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Die physiologische Bedeutung der spezifischen Substanz der Neben-
niere, die von Vulpian') vermittelst der Chromogenreaktion entdeckt
wurde, ist von Oliver und Schaefer?) zuerst ndher charakterisiert. Sie
fanden, daB die intrav. Einspritzung von Nebennierenextrakten blut-
drucksteigernd wirkt. Die Wirkung ist, wie Moored) kurz darauf fest-
stellte, nur dem Nebennierenmark eigen und an eine Substanz gebunden,
die T'akaminet) rein und krystallinisch darstellte und Adrenalin nannte.

Die Anschauungen iiber die physiologische Bedeutung der Adrenalin-
sekretion haben in den letzten Jahren eine Anderung erfahren. Im
Gegensatz zu der fritheren Einschitzung des Adrenalins als eines lebens-
wichtigen Inkretes neigen viele Forscher jetzt dazu, dem Adrenalin
sogar jede regulatorische Funktion abzusprechen. Die friihere Ein-
schitzung oder Uberschitzung der Adrenalinabsonderung diirfte wohl
darin seinen Grund finden, da die Exstirpation beider Nebennieren
bei fast allen Tieren den Tod zur Folge hat [Brown-Séquards), Abelous
und Langlois®), Strehl und Weiss”), Huligren und Andersson8), Biedl?)].

Nur gewisse Tierarten, die durch das Vorhandensein accessorischer
Driisen ausgezeichnet sind, iiberleben die Exstirpation. Diese Neben-
drijsen bestehen nur aus Rindensubstanz. Ihr allein wird daher eine
lebenswichtige Funktion zugeschriebenl®), zumal Marksubstanz an
vielen anderen Stellen des Korpers in den Paraganglien des Sympathicus
[Kohn't), Kakn'?)] vorhanden ist. Lebensnotwendig ist also anscheinend
nur die Rinde, nicht das Adrenalin absondernde Mark.

Nach der Entfernung der Nebennieren sind auBerdem keine Anzeichen
eines kompensatorischen Eintretens des iibrigen chromaffinen Appa-
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rates festgestellt. ,,So ist der Schlufl erlaubt, daf3 der Organismus die
Nebennierensekretion, ohne fiir sie Ersatz aus dem sonstigen chrom-
affinen Gewebe zu beschaffen, dauernd entbehren kann.“ [Trendelen-
burg®3)].

Die Lebensnotwendigkeit des Adrenalins selbst liBt sich deshalb
nicht entscheiden, weil es wobl unméglich ist, das gesamte chromaffine
System des Korpers zu entfernen.

Neuerdings veroffentlichte allerdings neben ZTrendelenburg und
anderen Autoren Kisch?) Versuche, die auch die Lebenswichtigkeit
der Rinde in Frage stellen.

Er exstirpierte Kaninchen beide Nebennieren und konnte sich davon
iiberzeugen, dafl die Tiere im besten Gesundheitszustande weiterlebten,
wenn auch die spatere Obduktion weder Nebennierenreste noch accesso-
rische Nebennieren ergab. Er schlieBt daraus, dafl auBlerhalb des ,,s0-
liden Organs® im Kérper noch Gewebe vorhanden sein muB}, das dieselbe
Funktion wie die Nebenniere ausiibt.

Die Pathologie der menschlichen Nebenniere hat die Bedeutung
des Markes nicht ndher beleuchten konnen. Die fiir den Ausfall der
Nebennierenfunktion so charakteristische Addisonsche FErkrankung
befallt das ganze Organ, nicht auswihlend die Rinde oder das Mark.
Uber den priméren Herd der Krankheit besteht noch keine Einigkeit,
Wiesel?s) verlegt ihn in das Mark, Hansemann®) und Bittorf?) in die
Rinde. Die Lokalisation des Priméarherdes ist dabei nach Biedl'®) ohne
Bedeutung, da die Funktionsstérung des einen Teils die des anderen im
Gefolge hat.

Nur geringe Kenntnisse besitzen wir iiber die pathologische Physio-
logie der Nebennierenrinde. Besonders iiber isolierte Ausfallserschei-
nungen der Rinde ist wenig oder nichts bekannt. Die von Variot und
Pironneus, Hasting, Hutchinson und von Recklinghausen veréffentlichten
Falle, die sich durch hochgradige Wachstumsstorung und starken
Riickgang der Behaarung auszeichneten, und bei denen eine Sklero-
sierung der Nebennierenrinde in ursichliche Beziehung zu der Erkran-
kung gesetzt wird, sind nach Foltal®) zu wenig geklart.

Besser sind wir iiber die Wirkung der Uberfunktion der Rinde orien-
tiert. Hier sind es die Adenome, die, zahlreich publiziert, unser Wissen be-
reicherten. Die Uberfunktion macht sich im kindlichen und erwachsenen
Organismus verschieden geltend. Beim Kinde ruft sie eine enorm be-
schleunigte Entwicklung des ganzen Kdérpers hervor, beim Erwachsenen
(es sind nur Frauen beschrieben) Hypertrichose, Fettsucht und Aufhéren
der Menses. Hierher gehdren auch die 13 von won Neugebauer2) er-
wahnten Fille von Pseudohermaphroditismus.

Die Veroffentlichungen von pathologischen Funktionen des Neben-
nierenmarkes widersprechen sich zum groBen Teil, sichere Ergebnisse sind
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nicht erzielt. Anerkannt ist wohl nur von allen Autoren, daBl wihrend

der Schwangerschaft eine physiologische Hypertrophie der ganzen
Nebenniere erfolgt. '

Schur und Wiesel*l) haben eine Hyperplasie des Markes und eine Steigerung
des Adrenalingehaltes des Blutes bei Nephritis, Schrumpfniere und Herzhyper-
trophie gesehen. Auch experimentell wollen sie eine derartige Hypertrophie durch
Nephrektomie erzeugt haben. Die Befunde sind von einigen Autoren bestéatigt
[Eichler®®), Schmorl®®), Schmorl und Ingier*), Goldzieher und Molnar®)], von
anderen nicht [Schlayer®), Aschoff und Cohn??), Oberndorffer und Goldschmidi®s),
Bittorf2®)].  Pal®®), Schlayer®l), A. Fraenkel3®), Bréking und Trendelenburg®)
konnten keine Adrenalinimie bei chronischer Nephritis feststellen, Kreischmerst)
nur bei akuter und subakuter Nephritis, aber nicht bei Schrumpfniere. Josuée3)
und Goldzieher3®) fanden eine Hypertrophie des Markes bei Atherosklerose. Nach
E. Thomas®), Parodi und Réssle®®) kann aber von einem Zusammenhang aller
dieser Erkrankungen mit der Nebennierenhyperplasie keine Rede sein.

Rossle®®) konnte eine Hyperplasie des Markes nach starken Blutverlusten
feststellen und nimmt eine Beziehung zwischen ihnen an.

Der von Amerikanern beschriebene Zustand des ,,Adrenotropismus® [Kap-
lan?®)] ist wohl nur von hypothetischem Interesse. Zu den adrenopathischen Er-
krankungen rechnen sie das Asthma, Hypernephrom, vasculire Hyper- und Hypo-
tonien, Lungentédem, Dementia praecox, pernizitse Ansmie, gewisse Fille von
Hernien, Carcinom usw.

Wir hatten in letzter Zeit Gelegenheit, einen Fall von chromaffinem
Tumor beider Nebennieren zu beobachten, der unseres Wissens einzig
in der Literatur dasteht.

