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(Eingegangen am 23. Januar 192g.) 

Die pathologisch-anatomisch mehrfach gemachte Beobachtung, dab 
bei Hyperplasien oder Tumoren der Nn.-Rinde 1) gleiehzeitig Anomalien 
der. Geschlechtsentwicklung bei demselben Einzelwesen vorlagen, legten 
den Gedanken an einen urs~chlichen Zusammenhang beider Befunde 
nahe. Marchand, v. ~Veugebauer, Pick, Halban, Mathias u. a. Autoren 
haben in grSl~eren Arbeiten ihre Ansichten fiber die M(iglichkeit einer 
solchen inneren ZusammengehSrigkeit ausgesprochen. 

Wir stehen in der experimentellen Erforsehung Mler dieser patho- 
logischen Vorg~nge innersekretoriseher wie morphogenetischer Art -- 
und nur diese kann hier einmal Licht verbreiten -- so ganz im Anfange 

�9 der Erkenntnisse; deshalb sind wir mehr auf eine klinische und ana- 
tomische Betrachtungsweise angewiesen, die hhufig gerade in der Patho- 
logie der Blutdriisen die Genauigkeit eines wenn auch verwickelten 
Experimentes haben kann. Wahrscheinlichkeitsschliisse hieraus werden 
um so n~her der Wahrheit  kommen, je mehr Beobachtungsmaterial zur 
Vefffigung steht und je mehr Skepsis und Kritik bei der Beurteilung 
bewahrt wird. 

Eine Menge Einzelheiten der Pathologie des endokrinen Systems weist 
auf die engen funktionellen und Wachstumsbeziehungen fast aller inner- 
sekretorischen Organe gerade zu den Geschlechtsorganen bin, z. B. m~nn- 
liehe Frfihreife bei Epiphysenteratomen, Befunde yon Pseudoherm: 
aphroditismus, Frfihreife und Auftreten heterosexueller, sekund~rer Ge- 
schlechtsmerkmale bei Keimdriisentumoren, auch hier iiberwiegend 
Teratome (Pick 250), Genitalatrophie bei Basedowerkrankung, Asexuali- 
tht bei Kretinen, Dystrophia adiposo-genitalis bei Hypophysenerkran- 
kungen, bei Akromegalie ganz bestimmt charakterisierte, regressive 

1) Ni l ,  = N e b e n n i e r e n .  
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Ver~nderungen an den inneren Genitalien bei Wachstum der ~ul~eren 
Geschlechtsorgane (auch AufhSren der Regel, Impotenz usw.). Ebenso 
sind auch solche Zusammenh~nge zwischen Nebennierenhyperplasien 
bzw. -Tumoren und Genitalanomalien unverkennbar, jedenfalls darf 
ein derartiges Zusammentreffen nicht immer als rein zuf~llig angesehen 
werden. Diese Beziehungen der Nebennieren zu Genitalwachstum und 
-funktion haben erst in neuerer Zeit gebfihrend Beachtung und Er- 
w~hnung gefunden. Wie auf alien anderen Gebieten der inneren Se- 
kretion, sind auch hier eine erstaunlich grol~e Menge experimenteller, 
klinischer und morphologischer Tatsachen zusammengetragen und 
einige Zusammenh~nge gesichert, andere wahrscheinlich oder wenigstens 
vermutbar. Vor allem Mathias hat ein diesbezfiglich reiehes klinisch- 
anatomisches und experimentelles Tatsachenmaterial gesammel t und 
klare Gedankeng~nge zum Ausdruck gebracht. 

Es seien nun zun~chs~ einige allgemein wichtige experimentelle und 
klinische Tatsachen lose aneinandergereiht, aus denen man aber schon 
erkennen kann, wie mannigfaltig und verwickelt die Nn.-Funktion 
mit den Wachstums- und Reifungsvorg~ngen der Geschlechtsorgane 
und Merkmale verknfipft ist. 

Schon der 1855 yon Addison aufgestellte Symptomkomplex weist 
Beziehungen auf. Bittor/ und Mathias machten zuerst auf das h~ufige 
Bestehen einer AmennorrhSe" bei Morbus Addison aufmerksam, die 
schon in einer Zeit in Erscheinung tritt, in der eine allgemeine Kachexie 
noch nicht die Ursache dieser MenstruationsstSrungen sein kann. Patho- 
logisch-anatomisch entspricht diesem Befunde eine fast stets hochgradige 
Atrophie der Ovarien bzw. der ttoden. 

Hier knfipfen folgerichtig Tierversuche ~Vowalcs an, der die Ge- 
schlechtsorganver~nderungen nach Nebennierenexstirpation bei l~atten 
untersuchte, bei denen akzessorische Nebennieren den sonst schnellen 
Operationstod verhindern. Er land dabei Unterentwieklung der Hoden, 
t{emmung der Spermatogenese bei m~nnlichen, geringes Volumen~ man- 
gelhafte Follikelreifung bei weiblichen Tieren. Er berichtet fiber Genital- 
atrophie bei kfinstlichen Nebennierentumoren. Daraus schlie~t er auf 
eine ~unktionelle ZusammengehSrigkeit der Nebennieren und der 
Keimdrfisen, die er indes weniger auf die Zwischenzellen als auf das 
Keimepithel bezieht. 

Zu einem hhnlichen Ergebnis kommt'Leupold, der dutch W~gungen 
korrelative, proportionale Gewichtsbeziehungen zwischen Nn. und 
Keimdriisen feststellt. Auch er beobachtete degenerative Prozesse an 
den Samenepithelien nach Nn.-Exstirpation. 

Im Gegensatz zu diesen Beobachtungen finder sieh bei prim~rer Aus- 
schaltung der Geschlechtsdrfisen eine nachfolgende Nn.-Rindenhyper- 
plasie. Diese konnte experimentell bei Kastration hervorgerufen Werden 
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und wurde sowohl in der Graviditat wie im Klimakterium auch beim 
Menschen best~tigt. 

In einer Arbeit fiber die Nn.-Beziehungen zum Cholesterinstoff- 
wechsel stellt Landau analog Leupold einen Parallelismus zwisehen 
dem Gehalt an doppeltlichtbreehenden Stoffen der Nn.-Rinde und der 
Keimdrfisenzwisehenzellen wie auch der Corpus luteum-Zellen fest. 
Wie Kohne, Mathias und Biedl weist er auf die au~erordentliehe •hn- 
lichkeit dieser letzteren mit den Nn.-I~indenzellen hin. Nach Nn.-Exstir- 
pation bildet sieh kein Corpus luteum. 

Erw~hnt werden mfissen hier ferner die Mitteilungen Kolmers, der 
bei Meersehweinehenweibehen, besonders in der Tr~chtigkeit, typisehe 
Vergnderungen der Nn.-Rinde land, die in einem grol~en Reiehtum an 
Mitosen sowie einer reiehliehen Pigmentbildung und einem starken 
Pigmentzerfall bestehen und dadureh sofort yon m~nnlichen Nn. unter- 
sehieden werden kSnnen. Kolmer will hier den Nn. sekund~ren Ge- 
sehlechtseharakter zuerkannt wissen (naeh Mathias). 

Eine enge Verwandtschaft der Funktion zwisehen Nn. und Keim- 
drfisen lassen vielleieht Versuehe von Okintschitz vermuten, der mit. 
Ovarial- und Nn.-Extrakt  ~hnliehe physiologisehe Wirkungen erzielte; 
tterabsetzung der Pulszahl, Steigerung des Blutdrucks, Steigerung des 
Fett-  und Eiwei~stoffweehsels. 

Dieses experimentelle Beobaehtungsmaterial setzt uns immerhin 
in die Lage, uns eine gewisse Vorstellung fiber das Vorhandensein von 
Beziehungen zwischen Nn. und Geschlechtsorganen zu machen. Aber 
schon hier, vielmehr noeh in den weiteren Absehnitten der menschlichen 
Pathologie begegnen wir bei der Beurteilung dieser Zusammenh~nge 
wie bei einer kausalen Fragestellung den grSBten Schwierigkeiten. 

Zun~ehst wissen wir, dab sich die Nn. aus zwei morphologisch wie 
genetisch vSllig verschiedenen Teilen zusammensetzen, ffir die wir auch 
vSllig verschiedene, wenn wohl eng miteinander verknfipfte Funktionen 
annehmen miissen. W~hrend die Rinde aus dem CSlom-Epithel entsteht, 
aus dem sich fibrigens auch die Keimleiste abtrennt,  wird das Mark 
yon 2 Zellarten des Sympathicus gebildet. 

So werden also bei Erkrankungen oder experimentellen Beeinflus- 
sungen dieser Drfisen sich Mark- und Rindensymptome kaum trennbar 
miteinander misehen, wie das ja aueh zweifellos bei der Addisonschen 
Krankheit  der Fall ist. Daher finden wir jene aul3erordentlich wechseln- 
den Erseheinungsformen dieser Erkrankung, die indes R6sler auch noch 
yon der Konstitution und dureh die bei dem chronischen Verlauf so 
wechselnd einspringenden antagonistischen oder synergetischen Kr~fte 
im gesamten endokrinen System beeinflul~t sehen will. 

I)amit kommen wit zu einer zweiten Schwierigkeit in der Beurteilung. 
Es ist nicht mSglich, in einem Symptomenbild, das durch eine vermehrte, 
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verminder te  oder krankhaf te  T~tigkeit  eines innersekretorischen Organs 
hervorgerufen ist, die diesem eigenen Funk t ionss tS rungen  von denen  zu 
unterscheiden,  die erst auf sekund~re Mitbetei l igung anderer,  in ihrem 
Gleichgewieht gestSrter Drfisen zu beziehen sind. Dadurch  erkl~ren sich 
auch die so auBerordentlich wechselvollen Zus tandsbi lder  unserer  
Kasuist ik .  

Wir  streifen noeh die Bedeutung der Nn.-Befunde bei In fan t i l i smus  
und  Sta tus  hypoplastieus,  bei denen  neben  einer geringen Gesamtaus-  
b i ldung des Organismus besonders kleine endokrine Drfisen, also auch 
hypoplast ische Nn.,  bei gleichzeitiger Geni ta la t rophie  gefunden wurden;  
ein ~hnliches Zusammenwirken  bei S ta tus  thymico- lymphat icus .  

Allgemeine Beziehungen der Nn.  zum Wachs tum des Gesamtorganis-  
mus sind ohne Zweifel vorhanden,  auch in dem von uns  beobachte ten  
Falle. 

W e n d e n  wir uns  n u n  yon  diesem al lgemeinen kl iniseh-experimentel len 
Beobachtungsmater ia l ,  das uns die innigen Beziehungen der Nn. zum 
Genitale  k lar tu t ,  dem Krankhei t sb i lde  zu, das uns hier n~her besehaf- 
t igen soll. 

Wir  erfahren fiber die Vorgeschichte des am 22. I I .  1922 in  der Direk- 
tor ia l -Abtei lung des Allgemeinen Krankenhauses  Eppendorf  (Prof. 
Brauer) aufgenommenen  9j~hr. Kindes  Her ta  W. v0n  der Mut ter  
folgendes : 

Anamnese: In der Familie keine kSrperlichen und Geisteskrankheiten. Grol3- 
mutter und Mutter waren sehr friih entwickelt; die letztere, immer etwas klein 
und sehr dick, hielt sich schon in der Jugend von kindlichen Spielen fern und kam 
in der Schule gut mit. - -  An ihren Geschlechtsteilen hat sie nie etwas Abnormes 
bemerkt. Mit 16 Jahren war sie zum erstenmal menstruiert, seitdem regelm~i3ig, 
ohne Beschwerden. Im 24. Jahre heiratete sie ihren kSrperlich gesunden, nicht 
mit ihr verwandten Mann. Sie bekam 5 Kinder, von denen eines friih starb (die 
GroBmutter machte 13 Geburten durch). - -  Jene Geburten verliefen samtlich schnell 
und ohne Besonderheiten; nur bei Herta, die als 2. normales, ausgetragenes 
Kind am 6. I. 1913 zur Welt kam, zSgerte sich der Verlauf etwas l~nger hinaus. 
:Die Mutter gibt an, dab sie im 1. Monat der Schwangerschaft von ihrem Mann, 
der stets sehr wild und geschlechtlich pervers und brutal gewesen sei, einen starken 
StoB gegen den Unterleib erhalten habe, dessen Folgen sie jetzt noch manchmal 
sptire. - -  In der Familie des Vaters sind zahlreiehe schwere Sittlichkeitsverbrechen 
vorgekommen; er selbst sitzt wegen 5fteren gesehlechtlichen Mil~brauchs von 
Kindern, angeblich nieht den eigenen, im Zuchthaus. Kein AlkoholmiBbrauch, 
keine Geschleehtskrankheiten. 

tterta W. selbst entwiekelte sich zun~chst ganz normal, kSrperlich und geistig 
aul]erordentlich gut und rasch. Sie war damals schon etwas dick und zeigte eine 
zarte, aber deutliche Flaumbehaarung an den Armen und im Nacken. Laufen 
lernte sie mit 8 Monaten. Z~hne bekam sie zur Zeit, im 1. bis 2. Jahr. Auch sp~tter 
war der Zahnweehsel regelrecht. 11/~ Jahre erhielt sie die Brust. Mit 2 Jahren 
verlernte das Kind plStzlieh das Laufen wieder; sie wurde auf Rachitis behandett. 
Als die Glieder wieder lest wuren, batten sich ausgesprochene O-Beine gebildet. 
Die Entwicklung zeigte dann in den weiteren Jahren keinerlei Besonderheiten; 
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beziiglieh Ged~chtnis und  Reehnen war das K ind  indes stets  dem Alter voraus- 
geeilt. Ih rem 2 Jahre  ~lteren Bruder war sie geistig weir iiberlegen. Sie fiberstand 
Masern, Windpocken, Keuchhusten.  Mit  6 J a h r e n  l i t t  sie infolge der schlechten 
Kriegsern~hrung an  grol]er Schw~che und  Bettn~sse und  kam damals 1 J a h r  in 
der Schule zurfick. In  der Folgezeit kraft igte  sie sich aber ausgezeichnet, ha t te  
starke El~lust und  ffihlte sich wieder g~nzlieh gesund. Das Vers~umte holte 
sie spielend in der Sehule naeh. Sie war sehon als Kind  sehr energiseh, ha t  hie 
mi t  Puppen  gespielt, setzte stets ihren Willen starrkSpfig durch. Die Geschwister 
zwang sie oft recht  rauh  zum Gehorsam. Diese erzghlen yon selbst, dab H. friiher 
wohl oft im Kampf  unterlegen sei. Seit Sommer 1921 aber war sie m~chtig s tark 
und  warf auch viel i~ltere Jungen  urn. Mit rasehem Grill  und  Macht  verschaffte 
sie sich Aehtung,  wenn sie wegen der Dicke geh~nselt wurde. Im Mai 1921 be- 
merkte die Mut ter  einmal beim Baden Blur an  den Genitalien, yon deren Mil~- 
bfldung sie iibrigens nichts  wul]te ; hat  aber nie sparer wieder etwas davon gesehen. 
Sie gibt  an, dab etwa seit jener Zeit in gewissen regelm~Bigen, ca. 4wSehentlichen 
Abst~nden immer wieder psychisehe Ver~nderungen mi t  der Kleinen vor sich ge- 
gangen sind. Es wurde ihr  dann  sehwindelig, schwarz vor den Augen, sie schlief 
viel und  war zu nichts  recht  zu gebrauchen, 5fter klagte sie fiber Riickenschmerzen. 
Manchmal wurde sie blaurot  im Gesieht, konnte  die Luf t  schlecht durchhoJen. 
Sie ha t  auch etwas Nasenbluten gehabt,  da~ indes ~ficht regelm~Big auf t ra t  und 
mi t  diesen Verst immungen nichts  zu tun  hat te .  Seit jener Zeit war sie auch stiller 
und  sehamvoller wie sonst, sonderte sieh yon den fibrigen Kindern  ab, wahrend 
sie friiher stets  mi t  ihnen getobt  hat te ,  t~ber das sexuelle Verhal ten gegen Knaben  
weiB die Mut ter  nichts  anzugeben. Sie bemerkte,  dab H. 5fret mi t  einem eigen- 
t i imlichen Gesichtsausdruek auf dem Stuhl  hin- und herwippte;  yon Masturbat ion 
und  sonstigen ~uBerungen eines k rankhaf ten  Gesehlechtstriebes ist nie etwas 
bekannt  geworden. Im Oktober 1921 versuchte die Mutter  zuerst  einen leicht 
schwarzen Schein um die Lippen fortzuwisehen, erkannte  i lm dann  aber als Bart .  
Die Kleine ging yore Dezember 1921 wSchentlich 2mal  zum Rasieren, der  Bar t  
wuchs immer starker. Schon im Sommer war auch Haarbi ldung an  den Pubes 
~vie in  den Achselh6hlen aufgetreten. Die Stimme, die vorher  ganz hoch war, 
schlug in wenigen Wochen zur fast  m~nnlichen Tiefe urn. Diese Ver~nderungen 
gingen in verh~ltnism~Big sehr kurzer Zeit vor sieh, so dal] die Mut ter  sich darfiber 
sehr entsetzte,  und  Bekannte ,  die das Kind  einige Monate n icht  gesehen hat ten ,  
es n ieht  wieder erkannten.  Bei ruhiger Oberlegung legt die Mut ter  allerdings 
den Beginn der Ver~nderungen doch schon bis Weihnachten  1920 zuriick, wo sie 
etwa dem 11/2 Jahre  vorher  gemachten Bilde I I  entsprach. Das Aussehen nahm 
dann  zuniichst nnmerkl ich in einer ununterbrochenen Reihe yon Ver~nderungen 
die jetzige Gestal tung an. Die Haut ,  die bis dahin  stets zart ,  heller und  dicht  
bef laumt gewesen war, wurde dunkler  - -  man nann te  sie eine Sfidl~nderin - - ,  
rauher, fast  borstig, der Teint  unrein, 6fter Eiterpusteln.  Sie war dicker geworden 
und wog Weihnachten  1921 82 Pfund.  ]:)as friiher ovale Gesichtchen war rund  und 
prall. Der gesamte KSrper entwickelte sich ggnzlich anders,  er wurde unpro- 
portioniert,  sehr muskelstark. Um Weihnaehten  klagte die Pat .  mehr  fiber Riicken- 
schmerzen. Sie konnte  auf der rechten Seite nichi liegen, ffihlte sich abet  sonst 
noch ganz gesund. Es bes tand  ein erh6htes Durstgeffihl; im Urin, der stets  in 
groBer Menge ausgesehieden wurde, fand sich niemals Blur. Sie ha t t e  auch in dieser 
Zeit etwas Husten  und,  niemals blutigen, Auswurf. Die geistige Entwicklung 
zeigte in  dieser Zeit keine Besonderheit .  Das Kind  war sich der  Ver~nderungen. 
die mi t  ibm vor  sich gingen, durchaus bewuBt; sie wurde auBerordentlich seheu, 
beklagte sich 5fter bei der Mut ter  fiber die Aufdringlichkeit  und  den Spot t  der 
Mensehen. Die letzten 2 Monate ging sie nicht  mehr  zur Sehule. 
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Etwa 3 Woehen vor ihrer Aufnahme, zu einer Zeit, wo sie sieh noch relati~ 
gesund ftihlte, indes die Ver~nderungen an ihrem K6rper immer hoehgradiger 
wurden, hatte sie eine kleine Eiterpustel ant Halse, der in der n~ehsten Woehe 
bald mehrere folgten, bis etwa vor 8 Tagen tiberM1 am K6rper neue Furunkel auf- 
traten. Gleiehzeitig war ihr Leib sehr stratum geworden. Sie klagte ab und zu 
tiber Schmerzen. Besehwerden beim Urinlassen bestanden nieht. Der Stuhlgang 
war angehalten; hohes Fieber, hoehgradige Unruhe. Das Kind wurde vom Arzt 
(Dr. Kron, Hofweg) ins Krankenhaus gesehiekt, da die Mutter infolge ihrer Be- 
seh/~ftigung sieh nieht um das Kind ktimmern konnte. 

