(Aus dem Pathologischen Institut der Universitit Gottingen [Direktor: Geheim-
rat Professor Dr. K. Kaufmonn]l.)

Uber einen eigenartigen Fall von allgemeiner Amyloidose.
Von
Dr. Karl Husten,

Assistenten am Institut,

(Eingegangen am 28. August 1923.)

Ein klinisch und pathologisch-anatomisch ungewchnlicher Fall
von allgemeiner Amyloidose gibt Veranlassung zu der folgenden kaguisti-
schen Vertffentlichung.

Anamnese und Klinek1).

Frau 8. W., Kaufmannsgattin, frither gesund, machte im Alter von 22 und
26 Jahren eine Geburt durch (2 gesunde Téchter leben). Mit 34 Jahren Uterus-
exstirpation wegen blutender Myome unter Belassung der Adnexe. Mit 45 Jahren
im November 1918 traten im AnschluB an eine Erkiltung heftige Leibschmerzen
unbestimmter Lokalisation auf, zu einer Zeit, als die Pat. infolge der Kriegs-
ernihrung im ganzen stark heruntergekommen war. Die Schmerzen gingen zu-
nichst zuriick. Pat. erholte sich gut. Bald aber traten die Leibschmerzen von
neuem auf, und zwar nunmehr fast tiglich. Damals wurde, 3 Monate nach dem
Auftreten der ersten Beschwerden, Eiweill im Urin festgestellt (1—3%/y) Ver-
schiedene Kuren waren ohne wesentlichen Einflufi.

Bei der ersten Aufnahme in die Bebandlung von Professor K. Meyer am
6. I. 1919 bestanden Schmerzen in der Gallenblasengegend, unabhingig vor
Essen. )

Die Untersuchung ergab eine Lordose und Skoliose, sowie eine Enteroptose.
Die Leber reichte bis zum Nabel, war hart, wenig druckschmerzhaft. Die Milz war
vergréBert, derb, deutlich bis einen Querfinger unterhalb des Rippenbogens fiihl-
bar. Kein Ascites.

Urin tritb, enthielt 4,5%, Eiweil, zahlreiche Leukocyten und Epithelien,
gelegentlich einzelne hyaline Zylinder. Urinmenge, Kochsalzausscheidung in
normalen Grenzen. Der EiweiBgehalt nahm nach Sitzen mit durchgedriicktem
Riicken zu.

Himoglobingehalt des Blutes nach Sahli 709,.

Erythrocyten 5,12 Millionen, Leukccyten 13 400.

Blutbild: Polynucleire = 53,5%,

Fosinophile = 6,5%,

Basophile = 0,6%,

Lymphocyten = 27,5%,,

Mononucleéire und Ubergangsform = 12,0%,.

Blutdruck 148 mm Hg.

1) Der klinische Bericht ist aus den Aufzeichnungen von Herrn Professor
E. Meyer, Direktor der medizinischen Klinik, zusammengestellt, dem ich fiir deren
Uberlassung danke.
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Wihrend des Aufenthaltes in der Privatklinik tritt bei symptomatischer Be-
handlung eine wesentliche Anderung nicht ein,

Nach Bericht des Hausarztes ergab im Februar 1920 eine Blutuntersuchung
879, Hamoglobin nach Sahli, 6,6 Millionen Erythrocyten, 11000 Leukocyten.

Bluthild. Polynucledre = 77,09,

Lymphocyten = 21,5%,,
Eosinophile = 0,25%,
Ubergangsform = 1,0%.

Blutdruck 130 mm Hg.

Der Urin enthielt stets Eiweifl in wechselnden Mengen.

Im Marz 1921 wurde Pat. von einem Radfahrer iiberfahren. Sie verlor das
Bewufitsein. Ein Schidelbruch wurde nicht nachgewiesen. Seit dem Unfall Ver-
lust des Gehérs und des Raumsinnes. Damals wurden. 12%/, Eiweill im Urin fest-
gestellt. Pat. machte verschiedene Kuren durch ohne dauernde Besserung,

Die harte Milz- und Leberschwellung ist im Juni 1921 wieder laut &rat-
lichem Bericht festgestellt. Die EiweiBmenge im Urin ging bis auf 29/y, zuriick.
Zeitweise Gewichtszunahme, oft von einem Tag auf den andern.

Anfang 1922 traten zu der Milz- und Leberschwellung Odeme der unteren
Extremititen auf, sowie Verdauungsbeschwerden. Digitalispriparate wurden
schlecht vertragen.

Das Blutbild im Januar 1922 war: 7,6 Millionen Erythrocyten, 5, 300 Leuko-
cyten, Hamoglobin 1109,. Das weille Blutbild hat sich wenig gegen den Befund
vom Februar 1920 verschoben, Nur wurden 49, grofie Mononucledre und Uber-
gangsformen gezéihlt. ’

Als die Pat. am 29. TV. 1922 wieder in die Behandlung von Professor
B. Meyer aufgenommen wurde, hatte sich ihr Befinden so weit verschlechtert, daBl
sie sich kaum auf den Beinen zu halten vermochte.

- Befund am 29. IV. 1922. Stark ausgetrocknete, intensiv gerttete Schleim-
hiute. Stirkste Abmagerung der Extremititen, so daf dazu der sehr starke
Leib, besonders die Milz- und Lebergegend, in Gegensatz tritt. An den Unter-
schenkeln leichte Odeme. Die Leber ist, besonders in ihrem linken Lappen, ge-
schwulstartig vergroBert, und 188t bei auffallender Hirte eine hockerige, knotige
Oberfliche erkennen. Die Milz reicht bis drei Querfinger unterhalb des Rippen-
bogens herab, ist ebenfalls sehr hart. Zwischen Leber und Milz nur ein geringer
Zwischenraum. Lungen und Herz o. B.

