Dickdarm kleinste, teilweise
. oberflichlich erodierte Erhabenheiten in Form eines flachknotigen
Reliefs zeigte. Trotzdem eine histologische Untersuchung nicht vor-
genommen wurde, ist schon das anatomische Bild bis zu einem gewissen
Grade iiberzeugend fiir Granulomatose.

5. Schlagenhaufers Fall 3, der verhdltnisméfig geringe Verande-
rupgen des Intestinaltraktes aufweist: bei chronischer Granulomatose
der Halslymphknoten, der Milz und der Leber fanden sich im Dickdarm
zahlreiche flachknotige Infiltrate mit kleinen Substanzverlusten und
frische Verdnderungen in den retroperitonealen Lymphknoten mit Ne-
krosen und Blutungen.

Schlagenhaufer selbst bezweifelt allerdings auf Grund des Fehlens
von Riesenzellen im histologischen Bilde die granulomatése Natur
der Infiltrate, die nur aus Lymphocyten und Plasmazellen bestehen.
Wenn die Vorsicht Schlagenhaufers in der Beurteilung auch eine
gewisse Berechtigung hat, méchte ich mich nach dem ganzen anatomi-
schen Bild der Darmverinderungen, die kaum etwas anders als granu-
lomatdse Infiltrate sein kénnen, seiner Meinung in diesem Punkte
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nicht anschliefen, um so mehr als nach den histologischen Bildern
meiner Beobachtung in jungen kleineren Infiltraten die Sternberg-
schen Zellen fehlen kénnen oder doch seltener sind.

6. Weinbergs Fall, bei dem der granulomatése Prozef im Darm
schon stirker ausgesprochen ist. Neben Granulom mehrerer Lymph-
knotengruppen, der Milz, Trachea, Bronchien und Nieren fanden sich
starke Schwellung der Follikel, die die umgebende Schleimhaut
,hutartig” iberragten, teilweise auch oberflachlich exulceriert waren,
besonders oberhalb der Klappe und im Magen linsenférmige Schleim-
hautinfiltrate. Auch die Zunge zeigte kleine Erhebungen und ober-
fldchliche Geschwiire, die granulomattser Natur waren.

7. Schlagenhaufers Fall 2, der schon hochgradige ulcerdse Ver-
dnderungen im Darm bei Granulomatose der Lungen, des Herzmuskels
und der Milz zeigt: bis hellergrofle Geschwiire im Dtnndarm, etwas
kleinere im Magen und besonders grofle und tiefe im Duodenum, sowie
geschwulstartige Verdickung der mesenterialen und periportalen Lymph-
knoten. Hingegen war der Dickdarm frei.

Zur 1. Gruppe hingegen gehort:

8. Der Fall von Eberstadt, wo die Granulomatose klinisch unter
dem Bilde eines deutlichen zirkuliren Tumors im Epigastrium auftrat
und anatomisch durch umschriebene michtige Verdickung der Wand
des oberen Jejunum mit Ulceration der Schleimhaut ausgezeichnet
war. Daneben fanden sich gleichfalls im oberen Jejunum ein grofieres
Geschwiir mit buckligen Vorwélbungen, kleinen Knétchen und Narben
in der Tiefe, sowie vereinzelte kleine Geschwiire im Diinndarm. Dasg
Mesenterium war tumorartig verdickt und hart. Die mesenterialen
Lymphknoten waren stark vergréBert.

9. Der Fall von Partsch, der neben einem halbhiihnereigroBlen,
dickgestielten Tumor im oberen Jejunum ein gréBeres und zahlreiche
kleinere Geschwiire zeigte, daneben auch flachere mit narbig herange-
zogenen Réndern, auferdem im unteren Ileum kleinste, teilweise con-
fluierte Ulcera und zahlreiche kleinste, mehr flache Geschwiire .im
Duodenum, sowie geschwollene Dinndarmifollikel und grofle, weiche
mesenteriale Lymphknoten. Die Dickdarmschleimhaut war ebenfalls
geschwollen, sonst aber frei von Veréinderungen.

10. SchlieBlich der Fall 1 von Schlagenhaufer, den er im Jahre
1913 demonstrierte. Er zeigt unter den bisher bekannten Fillen zweifel-
los die héchstgradigen lymphogranulomatésen Veranderungen: Zahl-
reiche, meistens tiefe, teilweise sogar bis zur Serosa reichende Geschwiire
im Duodenum, Magen, Jejunum, unteren Ileum, Dickdarm und Rectum.
Von den regioniren Lymphknoten waren auffallenderweise die mesen-
terialen Lymphknoten frei und nur die kleinen Lymphknétchen des Meso-
colon und an der groflen Kurvatur des Magens granulomatds verindert.
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Zweifelhaft in seiner Zugehorigkeit zu den beiden Gruppen ist:

11. der Fall von Catsaras und Georgontas, der einen operativ
entfernten, gestielten, der Schleimhaut aufsitzenden mandarinengrofien
Tumor im Coecum betraf und klinisch fiir einen Tleocoecaltumor ge-
halten wurde. Seine hockrige Oberfliche war von Diunndarmzotten
bedeckt, und der Tumor war von seinem Ausgangspunkt im untersten
Tleum nach Art eines gestielten Polypen ins Coecum hineingewandert.
Sonstige, insbesondere ulcertse Veréinderungen waren an dem operativ
gewonnenen Priparat, das das untere Ileum, das Coecum und den An-
fangsteil des Colon ascendens umfalite, nicht vorhanden. Histologisch
erwies sich der Tumor als eine Lymphogranulomatose ; die mitentfernten
Lymphknoten des Mesocolon zeigten die gleichen Veréinderungen.
Vier Wochen nach der Operation erfolgte unter zunehmendem Verfall
der Exitus, doch unterblieb leider die Obduktion, so dafl dariiber nicht
festgestellt werden konnte, ob noch andere lymphogranulomatdse Ver-
dnderungen da waren oder nicht. Weiter vielleicht

12. die Fille von La Roy, die nach der Ansicht Schlagenhaufers
auf Grund der kurzen makro- und mikroskopischen Angaben nicht mit
Sicherheit als zur Intestinalgranulomatose zugehorig betrachtet werden
konnen. Ich selbst hatte keine Moglichkeit, in die Originalarbeit Ein-
blick zu nehmen, weshalb ich mich nur auf das in der Arbeit von
Schlagenhaufer Zitierte beschrainken muB.

Wenn wir unseren Fall mit den eben knapp skizzierten aus der Lite-
ratur vergleichen, so miissen wir ihn dem Falle 1 von Schlagenhaufer
festgestellt. Auch unser Fall weist im ganzen Intestinaltrakt hochstgradige
und ausgedehnte ulcerdse Veranderungen auf, unterscheidet sich vom
Falle 1 Schlagenhaufers aber darin, daB er auch hochgradige Ver-
snderungen der mesenterialen Lymphknoten zeigte, die im Falle von
Schlagenhaufer fehlten. Wie das Freibleiben gerade der mesen-
terialen Lymphknoten im Falle Schlagenhaufers zu erkliren wire,
ist schwer zu sagen. Angeblich waren klinisch die Verénderungen
nur 4 Wochen alt. Wir wissen iiber die Schnelligkeit der Propagation
der Lymphogranulomatose noch nichts, um auch nur mit einiger Wahr-
scheinlichkeit das Alter des Prozesses verantwortlich zu machen. Ware
daran zu denken, so miilten die Veréinderungen des Magens und Dick-
darms im Falle 1 von Schlagenhaufer dlter gewesen sein als die des
Darmes, da die dem Magen und Kolon regiondren Lymphknoten granu-
lomattse Veréinderungen gezeigt hatten. Der negative Befund von
Granulom in den mesenterialen Lymphknoten stiitzt sich nur auf die
makroskopische Untersuchung. Die mesenterialen Lymphknoten er-
schienen nicht vergréBert, wahrend die Lymphknoten an der Ansatz-
stelle des groBen Netzes und im Mesocolon und Mesorectum als hartere,
gelbliche, linsengroBe Knéotchen imponierten. Uber eine histologische
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Untersuchung der mesenterialen Lymphknoten wird nichts erwahnt.
Die Méglichkeit, daBl auch sie in makroskopisch noch nicht erkennbarem
Grade ergriffen waren, muf in Anbetracht der Ausbreitung und Schwere
des Prozesses im Dinndarm zugegeben werden.

Doch zeigt unser Fall vielfach auch mit dem Fall 2 Schlagenhau-
fers, sowie mit dem von Partsch und Eberstadt Ahnlichkeit. Nur
sind bei diesen letzteren die ulcerdsen Verdnderungen nicht so hoch-
gradig, und auflerdem ist bei ihnen der Dickdarm freigeblieben.

Mit Weinbergs Fall hat unserer auBler den Infiltraten und Ge--
schwiiren im Diinndarm die granulomatosen Verdnderungen am Zungen-
grund gemeinsam.

Fassen wir die Eigentiimlichkeit der intestinalen Lymphogranulo-
matose aus den bisher beschriebenen Fiallen fiir das anatomische
Bild derselben zusammen, so wire folgendes hervorzuheben : Die Granu-
lomatose des Intestinaltraktes tritt in Form von kleinsten flachen
und gréBeren knotigen, ja selbst bis apfelgroBen Infiltraten auf, die
gich tumorartig gegen das Lumen vorwdlben, und in Form von ver-
schieden grofien, oft konflujerenden Geschwiiren. Die Infiltrate haben
vielfach die Tendenz zu oberflichlichem Zerfall; aus ihnen entstehen
die Geschwiire. Die Geschwiirsrinder sind meistens aufgeworfen, un-
regelmiBig, weilgrau und derb infiltriert. Ihr Grund ist selten glatt,
meistens uneben und schmierig belegt. Die Geschwiire reichen oft bis
an die Muskelschicht heran, ja selbst bis zur Serosa. Am Rande des
Geschwiirs schreitet die Infiltration meistens in die Umgebung fort.
Der Sitz der Infiltrate ist im Magen vorwiegend die Driisenschicht,
im Diinn- und Dickdarm neben der Mucosa auch die Submucosa; oft
sind hier auch die duBeren Wandschichten mitinfiltriert, besonders gerne
das Spatium zwischen Liéngs- und Ringmuskelschicht. Doch kommen
vielfach, besonders im Anfangsstadium der Ver#inderungen, isolierte
Knotchen oder kleine tumorartige Infiltrate nur in der Submucosa vor.