Die Mut ter ,  n ieht  gr66er  als 1,45 m, weist  (Abb. 2 u, 3) auger  einer  
a l lgemeinen F e t t s u e h t  keine Besonderhe i ten  des k6rper l iehen  Befundes  

i! �84 �9 �9 ; i 

A b b .  1. A b b .  2.  A b b .  3. 

M u t t e r  u n d  G e s c h w i s t e r  d e r  l > a t i e n t i n .  D i e  M u t t e r  d e r  P a t i e n t i n  I I e r t a  W .  

auf. Sie wie die 3 i ibrigen gesunden K i n d e r  maehen  einen geist ig durehaus  
normMen, wenn aueh etwas t r i igen E indruek .  

Kdrper-Status der Herta Willing (Abb. 5). 
120 em (normal) groge,  sehr  f e t t l e i ehe  und  auBerordent l ieh  r e r u n -  

s t a l t e t e  Pa t . ,  in e inem vSllig ve rwahr los t en  Zus tand .  I n  der  Um-  
gebung ve rb re i t e t  sie einen seharfen,  unangenehmen,  naeh  F e t t s a u r e n  
(Aeryls~ure) s t inkenden  Geruch.  Die H a u t f a r b e  des Gesiehtes  und  der  
H~nde  t ier  b lau ro t ;  es bes teh t  eine hoehgradige  DyspnSe  und  Nasen-  
f l t ige la tmen;  die  Pa t .  spr ich t  mi t  coupie r te r  S t imme und  ist  mo to r i seh  
sehr  unruh ig ;  zei t l ieh wie 6rt l ich or ient ier t ,  verf~l l t  sie indes m a n c h m a l  
in einen del irSsen Zus t and  und  ist  d a n n  k a u m  im B e t t  zu ha l ten .  
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Schwerstes Krankheitsbild. Die Pat.  macht  einen durchaus reifen und 
erwachsenen Eindruck. Sie verlangt mit  kr~tchzender, etwas tiefer, 
fast  m~nnlicher Stimme, sehr energisch nach der Pflege und ist sehr 
ungeduldig, wenn man ihr nicht sofort zu Willen ist. Mit ~tngstlich. 
trotzigem Gesieht behauptet  sie, yon allen Menschen verlacht zu werden. 
Da~ das M~dchen erst 9 Jahre  alt sein soll, erscheint eigentlieh sehr un- 
wahrscheinlich. 

Die Haut  mit  besonders im Gesicht, am Leib und den Oberschen- 
keln abnorm stark entwickelten Fettpolster haf tet  sehr lest und straff 
auf der Unterlage und l~i~t sich nirgends in Falten abheben; sie 
fiihlt sich fiberall sehr rauh, infolge des starken Vorspringens der hyper- 
keratotischen Follikel und der kr~ftigen Haare fast  borstig an und weist 
keine deutliehe Pigmentierung auf. Besonders am Rumpf  und an den 
Oberschenkeln ist die Oberhaut fibers~t yon kleinen, meist follikul~r 
sitzenden Eiterpustelchen; daneben reichliche Comedonenbildung; sie 
zeigt aul~erdem ausgedehnte rote Fleckelungen und ab und zu am Stamm 
wie an den Gliedmal~en gr61~ere, tief in der Curls sitzende und fiber die 
Hau t  erhabene, z. T. schwappende Furunkel. Auf dem Rficken finden sich 
neben diesen Ver~nderungen. besonders in den abh~ngigen Teilen, fiber 
dem Kreuzbein und der rechten Beckenschaufel ausgedehnte, bis klein- 
handtellergroi3e, fluktuierende, subcutane Abseesse, die die Haut  weir 
unterminieren; z. T. erSffnet entleeren sie reiehlich dieken, gelbrah- 
migen Eiter, z. T. sind sie bedeckt mit  braungelben Schorfen. 

Den auff~lligsten Befund bfldet zweifeltos die ffir Alter und Ge- 
schlecht ungewOhnliche Behaarung. Besonders Brust, Oberarme und 
Obersehenkel sind dieht besetzt mit  kfirzeren oder l~ngeren, dunkel- 
braunen, kr~ftigen Haaren. Die reichliehen Pubes zeigen eine mehr 
m~nnliehe Anordnung, indem sie sich nach dem Nabel zu in eine brcit 
behaarte Linea alba fortsetzen. Die Aehselhaare sind sp~rlicher, das 
dunkle Kopfhaar  sehr dicht und stark, von entsprechender Lange. Um 
Mund uhd Kinn findet sieh ein tiefschwarzer, kurzerStoppelbar t ,  der 
sich nach den Baeken zu allm~hlich verliert. Buschige Augenbrauen. 

Der Kopf ist fiber die Norm gro~, fund. Pupillen reagieren auf Licht 
und Konvergenz. Augenbewegungen frei. Kurze, stumpfe, an 'der 
Wurzel etwas eingesunkene Nase. '  Die Lippen sind dick, troeken; das 
Gebill unversehrt, o.-B.~,Die Zunge is~ belegt, der Rachen gerStet, die Ton- 
sillen leicht geschwollen, mit  glasigem Schleim bedeckt. Ohren frei. 
An dem besonders kurzen, dicken Hals einige Driisen tastbar.  

Der sehr gedrungene, fast m~nnliche, kr~ftige Thorax ist symme- 
triseh, die Brustwarzen sind klein, m ~ i g  pigmentiert. Hastige, 
oberfl~chliche Atmung, 

Langen: Grenzen verschieblich, in H0he des 10. Brustwirbels, vorne R. 
4, I.C.R., hinten unten, links mehr als rechts. Deutliche Schallverkiirzung. Links 
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hinten unten Bronehialatmen, mit leisem Knistern und einzelnen klingenden 
Rasselger/tusehen. !Jber allen Teilen der Lunge ist ein diffuses Giemen und Brum- 
men zu h6ren. 

tIerz: Grenzen reehts 2 Querfinger aul3erhalb des Sternums; links in tier 
Med. elav.-Linie, hier SpitzenstoI~ im 4. I.C.R. Die TSne, besonders der L tiber 
der Spitze sehr unrein, paukend. 2. 
betonter  P.T. Aktion besehleunigt, 
regelm/~Big. 130--140 per Minute. 

ji~ �84184184184 i ~i~ ..... )! ?~! 

Abb. 4. Abb. 5. 
• Herta W. im Alter yon 7 Jahren. Herta W., 9 Jahre alt. Aufnahmestatus. 

Puls entsprechend, gut gefiillt, eher etwas weich. Temperatur 40,1 ~ 
Baueh: Kugelig aufgetrieben, prall gespannt und gleichm/~13ig druckempfindlich. 

Die Leber iiberragt fast um zwei Handbreiten den rechten Rippenbogen und ist 
in Nabelh6he deutlich tastbar. Unter  dem rechten Rippenbogen findet sich eine 
bis zur Beckenschaufel reichende Verdickung, die druckempfindlich und wegen des 
bestehenden Meteorismus und der festen Bauchdecken nicht deutlich abzugrenzen 
ist. Die Resistenz macht  den Eindruck als der Leber angeh6rig. Auch die Gr613e 
der Milz ist nur unsicher feststellbar. 

Gesehlechtsteile aul3erordentlich entwickelt. Beim Klaffen der beiden fett- 
reichen groBen Labien sieht man einen etwas weiten Introitus vaginae, die beiden 
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kleinen Labien sind schmal, die Klitoris auffatlend, fast 2 cm lang, an deren Unter- 
~eite die Harnr6hren6ffnung klafft. 

Die oberen GliedmaBen sind kurz und gedrungen, die Muskulatur wie an 
den Beinen auBerordentlich kr~ftig, Bei der Blutentnahme fiillt die fast m~nnliche 
Starke der Armvenen auf. 

Ausgesprochene Genu vara. 
Reflexe vorhanden; Befund am Nervensystem aueh sonst regelrecht. Kein 

Meningismus. kein Babinski. 
Auswurf ohne Befund, 
Im Urin leichte EiweiBtriibung, kein Zucker, kein Blur. Im Sediment 

Leakoeyten, Epithelien. Bakterien, vereinC.elt granulierte Zylinder, Kultur  
Staphylokokken. 

Stuhl vermehrt,  3--4  real, weich, hellbraun. 
In  der Blutkultur wachsen auf 2 eem Blur h~molytisehe Staphylokokken in 

groBer Menge. 
Blutbild: Leukocyten 14 800. 
Auf 200 Leukocyten fanden sich 4 normal "tingierte Normoblasten. Sonst 

keine ~esonderheiten der Erythrocyten. 

V erla u /. 
19. II ,  Befinden der Pat. unver/indert. Es besteht noch starke Dyspn6e 

und erhebliche motorische Unruhe. Pat. ist sehr schlecht zu fixieren und gibt 
unklare Antwort, ist aber zeitlich und 6rtlich orientiert. 

Puls ist klein und welch, frequent, Pat. erh~lt 6 mal 0,2 Campher, 6mal 
0,25 Coffein. 

Temperatur am Morgen abgefallen auf 37,0 ~ Anstieg am Mittag auf 39,9% 
Puls I33. Atmung 56. 
20. II.  Leukocyten 13 500. Keine ~_nderung des Befindens; Pat. ist zeit- 

weise verwirrt, gibt sehr unklare Auskunft. Blutbild: im wesentliehen unver- 
&ndert. nur 23 Normoblasten auf 200 Leukocyten, zahlreiche freie Kerne. 

21. II. l~orgens Exitus. 
Klinische Diagnose: Pseudohermaphroditismus, Furuncutosis cutis. Sta- 

phylokokkamie (Endokarditis? Multiple embolisehe Haut-, Lungen- nnd Nieren- 
abscesse). 

U b e r  den  S e k t i o n s b e f u n d  h a t  H e r r  Prof .  Eugen Fraenkel im  ~ r z t l i c h e n  

V e r e i n  H a m b u r g  (Miinch.  med .  W o c h e n s c h r .  1922, S. 24) b e r i c h t e t .  I c h  

b i n  H e r r n  Prof ,  Fraenkel  fiir  d ie  bere i twi l ] ige  i J b e r l a s s u n g  de r  Pr~ipa- 

r a t e  wie  der  P h o t o g r a p h i e n  seh r  zu  D a n k  ve rp f l i ch t e t .  

Das  P r o t o k o l l  g ib t  f o lgende  B e s c h r e i b u n g  (Abb.  7): 

,,120 cm lange Leiehe eines sehr dicken M~dchens mit kr~:[tiger Starre. Die 
Kopfhaare braun, reichlich, in"2 Z6pfen gefloehten. Im Gesicht e in .nement l ich  
am Kinn sehr reiehlicher Bartwuchs, sowohl an den Backen als an der Oberlippe. 
Auch die Oberarme, weniger die Unterarme. die obere Hi~lfte des Rtickens, die 
Obersehenkel dicht behaart; reichliche Achselhaare. Sehr reichliche Schamhaare. 
Ein klitoris~hnlicher K6rper, der sich auf 11/2 cm ausdehnen l~Bt, zeigt an der 
Unterfl/iehe eine sich gegen das Vestibulum erstreekende Rinne. I)iese l~inne 
Wird seitlieh yon als kleine Labien deutbaren Wtilsten begrenzt, yon denen sich 
nach aul3en als groBe Labien deutbare Gebilde anschlie[~en. Ausgesprochene 
O-Belne. Die Hatit an der Vorderfl~che des Rumples zeigt einze]ne Eiterpusteln; 
zahlreicher sitzen diese an den Seitenteilen des RumPles. Der Riicken ist iibersat 
~on zum Tell erSffneten Furunkeln. ]Jber einzelnen derselben ~ ist d ie  H a u t  ver- 
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schorft, fiber anderen geschwfirig zerfallen. J~hnlich ist der Befund an der Au•en- 
scite der Obersehenkel, besonders des reehten. 

Sehgdeldach: L~ngsoval mit erhaltenen Niihten, mit der Dura trennbar ver- 
waehsen. Im oberen L~ngsblutleiter, ebenso wie in den basMen locker geronnenes 
Blur. Sella turcica auffallend eng. Die weichen H~ute zart; nur die st~rkeren 
Venen reichlieh bluthaltig. ~ber  der Mitre der vorderen linken Zentralwindung 
eine ganz umschriebcne eitrige Infiltration der weichen ~Igute. Seitenventrikel 
etwas welter als normal, mit klarcm Liquor. Die Zirbeldrfise ist klein. Die Hirn- 
substanz teigig welch, frei von Herden. Hypophyse makroskopisch normal. 

Brust and Baueh: Untcrhantfcttgewcbe an den Banehdeeken his 2 cm dick. 
Muskulatur blagrot, schlaff, ziemlieh kr/~ftig. Die Verbindung zwischen VII. knor- 
peliger und knSeherner Rippe reehts ist zerstSrt. Die knScherne Rippe rauh. 
Zwisehen beiden besteht ein 3 mm breiter SpMt. Aueh die Verbindung zwisehen 
L knorpeliger und knSeherner Rippe links vollkommen zerst6rt. Das Periost 
auf einer gut 5 em langen Ausdehnung abgehoben dutch eine stark blutig ge- 
fiirbte, etwas eitrige Fliissigkeit, Die Leber fiberragt um Handl~nge und -breite 
den Ripper~bogen. Zwerehfellstand: reehts 4. Rippe, links 5. Rippe. An Stelle 
des Thymus findct sich ein kleiner, zweizipfliger, deutlieh aus Thymusgewebe 
bcstehender K6rper yon 91/e g Gewicht (normal 30--34 g). Er ist yon einem un- 
gefghr gleich grogen, dicken, s geformten Fettgewebestiiek fiberlagert. 
Beide Lungen frei beweglich. Im reehten Pleuraraum etwa 100 eem mit ]~ibrin- 
flocken untermischten, dick]feb gelben Eiters. 