Blut-Wassermann negativ.

Blut: Hamoglobin 909%,, Erythrocyten 7,6 Millionen, Leukocyten 11,000.
Resistenz der Erythrocyten gegen hypotonische NaCl-Losung nicht herabgesetzt.

Serumeiweilgehalt des Blutes 5,5%,. '

Im Urin 3%, Albumen. Urinmenge 1900 ccm in 24 Stunden. Spezifisches
Gewicht 1010.

Tm Sediment vereinzelte hyahne und granulierte Zylinder, einzelne Erythro-
cyten.

NaCl-Ausscheidung 3,4 g in 24 Stunden.

Urobilin -, Urobilinogen +, Saccharum 6.

Der Wasserausscheidungsversuch ergibt verzogerte Ausscheidung bei mangel-
hafter Konzentration und Verdiinnung.

Wahrend der folgenden 5monatigen Behandlung tritt ein wesentliches
Moment zur Klirung des Krankheitsbildes nicht hinzu.

Die Odeme an den unteren Extremititen und Abdomen unterhalb der Nabel-
hohe nehmen standig trotz verschiedener angewandter Herzmititel zu.
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Eine antiluetische Kur, die trotz wiederholt negativen Wassermanns erst mit
kleinen Dosen Neosalvarsan, dann mit Novasurolinjektionen versucht wird, ver-
trigt Pat. so schlecht, daf dig Kur abgebrochen werden mu8.

Bei starkem allgemeinen Krifteverfall setzt am 2. X. 1923 ein hinzutretendes
Erysipel des linken Oberschenkels dem Leben ein Ende.

Bs handelt sich mithin um einen 4 Jahre lang beobachteten Krank-
heitsprozeB bei einer Frau in der 2. Hilfte des 5. Jahrzehnts, der einher-
geht mit einer enormen, harten Milz- und Leberschwellung, dauernder
Ausscheidung von wechselnden EiweiBmengen. Odeme und EiweiB-
ausscheidung waren abhingig von der Lagerung.

Auffallend war die ausgesprochene Polycythémie bei vermindertem
Serumeiweil. Die Krankheit fithrte zu einem allméhlichen Krifteverfall
mit zunehmendem Odem der Beine und am Abdomen, bis ein inter-
kurrentes Erysipel den Tod herbeifiihrte.

Es erlaubte der Befund nicht eine bestimmte Diagnose: weder fir
eine Erkrankung des Reticulo-Endothelialen-Apparates, noch fiir eine
Bluterkrankung fand sich in dem CGesamthild eine Stiitze. Lues war
nach Vorgeschichte und Befund unwahrscheinlich.

Die Behandlung mufite entsprechend eine symptomatische bleiben.

Die Sektion wurde am 3. X. 1922, 5 Uhr nachmittags vorgenommen.
Es war nur Bauchschnitt gestattet.

Sektionsbefund: Die 152 cm lange, abgemagerte Frauenleiche zeigt hoch-
gradiges Odem der unteren Extremititen und der suBeren Genitalien. Die Haut
der Innenseite der Oberschenkel, der Scham- und Hiiftgegend ist hochgradig
maceriert, miBfarbig (klinisch Erysipel). An der rechten Mamma radiar gestellte,
weifiliche Narben. Zwischen beiden Spinae iliacae ant. sup. zieht eine im Bogen
nach unten verlaufende Narbe (frithere Uterusexstirpation).

Sulziges, fettarmes Unterhautzellgewebe. Muskulatur des Abdomens von
blafroter Farbe. Nach FEréffnung der Bauchhghle fallt die groBe Milz und
die gewaltige, unter dem Rippenbogen heiderseits hervordringende Leber auf.
Letztere reicht bis handbreit unter die Nabelhohe. Die Leber, fest zwischen den
beiden Rippenbogen eingekeilt, ist starr, so daf es nicht gelingt, neben oder
oder vor der Leber vorbeigreifend den Zwerchfellstand zu bestimmen. Im kleinen
Becken finden sich 300 com einer klaren, leicht gelblichen Flissigkeit.

Die Milz reicht vom Rippenbogen links bis zum kleinen Becken und liegt auf
den miBig gebldhten Darmschlingen. Sie ist lang und relativ schmal. Am oberen
Rand zeigt sie strangférmige Verwachsungen mit dem Zwerchfell. Das Organ ist
bretthart und steif. Mafle: 27 : 13 : 6 cm. Gewicht: 800 g. Auf der Oberfliche
zeigen die oberen Partien ein weiligraues Aussehen. Diese setzen sich ziemlich
scharf durch einen absatzartigen Oberflichenunterschied gegen die unteren etwas
mehr vorspringenden Partien ab, die eine gemischt graurote Farbe zeigen. Die
Oberfliche der Milz ist im ganzen glatt. Auf dem Durchschnitt sieht man den
oberen Partien entsprechend speckiges, zum Teil auch holzig-trockenes Augsehen
der Schnittfliche ohne rote Partien, wihrend weiter unten speckige, graue Stellen
sich gemischt mit roten finden, wobei die speckigen Anteile zum Teil inselartig in
den roten liegen, zum Teil auch miteinander konfluieren. Das Mengenverhiltnis
der speckigen und roten Anteile wechselt an den verschiedenen Stellen der Schnitt-
flache.
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Magen und Duodenum, bieten makroskopisch keinen besonderen Befund. Die
Gallenwege sind durchgingig,

