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Professor Dr. Iteinrichsdor[f. 

(Eingegangen am 5. August 1922.) 

Als ich nach dam Vorgange yon Ho/fmann und Diirclc in einer ge- 
meinsam mit Severin verfal~ten Arbeit in den nach Salvarsan beob- 
achteten Fallen yon akuter Leberatrophie das Salvarsan als Urheber 
dieser Erkrankung beschuldigte, folgte eine Reihe yon VerSffentlichun- 
gen, in denen teils fiir, tefls wider diese Auffassung Stellung genommen 
wurde. Im allgemeinen kann man sagen, da{~ die Mehrzahl der ldi- 
nischen Beobaehter sich der Berechtignug dieses Standpunktes nicht 
entzlehen konnte, wenn auch erst in der Debatte fiber dan Spi~tikterus 
iBerl. Dermatol, Gesellsch. 1919) und in der Berliner Salvarsandis- 
kussion (Med. Gesellsch. 1922)die Auffassung durchdrang, dal] wir in 
dem Salvarsan einen ~tiologischen Faktor ftir die akute gelbe Leber- 
atrophie zu sehen haben. Zuletzt hat Jadassohn in seinem Vortrage 
fiber heilende und sch~digende Wirkungen des Salvarsans (Schles. 
Gesellseh., Breslau 1922) sieh unzweideutig daffir ausgesprochen, dab 
die akute gelbe Leberatrophie auf Reehnung des Salvarsans zu setzen 
sei. Bei den pathologisch-anatomischen Autoren dagegen herrscht im 
allgemeinen die Ansieht vor, da] die Syphilis die akute gelbe Leber- 
atrophie auch in den nach Salvarsan beobachteten F~llen hervorrufe. 
Nur  Sternberg steht auf dam Standpunkt der Salvarsansch~digung. 
Vorsichtiger drficken sich Hawser, Lubarsch und Kau/mann aus, die an 
ein Zusammenwirken beider Faktoren denken, und ganz ablehnend ver- 
halten sich B. ~ischer und G. Herxheimerl). Wenn ich mit B..Fischer, 
dem ~ltesten Gegner dieser Anschauung, beginnen daft, so stellt dieser 
der yon uns vertretenen Ansicht die Behauptung entgegen, es handle 
Sieh bei dem Zusammentreffen yon Salvarsantherapie und akuter gel- 
her Leberatrophie um ein zuf~lliges Ereignis. Sehon ddmals, im Jahre 
i915, waren genfigend F~lle yon akuter Atrophie naeh Salvarsan- 
behandlung bekannt, da$ man bei dem post hoc sehr wohl an ein ergo 
propter hoe denken mul~te. In der spi~teren Zeit wurde dieser Zusam- 
menhang so oft beobachtetl dal~ yon einem Zufall nimmermehr die 
Rede sein kann. Seltsamerweise setzt sich Herxheimer in seiner aus- 

1) Siehe dazu die einschr~nkende Anmerkung auf S. 545. 
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fiihrlichen Behandlung dieser Frage mit diesem merkwiirdigen zeit- 
lichen Zusammentreffen yon Salvarsantherapie und akuter gelber Le- 
beratrophie nieht weiter auseinander, weft ibm ebenso wie Fischer die 
unbestreitbare und auch yon mir hie bestrittene Tatsache, dab Syphilis 
akute Atrophie hervorrufen kann, genfigt, um das Salvarsan als Ur- 
heber auszusehalten. Ich habe damals im Beginne der Salvarsangra 
dieses Moment, das ieh aueh hente noeh als ein sehr wichtiges Argu- 
ment sehatze, als ausschlaggebend hingestellt, weft bei der immerhin ge- 
ringen Zahl der his dahin bekannten Fglle eine vergleichende Unter- 
suchung der luetischen Spontanatrophie und der Salvarsanatrophie 
noeh nieht angestellt werden konnte. Im Laufe der Zeit sind aber 
doch gewisse Untersehiede hervorgetreten, nnd aul~erdem die Be- 
obaehtungen auf dem Gebiete des Spgtikterus und bei nieht syphi- 
litischen Affektionen, die mit Salvarsan behandelt worden waren, bin- 
zugekommen, dab man nun auf breiterer Grundlage die Salvarsan- 
atrophie nnd ihr Verhi~Itnis zur Syphilis er6rtern kann. 