F. B., 36jihriger Korbflechter. Bis zum Kriege immer gesund. Im Krieg
Verlust eines Auges durch Granatsplitter. Seit 1919 Klagen iiber Kopfschmerzen.
Im April 1923 wurde er beim Aufstehen morgens friih schwindelig, fiel hin und war
in den nichsten Tagen ,,abwesend®, aber nicht bewuBtlos. Seit dieser Zeit keine
rechte Kraft und kein Gefiihl in den Gliedern, Klagen iiber groBen Durst und grofe
Urinmengen. Die Stérungen gingen wieder zuriick, es blieben nur eine gewisse
Kraftlosigkeit und Ungeschicklichkeit zuriick, so daB er seinen Beruf aufgeben
muBte. Im September 1923 verlor er plotzlich die Sprache, konnte nicht schlucken
und hatte starken Speichelflub. Nach 14 Tagen besserte sich die Sprache etwas,
er konnte sich wieder verstandlich machen und auch besser schlucken. Haufig
Lach- und Weinkrampfe.

B. suchte wegen dieser Zustande die hiesige Nervenklinik (Direktor: Geheim-
rat Schultze) auf und wurde zu uns am 26, II. 1924 verlegt.

Befund: Guter Ernshrungszustand, starker Knochenbau, kriftige Muskulatur.
Haut und sichtbare Schleimhéute gut durchblutet. Keine Odeme oder Exantheme.
Keine abnorme Pigmentation. Patient ist schwer besinnlich, nicht desorientiert.
Die Sprache ist verwaschen und niselnd.

Kopf: beiderseitige’ Facialisparese. Zunge zittert, weicht nach links ab.
Gaumensegel paretisch. AuBer enucleiertem rechten Auge sonst o. B. Lunge: 0. B.
Herz: nach links verbreitert, akzentuierter 2. A.T. Téne rein. Puls: frequent (128),
schwer unterdriickbar. Blutdruck: 208/128 mm Hg (Riva-Rocci). Leib: o. B.
Extremititen: Hypertonie, grobe Kraft herabgesetzt. Sensibilitit der Haut und
Tiefensensibilitit intakt. Keine Astereognose. Reflexe: lebhaft, Babinski links -,
Romberg 0. Blut: Hb. 97, Erythroc. 6,2 Mill., Leukoc. 9500, darunter Poly. 78%,
Eos. 0,59, Lympho. 20%, Mono. 1,6%,. Urin: E. +, Z. + (5,5%), Aceton -+,
Acetessigs. 0, Urobilin 0, Urobilinogen 0, Indican +. Sediment: einzelne Erythroc.
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Die Diagnose wurde auf Schrumpfniere, Hypertonie, Pseudobulbéirparalyse
infolge apoplektischer Herde, Diabetes mellitus gestellt.

Im weiteren Verlauf hiufiges Zwangslachen und Zwangsweinen. Der Blut-
druck schwankte zwischen 208/128 und 225/125 mm Hg (R.-R.). Die gemessenen
Urinmengen, die aber nicht immer vom Patienten sorgsam gesammelt wurden,
wechselten zwischen 1000 und 2000 cem, die tédgliche Zuckerausscheidung zwischen
4 und 55g.

Am 7. II1. 1924 wurde Patient plotzlich bewuBtlos. Babinski beiderseits --.
Lumbalpunktion o. B. Augenhintergrund o. B.

- Am 8. ITI. Exitus letalis. Als Todesursache wurde eine Apoplexie angenommen.

Die Sektion bot den iiberraschenden Befund eines doppelseitigen
chromaffinen Tumors des Nebennierenmarkes.

Die wichtigsten Daten aus dem Sektionsprotokoll (S. Nr. 235,
Jahrg. 1923/24) sind folgende (Sektion Dr. Biebl):

Autopsie erfolgte 4 Stunden nach dem Tode. 170 cm groBe Leiche eines
kraftig gebauten 36 jahrigen Mannes. Rechtes Auge enucleiert (nach Kriegstrauma).
Brust: Leichtes Odem und Hypostase in den Unterlappen der Lungen. Herz
hypertrophisch (450 g). Im ganzen Verlauf der Kranzgefille zahlreiche gelbliche
Intimaflecke, Wandendokard auf beiden Seiten des muskuliren Ventrikelseptums
in ausgedehntem MaB sehnig-schwielig umgewandelt. Im Aortensegel der Mitralis
weiligelbe fleckige Verdickungen. Im Anfangsteil der Aorta zeigt die Innenhaut
diffuse weiigelbe Flecken und gréBere, erhabene, feste Platten. Von der Brust-
zur Bauchaorta und ihren weiteren Aufzweigungen dann zunehmende arterio-
gklerotische Verdnderungen in Form von weiBigelben glatten Flecken und hervor-
ragenden Intimaverdickungen. Xleine Fetthymus (25 g). Rechte Schilddriise
35 g, linke Schilddriise 30 g, ohne besondere Veranderungen. Bauch: allgemein.
Situs normal. Milz nicht vergréBert (65 g), mit deutlicher Follikelzeichnung und
von guter Konsistenz, Leber braungelb (1600 g), 148t Lippchenzeichnung auf-
fallend gut erkennen. Gallenblase auf WalnuBgréfle geschrumpft, enthalt einen
Cholestearinstein von gleicher Gréfle. An Magen-Duodenum zahlreiche fleckige
Schleimhautblutungen. Im mittleren Ileumabschnitt ein versprengter, submukéos
gelegener, stecknadelkopfgroBer Pankreaskeim. Pankreas grob gelappt, derb,
weillgrau, o. B.

An Stelle der linken Nebenniere findet sich ein hithnereigroler, gut abgegrenz-
ter, retroperitoneal gelegener Tumor, der sich im ganzen aus seinem Bett gut
herausschilen li8t. Nach seiner Herausnahme ist von einer linken Nebenniere
selbst nichts weiter aufzufinden, so daB der Tumor schon seiner Lage nach der
linken Nebenniere angehtren muB3, obwohl an der Geschwulst selbst makroskopisch
nichts von noch erhaltenem normalen Nebennierengewebe zu erkennen ist. Der
Tumor ist duBerlich von dunkelroter Farbe und von mittlerer Konsistenz. Auf
dem Durchschnitt zeigt er sich aus einem groéfleren unteren und einem kleineren
oberen Knollen zusammengesetzt. Zwischen beide schiebt sich von der Seite her
noch ein kirschgroBer 3. Knoten herein. Die Farbe der Schnittfliche ist in den
groBten Teilen gleichmiBig dunkelrot-grau. Dazwischen aber treten einzelne
hellere weiBliche Abschnitte, gelbe Einsprengungen und kleine dunkelrote Bezirke
hervor. Die Geschwulst fiihlt sich auf dem Schnitt weich-massiv an. Auch durch
den lings durchgelegten Schnitt kommt nirgends erkennbar eine ganze Neben-
nierenstruktur oder eine isolierte Rindenzeichnung zum Ausdruck. Medialwirts
geht aus dem Tumor ein bleistiftdickes vendses Gefafl hervor (Abb. 1).

Die Gegend der rechten Nebenniere ist ebenfalls, aber weniger stark wie links,
vorgebuckelt. Die leicht ausschilbare Nebenniere ist im ganzen etwa pflaumen-
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groB und hat eine flachkegelformige Gestalt, mit der Basis dem oberen Nierenpol
aufsitzend. An der Spitze und am lateralen Rand ist eine Platte normaler Neben-
niere (Rinde und Mark) vorhanden, die helmartig einem knolligen zentralen Tumor
aufsitzt. Dieser besteht, wie ein Durchschnitt zeigt, aus 4 Knoten von Kirsch-
bis Kirschkerngrofe, die dicht ineinandergeschmiegt und dabei doch gut von-
einander abgegrenzt sind. Bei dem kleinen obersten Knoten sieht man auf dem
Schnitt deutlich, wie die beiden Nebennieren-Rindenblatter unter fast rechtwink-
ligem Knick plétzlich auseinanderweichen und den Tumor zwischen sich fassen.
Das gleiche Bild ergibt sich, wenn man von den seitlichen Randern her quer durch
die erhaltene Nebennierenplatte auf den zentralen Tumor einschneidet. In Farbe
und Konsistenz zeigen die Geschwulstknoten der rechten Nebenniere keine be-
sonderen Unterschiede zu denen der linken Seite. Nur treten vielleicht die Blutun-
gen, d. h. die kleinen eingestreuten dunkelroten Bezirke mehr zuriick (Abb. 2).