Die Leber liegt eingepreBt zwischen den Rippenbogen beiderseits. Der linke
Leberlappen ragt weit unter dem linken Rippenbogen hervor und reicht fast so
weit nach abwirts wie der rechte. Die Vorderfliche der Leber zeigt als tiefe Furche
beiderseits den Abdruck des Rippenbogens und des epigastrischen Rippenwinkels.
Die Leberkapsel hat auf der Vorderfliche fibrése Verdickungen. Das Organ ist
steif, hart, mehr hoch als breit (31 cm hoch, 20 ¢cm breit, 14 em dick, Gewicht:
4240 g). Der obere Teil des rechten Leberlappens springt kugelig nach oben vor.
Der linke Leberlappen ist mit seinen hinteren Partien nach unten umgeschlagen.
Der Lobus quadratus und caudatus springen gleichfalls sehr stark vor. Die Vena
cava inferior ist, worauf Herr Geheimrat Kaufmann besonders aufmerksam machte,
zwischen dem rechten Leberlappen und dem Lobus caudatus eingeengt. Auf
Durchschnitten durch die Leber sieht man im oberen Teil des rechten Lappens
eine speckige, graue, oft holzige Schnittfliche, wihrend in den unteren und
linken Partien eine Art groBacindser Zeichnung mit speckig grauen hellen
Partien auffillt. Die Gallenblase zeigt keine pathologischen Verinderungen
und enthilt 3 EBlstel einer diinnfliissigen, gelbbraunen Galle. Pankreas makro-
skopisch o. B.

Die Nebennieren zeigen in der breiten Rinde in der duBlersten Rindenzone ein-
zelne gelbe Fleckchen, jedoch im ganzen ein glasig-graues Aussehen bei steifer
Konsistenz. '

Die Nierenkapsel 148t sich beiderseits leicht abziehen. Die Nieren sind stark
vergroBert, auf der Oberfliche unregelmaBig grobhéckerig mit eingezogenen,
dunkelrotgrauen Stellen. Sie sind vollig steif und hart. Auf dem Schnitt ist die
Zeichnung von Rinde und Mark deutlich, beide Anteile sind verbreitert. Tm ganzen
herrscht ein speckig-graues Ausseben vor, neben Partien mit mehr gelber und roter
Farbe in streifiger Anordnung. Das speckige Aussehen tritt an den eingezogenen
Stellen besonders deutlich in Erscheinung. Gréfle der rechten Niere: 18 : 8 : 6 cm,
Gewicht: 235 g, der linken Niere: 14 : 7 : 5 cm, 240 g.

Die Lymphknoten des Epigastriums, im geringeren MaBe die des Mesenteriums,
zeigen auf dem Schnitt in dem grauweiflen Gewebe glasige Partien.

Die Harnblase miBig gefiillt, zeigt keinen besonderen Befund.

Der Uterus fehlt bis auf den 2 cm langen, in einer parbigen Masse liegenden
Cervixstumpf.

Die Brustorgane wurden vom Bauchschnitt mit herausgenommen.

Der Oesophagus zeigt in seinen unteren Abschnitten starke Venektasien.
T'rachealschleimhaut und Bronchialschleimhaut o. B. Lungenpleura spiegelnd.
Lungen iiberall lufthaltig, von blaB-rosiger Farbe, o. B. Geringe Anthrakose der
Hiluslymphknoten, die vereinzelte glasige Stellen auf der Schnittfliche zeigen.

Das Herz ist reichlich faustgrofl, starr, steif. Epikard spiegelnd; Fettgewebe
subepikardial maBig entwickelt. Auf dem Schnitt sieht man Fettgewebe besonders
in die Muskulatur des rechten Ventrikels hineinziehen. Der rechte Ventrikel
und Vorhof sind eng; der linke Ventrikel zeigt keine wesentliche Verdickung der
Wand.. Der Herzmuskel von Vorhof und Kammern sieht glasig rot aus, auch
zeigt sich ein leicht speckiges Aussehen des Endokards. An Wandendokard und
Klappen keine Zeichen einer frischen oder ilteren Endokarditis. Die Papillar-
muskeln des rechten Ventrikels sind schwach ausgebildet. Herzgewicht 325 g.
Die Aorta zeigt im Brust- und hesonders im Bauchteil arteriosklerotische Ver-
dickungen der Intima, keine schwieligen oder narbigen Partien.

Der Darm 148t makroskopisch auler Odem der Schleimhaut keine Besonder-
heiten erkennen.
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Die Amyloidreaktion an den Organen mit Jod-Jodkaliumlésung ist im Bereich
der speckigen und holzigen Partien der Organschnittflichen deutlich positiv; an
Magen und Darm fallt die Reaktion negativ aus.

Mikroskopische Untersuchung.

