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Prof. Dr. Carl Sternberg].) 

Z u r  Frage 
der L e b e r v e r ~ n d e r u n g e n  bei  T y p h u s  u n d  P a r a t y p h u s  1)o 

Von 

Dr. Walter Mestitz. 

Mit 5 Textabbildungen. 

(Eingegangen am, 21. Mdrz 1923.) 

Im Verlaufe des Typhus abdominalis komlnt es bekanntlich zu einer 
Reihe yon histologischen Vergnderungen in der Leber, die schon iilteren 
Autoren bekannt waren, fiber deren Wesen und Histogenese aber, wie 
neuere Untersuchungen zeigen, aueh heute noeh keine voile ~ber- 
einstimmung herrseht. 

Ein genaueres Eingehen auf die einschliigige Literatur erfibrigt sich, 
d~ dieselbe in den neueren Arbeiten, so in jfingster Zeit z. B. bei" Ja]/~ 
und Faber, ausffihrlich berficksichtigt wurde. 

Eine kurze 15bersicht ergibt, dab ursprfinglieh nur im interlobutgren 
Gewebe ]iegende Anh&ufungen yon Rundzellen besehrieben (Friedreich, 
Ga//ky u. a.) und in Anlehnung an Virchow als Lymphome bezeiehnet 
wurden. Sie ste]len jedoch keine spezifischen Bildungen d~r, vielmehr 
wird ihr Vorkommen bei einer Reihe anderer Infektionskrankheiten 
(Seharlaeh, Diphtherie, Masern) yon versehiedenen Seiten betont. 

Neben diesen lylnphomaiSsen t terden besehrieben Fr~inkel und 
Simmonds andere knStehenfSrmige Bildungen, we]che im wesentlichen 
durch die Ausbildung einer Koagulationsnekrose mit sekundgrer Ein- 
wanderung yon lgundzellen eharakterisiert sind. Einem eingehenden 
Studium wurden diese tIerde yon M. B. Schmidt unterzogen. Dieser 
Aut0r land, dab die KnStehen zuniichst zel]reieh sind und aus epithe- 
leiden Zellen bestehen, die zum Tell verkleinerten Leberze]len, zum Tell 
auch vergr6Berten und vielleicht gewucherten Kup//erschen Sternzellen 
entsprechen, w&hrend lymphoide Elemente in ihnen nieht enthalten 
sind. Spgter kommt es in den Herden zur Iqekrose und Einwanderung 

1) Auszugsweise vorgetragen yon Prof. Sternberg auf der Naturforscher- 
versammlung 1922. 
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yon Leukocyten. M.B. Schmidt schl~gt ffir diese Bildungen die Bezeich- 
hung ,,toxische Pseudotuberkel" vor. 

Zu ~hnlichen Schlugfolgerungen hinsichtlich der  Entstehung der 
in Rede stehenden Bildungen gelang~ Ja]]d. Naeh ibm beginnen sie als 
umschriebene Anh~ufungen groBer einkerniger Zellen in den Capillaren. 
Die Zellen sind Makrophagen und stammen yon den Kupf]erschen 
Sternzellen ab. Die vollentwickelten, meist intraacin6s liegenden Herde 
zeigen deutliche Zeichen regressiver Vorg~nge und bestehen aus einer 
formlosen Grundsubstanz, in welcher verschieden gestaltete Zellkerae 
liegen. Wiederholt konnte Jaf]d einen Durchbruch solcher Herdchen 
in kleinste Pfortader- oder Lebervenen~stchen beobachten. Poly- 
morphkernige Leukocyten konnte er in diesen Bildungen niemals mit 
Sicherheit nachweisen, ebensowenig hat er .~n ihnen Typhusbacillen 
gefunden. Echte, im interlobul~ren Gewebe liegende Lymphome hat 
JaJ[d niemals gesehen, erw~hnt abet den reiehlieheren Lymphoeyten- 
gehalt jener histiocytaren Kn6tehen, welehe auf das interlobulare Ge- 
webe tibergreifen. Nieht selten konnte Jaf[d in den Typhuslebern un- 
spezifisehe Leberzellnekrosen feststellen. 