Wenn man die Leberveranderungen, die naeh Salvarsan auitreten, 
ins Auge fal3t, so kann man perakute, akute und subakute resp. chro- 
nische Veriinderungen unterscheiden. Falle yon perakuter Leber- 
degeneration haben Hanser und ich gesehen. Hanser einen Fall yon 
totaler Nekrose mit Verkleinerung der Leber (sein Fall 12), ich einen 
iron zentralhamorrhagiseher Lgppchennekrose mit VergrSBernng der 
Leber. Ferner hat Kuczynski einen Fall yon peripherer L~ppchen- 
nekrose angetroffen. Alle diese Fglle verliefen in wenigen Tagen tSd- 
lieh. Die ersteren beiden kann man als Anfangsstadien einer akuten 
Atrophie deuten, da diese aueh im Zentrum der Lgplochen beginnt. 
Der Befund yon Kuczynslci ist darum interessant, weft er diejenigen 
Vergnderungen bietet, welehe man auch bei experimenteller Arsen- 
vergiftung am Tier beobaehten kann. Versehieden yon diesen Fallen 
ist ein zweiter Fall Hansers (sein Fall 13), wo die Dauer der Erkrankung 
20 Tage betrug, die Leber nur mgl~ig verkleinert war und makroskopiseh 
auch durehaus nieht den Eindi'uek einer akuten Leberatrophie machte: 
;,Abgesehen yon sparlicher Cirrhose und Gallengangswucherungen fan- 
den sieh in ungleichmal3iger Verteilung Leberzellennekrosenherde der 
versehiedensten Form und GrSBe. Ein Teil des restierenden Leber- 
parenchyms bestand aus auffallend groBen Zellen, deren Farbbarkeit 
bei gleiehzeitig stark galliger Pigmentierung geli~ten hat. Auch urn- 
Sehriebene tt~imorrhagien konnten festgestellt werden. Im Gegensatz 
zu dem sons~ iibliehen Bride ist hervorzuheben, dab die Vorgi~nge yon 
Atrophic, Regeneration, Entziindung usw. nicht das Lebergewebe in 
seiner ganzen Ausdehnung betroffen haben, sondern, dab es sieh um 
regellos verteilte I-Ierde handelt, die bei weehse]nder GrSl?e mehrere 
benachbarte Aeinuskomplexe befallen haben kSnnen. Entziindung nnd 
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Gallengangswucherung ist nur gering." Wir sehen also, dab ein Teil 
dieser Leute gar nieht an der akuten Atrophie stirbt, sondern an der 
Int0xikation, und die Leber ist bier in ganz verschiedener Weise zer- 
stSrt. Sie gehen manchmal sehon zugrunde, bevor eine Atrophie sieh 
ausgebildet hat und die Leberver~nderung ist ledig!ich das Symptom 
der Vergiftung, aber keineswegs wie bei der akuten Atrophie eine aus- 
reichende Erkl~rung flit den Eintritt des Todes. 

Kommen wir nun auf die eigentliche Leberatrophie zu s~prechen, 
so muB yon vornherein bemerkt werden, dab die typisch-akuten Atro- 
phien selten sind. Scheinbar ist der Fall von Tiige-Ascho//ein solcher 
gewesen. Ich hube in dem mir zur Vefffigung stehenden Material zwei 
F~lle gesehen. Die ganze Leber ist dabei degeneriert und befindet sich 
tells im gelben, tells im roten Stadium der Atrophie. KnoteniSrmige 
Lebcrregenerate werden dagegen vermiBt. Am h~ufigsten sind ent- 
schieden die F~lle yon subakuter bzw. yon subchronischer Atrophie, 
die zum Teil mit Ascites einhergehen. 

Vergleicht man hiermit die Beobachtungen an syphilitiseher Spontan- 
atrophie, so kann ich Herxheimer durchaus nicht beistimmen, wenn er sie 
fiir vollkommen identisch mit denen bei Salvarsanatrophie h~lt. Wcnn 
man die histol0gischen Beschreibungen aus der Zeit vor Anwendung der 
Salvarsantherapie liest, so hat man durchaus den Eindruck, dal~ es sich 
in der groBen Mehrzahl der F~lle wirklich um al~ute Atrophie gehandelt 
hat. Wohl sind auch einzelne F~lle mit ~lteren reparativen VeI~nde- 
rungen beschl leben woiden (2~ichter), aber wirkliche Leberzellenregenerate 
geh6ren doch zu den groBen Sdtenheiten (Neumann). Auch HerXheimer 
hat offenoa~ einen solchen Fall vor sich gehabt. Nicht alle diese Be- 
obachtungen sind iibrigens einwandfrei. So babe ich in dem Fall, den 
Hanser verSffentlicht hat (sein Fall 10), wo auffallen muBte, dab bei einer 
ganz frischen Syphilis im Stadium des Exanthemausbruches bereits eine 
cirrhotische Leber mit starkem Ascites bestand; dutch Befragen der 
Angeh6rigen ermittelt, dab die Patientin, eine Lebedame, Jahre hin- 
dutch starken AlkoholmiBbrauch getrieben hat. Es w~re also durch- 
aus mSglich, dub sich bier auf einen ~lteren cirrhotischen ProzeB im 
AnschluB an den Ausbrueh des Exanthems, eine akute Zelldegeneration 
aufgepfropft hat. Dieses gleichzeitige Auftreten mit dem Exanthem 
ist iibrigens ein Punkt, auf den alle Beobachter, die die akute Atrot/hie 
bei Syphilis beschrieben haben, ein Hauptgewicht legen, und womit sie 
die ~tiologische Bedeutung der Lues fiir die akute Atrophie begrfinden." 
Ganz anders ist das Verhalten der Salvarsanatrophien. Diese treten 
ganz unabh~ngig yore Exanthem auf. Sie werden auch im Primer- 
stadium und im Sekund~rstadium unabh~ngig v0m Exanthem be- 
obachtet. Besonders lehrreich ist hier der Fall yon T~ge-Ascho][. ttier 
waren infolge einer kombinierten Kur die syphilitischen Symptome 
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versehwunden und der Wassermann negativ geworden. Naeh einem 
Vierteljatir wird aus iorolohylaktisehen Grfinden bei negativem Wasser- 
mann eine zweite Kur gemaeht, ohne dab Erseheinungen bestanden 
h~tten, und naeh einem weiteren Vierteljahr eine dri~te Kur wieder 
bei Fehlen aller Syphilissymptome und bei negativem Wassermann. 
Da stellt sieh w~hrend dieser Behandlung eine akute Atrophie ein, 
sonst niehts, was auf Syphilis hindeutet. Mit welehem Reehte be- 
haui0tet man da die syphilitisehe Natur der Erkrankung ? Es liegt 
doeh viel n~her, sie auf das Salvarsan zu beziehen. 