An Schnitten der Milz aus den makroskopisch rein speckigen Partien fallt
zundchst die Armut an Kernen und Zellen auf. Man sieht eine fast vollig homogene,
glasige Masse mit wenigen bis zu 5 Erythrocyten breiten Lumina, die zum Teil
noch von einigen Endothelzellen ausgekleidet sind und Spalten von unregel-
maBigem Verlauf darstellen. Von Follikeln finden sich hier nicht einmal mehr
Andeutungen. An den Stellen, wo rote und speckige Bestandteile miteinander ab-
wechseln, sieht man neben homogenen, glasigen Massen solche in Balken- und
Klumpenform mit reichlich dazwischenzichenden, vielfach erweiterten, rote Blut-
kérperchen fithrenden Spalten. Die Spalten sind groBenteils von spindeligen
Zellelementen ausgekleidet, zum Teil finden sich auch noch spindelige Zellelemente
unmittelbar in der glasigen Masse. Ganz vereinzelt kommen locker angeordnete
Rundzellenhaufen vor, die wohl als Reste der Milzfollike! anzusprechen sind.

In den Teilen der Leber, die makroskopisch das Bild der groBacindsen Zeich-
nang bieten, sieht man mikroskopisch hochgradige Stauung. Die Leberzeltbalken
sind vielfach hochgradig druckatrophisch, oft spitz auslaufend, die Balken bestehen
nur aus einer Zellreihe, die Kerne sind vielfach pyknotisch. Mit diesen atrophischen
Leberpartien wechseln hypertrophische ab. In diesen Bezirken kann Amyloid
stellenweise vollstindig fehlen. Oft aber finden sich der Capillarwand auBen
angelagert Amyloidmassen, die einzelne, oft lingliche Klumpen darstellen, viel-
fach auch glasige Hillen um die Capillaren bilden. In den hypertrophischen Par-
tien sieht man unregelmiBig verbreiterte Leberzellbalken mit hellen Zellen, auch
kommen deutlich zwei Kerne in grofien Leberzellen vor. Daneben findet man
in diesen Bezitken eine starke capillire Stauung, so dalB die einzelnen Capillaren
eine Breite von etwa 10 roten Blutkorperchen haben. In diesen Partien sieht man
grofie, balkige, glasige Komplexe, innerhalb derer sich noch Reste von Leber-
zellen und Capillaren befinden. Alle diese Verdnderungen wechseln mit-
einander ab. In den rein grau speckigen Partien des rechten Lappens sieht man
bei schwacher VergroBerung fast nichts von Kernen. Trotzdem ist eine Struktur
deutlich erhalten, indem von der Zentralvene aus ein Maschensystem radiir aus-
strahlt. Die Maschen sind teils weiter, teils enger. Die Faden der Maschen sind
amyloide Hilllen um Capillaren, Hiilllen von verschiedener Dicke. Vereinzelt findet
sich die glasige Masse auch um Reste von Leberzellbalken und Endothelien. Oft
ist die Hille um die Capillaren dicker und verschmilzt mit benachbarten,
glasigen Gebilden. Auffallend bei dem Bilde dieser Amyloidleber ist der abge-
rundete Verlauf der Capillaren und ihre Erweiterung gegentiber den spaltformigen,
engen, eckigen Lumina, die man sonst in Amyloidlebern zu sehen gewShnt ist.
Dies gewthnliche Bild findet sich jedoch auch vereinzelt in den weniger hochgradig
veranderten Partien.

Die Nebennieren zeigen starke amyloide Infiltrationen in der Fasciculata und
Reticularis, im geringeren MaBe in der Glomerulosa. Wahrend in den erst genannten
Zionen sich hauptsichlich noch Gefilspalten mit spirlich Endothelzellen finden,
sind in der Glomerulesa die Parenchymzellen noch grofenteils erhalten und die
amyloide Infiltration beschrankt sich hier in der Hauptsache auf die Gefalwinde.

Die Nieren zeigen in zablreichen mikroskopischen Priparaten ausgesprochene
amyloide Degeneration der Glomeruli. Doch wechselt das Bild auBerordent-
lich. Vor allen Dingen fallen wesentlich vergréBerte Glomeruli auf, die bei
starker amyloider Infiltration der Schlingen in ihrer Struktur gut erhalten sind.
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Daneben finden sich Glomeruli, die wesentlich kleiner sind, und in denen
das Bild des GefiBkniuels sich durch die miteinander konfluierenden amy-
loiden Massen kaum noch- erkennen lat. Letztere leiten wieder zu solchen tiber,
in denen eine klumpige Masse mit vereinzelten Endothelien noch den Rest des
GefaBknauels in der Bowmanschen Kapsel darstellt. Solche geschrumpften und
vollstindig zerstérten Glomeruli finden sich sowohl vereinzelt zwischen den ver-
groBerten, als auch in gréferer Zahl beieinander in Herden, wobei es sich bei
letzteren um Stcllen der Niere handelt, die auf der Oberfliche die beschriebene
Einziehung zeigen. Die Bowmansche Kapsel der grofien Glomeruli ist im all-
gemeinen nicht verdickt, vielfach auch nicht an den geschrumpften; doch finden
sich an letzteren auch Kapseln mit mehr- und vielschichtigem Epithel. In den
Rindenpartien mit Herden véllig destruierter Glomeruli fehlen zum Teil wohl-
charakterisierte Kanilchen villig, zum Teil sind noch einen kleinen Kreis bildende
Epithelien vorhanden ohne erkennbares Lumen, zum Teil finden sich nur noch
einzelne Zellen in einer zu Feldern konfluierten amyloiden Masse. Diese Zellen
zeigen eine hochgradige, fettige Degeneration (Sudanpriparat). Einzelne solcher
verfetteten Zellen, die Reste von Kanilchenepithelien darstellen, finden sich auch
in Gebieten mit stark erweiterten Kanélchen, welch letztere den hypertrophierten
Glomeruli angehtren. Auch die Epithelien der erweiterten Hauptstiicke sind zum
Teil fettig degencriert. Dic kleinen GefiBe der Rinde zeigen in den hypertrophi-
schen Bezirken keine Zellvermehrung der Wand, doch vielfach eine amyloide Tn-
filtration ‘derselben. Entsprechend den Schrumpfungsherden sicht man Gefille
mit verdickter Intima in amyloid verdndertem Zwischengewebe. Die groBeren
GefiBe bis zu den Venae und Arteriae arciformes herauf zeigen im Bereich der
Schrumpfungsherde Vermehrung der Intimazellen neben amyloider Infiltration der
Intima und der inneren Media, wihrend die Zellvermehrung dieser Wandschichten
in den hypertrophischen Partien nicht in Erscheinung tritt. Amyloide
Massen fillen in wechselnder Breite den Raum zwischen Glomeruli, Kanilchen
und GefiBen aus, vielfach zu Feldern konfluierend, besonders deutlich im Bereich
der Schrumpfungsherde, in denen Amyloidklumpen mit Resten der Bowmanschen
Kapsel den Malpighischen Korperchen entsprechen, verfettete Zellen Kanilchen-
reste andeuten und mit Erythrocyten gefiillte, weitere und engere Lumina, oft
ohne deutliche Endothelauskleidung, die GefiBle darstellen. Tm allgemeinen sind
die Gefifle der Njere recht weit und stark blutgefiillt. Das Nierenmark zeigt eine
wechselnd starke amyloide Infiltration zwischen den groBenteils erweiterten Ge-
filen und den teils erweiterten, teils bis zur Undurchgingigkeit atrophierten
Kanilchen.