Im Gegensatz hierzu erblickt Faber den Beginn dieser herdf6rmigen 
Ver~nderungen in der Leber bei Typhus in umsehriebenen, vorzugs- 
weise an der Peripherie der L~ppehen gelegenen Nekrobiosen yon 
Leberzellen; in ihrem Bereiche bleiben jedoch die Kupf]erschen Stern- 
zellen noch gut erhalten. Mit f0rtsehreitender Nekrose nimmt der 
Zellgehalt der Herde zu, und es iiberwiegen in den im periportalen 
Gewebe gelegenen Kn6tehen die Lymphocyten, hingegen in den 
intraaeinSsen Herden mehr lhngliche Kerne zugewanderter Kulo]]er- 
sober Sternzellen, zwischen welchen einzelne Leukocyten gelegen sind. 
Die typisehen Herde dieser Art bestehen aus Zellen mit groBen, blassen, 
in ihrer l~orm stark ver~nderten Kernen; in den Randpartien besteht 
Nekrose, oft sekundgre Leukoeyteneinwanderung. Herde, die in der 
Mitre v611ige Nekrose zeigen, sind nicht h~ufig. Aueh Faber kom~te 
niemMs Bakterien in diesen Herden feststellen und hat niemals eehte 
Lymphome ohne Beimengung von nekrotisehen Leberzellen und histio- 
eytaren Elementen gesehen. 

In neuerer Zeit wurde, wie selbstverst~ndlich, auch der Paratyphus, 
der ja friiher nicht bekannt war, in den Kreis der einschlagigen Be- 
trachtungen mit einbezogen. Es war zu erwarten, dab man bei Para- 
typhus die gieiehen Ver~nderungen in der Leber finden wird wie bei 
Typhus, denn das anatomische Bild bei Paratyphus weist nieht selten 
J~hnliehkeiten mit jenem bei Typhus auf, die so weir gehen kSnnen, 
dab anatomiseh eine Unterseheidung beider Prozesse unmSglieh ist 
(Sternberg). So land auch Sternberg in den yon ibm untersuchten F~llen 
yon Paratyphus B ,,oft kleinste, miliare, zum Tell nekrotische KnStchen, 
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die aus Lyraphoeyten oder auch aus grSBeren Zdlen rait randstandigem 
Kern bestanden. Soweit bei Paratyphus A railiare KnStchen in der 
Leber nachweisbar waren, bestanden sie vorwiegend aus Lyrapho- 
eyten (ohne Beiraengung y o n  ,Typhuszellen')". Aueh Ja]/d fand in 
2 Fallen yon Paratyphus 1~ zellreiche Bildungen, die den bei Typhus 
vorkoramenden vollstandig g]iehen, wahrend er sie in 3 F~llen yon 
Paratyphus A verrail~te. 

Erwahnt sei noeh, dab ebenso wie bei Typhus (Fr(inkel und Sim- 
monds, Cygn(ius, _Reed) aueh bei Paratyphus B (Gruber)die experi- 
raentelle Erzeugung dieser herdfSrraigen Bildungen bei Kaninchen 
gelang. 

Wie aus vorstehender kurzer ~bersicht hervorgeht, stiraraen die 
Ansiehten der einzelnen Autoren fiber Aufbau und Histogenese der 
knStchenfSrraigen ]~ildungen bei Typhus bzw. Paratyphus nicht iiber- 
ein, und zwar werden im wesentliehen folgende Fragen versehieden 
beantwortet: 1. En*stehen die KnStchen ~us kleinen Leberze]]nekrosen 
oder handelt es ~.ieh priraiir ura Herde, die dutch Zellwueherung ent- 
standen und erst spi~ter nekrotisch geworden sind; 2. beteiligen sieh 
polyraorphkernige Leukocyten an dem Aufbau dieser knStchenf/Srraigen 
Bildungen und sehlieBlich 3. besteht die ~lte Ansicht vora Vorkoraraen 
der ,,Lyraphorae" zu Reeht. 

Aufschlul] fiber diese Fragen hofften wird dutch Untersuehung 
mSglichst vieler Kn6tchen verschiedenen Alters aus den verschiedenen 
Stadien des Typhus an Serienschnitten zu erhalten. Zur Verffigung 
standen uns 21 Typhusf~lle des laufenden Materials1), sowie 2 Typhus-, 
4 Paratyphus A- und 7 Paratyphus-B-Falle, we]che aus der Kriegszeit 
staramen; iiber letztere besitzen wir leider keine genauen Aufzeich- 
nungen raehr. Die erstgenannten 21 Falle betreffen Personen ira Alter 
zwisehen 12 und 60 Jahren. Der Darmprozel~ befand sieh bei 3 Fallen 
ira Stadium der Schorfbildung bzw. beginnender Geschwfirsbildung, 
9 Fglle wiesen vollendete Geschwfirsbildung oder bereits Geschwfirs- 
reinigung auf; in 5 F~llen bestanden Narben oder gleiehzeitig lenteszie- 
rende Geschwfire; viermal hande]te es sich um rekrudeszierende Typhen, 
so dal~ versehiedene Stadien der Erkr~nkung nebeneinander angetroffen 
wurden. 