Abgesehen nun yon der sekund~ren Periode ist die Salvarsan- 
atrol0hie yon Arndt aueh im ~erti~ren Stadium der Lues beobaehtet 
worden, und zwar bei einem serl0ignSsen Syphilid, das l~ngst ab- 
geheilt war, als die akute Atrophie auftrat. Ieh selber verftige fiber 
eine Beobaeh~ung an einer Kranken, die an eerebrospinaler Lues 
litt. Sie war vor 25 Jahren yon ihrem Manne infiziert worden und 
erkrankte vor 11 Jahren an einer linksseitigen Augenmuskell~hmung. 
Vor einem halben Jahre wurde sie wegen einer suspekten Erkrankung 
am reehten kleinen Finger, die nieht heilte, einer kombinierten Kur  
unterworfen. Im Juni wurde die Kur beendigt, im August erkrankte 
die ~rau an Gslbsueht, und im September verstarb sie an einer sub- 
akuten Atrophie. Mein im Jahre I913 ver6ffentliehter Fall yon zen- 
traler hamorrhagiseher Lsbernekrose wurde bei einem Tabiker beob- 
aehtet. Wir sehen also, dab die akute gelbe Leberatrophie naeh Sal- 
varsan in allen Stadien der Lues beobaehtet wird, allerdings haulot - 
s~ehlieh im zweiten Stadimn, und das erkl~rt sieh wohl aus demselben 
Grunde, warum zu dieser Zeit aueh die Spontanatrophie bei Lues be- 
obaehtet wird: n~mlieh aus einer besonderen Disposition dieser Krank- 
heitsperiode ffir das Auftreten der akuten Atrophie. Ein weiterer 
Punkt,  auf den Herxheimer aueh fast gar nieht eingeht, und der yon 
auBerordentlieher Wiehtigkeit ist, ist der Anteil der beiden Gesehleehter 
an dieser Erkrankung. Bekanntlieh t r i t t  die akute gelbe Leberatroiohie 
sowohl im allgemeinen wie aueh bei der Lues vorzugsweise bei Frauen 
auf. Die akute Atrophie naeh Salvarsan wird nun ebenso h~ufig bei 
Mgnnern wie bei Frauen beobaehtet. Das zeigt ganz deutlieh die groBe 
Statistik yon Meyer, ebenso wie meine eigene. Unter den 11 F~llen 
von Salvarsanatrophie, die ieh hier beobaehtet habe, finden sieh 
6 M~nner und 5 Frauen. 

ttieraus geht hervor, dab das Auftreten der gelben Leberatrophie 
naeh der Salvarsanbehandlung nieht nut  /gr die ~tiologisehe Rolle 
des Salvarsans, sondern, dab aueh eine ganze t~eihe yon Grfinden gegen 
die ~tiologisehe Bedeutung der Syphilis swieht:  

1. ])as atypisehe Verhalten der Leberver~nderungen, 
2. Das Vorkommen in allen Stadien der Lues, 
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3. Die gleiche Beteiligung des mi~mflichen Gesehleehtes. 
Immerhin mug man zugeben, dag alles das bisher Vorgebrachte 

doeh nicht mit absoluter Sicherheit die lebersch~digende Wirkung des 
Sa]varsans beweist, da man annehmen k6nnte, dab das Salvarsan 
lediglieh die Rolle eines Agent provocateur s]?iele, dab dutch seine 
Einffihrung in  den Organismus e ine  so starke Ak~ivierung des sy- 
]?hilitisehen Virus eintrete, daft nunmehr alle Regeln fiber das Auf- 
t reten der luetischen Atro]?hie umgestogen werden. 

