
Pluriglandul~ire Insuffizienz. 
Von 

Dr. lIeld, 
Assistent am pathologischen Institut Xiel. 

Mit 3 Textabbildungen. 

(Eingegangen am 20. ~ebruar 1926.) 

Die plur iglandulgre  Insuffizienz ist eine so seltene und  wenig geklgrte 
Krankhe i t ,  dab jeder Fal l  neue Besonderhei ten br ing t  und  zur Ab- 
le i tung des Kr~nkhei tsbi ldes  notwendig  isf. Besonders die Ursache 

und  Ents tehungsweise  sind nooh nicht  vSllig aufgeklgrt  u n d  die vet-  
l iegenden Erk lg rungen  n ich t  immer  hinreichend bewiesen. 

Der eigelle Fall betrifft eine 50jghr. Frau. Beide Eltern sind an Tuberkulose 
gestorben. Als Kind hatte sie Typhus. Sonst war sie stets gesund. Ihre Menses 
waren friiher stets regelm~13ig. Sie hat 3 gesunde Kinder. Seit der letzten Enf- 
bindung (Zwillingsgeburt) miV 31 Jahren, die sehr schwer und unter starkem 
Blutverlusf verlief, hSrte die Regelblutung auf und die Libido sexualis wurde ge- 
ringer. Die eigentliehen Krankheitsersch'einungen traten mit 40 Jahren auf: Sie 
wurde sehlgfrig, mied die Geselligkeit, wurde apathiseh. Ihre Kr~fte liel~en hath. 
Sit lift an Kept- und Riickenschmerzen und hatte h~ufig Sehwindelanfglle, dutch 
mebrere Jahre aueh Gallenkoliken. Die Zghne wurden cariSs, so dab sie sich ein 
GebiB anfertigen lassen mul~te. Allm~hlich merkte sie, d~lt ihr die tIaare in Achsel- 
hShle und am Mons veneris ausfielen, w~hrend das Haupthaar nur an den Schlgfen 
sich etwas lichtete. Die Haut w~r trocken. In  der Sonne wurde sie auffallend 
leicht braun, besonders die Pigmentierung in der Schli~fengegend wurde stgrker. 
In den le~zten beiden Jahren merkte sie leiehte Ansehwellungen um die Augen- 
lider. Das Gedgehtnis wurde sehleeht. Eine poliklinisehe Untersuohung in ihrem 
48. Lebensja.hre ergab folgenden ]~efund: Leukocyten 6300, Neutrophile 48,50/0, 
Lymphocyten 45,5~o, Monoeyten 4,5~ ~bergangszellen 0,5o/0, Eosinophile 1~/o . 
Wenig Poikilocytose, im iibrigen kleiner, haselnuBgrol~er aplastiseher Uterus. 
Sonstige Geschleehtsteile o. B. Augenhintergrund o. B. Aus der Anamnese lassen sich 
dig Ausfallserscheinungen, wie sie _Falta zuerst den einzelnen Bhtdriisen zugeordnet 
hat, in folgender Weise gruppieren: tIypophyse: Zunehmende Adynamie (keine 
ausgesproehene Simmonds'sohe Kachexie, Sohilddriise : Ged~chtnissehwund, 
Apathie, Ansehwellung um die Augen (?), Hauttroekenheit, frophische StSrung 
der Zghne. Ovar: Cessatio mensium, hoehgradige Afrophie des Uterus, Ausfall 
der Schamhaare (Spgteunuchoidismus nacb Falta). I~ebenniere: Stgrkere Pig- 
mentierung an den Sehlgfen, schnelle Pigmentierung bei Sonnenbestrahinng (?). 
In  den letzten Tagen erbraeh die Patientin und ~nlrde in benommenem Zustand 
der Klinik fiberwiesen. Auszug aus der KI'ankheitsgesehichte: Puls 90, gut ge- 
ftillt, regelm~13ig, Blutdruck 135/70, Temperatur 37 ~ Reflexe normal, Leuko- 
eyten 6000. Im Urin Aceton und Aeetessigsgure, im ]3odensatz einzelne weil]e 
~nd rote ]~lutkSrperchen. Die Wassermannsehe Reaktion in Blur und Liquor 
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war negativ. Lumbalkpunktat: Druek 50.  Nonne und Pandy negativ. Blut- 
zucker 0,0153%. Am Tage nach der Aufnahme Tod. Die Sektion nahm ich 
8 Stunden sp~tter vor. Auszug aus dem Sektionswotokolh 154 cm lange weibliche 
Leiche yon normalen weiblichen Proportionen. Knoehenbau kr~ftig, Brustkorb 
etwas abgeflaeht, die Rippenknorpel sind nicht verkalkt, der Durchmesser des 
rechten Femur betr~gt 2,2 cm, der Corticalis 0,8 cm, die elfenbeinhart ist. Auch 
die Spongiosa der Wirbelk6rper ist dicht und ihre Lamellen krgftig. Das Fett- 
polster ist m~Big entwickelt, die subcutane Fettschicht am ]~auch betr~tgt 1,1 era. 
Begirmende Totenstarre an den oberen Extremit~tten. Die Haut ist blaBgelblieh, 
die Pigmentierung auch an der Linea alba ist nicht vermehrt. Die Augenbrauen, 
die Achsel- und Schamhaare sind iuBerst spirlieh, die groBen Labien etwas diehter 
behaart. Das Kopfhaar dagegen ist dicht, die lgngsten Haare sind etwa 50 em 
lang. Die Mammae sind flaeh, handtellergrolt. Die Warzen treten kaum hervor, 
die Warzenh6fe sind mittelgroB. Die Haut ist im allgemeinen straff und elastiseh, 
nur die Augenlider, besonders die unteren, sind teigig angeschwollen, vergleiehbar 
dem Aussehen bei ehronischer Nephritis. In der Spitze der recbten Lunge befindet 
sieh ein ldeiner verkalkter Ghonscher Herd. Im fibrigen ist die Lunge ohne Be- 
sonderheiten. Die Aorta und das fibrige Arteriensystem ist yon mittlerer Weite. 
Arteriosklerotische Ver~nderungen sind mgBig, am starksten noeh in der Bauch- 
aorta und den Kranzarterien. Die Gallenblase ist mit ihrer Umgebung durch 
loekere fibr6se Stringe verwachsen. Im fibrigen ist der Situs der Bauehh6hle 