.Eine zusamraenfassende Betrachtung der an unserem Material 
gewonnenen Ergebnisse zeigt in Ubereinstiraraung rait den in der ein- 
sehlagigen Literatur vorliegenden Mitteflungen, dab bei Typhus und 
in gleicher Weise bei Paratyphus A und B umschriebene knStchen- 

�9 fSrraige Bildungen verschiedenen Baues vorkoraraen; wir glauben fo!- 
gende Arten nnterscheiden zu kSnnen: 

1) Den Herren Prof. ~toerk und ]Iaresch danke ich auch an dieser 8telle fiir 
die freund]iehe ~berlassung einschlggigen Materials. 
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i. HerdfSrmige Bildungen, welehe in voller Ausbildung folgendes 
Aussehen bieten (Abb. 1) : Es sind intraacin6s gelegene, gegen die Nach- 
barschaft meist deutlieh abgegrenzte KnStehen~ die aus einer Anh~ufung 
yon l~ngliehen, st~behenf6rniigen oder bizarr geformten-Kernen be- 
stehen, welehe in einer kriimei 
ligen, strukturlosen Grund- 
substanz liegeno; zwisehen die- 
sen Kernen und Kerntriim- 
mern linden sich auch Zellen 
mit grogem, rundem oder 
owlem Kern. Verfolgt man 
solche XnStchen auf Serien- 
sehnitten, so sieht man in 
den ersten Schnitten kleinste, 
intralobulgr gelegene Nekrose- 
herdchen, in welchen sich ein- 
zelne l~ngliche oder vielgest~l- 
tige Kerne linden, und in wel- 
che bisweilen noch ein erh~l- ADb. 1. 
tener Leberzellb/~lken hinein- 
ragt. In den weiteren Schnit- 
ten wird die Abgrenzung der 
KnStchen gegen die Umgebung 
immer sch~rfer, die umgeben- 
den Leberzellen sind konzen- 
.trisch urn das Kn5tchen ge- 
]agert, das immer zellreicl~er 
wird und vorwiegend lgng- 
~liche, stgbchenfSrmige oder 
bizarr geformte Kerne enthMt. 
Im einzelnen ergeben sich in- 
sofern recht verschiedene Bil- 
der, ~ls einerseits der Zellreieh- 
rum, andererseits die Ausdeh- 
�9 derNekrose sehr betrgcht- 
lich schw~nken. Zwischen Abb. 2. 
Kn5tchen~ die im grSf3ten Urn- 
fang nekrotisch sind und nur wenige Zellen enthalten, und solchen, die 
eine dichte Anhgufung yon Zellen mit polymorphen Kernen darstellen, 
linden sich alle mSglichen ~berggnge, Die Nekrose ist in manchen KnSt- 
~chen mehr im Zentrum, in ~nderen wiederum mehr am Rand zu linden. In 
manchen KnStchen, auch in solchen, die nahezu in ihrer g~nzen Aus- 
dehnung nekrotisch sind, erkennt man noch erhMtene Capill~ren mit vet-  
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gr6Berten, gut f/~rbbaren Endothelzellen. Die Herde haben, wie beschrie- 
ben, in der l~egel Kn6tchenform, nur in einem Falle sahen wir mehr unscharf 
begrenzte Bildungen gleichen Baues. In 2 Fallen reichten die Kn6tchen 
fiber die Grenzen eines Lobulus hinaus bis in das inter]obul~re Gewebe. 
Dabei zeigte sich, dab solche Kn6tchen bisweilen auf die Wand einer 
sublobuli~ren Vene fibergreifen und Teile derselben einbeziehen, so dab 
das Kn6tehen in das Lumen der Vene vorragt (Abb. 2). Uber den 
KnStchen sieht man dann eine Wueherung yon Endothe]zellen, die ins 
Lumen vorspringende Polster bilden und zum Verschlusse des Gef~l]es 

ffihren kann. 
2. Eine zweite Art 

yon Kn6tchen gleieht in 
Lage, Form und GrSBe 
den oben besehriebenen 
und weist bei flfichtiger 
Betrachtung gro~e ~hn .  
liehkeit mit ihnen auf. 
Sie unterseheiden sieh 
aber yon ihnen dadurch, 
dab sie durehaus yon 
gut erhaltenen, meist 
runden Zellen mit gut 
fgrbbaren Kernen gebil- 
det werden, und dab 
Nekrosen in ihrer gan- 
zen Ausdehnung fehlen. 
Diese t terde bestehen 