Am Herzen entspricht die Stirke der amyloiden Infiltration nicht dem makro-
skopischen Eindruck. Es findet sich eine amyloide Infiltration der GefaBiwinde
sowie eine in Maschenform zwischen den verschmilerten Muskelfasern sich hin-
zichende netzartige Masse, die mikroskopisch die Amylaidreaktionen gibt. Die
Vorhofswand besonders rechts zeigt eine etwas stirkere amyloide Infiltration.

Die epigastrischen und mesenterialen Lymphknoten zeigen amyloide Dege-
neration des Reticulums in unregelméiBiger Verteilung, stellenwelse unter Bildung
klumpiger, homogener Massen.

Am Pankreas, Uterusstumpf und Darm findet sich geringe amyloide Infiltration
der GefdBwinde.

Die Lungen zeigen mikroskopisch nichts von amyloider Infiltration. Die
Hiluslymphknoten zeigen neben geringer Anthrakose Andeutung von amyloider
Infiltration in der Art, wie die abdominalen Lymphknoten.

Die Aorta weist in zahlreichen Schnitten aus verschiedenen Hohen nichts von
mesarteriitischen Prozessen auf.
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Die Muskulatur des Abdomens ergibt mikroskopisch das Bild der wachsartigen
Degeneration.

Die Diagnose des Amyloids wurde mikroskopisch durch die Farbung
mit Methylviolett, mit Bismarckbraun nach Birch-Hirschfeld und durch
die Jod-Jodkalium-Reaktion bestitigt. Die neuerdings von Bennhold
empfohlene Darstellung des Amyloids mit Kongorot ergab uns sehr
gute klare Bilder; doch ist diese Farbung allein diagnostisch nicht
brauchbar, da namentlich das elastische Bindegewebe sich in gleicher
Weise wie das Amyloid farbt.

Es handelt sich demnach um einen Fall von allgemeiner Amyloidose,
wobei die Leber, Milz, Nebennieren und Nieren besonders starke amy-
loide Infiltration zeigen, wihrend Lymphknoten und Herz in geringerem
MaBe beteiligt sind. Im Darm, Pankreas und Uterusstumpf sind die
Gefafie betroffen.

Auffallend ist das herdformige, stérkere Ergriffensein von Teilen
der Leber, Nieren und Milz. Dies Herdamyloid, wie ich es kurz bezeichnen
will, ist schon 6fter beobachtet. Ich verstehe darunter eine sidrkere
amyloide Infiliration von Teilen eines oder mehrerer Organe in Fillen
von allgemeiner Amyloidose. Ich stelle diese Fille mithin in Gegensatz
zum lokalen Amyloid; auch Wichmann und M. B. Schmidi rechnen
derartige Fille, wovon sie eine Anzahl aus der Literatur anfithren,
denen von allgemeinem Amyloid zu. Freilich scheint in den Fallen aus
der Literatur, die hierher gehoren, meist eine lokale Erkrankung bei
allgemeiner Amyloidose das Herdamyloid zu bedingen. Anders ist es
mit einer jiingst verdffentlichten Beobachtung von H. Eppinger, der
bei einem 17jdhrigen Midchen mit unklarem Krankheitsbild klinisch
einen Milz- und Lebertumor feststellt. Bei der Sektion fand sich eine
schwere Amyloidose der Milz und Leber mit merkwiirdiger tumorartiger
Verteilung des Amyloids in der Leber besonders im linken Lappen. Dieser
Fall gleicht dem beschriebenen sowohl nach dem unklaren klinischen
Bild, durch das Fehlen eines Grundleidens, sowie durch die Verteilung
des Amyloids. Um ein dhnliches Herdamyloid hat es sich auch bei dem
amyloid degenerierten Milzknoten gehandelt, an dem Kekulé seine
grundlegende Untersuchung tiber die chemische Zusammensetzung
des Amyloids gemacht hat.