Gegen diese Annahme ist Mlerdings anznfiihren, dab wohl die akute 
Atro]?hie naeh Salvarsan, niemals aber sy]?hilitisehe Erscheinungen 
darnach auftreten. Unseres Eraehtens mfil3ten also aueh die, welche 
an ein He]?atorezidiv glauben, eine leberseh~digende Wirkung des Sal- 
varsans anerkennen, da es sonst unverst~ndlieh wgre, warum eine 
bei Syphilis so seltene Affektion wie die akute gelbe Leberatro]?hie 
dutch das Salvarsan herbeigefiihrt wird, nieht aber s]?ezifisehe Sym- 
]?tome, an deren hietiseher Natur kein Zweifel ist. In dem ffir die ganze 
Frage aussehlaggebenden Punkte der Lebersehgdiggng begegnen sieh 
also im Grunde genommen beide Ansehauungen. 

Der stgrkste Beweis fiir die salvarsanotoxisehe Atiologie liegt aber 
offenbar in dem Auftreten yon Leberseh~digungen in Fallen, wo gar 
keine Syphilis vorhanden ist. Diese Fglle sind naturgem~B viel sel- 
tener als die bei Syphilis, weft bei keiner anderen KranldleiL so h~ufig 
Salvarsan angewendet worden ist. 

Zun~ehst ist eine Reihe yon. Ikteru4iillen nach Salvarsan beob- 
aehtet  worden, so yon Iversen bei l~eeurrens, yon Pulvermacher bei 
Lichen ruber, yon Zimmern bei Malaria, Uleus molle und Herpes zoster, 
und selbst beim Versuehstier hat  Kolle Ikterus geselien. Dag dieser 
Ikterus auf einer Lebersehgdigung beruht, ist fiir mieh auger allem 
Zweifel. Der Versueh Herxhsimers 1) und anderer, diese Erkrankung 
als , ,katarrhatisehen" Ikterus hinzustellen, ist h6chst ungliieklicli, delta 
was is~ ein katarrhaliseher Ikterus ? Die alte Auffassung, dab er me- 
ehaniseh dutch einen SeMeim]?fropfversehlug der Papilla Vateri zu: 
stande komme, also ein Stauungsikterus sei, ist dureh keine einzige 
anatomisehe Beobaehtung bewiesen. Der Fall yon _Neu[3er-Tdlg, der 
yon Kundrat seziert worden ist und immer  als Beleg angeffihrt wird, 
war dureh einen Sehleimhaut]?oly]?en bedingt, der das Lumen des 
Choledoehus verlegte, und so natfirlieh ebenso wie ein Tumor oder ein 
Stein eine extreme GMlenstauung verursaehte. Bei allen anderen ~ l -  
len ist eine Gallenstauung nieht naehgewiesen. ])as einzige, was man 

1) Naeh Abschlu8 des Manuskripts sehe ich, dab Herxheimer neuerdings 
zugib~, d~g man eine scharfe Grenze zwischen Icterus catarrhalis und akuter 
Leberatrophie nich:g ziehen k6nne, und dab insofern das Salvarsan mSglicherweise 
doch einen An~eil an der Entstehung der akuten g. Leberatrophie haben kSnne. 
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gelten lassen kann, ist die MSglichkeit, dab vom Darm aus in die Gal- 
lenwege Bakterien eindringen und das Leberparenchym sch~digen. In- 
dessen mfigten diese Vorg~nge doch mit einer Wandschi~digung der 
Galleng~nge verkniipft sein, und gerade diese ist bisher bei den wenigen 
Fallen yon Ieterus catarrhalis, die man bisher anatomisch untersuchen 
konnte, nicht festgestellt. Ich halte deswegen ~uch diesen Weg fiir 
das Zustandekommen des Ikterus ffir durchaus zweifelhaft. Dagegen 
sind yon Eppinger bei Leuten, die an Tetanus gestorben waren und an 
einem Icterus catarrhalis gelitten batten, Sektionsbefunde erhoben 
worden, wo das Leberparenchym in diffuser Weise die Zeichen der De- 
generation und Nekrose aufwies. Dieses sind die einzigen positiven 
Grundlagen unserer anatomischen Kenntnisse vom katarrhatischen 
Ikterus, und sie zeigen, dab es sich hierbei ebenso wie bei der akuten 
Leberatrophie und ihren Anfangsstadien um eine Parenchymdegenera- 
tion handelt, die nur nicht so intensiv und ausgedehnt ist wie bei dieser 
Erkrankung. Dabei ist es ganz gleichgfiltig, ob die Entstehung beider 
Erkrankungen, wie Umber will, auf chologenem oder, wie wit wollen, 
auf h~motogenem Wege erfolgt. Mit diesen Tatsachen ist auch der 
klinisch oft beobachtete Ubergang yon katarrhalischem Ikterus in 
akute gelbe Leberatrophie gut vereinbar. Ist die Erkrankung des 
Leberparenchyms nicht sehr hochgradig, so kann sie, zumal bei der 
bekannten Regenerationsf~higkeit des Organs, glatt ausheilen; das ist 
doch eigentlich selbstverst/~ndlich, nachdem wir wissen, dag selbst 
eine akute Leberatrophie ausheilen kann. 