Abb. 3. zum Tell aus kleinen 
Rundzellen, die vollkom- 

men Lymphocyten entsprechen, zum grSBeren Teil aber aus groBen, 
einkernigen, epitheloiden Elementen, zwisehen welehen sich da und 
dort vereinzelte Leberzellen, ab und zu aueh rote Blutk6rperchen 
und Leukoeyten linden. Verfolgt man solche KnStchen auf einer 
Serie, so sieht man in den ersten Schnitten bedeutend erweiterte 
Capillaren, in welchen relativ viele einkernige Zellen der beschrie- 
benen Art liege n. Auf den weiteren Schnitten wird .der Zellreiehtum 
immer betr/~chtlieher, wodureh das Bild eines Kn6tchens  zustande 
kommt;  aber aueh hier sind noch die Wandungen der erweiterten 
Capillaren deutlich zu sehen. In einem Falle yon t?aratyphus A lagen 
am Rande einer solchen Zellanh/~ufung zwei riesenzellenartige Bil- 
dungen (Abb. 3), die ofienbar Schr~gschnitte yon Capillaren mit betri~eht- 
lieh vergr6Berten Endothe]ien darstellten. Kernzerfall oder Zellnekrose 
fehlen, wie erwi~hnt, in diesen Bildungen vollsti~ndig. 
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3. Ziemlich hi~ufig findet man Nekrosen yon Leberzellen weehselnder 
Ausdehnung. Die kleinsten derselben sind in der lCegel zentrM gelegen, 
unseharf begrenzt und betreffen nur einzelne Leberzellen, deren Proto- 
plasma trfib, : kiSrnig ist und 
deren Kerne nur r blab 
f~rbbar sind oder bereits voll- 
sti~ndig fehlen. Der Zusammen i 
hang der Leberzellbalken ist 
geloekert, sO daB die kernlosen 
Leberzellen dureheinander ge- 
wiirfelt sind und die radii~re 
Anordnung vermissen lassen. 
Die Kup//erschen Sternzellen 
sind oft noeh gut fgrbbar, 
GrSBere solche Nekz'osen neh- 
men ein ganzes Lgppehen ein 
oder erstrecken sieh fiber meh- 
rere benaehbarte Acini (Abb. 4). 
Die Zentralvene dieser L~pp- abb. ~. 
chen ist welt und an der Peri- 
pherie befindet sich ein diehter Zellwall wechselnder Breite, der yon 
Zellen mit unrege]mgBig gestalteten, polymorphen oder bizarr geformten 
Kernen gebildet wird. Diese erstrecken sich in Ziigen versehieden weit 
zwischen die nekrotisehen Leber- 
zellbalken. In solehen grSBeren 
Nekrosen finden sieh bisweilen 
auch kleine Blutungen.  

4. In beinahe allen l~hllen fan- 
den wir in den interlobulgren 
Septen streifenfSrmige Infiltrate 
wechselnder Ausdehnung, die zum 
gTSl3ten Teil yon kleinen l~und- 
zellen yore Charakter der" Lym: 
Ph0eyten gebildet werden, jedoch 
auch einzelne grSBere Zellen mit 
rundem Kern sowie Leukoeyten 
enthalten. Verfolgt man diese In- 
filtrate auf Seriensehnitten, so 
sieht man, dab sie allm~hlieh: in Abb. 5. : 

mehr oder  weniger umschriebene, 
oft umfangreiehe Zellhaufen fibergehen (Abb. 5), die im interlobul~ren Ge- 
webe gelegen sind und nicht selten aueh l~ngs- o d e r  quergesehnittene 
Galleng~nge einschlieBen. Sie stehen nirgends im Zusammenhang 
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mit  den friiher beschriebenen Kn6tchenformen, stellen vielmehr voll- 
kommen selbstgndige Bildungen d a r .  

5 .  Vereinzelt fanden wit endlich knStehenfSrmige Zellanh~tufungen, 
in deren Mitre ein verschlossenes Gef~tg zu sehen war. Seriensehnitte 
zeigten im Beginn eines solchen tIerdes einen weiten, diinnwandigen, 
mit  roten BlutkSrperchen und Leukocyten stark geffillten Pfortaderast:: 
In  seiner Umgebung treten im weiteren Verlaufe einige kleine Rund- 
zellen, zweifellos Lymphocyten,  und Zellen mit  lgngliehen oder ver- 
sehieden gestMteten Kernen auf, die ihrem Aussehen nach Leukocyten 
zu entspreehen scheinen. Diese Zellen bilden einen Mlm~hlich immer 
breiter werdenden Mantel, der das GefgB umgibt. Mehr gegen das 
Zentrnm des tIerdes zu t r i t t  im Lumen.des  GefgBes eine geronnene, 
mit  Leukocyten untermengte Masse auf, wghrend der nmgebende 
Zellmantel immer mgchtiger wird, dabei ~ber an versehiedenen Teilen 
der Cireumferenz des Gefgl3es ungleich breit ist. SehlieBlich erseheint 
das Lumen vollkommen ausgefiillt yon einer feink6rnigen Masse, in 
deren Randpart ien Leukocyten liegen; die Gef~tf3wand ist noch gut er- 
kennbar und rings yon einem breiten Zellmantel wechselnder Ausdeh- 
nung umgeben, so dab gleichfalls knStehenfSrmige Bildungen zustande 
kommen, die sich abet yon den friiher besehriebenen dutch ihren Aufbau 
deutlieh unterseheiden. 

