Beitrag zur Frage der Heilung der Leberatrophie.

Von

Dr. C. Romer,
friither Sekund#rarzt am Allgemeinen Krankenhaus $t. Georg zu Hamburg.

(Bingegangen am 13. Oktober 1924.)

Wenngleich unsere Kenntnis der als akute Leberatrophie bezeichneten
Krankheit schon in den Vorkriegsjahren, zu einer Zeit, da dieses Leiden
noch zu den seltenen gerechnet wurde, als im wesentlichen abgeschlossen
gelten durfte, so hat doch die Beobachtung der seit 1918 in gehduftem
MaBe auftretenden Erkrankungen unsere Anschauungen nach mancher
Richtung hin durch eine Fiille von klinischen und pathologisch-anato-
mischen Einzelbeobachtungen teils bestétigt, teils erweitert und ergénzt.
Ist bis jetzt die Frage der Atiologie noch keineswegs befriedigend be-
antwortet, sind wir auch weiterhin gendtigt, den verschiedensten Mo-
menten atiologische Bedeutung zuzuerkennen, so diirfte doch die klinische
Abgrenzung in eine akute, subakute, subchronische und chronische Form
(Seyfarth) allgemeine Anerkennung gefunden haben. Auch hinsichtlich
der Prognose der Leberatrophie haben die letzten Jahre entschiedene
Forderung gebracht. In seiner Arbeit iiber ,,die knotige Hyperplasie
und- das Adenom der Leber* hat Simmonds bereits im Jahre 1884 die
muitiple knotige Hyperplasie als mogliche Folgeerscheinung einer akuten
gelben Leberatrophie angegeben, Marchand hat als erster einen in Ge-
nesung iibergegangenen Fall von akuter Leberatrophie beschrieben, und
seine Beobachtungen sind seitdem von verschiedenen Seiten bestitigt
worden. In neuester Zeit haben Umber, Huber und Kausch, Briitt u. a.
Falle beschrieben, bei denen durch Untersuchung intravital excidierter
Leberstiickchen die Diagnose gestellt und die dann in Heilung aus-
gegangen waren. Nach diesen Erfahrungen kann ein Zweifel nicht mehr
bestehen, dall Eppinger recht hat, wenn er sagt, ,,daf-eine Ausheilung
der akuten Leberatrophie nicht zu den Seltenheiten gehort®.

Im folgenden soll iiber eine eigene Beobachtung berichtet werden,
die des eigentiimlichen Befundes wegen der Mitteilung wert erscheint.

Am 14. X. 1921 wurde auf der inneren Abteilung des Vereinshospitals
in Hamburg der 32jahrige H. H. mit starkem Tkterus eingeliefert. Er gab
an, im Oktober 1914 verwundet in russische Hande gefallen zu sein.
Wihrend der Gefangenschaft sei er Ende 1914 in Warschau an schwerer
Rubr erkrankt, habe 7 Monate krank gelegen und in dieser Zeit noch
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eine rechtsseitige Rippenfellentziindung durchgemacht. Juni 1915 sei er
nach Sibirien geschafft worden, dort wegen hochgradiger Schwiche in die
Baracke der Arbeitsunfiahigen gebracht worden. Seit seiner Rubhrerkran-
kung habe er ein danerndes Druckgefiihl weniger in der Lebergegend als
rechts hinten gehabt sowie Atembeschwerden. Mai 1920 ausgetauscht,
in Deutschland trotz guter Pflege fortschreitende Abmagerung. Ende
September 1921 sei er plotzlich eines Abends mit Ubelkeit erkrankt,
habe nachts Fieber und Schiittelfrost gehabt und sei in den folgenden
14 Tagen zunehmend gelb geworden. Der Hausarzt tiberwies ihn darauf
wegen (fallenblasenentziindung dem Krankenhause.