Es kann jede Stelle des Intestinaltraktes von Granulom befallen
sein, doch zeigt die Lokalisation der groBen Geschwiire und Infil-
trate eine gewisse RegelmdBigkeit; man findet sie vorwiegend in den
obersten Partien des Dinndarms, im oberen Jejunum, im Duodenum,
im untersten Ileum und vor allem im Magen und Rectum. Der Pylorus
ist oft diffus infiltriert und verdickt, der Oesophagus war stets frei.
Das Vorkommen der granulomatésen Versnderungen im Magen, Duo-
denum und oberen Jejunum ist besonders gegeniiber der Tuberkulose
hervorzuheben. Schlagenhaufer erblickt darin ein differential-
diagnostisches Unterscheidungsmerkmal fir beide Prozesse.

Zu betonen ist, daB Knotchen, wie wir sie beli der Tuberkulose
sehen, weder im Grund der Geschwiire noch auf der Serosa vorhanden

sind.
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Die Heilungstendenz der granulomatésen Geschwiire scheint
eine geringe zu sein. Nur bei Eberstadt und Partsch finden wir
die Angabe von narbigen Verinderungen in der Tiefe der Geschwiire
bzw. von ,narbig verzogenen Geschwirsrdndern®. Die Narben im
Geschwiirsgrund veranlassen Eberstadt zur Annahme, dall sich die
Granulomatose auf dem Boden eines abheilenden tuberkulésen Ge-
schwiirs entwickelt habe. Ich kann fiir diese Auffassung auf Grund der
makro- und mikroskopischen Befunde in allen anderen Fillen keine
Anhaltspunkte finden. Auch der Krankheitsverlauf in Eberstadts
Fall — diber 1/, Jahr bestehende abdominelle Symptome — 1aBt die
Apsicht zu, daf} die Narbe auf von vornherein granulomatésem Boden
entstanden ist.

Die Lokalisation der Infiltrate ist nicht an die Lymphfollikel gebun-
den, doch sind diese in der Regel mitverindert. Die regioniren Lymph-
kn&tchen und die der Radix mesenterii sind fast regelméflig und typisch
verdndert. Von hier findet die weitere Propagation teils lymphogen,
teils lymphohdmatogen statt. Auch das Mesenterium selbst kann
diffus tumorartig infiltriert. werden, wie es von Eberstadt beschrie-
ben ist.

Der klinische Verlauf der vorwiegend ulcerdsen Fille ist vor allem
durch den zunehmenden Kréfteverfall und das Vorherrschen von abdo-
minellen Symptomen (Durchfille, Erbrechen, Blut im Stuhl) charakteri-
siert und fiihrt gewShnlich im Laufe von wenigen Wochen zum Exitus.
Falle hingegen mit solitdren, tumorartigen Infiltraten und mit weniger
ausgedehnten ulcerdsen Verinderungen zeigen vielfach ein klinisch
wechselndes Verhalten (Stenosenerscheinungen, Obstipation, abwech-
selnd mit Durchfallen), oft voritbergehende Besserungen, und die Krank-
heitsdauer ist dementsprechend auf viele Monate, ja selbst auf 1 Jahr
ausgedehnt.

Die richtige Diagnose dieser Fille war klinisch bisher — wohl
infolge ihrer Seltenheit — unméglich. Meistens wurde sie auf ulcerése
Enteritis, Tuberkulose, Magengeschwiir oder Carcinom des Magens
gestellt.

Doch auch anatomisch wurden die Versinderungen vielfach falsch
gedeutet, teils fiir Tuberkulose, teils fiir Tumor (exulceriertes Carcinom,
lymphadenoides Sarkom) gehalten, und erst die histologische Unter-
suchung klarte den Irrtum auf.

Die histologischen Veranderungen sind bei allen diesen Fillen
ziemlich einheitliche, die fiir Granulomatose typischen. Die Infiltrate
bestehen gewdhnlich aus Lymphoeyten, groBeren Zellen mit blassem
Kern, die ich fiir Fibroplasten halte, und aus verschieden groBen Stern-
bergschen Riesenzellen. Plasmazellen und Eosinophile sind auch vor-
handen, meistens in wechselnder Menge; sie kénnen aber auch fehlen.
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Manchmal treten die’ Lymphocyten unter den Zellen des Infiltrates
zuriick. Fibroplasten und Riesenzellen beherrschen das Bild. Anderer-
seits vermissen wir oft in den kleinen Infiltraten die gréferen Zellen
und die Riesenzellen und finden dann meistens nur Lymphocyten
und Plasmazellen oder Lymphocyten und Fibroplasten. Genetisch
haben wir fir die Riesenzellen die Bindegewebszellen und zum Teil
auch die Lymphocyten in Betracht gezogen, ebenso wie Catsaras
und Kirchner.

Uber die Einheitlichkeit des Erregers der Granulomatose ist man
sich heute einig, nicht aber iiber seine Art. Die Frage nach der Atio-
logie der Granulomatose lautet heute nur so: Ist ihr Erreger der Tuberkel-
bacillus oder nicht?