Die im vorstehenden beschriebenen ]~ildungen verteflen sich in 
nnserem Material auf die Stadien des typhSsen Prozesses wie folgt: 
Die erste Art der Herde - -  KnStehen mit  Nekrose - -  bildete den h~ufig- 
sten Befund nnd fehlte nur bei 2 F~llen unserer zweiten Gruppe (voll- 
endete Geschwiirsbildung oder Gesehwiirsreinigung), und in einem 
Falle yon rekrudeszierendem Typhus;  die zellreichen Kn6tehen ohne 
Nekrose Iehlten in 5 F~tllen der zweiten Grnppe nnd in allen 3 F~llen, 
welehe Narben oder lenteszierende Gesehwttre (dritte Gruppe) auf- 
wiesen. Die sub 3 beschriebenen Nekrosen der Leberzellen wurden 
7 real in der zweiten und 2 real in der dritten Gruppe, sowie bei einem 
FMle yon rekrndcszierendem Typhus vermil3t. Die interlobulgren, 
vorwiegend aus Lymphoeyten  bestehenden Bildungen waren mit  
Ausnahme yon 3 F~llen stets nachzuweisen. Die als letzte Art  erwghnten 
Herde fanden wit nur einmM. In  einem Falle, in dem der Typhus 
bereits vollst~ndig abgelaufen und im Darme nur mehr Narbenbildung 
anzutreffen war, land sieh in der Leber keine der obigen Ver~uderungen. 

J3etraehten wir nun die beschriebenen herdf6rmigen ]3ildungen 
genauer, so drgngt sieh bei den ersten zwei A r t e n d e r  KnStehen die 
Frage naeh der I-Ierkunft der sie zusammensetzenden Zellen auf. Die 
gr613eren Zellen mit  rundem oder ovalem Kern, die bei der erstbesehrie. 
benen Form der Kn6tehen nur in geringer Zahl auftreten, aus welehen 
sieh jedoeh die zweite Art  vorwiegend zusammensetzt,  liegen meist 
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in erweiterten Capillaren und zeigen deutlichen Zusammenhang mit 
deren Wand; sowohl hierdureh als dureh ihr gesamtes morphologisches 
Verhalten erweisen sie sich Ms Endothelzellen der Lebercapillaren, also 
als Kup//ersche Sternzellen, die teilweise vergr6Bert und vielfaeh ab- 
gestogen sind. Sehwieriger ist die Deutung der namentlich in der ersten 
Art der Kn6tchen ziemlieh reichlieh auitretenden, ja teilweise fiir sie 
charakteristisehen Zel]en mit spindeligem, t~nglichem, gekriimmtem 
oder ganz versehieden geformtem Kern. Gestalt und Struktur derselber/ 
gleiehen meist v0llst~ndig jenen der polymorphkernigen Leukocyten 
und legen diese Deutung wohl nahe. In der Literatur werden jedoch 
diese Zellen Vielfaeh -- wenigstens teilweise ~ als Gef~13wandze]len 
aufgefaBt. Zur Entseheidung dieser Frage wurde nun in neuerer Zeit 
die Oxydasereaktion herangez0gen. Diese fiel bei Ja//~ immer negativ 
aus, so dab er alle ~ Zellen als Abk6mmlinge der Kul~fjersehen 
Sternzellen ansieht, w~thrend sie naeh Faber teilweise Leukoeyten sind: 
Einen besonderen, gleiChsam vermittelnden Standpunkt nimmt Herzog 
ein. Aueh er konnte in diesen KnStehen der Typhusleber mit tlilfe der 
Oxydasereaktion granulierte Zellen naehweisen, fal3t sie daher als Leuko- 
eyten, aber entspreehend der v0n ibm wiederholt vertretenen Ansehan- 
ung als lokM entstandene AbkSmmlinge yon Gewebs- bzw. Gef~13- 
wandzellen, also yon KupjJersehen Sternzellen auf. Wir konnten uns 
mit der Griijjsehen Modifikation der Oxydasereaktion davon fiber- 
zeugen, dab eine weehselnde Anzahl der in Betraeht kommenden Zellen 
mit den versehieden gef0rmten Kernen positive ~eaktion gibt, also 
tats~ehlieh polymorphkernigen Leukoeyten entsprieht. (Zu Herzogs Anf- 
fassung wollen wit hier nieht Stellung nehmen.) Ein Tell dieser Zellen 
verhielt sieh allerdings negativ gegeniiber dieser Reaktion und diese 
mtissen wir wohl als Abk6mmlinge yon Sternzellen auffassen. 