Abb. 1. Abb. 2.
Abb. 1 und 2. Paragangliom der rechten und linken Nebenniere. Schnittfliche zeigt klein-
bis grobknolligen Aufbau. Links ist die ganze Nb. in Tumor umgewandelt. Rechts sind noch
makroskop. Nb.-Teile erhalten. AuBerdem an rechter Nb. an einer Stelle (x) Ubergang von
Nb.-Mark in Nb.-Markg eschwulst sehr deutlich. Annihernd natiirliche GroBe.

Nach dem makroskopischen Befund wird die Vermutungsdiagnose auf doppel-
seitigen Tumor des Nebennierenmarkes gestellt, obwohl das bunte Farbenbild der
Geschwulst auch groBe Ahnlichkeit mit einem Hypernephrom hat.

Von beiden Nieren 148t sich die Kapsel gut abziehen. GréBe der Nieren der
Norm entsprechend (je 155 g). An der rechten Niere eine tief eingezogene altere
Narbe und eine kleine Cyste. Venae stellatae auf der Nierenoberfliche sehr deutlich:
gezeichnet. Farbe auf dem Schnitt dunkelblau rot. Grenze zwischen Mark und
Rinde deutlich. Rinde nicht verschmalert.

Die Beckenorgane bieten nichts Krankhaftes. Die sympathischen Ganglien,
Carotis- und SteiBdriise nicht vergroBert. "

Schiidelhéhle: Die basalen HirngefaBe und ihre weiteren Verzweigungen stark
sklerotisch (starre Wand, gelbe Flecke und Verdickungen der Innenhaut). Altere
apoplektische Erweichungsherde in Stammganglien beiderseits, geringer Hydro-
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cephalus internus. Frische apoplektische Ponsblutung (Todesursache). Hypophyse
nicht vergréfert. Der Augenhintergrund wies keine Verdnderungen auf.

Der Tumor hatte keine Metastase gesetzt.

Von beiden Nebennierengewiichsen wurden gleich nach ibrer Heraus-
nahme kleine Scheiben in Miillersche Lésung gebracht zum Nachweis
der Chromierbarkeit der Geschwulstzellen. Nachdem die Flissigkeit
ca. 12 Stunden eingewirkt hatte, war an den ungefirbten Gefrierschnitten
das Geschwulstgewebe in diffuser Weise stark braungelb verfirbt.
Die Diagnose ,,chromaffiner
Tumor des Nebennierenmar-
kes” war damit einwandfrei
erwiesen. Der chemische und
biologische Nachweis des Adre-
nalins wurde unterlassen.

Mikroskopische Beschreibun-
gen. Nebennierentumor: Der Tu-
mor ist von solidem Bau. GroBe
und kleine Verbinde von durch-
weg groBen Zellen sind in Form
von Ballen, Balken und unregel-
méfigen Ziigen, die oft unterein-
ander wieder in Verbindung ste-
hen, zusammengelagert. Ein ver-
zweigtes feines Capillarnetz trennt
die einzelnen Zellverbinde von-
einander. Grobbalkiges, gefiB-
fithrendes, oft hyalin umgewan-
deltes Bindegewebe, mehr oder
weniger zusammenhéngend, durch-
zieht die Geschwulst in allen Teilen
und bildet fiir ihren Aufbau das
grobe Stiitzwerk (Abb. 3). An

vielen Stellen sind die soliden Zell- ]

verbands esprengt durch Blut- Abb. 8. Paragangliom der Nb. solid-alveolirer Bau
ff gesp di g tt durch Wei der Geschwulst. Die leichte Lockerung der Zellver-

ansa{nm ung, die o ure. €1~ pinde ist Kunstprodukt. Die fibromuskulire Kapsel

terwiihlen gur vélligen Fragmen-  enthsilt in anderen Bildern noch Reste von Nb.-

tation des Zellgefiiges gefithrt hat.  Rindenzellen. Vergr. TLeitz1:82, Okul. 8, Obj. 3.
Daf} es an diesen Stellen nicht zur

Blutstockung mit folgender Gerinnung gekommen ist, beweisen die erhaltene Form
und Firbbarkeit der roten und weillen Blutzellen sowie jegliches Fehlen von Blut-
pigment. Stellenweise beobachtet man, wie eine Capillare ihr Blut direkt in einen
freien Blutraum ergieBt. Bei der unmittelbaren Umspiilung der Geschwulstzellen
vom stromenden Blut 16sen sich einzelne chromaffine Zellen und kleine Zellkom-
plexe ab und werden vom abflieBenden Blut mit fortgespiilt. In den abfiihrenden
groBeren intratrabekuldren und intrakapsuliren Venen mit vollig geschlossener
Wandung sind einzelne und komplexe Geschwulstzellen und sogar formliche Ge-
schwulstzellenblutzylinder wiederzusehen, die also auf dem Abtransport in den
allgemeinen Kreislauf sich befinden. Nur selten ist es in Capillaren oder in den
geschilderten Blutraumen zu Blutgerinnung gekommen. Dementsprechend sind
auch Nekrosen im Tumor spérlich vorhanden. Inibhrem Bereich findet man immer
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Leukocyten. und Lymphoecyten, die Aufraumungsarbeit besorgen, angesammelt.
Dem Endothel der Capillaren liegen die Geschwulstzellen unmittelbar an. Oft
kommt dadurch bei dem Reichtum an Capillaren und bei schmalen Méanteln von
chromaffinen Zellen ein ausgesprochen perivasculirer Geschwulstaufbau zum Aus-
druck. Die in Verbéinden zusammenliegenden Tumorzellen lassen hiufig die ein-
zelnen Zellgrenzen nicht erkennen. Aber ihr Verband scheint locker gefiigt, so
dal} einerseits der wiihlende Blutstrom, andererseits die technische Behandlung des
Praparates einzelne Zellen abgebrockelt hat. Sie sind dann rund, oval und poly-
gonal gestaltet, haben eine wechselnde, aber sehr erhebliche Grofie, reichliches
Protoplasma und einen iiberleukocytengrofien, runden bis ovalen Kern mit deut-
lichen (1—2) Kernkorperchen. AuBlerdem kommen mitunter unférmig groBe Zellen,
die einen entsprechend abenteuerlichen Kern besitzen, vor. Das Protoplasma
der Zellen ist homogen bis feinkérnig und farbt sich mit Hamatoxylin-Eosin rot,
nach wvan Gieson gelbbrann und nach Mallory rétlich. Einzelne Zellen zeichnen
sich durch stirkere dunklere Firbung ihres Leibes aus. Bei der Chromierung
haben fast simtliche Geschwulstzellen und diese wiederum in diffuser Weise die
charakteristische Braungelbfirbung angenommen. In manchen Zellen sind ein oder
mehrere dunkelgebraunte kleinste Kiigelchen eingeschlossen. Endothelien, Blut-
plasma und Erythrocyten erscheinen kaum chromiert. Dagegen zeigen die in
Venen verschleppten Geschwulstzellen noch deutliche, oft starke Chromfiarbung.
Das Bindegewebe ist ebenfalls nicht verfarbt. (Abb. 4 und 3.)