, unvergndert. Magen-Darmkanal ist im wesentlichen unvergndert, insbesondere 
ist das lymphatische Gewebe nicht vermehrt. Leber: 970 g schwer. Die Oberflgche 
ist braunrot, in der Umgebung der Gallenblase ist die Leberkapsel fibr6s verdickt. 
Das Leberparenchym ist auf der SchnittflAehe graubraun, die L~ppchenzeiehnung 
ist deutlich. Die Gallenblase ist m~Big geschrumpft. Die Wandung ist verdickt 
und umsehlieBt in der N~he des Ductus eysticus eng einen kirschgroBen gemischten 
Gallenstein. Der Inhalt ist krtimelig-breiig und dureh Gallenfarbstoff griinlich 
gefirhr. Die Lymphknoten an der Leberpforte sind gut kirschgroB, yon fester 
Konsistenz und gelblichem Aussehen, auf dem Durchschnitt van feiner Gef~l~- 
zeiehnung. Pankreas: 56 g, 18 : 3,5 : 1,5 cm, ist yon fester Konsistenz. Die 
Oberfl~ehe ist braungelblieh, die L~tppehenzeichnung deutlich. Das interstitMle 
Bindegewebe ist locker und mgBig durehbhtet. Nieren wiegen zusammen 193 g 
und zeigen anBer geringer Hyper~mie keine Besonderheiten. Uterus: Gesamtl/~nge 
6,5 cm, davon Cervixlgnge 4 em. Die Muskulatur ist dfinnwandig und derb. Im 
Myometrium des Fundus eystisehe Hohlrgume yon Erbsengr61]e, die stellenweise 
ein wabiges Aussehen verursachen. Die Portio ist flach nnd ragt kaum in die 
Seheide vor, ihre 0ffnung klafft in etwa BMstfftdicke. Die Sehleimhaut is~ glatt 
und sehleimbedeekt. Die Vagina ist eng, mit glatter, blasser Schleimhaut. :Milz: 
l l  : 9 : 3,2 cm; 175 g. Die Kapsel ist glatt und zart, das Parenchym dunkelrot, 
Trabekel- und Follikelzeiehnung ist deutlieh erkennbar. Die Follikel sind kaum 
stecknadelkopfgroB. Him: Die Dura haftet dem Schideldach nieht an, die Hirn- 
sinus sind s~mtlieh gefiillt mit flfissigem und geronnenem Blur. Die weiche ttirn- 
haut ist sulzig getrfibt und entleert gr6Bere Mengen klaren Liquors. Das Gehirn 
ist yon weicher Konsistenz, die Sehnittfigehe gl~nzt feucht, die Blntpunkte der 
angeschnittenen GefgBe sind mgBig zahlreieh. Die Zeichnung der grauen Him- 
substanz ist deutlich. Die Hirnrinde sieht leicht bl~nlichgrau aus. Die basalen 
HirngefiBe sind zartwandig. Das Knochenmark im Femur ist zum gr6Beren Teil 
rot, im fibrigen Fettmark. 

Die endokrinen Driisen: Hypophyse: 220 mg; liegt fief eingesunken in der 
Sattelgrube und liBt sich aus ihr nicht ganz glatt herausl6sen. Sic ist yon blab 
grauroter rauher Oberflgche, der Vorderlappen ist derb, etwas abgeplattet in 
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der Sagi t ta lr ichtung wie in der Aufsieht. Der Hinter lappen ist als ein glatter, 
etw~ hanfkorngroger K6rper  zu unterseheiden. Das Organ wird im Ganzen 
eingebettet.  

Mikros~opisch: Der Hinter lappen ist  verkMnert ,  aber ohne histologisehe 
Abweiehungen. Die Kapsel bes teht  aus lockerem Bindegewebe und  enthhl t  weite 
Lymphr~ume,  in  einzelnen Bindegewebszellen aueh sp~rliehes feinkSrniges Hamo- 
siderin. I m  t~ereich des Vorderlappens geht  die Kapsel  ununterbrochen  in das 
lockere Bindegewebe fiber, welches das Gewebe des Vorderlappens auf seh~tzungs- 
weise:9/~0 seines Volumens ersetzt  hat .  DiG oberon ca. 0,800 m m  des Vorderlappens 
sind vollkommen eingenommen dureh lockeres, kernarmes Bindegewebe, das 
besonders in den Randtef len reichlich Lymphgef~ge und  Blutgef~ge - -  die 

Abb. 1. ttypophyse: Grenze zwischen u u. p. in~ermedia, a = Kolloid der p. inter- 
media, b = 1ockeres Bindegewebe im u c = atropische Epithelien des u 