Aus der Verfolgung der Kn6tchen auf Seriensehnitten geht des 
weiteren hervor, dab der histologisehe Befund bei den beiden ersten 
Arten yon Kn6tchen, wie besehrieben, yon ihrer Gr6Be unabh~ngig 
ist. Ganz kleine KnStehen der ersten Art weisen bereits ausgedehnte 
Nekrose und Kernzerfall auf, andererseits werden auch grol3e Kn6tchen 
der zweiten Art durehaus yon wohlerhaltenen Ze]len gebildet nnd lassen 
Nekrosen vollkommen vermissen. Aueh lgBt sieh insofern ein Unter. 
sehied im histo]ogisehen Bau zwischen beiden Kn6tehenformen fest- 
stellen, als bei den zellreichen, Yon Nekrose freien tIerden der zweiten 
Art die Erweiterung der Capillaren einen besonders auff~lligen nnd fast 
regelmggigen Befund darstellt. Da' sich nicht selten im selben Pr~- 
parate kleine, ausgedehnt nekrotische KnStchen der ersten Art neben 
gr613eren aus v611ig gut erhaltenen Zellen bestehenden Kn6tehen der 
zweiten Art linden, erseheint uIis ein ~bergang tier einen Art in die 
andere in dem Sinne, dab die zweite Form ein Vorstadium der ersten 
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darstellen wtirde (Ja//d), nieht wahrscheinlieh. Wir glauben vielmehr 
aus diesen Befunden den Sehlug ziehen zu miissen, dab es sieh um 
Bildungen versehiedenen Ursprungs handelt. 1)ie erste Form entsteht 
an Stelle yon kleinen umsehriebenen Leberzellnekrosen, in welehen 
es dureh Proliferation der erhalten gebliebenen Kup//ersehen Stern- 
zellen zu versehieden diehten Zellanh~ufungen kommt. Indem auch 
die Kerne dieser Zellen wieder zerfallen, entstehen jene eigenartigen 
]~ilder yon poly~norphen Zellkernen in einer kriimeligen nekrotisehen 
Grundsubstanz, wie sie fiir die erstbesehriebene Kn6tehenform typiseh 
sind. ] ) a g  umsehriebene Nekrosen in der Typhusleber sehr h~ufig 
vorkommen, wird yon allen Untersuehern angegeben und haben aueh 
wit im vorstehenden besebrieben. Bei der zweiten Form der Kn6tchen 
handelt es sieh offenbar um die gleiehe Proliferation der Capillarendo- 
thelien, jedoeh in unver~nderten Leberl~ppehen; sie bleibt aueh im 
weiteren Verlaufe yon der Nekrose verSehont. I)ie beiden Arten der 
KnStehen sind demnaeh unseres Eraehtens nieht versehiedene Ent- 
wieklungsstadien, sondern gleichwertige Bildungen, welehe je naeh  
ihrem Entstehungsort (innerhalb herdf6rmiger Nekrosen oder in un- 
ver~nderten Leberl~ppehen) ein versQhiedenes histologisehes Bild dar- 
bieten. I-Iist0genetisch sind sie mithin den f/ir Typhus eharakteristisehen 
histioeyt~ren geakt ionen in den anderen Organen an die Seite zu 
stellen (Grit'//). 

/Diese Kn6tehen entspreehen zweifel!os den ,,toxisehen Pseudo- 
tuberkeln" yon M. IB. Schmidt, doeh erseheint uns die in den neueren 
Arbeiten angewendete Bezeiehnung ,,typh6se Kn6tehen" oder vielleieht 
besser , ,Typhuskn6tehen" geeigneter. Unter denselben k6nnen zwei 
in ihrem histologisehen ]~ild versehiedene, in ihrer tIistogenese abet 
identisehe Arten unterschieden werden. Sie stellen einen ziemlieh 
regelmKgigen Befund in der Leber bei Typhus und Paratyphus dar; 
mit einer Ausnahme k0nnten wir sie in allen unseren F/~llen naehweisen. 
Gesetzm~Nge Beziehungen zwisehen den beiden Arten yon Kn6tehen 
und dem Stadium der Erkrankung waren nieht festzustellen; dazu ist 
aueh die Zahl der yon uns untersuehten F~lle zu klein. Aus dem Urn- 
stand, dab in allen F/~llen mit Narbenbildung oder lenteszierenden 
Gesehwiiren die zellreiehen Kn6tehen tier zweiten Art fehlten, w~thrend 
die nekrotisehen Kn6tehen noeh naehweisbar waren, k6nnte man viel- 
leieht den SchluB ziehen wollen, dab tetztere eben doeh ein sp~teres 
Stadium ersterer darstellen. I)agegen ist aber einzuwenden, dab wit 
die niehtnekrotisehen I-Ierde aueh ii1 zwei Fallen mit Gesehwiirsbildung 