Herz : Ni t  dieken, speckhgutigen Gerinnseln in seiner reehten I-lglfte. Links 
ins Vorhof und Ventrikel sp/h'liehe Cruorm~ssen; etwas fiber fanstgrog; Wanddicke 
des linken Ventrikels an der ]~asis 0,9, an der Spitze 1,1 ; rechter Ventrikel 0,4 cm. 
Klappenapparat o .B.  Herzfleisch, namentlich an den linksseitigen Papillar- 
muskeln, deutlich verfettet. Kranzarterien mit elastischer Int ima (220g Ge- 
wieht). 

Linke Lunge: Mit durch zarte FibrinbesehlSge mat t  glgnzender Pleura, die 
nament]ieh Jm Unterlappen fibersgt ist mit kleinsten Peteehien. Das Gewebe 
beider Lappen blutreieh mit reduziertem Luftgehalt. 4 cm unterhMb der Spitze 
des Oberlappens ist der hintere Rand durch einen kirsehkerngrogen, aus dem Ge- 
webe ausseh~lbaren, auf der Sehnittflgehe fiberquellenden, grauroten K6rper 
vorgewSlbt. 

Die rechte Lnnge zeigt den Unterlappen yon dieken Pseudomembranen ein- 
gehfillt. 

Auch bier finder sieh ant hinteren Rand des Oberlappens, 6 cm unter der 
Spitze, ein ~hnlicher K6rper "/on gfeieher GrSge wie im linken Oberlappen. Der 
Unterlappen ist stark atelektatisch und weist etwa in der Mitte des unteren Randes 
in seinem vorderen Umfang einen kleinen, fast vSllig entfArbten, keilf6rmigen 
Infarkt auf. Im Mittellappen sitzen zwei ~hnliehe KSrper wie ins Oberlappen. 

Die EpithelkSrperchen sind s~mtlieh ungewShnlich klein. 
Die Sehilddri~se bietet in bezug auf Gr6Be und Konsistenz niehts Auffallendes; 

das Gewebe ist braunrot, fiber den KolloidgehMt ist makroskopisch etwas Sieheres 
nieht auszusagen (s. unten). 

Milz: 8 : 4,5 : 1,8 mit ziemlich zahlreichen Follikeln, die sieh yon der grau- 
roten Pulpa gut abheben. 

Linlce Nebenniere: Bis auf einen geringen Rest  normalen Gewebes, an dem 
Mark und Rinde deutlieh abgrenzbar erseheinen, durch einen fiber walnuBgroBen, 
knotig hyperplastischen (gelben) Herd eingenommen, der sieh bei der mikro- 
skopischen Untersuchung als aus Nn.-Rindengewebe bestehend erweist (s. d.). 

Virehows Archly. Bd. 251. 2 
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Linke 1Viere: 101/2 : 5 ,3:  3,5; Rinde 0,6, grauro~ gestrichelt, gegen die gleieh- 
gef~rbten Markkegel unscharf abgesetzt. 

Die rechte Nebenniere wird dutch einen grobh6ckerigen, yon einer derben 
Kapsel umgebenen, knolligen Tumor eingenommen, der auf dem Durchschnit~ 
ein aul3erordentlich buntes Bild darbietet. Er  setzt sich zusammen aus verschieden 
groBen Knollen, die gegeneinander dutch nicht iiberall gleich deutliche Kapseln 
abgegrenzt sind. ]Die grSl~ten Knollen sind auf dem Durchschnitt in der Haupt- 
sache braunrot gef~rbt und zeigen tells rundliche, tells streifige, tells unregelm~Bige 
Figuren darbietende gelbgraue Einsprengungen. Dazwischen sitzen erheblich 
kleinere Kno]len yon rein hellsehwefelgelbem Aussehen; zum Teil doppelt linsen- 

Abb. 6. 
I. Hyl)erplastische linke Neb enniere. -- II. Der rechtsseitige 
Nebennierentumor mit der daran befindlichen recht. Niere. 

Abb. 7. 
Sek~ionsstat us. 

groB und da auch ausgesprochen an das Aussehen von Nebennierenrinde erinnernd. 
Endlich finden sich noch mehr an das Aussehen yon Fisehfleisch erinnernde, 
teils an der Peripherie des Haupttumors,  teils zwischen den einzelnen Knollen 
desselben liegcnde Teile. Einzelne der grol]en Geschwulstknoten bieten durch 
reichlich ven6se Gef~[te ein blutsehwammartiges Aussehen. Dutch die Neben- 
nierenrinde sind Tmnormassen bis in die untere Hohlvene hineingewachsen. 

Rechte Niere: o. B. 
An den Beckenorganen erweist sieh nur die Harnr6hrenlichtung auffallend welt. 

Das Hymen ist noeh zum Tell erhalten. Der Uterus entspricht der GrSl~e des 
Kindes, auch die Ovarien sind entsprechend grol3. 

Rectum: o. B. 
Die Parovarialschlduche deutlich erkennbar. 
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Magen, Duodenum, Gallenapparat, Pankreas o.B. 
Leber: 27~ /2 -22 :5 ,8 .  Der reehte  Lappen, besonders in  seinem hinteren 

Drittel,  durehsetzt  yon weiehen Gesehwulstknoten, die zmn Teil h~morrhagiseh, 
s tark fiber die Sehnittfl/~ehe fiberquellen und  sieh in der Gr6Be yon knapp  Erbsen- 
gr6ge his zum Teil 5 mm Durehmesser halten. Das gesehwulstfreie Leberparenehym 
ist gleiehm~l~ig braun, mi t  deutlieher L/~ppehenzeiehnung. Pfor tader  durehg~ngig. 

Die Brustdriisen sind nur  dureh fettreiehes Gewebe gebildet. 
Bei genauerer Pr/ tparation der Halsorgane zeigt sieh, dab die Sehilddrfise 

aus zwei gesonderten, nieht  dureh einen I s thmus  in Verbindung s tehenden Lappen 
besteht .  Zwisehen ZungerLbein und Keh]deckel und der Vorderfl/~ehe der reehten 
SehildknorpelhMfte besteht  eine mi t  sehmierigem Eiter  ausgeffillte AbseeBh6hle; 
abet  weder der ZungenbeinkSrper noeh der Sehildknorpel sind yore Periost bzw. 
Periehondrium entbl6gt.  Die Kehlkopfknorpel sind elastiseh; der Sehildknorpel 
federnd. 

Die Wirbelsaule erweist sieh auf einem sagittMen Sftgedurehsehnitt  frei yon 
Herden. An dem nntersuchten reehten Femur  sind s/~mtliche Epiphysenl inien 
in normaler Breite erhalten. 

Histologische Untersuchungen. 
a) Epithelk*Srperchen bei histologischer Untersuchung normal. 
b) Hypophyse 2 : 1 : 0,5 em; 0,5 g. Mikroskopisch ganz normal.  
c) Die histologisehe Untersuchung der Schilddriise ergibt aul]er einer sehr 

prallen Blutffillung der Capillaren und der gr6geren Venenst/~mme noch vielfaeh 
etwas weite tll/~schen mit  deutliehem Kolloid und ganz vereinzelt  kleine lympha-  
tische Herde. Sgmtliche Kehlkop/knorpel sind frei yon VerkMkung. 

d) Im Eierstoclc ein auIterordentlich zellreiehes Stroma und nur  an  den Rand-  
feilen ganz vereinzelt kleine Follikel, nu t  an einer Stelle ein Follil~el mit  Ei  (s. d.). 

e) Die histologisehe Untersuchung verschiedener Stiicke des Nebennieren- 
tumors ergibt, d~f; yon der ihn umgebenden bindegewebigen Kapsel  nur  einzelne 
grobe Zfige in das Innere  eindringen; sonst fehlt  ein eigentliehes Gerfist. Die 
Geschwulst setzt  sieh viehnehr zusammen aus sehr weitkMibrigen, dimnwandigen 
Venen und Capillaren, die zum Tell du tch  Leukocyten verstopft  sind. l )as Ge- 
sehwulstparenehym wird gebildet dutch Zellen, die einen bald gr6geren, bald klei- 
neren pyknotisehen Kern und ein vielfaeh strahlige Ausl~ufer aufweisendes 
Protoplasma besitzen. Vereinzelt tr iff t  man retch 2 Kerne enthal tende Zellen. 
Die makroskopiseh den Eindruck als gelbgraue Einsprengungen maehende 
Bezirke sind ebenso wie die mehr hell sehwefelgelben auf v/)llige oder unvoll- 
stgndige Nekrose der Tumorzellen zuriiekzuffihren, wghrend den roten Par t ien  
dureh besonderen Gef~tgreiehtum und zum Teil freie ]~lutaustri t te ausgezeichnete 
Tumorbezirke entspreehen. - -  Nach alledem diirfte es sieh um eine von den Nn.- 
gindenzellen ausgehende Ms bSsartig aufzafassende Gesehwulst handeln. Die 
Metastasen bieten den gleiehen Bau. 

Anatomi.sclte Diagnose: Tumor maligmls glandulae suprarenalis dext. mi t  
Metastasen in beiden Lungen und  der Leber. Furuneulosis disseminata;  Osteo- 
myelitis metas ta t iea  eostae V I I  d. u. I sin. Pleurit is  fibrinosa lobi inf. dext. - -  
I-Iypertriehosis; Adipositas universalis. 

Die histologisehe Untersuehung einzelner Metastasen, die dutch  die beiliegen- 
den Photogramme illustriert wird, und bei der mir  Herr  Prof. Igohlwill sehr dankens- 
werterweise behilflieh war, ergab noeh folgendes: 

Die Tumormetastase  in der Leber bes teht  aus meist  kleinen, polymorphen 
Zellen, deren Kerne teils fund, tells oval sind. Meist sind diese zienflieh dunkel 
gefgrbt und ehromatinreieh, doeh so, daB, mi t  geringen Ausnahmen,  das feine 

2* 
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Abb. 8. L Ovarium. (Im zellreichen Geriist sind 
ganz vereinzelte Follikel.) 

Abb, 9. 2. Lebermetastase (mit riesenzell~hnlichen Gebilden 
und zwei Riesenkernen). 

Chromatingerfist deutlich erkennbar  
ist. Stellenweise sind vereinzelt  nu- 
eleolenartige Gebilde festzustellen. Es  
l inden sich reichliche karyokinetische 
~'iguren. 

Das Protoplasma ist  im Verh/iltnis 
zum Kern  wenig umfangreieh;  es f~rbt 
sieh mit  Eosin schmutzig mat t r6 t l ieh  
(panoptiseh ebenfalls verwaschen rot) 
und  enths stellenweise vakuotenar.  

t i g e  Lfieken. Die Zellgrenzen sind 
zumeist  wohl erkennbar,  und  zwar 
so, dab benachbar te  Zellen gegen- 
seitige Gestalt  beding~n. An an- 
deren SteUen sind die Zellgrenzen 
n i e h t  erkennbar,  so dal~ mehrkernige 
l~iesenzellen entstehen, die 3- -6  runde, 
dunkel i gef~rbte Kerne enthal ten;  
stellenweise sogar syncytienahnliche 
Bildungen. Ganz vereinzelt sieht man 
yore farblosem Hof umgebene ovale, 
kernlose Einschliisse im Zellleib. 
E twa in jedem 8. bis 10. Immersions- 
gesichtsfeld finder man einen die iibd- 

gen um gut  das 5 faehe 
an  Gr6$e iibertreffenden, 
chromatirrreiehen Kern  
ohne jeden ausgesproche: 
nen  Bau, Pigmentein-  
sehliisse in den Zellen sind 
n ich t  vorhanden.  

Das durchaus regel- 
los angeordnete Geriist 
des Tumors besteh$ zum 
grol~en Tell aus weiten, 
zartwandigen,  meis~ zu- 
Sammengefallenen, ver- 
einzelt such reichlieh 
Ery throcy ten  enthal ten-  
den Capillaren, gr6i~ere 
Arterien und  Venenzweige 
finden sieh nut  naeh  
dem Rande  zu und  sind 
bier yon etwas reiehliche- 
re in  Bindegewebe umge- 
ben. Die Abgrenzungzum 
Lebergewebe ist  vSllig 
scharf. In  den Randtei-  
]en des Gewgehses sieht 
man  nu t  bier und  da noeh 
einzelne erhal tene Leber- 

zellbalken und in dem umgebenden ltomprimierten Lebergewebe, vor allem in 
einzelnen Venen, sind Tumorzapfen erkennbar.  



Der sui)rarenal-genitale Syndrom (Kraus). 21 

In einer zweiten (Lun- 
gen ?-) Metastase ist  die An- 
ordnung der Tumorzellen 
vielfach eine mehr regeL 
m~gige, strangartige, die da- 
durch zustande kommt,  daft 
die Gertistgef&Be vielfach 
gleiehlaufend zueinander ge- 
]agert sind. Hier fehlt  auf 
weite Strecken jegliche Zell- 
grenze, und das Protoplasma 
bildet vielfach ein yon feinen, 
meist gleichgrogenVakuolen 
durehsetztes, sehaumiges 
Netzwerk, das stellenweise 
bis an die Kerne heranreicht,  
an anderen Stcllen yon ihnen 
(lurch dickes Plasma 
getrennt  ist. Die Beschaf- 
fenheit der Kerne gleicht im 
ganzen denen in der Leber- 
metastase. Man ha th ie r  voll- 
st/indig den Eindruek eines 
organisierten Baues, der an 
Nn.-Rinde erinnert.  

Gin aus der hyperplasti- 
schen Nn. stammendes Or- 
gansttick besteht  iiberwiegend aus 
einem Gewebe yon dem Bau der 
Nn.-l~mde, webei jcdoch die drei 
Schicht, en dersclben nicht  unterschcid- 
bar  ,-;ind. Die Zellen sind bier zum 
groBen Teil vakuolisiert  bzw. verfct- 
te t ;  aber ganz vereinzelt  sieht man 
Gebilde mi t  einem solidcn Proto- 
plasma, das bei stfirkerer VergrSge- 
rung meist  einen scholligen Bau auf- 
weist und anseheinend pigmentiert  ist. 
l )ureh  ein bindegewebiges Geriist 
werden in dem Tumor Bezirke um- 
grenzt, die im Paraff inschni t t  durch- 
schnitt l ich 6 0is 15 Zellen enghalten. 
An den Randte i len  des Schnittes 
finder man  stellenwe:ise atypisehe 
Zellclemente strangf6rmig zwischen 
die oben besehriebenen Bezirke hinein- 
wuchern. 1)ie Zellen sind dm'eh einen 
meist  bedeutend grSBeren, vor allcm 
dunkleren Kern ausgezeiehnet; die 
Zellgrenzen sind fast  nirgends zu er- 
kennen. Die Gebilde erseheinen ent- 
spreehend der Rich tnng  der Strange 
abgeplatt, et. Der gemeinsehaftliche 

Abb. 10. 3. II .  (Lungen?-) Metustase.  (ReihenfSrmige Anord- 
nung der Zellen all den Buu der Nebennierenr inde erinnernd.) 

. : l( 

Abb. 11. 4. l{yperplast ische linke Nebenniere mi t  
a typischen Zel lbestandtei len.  
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Zellleib f/~rbt sieh mehr dunkel mit Eosin. In der N/~he der besehriebenen 
Strange findet man gleichartige pathologische Bestandteile, tefls in Form kleiner 
runder Nester, teils auch als ein oder zwei einzelne Gebilde. Im Gegensatz zu 
den Verh~ltnissen an der knotigen Hyperplasie ist zwischen diesen Zapfen und 
dem umgebenden Gertist ein grSl3erer Schrumpfraum vorhanden. 

Bei Giesonfi~rbung scheint in der Umgebung der pathologischen Elemente 
das Bindegewebsgertist etwas dicker. Es waren bier keinerlei Nn.-Markelemente 
makroskopisch nachweisbar. 

Zusammenfassend stellen wit lest, dal3 bei einem 9j~hr. M/~dchen, 
das sich bis vor ca. 1 Jahr  etw~ normal entwickelte, neben einer gering- 
gradigenVerbildung der ~ul~erenGeschleehtsteile (hypertroph.Klitoris) und 
einer auff~lligen Atrophie der EierstSeke sich Frfihreife, allgemein psychi- 
seher wie sexueller •atur, und ausgesprochene heterosexuelle sekund~re 
Merkmale fanden bei gleichzeitiger Mitentwieklung eines metastasieren- 
den Nn.-Tumors, als dessen Ausgangsgewebe wohl mit einem hohen 
Grade yon Wahrscheinlichkeit die Nn.-Rinde bezeichnet werden kann. 
Die Hautver/~nderungen, follikul/~re Hyperkeratosis --  Comedomen 
Acne Furunkel --  entsprechen denen, die Apert als Hirsutismus 
beschrieben hat. 