Merkwiirdigerweise sind bei Nichtluetischen bisher nur F~lle yon 
Salvarsanilcterus, aber kein Fall yon Salvarsanatrophie beschrieben 
worden. Dadurch kam immer wieder eine gewisse Unsieherheit in 
die ganze Beurteilung der Frage. Diese is~ jetzt  behoben, nachdem 
Helly gelegentlich der Diskussion zum Vortrage Hansers mitgeteilt 
hat, dab er ,,im Felde drei F~lle von akuter Leberatrophie gesehen 
habe, yon denen einer luetiseh, die beiden anderen luesfrei und malaria- 
krank, alle allerdings mit Salvarsan behandelt waren". Es ist also 
bei Malaria naeh Salvarsanbehandlung sowohl Ikterus wie akute gelbe 
Leberatrophie beobaehtet worden, und hier kann man nun nicht die 
Saehe auf die Grundkrankheit abwglzen, da sonst keine akuten Leber- 
atrolohien bei Malaria vorkommen. Damit ist aueh der SehluBstein 
in den ]3au unserer Beweisfiihrung eingefiigt. 

W i t  sehen also, dab die Griinde, die Herxheimer bewogen haben, 
den Spgtikterus auf das Sehuldkonto des Salvarsans zu setzen, aueh fiir 
die akute gelbe ~ Leberatrophie gelten, so dal~ wit nach wie vor an  dieser 
]itiologie festhalten. 

Soll nun abet die Syphili s ganz aus dem Spiele bleiben ? Tatsaehe 
ist doeh, dag akute Atrophie aucli ohne Sa lvarsan  bei Syphilis vor- 
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kommt, Und ferner, daf~ die meisten, die nach Salvarsan Atrophie be- 
kommen, eine Syphilis haben. Was folgt daraus ? DaB gewiB aueh 
die Syphilis einen Anteil an dieser Saehe hat. Mit andereii Worten: 
das Salvarsan wird um so eher seine leberseh~digende Wirkung ent- 
falten k6nnen, wenn es bei einem syphilitischen Organismus angewendet 
wird. Beides sind aber vollkommen koordinierte Noxen. Etwas Nhn- 
liehes beobachten wir aueh sonst. Es gibt F~lle, wo eine syphilitisehe 
Gravida eine akute Atrophie bekommt. Welches hier der Hauptfaktor 
ist, wird sieh nach den Verh~ltnisseii des Einzelfalls richten: tritt  
die Erkrankung mit  dem syphilitisehen Exanthem auf, so wird man 
die Syphilis als die Hauptursaehe, die Gravidit~t als unterstfitzendes 
Moment auflassen. Tritt -- was aueh beobaclitet ist (Bendig)  - -  Sal- 
varsan, Syphilis und Gravidit~t gemeinsam als Ursache auf, so wird 
man, weiin die Kranldleit im AnsehluB oder w~hrend der SalVarsankur 
auftritt,  dieser die Hauptsehuld zumesseii und den anderen Faktoren 
eine sekuiidierende Rolle zuweisen. 

Die Besprechung dieser Frage w~re aber nicht vollstgndig, wenn 
man sich IIicht noeh mit zwei EinwEnden unserer Gegner befasseii 
wiirde, und das sind 

1. die Beobaehtuiig,. dab das Salvarsan auch heilende Wirkungen 
beim Ikterus und der akuten Atrophie efftfMten kanii, 

2. dag die akute Atrophie bei Syphilis angeblieh IIieht zugenommen 
habe. 