- -  der elne zeigte auBerdem bereits beginnende N a r b e n b i l d u n g -  
fanden, w~hrend die nekrotisehen hier fehlten, und dab sie in zwei 
anderen, ebenfalls ~lteren F/illen neben den nekrotisehen Kn6tehen 
naehweisbar waren. I)aher erseheint es wahrseheinlieher, w0fern in 
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dieser Richtung aus unserem kleinen Material iiberhaupt ein Schlug 
gezogen werden darf, dab sieh die Bildungen der zweiten Art friiher 
rfickbilden als die KnStchen der ersten Art. Der Umstand, dab in den 
beiden erwahnten F~llen, in welehen die nekrotischen Kn6tchen ver- 
migt wurden, auch die fokalen Nekrosen fehlten, l~Bt sieh wohl auch 
als Stfitze fiir unsere Annahme fiber die Entstehung ersterer verwerten. 

Auf das Vorkommen yon Bakterien und ihre Beziehungen zu den 
Kn6tehen haben aueh wir  besonders geachtet. Die diesbeztiglichen 
Angaben in der Literatur lauten im allgemeinen negativ: Fr~inkel und 
Simmonds fanden Bakterien unter ]5 F~llen nut  einmal in einem 
Kn6tehen, Ga]fl~y unter 6 F~llen einmM in einem Herd und einmal 
in dessen N~he, M. B. Schmidt, Ja]]d und Faber fanden Sie nie in den 
Herden. In unserem Material fanden wit nur zweimal Bakterien in 
der Leber, und zwar einmal St~behen Mlein, das andere Mal St~behen 
und Kokken; in beiden F~llen lagen groBe Mengen yon Bakterien im 
vollst~ndig reaktionslosen Lebergewebe, was wohl sehr fiir ihre post- 
mortale Entwicklung, wie sie besonders yon FrCinkel und Simmonds 
und Gr~i/] betont wird, spricht. Die KnStchen waren stets frei yon 
Bakterien; wir glauben daher in Ubereinstimmung mit den meisten 
Autoren, dab sie auf die Wirkung der Toxine der Typhus- bzw. Para- 
typhusbacillen zurfickzuffihren sind. Ihre Deutung als Folge yon Zell- 
embolien aus anderen Organen (Mallory: Darm und Milz, Joest:  Milz) 
wurde durch Grubers Versuehe an sp]enektomierten Tieren widerlegt; 
die als Stfitze dieser Ansehauung angeffihrte Kn6tehenform ist nach 
Gr~i]/ charakteristiseh ffir die bei Typhus auftretende Proliferation der 
Histiocyten in den versehiedenen Organen. 

Uber die Rfiekbildung der knStchenfSrmigen Herde liegen keine 
sicheren Befunde vor. Reed nimrnt Ausheilung mit bindegewebiger 
Narbe, Ja//d' und Faber dagegen restitutio in integrum an. Aus nnserem 
Material w~re ffir diese Frage allenfalls jene sehon erw~hnte Beobaehtung 
verwertbar, in weleher im Darme nur mehr v611ig ausgeheilte Typhus- 
gesehwfire zu sehen waren (T0desursache war Bin PuerperMprozeg) 
und die Leber. keinerlei Vergnderung aufwies. Das Fehlen jeder Art 
yon herdf6rmigen Bildungenin der Leber im Gegensatz zu deren regel- 
mggigem Vorkommen im Verlaufe eines Typhus k6nnte daffir spreehen, 
dab sie sieh y611ig rtiekbilden, ohne Narben oder sonstige Vergnderungen 
zurfiekzulassen 1). 