DaB nicht sowohl das anatomische als vielmehr das histologische
Bild der Granulomatose von dem der Tuberkulose in den meisten
Fillen ein ganz verschiedenes ist, ist wohl eines der zwingendsten Mo-
mente, das die atiologische Einheitlichkeit dieser beiden Prozesse be-
zweifeln laft. Man findet nur wenig Angaben in der Literatur, die
hierzu in einem gewissen Gegensatz stehen. So beschreibt Sternberg
in seiner grundlegenden Arbeit iiber ,.eine eigenartige, unter dem Bilde
der Pseudoleukémie verlaufende Form der Tuberkulose des lympha-
tischen Apparates” bei seinen mit Tuberkulose kombinierten Granu-
lomatosefallen Uberginge dieser beiden Verinderungen im histologischen
Bild, womit eigentlich nur gesagt ist, dall an diesen Stellen eine exakte
Differentialdiagnose nicht méglich ist.

Und neuerdings sagt Lichtenstein, dall trotz der Verschieden-
heit dieser beiden Veranderungen im histologischen Bild im allgemeinen
manchmal die verschiedenen Zelltypen beider Granulationsgewebe ver-
eint gefunden werden koénnen. Dazu sollen sogar gewisse Formen
von Sternbergschen Riesenzellen den Langhansschen #shnlich sein.

s haben schon frither zahlreiche Autoren (Stermberg, Fabian,
Benda) hervorgehoben, daf3 die hiufige Kombination der Granuloma-
tose mit der Tuberkulose keine zufillige sein kénne. Es ist ferner
Benda, Herxheimer, O. Meyer und anderen der Nachweis von
Tuberkelbacillen in granulomatdsem Gewebe bei sogenannten ,reinen
Fallen von Granulomatose gelungen.

Die Befunde von Much und Fraenkel konnten ebenfalls von einer
Reihe von Autoren bestitigt werden. Much, Steiger, Weinbergu. a.
halten die sog. Gram-festen Granula und Stibchen fir identisch mit
den Tuberkelbacillen und erblicken in der granuliren Form nur eine
biologische Verinderung des Bagcillus: ,,ein Abbaustadium, bedingt
durch Abschmelzen der siurefesten Fettsubstanz (Bergel).

Fir die tuberkulése Atiologie sprechen weiter die Tierversuche
von Fraenkel und Much, Hirschfeld, O. und K. Meyer, Ri6Ble,
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Ceelen und anderen Autoren, denen es gelang, mit granulomatdsem
Material von solchen Sektionsfillen, bei denen Tuberkulose mit grofter
Wahrscheinlichkeit auszuschlieBfen war, beim Meerschweinchen Tuber-
kulose hervorzurufen.

Es haben ferner Lichtenstein und Kling durch Impfung mit
Tuberkelbacillen an Meerschweinchen granulomatose Veranderungen
erzeugt, die immer mit histologischer Tuberkulose kombiniert waren,
ebenso Schick und Steiger. Diese Befunde haben Baumgarten,
Schaeffer, Hellmann und Weinberg, sowie Naeslund bestatigt.

Sehr beachtenswert erscheinen nun die Untersuchungsergebnisse
von Lichtenstein, die er vor kurzem in der Frankfurter Zeitschrift
tiir Pathologie mitgeteilt hat. Es ist Lichtenstein in 8, angeblich
reinen Granulomatosefillen der Nachweis teils sdure-, teils Gram-
fester Bakterien gelungen, die ,,morphologisch nicht von Tuberkel-
bacillen zu unterscheiden waren. In 2 von diesen Fillen gelang nach
einmaliger Tierpassage (aus der Milz eines mit Granulomgewebe ge-
impften Meerschweinchens) die Kultur von Tuberkelbacillen, die in
dem einen dieser Falle von Lichtenstein als zum Typus bovinus
gehorig gehalten werden, in dem anderen Fall dem Typus humanus
entsprechen. Die direkte Kultur aus Granulomgewebe ist noch niemals
gelungen.

Hingegen gelangen Ziichtungen nach Tierpassage in dhnlicher Weise
wie Lichtenstein auch K. und O. Meyer, Much, Steiger, Hell-
mann und Weinberg. Und zwar haben letztere Autoren die von ihnen
geziichteten Tuberkelbacillen grofitenteils fiir Typus humanus gehalten.

Besonders wertvoll erscheint das Ergebnis der Tierversuche in Lich-
tensteins Arbeit: bei ,reinen’ Fillen gelang ihm in 1009, (8/;) bei
Meerschweinchen Tuberkulose zu erzeugen. Es ist hervorzuheben,
dall die Verlaufsform der Meerschweinchentuberkulose eine chronisch
indurierende war; die Meerschweinchen erkrankten meistens erst im
5. Monat und blieben oft lange am Leben. Hingegen starben sie nach
Impfung mit Material von sog. ,,gemischten”, d. h. mit Tuberkulose
kombinierten Fillen gewohnlich schon nach 2 Monaten.