Diese Beobachtung reiht sich ein in die bisher in der Literatur mitgeteilten 
F~lle, yon denen 42 (35 weibliche; 7 m~nnliche) am Schlusse in Anlage I unter 
Angabe der wesentlichen Befunde und der Literatur zusammengestellt sind. Diese 
einzelnen Mitteflungen sind in Anlage II  kurz und iibersichtlich gemacht, damit man 
sich rasch tiber die Wichtigkeit und tt~ufigkeit der einzelnen Krankheitszeichen 
und ihrer Verbindung unterrichten kann. Diese 42 auigefiihrten Einzelf~tlle 
fassen wohl mit Ausnahme einiger IranzSsischer Arbeiten die gesamten Literaturan- 
gaben fiber dieses Gebiet zusammen. 

Der Symptomkomplex, den wir hier kennenlernen, ein suprarenal- 
genitaler Syndrom (Kraus), zeigt als einheitlichen Befund das Zusammen- 
vorkommen versehiedenartiger Nn.-Rindenver/~nderungen und vielf~ltiger 
pathologischer Geschlechtsmerkmale, besonders beim weiblichen Ge- 
schleeht. Damit ist aber auch die Einheitlichkeit in der Beurteilung 
der Fi~lle vSllig erschSpft. Biedl sagt mit Recht, dal3 diese Fiille der Er- 
scheinungsformen nicht unter gleichwertigen Gesiehtspunkten betrachtet 
werden kann. Wit erleichtern uns in der Tat den Uberblick auSer- 
ordentlich, wenn wir einzelne natiirliche Gruppen aus dem Gesamtbild 
herauszusch~len suchen. 

Kraus unterscheidet 3 Abschnitte seines Syndroms mehr nach den 
i~uBeren Bildformen: Pseudohermaphroditismus, Friihreife und Virilis- 
mus. Mathias glaubt, dal3 naturgem~l] infolge der Verschiedenheiten 
yon Alter, Geschleeht und Anlage die Erscheinungsreihen die mannig- 
faltigsten Bilder ergeben mtil~ten. Fiir ihn spielen auch die F~lle beim 
m/~nnliehen Gesehleeht trotz ihrer sehr geringen Zahl eine gr513ere 
Rolle. Er unterscheidet 3 Urbilder: 
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1. Vermannlichung weiblieher Einzelwesen, 
2. Feminierung des Mannes, 
3. gleichgeschlechtliche Frtihreife. 
Biedl ~ul3ert die Ansicht, da6, wenn dieser Zustand sieh im Embryo- 

nalleben entwiekelt, es zum Pseudohermaphroditismus kommt, bei 
spaterem Auftreten zur Pubertas praeeox, v. d. Bergh, Bullock und 
Sequeira und andere Autoren besehi~ftigt besonders das Vorkommen 
yon Nn.-Tumoren mit morphogenetisehen Wirkungen im Kindesalter. 
Hier weisen aueh die I~efunde eine gewisse Abgesehlossenheit der An- 
zeichen auf. 

In Anlage 1 sind die einzelnen Falle dem Alter naeh aneinander- 
gereiht. Daraus ergibt sieh fast yon selbst eine Einteilung in 

1. Kindesalter, 
2. Reifungs- und Erwaehsenenalter. 
Jede dieser beiden Klassen ist im Symptombild einheitlieh und seharf 

begrenzt. (Die mannliehen F/~lle sind zunaehst vernachlassigt.) 
Innerhalb jeder Xlasse aber lassen sieh wiederum 2 natiirliehe Grup- 

penbilder herausheben. 
Zu 1 (Kindesalter). 
a) Die Falle 1--5. Sic stellen 7 pseudohermaphroditisehe, weibliehe 

Wesen der ersten Lebensmonate dar, die an dazwisehenkommenden Er- 
krankungen oder infolge Lebensschwaehe zugrunde gingen. Die sieht- 
baren Gesehleehtsorgane waren mehrere Male (2, 4, 5) derart mannlieh um- 
gebildet, dag selbst den Eltern und bei der Taufe keinerlei Zweifel an 
dem Gesehleeht auftauehte. Erst  die Sektion deekte das weibliehe Ge- 
sehleeht auf und zeigte normale oder atrophisehe, innere weibliehe 
Gesehleehtsteile, insbesondere weibliehe Keimdriisen. In den iibrigen 
Fallen war eine erhebliehe Klitorishypertrophie vorhanden. Zweimal 
fand sieh eine frtihzeitige Behaarung der Sehamgegend. Sonst boten 
die Kinder im allgemeinen keinerlei Abweiehungen der KSrperentwiek- 
lung. 

Leider sind hier nur ausnahmsweise yon Benda (5) histologisehe 
Untersuehungen angesehlossen. Er  konnte an den makroskopiseh an- 
nahernd normalen EierstSeken mikroskopiseh sehwere pathologisehe Ver- 
finderungen nachweisen (s. d.). Ein Itinweis auf die Tatsaehe, die bei 
den anderen Gruppen vielleieht noeh deutlieher zum Ausdruek kommt, 
dab der Zustand der Ovarien beim Zustandekommen unseres Symptom- 
komplexes sieher eine bedeutendere Rolle spielt. Die Nn. boten stets 
das Bild der doppelseitigen, zum Teil reeht betraehtliehen Nn.-Rinden- 
hyperplasie. 

b) Diese zweite Gruppe umfal]t 14 Hypernephrome der Nn.-t~inde 
im Kindesalter (6--11, 13--18, 20, 21, 24) mit iso- oder heterosexueller 
Friihreife. Nur wenige Autoren, wie v. d. Bergh, Mathias, bringen hierzu 
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eingehendere Untersuchungen, vor allem bezfiglieh der Vorgesehichte 
und histologischen Prfifung. 

Im Alter von 14 Monaten bis zu 11 Jahren bieten diese Kinder ein 
morphologisch auBerordentlich buntes Bild dar, das indes, wie gesagt, 
eine gewisse Einheitlichkeit nicht vermissen l~Bt. Das Wesentliche ist, 
dab diese weibliehen Wesen nach ~n/~nglich mehr oder minder 
langer, seheinbar normaler Entwicklung, allm~hlich im Laufe yon 
Monaten, ja Jahren, ffir Alter und Geschlecht pathologische Reifungs- 
und Wachstumsmerkmale zeigen. Abgesehen von allgemeinem, abnorm 
starkem Wachstum des Skelettes (10, 11, 12, 14, 18, 19, 20, 21) und einer 
auff~lligen Fettsucht (12, 14, 16, 19, 20, 21) l~Bt sich ziemlich seharf 
ein m~nnlieher und ein weiblicher Typ der gesehlechtliehen Frfihreife 
unterseheiden. Hier (8, 9, 10, 13, 14, 17, 18) zeigen die wachsenden 
Brustdrfisen, die Pubes usw. die Anzeichen der weibliehen Frfihreife; yon 
Menses ist nur einmal etwas bekannt geworden (18). Dort wachsen 
ausgesprochene m~nnliehe Wesen heran (7, 11, 12, 18, 19, 20, 21) mit 
kr~ftigem, muskulSsem KSrperbau, m~nnlicher Behaarung, vor allem 
ausgesprochenem, meist recht kr~ftigem Bartwuchs, m~nnlich rauher 
tiefer Stimme usw. Bei diesen Kindern wird auff~lligerweise 4mal  
(18--21) fiber Menses bericbtet. Nur 2mal ist eine gewisse geistige 
Frfihreife erw~hnt (10, 18). 

Aueh bier fehlen leider Angaben fiber histologische Untersuchungen 
der EierstSclce fast vSllig. Mathias spricht yon einer Progerie der Keim- 
drfisen; in unserem Falle war eine ausgesprochene Follikelarmut des 
Ovariums (s. d.) vorhanden. Der histologisehe Bau der Gewiichse, der, 
soweit er n~her beschrieben wird, einen organoiden an Nn.-Rinde er- 
innernden Bau hat, zeigt keinerlei sichere Unterscheidungsmerk- 
male, weder ffir den weibliehen noch f/ir den m~nnliehen Typ (s. z. B. 
10 und 20), noch gegenfiber den Hypernephromen ohne morphogenetische 
Beeinflussung. 

Lehrreieh ist es, einen kurzen Bliek auf die zeitliche Folge des 
Tumorwachstums und der Symptombildung zu werfen, die in mehreren 
Fallen (z. B. 18, 20) eine eindeutige Zusammengeh6rigkeit beweist. Im 
Falle 6 haben wir es mit einer angeborenen Geschwulstbildung zu tun; 
bei 7 und 24 waren die patbologischen Merkmale lange Jahre vor der 
Gew~chsentwicklung vorhanden. 

Zu 2 ( Pubert(~t- und Erwachsenenalter). 
a) 7 F~lle (28, 30--35). Alle yon v. Neugebauer als weibliche Pseudo- 

hermaphroditen mitgeteilt, deren Geschlecht naeh der Geburt meist 
naeh kurzem Zweifel als mannlich angesprochen wurde. Diese Befunde 
mfissen sieh etwa mit denen der Gruppe 1 a decken. In der Entwieklung 
dieser Einzelwesen t ra t  dann nichts in Erscheinung, was den ,,erreur de 
sexe" h~tte kundtun k6nnen. Die ~uBeren Geschlechtsteile waren m/~nn- 
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lich, zur Zeit der Reife wurden m~nnlich sekund~re Geschlechtsmerkmale 
entwickelt, m~nnlicher Behaarungstyp, B a r t  usw., mannlicher Geist, 
m~nnlicher Geschlechtstrieb, m~nnlicher Gesamtstatus.  Die meisten 
dieser Seheinzwitter waren als M~nner verheiratet.  Ers t  die Sektion 
deckte als Zufallsbefund die Zwitterhaftigkeit,  d. h. die durch die Keim- 
driisen best immte weibliche Wesenheit auf. Uterus und Tuben 
waren entsprechend entwickelt. Erwghnenswert ist die auch hier be- 
schriebene pathologische Atrophie: der Ovarien (28, 30, 31, 33). Uber 
Menses wird niehts gesagt. In  allen :Pgllen wurde eine, zum Teil erheb- 
liche Nn.-Rindenhyperplasie gefunden. Es handelt  sieh ohne allen Zwei- 
fel um weitere Entwieklungsstufen tier Individuen der Gruppe 1 a. 

b) Eine Gruppe von wenigen Frauen (22, 23, 25, 26--27, 29, Fall 
Quervain) beansprucht eine vollstgndige Sonderstellung: t i ler  kommt  es 
bei vSlliger kOrperlicher und vor allem genitaler Normalit~t lgnger oder 
kiirzer naeh dem Pubert~tseintri t t  zugleieh mit  oder naeh AufhSren der 
Regel zu plStzlieher heterosexueller Umstimmung.  In  der Beurteilung 
dieser Fglle bestehen die grSBten Schwierigkeiten. An pathologischen 
Nn.-Vergnderungen wurden t typerplasien (22, 23) oder Tumoren (25, 
26, Quervain) der Nn.-Rinde gefunden. 

Die hier kurz beschriebenen einzelnen Gruppen mit  Ausnahme yon 
2b bieten in sich doch ein recht geschlossenes, einheitliches Bild, das 
eine morphologische Einordnung rechtfertigt. 

Wenn wir im folgenden nun iiberhauPt versuehen wollen, den Zu- 
sammenh~ngen hinsichtlieh Gestaltung und Ursachen nachzugehen, so 
kSnnen wir das keinesfalls vonde r  schmalen Basis.einzelner pathologisch- 
anatomischer Organbefunde oder klinisch in die Augen fallender An- 
zeiehen tun, ebensowenig wie uns eine rein innersekretorische Betrach- 
tungsweise Klt~rung bringt. Die allgemeinen Fragen der Gesehlechts- 
bestimmung und der Wachstumsvorggnge, besonders im Genitalbereich, 
miissen Beachtung linden, Fragen, die dureh die Arbeiten Steinachs u. a. 
augenblicklich brennend, wenn aueh durchaus nieht klarer geworden 
sind, und auf die wir hier kurz eingehen miissen: 

Bei Embryonen bis zu 2,9 cm (Benda) kSnnen die Geschlechtsorgane noch 
nieht als ausgesprochen mannlich oder weiblieh angesprochen werden. Sie ghneln in- 
des vielmehr dem weiblichen Typ, den sie spgter dutch einfaches Weiterwachsen 
der embryonalen Form erreichen, wghrend zur m~nnliehen Gestaltung ein neuer, 
formativer Waehstumsreiz nStig ist. Steinach behauptet, dab so, wie embryonal 
ein soleh hormonaler Reiz yon den schon friih fertig ausgebildeten Keimdriisen 
ausgehe, so aueh im spgteren postfSt~len Leben allein die Keimdriisen den be- 
stimmenden EinfluB auf die gesamte k6rperliche und geistige Geschlechtsent- 
wicklung des zun~ch~t doppelgesehlechlieh unentwickel~en Wesens habe. So sehr 
die an sich einwandfreien Ergebnisse der Kastration und die bekannten Versuehe 
Steinachs fiir diese Annahme spreehen, es bleiben doeh zahllose Widerspriiche 
ungel6st. Eine der wichtigsten Fragen, die des Pseudohermaphroditismus, miiBte 
dem Vers~andnis naher gebracht sein, und gerade diese bleibt so am unerkl~rlichsten. 
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Steinar entgegen behaupte/ Halba~ in Wien, und namhafte :Forscher wie 
Benda, ~'ranqug, Meixner u. a. m., haben sich ihm angeschlossen, dab die befruchtete 
Eizelle geschlechtlich bestimmt sei, infolgedessen auch alle sich yon ihr ableiten- 
den Zellen. Halban Iordert somit die erste Anlage aller einzelnen Geschlechts- 
kennzeiehen, die wohl zur Zeit der Reife auf den fSrdernden Einflul3 der Keim- 
driisen- usw. -hormone reagieren. Er glaubt, dab es neben rein m~nnlich oder 
weiblich bestimmten aueh mehr oder minder hermaphroditisch angelegte Eier 
gibt. Da s Vorhandensein einer dann meist atropnischen, spezifischen Keimdrtise ist 
yon nebens~ehlicher Bedeutung. Er erkl~trt so die mehr oder minder hervortretenden 
andersgesehlechtlichen Merkmale des Pseudohermaphroditismus im allgemeinen Sinn. 
(~ber die urs~chlichen Zusammenh~nge der Geschlechtsbestimmung kann Halban 
nattirlieh ebensowenig aussagen.) 

Ffir eine solch mSglichst weitgehende Auffassung vom Scheinzwittertum 
des Menschen haben sich iibrigens auch v. 2teugebauer und Benda ausgesprochen. 
Es finden sieh eben alle ~berg~nge yon den hochgradigsten Formen der Misch- 
geschlechtlichkeit bis zu den alleinigen Erscheinungen ganz vereinzelter anders- 
geschleehtlicher Merkmale. Es sollen nieht nur Heterosexualit~t des Genitales. 
sondern auch andere seelische wie kSrperliche, sekund~ixe Geschlechtsmerkmale 
unter den Begriff Pseudohermaphrodi$ismus fallen, und Halban schI~gt fiir diese 
Gruppe der Erscheinungen den Namen eines Pseudohermaphroditismus externus 
secundarius vor. Wichtig ist in diesem Zusammenhang noeh die immer wieder 
ge~uBerte Ansicht v. Neugebauers, Picks u. a. m. zu erw~hnen, dab es sich hier 
nicht um eine rein 5rtliehe Entwicklungsabweiehung der Gesehlechtsorgane 
handelt, sondern vielmehr um die Teilerscheinung einer viel allgemeineren Mil3- 
bildung. Die grope Sterblichkeit dieser Wesen, die vielfachen sonstigen patho- 
logischen Befunde und eine Reihe anderer Beobachtungen beweisen das. 

Wir  haben  es in  sehr  v ie len  unserer  F~lle  mi t  einem Pseudoherma-  
ph rod i t i smus  femininus  ex te rnus  zu tun,  bei  denen  h~ufig gerade die 
selcunddren mdnnlichen Gesch lech t smerkmale  zutage  t ra ten .  