Zu 1. Erstaunlieh ist, dab weite Kxeise mit der Wirktmg yon sog. 
Giften auf das tierisehe Gewebe so gar nieht vertraut sind. Wit wissen 
doeh durch zahllose experimentelle und histologisehe Effahrungen, 
dal~ die Wirkung in den 0rganismus eingefiihrter ehemischer K6rper 
eine gaiiz verschiedene und vSllig entgegengesetzte sein kann. Das 
h~iigt wahrselieinlich yon der Konzentration des Stoffes am 0rte der 
Wirkung ab, und diese ist nieht IIotweiidig abh~ngig yon der aul?eren 
Dosierung. Im allgemeinen wird zwar eine sehr reichliehe Menge 
verabreicht - -e ine  Giftwirkung, eine sehr geringe --eine Reizwirkung 
hervorrufen, aber es kann iniolge der Ver te i lung  im 0rganismus die 
Konzentration an versehiedenen 0rteii ganz versehieden sein, so dag 
sogar eine groBe verabreiehte Meiige ohne ]3esehwerden vertragen wird~ 
w~hrend eine geringe Dosis t6dlich wirken kaiin. Das kommt nattirlieh 
aueh auf die Empfindlihkeit der einzelnen Organe gegenfiber dem 
Mittel, auf den Funktionszustand der Organe, auf Disposition voii 
Personen und Rasse an, die zu gewissen Zeiten aueh versehiedeii sein 
kanii. So unm6glieh es ist, alle diese Faktoren im Einzelfalle zu be- 
stimmen, so einwandfrei beobaehtet ist die Tatsaehe der verschiedenen 
ulid entgegengesetzten Wirkung. An allen Organeii kann man. dieses 
Nebeneinander von Aufbau und Abbau wahrnehmen, bei keinem 

Virchows Arehi-c Bd. 240. 29 
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�9 Organ aber so deutlieh wie an der Leber, und yon den Krankhei ten der 
Leber ist es gerade die akute gelbe Leberatrophie, die in dem grog- 
artigsten AnsmaBe beide Erseheinungen miteinander vereinigt. (Ieh 
halte also die Regeneration nieht einfaeh fiir eine Folge der Degeneration, 
sondern nehme an, dab sie vor, gleichzeitig und nach der Degeneration 
auftritt .)  Auf die uns bier beseh~ftigende Frage angewendet, ist es 
yon dem Arsen seit langem bekannt,  dab es die Leberzellen einerseits 
zur Neubildung anregen, andererseits zerst6ren kann. Wenn also in 
dem Falle yon Umber eine akute Atrophie dutch eine vorsiehtige Gabe 
yon Salvarsan zur Heilung gekommen ist, und dasselbe vom Salvarsan- 
und het isehen Ikterus beriehtet wird, so steht diese Tatsaehe durehaus 
i m  Einklang mit  unseren sonstigen Erfahrungen, und yore theoretischen 
Standpunkt  aus ist gegen eine solehe Behandlung niehts einzuwenden. 
Praktiseh aber miiBte man dagegen geltend maehen, dab man diese 
regenerative Wirkung des Mittels nieht sieher in der Hand  hat, dab 
in vielen Fallen eine heilende Wirkung bei diesen Krankheitszust~nden 
durehaus vermigt  wird, und dab das Nil noeere um so mehr Beaehtung 
verdient, als nieht nut  der Ikterus, sondern sogar die akute Atrophie 
spontan ausheilen kann. 

Zu 2. Wenn sehlieBlieh gesagt wird, die akute Atrophie bei Lueti- 
sehen h~tte wahrend der Salvarsanbehandlung der Lues nieht zu- 
genommen, so ist das eine ungeheuer kiihne Behaulotung. Friiher war 
die akute Atrophie bei Lues aul3erordentlieh selten, so dab Neumann 
im Jahre 1904 in seinem bekannten Handbueh diese Atiologie noeh 
keineswegs als erwiesen ansieht. Aueh Lesser betont 1907 in seinem 
Lehrbueh die Seltenheit dieses Vorkommens. Jeder einzelne Fall wurde 
damals sorgf~ltig gesammelt, und so konnten Feszprdmy und Kanitz 
bis zum Jahre 1907 nut  36 F~lle aus der gesamten Literatur  zusammen- 
stellen. Heute ist das ganz anders geworden. Die Lues spielt jetzt  
die t tauptrolle in der ~tiologie der akuten Atrophie, so dab einzelne 
Beobaehter (Citron, Meyer) geneigt sind, fast alle Fklle auf Syphilis 
zurfiekzufiihren. 