Lichtenstein spricht sich nun epikritisch zu seinen Versuchen
dahin aus, daB der Frreger der Granulomatose wahrscheinlich mit
dem Tuberkelbacillus der Art nach identisch sei. Eine befriedigende
Erklirung fiir die Verschiedenheit der histologischen Bilder kann er
aber auch nicht geben. Er denkt an die Moglichkeit, dafl der Tuberkel-
bacillus im granulomattsen Gewebe eine herabgesetzte Virulenz habe
und glaubt auch in diesem Sinne die Passageimpfungen, die zunehmende
Virulenz, die in der immer stirker werdenden Verk#sung und im rapi-
deren Verlauf ‘der Tuberkulose bei den Versuchstieren zutage tritt, er-
kliren zu diirfen.

Virchows Archiv. Bd. 287. 17
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Demgegentiber ist es in sehr zahlreichen Granulomatosefallen nicht
gelungen, bakterioskopisch, kulturell und tierexperimentell ein in bezug
auf den Tuberkelbacillus positives Resultat zu erzielen. Und daher
trennen heute noch mehrere Autoren (Kraus, Lubarsch, Orth,
Ranke) die Granulomatose auch in &tiologischer Hinsicht scharf von
der Tuberkulose. Insbesondere Ranke hat sich entschieden gegen die
tuberkulése Atiologie der Granulomatose ausgesprochen. '

Es ist somit die Frage nach der Atiologie der Lymphogranulo-
matose heute noch nicht geldst. Immerhin stellt die Arbeit Lichten-
steins einen wertvollen Beitrag fir die Annahime eines tuberkuldsen
Virus dar. Es wird deshalb auch weiterhin notwendig sein, moglichst
jeden reinen Fall von Granulomatose &tiologisch genau zu untersuchen
und die in letzter Zeit sich mehrenden positiven Befunde nachzupriifen.
Lichtenstein gibt auch die weiteren Wege der &tiologischen Forschung
an: direkte Ziichtungsversuche und systematische Untersuchungen
tber die histologischen Veranderungen nach Impfung mit verschieden
virulenten Tuberkelbacillen.

Was nun die Atiologie der hier besprochenen Fille von Intestinal-
granulomatose betrifft, so wurden in keinem von ihnen mikroskopisch
Tuberkelbacillen und nur einmal, im Falle Eberstadt, Muchsche
Granula gefunden. Der Tierversuch ergab in Schlagenhaufers
Fall 1 ein positives Ergebnis im Sinne von Tuberkulose, und in Wein-
bergs Fall wurden bei einem Meerschweinchen durch Impfung mit
granulomattsem Material von der Leiche tuberkulése und granuloma-
tose Veranderungen nebeneinander erzeugt.

Diesen beiden positiven Befunden stehen von den hier besprochenen
Fillen drei negative gegeniiber. Es sind nach dem anatomischen Bilde
diese beiden positiven Félle als klinisch und auch makroskopisch ana-
tomisch reine Granulomatosefille anzusehen, in denen keine tuber-
kulésen Verinderungen vorlagen. In Weinbergs Fall wurden neben
tuberkulésen auch granulomatése Verdnderungen beim Meerschwein-
chen gesetzt ; #hnliche Befunde haben auch Lichtensteinund Schaef-
fer erhoben.

Das Fehlen von Tuberkelbacillen und Muchschen Granula in meinem
Fall reiht sich den zahlreichen anderen negativen bakterioskopischen
Befunden an. Der in Bezug auf Tuberkulose negative Ausfall des
Tierversuches dirrfte in Kenntnis der Ergebnisse bei den Fillen von
Lichtenstein nicht beweisend sein, da das Tier nach 25 Tagen aus
unbekannter Ursache starb. Tuberkulose oder darauf verdichtige
Verinderungen waren nicht nachweisbar. Lichtenstein betont jedoch
die Notwendigkeit einer lingeren Beobachtungsdauer der geimpften
Meerschweinchen, da oft erst nach mehreren Monaten die ersten spezi-
fisch entziindlichen Verinderungen auftraten.
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Es wurden auBerdem 2 weitere Fille von Lymphogranulomatose,
die in unserem Institut im letzten Jahre zur Obduktion kamen, tier-
experimentell untersucht, jedoch mit negativem FErgebnis in bezug
auf Tuberkulose oder Granulomatose. Dazu méchte ich noch einen
3. Fall von generalisierter; 3 Lymphogranulomatose erwihnen, der im
Jahre 1912 in unserem Institute seziert wurde. Der Tierversuch, der
an einem Kaninchen und Meerschweinchen ausgefithrt wurde, blieb
negativ. Das Kaninchen wurde nach 2 monatiger Beobachtungsdauer
getotet, das Meerschweinchen 3 Monate nach der Impfung. Milz-
gewebe des getdteten Meerschweinchens wurde einem zweiten subcutan
injiziert, welches an Atrophie einging und ebenfalls keine tuberkulésen
Veranderungen zeigte.