Arterien mi t  mgBig verdiekter  In t ima  - -  sowie verdnzel te  Fettzellen enthglt .  
Dem l~ande zu ist  das Bindegewebe stellenweise zu hyMinen Strgngen umgewan- 
delt, die sich naeh  v. Gieson leuehtend rot  fgrben. Verstreut  oder in Herden Hegen 
zahlreiche frische rote BlutkSrperehen in den Masehen des Bindegewebes und  
zMschen dem erhMtenen Parenchym. Vereinzelt  finder man  aueh Corpora amy- 
lacea. Die Parenchymreste  befinden sigh vor allem in den unteren  Absehni t ten  der 
Driise, in  der  Nghe des t t in ter lappens  und  in den Randteilen.  Weiter  un ten  ziehen 
sie sich bandar t ig  auch durch dig Mitre des Organs. In  diesen zusammenh~ngenden 
Teilen sind die Zellen zu Ballen oder auffallend hgufig zu kolloidhaltigen Blgschen 
angeordnet. Gerade in diesen Abschni t ten  sind dig Capillaren strotzend geffillt, 
so dab die L~ppehen auseinandergedr~ngt werden. Offenbar ist  dieser erhaltene 
Tell in vermehr ter  Funkt ion.  Vom t t in te r lappen  ist der Vorderlappen dnrch  eine 
btntgefi~greiche mehr  oder weniger zusammenh~ngende Bindegewebsmembran 
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abgeschlossen. Diese enth~lt nur wenige kleinere und gr51]ere kolloidhaltige 
Cysten, in deren Nahe an einer Stelle ein kleiner Herd yon Rundzellen Hegt, die 
auch am oberen P o l d e r  Driise an einer Stelle liegen. Im fibrigen ist das Organ 
frei von Zellansammlungen. Die Epithelien des Vorderlappens haben einen meist 
ovalen, m~13ig chromatinreichen Kern mit netzfSrmiger Struktur, oft liegen sie so 
dieht beieinander, dal~ sie den Eindruek yon Kernhaufen machen. Das Protoplasma 
ist nicht ~bzugrenzen. Es f~rbt sieh mit  Eosin blaBrot, n~ch Mallory graubl~ulieh, 
naeh Gram-Weigert nimmt es einen blal3blauen, nach Heidenhain einen grauen 
F~rbton an. Nach diesen Farbre~ktionen und nach ihrem morphologisehen Ver- 
h~lten handelt es sieh am Hauptzellen oder ihnen nahestehende Zellen. Basophile 
sind nirgends nachzuweisen. In  den besser erhaltenen, hyper~mischen Partien 
finder man vereinzelt etwas Starker mit Eosin gef~rbte Zellen, deren Protoplasma 
aber nicht deutlieh abgegrenzt ist. In  ihnen lassen sich nach Heidenhain Granul~ 
nieht naehweisen, doch f~rben sieh solehe mit  Fuehsin. Sicher handelt es sich 
nieht um typische Eosinophile. Die Zellen, welehe die Kolloideysten in der Zwischen- 
schicht ~uskleiden, haben meist chromatinreiehere, manchmal abgeplattete Kerne, 
~hr Protoplasma bildet meist einen sehmalen Saum, um das mit Eosin tiefrot ge- 
f~rbte Kolloid. Einige Bindegewebszellen der Kapsel enthalten tt~mosiderin in 
sp~rlichen, feinen KSrnchen. Das Innere ist frei davon. 

Schilddrfise: 8,1 g ist besonders an den Polen und am Isthmus stark ver- 
sehmalert, im fibrigen abet in ihrer Form gut erhalten. Die Kapsel h~ngt mit dem 
umgebenden Bindegewebe locker, aber starker als gewShnlich zusammen. Sie ~st 
yon blal~ graugelblicher Farbe und z~her, fester Konsistenz. Auf dem Durchsehnitt 
ist die normale KSrnelung durch stark vermehrtes Bindegewebe, welches das 
gelbliche Parenehym in derberen und feineren Zfigen umgibt, unterbrochen. 

Mikroskopisch: Die nicht wesentlich verdiehtete Kapsel geht in lockeres, ihr 
aul~en anhaftendes Bindegewebe fiber. Das interlobul~re Bindegewebe ist im 
Inneren stark vermehrt. Es trennt grSBere und kleinere L~ppchen ab und dringt 
auch in diese selbst ein. Einzelne L~ppchen zeigen ann~hernd normalen Bau; 
grSBere Follikel yon ann~hernd gleieher GrSl~e sto3en dicht aneinander. Aber 
aueh in diesen L~ppehen sieht man Stellen, an denen ein kernreiehes, mit l~und- 
zellen durehsetztes, gef~Breiehes Bindegewebe liegt, das besonders yon den Ge- 
f ~ e n  ausstrahlt. Das Bindegewebe dringt bier gegen die stark verkleinerten 
Follikel vor, deren Epithe] an diesen Stellen noeh niedriger wird, so da~ oft kaum 
mehr Plasma erkennbar ist. Die EpRhelien sind z .T.  ins Lumen abgestol3en, 
an anderen Stellen sieht man nut noch Reste yon Kolloid und vereinzelte Zellen 
mit  grSBeren, blassen Kernen innerhalb des vordringenden Bindegewebes, das 
sehr kernreich ist, in der Darstellung nach van Gieson nur vereinzelte Fasern zeigt 
und mehr oder weniger zahlreiche Rundzellen enth~lt. Andere Stellen des Binde- 
gewebes sind ganz frei yon Infiltraten, so dal3 yon einer Entziindung nicht ge- 
sproehen werden kann. Aul3erhalb dieser Stellen findet man follikel~tmliehe 
Anh~ufungen yon Rundzellen, die in der Mitre bisweilen auch naeh Art  yon 
Keimzentren Zellen mit  blasseren Kernen und mehr Plasma enthalten. Solche 
Herde linden sich im Pr~parat, d~s etwa im Durchschnitt einem halben Drfisen- 
lappen entsprieht, bis zu 15. Die besser erhaltenen Absehnitte enthalten grSfiere 
Follikel mit niedrigem Epithel, wie man es in der Sehilddrfise alter Leute sieht. 
Fast  alle Epithelien enthalten feintropfiges Fett ,  das sich mit Nilblausu]fat violett, 
nach Fischler z. T. in feinen blausehwarzen TrSpfchen fs Die Bl~sehen sind 
hier fast s~mtlich mit  Kolloid geffillt, das sich mit Eosin bla~rot f~rbt, nach Heiden- 
hain grau, manchmal dunkelbl~usehwarz, besonders an den Randteilen. Das 
Bindegewebe ist also nicht nur relativ durch allgemeine Atrophie des spezifischen 
Parenehyms, sondern aueh absolut, infolge yon sicherem P~renchymuntergang 

Virchows Archiv. Bd. 261. 39 
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vermehrt. Immerhin ist noeh hinreiehend Parenchym enthalten, so dab die relativ 
geringen Ausfallserscheinungen erkls erscheinen. 