Bei der Aufnahme war der ziemlich stark abgemagerte Patient fieber-
frei. Auch in den folgenden Wochen erhob sich die Temperatur nur ab
und zu iiber 37° bis hochstens 37,5°. Es bestand starker Ikterus mit
einem grauen Mischton. Der Puls war gut gefiillt, schwankte zwischen
60 und 80 Schligen in der Minute. Sensorium frei. Uber dem rechten
Unterlappen mé8ig dichte Pleuraschwarte. ‘

Die Leber iiberragt den Rippenbogen um etwa 2 Querfinger und ist
ebenso wie die Gallenblasengegend kaum druckempfindlich. Die Milz ist
nicht tastbar. Ascites besteht nicht. Stuhl acholisch, breiig.

 Urin frei von Zucker und Eiweil}, enthalt sehr reichlich Gallenfarb-
stoff, ist dunkelbierbraun, kein Sediment, kein Leucin und Tyrosin.

Im Blute 12 200 Leukocyten, worunter 68%, Polynucl. Neutrophile.
Widalsche Reaktion auf Typhus, ebenso Wassermannsche Blutreaktion
negativ.

In den folgenden Wochen andert sich das Krankheitsbild nur wenig.
Unter langsam fortschreitender Abmagerung wechselt die GroBe der
Leber und die Stirke des Ikterus und entsprechend die Verfarbung
des Urins bzw. Entfarbung des Stuhls bestéandig in Kurven von etwa
8 Tagen. In derselben Weise dndert sich das psychische Verhalten des
Kranken, der bald mehr, bald weniger schlafsiichtig erscheint. Die Widal-
sche hamoklasische Krise fillt negativ aus. Wegen Verdachts auf akute
Leberatrophie angestellte Untersuchungen auf ,, Weigeltsche Einschliisse’
ergeben kein sicheres Ergebnis.

Mit Riicksicht auf den dauernden Wechsel der GroSe der Leber und
der Stuhlfdrbung wird mit der Méglichkeit eines mechanischen Ver-
schlusses des Duct. choledochus gerechnet und eine Laparotomie vor-
genommen (Dr. T'replin).

6. XI. Operation in Vollnarkose: Die Leber ist kaum vergroBert,
schlaff und weich. Die Gallenblase ist maBig gefiillt, von spiegelnder
Serosa iiberzogen, ebenso wie der Duct. choledochus frei von Steinen.
Adhasionen von der Gallenblase und Leber zum Duodenum hin. Die
ganze Leberoberfliche ist bedecki von blasig abgehobenem Serosaiiberzug,
die Blasen sind gefiillt mit einer gallig befarbten Siilze, besonders grole
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derartige Blasen finden sich am rechten Leberlappenrand. Awuferdem
sieht man mehrere bis dreimarkstiickgrofle narbig verdnderte Partien
der Leberoberfliche. Die Leber ist mit dem rechten Zwerchfell in geringer
Ausdehnung verwachsen. — Die Blasen auf der Leberoberfliche werden
eroffnet und entleert. Excision eines Stiicks aus der Leber, dessen
Schnittfliche makroskopisch granuliert erscheint., — Schlufl der Ope-
rationswunde.

Der iiberraschende, ungewohnliche Befund lieB die Wahrscheinlich-
keitsdiagnose auf Lebercarcinom stellen. Die mikroskopische Unter-
suchung des ausgeschnittenen Stiicks schien anfanglich die Diagnose zu
bestatigen; eine nochmalige Nachprifung ergab jedoch, dafl es sich um
eine Leberatrophie handelte, deren mikroskopisches Bild nach der
Demonstration des Untersuchers (Prof. Fahr) in einzelnen Gewebs-
partien durch die massenhafte Neubildung von Zellschliuchen durchaus
dem eines Carcinoms gleichen kann.