Die schon bei der &ufleren Betrachtung erkennbare Kapsel der einzelnen
Geschwulstknoten ‘besteht aus straff gefiigtem, fibrés-muskulirem Gewebe, dem
sich nach auBen Fettgewebe anlagert. In der Kapsel verlaufen viele grole Gefale,
von denen die vendsen wieder hiufig mit Geschwulstzellen erfiillt sind, und kleine
Nervenbiindel. Einzelne in der Kapsel gelegene Kalkherde entsprechen verddeten
Venenthromben. In wechselndem Reichtum enthalten die (an der Peripherie
verlaufenden) Kapselziige Nebennijerenrindenzellnester, und zwar in spérlichen
Ziigen bei Randschnitten aus dem linken Nebennierentumor, dagegen reichlich
bei solchen aus der rechten Nebennierengeschwulst, so dafl sich noch deutlich die
3 Rindenschichten (glomerulosa, fasciculata und reticularis) unterscheiden lassen.
Ganglienzellen und Herde von sympathischen Bildungszellen werden im Tumor
nirgends beobachtet. Ebenso fehlt Blutfarbstoff und anderes Pigment. Kern-
teilungen der chromaffinen Zellen sind selten. Die Schnitte ergeben, was den
Geschwulstaufbau anlangt, aus allen Teilen der verschiedenen Geschwulstknoten,
ganz gleich, ob der rechten oder linken Nebenniere, dieselben histologischen Bilder.
Wechselnd ist nur der Reichtum an ,,Blutungen, die im linksseitigen Tumor
zahlreicher sind. An Stellen, wo Markgeschwulst und normales Nebennierenmark
aneinandergrenzen, ist immer eine scharfe Grenze und ein scharfer Unterschied
zwischen den beiden Zelltypen zu bemerken. Besonders Schnitte vom oberen
Pol und von den seitlichen Réndern des rechtsseitigen Tumors ergeben solche

. Bilder. Elastische Fasern finden sich innerhalb der soliden Tumorzellnester nicht.
Wo elastische Fasern zu sehen sind, gehoren sie den Gefaflen oder den stirkeren
Bindegewebsziigen an.

Nachst dem Gewéchs beanspruchen eine grofie Beachtung die Art und das
AusmaB der Verinderungen am GefaBsystem. Hier bieten die Arterien vom
elastischen Typ histologisch die Mannigfaltigkeit von Befunden, wie sie in das
Kapitel der Arteriosklerose gehéren. Bei den grofieren Platten beteiligt sich an
der Intimawucherung neben der elastisch-hyperplastischen Schicht vor allem das
elastische kollagene Gewebe, letzteres unter Bildung eines nur zarten Geflechtes von
elastischen Fasern. Die bindegewebige Innenschicht ist dabei an vielen Stellen
lamellar aufgetasert, die Spalten sind erfiillt mit einem feinkérnigen, ganz blassen
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Abb. 4. Weitgehende Lockerung des solid-alveoliren Geschwulstbaues durch den wiihlenden
Blutstrom (x). Abbrdckeln von Geschwulstzellen, die in Venen mit fortgefiihrt werden.
Vergr. Leitz, 1: 82, Okul. 8, Obj. 8.

Ll

Abb. 5. Kapselnahe Sammelvenen, die zahlreiche chromaffine Zellen und Zellkomplexe der
Geschwulst mit fortfithren. Vergr. Leitz, 1:82, Okul. 3, Obj. 8.
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,» Bxsudat, in dem kleine runde Zellen bzw. Zellkerne liegen. Die in der Intima-
wucherung befindlichen Degenerationsbezirke (Fett, Detritus, Cholesterinkrystalle)
sind nach auBlen jeweils scharf durch die elastische Innenlamelle der Media ab-
gegrenzt und betreffen vorwiegend die elastisch-hyperplastische und elastischmus-
kulare Schicht der Intima. Verkalkungen sind gering. In der Media finden sich oft,
meist scharf beschriankt auf die Ausdebnung stirker gewucherter Intimaabschnitte,
fleckig-streifige Aufhellungen, die bedingt sind durch den Untergang der elastischen
Fasern, durch Atrophie und Einschmelzung der muskuliren Elemente und durch
die Anhdufung von Rundzellen. Diese Mediaherde haben meist eine Beziehung zu
intramuralen GefaBen, indem sie diese umlagern. Die perivasculdren Infiltrate
lassen sich ofter zuriick bis in die Adventitia verfolgen. Hier liegen die kleinen
Rundzellherde, die iibrigens nur spérlich vorhanden sind, mit Vorliebe um kleine
Venen. Die Arteriolen der dulleren GefafBhdute haben eine verhaltnismiaBig dicke
Wand. Schwerere Verdnderungen, grofe Entziindungsherde, Verkalkungen, Nekrosen
ohne Zellreaktion fehlen in der Media. Stellen, an denen man die Intima nach dem
duBeren Aussehen als normal ansprechen méchte, zeigen mikroskopisch eine Hyper-
plasie der elastischen bzw. elastisch-muskulésen Schicht, die die Grenze des Norma-
len iiberschreitet, und eine maBige Verbreiterung der bindegewebigen Innenschicht.

An den Arterien vom muskuldsen Typ sind Adventitia und Media ohne be-
sondere Veranderungen, die Intima in den verschiedenen Schichten hyperplastisch.
An starker gewucherten Stellen der GefaBinnenhaut sind ausgedehntere Degenera-
tionen zu sehen.

Schwere Arteriosklerose mit Deformierung der Media findet sich an den
Hirnbasisgefallen und ihren weiteren Auszweigungen, oft mit starker Einengung
des Lumens.

Die Arteriolen bieten das Bild einer generalisierten Sklerose der Media in Form
verdickter hyaliner Wande. Von den parenchymatoésen Organen sind am meisten
beteiligt die Arteriolen von Milz, Niere und Pankreas. Verédete Glomeruli sind in
den Nieren kaum zu finden. Das Pankreas weist insulidre Veréinderungen, allerdings
in geringstem Grade auf. Die Zahl und GréBe der Langerhansschen Inseln ist
entsprechend der Norm. Nur an ganz vereinzelten Inseln ist das Bindegewebe um
sie vermehrt gewuchert, und einzelne Inselzellen erscheinen verindert im Sinne
der Quellung oder der Atrophie. Neben leichter Sklerose der Arterien findet sich
eine stirkere Sklerose der Arteriolen. Das inter- und intraacingse Binde- und
Fettgewebe ist nicht vermehrt.

Von sonstigen pathologischen Befunden wiire noch zu erwihnen: diffuse Ver-
fettung der Leber, leichter Grad von Verfettung an Epithelien und kleinen Arterien
der Nieren, Stauungslunge mit Herzfehlerzellen, Verfettung an Gehirnganglien-
zellen und Pigmentierung sympathischer Ganglienzellen.

Unser Fall ist also pathologisch-anatomisch besonders gekenn-
zeichnet durch das Zusammentreffen von doppelseitigem chromaffinen
Tumor der Nebenniere mit ausgedehnter Sklerose des ganzen Arterien-
systems, angefangen von der Aorta bis herab zu den Arteriolen.

ZusammengefaBt hat es sich demnach in unserem Falle um einen
36 jahrigen Mann gehandelt, der unter den Erscheinungen der Hypertonie
mit multiplen Apoplexien und des Diabetes litt und zugrundeging.
Das Krankheitsbild wurde als Folge einer Schrumpfniere aufgefalit,
zumal auch der Urinbefund die Diagnose nahelegte. Bei der Kiirze der
Beobachtungszeit und dem unerwarteten Tod ist die Bestimmung des
Reststickstoffes und des Zuckers im Blut leider verabsiumt worden. Die
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Sektion hat aber mit dem tiberraschenden Befund der beiderseitigen
groflen Nebennierenmarkstumoren eine Aufklirung des Zustandsbildes
ergeben. Es lassen sich zwanglos alle beobachteten Krankheitsanzeichen
durch die chromaffinen Neubildungen und ihre Riickwirkung auf den
Organismus erklaren.