Von den EpithelkSrperchenwerden zwei aufgefunden. MaBe: 2,5: 5 und 2: 4 ram. 
Sie sind graubr~un]ich, yon glatter Oberfl~che und enthalten an ihren Enden 
etwas Fettgewebe. 

MikroskoPisch: Die beiden etwa hanfkorngroBen Epithelk6rperchen sind yon 
grSBtenteils kompaktem Bau, an den R~Lndern mehr alveolar. Des die L~ppchen 
umgebende Bindegewebe ist zart und fiihrt m~tBig viel B]utgef~Be. Fettzellen 
sieht man aueh innerhalb des Parenchyms nur vereinzelt. Die segenannten PMli- 
sadenzellen, die meist etwas kleinere, chromatinreiehere Kerne haben und ein 
schleeht begrenztes, sp~rliches Protoplasma, sind nieht deutlich zu unterscheiden 
yon den Hauptzellen, deren Protoplasma reiehlich, meist scharf begrenzt ist, 
des sich aber meist nut  in den Randteilen deutlicher f~rbt, wodurch eine 
pflanzenzell~hnHche Struktur entsteht. Oxyphile Zellen sind sehr sparlich, dann 
aber meistens in Haufen aufzufinden. Die schon kurz erws Pallisaden- eder 
chromatisehen Zellen (Todyo) sind nur in einem der EpithelkSrperchen zu linden, 
und zwar an seinem Pole. Sie liegen als dichte Kernhaufen in einer schwer ab- 
zugrenzenden Plasmamasse. Sie bilden in den Hanptdurchschnitten etwa 1/ 1/~ 
der gesamten Zellen. Vereinzelt sieht man Zellen mit grober, dutch Eosin dar- 
stellbarer Granulierung, die bisweilen nur in der aul~eren t~egrenzung des Plasma 
liegt. Sie stehen mit ihren helleren Kernen und dem im ~ibrigen ungef~rbten 
Plasma den Hanptzellen nahe. Die Oxyphilen sind yon ihnen leicht zu unterschei- 
den: Sie haben einen chromatinreichen Kern und ein gleichm~Big feinkerniges 
Plasma, des sieh stark mit  Eosin f~rb~ und scharf abgegrenzt ist. Kollokl finder 
man nur selten in ldeineren Cysten. Es handelt sieh also nm Organe, die an der 
unteren Grenze des Durehsehnittsgewichts stehen, naeh dem histologischen Befund 
abet yell funktionsttiehtig sind. Damit  s t immt fiberein, dab kliniseh, soweit des 
ohne Erregbarkeitsprtifung zu sagen ist, keine Ausfallserscheinungen auftraten. 

Die Nebennieren, rechts 1,26, links 1,27 g h~ngen ebenfalls etwas starker 
mit  der Umgebung zusammen. Beide Organe sind sehr diinn. Die linke Neben- 
niere enth~lt an ihren Polen zwei erbsengroge Knoten, die etw~ die Konsistenz 
yon gl i t ter  Muskul~tur haben und deren Schnittflgehe gleichm~gig grau ist. 
Mehrere ldeine Knoten liegen inmitten des Organs. Der iibrige Anteil lgBt nur 
eine blaBgraue, sehmale, doppeltkonturierte Rinde yon derber Konsistenz nnd 
einen grauen, etwas sehmalen Markanteil erkennen. Die rechte Nebenniere enth~lt 
in der ebenfalls derben sehmalen Rinde eine gelbliche, effenbar lipoidhaltige Zone. 