Die bei der Operation gestellte Diagnose eines Carcinoms veranlafite
eine Rontgenbestrahlung der Lebergegend am Nachmittage des Ope-
rationstages. Zur allgemeinen Uberraschung erholte der Kranke sich,
noch ehe die mikroskopische Diagnose gestellt war, unmittelbar im An-
schluB an die Operation zusehends. Nachdem noch einigemal die Far-
bung des Stuhls und Urins wechselnd dunkler und heller sich gezeigt
hatte, begann vom 10. Tag p. op. ab die Gelbfirbung der Haut deutlich
abzunehmen. Der Gallenfarbstoffgehalt des Urins nahm ab, der Stuhl
war zeitweise braun, bisweilen auch wieder acholisch. ‘

3 Wochen nach der Operation verlie der Patient in leidlichem Zu-
stand das Krankenhaus.

Eine Nachuntersuchung nach 6 Monaten ergab keinen krankhaften
Befund mehr. Der Mann fiihlte sich durchaus gesund, konnte alle
Speisen vertragen. Die Leber war palpatorisch normal, die Milz nicht
zu tasten, der Urin in jeder Beziehung normal.

Der seinerzeit aufgegebene Patient hat sich seitdem verheiratet und
ist jetzt nach 3 Jahren véllig gesund.

Unsere Beobachtung gleicht in ihrem Verlauf ganz den iibrigen
durch Autopsia in vivo diagnostizierten und in Genesung ausgelaufenen
Fillen : plotzlicher Ausbruch mit Ubelbefinden, zunehmender Gelbsucht,
im weiteren Verlauf wechselnde Fiarbung von Stuhl und Urin, so daB
endlich der Verdacht auf eine mechanische Behinderung des Gallen-
abflusses zur Operation fiihrt. Was ihn von den iibrigen Féllen unter-
scheidet, ist der eigenartige Befund blasiger Abhebungen des Leber-
iiberzugs und der sulzige, gallig gefarbte Inhalt dieser Blasen. Eine Er-
klirung dieser Erscheinung finden wir, wenn wir uns der von Eppinger,
Lepehne, Ehrmann u. a. vertretenen Anschauung anschlieflen, wonach
zwischen dem sog. , katarrhalischen Ikterus* und der Leberatrophie enge
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Beziehungen bestehen, derart, daB alle Ubergiinge vom katarrhalischen
Tkterus zur Leberatrophie moglich sind. Die von uns bei der Operation -
festgestellten Verwachsungen in der Umgebung der Gallenblase lassen
auf eine frithere Inféektion der Gallenblase schlieflen, wenn es uns auch
nicht gelungen ist, in der Galle bzw. dem Inhalt der Blasen Krankheits-
keime nachzuweisen. Die durch aufsteigende Infektion eingetretenen
Veranderungen innerhalb der Gallencapillaren fithrten zu den Eppinger-
schen ,,Gallenthromben‘‘, die ihrerseits Stauungen in den Gallenwegen
hervorriefen: Erweiterung der hinter den Thromben liegenden Capillaren,
Einrisse der Capillarwand, Kommunikation zwischen Gallencapillaren
und Lymphspalten. Bei dem Durcheinander von Zerfallsherden, er-
baltenen oder reparatorisch gewucherten Gallengéingen und Leber-
zellen ist dann infolge mangelnden Anschlusses der Gallencapillaren an
die groBeren Gallengiinge ein Abflul zum Duct. choledochus hin nicht
mehr moglich, die Galle staut sich immer mehr, die Lymphspalten er-
weitern sich, begiinstigt von dem mangelnden Gewebsturgor der Um-
gebung aufs hochste, und es entstehen so ,,Gallenlachen® (Hart), deren
iibermiBige Ausbildung wir hier in Form der blasigen Abhebungen der
Leberserosa sehen. Bisweilen sprengt der Uberdruck der gestauten Galle
den thrombotischen VerschluB, es tritt wieder Galle zu den groBeren
Gallenwegen, und der vorher acholische Stuhl wird voriibergehend gefarbt.
Es mag nach dieser Erklirung des pathologisch-anatomischen Vorgangs .
verlockend erscheinen, im vorliegenden Falle den Zusammenhang der
Leberatrophie mit dem Ikterus sich so vorzustellen, daf sich die aus
den Gallencapillaren und Lymphspalten austretende Galle in die Um-
gebung ergossen und dort in dem Leberparenchym degenerative Ver-
snderungen hervorgerufen hat (Schwarz), um so mehr, als sich daraus
gewisse therapeutische Ausblicke ergeben kénnten. M. E. ist jedoch ein
solcher Gedankengnag nicht erlaubt, da wir doch auf Grund der histo-
logischen Befunde und nach Analogie der durch Gifte (Phosphor usw.)
ausgelésten Leberatrophien mit einer primiren Leberparenchymschadi-
gung zu rechnen haben. Auch wird von anderen Autoren (Lepehne) die
Entstehung der Gallenthromben durch aufsteigende Infektion abgelehnt
und ihre Bildung als Folge toxischer Leberzellenschédigung erklart, wie
auch Herzheimer, Hart u. a. die himatogene Schidigung der Leber
in den Vordergrund stellen.