Chromaffine Tumoren des Nebennierenmarkes, abgesehen also von den auBer-
halb der Nebenniere lokalisierten chromaffinen Geschwiilsten, sind beschrieben
als selbstandige Erkrankung der Nebenniere und als Teilerscheinung einer all-
gemeinen Nervenverianderung im Sinne der sogenannten multiplen Fibromatosis
Recklinghausens. Zur letzteren Gruppe zihlen die Fille von Chauffard®®), Mar-
chand*'), Suzuki**) und Kawashima*®). Unser Fall weist keine Beziehung zu jenen
Beschreibungen auf und imponiert lediglich als chromaffine Geschwulst der Neben-
niere. Von solchen isolierten Nebennierenmarksgeschwiilsten, die teils mit Wahr-
scheinlichkeit, teils mit Sicherheit zu den chromaffinen gehéren, sind in derLiteratur
seit 1892 etwa 14 Falle niedergelegt, und zwar von Berdez*t), Perley®), Manasse®s),
Laiguel-Lavastin  und  Aubertin®?), Suzuki®®), Wiesel-Neusser18), Hedinger'?),
Herde™), Wegelin®'), I. Orth®?) und Thomas®). AuBerdem erwihnen Stilling) im
Jahre 1892 und Zanfrognini®®) im Jahre 1904 je einen chromaffinen Tumor der
Nebenniere bei Ochsen. Eine iibersichtliche Zusammenstellung der einschligigen
Fille bis zum Jahre 1914 findet sich bei Herxheimers8). In letzter Zeit beschrieben
Masson und Martin (Bull. de I'assoc. franc. p. I’étude du cancer I. 12, Nr. 2. 1923)
noch einen Fall.

Durch die positive Chromreaktion, die auf der nach dem Tod aller-
dings rasch verginglichen Eigenschaft der Adrenalin produzierenden
Zellen, mit Chromsiure und mit Lésungen der chromsauren Salze sich
gelbbraun zu firben beruht, ist unsere Geschwulst als chromaffine
charakterisiert. Statt chromaffine Geschwiilste werden diese Tumoren
bekanntlich auch als Paragangliome [ Alezais und Peyron®)], als Phaeo-
chromozytome [Pick’8)] oder als chromaffine (suprarenale, medullare,
cystische) Strumen [Hedinger®®)] benannt. Der positive Ausfall der
Chromreaktion an den Geschwulstzellen allein darf fiir die Diagnose
,,chromaffine Geschwulst* als beweisend gelten. Denn in allen Fiillen,
in denen dann noch der chemische und biologische Nachweis des Adre-
nalins, an das ja die Chromierung gebunden ist, versucht wurde, gelang
er (Hedinger, Wegelin, Orth). Die Stirke der Chrombraunfirbung soll
iibrigens keinen sicheren Schlufl auf die biologische Wertigkeit des
gebildeten Adrenalis gestatten. Die geringe Zahl der in 30 Jahren
verdffentlichten chromaffinen Geschwiilste der Nebenniere spricht fiir
ihr sehr seltenes Vorkommen. Sie betreffen beide Geschlechter in gleichen
MaB, mit Vorliebe das hohere Alter. Beéiderseitig, wie bei unserem Kran-
ken, traten die Geschwiilste auch auf in den Fallen von Wiesel-Neusser
und Herde. Die Angaben iiber ihre GréB8e schwanken von Erbsengrofie
(Laiguel-Lavastin) bis zu 10cm Langendurchmesser bei ovaler oder
kugeliger Form (Suzuki, Hedinger). Wahrend Wegelin in seinem Fall
von ausgesprochen balkigem Bau spricht, und wihrend eine Zahl von
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Beobachtern die Neigung zu Cystenbildung und gleichzeitiger Erweichung
betonen (Suzuki, Wiesel-Neusser, Hedinger, Herde), zeigt unser Tumor
in Ubereinstimmung mit den meisten Beschreibungen des histologischen
Geschwulstbildes in allen seinen Teilen einen solid-alveolaren Aufbau,
der allerdings durch ,,Blutungen® ins Geschwulstparenchym an vielen
Stellen gelockert ist. Wie auch Thomas hervorhebt, fehlt im Gewachs
jeder Lappchenbau, obwohl der ganze Tumor groBknollig sich zusammen-
setzt. Mit Hedinger mochten wir auch in unserem Fall auf die oft so
deutliche peritheliale Anordnung der Geschwulstzellen hinweisen und in
Anlehnung daran das ,,Angiosarkom des Markes der rechten Nebenniere
mit protoplasmareichen, polymorphen Zellen von Perley (vor 1896), ob-
wohl keine Chromierung ausgefithrt worden war, zu den Phéochromo-
cytomen rechnen. Mit wenig anderen der verdffentlichten Falle (Thomas)
zeichnet sich unser Tumor auch dadurch aus, dafi er eine phiochrome
Geschwulst reinsten Charakters darstellt, insofern, als in ihm einerseits
die Mutterzellen der Phaochromocyten, némlich die lymphocyten-
sghnlichen Sympathogonien (Poll) und andererseits auch die Schwester-
zellen der Phéochromocyten — die sympathischen Ganglienzellen mit
ihren Nervenfasern ganzlich fehlen.

Besonders hervorgehoben werden miissen in unserer Geschwulst
die Durchblutungsverhiltnisse. Denn ohne daB es zu eigentlichen
Blutungen kommt, verlafit das Blut — nach Zerreilung der zarten
Capillarenwande — die ihm vorgeschriebene Bahn und griabt sich ein
eigenes Bett durch die lockeren Geschwulstzellenverbiénde, bis es den
Weg in eine abfithrende Vene, die ebenfalls durch Zerreiffung oder
Zernagung eriffnet sein muB, wiederfindet, widrigenfalls es zu einer wirk-
lichen Blutung und zur Blutgerinnung kommt, wie man das stellenweise
auch sieht. Dieser Blutumlauf auBerhalb der vorgezeichneten Gefa(-
bahnen erklirt auch die so hiufig zu beobachtende Verschleppung von
zahlreichen Geschwulstzellen in grofle abfiihrende Venen. Der Zerfall
der Zellen im weiteren Kreislauf wird das Adrenalin frei machen. Ferner
gestattet die unmittelbare Beriithrung zwischen Geschwulstzellen und
Blut, ohne jede trennende Endothelwand, die unmittelbare Abgabe
des Zellsekretes an dag Blut. Die Folge muf} bei lebhaftem Wachstum der
Geschwulst, bei immer weiterer Ausbreitung dieser extracapillaren
Blutstrombahn und bei Bildung eines biologisch wirksamen Adrenalins
von seiten der chronaffinen Zellen eine immer mehr gesteigerte Hyper-
adrenalindmie sein mit allen Folgen fiir den Organismus, wie wir sie gleich
besprechen werden. Da, wo solide Geschwulstzapfen eine gréfere Venen-
lichtung ausfiillen, mag es sich um lokale oder verschleppte echte Ge-
schwulstthromben handeln. Meist aber hat man die Bilder einer innigen
Vermengung von Blut und chromaffinen Zellen vor sich. Manasse,
dem wir aus dem Jahre 1893 die erste Beschreibung eines Nebennieren-
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marktumors, ohne dafi allerdings die Chromprobe ausgefithrt wurde,
verdanken, erwihnt die gleichen Durchblutungsverbéltnisse mit der
Verschleppung von Geschwulstzellen wie unser Fall sie bietet. Die
biaunen Sekrettropfen innerhalb der Geschwulstzellen, wie auch
auflerhalb derselben im Blutplasma scheinen ebenfalls, da in den Be-
schreibungen fast regelmélBig auf sie hingewiesen ist, einen charakte-
ristischen Befund fiir Nebennierenmarkgeschwiilste darzustellen. Kommen
gsie nach Haberer und Stoerk’®) und Dewiizky doch auch im normalen
Nebennierenmark vor.