Bei einer kritisehen Untersuehung dieser Frage muB ieh nun zu- 
n~iehst feststellen, dab die Angabe Herxheimers, es g~be 69 Fklle yon 
syphilitiseher Spontanatrophie, auf einem I r r tum beruht. Von den bei 
Herxheimer angegebenen Fkllen kommen auBer den 36, die Vesz19r~my 
und Kanitz gefunden haben, nut  noeh ein Fall yon 3Tiel Nchnuren, ein 
Fall yon Bendig, zwei Fitlle yon Buraczindci, ein Fall yon Braunschweig, 
ein Fall yon Gr~i[, ein Fall yon W. Fischer, ein Fall yon B..Fischer, zwei 
F~lle yon Umber, ein Fall yon Citron und ein Fail yon Herxheimer 
in Betraeht.  Das sind 48 F~lle. Die 69 Fitlle Herxheimers erklkren sieh 
daraus, dab er zun~ehst die 10 yon Veszprdmy und Kani~z mit  Reeht  
beanstandeten Fi~lle der Zusammenstellung yon Richter mitz~hlt. Dann 
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einen Fall yon Quinke und Hoppe.Seyler, den ich nicht habe finden 
kSnnen, dann einen Fall won Kuczynslci, den ich gleichfMls nicht ge- 
funden babe, da dieser Autor nur einen Fall yon Salvarsanbehandlung 
beschreibt, dann den Fall yon Melchior, der ganz anders gedeutet 
werden muir: ein Hepar lobatum mit subakuter Leberatrophie, deren 
Ursache unbekannt ist, ferner den Fall yon Reichmann , der yon seinem 
Autor nicht als syphilitisch betrachtet wird. Von seinen eigenen F~llen 
ist nur eincr sicher nieht mit Salvarsan behandelt worden, nicht zwei 
oder drei, wie er meint, ferner sind yon den fiinf F~llen Citrons auch 
nut  einer vor der Salvarsanbehandlung erkrankt, und yon den vier 
F~llen yon Umber sind nut  zwei nachweislich syphilitisch; bei dem 
dritten, cinem Kinde, ist yon Syphilis fiberhaupt nicht die Rede, und 
der vierte betrifft eine Puella publica. Bei dieser kann man wohl eine 
iiberstandcne Lues vermuten, aber nicht als erwiesen ansehen. Aber 
selbst zugegeben, sic ha t  eine Lues durchgemach~, kann denn nieht 
eine Prostituierte ebenso wie jede andere eine akute Atrophic be- 
kommen, ohne daI~ Lues dabei im Spiele ist ? Die luetische J~tiologie 
wird erst durch das fast gleichzeitige Vorkommen mit dem luetischen 
Exanthem bewiesen, wie _Richter gezeigt hat. 

Ich habe den bestimmten Eindruck, da~ dier mit ungleichem MaB 
gemessen wird, da]~ man der syphilitischen ~tiologie den weitesten 
Spielraum l~l~t, der Salvarsansch~digung aber hyperkritisch begegnet. 
Wenn Herxheimer z. B. den Fall yon Ho]]mann und Di~rcI~ ablehnt und 
sich dabei auf reich beruft, so mul~ ich das zurfickweisen. Damals, 
im Beginne der Salvarsan~ra kam es darauf an, nur solche F~lle bei- 
zubringen, wo der Zusammenhang zwischen Salvarsan und Leber- 
atrophie in die Augen springt. Der Fall yon Ho//mann und Di~rclr 
genfigte nicht dieser Forderung, weft zwischen den Salvarsaninjektionen 
und dem Auftreten der Lebererkrankung ein Zeitraum yon mehreren 
Woehen lag. Da konnte man immer den Einwand machen, dal~ der 
Zusammenhang nicht erwiesen sei. I)asselbe gilt yon dem zweiten 
der yon Severin und mir beschriebenen F~lle. Heute liegen die Ver- 
h~ltnisse ganz anders wie ffiiher. I teute sind so viel Falle yon Salvar~ 
sanatrophie besehrieben, dab der Zusammenhang gar n i c h t  mehr be- 
zweifelt werden kann, ferner haben wir den Sp~tikterus kennengelernt, 
der 3--5 Monate nach der letzten Injektion auftritt,  und Herxheimer 
hebt selbst ausdriicklieh hervor, dal~ dieses Intervall  kein Gegen~ 
grund iffir einen solehen Zusammenhang ist. Bei meinem dritten Fall, 
der mit einem Herzfehler kompliziert war, ist heute auch nieht mehr 
an der ~tiologischen Rolle des Salvarsans zu zweifeln. 

Wenn wir nunmehr an die Beantwortung der Frage gehen: Ha t  
die Zahl der luetisehen Leberatrophie zugenommen? so ergibt sich 
iolgendes : Aus der gesam~en Weltliteratur ]assen sieh his zum Jahre 1911 

2.9* 
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nur 43 siehere Fglle von luetischer Leberatrophie auffinden. In den 
ersten 12 Jahren der Salvarsanbehandlung werden allein yon vier Be- 
obaehtern ebensoviel Fglle mitgeteilt: Meyer 18 Fglle, Lubarsch 7 Fglle, 
Herxheimer 6 Fglle, Heinrichsdor// 13 Fille (s. unten), zusammen 
44 Fglle. Die Steigerung ist damit ohne weiteres erwiesen. 