Der klinische Verlauf des vorliegenden Falles kann als relativ klar-
liegend angesehen werden. Wir sind wohl berechtigt, der wihrend der
Gefangenschaft durchgemachten Erkrankung an Ruhr insofern eine
wesentliche dtiologische Rolle zuzuschreiben, als durch sie — bakteriell
oder endotoxisch — eine cellulidre Disposition der Leber zu gesteigerter
Autolyse geschaffen worden ist (Umber). Die Frage des schlieBlich
auslosenden Moments ist auch hier nicht zu beantworten. Die von
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Umber angenommene Kostverschlechterung nach dem Kriege diirfte
kaum in Frage zu ziehen sein, nachdem unser Patient fast 6 Jahre lang
in RuBland und Sibirien gelebt hatte; eher kénnte man annehmen, daf
die bakterielle oder toxische Schadigung der Gefangenschaft noch fort
wirkte und schlieflich die Grenze des von der Leber Ertriglichen iiber-
schritten hat. Die Stellung der Diagnose war wie in allen Féllen klinisch
nicht sicher moglich. Gegen eine Cholangitis sprach das Fehlen jeglichen
Fiebers; nach der langen Dauer und dem schweren Allgemeinzustand
war ein gutartiger ,,Jcterus katarrhalis’“ unwahrscheinlich. Die ver-
mutungsweise gestellte Diagnose einer Leberatrophie fand, wie so oft,
weder durch Leucin und Tyrosin noch durch einwandsfreie Weigeltsche
Vakuolen eine Stiitze. Der in den meisten Fallen subakuter und sub-
chronischer. Leberatrophie festgestellte Ascites fehlte, offenbar weil die
Bindegewebswucherung keine sehr ausgesprochene war. Leberschmerz
und Milztumor waren nicht vorhanden. Auch die GroBenschwankungen
der Milz liefen keine sicheren Schliisse zu. SchlieBlich bot unser Kranker
auch nur geringe cerebrale Symptome, die ebensogut auf den chol-
dmischen Zustand zuriickgefithrt werden konnten. So war es denn
nicht verwunderlich, daB die zeitweise immer wieder auftauchénde
Diagnose einer Leberatrophie fallen gelassen und der Patient der Ope-
ration unterzogen wurde.

. Wie oben ausgefiihrt, trat unmittelbar im Anschluf an den unter
falschen Voraussetzungen vorgenommenen operativen Eingriff ein iiber-
raschender Umschwung im Verlauf der Krankheit ein, so dal sich die
Frage aufdrangt, inwiefern vielleicht die Operation zu dem guten Aus-
gang beigetragen hat. ZielbewuBte chirurgische Mafinahmen, soweit sie
nicht nur der Entfernung des im subchronischen Fillen so gut wie regel-
méBig vorhandenen Ascites dienten, sind nur von einigen wenigen
Autoren ergriffen worden. Huber und Kausch glauben, bei subakuter
Leberatrophie der Laparotomie bei Ascites im Gegensatz zur einfachen
Punktion auf Grund eines geheilten Falles eine giinstige Wirkung zu-
schreiben zu kénnen durch die dadurch erreichte Entlastung des Pfort-
aderkreislaufs und Besserung der ganzen Kreislaufsverhiltnisse, wozu
die vorher einmal ausgefithrfe Punktion nicht ausgereicht hatte, und
empfehlen diese Methode. Eppinger hat in der Annahme, dafl moglicher-
weise der Ikterus bei der akuten Leberatrophie mit der Milz im Zu-
sammenhang steht, und fuBend auf Picks Untersuchungen iiber den
Einflu der Milz auf die Autolyse der Leber in einigen Fiallen die Milz
entfernen lassen. Einmal war der Erfolg ,ein verbliiffender, die
schweren Erscheinungen verschwanden bald nach der Operation, und
der Patient genaB; in 3 weiteren Fallen trat bald nach der Operation
der Tod ein. Kiittner, der diese Methode nachypriifte, erlebte bei seinem
Kranken einen MiBerfolg. Dagegen gelang es ihm bei 3 Fallen von