Entsprechende oder ahnliche summierte Befunde erwéhnen andere Unter-
sucher bei ihren chromaifinen Neubildungen der Nebenniere nur vereinzelt, Die
Geschwiilste hatten iiberhaupt fast immer wihrend des Lebens keine Erscheinungen
gemacht. Manasse erkannte bei seinem 1. Fall (hiithnereigroBes Gewichs der einen
Nebenniere bei einer alten Frau) an den Organen keinen Befund, der in bezug auf
den Nebennierentumor einen Wert gehabt hétte. Wiesel und Neusser (2 eiférmige Ge-
schwiilste von cystisch-hdmorrhagischem Charakter der einen Nebenniere und gleiche
tumorartige Umwandlung der anderen Nebenniere bei 43 jahrigem Mann) machten
Blutdruckversuche mit Tumorextrakt, welche ,,im Sinne von Adrenalin positiv*
ausfielen. Hedinger (10 cm messender kugeliges Gewédchs mit 8 cm groBler Hohle
bei 34jahriger Frau) aublerte sich, daf die Geschwulst trotz des starken Gehaltes
an Adrenalin keine Riickwirkung auf die iibrigen Organe gehabt, hat und daB vor
allem nirgends am GeféBsystem Verdnderungen zu finden gewesen waren, die als
Adrenalinsklerose héatten. aufgefalt werden konnen. Bei Wegelin (5 cm grofer
kugeliger Tumor bei 39jahriger Frau) ,,hatte der Twmor offenbar nicht auf den
iibrigen Korper zuriickgewirkt, da das Herz atrophisch war; in den Arterien, sowohl
in der Aorta als auch in den kleinen Arterien, fand sich nur eine Arteriosklerose
maBigen Grades, welche streng auf die Intima beschrénkt war; Mediaverinderungen
fehlten ganz‘‘. Das in dem Gewichs reichlich gebildete Adrenalin sei scheinbar nur
in geringem Grade in den Kreislauf iibergegangen, woran die in den gréfleren Venen
entwickelten Thrombosen vielleicht schuld gewesen seien. I. Orth beobachtete in
seinem Fall (enteneigrofle Geschwulst des Markes der rechten Nebenniere bei
47jahrigem Mann) starke Hypertrophie und Erweiterung des Herzens, besonders
der linken Kammer, méaBige- Sklerose der Aorta, keine Nierenschrumpfung, all-
gemeine Blutstauung und Wassersucht; aulerdem waren durch klinische Unter-
suchung Glykos-, Albumin- und Zylinderurie und eine Hypertonie von 230/120 mm
Hg festgestellt worden. Und endlich nimmt Thomas (walnuBgroBler einseitiger
Tumor bei 80jahriger Frau), wenn er an den GeschwulstgefdBen eine breite Binde-
gewebswucherung der Media bei fast nie verdickter Intima sieht, eine ortliche
Adrenalinwirkung auf die Gefafle an, halt dagegen die geringe Arteriosklerose der
grofBeren Korpergefalle fiir gewohnliche, vom Gewichs nicht weiter beeinflulite
Arteriosklerose und stellt somit die Adrenalinwirkung auf Herz und Blutgefa3-
system iiberhaupt in Frage. Nebenbei ist zu bemerken, daB bei chromaffinen
Geschwiilsten, die ihren Sitz auBerhalb der Nebenniere hatten [Stangl®®), Bindo de
Vecchi®t), Alezais nind Peyron®), Ménckeberg®?) u. a.], die Klinik und die patho-
logische Anatomie iiber allgemeine Korperbeeinflussung wenig Positives berichten.

Bei einer solchen Gegeniiberstellung der Befunde von Allgemein-
veranderungen bei chromaffinen Tumoren (der Nebenniere) sehen wir
also, dall meist tiberhaupt keine auffilligen Verdnderungen festgestellt
werden konnten, daB aber die wenig positiven Beobachtungen eine

Virchows Archiv. Bd. 257. 13
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weitgehende Analogie aufweisen (Fall Orth und unser Fall). Sie sind
dann immer der Art, daB sie sich, bei der Kenntnis der physiologischen
und physiologisch-pathologischen Wirkungsweise des Adrenalins, als
die Folge einer chronischen Adrenalinvergiftung auffassen lassen.
Man fragt sich aber unwillkiirlich, warum nicht alle chromaffinen
Neubildungen in der gleichen Weise auf den Korper zuriickwirken.
Diese Frage 148t sich in der Hauptsache nur hypothetisch beantworten,
und zwar mit Griinden wie unphysiologisches Produkt der geschwulst-
artig gewucherten Nebennierenmarkzellen, ungiinstige Kreislaufs- und
Ernébrungsverhiltnisse innerhalb des Gewichses, verursacht durch
Venenthrombosen und Blutungen mit folgenden Nekrosen, oder lokale
Speicherung des gebildeten Adrenaling in Cysten.

Im Gegensatz dazu mdégen die giinstigen Durchblutungsverhiltnisse
in unserem Gewachs dazu beigetragen haben, dal standig das in ge-
steigertem MafBl gebildete und auch biologisch wirksame Adrenalin
ins Blut gelangt ist, so daB dieser Fall aufgefaBBt werden kann als der
Versuch einer chronischen Adrenalinvergiftung am Menschen, den uns
die Natur selbst geliefert hat, ein Versuch, der in Parallele gesetzt
werden kann zu den vielen Versuchen, die man am Tier, besonders
am Kaninchen, mit Adrenalinbeibringung auf die verschiedensten Arten
gemacht hat, um die physiologische und vor allem giftige Wirkung und
Wirkungsweise des Adrenalins kennenzulernen.

Fiir die Frage des Einflusses des Adrenalins auf den Tonus der Gefafie
sind besonders die Arbeiten von Lewandowsky'?), Trendelenburg®s),
Kretschmertt), Straub®®), und Biedl*) erwahnenswert. Es erscheint
nach ihnen unwahrscheinlich, daf3 die normale Ruhesekretion von
Adrenalin auf den Spannungszustand der Arterien und den Blutdruck
einen EinfluB ausiibt. Nach Entfernung der Nebennieren bei nicht-
narkotisierten Hunden und Kaninchen (Lewandowsky) und Katzen
(Trendelenburg) feblt jede nennenswerte Anderung des Blutdrucks.
Auch die Abklemmung beider Nebennierengefafle fihrt zu keiner
Blutdrucksenkung [ Kaknt?), Asherts)]. Dall aber doch die Moglichkeit
besteht, durch eine erhéhte Adrenalinabsonderung und eine gleichmafig
erh6hte Adrenalinkonzentration im arteriellen System erhhte Tonus-
verhaltnisse im sympathisch innervierten Gebiet zu erzielen, haben
Kretschmer, Straub and Biedl nachgewiesen. Durch andauernde Adrenalin-
infusion konnten sie bei Tieren eine wiahrend der Dauer der Infusion
bestehenbleibende Hypertonie herbeifiihren. Dieses experimentelle Ergeb-
nis hat in unserem Falle die Natur bestatigt. Wie sich unsere Beobachtung
zu anderen Versuchsergebnissen verhilt, die bei Dauerinfusionen mit
ganz geringen Adrenalinmengen bei Katzen und Hunden eine Blutdruck-
senkung ergeben haben, miissen wir dahingestellt sein lassen. Nach
Trendelenburg™) ist es wahrscheinlich, daB auch beim Menschen eine
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geringe Erhshung der normalen Adrenalinkonzentration im Blut zur
Blutdruckerniedrigung fiihrt. Entweder missen die Ergebnisse am Tier
keinen Schlufl auf die Verhiltnisse beim Menschen zulassen, oder es
muB in unserem Falle die Menge des an das Blut abgegebenen Adrenalins
so groB gewesen sein, daB sie anstatt zur Erniedrigung zu einer Erhshung
des Blutdruckes fiihrte.