Nun ist aber aus allen Beriehten der letzten Zeit zu ersehen, dab 
die akute Atrophie iiberhaupt bedeutend an Zahl zugenommen hat. 
Es wgre also, wenn man nur die absoluten Zahlen betrachtet, sehr wohl 
denkbar, dab die Vermehrung der Atrophien bei Lues sich in den 
Grenzen dieser allgemeinen Steigerung hil t .  Wenn man aber das 
Zahlenverhgltnis der syphilitischen Atrophien zu den akuten Atro- 
phien iiberhaupt, sowohl vor als Wihrend der Salvarsangra ermittelt, 
so ergibt sich auch eine relative Hiufung:  dank dem liebenswiirdigen 
Entgegenkommen yon Prof. Henlce babe ieh mit Hilfe des Medizinal- 
praktikanten Langen aus den Sektionsbiichern der drei Pathologi- 
schen Institute in Breslau folgendes festgestellt: 1878--1908 (30 Jahre) 
10 Fi l le  akuter Leberatrophie, 2 bei Syphilis, 1910--1921 (12 Jahre) 
43 Fglle akuter Leberatrophie, 13 bei Syphilis. Wahrend also friiher i) 
hSchstens der 5. Tell der Falle syphilitisch war, ist es jetzt  der 3. Teil 
aller Falle, oder, anders ausgedriickt, wahrend die Zahl der akuten 
Atrophien um das 4,3faehe gestiegen ist, ist die Zahl der syphilitischen 
Atrophien fast urn das 7fache gestiegen. 

Im Verhiltnis zu den in Rechnung gestellten Zeitrgumen ist die 
Zahl der akuten Atrophien aber viel starker gestiegen. Wghrend friiher 
auf 30 Jahre nut  10 Falle kamen, also auf alle 3 Jahre ein Fall, kommen 
seit 1910 auf 12 Jahre 43 Falle, also auf 1 Jahr 3,5 Falle. Diese Fre- 
,quenzsteigerung beginnt merkwiirdigerweise zur selben Zeit wie die 
Anwehdung des Salvarsans, nicht, wie sonst beriehtet wird, erst in den 
letzten Jahren. In diesen ist allerdings die Haufung eine ganz auBer- 
ordentliehe: Wahrend wir in den 10 Jahren yon 1911--1919 22 Falle 
batten, beobachteten wit allein in den Jahren 1920 und 1921 21 Falle 
yon akuter Leberatrophie. Hieraus ist ersiehtlich, dab weder die an- 
fangliche noch die spatere 8teigerung der Frequenz ihre Ursache im 
Kdege hat, wie vielfach behauptet wird; denn die erstere liegt vor dem 
Beginn, die spgtere naeh dem Ende des Krieges. 

Weleher Art ist nun die Beziehung des Salvarsans zu dieser Hau- 
lung der Falle ? Das Salvarsan kann nicht als die Ursaohe der Stei- 
gerung aufgefaBt werden; denn es gibt zahlreiehe Fglle, die nicht mit 

i) Bei der geringen Zehl der vor 1910 vorgekommenen Fglte yon akuter 
Atrophic ist es Wahrscheinlich, d~B der Prozentsatz der Syphilis nicht den wirk- 
lichen VerhMtnissen entsprieht. Er scheint in dieser Sts~tistik zufgllig sehr hoch 
zu sein, d~ die grSBeren Statistiken yon Lebert und Tier/elder nur 10% resp. 6O/o 
Fglle bei Syphilis aufweisen. 
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SMvarsan behandelt worden sind. Wohl aber ist denkbar, dab bei der 
vorhandenen Neigung zur Erkrankung an akuter Atrolahie (Ikterus- 
bereitschaft) das 8Mvarsan rel~tiv hgufig Veranlassung zu akuter Afro- 
tohie gibt. Die Tatsaehe der Ikterusbereitschaft geniigt aber keines- 
wegs, um -- ohne Zuhilfenahme des Salvarsans -- die Steigerung der 
syphilitischen Atrolahien zu erkliiren. Denn bei der Graviditgt sehen 
wir trotz bestehender Ikterusbereitschaft die akute Atrophie viel sel- 
tener auitreten als friiher (Statistik yon Tier/elder). Mir scheint die 
starke Abnahme der Graviditgtsatrolahie auf ghnlichen Griinden zu 
beruhen wie die jetzt beobachtete starke Zunahme der Salvarsan- 
atrophie: die friihere Hgufigkeit der akuten gelben Leberatroiahie 
bei Graviden beruhte gar nicht auf der Graviditiit, sondern auf Vet: 
giftung mit Phosphor, der Ms Abortivum benutzt wurde, die jetzige 
Hgufigkeit der akuten gelben Leberatrophie bei Syphilis beruht nieht 
auf der Syphilis, sondern auf SMvarsanvergif#ung. 0hne  diese Vergif- 
tungen ist die akute Atrophie bei beiden Krankheiten ein sehr seltenes 
Ereignis. 