Die 13 F~lle  I a u n d  2 a, in denen  v. Neugebauer f iber  Zusammenfa l l en  
von P s e u d o h e r m a p h r o d i t i m u s  und  Nn . -R indenhype rp l a s i e  ber ichte t ,  kSn- 
nen als k lass ischste  ]3eispiele yon  Sche inzwi t t e r tum gelten.  Die ~ul~eren 
Gesehlechts te i le  waren  angeboren  mannl ieh  angelegt ,  und die  Gesamt lage  
war  so miI3bildet, dal3 selbst  bei  wei te rer  En twick lung  sich fas t  nur  m~nn- 
l iche Merkmale  auspr~gten,  t r o t z d e m  die  Ke imdr i i sen  weiblieh waren,  
wenn auch  in sehr  a t roph i schem Zus tande .  Die doppelsei t igen Nn.-  
R indenhype rp l a s i en  haben  wir  h i e r  wohl  als einen gleiehwert igen Aus- 
d ruck  der  a l lgemeinen und  insbesondere  der  Geschlechtsmil~bildung 
anzuspreehen ,  die du t ch  die  nahen (S. 10 erw~hnten)  morphogene t i sehen  
Beziehungen vers t~ndl ieh  is t ;  wohl  weniger Ms Ursache  und  Ausgangs- 
p u n k t  der  a l lgemeinen KOrperver~nderung  anzusehen,  wie das  Mathias 
ann immt ,  der  an eine Beeinf lussung der  Gesch lech t smerkmale  durch die 
mil3bildeten Nn.,  in u tero  wie in pube r t a t e ,  g laubt .  Die AuBerung _Fie. 
bigers, d a d  man. bei  a l len P s e u d o h e r m a p h r o d i t e n  pathologisehe Nn.-  
Befunde e rheben  kOnne, ist  zu wenig ges t f i tz t  und best~t ig t .  Es g ib t  
eine ganze Reihe  Ver~nderungen  aueh andere r  endokr iner  Organe bei 
Scheinzwi t te rn ,  eine weir  grOf~ere Anzah l  mi t  vOllig no rma lem KSrper -  
befund.  Dal3 Behaarungsabweiehungen ,  besonders  auch bei  Misehge- 
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schlechtlichkeit, nicht ausschlie~lich y o n  pathologischen Nn.-Ver~nde- 
rungen abh~ngig sind, zeigen zahlreiche eingehende Untersuchungen 
und Mitteilungen (v. Neugebauer, Bergmann usw.). Es sind also sicher 
weder die Nn. noch vor allen Dingen die Keimdriisen allein, die h i e r  
die Morphogenese wesentlich bedingen. 

Ganz anders zu beurteilen ist das Krankheitsbild der Hypernephrome 
im Kindesalter mit Frtihreife und h~ufig andersgeschlechtlichen Er- 
scheinungen (Gruppe 1 b). I-Iier weisen das h~ufige, einwandfreie zeitliche 
Zusammenfallen des Tumorwachstums und der kSrperlichen Ver~nderun- 
gen sowie die gewisse Einheitlichkeit der Befunde darauf h/n, dal3 
jedenfaUs den pathologisch ver~nderten Nn. eine wesentlichere Rolle 
in dem krankhaften morphogenetischen Geschehen zuzusprechen ist. 

Mit Recht folgern Mathias u. a. yon diesen krankhaften, auf phy- 
siologische Reifungs- und Wachstumsvorg~nge im menschlichen Organis- 
mus -- es zeigt sich hier die grunds~tzliehe Wichtigkei~ kasuistischer, ge- 
nauer Mitteilungen, besonders im Gebiet solcher endokrinen St6rungen 
und Entwicklungsanomalien .--Diese Folgerungen grtinden sich auf einem 
Grundsatz yon Bahrd. Dieser sagt, dal3 infolge einer spezifisch vererbten 
Funktion die Tumorzellen keinesfalls Eigenschaften zeigen k6nnen, die 
nicht auch in der Mutterzelle vorhanden gewesen seien. Sie werden 
bekr~ftigt durch die Tatsache, dal~ 6fter b5sartig entartete, endokrine 
Organe physiologische Aufgaben fortffihren, z. B. die bekannte Strum~ 
maligna Eiselsbergs, der fehlende Diabetes bei diffusem Pankreaskrebs, 
die Gallebildung in Leberadenomen u. a. m. Mathias glaubt, daft 
es sich hierbei um eine besonders hohe Ausbitdung der Tumor- 
zellen handele, im Gegensatz zu den Geschwiilsten, die ohne eiue solche 
sichtbare Beeinflussung des Gesamtorganismus wachsen. 

Dal~ in unserem Falle trotz doppelseitiger Nn.-MarkzerstSrung -- 
jedenfalls waren weder makroskopisch noch mikroskopisch wesentliche 
Markelemente nachweisbar -- und pathologisch ver~nderter Nn.-Rinde 
der Addisonsche Symptomkomplex fehlte, bekr~ftigt wieder die Aun~hme 
einer physiologischen Leistung von Gew~chsen, die die des Muttergewebes 
vSllig ersetzen kann, und ist besonders ffir die Beurteilung der gegenseiti- 
gen Beziehungen zwischen Nn.-Mark und -Rinde yon groBer Bedeutung. 
Auch Oehleclcer weist bei einem Fall yon doppelseitigem Hypernephrom 
der Nn.-Rinde und v611ig fehlendem Morbus Addison d~rauf hin, dai3 
beide eben an sieh niehts miteinander gemein haben. 

Wenn wir annehmen, dab die Vorg~nge, die in unseren F~llen zur 
Friihreife fiihrten, yon den Gewachszellen als Nn.-Rindenzellen hervor- 
gerufen und wesentlieh beeinflul3t sind, so tun  wit damit sicher den Tat- 
saehen keinen zu groBen Zwang an. Was den Zusammenhang des 
andersgeschleehtlichen Anteils dabei betrifft, So ist das eine weitere Frage, 
die gesondert zu betraehten ist. Auch die Ansieht Mathias, dal~ besonders 
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die sexuelle Entwicklung nicht allein yon den Keimdriisen, sondern auch 
yon den anderen endokrinen Organen, besonders den Nn. gefSrdert 
wird, ist durchaus begriindet. Die scharfe UmreiBung einer physio. 
logisehen Nn.-Leistung (Mathias) aber aus diesen Tatsachen folgern zu 
wollen, geht nicht an. Die einzelnen Organbefunde und Krankheits- 
anzeiehen weisen auf eine weite Mitbeteiligung auch anderer inner- 
sekretorischer Drfisen hin, wie das ja bei allen endokrinen Krankheits- 
bildern der .Fall ist (s. S. 11). Andererseits finden sich auch gewisse 
ahnliche Komplexe, besonders sexueller Natur, bei pathologischen 
Zustanden verschiedenster Blutdrfisen. 

Z. B. a) Pubertas praecox bei vorzeitiger Thymusinvolution. 4 real 
wurde hier in der Literatur eine auff~llige Riickbildung des Thymus 
erwahnt. 

b) Gewaehse der weiblichen Geschleehtsteile, insbesondere der Keim- 
drfisen, werden yon den versehiedensten Verfassern als morphogene- 
tiseh in ~hnlichem Sinne wirksam besehrieben. ~thrie  erw~hnt 5 F~lle 
yon Ovarialtumoren bei frfihreifen Kindern, deren Vorgesehiehte und 
Entwiekhmg hgufig vSllig den unserigen gleichen. Pick, der die Tumor- 
bildung bei Seheinzwittern auf 3--3,5% berechnet, und v. Neuqebauer 
stellen eine ganze Reihe &hnlicher Beobachtungen zusammen. 

c) Einen anderen. Gesichtspunkt bringt As~nazy. Ffir ihn spielt 
die Teratomnatur dieser verschiedenen Geschwulstarten die Haupt. 
rolle. Bei der Erforsehung der pinealen Frfihreife der Knaben land er 
eben nur Epiphysenteratome, andersartige Gew~ehse hier verursaehten 
das Krankheitsbild nieht. Von Teratomen kann aber wohl bei unseren 
histologisch eindeutigen Befunden nieht die Redo sein. 

Die Erseheinungen der Frfihreife mit odor ohne Andersgeschlechtlich- 
keit brauehen zudem keineswegs iiberhaupt an krankhafte Ver~nderungen 
der endokrinen ])rfisen gebunden zu sein. ])as erweis~ eine Arbeit yon 
Lentz, der fiber einige hundert Literaturf~lle mit h~ufig normalem 
Sektionsbefund beriehtet. 

Abzulehnen ist ferner aueh die Auffassung Mathias, dal~ aueh der 
ganze heterosexuelle Komplex unseres Krankheitsbildes nut auf den 
Tumor, also eine Nn.-Funktion zurfiekgeffihrt werden so]]. Wir haben 
daffir keinerlei physiologische Analoga. Das Auftreten andersgeschlecht. 
licher Merkmale, besonders yon Behaarungsabweichungen, in der Sehwan- 
gerschaft, naeh Kastration, im ~limakterium mSehte MaShias ffir ein Zei- 
chert der Iqn.-Rindeniiberfunktio'n gegenfiber den atrophisehen EierstSeken 
halten, eine Ansieht, die eine noch unbewiesene Annahme darstellt. 
Wenn wit die Wesen der Grul~pe 1 a und 2 a als in ihrer Gesamtanlage 
mi~bfldete Pseudohermaphrotiden anspraehen und hier einen spezifi- 
schen Einflu~ der Nn. auf deren andersgeschleehtliche Entwicklung, 
besonders die abweiehende Behaarung, ablehnten, so mfissen Wir dasselbe, 
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d. h. nur was den mi~nnlichen Sexualkomplex dieser M~dchen an sich 
angeht, auch fiir die Gruppe der Hypernephrome im Kindesalter fordern, 
d. h. die zwitterhafte Anlage und die krankhafte Mfl~bildung der •n. 
sind gleichgeordneta Erscheinungen, w~hrend diese letztere zur Frfih- 
reife in einem urs~ehlich abh~ngigen Varh~ltnis stehen kann. Das steht 
im Gegensatz zu der Auffassung yon Mathias. Ftir ihn stehen die 
pathologiseh sichtbar veri~nderten Nn. im Mittelpunkt des Krankheits- 
brides, w~hrend alle anderen Erseheinungen als Folga nur yon der 
MiB- oder Mehrleistung dieses Organes abh~ngan. 

Eine zwitterhaft mi0bfldete Konstitution, die ja durchaus nicht 
immer sofort in Erscheinung zu treten braucht, sieh vielmehr meist 
erst sparer an Hand fortsehreitendar EntwieklungsstSrungen anzeigt, 
erkl~rt am ungezwungensten den ganzen andersgeschlechtlichen Ein- 
sehlag aueh bei dieser Gruppe der Hypernephrome (lb). DaB as sich 
hier sicher um eine MiBbildung des Gesamtorganismus handelt, die 
sich besonders in das feine Geffige der geschlechtliehen Reifeerseheinun- 
gen und der innersekretorischen Vorg~nge dabei erstreekt, geht aus 
folgenden, kurz zusammengefal3ten Punkten hervor: 

1. Pick und viele andere fassen, wie erw~hnt, den Pseudoherma- 
phroditismus als eine MiBbildung des Gesamtorganismus auf. Wir haben 
as auch hier in den meisten F~llen mit einem Pseudohermaphroditismus, 
haupts~chlich externus seeundarius zu tun. 

2. Das in mehreran Fallen besanders yon Ki~stner.Frdnkel be- 
schriebene famili~re Auftreten dieser Erscheinungen weist auf eine 
sichere angaborene KonstRutionsanomalie hin. Darauf auch, dab das 
~uBere Genitale h~ufig (18, 19, 20, 24) m~nnlich sehon bei der Geburt 
eharakterisiert war (hypertrophische Klitoris). Mathias nimmt hier 
sehon eine, wenn auch sehr zweifelhafte, intrauterine Einwirkung der 
pathologisch angalegten Nn. an. 

3. Eina geringe Widerstandsf~higkeit gegen die Sehadigungen dar 
Narkose, den Operationsschoek und gegen Infektionen ist zweifellos 
ein den Gesamtk6rper betreffender Mangel. 

4. Wir kSnnen klar voneinander unterseheiden F~lle, die Hermaphro- 
dit waren (7, 11, 12, 15, 16, 18, 19, 20, 21) und solehe, die friihraif nur 
gleiehgesehlechtliche Merkmale entwickelten (3, 8, 9, 10, 13, 14, 17). Die 
Friihreifeerscheinungen als solche k6nnen als Folge einer unmittel- 
baren Einwirkung des bTn.-Rindengew~chses auf den wachsenden 
Organismns aufgefal3t werden. 

5. Histologisch vSllig gleichartige Gewaehse, wie z. B. 10 und 20, 
braehten gleich- und andersgeschleehtliehe Anlagen zutage. 

6. Fall 24 zeigt, dab der Reiz zur andersgesehleehtlichen Symptom- 
bildung nieht gleiebzeitig mit dem erst 15 Jahre sl)~ter eriolgenden 
Tumorwachstum zu sein braucht. 
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7. Aueh bei anderen Gew~chsen bzw. ohne pathologiseh-anatomisehen 
Befund linden wir ~hnliche andersgesehleehtliehe Erscheinungen, die 
also keinen fiir die Nn.-Rindentumoren des Kindes~lters besonders 
eharakteristischen Befund bilden. 

Zu 2 b. Wie es kommt, dal3 bei einem in der Vollreife stehenden, in 
Funktion und KSrperbau vSllig normalen Weib plStzlich andersge- 
sehlechtliche Merkmale sieh ausbilden, bleibt uns in allem, besonders 
im Hinblick auf die bei der Sektion gefundenen Nn.-Rindenver- 
iinderungen v5llig unversti~ndlich. 

Zusammenfassung: 1. Das als suprarenal-genitaler Syndrom be- 
zeichnete Krankheitsbild trit t  in 3 Erseheinungsformen zutage: 

a) als Pseudohermaphroditismus exvernus mit Nn.-Rindenhyper- 
plasie ( la und 2a). 13 Fi~lle (7 Neugeborenen, 6 alte Leute). 

b) als Friihreife mit gleich- oder andersgeschlechtliehen Er- 
seheinungen bei bSsartigen Geschwiilsten tier Nn. (lb). 14 Fi~lle im 
Alter yon lX/2 bis 11 Jahren. 

c) als Vermi~nnlichung bei erwaehsenen weiblichen Individuen 
(7 Fi~lle) mit verschiedenen Nn.-Befunden (2b). 

Fast ausschlieBlich ist bei diesen Krankheitsbildern das weibliche 
Gesehlecht betroffen. (Von 42 waren 35 weibliche Individuen.) 

2. Die unter a) genannte Erscheinungsform des suprarenal-genitalen 
Syndroms ist als gleichgeordnete Miftbildung zu betraehten. Die nahen 
entwicklungsgesehichtliehen Beziehungen zwisehen Nn.-Rinde und 
Gesehleehtsorganen erkl~ren die Verbindung jener beiden Organ- 
abweichungen. 

3. Bei dem unter b) genannten Symptomenkomplex des suprarenal- 
genitalen Syndroms ist ein ursi~ehlieher EinfluB des Nn.-Rindentumors 
auf den Eintritt der Friihreffe anzunehmen. Die yon Mathia8 erwi~hnte 
mSgliche physiologisehe Beeinflussung der Waehstums- und Reifungs- 
vorgi~nge der Geschlechtsorgane dutch die Nn. erseheint dutch diese For- 
men, aber aueh nut dutch diese, begriindet. Die Gew/~ehszellen haben 
somit die physiologisehe Leistung der Nn.-Rindenzellen beibehalten. 

4. Die Andersgesehleehtlichkeit aber, d. h. das Auftreten zwitterha]ter 
sekundi~rer Geschleehtsmerkmale, ist eine dureh Keimabweichung bedingte 
EntwicklungsstSrung im Sinne eines Pseudohermaphroditismus externus 
secundarius. Ein ursi~chlieher Zusammenhang seines Auftretens mi~ 
der Nn.-Neubildung besteht nieht, hSehstens ein gleiehgeordneter wie 
bei a). Lediglich die Frfihe, mit der diese sehon in der Keimanlage be- 
dingte Heterosexualiti~t zur Ausbildung gelangt, unterliegt dem Einflul] 
des Nn.-Rindengew~chses. 

5. Bei allen daraufhin untersuehten Fi~llen besteht eine Atrophie 
der EierstSeke. Vielleieht liegt darin einer tier wesentlichsten Umsr 
zum Zustandekommen der ganzen Organveri~nderungen (E. Fraenkel). 
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6. Klinisch hat die Kenntnis des suprarenal-genitalen Syndroms 
Bedeutung ffir die Diagnose an sieh wie aueh besonders ffir die 
Unferscheidung gegenfiber den Grawitzschen Tumoren der Nieren. 
Bei diesen letzteren fehlen die Anomalien der Geschlechtsentwicklung 
stets. Aueh Menstrualst5rungen, die Oehteclcer im Erwachsenenalter 
bei Nn.-Tumoren land. Man sieht nur selten bei Nn.-Tumoren H~ma- 
turie auftreten. 

7. Bemerkenswert ist, dab in unserem Falle beide Nn. als solehe in 
ihrem normalen Aufbau nicht mehr bestanden, Mark war kaum noch 
nachweisbar; trotzdem t ra t  kein Morbus Addisoni auf. Ffir den Begriff 
der Tumorfunktion wie fiir die Beurteilung der Beziehungen zwisehen 
Mark und Rinde ist diese Beobaehtung yon Bedeutung. 