Bei der vorher beschriebenen Leber ist das ungewohnte histologische
Bild im rechten Lappen bedingt durch die Erweiterung der Capillaren
infolge der Stauung in dem véilig amyloid degenerierten Leberlappen. Die
Stauung muB, da der rechte Vorhof und Ventrikel eng sind, durch ein
Kreislauthindernis zwischen Lebervenen und rechtem Herzen bedingt
sein. Die Einengung der Vena cava inferior zwischen dem vergréferten
Lobus dexter und caudatus der Leber muB danach, wie Herr Geheimrat
Kaufmann betont, als das Kreislanfhindernis angesehen werden. Was



Uber einen eigenartigen Fall von allgemeiner Amyloidose. 457

das Zustandekommen dieser Verengung angeht, so liegt es nahe, sie
einmal durch das Herdamyloid des rechten Lappens zu erklaren, das an
sich mit einer VergroBerung dieses Teiles der Leber einherging. Dann
aber gab der Ausfall groller Parenchymbezirke in diesem Lappen
AnlaB zu Regenerationsprozessen in den weniger stark degenerierten
Partien der Leber; daraus entstand wieder eine erhebliche VergroBerung
der Leber im ganzen, die zu einer starken Raumbeengung in der unteren
Thoraxapertur fithrte, die sich in der beschriebenen Formverinderung
der Leber und in einer weiteren Einengung der Vena cava an der Stelle
ihres Durchtrittes zwischen Lobus caudatus und dexter auswirkte.
Ob daneben auch noch durch die Leberverunstaltung eine Lageverschie-
bung derselben und eine direkte Abknickung der Vena cava inferior
am Zwerchfelldurchtritt zustande gekommen sein mag, was Herr
Geheimrat Kaufmann fir wahrscheinlich halten méchte, lieff sich bei
der mangelnden Ubersichtlichkeit dieser Gegend bei der Sektion vom
Bauchschnitt aus nicht feststellen. Die makroskopisch in Erscheinung
tretende acindse Zeichnung der Leber in den weniger stark degenerierten
Teilen erscheint weniger durch die normale Leberstruktur bedingt,
als vielmehr durch die fleckige Verteilung von amyloiden Partien und
erhaltenen bzw. hypertrophischen Leberzellbalken. Die starke Erweite-
rung der Oesophagusvenen ist bei dem bestehenden Zirkulationshinder-
nis der Vena cava inf. als zum Ausgieich ausgebildete Venenbahn anzu-
sehen, wie sie bei Erschwerung des Plortaderkreislanfs beobachtet wird.

Die Nieren zeigen neben einer starken amyloiden Degeneration
hypertrophierte groBe Glomeruli und Kanélchen neben véllig degenerier-
ten, wobei vielfach eine herdférmige Anordnung letzterer auffallend ist.
Bei dem Fehlen einer Herzhypertrophie sowie klinisch dem Fehlen
einer Hypertonie ist eine Nephritis als Ursache der Nierenverdnderungen
abzulehnen, vielmehr diirfte ein herdférmig stidrkeres Auftreten der
amyloiden Infiltration bei langem Bestehen der Erkrankung den Nieren-
befund erklaren. Ich folge hierbei auch der Auffassung von Raubit-
schek, der die Ansicht vertritt, daB bei primdren entziindlichen Ver-
anderungen der Nieren mit sekundédrer amyloider Degeneration derselben
die Herzhypertrophie nicht fehlen darf. Die Vermehrung der Intima-
elemente der Gefalle im Bereich der vollig degenerierten Glomeruli und
Kanilchen mochte ich in diesem Sinne als eine reaktive auffassen, die
nach Ausfall von Parenchymbezirken die zu- und abfithrenden Gefille
betroffen hat. Nach klinischem und anatomischem Befunde glaube ich
hier eine Amyloidschrumpiniere annehmean zu miissen.

Die Milz lieB bei der Einziehung der oberen grauspeckigen Partien
zunichst an einen Infarkt denken, doch gibt die mikroskopische Unter-
suchung hierfiir keinen Anhalt. Vielmehr wird man annehmen miissen,
dafB es.sich hier um primar stirker erkrankte, vollig amyloid degenerierte
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Partien handelt, denen dann eine Hypertrophie der zunsichst weniger
betroffenen Partien folgte, so daf diese an der Oberfliche das frithere
Niveau iiberschreiten.

Bei der mikroskopischen Untersuchung des Herzens fallt, wie auch
andere Autoren, zuletzt Landaw, bei Herzamyloid festgestellt haben,
ein gewisser Gegensatz des mikroskopischen' Befundes gegeniiber dem
makroskopischen Eindruck auf, indem sich Amyloid nicht in dem MaBe
nachweisen 148t, wie man zunichst annehmen konnte. Die amyloide
Infiltration findet sich vorzugsweise an den Gefifien sowie in Form
eines fadigen Netzes zwischen den Muskelfasern, wobei die subendo-
kardialen Partien des rechten Vorhofes stirker beteiligt sind. Dabei
sind die Muskelfasern schmal, ohne daf} eine entsprechend breite ver-
dringende Zwischensubstanz im mikroskopischen Priparate zur Dar-
stellung kédme. Ich mochte deshalb wie Landaw annehmen, daB ein
Odem an dem Zustandekommen des makroskopischen Bildes beteiligt
ist. Das Herz, das etwas schwerer als gewéhnlich ist, zeigt an den
Muskelfasern nichts von Hypertrophie, vielmehr diirfte die Vergroflerung
und das etwas erhohte Gewicht auf die amyloide Infiltration und das
Odem zuriickzufithren sein.