Wichtiger ist fiir uns auf Grund des vorliegenden positiven, patho-
logisch-anatomischen Substrates am Gefifisystern die Stellungnahme
zur Frage der Adrenalinsklerose. Mit ihr haben sich nach Josué?™)
eine groBe Zahl von Untersuchern im Tierexperiment befalit [Erd jun.?2),
Rzentlowski™®), B. Fischer™), Kiilbs™), Lissauer™s), K. Ziegler?), I’ Ama-
t0'8), Scheidemandel™), Pic et Bonnamours®), Braundl), Kretschmers?),
Kaiserlings?), Schirokozoroff8?), Otto®5) u. a.]. Wenn es auch beim Kanin-
chen eine spontan auftretende Aortenerkrankung, die der experimentellen
Adrenalinsklerose dhnlich ist, gibt (B. Fischer), so kann, nach den vielen
Versuchsergebnissen zu schlieBen, kein Zweifel sein, daf das Adrenalin,
in kleinen Dosen wiederholt in die Blutbahn eingespritzt oder evtl.
auch subcutan, intraperitoneal oder intratracheal beigebracht, typische
Verinderungen an der Brustaorta, in hochgradigen Féllen auch an der
Bauchaorta, den Nieren- und grofen Beckenarterien (B. Fischer) und
gelegentlich auch an der Arteria carotis und Arteria pulmonalis (Ziegler.
D’ Amato) hervorruft. Das Ausmall der Veranderungen ist meist ab-
héngig von der Zahl der intraventsen Einspritzungen und von der
Dauer des Versuchs. L. Braun fand, dhnlich wie Hallenbergerss),
regelmiBig typische Verinderungen auch an den kleinen Arterien
in Form von Hypertrophie der Gefifmuskulatur und Schiadigung der
elastischen Elemente. - Niemals konnten innerhalb des Parenchyms
der Organe arterielle Verinderungen nachgewiesen werden. Charakte-
ristisch ist fiir die Adrenalinsklerose der Kaninchenaorta der Sitz der
Erkrankung in (den inneren Abschnitten) der Media. Nach Joress?)
(Handb. d. spez. pathol. Anat. u. Histol. v. Henke-Lubarsch, Bd. II)
ergibt sich aus den Befunden der experimentellen Adrenalinsklerose
beziiglich der Pathogenese folgende Anschauung: ,,Der Prozel beginnt
mit einer Nekrose der Muskulatur der Media (Arterionekrose), zu der
bald Verkalkung hinzutritt. In diesem Zustand konnen die befallenen
Stellen lingere Zeit verharren, erst spéter treten reaktive entziindliche
Verinderungen in der Nachbarschaft auf. Die entziindlichen Vorginge
in der Nachbarschaft des Mediaherdes entsprechen den Vorgingen der
Fremdkorperentziindung, es kann auch dabei zu einer teilweisen Re-
sorption der Kalkmassen kommen. SchlieBlich bleibt ein narben-
dhnliches, von elastischen Faserchen durchgezogenes Gewebe mit
kleinen Kalkeinschliissen zuriick. In den spiteren Stadien ist die Intima
itber dem Mediaherd verdickt. Die Intimaverdickung hat keinen ent-
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ziindlichen Charakter, sondern ist als kompensatorische Intimaver-
dickung aufzufassen. In ganz spéten Stadien hat Otfo neugebildete
Elemente glatter Muskelfasern in der Intima gesehen.* -

Es wire gesucht, wollte man in unserem Fall keinen Zusammenhang
zwischen den Adrenalin bildenden Nebennierengewsichsen und der
schweren allgemeinen Arteriosklerose gelten lassen, weil bei den meisten
chromaffinen Tumoren keine Gefafiveranderungen beobachtet sind, und
weil Bittorfst), Oberndirfert®), Goldschmidi*®®) u. a. keine gesetzmiBige Be-
ziehung zwischen Nebennierenmarkhypertrophie und Nieren-, Herz-
und GeféBerkrankungen feststellen konnten, im Gegensatz zu Schur und
Wiesel2l) und Nowicki®). Schon das jugendliche Alter von 36 Jahren
fiir eine so hochgradig entwickelte Hypertonie von 208/128 mm Hg und
eine so hochgradige Arteriosklerose ist auffallend. Ferner beweist
der Leidensgang des Patienten die (ungewéhnlich) rasche Ausbildung
und den fortschreitenden Verlauf des Krankheitsbildes einer Hypertonie
und liBt mittelbar auch auf das zeitliche Entstehen der Geschwulst
und auf ihr fortschreitendes Wachstum schlieflen. SchlieBlich spricht
die fehlende bis geringe Verkalkung bei der 50 ausgedehnten Sklerose
fir die rasche Entwicklung und starke Beschleunigung des Gefaf-
prozesses durch einen bestimmten Faktor. Dieser Faktor ist die Mark-
geschwulst bzw. ihr iiberschwelliges Adrenalin. Gilt die Hypertonie
allgemein als ein Symptom ohne einheitliche Atiologie, so diirfen wir
in unserem Fall die Ursache fiir die Hypertonie, Arteriosklerose und
Arteriolosklerose in der chromaffinen Geschwulst erblicken, sei es durch
ihre unmittelbare oder mittelbare Einwirkung.

Es besteht ein grundsitzlicher Unterschied zwischen der Arterio-
sklerose unseres Falles und der experimentellen Adrenalinsklerose der
Tiere, speziell des Kaninchens. Hier stehen im Vordergrund die Media-

. erkrankung und die Beschrinkung der Erkrankung auf die grofien
Brust- und Bauchschlagadern. Dort handelt es sich um die charakte-
ristischen sklerotischen Verdnderungen der Gefsflinnenhaut, wie sie der
menschlichen Arteriosklerose eigen sind, und ferner um sklerotische
Veranderungen der kleinsten Arterien, wie sie als Arteriolosklerose
benannt sind. Wir stellen also den gleichen grundsatzlichen Unter-
schied im Wesen beider Erkrankungsformen fest, den auch zumeist
die Forscher feststellten, die ihre experimentelle Tier- oder Kaninchen-
sklerose lediglich mit dem Allgemeinbegriff der menschlichen Arterio-
sklerose vergleichen konnten. Wir stellen ferner fest, daf3 die menschliche
Arteriosklerose allgemein und die spezielle Adrenalinsklerose des Menschen
wesensgleiche Intimaprozesse darstellen, daf aber letztere aufer den
groflen und mittleren Ko6rperarterien auch die Arteriolen von paren-
chymatésen Organen beteiligt. Der Grund, warum Adrenalin auf das
menschliche und auf das tierische Gefifisystem verschieden wirkt,
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kann nur, wie schon immer von Untersuchern hervorgehoben worden
ist, in dem abweichenden Bau der GefaBe gesehen werden.