8. tIistologie (s. Synoptik 10). a) Soweit die Nn.-Rindenhyper- 
plasien histologisch untersucht wurden, konnte das typische Bild dieser 
Rindenver~nderungen besehrieben werden. Es fanden sieh keinerlei 
Unterseheidungsmerkmale gegenfiber Nn.-Rindenhyperplasien bei sonst 
normaler K6rperentwicklung. 

b) Die mikroskopisehe Untersuehung der Gew~chse lieB in vielen 
F~llen mit an Sicherheit grenzender Wahrseheinlichkeit eine Nn.-Rinden- 
gesehwulst annehmen. Es land sich in einigen F~llen (z. B. ]0 und 12 
usw.) ein ausgesprochen organoider Bau, d. h. eine Zellanordnung, die 
der Nn.-Rinde entsprach. Ein Teil der Tumoren zeigte allerdings v611ig 
atypischen Bau. Da aber auch bei sicher gekennzeichneten Nn.-Rfiaden- 
hyperplasien allgemein :~thnliche Mil~bildungen (Gruppe ] a  und 
2a) gefunden wurden und, wie in unserem Fall, die andere Nn. wohl- 
eharakterisierte Rindenver~nderungen zeigt, so darf auch daraus mit 
einer gewissen Sicherheit geschlossen werden, da~ die Nn..Rinde das 
Muttergewebe dieser Geschwfilste ist. 

Anlage I. 
Kasuistik. 

Es werden die 42 Fhlle entsprechend ihrer Wichtigkeit und Aus- 
ffihrlichkeit dem Alter nach geordnet unter Anffigen kurzer Angaben 
fiber die Gedankenggnge des Verfassers angefiihrt. 

1. 35 Beobachtungen yon Pseudohermaphroditismus fern. externus, 
von iso- und heterosexueller Frfihreife und sog. Virilismus des weib]ichen 
Geschlechts. 

2. 7 F~lle yon Nn.-Veri~nderungen mit heterosexuellem Einflul~ und 
Frfihreife beim mgnnlichen Gesehleeht. 

Kasulstik. 
I. 

1. v.Neugebauer (Hermaphroditismus beimMenschen, 1908)beschreibteintot- 
geborenes Kind mit Klitorishypertrophie, abet sonst normalen inneren weiblichen 
Genitalien, bei dem eine enorme Vergr6Berung beider Nebennieren gefunden wurde. 
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2. Krokiewiez (Neugebauer 1908; Virehows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. 
144, 236) berichtete fiber einen Fall yon doppelseitigem l~In.-Tumo~, der die Gr6Be 
der kindlichen Iqieren erreiehte, bei einem 5 Tage alten, m~nnlich getauften Kinde, 
das neben ausgebildeten weiblichen inneren Gesehlechtsorganen und weiblichen 
Keimdrfisen fast normale mgnnliche guBere Geschleehtsteile aufwies. Der Hodensack 
war leer, der Penis regelrecht durchbohrt; die Harnr6hre yon m~nnlicher Lgnge; 
die rudimentgre Scheide war sehr eng und mtindete mit feiner Offnung in capite 
gallinaginis urethrae. 

3. Ogstone (zit. dto.) ftihrt 3 Kinder otme n~here Altersangabe an, bei denen 
sieh 2 mal vorzeitige Behaarung der Scham und vergr6Berte Klitoris, 3 real dabei 
rudimentgre weibliche innere Genitalien und stets Hyperplasie der :Nebenniere land. 

4. Fiebiger (zit. dto.) erw~hnt ein 61/2 Wochen altesKind mit guBeren mgnn- 
lichen Geschlechtsorganen, das, als Junge getauft, an einer Gastroenteritis 
starb. Sektionsbericht: 'Hypospadiseher Penis, Prostata; normale inhere weib- 
liehe Geschlechtsteile. Beide ~n. sehr groB, ejne Marehandsche I~n. im Ligam. latum. 

4a. Heppner (v. Neugebauer 1908, Meixner) erzgMt yon einem Z Monate 
alten Kind in einer Petersburger Sammlung mit mAnnlichen guBeren Geni~aliel,, 
Prostata. Daneben fanden sieh Ovarien und angeblich tumorartig vergr6Berte 
Hoden. Lange Zeit als eehter glandul~rer Hermaphrodit in der Literatur, bis 
die Nachforschungen yon Meixner, Slcavianski hier gewucherte akzessorische 
~ln.-Rinde erkannten. 

5. Benda (Berlin. klin. Wochenschr. !, 66. 1914) land bei einem 2 Monate 
alten Kind mit offenem Duetus Bota]]i und Blausueht neben ausgebildeten mgnn- 
lichen guBeren Geschlechtsorganen Penis, Prostata, zugleieh weibliche inhere 
Genitalien mit zurfickgebliebenen Ovarien. Die l~n., 3,5 : 3,2 : 2 era, waren gr6Ber 
als die l~Iieren. Es konnte in ihnen kein Mark festgestellt, ein Stratum glomeru- 
losum und fasciculatum wohl unterschieden werden. Die Ovarien klein: das Eilager 
reieht" noch unmittelbar an das Keimepithel und die Abschniirung in Primordial- 
follikel ist noeh nicht eingetreten. Es wurden keine m/~nnliehen Zwischenzellen 
gefunden. Benda glaubt nicht an einen Zusammenhang zwischen Entstehung 
~uBerer m~nnlieher Genitalien durch formative Wirkung der endokrinen Drfisen. 

6. Dobbertin (Beitr. z. pathol. Anat. u. z. allg. Pathol. 1900, S. 42). Ein 14 Mo- 
hate altes M~dehen, das angeblich mit einem Gew~chs der reehten Bauehseite 
geboren worden war, zeigte bei normaler ~uBerer und innerer Geschlechtsentwick- 
lung eine mM3ig dichte, gleichmaBige, weiche, ca. 5 cm lange Behaarung des Leibes, 
der Brust, der Wangen und hesonders der Scham. Operationstod. Es wnrde ein 
metastasierendes linkes Hypernephrom (rechts Nn.-Rinde) festgestellt, das reich- 
lich Riesenzellen enthielt. 

7. Sehiff (zit. Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. $36). 2 Jahm altes, 
74 cm (=  normal) groBes, 11,6 kg (normal) schweres M~dehen, mit tiefer Stimme, 
Bart und allgemeinem Haarkleid, normale ~uBere wie innere weibliehe Geschlechts- 
teile. Es entwiekelt sich unter intermittierendem Fieber eine Geschwulst der rechten 
Bauchseite. Tod post operationem. Befund: Malignes Hypernephrom der reehten 
Seite. Veff. glaubt, dab maligne Hypernephrome zur vorzeitigen Geschlechts- 
entwicldung, Nn.-Rinden-Hyperplasie zu Verm~nnlichung fiihrt. 

8. Coleott Fox (ibid. 1885, nach H. v. d, Bergh). 2 Jahre alt. Schamhaare. 
~,ugere Genitalien stark entwiekelt. Links groBzelliges Sarkom der Nn. 

9. Miller (Brit. ~ourn. of childr, dis. 1903). 3 Jahre altes Mgdehen mit Ent- 
wicklung der Schamhaare nnd Hypertrophie der ~uBeren Genitalien, besonders 
der Klitoris. ]~s land sich ein rechtsseitiges Hypernephrom. 

9 a. Herzog (Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. ~36). 3 Jahre altes, 
sehr groBes und ktgftiges M~dchen, mit normalen guBeren und inneren Genitalien, 
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bei dem sich im 2. Lebensjahr eine tiefe Stimme, Hautpigmentationen und eine 
allgemeine Behaarung, besonders des Gesiehts und der Scham, ausbildete. Keine 
Autopsie. Analogiesehluf3. 

10. l tymans v. d. Bergh (Nederlandsch Tijdsehr. vo Geneesk. 2. 1915). Ein 
3 jd~kriges M/~dehen kam in sehwerkrankem Zustand mit 39,5 ~ Fieber, Pnls 120 
bis 140, Atemfrequenz 24--38 zur Aufnahme. Es wurde ein groBer, nicht fiuk- 
tuierender, knolliger Tumor der linken Oberbauchseite festgestellt. ])as Kind war 
1,06m (normal 88cm) groin, 19,2kg (14kg) schwer. Proportioniert: Im Urin: 
z/4~ Albumin, kein Zucker; im Sediment einzelne hyaline Zylinder, 1 Erythrocyt; 
reiehlieh freie Leukoeyten. 

Blutstatus: 50% tIb, 418 800 Erythrocyten, 9400 Leukocyten, Polynucle/~re 
56%; groi~e Lymphocyten 6~o, kleine Lymphoeyten 30 ~o, grol3e Mononu- 
cle/~re 8~o. 

Die Pat. machte einen tiber ihr Alter hinaus gereiften und bedachtsamen Ein- 
druck, gab kurze, gut tiberlegte Antworten, hatte eine tiefe Altstimme. Die/iul3eren 
Geschlechtsorgane wiesen eine erstaunliche Entwicklung auf: Schamhaare 4 cm 
lang; Labia majora groB, ger/~umiger Introitus vaginae, Klitoris grSl3er als die einer 
erwachsenen Frau. l~ber Onanie oder Menstruation nichts bekannt. Keine Adi- 
positas, keine sonstige Hypertrichosis; Rectalbefund o.B. Lnftaufblasung des 
Kolons liel3 einen retroperitonealen Sitz des Tumors wahrscheinlich erscheinen; 
mit Rticksicht auf die fibrigen genitalen Erscheinungen wurde die Diagnose 
auf ein linkes Hypernephrom gestellt. Operativ wurde ein Tumor yon 2 kg und 
22 : 16 : 12 cm GrSl3e samt der linken Niere, 10 : 5 : 4 cm, entfernt. Die Pat. starb 
nach 24 Stunden. Die Se~'tion zeigte einen kleinen Thymus (4 g), stark geschwollene 
1Vlesenterialdrtisen, die grol3e Milz wiegt 120 g; die Follikel groB, unregelm/~13ig; 
Pulpa welch; wenig abstreifbar. VergrSi3erte braunrote Drtisen in der rechten 
Supraclaviculargrube. Tonsillen groI3. Schilddrtise o.B., 10g. In der linken 
Lungenspitze ein erbsengroBer gelber Knoten, Die rechte Nn. schmal, dunkel- 
gelb. Pia 5dematSs. Die kindskopfgroBe Geschwulst zeigt auf dem Durchschnitt 
ein orangegelbes Aussehen, die Konsistenz ist lest. Mehr kompakte Knoten liegen 
zwischen mehr faserigen. Mikroskopisch (Prof. Redingius) zeigt das Tumorgewebe 
einen organoiden Bau: Zellreihen und Str/~nge werden durch im allgemeinen 
dtinne Bindegewebsziige, die grSl3ere Venen und sehr weite Capillaren ftihren, 
geschieden. Die Zellkolonnen und Nester lassen, solange sie eine regelm/~13ige Form 
haben, an das Stratum fasciculatum der Nn.-Rinde denken. L/~nglich ovale oder 
runde Durchschnitte von Zellgruppen werden durch Bindegewebe, oft auch un- 
mittelbar durch das Endothel der Capillaren begrenzt. In den Zellstr/~ngen sieht 
man dicht aneinander liegende runde Kerne, die yon einem runden oder mehr 
eckigen, kSrnigen Protoplasmasaum umgeben sind. Liegen die Kerne dicht auf- 
einander, so ist die Unterscheidung der Zellen weniger scharf, eher syncytia]. 
In mehreren dieser tibrigens noch regelm/~13igen Zellgruppen tun sich einzelne 
Kerne durch besondere GrfBe und dunklere F/~rbung hervor. In anderen treten 
grOflere Zellen in den Vordergrund, in denen ein ovaler, sehr dunkler Kern mit 
ein oder mehreren stark gef/~rbten Kerntrtimmern auff/~llt. Kommen diese Kerne 
in einem Gebiet zahlreicher vor, so ist der Bau des Gewebes weniger regelm/~Big. 
.Es kommen Zellgruppen var, in denen fast  ausschlieBlich diese groBen, monster- 
artigen Zellformen angetroffen werden. Fleckweise ist in groflen Gebieten das 
Gewebe homogen; es besteht aus strukturlosen Klumpen, in denen jede Kern- 
f/~rbung fehlt (Nekrose). In den Sudanpr~paraten zeigt sich ein aullergewThnlicher 
Reiehtum an lipoiden Substanzen, die man vor allem in den groflen Zellen findet. 
Sehr viel fettartige Substanz liegt auch in den Intercellul/~rri~umen, wo sie in 
kleinen und grol3en Tropfen und unregelmgBigen Klumpen gelegen ist; des- '  

Virchows Archly. Bd. 251. 
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gleichen in den Bindegewebsziigen durch Absorption des in den Epithelien ent- 
standenen Fetts. 

Es wurde ein Hypernephrom, ausgehend yon den l~n.-Rindenzellen ange- 
nommen; im ttinblick auf die GrSI3e des Tumors und die Unregelm~I~igkeit der 
Zellen wurde die Bezeiehnung Hypernephroma eareinomatosum vorgeschlagen. 

Der Verf. geht dann unCer Aniiihrung 17 ~hnlieher F~lle kurz und sehr ob- 
jektiv auf die entspreehende Literatur ein und weist zum Schlul3 auf den diagno- 
stischen Weft der Kenntnis solcher Erscheinungen bin. 

11. 0gle (1865; zit. nach L~nser, Beitr. z. klin. Chirurg. 37). 3 Jahre altes, 
44 Pfund sehweres, irfihreifes, weibliches Kind yon auffallender Gr513e, mit Be- 
haarung der Oberlippe und Pubes. Keine Angabe fiber das Genitale. Links 
Nn.-Tumor. 

12. Bevern und Rtimhild (dto. u. ttufelands Journ. 1802). Kind 31 r Jahre alt, 
mit enormem Fettansatz, grol3 und kraftig wie eine 20jahrige. ~qormale GeniCalien. 
Allgemeine Behaarung, besonders des Genitales und des Gesichts (Voll- und Sehnurr- 
bart), Tumor neben demUterus und beiderseits am oberenl~ierenpol; wahrschein- 
lich vergrSl3erte Nm und akzessorische Nn. im Lig. lar 

13. Ritohie {Bulloclc u. Lequard, v. d. Bergh, s. dort). 4 Jahre alt; vorzeitige 
Reifheit der Geschlechtsorgane. Sektionsbefund: Groi3zelliges Sarkom der Nn. 

14. Tilesius (Linser, Voigts Magazin 1803). 4 Jahre aires Kind weiblichen 
Gesehleehts, 84 Pfund sehwer, 89 em lang, triihreif; keine Menses. St~rkste Adi- 
positas. Ausgebildete Mammae. Weibliche Behaarung. Entwickelte ~uBere, 
erwaehsene innere Gesehleehtsteile. Links Hypernephrom der Nn. mit Metastasen. 
Hydrocephalus. 

15. Orth (Arb. a. d. pathol. Inst. GSttingen 1893. 41/2 Jahre, Geschlecht 
weiblich; Bart; vorzeitige Entwicldung der i~uBeren Genitalien. Rechts Nn.- 
Carcinom oder Hypernephrom. 

16. (~lynn und Dunn (Quart. journ, of reed. 1911/12; v. d. Bergh). 5 Jahre 
alt, weiblich, sehr left; Gesicht, Rficken, Scham behaart. J~ui3ere Geseh]eehts- 
teile aicht anansehnlich entwiekelt. Reehts ttypernephrom der l~n. 

17. French (Glynn; v. d. Bergh). 7 Jahre altes, an der Scham behaartes Kind 
mit Hypertrophie der ~ul3eren Genitalien. Links Hypernephrom der Nn. 

18. Kayne~ Babeoek~ Beats und Jump (zit. Mathias, Virehows Arch. f. pathol. 
Anat. u.  Physiol. ~36) berichten fiber ein 7 Jahre altes M~dchen mit vorzeitiger 
geistiger und k6rperlieher Entwieklung. Das Kind hatte sich im Gegensatz zu seiner 
sehw~eheren Zwillingsschwester naeh dem 1. Lebensjahr kSrperlieh und geistig 
ungewShnlieh entwickelt. Bis zum 7. Lebensjahr waren regelmM~ige Menses vor- 
handen, nach deren Aufh6ren jetzt eine Ann~herung an den m~nnlichen Status 
stattfand. Ache, VergrSl3erung der Klitoris zu einem penis~hnlichen Organ. Brust- 
warzen m~nnlieh, t~eichliche Haarentwicklung in den Aehseln und an den Geni- 
talien; tiefe m~nnliche Stimme. In dieser Zeit wurde im rechten Hypochondrium 
eine schnell wachsende Geschwulst bemerkt, die sich als ein mit der Leber ver- 
wachsenes Hypernephrom der rechten Nn. erwies. Operationstod. - -  Es werden 
17 ahnliche Falle angeffihrt. 

19. Cooke (1802; Med. chirurg, transact. 1817; Linser). 7 Jahre altes, grol3es, 
kr~ftiges M~dchen, iiberm~Bige Fettsucht. Starke Behaarung der i~ui~eren Ge- 
sehlechr und des Gesichtes. ttypertrophie der Klitoris. Menses unregeI- 
m~i3ig seit dem 4. Jahre. Tod an Peritonitis. Grol3er doppelseitiger Nn.-Tumor. 
Hydrocephalus internus. 