Was fiir die Atiologie gilt, das gilt im allgemeinen auch fiir die
Pathogenese der Granulomatose. Insbesondere herrscht iiber die
Frage der Eingangspforte des Erregers noch Unklarheit. Diese Frage
ist meines Erachtens iiberhaupt zu wenig in der Literatur erdrtert
worden. Die Schwierigkeiten ihrer Erforschung sind mehrere. Erstens
sind wir iiber den Beginn der Erkrankung auf klinische Angaben an-
gewiesen; und die klinische Diagnose der Granulomatose ist anfangs,
besonders bei solchen Fallen, bei denen sich der ProzeB zunichst in
der Brusthohle oder retroperitoneal abspielt, nicht leicht. Vielfach
wird die Krankheit erst erkannt, wenn es zu einer Propagation des
Virus gekommen ist und auch &uBlere Lymphknotengruppen ergriffen
werden. Und gerade wegen der so haufigen Verallgemeinerung des
granulomattsen Prozesses gibt iiber die Frage der Eingangspforte und
der ersten Ausbreitungswege des Erregers auch die Sektion oft keinen
Aufschlu. Wir wissen hieute tiber die anatomischen Verhiltnisse in
den verschiedenen Altersstadien der granulomatdsen Verinderungen
noch zu wenig, um sie in Analogie zu anderen spezifisch entziindlichen
Prozessen miteinander zu vergleichen und etwa die Altesten (prim#ren)
zu entdecken und zur wahrscheinlichen Eintrittspforte in Beziehung
zu. bringen. Zur Klirung dieser Frage sind vor allem solche Fille ge-
eignet, in denen der granulomatése Prozefl vorwiegend oder ausschlief3-
lich ein Organ bzw. Organsystem befallen hat, und wobei auch die
klinischen Angaben mit dem anatomischen Befund in Einklang sind.
Ich werde auf diese Fille, zu denen vor allem die Intestinalgranuloma-
tose zu zshlen ist, noch zurlickkommen. Zunichst aber méochte ich
feststellen, was im allgemeinen in der Literatur iiber die Frage der
Eintrittspforte bekannt ist.

Ziegler befaBt sich in seiner Monographie etwas eingehender mit
ihr. Auf klinischen Erfahrungen beruht seine Angabe, daB etwa die
Halfte aller Félle von Lymphogranulomatose mit Schwellung der
Halslymphknoten beginne, die iibrigen mit Schwellung der axillaren

17*
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— der supra- und infraclavicularen — oder der mediastinalen und der
inguinalen Lymphknoten. Ferner gibt Ziegler eine primére granu-
lomatése Milzschwellung an, sowie ein primires Befallensein der retro-
peritonealen Lymphknoten. Sehr selten soll sich der granulomatése
ProzeBl zuerst in einer symmetrischen Schwellung der Speichel- und
Tranendriisen oder der Konjunktiven kenntlich machen. Es werden
demnach verschiedene Eintrittspforten des Erregers angenommen:
Mund, Rachen und Nasenhohle, Luftréhre, Intestinaltrakt, Haut und
Konjunktiven. Ziegler unterscheidet nun verschiedene Formen der
Granulomatose. Bei seiner ,,lokalisierten® Form betrifft der granuloma-
tose Prozel nur eine einzige oder nahe benachbarte Lymphknoten-
gruppen. Die Fialle dieser Gruppe zeigen isolierte Schwellung der Hals-
lympbknoten oder der inguinalen oder der axillaren Lymphknoten.
Uber ein lokalisiertes Granulom der rechtsseitigen Halslymphknoten
mit allgemeiner Amyloidose hat Paltauf in den Verhandl. d. dtsch.
pathol. Ges. (1912) berichtet.

Die generalisierte Verlaufsform der Granulomatose soll auch in der
Regel mit Schwellung der Halslymphknoten beginnen.

Fir diese Fialle des lokalisierten Granuloms ist wohl im tributéren
Quellgebiet der verinderten Lymphknoten die Eingangspforte zu
suchen.

Ziegler unterscheidet dann hauptsichlich auf Grund klinischer
Beobachtungen noch folgende Verlaufsformen der Granulomatose: die
Form des Mediastinaltumors, die sog. ,larvierte’ Form, die splenomega-
lische, die periostale, die gastrointestinale, die Mikuliczsche und die
Granulomatose der Haut.

ZieglersEinteilungsschema hat mehr klinischen als pathogenetischen
Wert. Die unter dem Bilde eines Mediastinaltumors verlaufende Form
der Granulomatose ist in der Literatur bekannt und gar nicht selten.
Charakteristisch fir diese Form ist ein infiltrierendes Granulom des
vorderen Mediastinums, das oft auf die Lungen tibergreift. Ja selbst
die vordere Brustwand, die Weichteile des Thorax konnen vom Media-
stinum aus infiltriert werden. Ziegler fihrt 2 Falle von Granulom
des Mediastinum an; bei dem einen bestanden lange vor Auftreten
von Halslymphknotenschwellungen Schmerzen in einer Brustseite.
Bei dem zweiten Fall bestand neben einem michtigen Mediastinaltumor
nur geringe Vergréferung der ober- und unterhalb derClavicula gelegenen
Lymphknoten. Auch Fraenkel und Much haben einen ahnlichen
Fall mitgeteilt.

Den Ausgangspunkt des Granuloms gerade bei dieser Form fest-
zustellen, ist pathologisch-anatomisch nahezu unmoglich, da das ganze
vordere Mediastinum, oft auch angrenzende Lungenpartien und die in
diesem Gebiet liegenden Lymphknoten von Granulom durchsetzt sind.
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Die primire Ansiedlung des Virus fiir diese Form der Granulomatose
in dem Thymus bzw. in dem persistierenden Thymus anzunehmen,
ist lediglich eine Vermutung Zieglers, die mir ungentigend begriindet
erscheint. Die Annahme ist niherliegend, daB der Proze8 von den
granulomatésen regiondren Liymphknoten der Lunge auf das Mediasti-
num ibergreift.