Die. Tatsache, daBl eine gesteigerte Adrenalinwirkung iiberhaupt
eine Arteriosklerose beim Menschen erzeugen kann, ist jedenfalls durch
unsere Beobachtung gegeben. Die Wirkungsweise ist jedoch nicht
ohne weiteres klar. Bei der experimentellen Adrenalinsklerose des
Kaninchens teilen sich die Auffassungen, indem bald in dem mechani-
schen Faktor der Blutdrucksteigerung, bald in einer toxischen Wirkung
des Adrenalinsg auf die GefiBhsute das ursichliche Moment fir die
Sklerosierung erkannt wird [Heubner9?)]. Bei unserem Fall von mensch-
licher Adrenalinsklerose méchten wir glauben, daB der funktionelle
GefaBspasmus und die durch ihn verursachte Blutdrucksteigerung das
Primére sind, und dafl sekundir die andavernde Mehrbelastung des
ganzen Gefalisystems einerseits zur Verdickung der Arteriolenwande
fithrt, andererseits die hyperplastisch-degenerativen Prozesse an den
mittleren und groBen Arterien auslést, wobeil es natiirlich unvermeidlich
zu einem Circulus vitiosus kommt, und wobei als Folge der Hypertonie
das Herz hypertrophisch wird. Klinisch stand ja auch von Beginn der
Erkrankung des Patienten die Hypertonie im Vordergrund. Sie hat
das Leiden auch dauernd begleitet, wie die wiederholten apoplektischen
Anfille bezeugen. Und da trotz des mehrjihrigen Fortbestehens des
Krankheitszustandes beim Tod des Kranken die Arteriolenverdickung
nur als verhiltnismiafig stark, keineswegs aber als auffallend hoch-
gradig bezeichnet werden kann, der Blutdruck unterdessen jedoch eine
Hohe von iiber 200 mm Hg erreicht hatte, so diirfte auch in der letzten
Lebenszeit des Kranken ein nicht unbetriachtlicher Anteil an der Hyper-
tonie noch durch den funktionell spastischen Gefifizustand und nicht
allein durch den anatomisch faBbaren Arteriolenbefund verschuldet
sein. Dies beleuchtet zugleich die Frage, in welchem Kausalverhiltnis
Arteriolosklerose und Hypertonie zueinander stehen, dahin, daf} die
Hypertonie ohne Arteriolosklerose das Primére ist.

Der Diabetes unseres Patienten wurde bei Stellung der Diagnose
als wahrscheinlich cerebral bedingt aufgefafit. Seit Entdeckung des
Zuckerstichs durch Claude Bernard wissen wir, daf} eine Verletzung
des Bodens des IV. Ventrikels zur Hyperglykdmie und Glykosurie
fithrt. Nach Mayer?) und Kahn®?) soll die Wirkung auf eine nervés ver-
mitteite Adrenalin-Hypersekretion zuriickzufiithren sein. Die Unter-
suchung des Gehirns ergab aber in unserem Falle keine pathologischen
Veranderungen am Boden der IV. Kammer, die unsere Diagnose recht-
fertigen kénnten*). Ebenso bot der Pankreas annéhernd normale Ver-

*) Die Untersuchung wurde durch Prof. Stern (Nervenklinik) ausgefiihrt,
und uns das Ergebnis frdl. zur Verfiigung gestellt.
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haltnisse, so daB wir die Glykosurie auf die Hyperadrenalindmie zuriick-
fithren miissen.

Die Ruhesekretion normaler Nebennieren scheint auf die Hohe des
Blutzuckers keinen Einflull auszuiiben. Wenn man auch beim Morbus
Addison meist eine Hypoglykimie findet, so konnten doch alle Autoren
nach Entfernung der Nebennieren oder nach Durchschneidung der
Splanchnici normale Blutzuckerwerte feststellen [Nishi®), Frank und
Isaak?s), Kahn und Starkenstein®’) usw.]. Wie aber eine einmalige
Einspritzung von Adrenalin zur Hyperglykimie und Glykosurie Ver-
anlassung gibt, wie Blum?) zuerst nachwies, so ist auch allem Anschein
nach eine dauernde pathologisch gesteigerte Adrenalinausschwemmung
aus chromaffinen Nebennierentumoren von Hyperglykdmie und Glyko-
surie begleitet. Das Adrenalin @bt demnach physiologisch auf den
Tonus der GefiBle und auf den Zuckerhaushalt einen entsprechenden
EinfluB} aus. ,

Andere Wirkungen der chromaffinen Tumoren, die nach Adrenalin-
versuchen im Schrifttum moglich erscheinen, haben wir nicht fest-
stellen kénnen. Bs fehlte eine abnorme Pigmentation der Haut und
Schleimhiute, die Zuelzer?) bei Katzen durch fortgesetzte Adrenalin-
injektion an Lippen, Nasen- und Mundschleimhaut beobachtete. Ebenso
boten Iris und Darm normale Verhiltnisse.

Die Urinmengen sind leider vom Patienten nicht genau gesammelt
worden. Soweit ein Schluf infolgedessen erlaubt ist, bewegten sie sich
trotz des Diabetes durchaus im Rahmen der Norm (1000—2000cm).
Der in der Anamnese geklagte Durst und die angegebenen groBien Harn-
mengen bestanden wihrend der Beobachtungszeit (vielleicht infolge der
Diabetesbehandlung) nicht mehr. Es war also kein wesentlicher Einflufl
der Hyperadrenalindmie auf die Harnmenge festzustellen, der nach
experimentellen Adrenalininjektionen eintreten soll.

Dazu widersprechen sich die in der Literatur niedergelegten Angaben iiber den
EinfluB des Adrenalins auf die Diurese. Oliver und Schaefer'®), die als erste die
Wirkung von Nebennierenausziigen priiften, stellten ebenso wie Elliot!®t) bei
intravendser Injektion eine Verminderung der Harnmenge fest. Bardier und
Frenkell92) erzielten nach anfinglicher Verminderung eine Steigerung der Harn-
flut. Nach Schlayer'®®) bewirkt Adrenalin intravends eine Zunahme der Diurese,
nach Biberfeld'%%) auch die subcutane Applikation. Falte, Newburgh und Nobell%)
fanden ganz verschiedenes Verhalten, einmal Zunahme, ein andermal Abnahme
der Harnmengen. Den uneinheitlichen Angaben in diesen Tierexperimenten ent-
sprechen solche bei der experimentellen Injektion am Menschen. Nach Eppinger
und Hess1%) ruft die subcutane Anwendung eine Diurese hervor; Frey, Bulcke
und Wels10%) fanden eine Verminderung der Harnmenge, zuweilen nach voriiber-
gehender Polyurie. Bei der Nephritis soll immer eine Zunahme der Harnflut durch

Adrenalininjektion eintreten [Molnar'®®), Gaisboeck'®?)], so dal das Adrenalin
sogar therapeutisch bei Nephritis und Schrumpfniere empfohlen wurde (Gaisboeck).

Uber Albuminurie nach Adrenalineinspritzungen finden wir in der
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Literatur nur 2 Angaben. Zuelzer®®) sah nach subcutaner Anwendung
bei Katzen Eiweill im Urin auftreten. Goldzieher und Molnar?s) fanden
Albuminurie und Zylindrurie bei Kaninchen, Symptome, die sich bei der
Obduktion als Ausdruck einer parenchymatosen Nephritis herausstellten.
In unserem Falle wurde pathologisch-anatomisch keine besondere Ur-
sache an den Nieren gefunden, die man fiir die groBen Eiweimengen
verantwortlich machen kénnte.

Zusammenfassung.

Bei einem Mann in den mittleren Lebensjahren, der nach voraus-
gegangenen Schlaganfillen an einer apoplektischen Ponsblutung ge-
storben ist, gewinnt der an sich schon sehr seltene Befund eines doppel-
seitigen chromaffinen Gewichses der Nebenniere ein besonderes Interesse
durch die Verbindung mit Hypertonie, Arterio-, Arteriolosklerose und
Glykosurie, die simtlich als adrenalinogen bedingt aufgefaB3t werden.
Die Adrenalinsklerose des Menschen unterscheidet sich von der experi-
mentellen Adrenalinsklerose des Kaninchens, die eine Arterionekrose
der Media ist, durch ihre Lokalisation iiber das ganze arterielle Gefas-
system und durch das Befallenwerden der Intima, die im Sinne der
gewdhnlichen Arterjosklerose erkrankt.
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