19a. Oven Ritchards~ Walter (Hosp. Rg. ~9, 217, nach GIynn, Bergh). 
81/~ Jahre. Bart, Sehamhaare. Sehr dick. ~u~ere Gesehleehtstei]e entwickelt. 
Links Nn.-Tumor ? 
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20. Eigen (H. W.). 9 Jahre altes Kind, 120 em groB, 82 Piund sehwer. ~riiher 
normal Seit 1 Jahr Entwieklung eines kr~ftigen, muskul6sen K6rperbaues, einer 
ausgeproehen m/~nrdichen ]3ehaarung, besonders des Gesichtes und der Genitalien. 
EinmM Menses? Allgemeine Fettsueht; tiefe Stimme. Hypertrophia clitoris; 
Atrophie der Ovarien. Tod an den Folgen einer Staphylokokk~mie. Reehts 
met~tasierendes Hypernephrom der ~n. Links Nn.-Hyperplasie. 

21. Bullock und Sequeira (Transact. of the pathoL soe. London 1905, S. 189), 
(eine h~ufig erw~hnte Arbeit), beriehten fiber ein 11 dat~re altes, 174 em grofles, 
wie eine kri~ftige Frau entwiekeltes Kind mit ausgebildeten ]3riis~en, ]3eho~rung 
an Kinn und Oberlippe; Scham- und Aehselhaare reichlich; sehr fett. Menses. Es 
eand sich ein malignes Hypernephrom der linken Nn. - -  Verff. ver6ffentliehen 
12 FMle yon abnormer Geschlechtsentwicklung und allgemginer Fettsuch~; davon 
waren 10 Madchen mit vorzeitiger Geschlechtsreife; 2 Knaben mit stark ent- 
wiekelter Muskulatur. 6 ma] fanden sich Hypernephrome der Nn. (Lancet 1906). 

22. ]3ortz (Arch. f. Gyn~kol. 88. 1909), (vielleich* mit Nr, 23 identisch). 
161/z Jahre altes, 153 cm gro/~es, bis dahin gesundes und normal gebautes Mad- 
then; Menses 1 Jahr /ang regelm/~Big. Mi~ Eintreten des Aufh6rens Ent- 
wicldung eines fippigen Haarwuehses an Kinn und Oberlippe, an ]3rust und Ober- 
sehenkeln, an der Linea Mba. Allgemeine Fe*tsucht, mannliche rauhe Stimme. 
Tod an Sepsis naeh Panaritium. - -  Sektionsprotokoll betont die allgemeine ~ett- 
sueht und Hypertrichosis, finde~ die itufleren Genitalien o. ]3. Lange Cervix bei 
schmgchtigem Uterus. Ovarien: Vereinzelt Primordialfollikel, keine Spur yon 
Reifungsvorg/~ngen, einzelne Follikeleysten und ~'ollikelabscesse. Mammae weib. 
lieh, groBe Schilddr~se. Rechte Nn. mit Ideinem Strumaknoten. Keine Reste 
yon Corpora lutea, vereinzelte Corpora Mbaeantia. Links Nn.-Struma 12 : 5 : 7 cm 
ohne ]36sartigkeit. 

Bor~z weist auf d~s Auftreten eines ausgesproelien m/~nnlichen Geschlechtsmerk- 
males hin, das na~h pl6tzlieher Cessatio mensium sieh entwickel~ hat. Die Strumen 
k6nnten der Seite entsprechen, in der der ]3eginn der Ver/~nderungen lag. 

23. Thumim (Berlin. klin, Wochenschr. 1909, S. 631). 17 Jahre alt, 150 cm 
groB, vorher seMank und normal. Menses vor 4 Jahren. ]3ei deren Aufh6ren 
vor 2 Jahren Entwicklung einer allgemeinen ]3ehaarung, besonders im Gesieht, 
Fettsueht. Tiefe Stimme. Gesehleehtsorgane o. ]3. Tod an Sepsis. ]3efund: Ova- 
rien zeigen sp/~rliche Primordialfollikel, keine Reizungsstadien, einzelne Corpora 
candicantia, Keine Spur abgelaufener Ovulationsvorgange. Allgemeine Fettsueh~. 
GroBe Schilddrtise, weiblieher Kehlkopf. ]3eiderseitige Struma suprarenalis. ~3ber 
das Geschlechtsempfinden war nichts bekannt. 

24. Mathias (Virehows Arch. L pathol. Anat. u. Physiol. 256), bringt einen 
naher bekannten und beforsehten Fall zur Kenntnis. ]3ei der jetzt 18 Jahre alten, 
121 cm grol]en Pat. entwickelte sieh mit 3 Jahren eine starke allgemeine ]3e- 
haarung, besonders des Gesichtes. Mit 2 Jahren war sie 121 em groB; Muskulatur 
kr/~ftig; relativ kurze Extremitaten, Epiphysen teilweise verkn6ehert. Brust 
flach, m/~nnlich behaart. Aus der kindliehen Scheide mehrere Male blutige Ab- 
sonderung. M~nnlich tiefe Stimme, bleibende Z/~hne; war l/~ngere Jahre Schau- 
objekt auf Schaum/~rkten. Mit 17 Jahren deutlieh tastbarer Tumor im Baueh- 
raum, der 1920 ein rasches Waehstum zeigt. Operationstod. 

Im Sektionsprotokoll wird hingewiesen auf die gedrungenen GliedmaBen, 
Isodaktylie, kr/~ftige Muskulatur; m~nnliehe ]3ehaarung des Gesichtes, der ]3rust, 
des ]3auches und der Genitalien. Es finder sich eine lunge Klitoris mit ausgebfldeter 
Vorhaut; Vagina eng, Urethra lang; Uterus infantfl, dem eines 12j/~hrigen 
Kindes entsprechend, mit langer Cervix. Trichterbecken. Keine Prostata. Kehl- 
kopf relativ gr6Ber als normal; Thymus 27 g schwer, war histologisch mehr in- 
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volviert als es den 17 Jahren entsprach. Hypopl~yse in einer etwas tiefen Sella 
turcica, fast 6demat6s, mit reiehlich eosinophilen Zellen der Vorderlappen. Linke 
l~n. auffallend klein, mit sehmaler Rinde, mit reichlich Fettgewebe umgeben. 

Die entfernte Geschwulst, 12 em Durchmesser, war ein corr Hy-perne- 
phrom, oUnregelmg•ig angeordnete Nn.-Rindenzellen mit kleinem, seharf be- 
grenz~en Zellkern und einem an in Wasser und Alkohol 16sliehen Substanzen 
reichen Protoplasma; vide Zellen mit K6rnchen und gr61]eren Klumpen eines 
liehtbraunen, nicht eisenhaltigen Pigments, zahlreiehe vom Typus sarkomat6ser 
Riesenzellen. Zellarmes Bindegewebe umfaBt gr61~ere Komplexe. Im Ovarium 
finder man zahlreiche Primordialfollikel; ab und zu ganz unreife Typen; daneben 
einige Graffsche Follikel; haufig Corpora candieantia. ])as Bild dieses auBer- 
ordentlich tragen Reifungsprozesses steh~ im Widerspruch zu dem jugendlichen 
Gesamtzustand des Individuums. Mathias spricht yon ether Progerie der Keim- 
driisen. Organgewichte: Gehh'n 1250g, Thymus 27 g, Sehilddriise 16 g, Herz 
304 g, Milz 54 g, Leber 1250 g. 

Verf. halt es nach Priifung der experimentellen Kenntnisse in der Literatur 
ffir wahrscheinlich, dab es sich bet diesem Krankheitsbild um ein ~bermaB bisher 
unbekannt gewesener Nn.-Rindeneinflfisse handelt, die allerdings ein pluriglandu- 
lares Symptomenbild bewirken, und deren In-Erseheinung-treten er zum Gegen- 
satz zu den Nn.-Veranderungen, die solehe StSrungen nicht verursachen, mit 
ether besonders hohen Differenzierung der Geschwulstzellen zu erklaren Sueht. 
Auch den heterosexuellen Komplex halt er allein dureh die pathologisehe Iqn.- 
Funktion bedingt. 

25. Lannois (Schmidts Jahrb. 1911/14). 19 ]ghriges Madchen erkrankte mit 
allgemeinen nervbsen Erseheimmgen; Abmagerung, 0deme der Beine. Gleich- 
zeitig trat ausgesproehener Bartwuehs auf. ~uBeres Genitale normal. 2 Jahre 
~pater Tod an Nn.-Rindencarcinom. 
, 25a. Kiistner besehreibt einen Fall, bet dem er aus der v611igen Gleichheit 
der Erseheinungen bet der Sehwester, fiber die P. Fr~nkel berichtet (s. d.), auf 
einen Nn.-Tumor schlieBt. 23 Jahre alte, 141 cm groBe Pat., bekam mit 14 Jahren 
einen Bart. Regel wurden niebeobachtet,  sqhwaches Gesehleehtsempfinden. Es 
land sieh ein mannlicher Knoehenbau, mannliehe Behaarung der Beine; ausgebildete 
Mammae; fettarme groBe-Schamlippen; Klitoris besonders groin. Wegen Genital. 
blutungen wurde ein elgenttimlieh myomat6ser Uterus entfernt. Ovaz~en mit 
dfinner C0rticalis, wenige Primordialfollikel, keine Reifungsstufen der Corpora 
lutea, zahlreiehe Corpora eandicantia. 

Die Skelettveranderungen sind von Waldeyer als die eines Zwitters genau 
beschrieben. 

26. Isr~el-Kraus. 30 Jahre altes Madehen mit vorher normalem K6rperbau; 
Geschleehtsfunktion und -empfinden ohne Abweichung. Wahrend des Abnehmens 
und naeh dem Ausbleiben der Menses vor 2 Jahren zunehmende Behaarung des 
ganzen KSrpers, besonders Bartwuehs. Abneigung gegen Manner. Geschwulst 
tier rechten Seite. Operationstod. Es land sich eine Gesehwulst der l~n., deren 
.Zellen indes nieht sieher vom Mark oder der Rinde der Nn. abgeleitet werden 
konnten. ~uBere Gesehleehtsteile waren normal; Uterus und Ovarien atrophisch. 
Verf. glaubt, dab die Umkehrung des Geschlechtstriebes und der sekundaren Ge- 
schlechtsmerkmale durch Entwicklung eines Tumors ausgelSst werden k6nne. 

26a. Halban erwahnt eine 30 Jahre alte Frau, deren ~u~eres und Seele 
naeh UnregelmaBigwerden und AufhSren der Menses einen mannliehen Habitus 
annahm. Ache, allgemeine Behaarung und Bartwuehs. Gesichtsbau und Ausdruek 
,mannlieh, Sprache tier; Fettsueht. Interessante Veranderungen an den Geni- 
talien. 
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27. Linser (Beitr. z. klin. Chirurg. 37), schreibt yon einem PrAparat im Lon- 
doner Royal College of Surgeons Museum, das yon einer 32jahrigen Frau stammt, 
die eine starke Behaarung des Gesichtes und der Extremit/~ten hatte und an einem 
rechtsseitigen Nn.-Careinom zugrunde ging. 

28. P. Friinkel (VirehowsArch. f. pathol. Anat. u. Physiol. 215). Pat. 42 Jahre 
alt, 146 cm groB, Schon seit der Reife abweichend gebaut, mAnn]iche Formen. 
Bart. GreBe Klitoris. Menses unsicher. P16tzlieher Ted aus unbekannter 
Ursache. Es fanden sich: mangelhaft ausgebildete innere Gesehleehtsteile, Im 
Eierst0ek viele Corpora eandicantia, einzelne Primordialfollike], hyaline Gefgl3e, 
kein typisches Zwischengewebe. Hyperplastische Nn. (44 g) mit reichlich Pig- 
mentzellen. Frdinkel faflt die Gesamtheit des Falles als Miflbildung auf, zumal 
eiue Sehwester, die Ki~stner beschreibt (s. dort), fast v611ig gleichartige Er- 
scheinungen aufweist. Sehr geistreiche Hypothese L. Frdnkels. Indem Frdinkel 
die Nn. spezifisch gesehlechtlieh angelegt sein l/~13t und ihnen Geschlechtscharakter 
zuerkennt, kommt er zu dem Schlul~, dad eben bei mangelhafter t~bereinstimmung 
der Nn. zu den Keimdrfisen andersgesehlechtliche Merkmale zur Entwicklung 
kommen k6nnen. Er erklart damit such die Tatsache, dal3 es viele Hyper- 
nephrome gibt, die keine /~hnlichen Erscheinungen maehen. 

29. Giynn und Hewetson (Journ. of pathol, a. bacteriol. 8, 1915; Quart. journ. 
of reed. 5, 152. 1911/12; Schmidts Jahrb. 1914). 44 Jahre alte Frau mit typisch 
m~nnlichem Haarwuchs, m/~nnlicher Stimme. Gebgrmutter und Eierstock 
atrophisch. Links Hypernephrom der Nn. (12 Pfund). 

30. Marchand und Gunkel (Internat. Beitr. z. wiss. Med. 1891, Festschr. 
f. Virchow 1891). Ein 50 ]dihri9er, 156 cm grol~er ,,Mann" kam mit  einer Apoplexie 
zur Autopsie. In friihester Jugend als M/~dchen getauft, wurde er sp/~ter als m/~nn- 
fiches We~en aufgefaBt. Die Sektion ergab weibliche innere Geschlechtsorgane, 
penisartige Klitoris. mKnnliehe Mammae. Becken eher mannlieh. Hautpigmen- 
tationen. Ovarien /~uBcrst atrophisch, ohne jede Spur such abgelaufener Ovula- 
tionsvorgAnge, entsprechend denen emes 12 14j/~hrigen M/~dchens mit typischem 
Stroma ohne jede Follikelbildung, ohne Narben. keine Corpora candicantia. Die 
Nn. waren riesig hyperplastiseh, aus gleiehm~13ig gewuchertem Nn.-Rindengewebe 
bestehend, mit reichlich Pigmentzellen. Eine akzessorische Nn. im Ligamen~um 
latum. Verf. weist auf die entwicklungsgeschiehtlichen Beziehungen zwischen 
Keimdrfise und Nn. aus dem Peritonealepithel hin. Ungleichm/~I]ige Verteilung 
des Bildungsmaterials fiihre zu Hyperplasie bzw. Hypoplasie dieser Organe. 

31. Fiebiger (Virehows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. 1905; v. Neugebauer) 
beschrcibt einen 58 jdihrigen, 143 cm groBen ,,Mann", Zimmergeselle, mit m/~nn- 
lichem Gesichtshabitus. andeutungsweise weibliche Brustdriisen, hypoplastischer 
Penis, kr/~ftiger Schnur- und Backenbart, Kehlkopf m~nnlich. - -  Prostata vor- 
handen. Sonst innere Geschlechtsteile weiblich. Eierst6cke ohne eine Spur von 
Follikeln oder sonstigen Resten frfiherer Menstruationsvorg/~nge. 

Beide Nn. sehr groB; reichlich Pigmentzellen. 
32. Fiebiger berichtet weiter fiber einen 2. Fall. Ein 47 Jal~re alter, 151 cm 

grofler, ,,verheirateter Gartenaufseher", mit  m~nnlichem Geschlechtstrieb (3 Kinder 
seiner Frau stammen yon anderen M/~nnern), starb an Pemphigus und Pneumonie. 
Bartwuchs yell, Mammae und Becken m~nnlich. Innere Genltalien weiblieh, 
Ovarien gleichen denen /~lterer Frauen, ein Follikel gefunden. 

Beine Nn. hyperplt~stisch mit  reichlieh Pigment. 
33. Engelhard t  (Neugebauer, 1908). 69 Jahre alter, 136 cm groBer ,,Mann", 

verheiratet, weiblich-mgnnliche Formen. Briiste ausgesprochen weiblich. Ge- 
sichtsausdruck m/~nnlich. - - B a e k c n -  und Schnurrbart entwickelt. MAnnliche 
Stimme. Penis hypospadisch. Scrotum angedeutet. Prostata. Innere weibliche 
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GeschlechtsSeile. EiersbScke sehr klein, entsprechend einem 12j/~hrigen Mt~dchen; 
wenige Graffsehe l~ollikel; keine Spur yon Corpora lutea, t~ber Menses nichts 
bekannt. 

Uteruscarcinom mit Metastasen. Struma suprarenalis aberrans. 
34. Bouilland (nach v. Neugebauer, 1908). 62 Jahre, als ,,Mann" verheiratet ; 

gestorben an der Cholera. Penisartige Klitoris, Scrotum leer; Uterus, Tuben, 
Ovarien ,,normal". Keine Menses; Prostata, vaginal Blindsaek. Starke Hyper- 
trophie der Nn. 