Eine getrennte Bespreehung erheischen die in :der zusammenfassen- 
den Schilderung unter 4. besehriebenen Bildungen, bei welehen es sich 
um  Anhgufungen kleiner und groBer Lymphoeyten weehselnder Aus- 

1) Aueh in einem anderen, wahrend der Drueklegung dieser Arbeit unter- 
suehten t~all yon abgelaufenem Typhus (Tod an .nekrotisierender Pneumonip) 
fehlte in der Leber iegliehe spezifisehe Vergnderung. . . . .  
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dehnung im interlobul~ren Gewebe handelt. Sie bilden teils diffuse 
Infiltrate, tells mehr umsehriebene kn6tehenf6rmige Herde. In An- 
betraeht ihrer histologisehen Zusammensetzung und ihrer Lage ist es 
wohl gereehtf@rtigt, sie auf eine Hyperplasie des normalerweise in der 
Leber in weehselnder ~{enge vorhandenen lymphatisehen Gewebes 
zurtiekzuftihren, und es l~Gt sieh daher gegen die seit langem ftir diese 
Bildungen eingebiirgerte ]3ezeiehnung ,,Lymphome" keine Einwendung 
erheben. In unserem Material waren sie am reiehliehsten in der Leber 
eines 12j~hrigen Knaben" ausgebildet, was mit der Tatsaehe in Zu- 
sammenhang gebraeht werden k~nnte, dab das lymphatisehe Gewebe 
im KindesMter am st~rksten entwiekelt ist. Einen Zusammenhang 
zwisehen diesen Lymphomen und den frtiher beschriebenen Typhus- 
knStehen konnten wit niemals naehweisen und k6nnen dahe:r Ja//ds 
Ansehauung nieht beipfliehten, der in den Lymphomen identisehe 
Bildungen mit intraaein6sen auf das periportale Gewebe t~bergreifenden 
I-Ierden erbliekt. Faber gegeniiber, der herVorhebt, dag er eehte Lym- 
phome ohne Beimengung yon nekrotisehen Leberzellen und histio- 
eyt~ren Elementen niemals gesehen hag, miissen wit betonen, dag in 
unseren F~llen in den Lymphomen nekrotisehe Leberzellen nieht zu 
sehen waren, vielmehr untersehieden sie sieh in ihrer histologisehen 
Zusammensetzung in keiner Weise yon gleiehen Bildungen, wie sie 
bei anderen Infektionskrankheiten, z. B. bei Seharlaeh, Masern, Diph- 
therie in der Leber angetroffen werden. 

Was sehlieBlieh die sub 5 besehriebenen Bildungen anbetrifft, 
so hat ihre Verfolgung an Seriensehni~ten ergeben, dab sie auf eine 
Thrombose Meinster Pfortader~stehen zurfiekzufiihren sind. Wir 
konnten diesen tlefund nur in einem FMle erheben. 

i%ssen wir also die im vorstehenden gesehi!derten Ergebnisse unserer 
Untersuehungen kurz zusammell, so ergibt sieh folgendes:' 

Bei Typhus und Paratyphus' treten sehon in einem friihen Stadium 
in der Leber nahezu regelm~Big kleinste, in der Regel nur mi}~roskopiseh 
naehweisbare kn6tehenf6rmige Bildungen auf, die dureh umsehriebene 
Wueherung der Capillarendothelien zustande kommen. Je naehdem 
ob diese Proliferation in unver&nderten Leberl~ppehen oder innerhalb 
kleiner Nekroseherdehen vor sieh geht, entstehen versehiedene histo- 
logisehe ]3ilder, so dab zwei Formen dieser ,,Typhuskn6tehen" unter- 
sehieden werden k6nnen. Dieselben enthalten meist ~ueh Leukoeyten 
in weehselnder Zahl; Typhusbaeillen sind in ihnen nieht naehweisbar. 
Sie stellen einen spezifisehen, his zu.~inem gewissen Grade pathogno- 
monisehen Befund in der Leber bei Typhus und Paratyphus dar. Da- 
neben linden sieh nahezu regelm~Big in gleieher Weise wie aueh bei 
manehen anderen Infektionskrankheiten im interlobul~ren Gewebe der 
Leber Anh~ufungen yon Lymphoeyten (,,Lymphome"), welehe demnaeh 
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e inen  u n s p e z i f i s c h e n  B e f u n d  da r s t e l l en ,  sowie  u m s c h r i e b e n e  h e r d f 6 r m i g e  

L e b e r z e l l n e k r o s e n  w e c h s e l n d e r  A u s d e h n u n g .  Al le  diese Ver i~nderungen  

s che inen  sich n a c h  d e n  b i she r  v o r l i e g e n d e n  E r f a h r u n g e n  g le i chze i t ig  

m i t  de r  H e i l u n g  des  D a r m p r o z e s s e s  v611ig r f i ckzubi lden ,  ohne  nachwe i s -  

ba re  R e s i d u e n  zu  h in t e r l a s sen .  
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