Die iibrigen Organe zeigen ein weniger von den gewdhnlichen Be-
funden bei allgemeiner Amyloidose abweichendes Bild. Immerthin ist
die relativ geringe Beteiligung des Magen- und Darmtraktus auffallend.

Lassen sich somit bei der Annahme des priméren Herdamyloids
und durch die lange Dauer der Erkrankung dabei die pathologisch-
anatomischen Befunde erklaren als regressive Erscheinungen, kompen-
satorische Hypertrophie und Effekte einer hochgradigen Stauung im
Gebiet der unteren Hohlvene, so fehlt doch fiir das Zustandekommen
der Amyloidose eine faflbare Grundkrankheit. In den Statistiken der
dlteren Literatur tber die Atiologie des Amyloids von Wagner, Hoff-
mann, Henning, Wicht, ferner in den newveren von Blum (1903) und
Lubarsch, sowie in der allgemeinen Pathologie von Birch-Hirschfeld
sind als zur Amyloidose fithrende Krankheiten genannt: Ulcerd:e
Lungentuberkulose, Syphilis, chronische Eiterungen, besonders Knochen-
eiterungen, Aktinomykose, maligne Tumoren. In einigen Statistiken
ist in einzelnen Fallen (bei Lubarsch in 5%, der Fille) Nephritis als
Grundkranklieit angegeben. Auflerdem finden sich Fille, wo die Grund-
krankheit unklar blieb; so sind auch in der Statistik von Birch-Hirsch-
feld unter 262 Fallen 10 Falle mit unklarer Atiologie. Von den genannten
Krankheiten kénnten nach dem Sektionsbefunde fiir unseren Fall
allenfalls Lues und Nephritis in Frage gezogen werden, wihrend die
anderen schon von vorneherein ausscheiden.

Fir Lues fand sich jedoch weder klinisch noch pathologisch-anato-
misch ein Anhalt.
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Eine Nephritis ist nach dem Befund und obigen Ausfithrungen
auszuschlieBen. ‘Was die Fille der dlteren Literatur, wo Nephritis als
Grundleiden angegeben ist, angeht, so weill man oft nicht recht, worum
es sich gehandelt hat und wieweit etwa die vorgefundene Nieren-
verinderung als Folge oder Begleiterscheinung des Nierenamyloids
aufgefallt werden mufl. Zweifellos besteht in unserem Falle eine
degenerative Verinderung der Tubuli auch in den noch nicht vollig
degenerierten Bezirken, ohne daf man in ihr mehr als eine Folge-
erscheinung .der amyloiden Degeneration sehen miifite.

Mit Riicksicht auf die Arbeiten A. Franks, der besonders einen
dem Friedlénderschen Pneumoniebacillus nahestehenden Bacillus cap-
sulatus fiir den Erreger der amyloiden Degeneration ansieht, haben
wir einige Tage nach der Sektion von noch nicht fixierten Partien der
Leber und Milz abgeimpft. Es wuchs nur Bact. coli. Dieser Befund
1aBt aber an sich nicht ausschlieffen, dafl der Pneumonie-Bagillus vor-
her vorhanden war und durch Coli iiberwuchert ist. Immerhin ist
eine jahrelang durch diesen Bacillus unterhaltene Infektion nach dem
Sektionsbefund nicht wahrscheinlich.

Nach den Ausfithrungen muB man den vorliegenden Fall zu den
dtiologisch unklaren rechnen, wie sie sich auch in den Zusammen-
stellungen der genannten Autoren finden, und die ». Hansemann als
genuines Amyloid bezeichnet.

Es JaBt sich ebensowenig fiir die amyloide Degeneration als solche,
als fir die eigenartige Verteilung der Amyloidinfiltration eine Ursache
angeben. :

Was die Genese des Amyloids augeht, so sehen die einen das
wesentliche Moment in einem durch die Grundkrankheit bedingten
Kernzerfall (Czerny, Lubarsch), durch den bestimmte REiweiBkérper
indie Zirkulation kommen, wahrend andere ( Krawkow und neuerdings be-
sonders Frank) Bakterientoxine verantwortlich machen. Nach Leupold
sind es 3 Faktoren, die das Zustandekommen der amyloiden Infiltration
bedingen: ein praformierter Eiweiflkorper, eine Vermehrung der ge-
paarten Schwefelsduren im Organismus bzw. in den Organen, das
Unvermdgen des Organismus zur Ausscheidung der gepaarten Schwefel-
siuren. Der priformierte EiweiBkorper wird durch die Siure nieder-
geschlagen, aus dem Zustande des Emulsionskolloids in den Gel-
zustand tibergefithrt, und tritt damit morphologisch als Amyloid faf-
bar in Krscheinung. Wie letzten Endes der priformierte Eiweif3-
korper und die Vermehrung der gepaarten Schwefelsiure zustande
kommt, bleibt danach unklar. Immerhin haben die Ausfiihrungen
Leupolds den Vorzug, daB sie fiir die sogenannten Amyloidtumoren
und das allgemeine Amyloid Geltung beanspruchen diirften. Eppinger
fand allerdings.in dem oben erwiihnten Falle chemisch keinen Schwefel
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in dem amyloid degenerierten Leberknoten, so daf damit ein Faktor
der Amyloidgenese in Frage gestellt scheinen kénnte, ITmmerhin ist der
ganze Fall Eppingers nach Klinik und Verteilung des Amyloids, sowie
dem makroskopischen Aussehen des Amyloids so eigenartig, daB man
versucht sein kénnte, auch fiir die Entstehung der amyloiden Substanz
hier andere Bedingungen anzunehmen. Was den hier beschriebenen Fall
angeht, so hatte Herr Prof. Wiendhaus vom chemischen Institut die Giite,
vollig degenerierte sowie weniger stark veridnderte Organstiicke auf
Schwefel zu untersuchen. Es fand sich in allen Schwefel. Ein Unter-
schied im Schwefelgehalt zwischen den stérker und weniger stark
degenerierten Teilen desselben Organs schien nicht zu bestehen. Fille,
wie der Eppingersche und der beschriebene lassen daran denken, dafl
etwa eine Stoffwechselanomalie der Entstehung des Amyloids zugrunde
Liegen koénnte.