Mikroskopisch: In  der rechten Nebenniere ist die l~inde fast v611ig ersetzt 
durch faserreiehes Bindegewebe mit  wenig Kernen. Des umgebende Bindegewebe, 
mit  dem es - -  ohne dab eine besondere Kapsel noch erkennbar ware - -  nnunter- 
broehen zusammenh~ngt, ist locker. Infiltrate yon Rundzellen sind nut  sp~rlieh 
zu sehen. Die Gef~Be, deren Wandung unver~ndert ist, sind frei yon ihnen. Des 
Markgewebe ist verh~ltnism~Big gut erhalten; es ist zwar schmal, die M~rkzellen 
sind manchmal zu bandartigen Ztigen zusammengedr~tngt, aber die Zellen sind gut 
darzustellen. Des Bindegewebe dringt nicht in des Markgewebe vor, die Mark- 
gef~l~e sind mit  Blur strotzend gefiillt. Die sehon makroskopisch erkennbarell 
Kn6tchen bestehen z .T.  aus hyalinisiertem, kernarmem Bindegewebe, zwisehen 
ihm liegt wenig loekeres Bindegewebe mit  zahlreiehen Gef~gen und Rundzellen. 
Ein anderer Knoten wieder besteht in einem peripheren Mantel ans hyalinem 
Bindegewebe, darauf folgt eine Zone kernreicheren, mit  vereinzelten Rundzellen 
durchsetzten Bindegewebes. ])as Zentrum abet ist ausgeftillt mit  nekrotisehem 
Material, des sich nach l~ischler graubl~ulich, Init Nilblausulfat in einem leicht 
rStliehen Schimmer und mit  Scharlachrot orangefarben f~rbt. Die Annahme 
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kSnnte aaheliegen, dab es sich nm Gummen oder verkasende Tuberkulose handle. 
Es handelt sich abet nicht um Narbengewebe und alle Zeichen der vorgenannten 
Entzfindungen fchlen. Es erscheint daher die Annahme erlaubt, dab es sich um 
Adenomknoten handelt, die demselben Degenerationsprozel~ erlegen sind wie die 
fibrige Rinde. Dafiir sprechen folgende Grfinde: Die Nekrosen geben nach der 
yon A. Schultz angegebcnen Cholesterinreaktion sehr starke Blaufgrbung und 
brechen doppelt in polarisiertem Licht. Das ist erkl~trlich, wenn stark cholesterin- 
haltige Zellen, also Rindenzellen zu- 
grunde gegangen sind. AuBerdem fin- 
det man bei der genuinen Schrump- 
lung der Nebennieren, yon der weiter 
unten die Rode sein wird, zahlreiche 
solche als regeneratorische Bildungen 
aufzufassende Knoten. Es ist eine ghn- 
liche Neubildung auch bei dem sicher 
sehr langsamen DegenerationsprozeB 
unseres Falles sehr wohl denkbar. Die 
linke Nebenniere lgBt die ehemalige 
Struktur besser erkennen. Die Rinde 
ist umgeben yon einem dichten ]~inde- 
gewebsmantel, der gegen das um- 
gebende Fettgewebe scharf abgegrenzt 
ist. Die Rinde ist hier hochgradig ver- 
schmglert auf eine Breite, wie sic etwa 
einer normalen Zona glomerulosa ent- 
spricht, der sic anch in der Anord- 
nung der Zellen gleicht. Ihr Proto- 
plasma ist dicht mit kleinen und 
grSBeren FetttrSpfchen angeffillt. An 
einzelnen Stellen ch'ingt das Bindege- 
webe stgrker gegen das Mark vor. 
Hier sind die Zellen in grSBerer Aus- 
dehnung yon unregelmgBig begrenzten 
ttohlrgumen durchsetzt, die sich elek- 
t iv vor allen anderen Riesenzellen 
nach Fischler dunkelschwarzblau fgr- 
ben. Die dem Bindegewebe zunachst 
gelegenen Zellen zeigen z .T .  Ent- 
rundung und Pyknose der Kerne. Abb.2. RechteNebenniere. a=Nebennierenrinde 

durch lockeres Bindegewebe ersetzt; b = atro- 
Das Mark ist gut ausgebildet nnd phische ~[arkzellen mit Vermehrung des Binde- 
ist nicht schm~ler, als man es in gewebes im l~Iark. 
normalen Organen finder. 

Epiphyse: 500 rag, ist etwa bohnengroB, graurSt]ich und glatt. Die Schnitt- 
fl~che zeigt ein welches, kaum Verkalkungen enthaltendes Gewebe. 

Mikros~opisch: Das ungewShnlich groBe Organ ist yon einer sehr dfinnen 
Kapsel aus Bindegewebe umgeben, yon  der reiehlich Blutgef~Be fiihrende zarte 
Bindegewebsziige gleichmiil~ige Li~ppchen, besonders in de r  Mitre und an der 
Basis abgrenzen, die in ihrer GrSl]e und der Dickc ihrer Wandung etwa Lungen- 
alveolen gleichen. Das Bindegewebe ist locker und verhi~ltnismi~Big kernreich. 
Wenig feinere Fibrillen gehen in das Innere der Li~ppchen. Die Blutgefal~e sind gut 
geffillt. Unter der Kapsel liegt eine Lage gliSsen Gewebes, auch im Organ selbst 
sieht man Gliaplaques. mit lockerem Flechtwerk und den typischen chromatin- 

39* 



6 0 6  Held  : 

reichen KGrnen, dig besonders bei Kresylviolettfarbung hervortreten. Am anderen 
Stellen, besonders nach der Basis zu, sieht man cysten~hnliehe ttohlr~ume, in 
deren Umgebung besonders reichlieh Gliazellen nnd Gliafasern liegen. Es handelt 
sigh um Cysten, die offenbar aus Gliaplaques hervorgegangen sind. Anch sonst 

sieht man zwischen den 
Driisenzellen, besonders an 
der Spitze des Organs, die 
Gliazellen, die deutlich yon 
den spezifischen Zellen zu 
untGrscheiden sind. Kalk- 
konkremente sight man nur 
vereinzelt, das Organ konnte 
ohne Entkalkung geschnit- 
ten werden. Bei den spezi- 
fischGn Zellen lassen sich 
deutlich die kleineren mehr 
rundlichen und chromatin- 
reichen Kerne yon grSl~Gren, 

bl~schenfSrmigen unter- 
scheiden. DiG helleren Zellen 
sind zwar durchaus in der 
Mehrzahl, doeh sind die 
dunklen fiir das fortgeschrit- 
tene Alter immerhin sehr 
zahlreich. Sie liegea oft in 
einzetnen Lgppehen haufen- 
weise beieinander. Manch- 
mal sieht man helle KGrne, 
dig an einer Seite ihre Be- 
grenzung verloren haben 
und deren Chromatinma- 
schen - -  da an dieser Stelle 
das Protoplasma f e h l t - -  frei 
in den Intercellularraum 
miindem Aueh die yon 
Uemura beschriebenen hel- 
len kolloid~hnlichen Kern- 
einschliisse sieht man. Das 
Plasma ist sp~rlich und 
zeigt bei Fgrbung mit  poly- 

chromem ~ethylenbl~u 
ziemlich grobeGranulierung. 
In  vielen Zellen findet sigh 
ein brgunliehes Pigment, das 
nicht lipoid- nnd eisen- 