Auch die weiteren Einteilungsformen Zieglers (die splenomegalische
und die periostale Form) haben lediglich klinische Bedeutung. Fiir seine
Annahme, daf unter Umgehung des LymphgefaBsystems die Erreger
in die Milz oder in das Periost und Knochenmark gelangen und hier
zuerst das spezifische Granulom erzeugen, fehlt bis jetzt noch jeder Be-
weis. Die von Ziegler selbst angefithrten Falle konnen nicht als be-
weisend fiir eine primére Granulomatose der Milz angesehen werden.

Zu der ,Jarvierten Form rechnet Ziegler jene Falle, die oft lange
Zeit unerkannt bleiben. Das Granulom betrifft hier hauptsichlich die
periportalen und retroperitonealen, seltener die mesenterialen Lymph-
knoten, sowie die Leber und die Milz. Fir diese Form nimmt Ziegler
den Magendarmkanal als die wahrscheinliche Eintrittspforte an und
glaubt, daBl der granulomatose Prozell sich zuerst in den retroperito-
nealen Lymphknoten festsetze.

Als eine besondere Verlaufsform erwihnt Ziegler den Mikulicz-
schen Typ; die erste Lokalisation des Prozesses soll hier ,,scheinbar<
in den Trénen- und Speicheldriisen stattiinden. Ziegler sagt selbst,
daf eine Verwertung des Untersuchungsmaterials dieser letzten Gruppe
infolge ungenauer Beschreibung der histologischen Bilder erschwert
sel. Unter den von ihm in dieser Gruppe angefithrten Fillen scheint
bei einigen der Prozefl mit symmetrischer Schwellung der Trénen-,
Mund- und Ohrspeicheldriisen begonnen zu haben. Es miilite fiir
diese Falle, bei denen die histologische Beschreibung die Vermutung
von Granulom zuléBt, die Mundhéohle als Eingangspforte angesprochen
werden. Der in. der Literatur erwéhnte Fall von Dutoit ist fiir die
Annahme, daf} in den Konjunktiven beider Augen die primére granulo-
matose Schwellung aufgetreten sei, kaum beweisend, da schon bei der
ersten Untersuchung die Halslymphknoten vergrifert waren. Auch
Haeckels Fall kann nicht als Beispiel fiir die primére Trinendriisen-
granulomatose anerkannt werden. Wenn man auch aus dem histolo-
gischen Bild der Trinendriise vermuten kann, dafl die Verinderungen
granulomatoser Natur sind, so ist die Beschreibung des ganzen Falles
fiir die Annahme eines priméren Granuloms der Trénen- und Speichel-
driisen doch nicht genau genug. Leider sind in diesem Fall auch die
ulcerdsen Veréinderungen im Oesophagus, Magen und Dickdarm zu
wenig eingehend beschrieben, als dall man sie fiir granulomatése Ge-
schwiire halten diirfte. Wir kénnten dies vielleicht auf Grund der
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Lokalisation der Geschwiire im Magen annehmen. Andererseits
spricht gegen Granulomatose in Haeckels Fall, daB trotz des chro-
nisch-rezidivierenden Verlaufes der Schwellungen der Tranen- und
Ohrspeicheldrissen die nahe gelegenen Halslymphknoten unveréndert
waren.

Unter den iiberaus zahlreichen Fallen von Granulomatose lassen
sich neben der generalisierten Form doch einige besondere Gruppen
berausgreifen, die durch vorwiegende Beteiligung bestimmter Lymph-
knoten oder eines Organsystems ausgezeichnet sind. Es sind dies die
Fille mit {iberwiegendem Granulom: 1. der Halslymphknoten, 2. des
Respirationstraktes bzw. des Mediastinums und der regionéren Lymph-
knoten der Lunge, 3. der periportalen und paraaortalen Lymphknoten,
der Leber und Milz, 4. des Intestinaltraktes. Ihnen entsprechen die
verschiedenen vermutlichen Eintrittspforten: Mund- und Rachenhd&hle,
Respirationstrakt, Magen-Darmkanal.