In einer gerade vorliegenden Arbeit von Kuczynski findet sich die
Mitteilung tiber experimentell durch Fiitterung mit abnormer eiweil3-
reicher Nahrung bei Miusen erzeugte amyloide Organdegeneration.
Der Autor erwigt auf Grund der Erfahrungen, die er beim experimen-
tellen Studium der celluliren Verdauungsvorginge gewonnen hat, die
Moglichkeit, daB das Wesen der amyloiden Degeneration darin bestehe,
daB eiweiBreiches Material, das in erhchtem Malle resorbiert sei und im
Organismus kreise, in Form von Amyloid niedergeschlagen werde, da
der Korper es auf andere Weise nicht bewiltigen konne. Auf diese
Weise witrden sich auch die Falle erkliren, bei denen die amyloide
Degeneration im Anschluf an Krankheiten mit starkem Zellzerfall
auftritt, wo in erhthter Menge Eiweifisubstanzen in den Kreislauf
gelangen.

Neben den betonten Eigentitmlichkeiten des vorliegenden Falles ist
die lange, klinisch beglaubigte Dauer der Krankheit merkwiirdig. In der
Literatur finden sich zwar Beobachtungen daritber niedergelegt, in wie
kurzer Zeit amyloide Degeneration sich entwickeln kann. In den Fallen von
Cohmheim betrug bei kriegsverletzten Soldaten die Dauer der Erkrankung
vom Tage der Verletzung mit nachfolgender schwerer Eiterung in dem
am schnellsten zum Tode fihrenden Falle 4 Monate. Krawkow erwahnt
den Fall eines 17jahrigen Mannes mit Osteomyelitis, bei dem sich in
einem Monat amyloide Degeneration der Organe entwickelte. Dagegen
findet sich nirgends etwas dariiber, wie lange bei bestehender amyloider
Degeneration der Organe das Leben gefristet wird, wohl hauptsichlich
deshalb, weil man bei den Fillen mit schwerer zur Kachexie fithrender
Grundkrankheit nie sicher weill, wann die amyloide Degeneration
eingesetzt hat. Barlels hat vor etwa 50 Jahren iiber Fialle von tumor-
-artiger harter Milz- und Leberschwellung berichtet von langem Bestande,
wobei er diese Organe als amyloid verindert auffalte. Doch gingen



Uber einen eigenartigen Fall von allgemeiner Amyloidose. 461

diese Erscheinungen auf antiluetische Behandlung klinisch véllig
zuriick, so dafl man wohl daran zweifeln darf ob es sich in diesen Féllen
um Amyloid gehandelt hat.

Die Polycythéamie, die im Laufe der Krankheit noch zunahm,
klinisch durch zahlreiche Blutuntersuchungen festgestellt, ist als Zeichen
einer starken Bluteindickung infolge der Odeme aufzufassen. Denkbar
wire auch, daB bei dem Zustandekommen der Polycythimie der Ausfall
der Funktion der Milz bei der hochgradigen Degeneration dieses Organes
eine Rolle gespielt hat. Sehr auffallend ist klinisch im Gegensatz zu der
Erythrocytenvermehrung der geringe Serumeiweifigehall des Blufes von
5,5 %, gegeniiber 7—9 9, der Norm. Eine Hypalbuminose findet sich
nach den klinischen Erfahrungen fast regelm#fBig bei Nephrosen und
Amyloidose (Reiss).

Der Urinbefund erkidrt sich einerseits durch die amyloide Degenera-
tion der Nieren im Sinne einer Nephrose. Dazu treten komplizierend
die hochgradige Stauung, die bei der mechanischen Art ihres Zustande-
kommens infolge Kompression der Vena cava inferior durch die Leber
nach der jeweiligen Lagerung wechselnd stark gewesen sein diirfte und
die Abbingigkeit des Eiweiligehaltes im Urin von der Lagerung erklirt.

Die Besonderheiten des vorliegenden Falles von allgemeiner Amyloi-
dose liegen

1. In der iiber 4 Jahre sich erstreckenden Krankheitsdauer.

2. In dem Fehlen einer nachweisbaren Grundkrankheit.

3. In dem eigenartig herdweise stirkeren Auftreten des Amyloids
in Teilen der Milz, Leber und Nieren, mit auffallenden Erscheinungen
von Regeneration und Hypertrophie in den weniger betroffenen Ab-
schnitten, wobei durch die Lebervergroferung und Gestaltsverinderung
eine Einengung der Vena cava und Stauungserscheinungen in ihrem
Gebiet zustande kamen.

4. In der wihrend der Erkrankung zunehmenden Polycythimie bei
gleichzeitiger Verarmung des Blutes an Serumeiweil3.
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