Abb. 3. L inke  Nebenniere .  a = ve rd ick te  Kapse l ;  b = atro- h a l t i g  i s t .  I n  d e m  d i e  B l u t -  
ph ische  t~iade;  c = Mark.  gefgl~e begleitenden Binde- 

gewGbe sind auffallend zahl- 
reiehe Mastzellen eingelagert. Die Epiphyse ist also sieherlieh hypertrophisch. 
Das ist unter den bisher besehriebGnen Fgllen yon pluriglandul~rer Insnffizienz 
nieht beobaehtet worden. Eine Deutung dieses Befundes ist aber bei der Unklar- 
heir der ganzen F~age wohl noch nieht zu geben. 
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Ovarien: BeiderseRs yon derber, weiBer Oberflaehe und stark verkleinert. 
Links 1,78 g und yon l~nglicher Gestalt, reehts 1,52 g. Auf dem Durchsehnitt 
sind die Umwandlungsprodukte der Eifollikel deutlieh zu erkennen. 

Mikroskopisch: Die Ovarien unterscheiden sieh nicht yon denen jeder ldimak- 
terisehen Frau. Man ~indet reichlieh grebe und ldeinere Corpora eandieantia, 
:selten ein Corpus fibrosum. VerAnderungen im Stroma feklen. DaB aber die Ovarien 
vor der Zeit ihre Funktion eingestellt haben, geht hervor aus der frfihen Menopause 
und anatomiseh aus der iiberm~Bigen Verkleinerung des Uterus, die man selbst bei 
Greisinnen so nieht finder, sicherlich nicht naeh 5 Jahre zuriiekliegender Menopause. 

Der Gewichtsvergleieh mit einer gleiehalterigen und etwa gleiehgroBen Frau 
ergibt folgendes (naeh Simmonds, Uemura, Fischer): 

Normal. Fall It. 
Hypophyse . . . . . . . . .  775 mg 220 mg 
Epiphyse 500 ,, 

Durehschnitt . . . .  209 ,, 
HSehstgewieht . . . 375 ,, 

~ebennieren . . . . . . . . .  6 g 3,1 g (zus.) 
Ovar . . . . . . . . . . . .  5 g 3,3 g 
Sehflddrtise . . . . . . . . .  35 g 8,1 g 
Gehirn . . . . . . . . . . .  1250 g 1200 g 
Milz . . . . . . . . . . . .  180 g 175 g 
Nieren . . . . . . . . . . .  275 g 193 g 
Leber . . . . . . . . . . .  1525 g 970 g 
Pankreas . . . . . . . . . .  100 g 56 g 

Es ergibt  sich also eine bedeutende Verkleinerung yon  Hypophyse,  
~childdriise, Nebennieren  und  Ovarien, yon Leber, Pankreas  u n d  Nieren. 
Die Epiphyse  dagegen ist auff~llig vergrS~ert. 

Die mikroskopisehen Befunde der i ibrigen Organe sind folgende: 

Uterus: Das Myometrinm ist ~ul3erst diinn und enth~lt verh~ltnism~l~ig wenig 
~glatte lViuskelzellen. Die Gef~l~wandungen sind hyalinisiert. Die sehon makroskopiseh 
erkennbaren Hohlr~ume sind stark erweiterte Venengefleehte. Das Bindegewebe 
~ler Sehleimhaut ist unver~ndert, die Drfisen sind cystisch erweitert und selten 
und haben meist mehrsehiehtiges Epithel. Mammae: Die Drfisenlappehen sind 
klein, sind abet in ihrer Form gut erhalten, die Ausffihrungsg~nge sind maBig 
erweitert, ihr EpRhel zweisehiehtig. Das interacinSse Bindegewebe ist kernarm, 
Fettgewebe ist sparlieh. Das Pankreas hat m~Big atrophisehes Driisengewebe. 
Das Epithel enth~lt grSBere und ldeinere FetttrSpfchen, das interacinTse Binde- 
:gewebe ist nieht vermehrt. Die Inselu sind anseheinend an Zahl nieht vermindert, 
yon durehsehnittlieher GrSBe und ohne pathologisehe Veranderungen. Leber: 
Die Leberlappchen sind ein wenig verkleinert. Die Epithelien enthalten wenig 
FetttrTpfehen. ])as Bindegewebe der Glissonschen Kapsel ist vermehr~ und mit 
l~IlotenfSrmigen Anhgufungen yon einkernigen Zellen durehsetzt. Die Lymph- 
knoten an der Leberpforte enthalten diehtstehende grebe Fonikel mit Keimzentren. 
Die Retieuhmzellen sind hypertrophisch, im Silme yon RSssle-Joshidas wuchern- 
.den Retieu]umzellen. Der Plasmaleib ist grol~ und die plasmodiale Verbindung 
mit den benaehbarten Zellen als breite B~nder ausgebildet. Sie sind z. T. in Haufen 
~ngeordnet und enthalten dalm sehwarzliehes, eisenfreies Pigment, z.T. liegen 
,sie diffus im Retieulum und sind dann besonders in den zellarmen Keimzentren 
gut zu unterseheiden. Von den Sinusendothelien sind sie gut zu trennen. Diese 
Befunde stimmen offenbar fiberein mit Fahrs Befunden am ,,Lymphatisehen 
:Portalring". Die Nieren sind nicht ver~ndert. Im Femurmark sieht man neben 
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den Vorstufen der Leukocyten reichlich Normoblasten. Gehirn: Vereinzelte Ge- 
ft~Be der Stammganglien zeigen in der Intima feinkSrnige Kalkeinlagerung. Die 
Zentren am Boden des 3. Ventrikels wurden, da nur formalinfixiertes Material 
zur Veffiigung stand, nach der yon A. 8chultz angegebenen Methode untersucht: 
Einbettung in Gelatine, Stufensehnitte, F~rben mit Kresylviolett. GrSbere Ver- 
/inderungen, die aueh bei dieser Methode nieht zu fibersehen w/~ren, insbesondere 
Neuronophagie, wurden nieht gefunden. Lipoide Substanzen sind in den Zeilen 
nicht abgelagert, au$er Pigmenten, die sieh mit Fettfarbstoffen farben. Im HShlen- 
grau des 3. Ventrikels ist ein kleiner ffiseher Blutungsbezirk. 