35. de Creeehlo (H. Morga~lnie, 1865). Ein 64 Jahre alter ,,Mann", in der 
Kindheit zuerst als Mt~dchen, dann als Knabe erzogen. Zur Zeit der Gesehlechts- 
reife iippiger Bartwuchs, m~nnlicher GeschlechtstrielZ t~ber Menses nichts be- 
kannt, lVI~nnlicher Typ der Gesiehts- und Schambehaarung und des Beckens; 
hypospadiseher Penis, Uterus ohne Ligam. rotunda; Vagina, Ovarien; Haut 
br t~unlich-schmutziggelb pigmentiert. 

Beiderseitige Nn. -Rindenhyperplasie. 

IL 

l~n.-Vert~nderungen mit heterosexueller Beeinflussung und Friihreife beim mts 
lichen Gesehlecht. 

1. Meixner (Zeitschr. f. Heilk. 1905; v. Neugebauer, 1908). Mt~nnlicher •eu- 
geborener mit Hasenscharte, mt~nnlichen t~uBeren Genitalien, Bauchhoden. An- 
gesichts der inneren Gesehleehtsorgane glaubte man zun~chst einen eehten glandu- 
l~ren Hermaphroditismus vor sich zu haben, ffedoch erwiesen sieh mikroskopiseh 
die vermeintlichen Ovarien als ttoden, und die makroskopisch als Hoden impo- 
nierenden Gebilde als gewueherte akzessorisehe Nn.-Rindenkn6tehen. 

(Ein analoger Fall zu Heppner8 Bericht s. d.) 
2. Raubitsehek (Frankf. Zeitschr. f. Pathol. 10. 1912). 11/2 Jahre alter Knabe, 

Hypospadie, kryptisehe Hoden. Vagina, Uterus, Tuben. Malignes Nephrom. 
3. Guthrie and d'Este Emery (v. d. Bergh, Transact. 40, 185). 33/4 Jahre altes 

m/~nnliches Kind, sehr fett; Gesieht und Seham behaart. Ansehnlich entwiekelte 
~uBere Genitalien. Hypernephrom (oder Careinom) der Nn. 

4. Linser-Dietrieh (Beitr. z. klin. Chirurg. 37. 1903). I-iier handelt es sich 
tun einen 51[2 Jahre alten, 138 em grol3en ( =  15 Jahre entsprechend) Knaben 
mit starker genitaler Behaarung und yoU entwickelten mannlichen Geschleehts- 
teflen. Bleibende Zghne; Blur im Urin. Tiefe Stimme, krt~ftige Muskulatur. Bei 
der Geburt normal, mit 4 Jahren Sprechen gelernt. Wachstum und Behaarung 
seit einem gahr. Operation wegen linkem Nn.-Tumor. Exitus nach 6 Stunden. 
Linl~s Hypernephrom der Nn. mit einzelnen Riesenzellen; Pigment. Lungen- 
metastasen. Cava thrombosa. Fehlen des Thymus. Hoden mi$ sp~rlieher Sper- 
matogenese. Bild des funktionierenden Hodens. 

5. Adams (v. d. Bergh, Transact. of pa~hol, see. 1905, S. 208). 1~ Jahre alt. 
Starke Gesichtsbehaarung, l~'t~ftigste Muskulaturentwicklung. Links ~qn.-Carcinom. 

6. Bittorf-Mathias (Berlin. klin. Woehensehr. 1913, S. 33). 26 Jahre alter 
Mann, vet 11/4 Jahren Atembesehwerden. 1/~ Jahr sparer fortschreitende Ver- 
gr6Berung der Briiste, einige Monate danach Schwund der I-Ioden. Nach 1 Jahr 
Gesehwuls~ der linken Bauchseite. Damals: Guter Ern/~hrungszustand, keine 
Adipositas. Mammae sehr groB, weiblich, reichlich Fett- und Drtisengewebe. 
Kopf-, Achsel-, Schambehaarung mannlich. Starker Bartwuchs; Stimme hoch 
(nicht h6her); Pigmentfleeken am Lidrand. Gesieht etwas dunkler pigmen~iert 
als frtiher. Im Urin reiehlich Erythrocyten, vereinzelte Leukocyten. Hb. 60~o, 
Erythrocyten 4,82 Mill., Leukocyten 11 300. - -  Polvnuelet~re 60%, Lymphocyten 
15%, Mononucle~re 24%, Eosinophile 1%. 
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Nach l l/a Jahr unter Metastasenbildung in der Leber Exitus. Es land sich 
ein corticalcs Hypernephrom; kurze Drfisensehlauche aus Nn.-Rindenzellen. 
Kein Pigment. Die Geschwulst maeht einen ,,wilden" Eindruck. Mammae: 
Lockeres fibr6ses Gewebe mit einzelnen, weniger verzweigten Drtisen. Hoden: 
2 : 0 , 8 c m  mit kaum entwickelten Zwischenzellen und sparlicher Spermato- 
genese. 

7. Mittaseh-Sehmorl (zit. Mathias, Virchows Arch. 3. pathol. Anat. u. Physiol. 
236). 57]dhriger Mann; geschleehtlich stets indifferent. Tod an Friedlander- 
Pneumonie. ~ul3ere Genitalien und sekund~re Geschlechtsmerkmale mannlich. 
Scrotum leer; Bauchhoden nicht v611ig bis zur Norm ausgebildet, Beginn der 
Spermatogenese wahrnehmbar. Adenomat6se Wucherungen, offenbar der Sertoli- 
schen Zellen. 

In der rechten Nn. ein taubeneigrofler Strumaknoten. Es land sich ein Uterus 
bicornis mit Tuben~ Prostata, keine Ovarien. 

Anlage 2. 

Synopt ik .  
Um bei diesem au•erordentlich vielgestal t igen Krankhe i t sb i ld  zu 

einer etwas geordneten Vorstellung zu kommen,  fassen wir in  folgendem 
die wichtigsten Tatsachen kurz synoptisch zusammen.  

1. Geschlecht. Das Auffalligste und zunachst ins Auge Springende ist zweifel- 
los das aul3erordentliche tlberwiegen des weiblichen Geschlechts, das den gr6i3ten 
Anteil zu dieser Erkrankung abgibt. Bei einer Gesamtzahl yon 42 F~llen, 
die natiirlich keineswegs die gcsamCe Literatur ersch6pfen kann, sind 35 weibliche 
bei nur 7 m~nnlichen Individucn zu verzeichnen. H. v. d. Bergh, der allerdings 
nur das kindliche Alter bcrticksichtigt, kommt zu derselben Prozentzahl, 15 : 3; 
desgleichen auch Guthrie. Es kann uns nieht wundernehmen, wenn wir eine aus- 
gesprochene Geschlechtsveranlagung feststellen. Auch andere Krankheitsbilder, 
vor allem innersekretorischer Art, wie z. B. die Basedowsche Erkrankung u. a. m., 
finden wir bevorzugt beim weiblichen bzw. beim m/~nnlichen Geschlecht. 

2. Alter. Das Kindesalter vor Beginn der normalerweise im 13. bis 14., friihe. 
stens etwa im 10. Lebensjahr auftretenden l~eifung weist entschieden die meisten 
Fi~lle auf. Von weiblichen Individuen 22 (4 von 7 m/innliehen). 

Bei diesen 22 Kindern finder sich: 
a) Pseudohermaphroditismus femininus externus genitalis in mehr oder 

minder ausgepragtem MaBe 10real, in den F~s 1--5, 10, 18, 19, 20, 24. 
b) Friihreife, d.h. Auftreten eines Wachstumsmerkmals, das normalerweise 

einer sp/~teren Lebensepoche angeh6rt, 18real, in den Fallen 3, 6--20, 22, 24. 
Davon wiesen gleichgeschlechtliche ~-iihreife auf 7 mal die F/file 3, 8, 9, 10, 13, 
14, 17. Es traten andersgescblechtliche Merkmale auf 11 real (6, 7, 11, 12, 15, 
16, 18, 19, 20, 21, 24), und bei diesen Fallen fand sich gleichzeitig Pseudoherm- 
aphroditismus des Genitals 4mal (18, 19, 20, 24; sicher haufiger als berichtet). 

In und naeh der Reifezeit kamen 16 weibliche, 3 mannliche Falle zur Be- 
obachtung, bei denen neben anderen gleichwertigen, andersgeschleehtliehen 
Zeichen tiefe Stimme, m~nnlicher Geschlechtstrieb, mannlicher Gesamtstatus, 
meist der mgnnliche Bartwuchs, als besonderes Merkmal hervorgehoben wird. 

a) Mit der Pubert~t traten die Erscheinungen auf bei 28, 30--35 (27 und 29 
unsieher), 

b) Eine Sonderstellung nehmen die F~lle ein, bei denen sich Andersgeschleeht- 
lichkeit nach anfanglieh normaler Reifung und dann allmiihlich eintretender 
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Cessatio mensium einstellte (22, 23, 25, 26, 26a, meist jiingere Individuen muter 
30 Jahren). 

3. Ein Untersehied der Symptome bei malignen Tumoren und einfachen 
I-Iyperplasien der Nn.-Rinde, wie ihn Schi]/ (s. d.) aufstellen wollte, konnte 
nieht festgestellt werden. Ebensowenig land sieh ein Anhaltspunkt flit die An- 
sehauung Faltas, der Nn.-Rindenadenome mit ~berfunktion einteflt in solehe, 
di~ besehl, eunigte Entwicklung ~md vorzeitige Gesehlechtsreife auslSsen, und solche, 
die mit •uftreten sekund~rer Geschleehtscharaktere mud allerhand ~ sonstiger 
endokriner, z; B. myastheniseher Besehwerden, einhergehen. 

a) Im Kindesalter wurde bei 22 F~llen 7 real eine d0ppelseitige Nn.-Rinden- 
hyperplasie gefunden (1 -5, 12, 19); malignes Hypernephrom (einzeln aueh als 
Carcinoma oder Sarkom beschrieben)!4real; reehts 8mal (6, 7, 9/15, 16, 18, 
20, 24); links 6mal (8, 10, 11,14, 17, 21); SeRe unbekannt i real (13). Gleichzeitige 
Hyperplasie der anderen l~n. lmal~ " ~ ~ 

b) Post pubertatem kamen zur Beobaehtung bei 16 F~llen Nn.-Ityperplasie 
9real (22, 23, 28, 30---35). Maligng Hypernephrome 6real; reehts 24, 27, links 
29; Seite unbekannt 25, 26. 

Auff~lfig ist zweifellos die wenigstens statistische H~ufigkeit der malignen 
Nn.-Tumoren .im'Kindesalter gegeniiber den einfachen hTn.-Rindenhyperplasien; 
wenn aueh:zweifel!os die Ansicht Bullocks und Sequeiras nieht richtJg ist, die bei 
allen Hypernephron~n ~eses jngendiiehen Alters Friihreife besonders im Genital- 
bereich, reiehlichd-Ent~icklung des Haarwuehses und Fettsucht festgestellt 
haben wollen. H. v. d. Bergh glaubt auf das l~berwiegen der linksseitigen fiber 
die rechts sitzenden Tumoren aufmerksam machen zu mfissen (13mal unter 
15 FMlen). Auch daf'fir haben wir keinen Anhaltspunkt gewonnen, ebensowenig 
wie fiir seine _~uBerung, dab dieses Krankheits~oild besonders h~ufig yon den eng- 
lischen )~rzten besehrieben worden sei. 

An pathologisch-anatomischen Befunden wird hervorgehoben: 
4. Eine auffallende, besonders erw~hnte Atrophie der Ovarien 11 real (5, 20, 

22, 23, 24, 26, 28, 29, 30, 32, 33). (Fall Bittor] wird auch eine Atrophie der 
ttoden beschrieben.) Fiir die Pathogenese dieses zweifellos pluriglandul/~ren 
Sympton~enkomplexes yon besonderer Bedeutung. 

5. Abweichende Befunde an anderen endokrinen Organen: 
a) Thymus als besonders klein erw~hnt in Fall 10, 20, 24; 
b) Grol~e Sehilddriise Fall ~" 22, 23, 
e) Reiehlich eosinophile Zellen enthaltende Hypophyse Fall 24. 
6. Allgemeine Fettsucht land sich nut im kindlichen Alter: Fall 12, 14, 

16, 19--23. 
7. Angaben fiber Menses bei kindlichen Individuen: Fall 18--24. 
FehIende oder auihSrende Menses bei Erwachsenen: Fall 22--26, 34; keine 

Menses anztmehmen in den F~llen 30~33, 35. 
8. Fieber, als dessen Ursache der Tumor angenommen werden mul3, bei 

7 und 10. 
9. Die Todesursaehe, der die mit Gew~ehs be hafteten Menschen meistens 

erlagen, war entweder die Operation, wobei ieh dahingestellt sein lassen m6chte, 
ob es sieh hier mehr um die Folge des operativen Eingriffes oder der Narkose 
handelt, deren Schoek bei diesen konstitutionell empfindliehen oder sensibili- 
sierten l~enschen, meist Kindern, eine schleehte Wendung herbeifiihrte (6, 7, 
I0, 18, 24, 26). Ein kleinerer Prozentsatz kam infolge septiseher Erkrankungen 
adexitum:, Aueh hier eine geringe Widerstaudsf~higkeit (19, 20, 22, 23).--Die 
immerhin groBe Sterbliehkeit besonders ~der jugendlicheren Individuen, auf die 
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auch  v, 1Veugebauer u . a .  be im P s e u d o h e r m a p h r o d i t i s m u  s ~ u f m e r k s a m  m a c h e n ,  
li~I3t eine minde rwer t i ge  An lage  des  G e s a m t o r g a n i s m u s  a n n e h m e n .  

10. U m  hier  die histologischen Klassi/izierungen dieser T u m o r e n  ku rz  zu 
s t re i fen,  so e rg ib t  sieh, dal] es sich wohl  a u s n a h m s l o s ,  s icher  in  a l l en  mik roskop i sch  
n~her  u n t e r s u c h t e n  F~llen,  u m  Gew~chse hande l t ,  die v o n  den  Nn.-Rindenzellen 
i h ren  A u s g a n g  n e h m e n ,  also ma t igne  H y p e r n e p h r o m e .  Die N a m e n g e b u n g  dieser  
Geschwfi ls te  i s t  j a  indessen  noch  sehr  u m s t r i t t e n .  DiG his tologische E i n r e i h u n g  
b ie te t  h~ufig  gro~e Schwier igkei ten ,  so dab  d a n n  m a n  n u t  y o n  Nn . -Geschwf i l s t en  
m i t  a t y p i s c h e m  B a u  (Lasagna) spreehen  kann .  J e  n a e h  gr6Berer oder  ger ingerer  
J~hnlichkeit  m i t  d e m  B a u  der  N n . - R i n d e  k a n n  m a n  d a n n  eine t yp i s che  u n d  eine 
a typ i sehe  F o r m  un te r sche iden .  ~ b e r  die Mal ign i t a t  s ag t  indessen  d e r  h is to logische  
B a u  im a l lgemeinen  n i ch t s  aus .  - -  W e n n  wohl  a u c h  Analogieschlf isse  hier  wen ig  
a n g e b r a c h t  s ind,  so weis t  doch  die Ube r l egung ,  daft ahn l i che  E r s e h e i n u n g e n  a u c h  
bei e in fachen  H y p e r p l a s i e n  der  N n . - R i n d e  a u f t r a t e n ,  u n d  dab  in  u n s e r e m  Fal le  
neben  d e m  T u m o r  a u c h  eine R i n d e n h y p e r p l a s i e  der  a n d e r e n  Nebenn ie re  v o r h a n d e n  
war,  m i t  a n  Sicherhei t  g renzender  W a h r s c h e i n l i c h k e i t  da r au fh in ,  daI~ wir  es m i t  
Nn.-Rinden-Tumoren zu  t u n  haben .  

Es  sei noch  e rw~hnt ,  dal3 ~hnl iche E r s c h e i n u n g e n  n i ema l s  bei den  im  jugend-  
l ichen Al te r  ja  sehr  se l t enen  G r a w i t z t u m o r e n  der  Nie ren  beobach t e t  wurden .  
D a r a u f  m a c h t  a u e h  v. d. Bergh a u f m e r k s a m .  I n  d e m  h e u t e  wieder  a k u t  gewordenen  
St re i t  fiber die hype rneph ro i de  N a t u r  dieser Geschwfi ls te  dt irf te  das  zu  u n g u n s t e n  
d e r  Ver te idiger  der  Grawitzschen Ans i ch t  ausge leg t  werden.  (l~ber e inen  ~hn l ichen  
d iagnos t i sch  wich t igen  U n t e r s c h i e d  be r ich te t  Oehlecker, der  hi~ufig bei N n . - T u m o r e n ,  
besonders  des  E rwaehsenena l t e r s ,  mens t rue l l e  S t S rungen  angegeben  land ,  die bei 
den  G r a w i t z t u m o r e n  der  Nieren s t e t s  fehl ten. )  
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