234 C. Rimer:

diffuser intrahepatischer Stenosierung der Gallenwege, von denen er
den einen zu den ,,akuten und subakuten Parenchymerkrankungen der
Leber* rechnet, durch Hepaticusdrainage den Gallenabfluf in Gang zu
bringen und die Kranken der Heilung zuzufiithren. T'iefze hilt in Fillen,
in denen sich die Leberatrophie an eine Infektion anschlieBt, die Drainage
fiir ein ,,rationelles und wissenschaftlich begriindetes Verfahren®, das
die Abschwellung der Leber begunstigt und durch das in den Gallengang
eingelegte Rohr einen funktionellen Reiz auf die Regenerationsvorginge
in der Leber ausiibt. Braun, der sich eingehend mit der Frage chirur-
gischer Eingriffe bei akuter und subakuter Leberatrophie befaf3t, brachte
2 Falle zur Heilung durch Hepaticusdrainage und erklirt eine ,,direkte
Heilwirkung fiir durchaus moglich®, da er in seinen Féllen rasche Zu-
nahme der abgeleiteten Galle bzw. Wiederkehr der normalen Gallenfarbe
sah. Er stellt sich die Wirkung folgendermaflen vor: 1. wird — besonders
in Fillen mit Cholangie der kleinen und kleinsten Gefafle — durch die
gleichméfBige und dauernde Absaugung der vorher unter geringstem
Druck stehenden und stagnierenden Galle eine wesentliche Entlastung
und Erholung des Leberparenchyms herbeigefiihrt;

2. wird damit wenigstens ein Teil der hochgiftigen, autolytischen
Leberzerfallsprodukte abgefiithrt und damit die weitere Aufsaugung und
Intoxikation vermindert;

3. sorgt die Ausschaltung des sog. ,,Gallenkreislaufs”, d. h. die Ver-
hinderung der Gallenresorption durch den Darm fiir eine Entlastung der
Leber;

4. wirken vielleicht noch reflektorische Einfliisse auf die Leber in
giinstigem Sinne ein.

Wir selbst haben bei unseren Kranken lediglich die auf der Leber-
oberfliche hervortretenden Gallenmassen durch Erséffnung der Blasen
entfernt und glauben damit ganz im Sinne der genannten Verfasser die
Heilung gefordert zu haben; durch Entlastung des Innendruckes der
Gallenmenge und damit Erleichterung des AbflieBens der Galle auf
normalem Wege, durch Verhinderung weiteren Berstens der Gallen-
ginge und Uberschwemmung des Parenchyms mit Galle, durch Be-
seitigung giftiger Stoffe, durch Besserung der Zirkulationsverhiltnisse
in der Leber. Wir gind uns natiirlich wie alle Kliniker bewufit, daf} eine
viel groflere Zahl von Leberatrophien, als bekannt werden, sowohl nach
einfacher Probelaparotomie als auch bei rein exspektativem Verhalten
zur Heilung kommt, méchten aber bei aller Kritik doch annehmen, dafl
der plétzliche Umschwung in dem Befinden unseres Kranken durch
unser operatives Vorgehen herbeigefithrt worden ist. Wir sind selbstver-
standlich weit davon entfernt, fiir alle subakuten Leberatrophien — nur
um solche kann es sich handeln — chirurgische MaBnahmen zu empfehlen,
halten aber bei Fillen mit deutlicher Gallenstauung den Versuch einer
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Beforderung und Erleichterung des Abflusses auf chirurgischem Wege
doch fiir erwigenswert.
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