Fi i r  e inen be s t immten  Kons t i tu t ions typus ,  etwa einen Sta tus  hypo-  
plasticus, der fiir verschiedene Blu td r i i senerkrankungen  in  Anspruch  
genommen  wird, ist nach  dieser Beschreibung ein A n h a l t s p u n k t  nich$ 
zu f inden.  Auffal lend ist nu r  die Hyperplasie  der L y m p h k n o t e n  a n  

der Leberpfort~e, die aber wohl, ebenso wie die Leberver/ tnderung,  mi$ 
der E r k r a n k u n g  der Gallenwege in  Z u s a m m e n h a n g  zu br ingen  ist. 

Die F/ille der ~lteren franz5sischen Li te ra tu r  s ind durch Veit zu- 
sammengestel l t .  I n  einigen F/i l len fehlt  die mikroskopische Unter -  
suchung oder die Beschreibung einzelner endokriner  Driisen, so dab sich 
eine neue Zusammens te l lung  eriibrigt. E ingehende  histologische Beschrei- 
bungen  liegen sei tdem vor in  den 7 F/i]len yon  Pon/ick, Donath-Lampl, 
Veit, Maresch, Uemura, Lindemann, Fahr. Den Fal l  yon  Landsteiner-Edel- 
mann hat  schon Lindemann als n ich t  hierher gehSrig gekennzeichnet .  

Pon]ick land bei einem 47j~hr. Manne Parenehymausfall mit Bindegewebs- 
wueherung im Hypophysenvorderlappen und SehflddrLise. Die Nebennieren waren 
atrophiseh, wurden aber nieht mikroskopisch untersueht. Die Hoden sind nieht 
erw/thnt. Maresch sah bei einer 33j/ihr. Frau Sklerose yore Hypophysenvorder- 
lappen - -  der noeh Eosinophile und Basophile enthielt - -  und der Schilddriise, 
Atrophie der Nebennieren und wenige Follikel in den Ovarien. In  Uemura8 Fail 
war das interstitielle Bindegewebe in der Peripherie des Hypophysenvordertappens 
vermehrt, bier waren die granulierten Zellen selten. Die Schllddriise war stark 
atrophisch, die Septen z.T. erweitert. In  den EpithelkOrperehen waren wenig 
Oxyphile, die 5Tebennieren waren makroskopiseh gut entwiekelt, die Hoden zeigten 
VerSdung der Samenkanglehen und Wueherung der Zwisehenzellen. Veit land 
bei einem 38j/ihr. Manne besonders den Hypophysenlappen und Pars intermedia, 
sowie den Hypophysenstiel dutch Bindegewebe ersetzt, im Vorderlappen fehlten 
die granulierten Zellen. In  der Schilddriise, die 40 g wog, war das Bindegewebe 
vermehrt, in der Nebenniere auf Kosten yon Rindengewebe. Im Hoden sind die 
Samenkanglehen verSdet. Donath-Lampl fand atrophisehe 5Tebennieren mit Ver- 
breiterung des interstitiellen Bindegewebes im Mark. In  den Ovarien war das 
Bindegewebe vermehrt, die Primordial- und ReifefoHikel fehlten. Es erscheint 
fraglieh, ob dieser Fall eine echte pluriglandul/ire Insuffizienz darstellt, da die 
Sehllddrfise kaum, die Owrien nieht starker ver/~nderg sind, dab es nicht eine 
sekund/ire Ver~nderung dureh einen Morbus Addison sein kSnnte. ~ahr sah in 
der Schilddriise nur noch wenig atrophisehe Follikel in kernarmem Bindegewebe. 
Die Iqebennieren waren z. T. atrophiseh, das interstitielle Bindegewebe vermehrt. 
In  einem EpithelkOrperehen und im Hypophysenvorderlappen waren Zylinder- 
zellenadenome. s Fail ist hervorzuheben, da bier die betroffenen Blut- 
driisen einfaeh atrophisch waren ohne Bindegewebsvermehrung. In dem atro- 
phischen Vorderlappen fehlten die granulierten Zellen, Pars nervosa und inter- 
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media fehlten. Schilddrfise, Nebennierenrinde und -mark waren atrophisch, in 
den Ovarien waren die Primordialfotlikel sp~rlich. 