Besonders fiir die Granulomatose der Halslymphknoten wurde viel-
fach auf die Tonsillen als Eingangspforte des lymphogranulomatésen
Virus hingewiesen, trotzdem die Tonsillen in der Regel, auch bei generali-
sierter Granulomatose, intakt bleiben. Die auffallenden Verdnderungen
bestimmter Lymphknotengruppen lassen begreiflicherweise in ihrem
tributdren Quellgebiet nach #hnlichen Verdnderungen suchen. Man
hat auch fir andere spezifisch entziindliche Prozesse bis vor kurzem
angenommen, dal} ihr Erreger sich primir in den Lymphknoten an-
siedle. Wenn auch die Moglichkeit denkbar ist, daf der Tuberkel-
bacillus die Bronchialschleimhaut spurlos passiere und erst in den
nichstgelegenen Lymphknoten sichtbare Verinderungen setzt, so ist
dies doch nicht die Regel. Ob das granulomatdse Virus an seiner Ein-
trittspforte Verdnderungen setzt, daritber fehlen noch sichere Aufschliisse.
Man ist im allgemeinen der Ansicht, daf die Eintrittspforte unver-
andert bleibt, und erst die nichstgelegenen Lymphknoten mit dem spezi-
fischen Granulationsgewebe auf den Erreger reagieren. Es sind darum
besonders solche Beobachtungen von Wert, die es uns erlauben, eine
Beziehung zwischen den granulomatdsen Lymphknoten und den eben-
falls granulomatésen Verdnderungen in ihrem tributiren Quellgebiet
anzunehmen. Fraenkel und Much glaubten auf Grund des Sektions-
befundes eines 28jihrigen Mannes, der unter dem Bilde einer akuten
Infektion erkrankt war, annehmen zu diirfen, dafl der Respirations-
trakt als Eintrittspforte in Betracht kéme. Sie fanden an der Teilungs-
stelle der Trachea ein oberflichlich exulceriertes Infiltrat, Knoten in
der Lunge und Granulomatose der bronchialen, der mesenterialen
und paraaortalen Lymphknoten. Auch Oskar Meyer fand in 2 Fillen
oberflichliche Nekrosen und Infiltrate der Schleimhaut in Trachea
und Bronchien. Trotzdem die histologische Untersuchung dieser Infil-
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trate keine sichere Granulomatose ergab, glaubt O. Meyer doch hier
die Eintrittspforte annehmen zu diirfen.

DaB aber auch die vermutliche Eintrittspforte im Sinne eines Primir-
infektes granulomatds verdndert sein kann, dafiir spricht der Sektions-
befund einer 72jiahrigen Frau, die im Februar d. J. in unserem Institute
zur Sektion kam. Wir nahmen hier den Respirationstrakt als Eingangs-
piorte an und hielten uns auf Grund des anatomischen Befundes fiir
berechtigt, einen lymphogranulomatosen Herd in der Spitze des rechten
Oberlappens der Lunge als den Primérinfekt anzusprechen. Die regio-
niren Lymphknoten ergéinzten in ihren typischen Veranderungen den
priméren lymphogranulomatésen Komplex und waren in viel htherem
Grade von Granulom ergriffen als die der Gegenseite und als die itbrigen
Lymphknoten.

Besonders hinsichtlich der Frage nach der Eintrittspforte scheinen
die Falle der Intestinalgranulomatose von besonderer Bedeutung zu
sein. HEs ist bei der generalisierben Form der Granulomatose vielfach
das hiufige Freibleiben oder die nur geringe Schwellung der mesen-
terialen Lymphknoten hervorgehoben worden. Nun sind bei den hier
besprochenen Féllen, besonders bei den reinen Fillen von Intestinal-
granulomatose die Verdnderungen der mesenterialen Lymphknoten
sehr hochgradig. Die Intestinalgranulomatose 148t auf Grund des ana-
tomischen Bildes den Verdauungstrakt als Eintrittspforte vermuten
(besonders fiir die Falle von Eberstadt, Partsch, Schlagenhaufer
und fir den hier mitgeteilten). Ob nun der fragliche Erreger die Darm-
schleimhaut passiert und erst in der Submucosa die granulomatésen
Veranderungen erzeugt, ist bei der Ausdehnung und Schwere der granu-
lomatésen Darmprozesse kaum mit Sicherheit zu entscheiden. Wir
haben in unserem Fall diese Moglichkeit auf Grund der histologischen
Untersuchung angenommen. Doch konnten besonders mit Riicksicht
auf die Ausbreitung der Versnderungen die beschriebenen lokalisierten
Infiltrate der Submucosa, die zur Vorwélbung und schlieBlich zum ulce-
rosen Zerfall der Oberfliche fithren, auch auf lymphogenem, viel-
leicht auch auf himatogenem Wege entstanden sein. Die groBe Ausdeh-
nung der Infiltrate und Geschwiire auf den ganzen Intestinaltrakt ist
vielleicht damit zu erkliren, daf3 durch den Zerfall der Infiltrate im
Darmlumen immer neue Infektionsquellen fiir den Darm entstehen.

Die Pathogenese der Granulomatose, die Frage der Eintrittspforte,
der primiren Veriinderungen in den verschiedenen Organsystemen ist
noch durchaus ungeklart. Die Arbeiten iiber die Granulomatose waren
in letzter Zeit grofitenteils der Erforschung der Atiologie gewidmet.
Doch auch die Befunde Lichtensteins und der anderen Autoren,
die im Tuberkelbacillus den wahrscheinlichen Erreger der Granuloma-
tose sehen, miissen uns veranlassen, die Frage der Eintrittspforte und
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der Ausbreitung der Infektion genau zu beachten, besonders im Ver-
gleiche mit dem uns bekannten Verhalten der gewthnlichen Tuberkulose.
Es wire in jedem Fall von Lymphogranulomatose im Quellgebiet der
befallenen Lymphknoten, inshesondere im Respirations- und Verdauungs-
trakt, auf granulomattse Verdinderungen zu achten, die im Sinne eines
granulomat6sen Primérinfektes gedeutet werden kénnten.
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