Man kann demnaeh mit Lindemann 2 Formen des pluriglandul~ren 
Blutdriisenausfalls unterscheiden : 

Die pluriglandul~tre Sklerose und die pluriglandul~tre Atrophie. 
Unter den neueren eingehend besehriebenen F~llen zeigt mein Fall den 
st~rksten Grad der Sklerose s~mtlicher bei dieser Krankheit  befallenen 
Blutdrilsen, so dab er als Musterbeispiel der ,multiplen Blutdriisen- 
sklerose" (Falta) angesehen und Lindemanns Fall yon ,,multipler Blut- 
driisenatrophie" gegeniibergestellt werden kann. Da aber auch in den 
F~llen yon ,pluriglandul~rer Sklerose" die Bindegewebsentwicklung 
dem Parenehymausfa]l naehfolgt, so besteht kein Grund, 2 Formen zu 
unterscheiden. Das roll  entwickelte Bild der pluriglandul~ren Insuffi- 
zienz setzt sich also zusammen aus Sehrumpfung yon Hypophyse, 
Schilddrfise, ~qebennieren, Keimdriisen (Felt, Lubarsch - -  yon Zondelc 
ver6ffentlicht - - ,  Lindemann, Held, wahrseheinlich Gougerot-Gy). Am 
n~tehsten kommen die F~lle yon gleiehzeitiger Schrumpfung yon Hypo- 
physe, Sehilddriise und Keimdrfise (Maresch, Fraenkel, Benda - -  eben- 
falls yon  Zondel~ verSffentlieht - - ,  wahrseheinlieh Uemura), in denen 
die Nebennieren im Gegensatz zu den Prozessen in den fibrigen Blut- 
drfisen hSchstens einfach atrophiseh, nieht wie die fibrigen Drfisen, 
sklerotisch waren. Ein 3. Fall Zondelcs zeigt Sklerose yon Hypophyse, 
Nebenniere, Ovarien. Sehilddriisen- und Nebennierensklerose land Fahr. 
Sklerose yon Hypophyse und Schilddriise bestand in Pon]iclcs Fall. Die 
EpithelkSrperehen sind meist arm an Oxyphilen, wirkliehe Sklerosiernng 
ist nicht besehrieben. Es kommen also alle m6gliehen Varianten vor. Die 
Befunde an den fibrigen Organen zeigen einige Regelm~l~igkeit: Kleinheit 
der Baueheingeweide fanden zahlreiche Untersueher, sie ist wahrscheinlieh 
abh~ngig yore Ausfall der Hypophyse, da Simmonds sie bei reiner hypophy- 
s~rer Kaehexie land. Hoehgradige Uterusatrophie besehreiben auch Linde- 
mann und Maresch, Zahnausfall oder Caries wurde gefunden yon Veit und 
Maresch. Die klinisehen Ausfallserscheinungen werden ebenfalls ziemlieh 
fibereinstimmend angegeben, wie Falta sie auf die einzelnen Blutdrfisen 
bezogen hat;  eine l~egel in ihrem zeitlichen Auftreten besteht nieht. 

Man hat diese Krankheit  ,,pluriglandul~re Insuffizienz" genannt. 
Die Unbestimmtheit  dieser rein klinischen Bezeiehnung hat aueh den 
Krankheitsbegrifi unklar gelassen. Claude und Gougerot, die ersten 
Beschreiber, stellten 3 MSglichkeiten yon Blutdriisenausfall auf: 1. Die 
monoglandul~re Erkrankung mit sekund~rer Atrophie anderer Driisen, 
2. mehrfaehe Erkrankung mit Vorherrschen einer Drfise, 3. primer 
mehrfache Erkrankung. Ihre wiehtige Unterscheidung yon vornherein 
einfaeher oder mehrfaeher Erkrankung verwisehte Grasset, indem er 
die sekund~ren Atrophien einbezog und zu dem Urteil kam, dal~ es nur 
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pluriglandul/~re Blutdrfisenerkrankungen g~be, weil bei der Korrelation 
der Drfiseu mit innerer Sekretion der Ausfall einer Drfise stets yon 
Ver/inderungen in anderen Blutdrfisen gefolgt sei. Falta hat als erster 
Autor den Krankheitsbegriff auf seinen ursprfingliehen Inhalt zuriiek- 
geffihrt. Er untersehied 1. die multiple Blutdrfisensklerose, 2. die pluri- 
glandul/iren Syndrome. Diese Begriffbestimmung, die die sekundi~ren 
A~rophien grunds/~tzlich aussehlieSt, seheint mir die zweckm/~$igste zu 
sein, well sie eindeutig das Wesen~liehe, n/~mlich die prim/~re Mehrf/~ltig- 
keit des Blutdrfisenausfalls ausdriickt und die Grenzen z. B. gegenfiber 
der hypophysi~ren Kaehexie festlegt, und deutlich unterseheidet zwisehen 
klinisehen Ausfallserscheinungen mehrerer Drfisen - -  die auch ohne 
anatomisches Substrat (z. B. Biedls pluriglandul/ire ,,Syndrome" in 
der Pubert~tt) oder als Folge einfaeher sekundiirer Atrophie auftreten 
kSnnen - -  und der eehten ,,pluriglandul/~ren Insuffizienz", deren zwei 
entscheidende Merkmale nach dieser Definition Faltas sind: 1. Die 
Gleiehartigkeit der ana~omisehen Ver/inderungen (Lindemann), also 
entweder multiple Atrophie oder multiple Sklerose, 2. der mehr oder 
weniger gleichm/t$ige Parenehymausfall in den betroffenen Driisen, 
die auf einen gleiehzeitigen Krankheitsvorgang schlieften lassen. 

Diese Begriffsbestimmung setzt meines Erachtens allerdings sehon 
bestimmte Vorstellungen yon der Krankheitsentwieklung voraus, die 
noch zu beweisen sind. Zwei Ansehauungen fiber die Pathogenese 
stehen einander gegenfiber: Ist die pluriglandul/~re Insuffizienz - -  wie 
der Einfachheit halber weiterhin gesagt sei - -  eine genuine System- 
erl~'ankung in dem eben entwickelten Sinne (Lindemann, Biedl u. a.) 
oder eine pluriglandul/~re Erkrankung, die yon einer Drfise ausgeht 
und infolge der Blutdrfisenkorrelationen andere Driisen mit einbezieht. 
So soll die Hypophyse im Vordergrund stehen (nach Veit u. a.) wegen 
der ~i~hldiehkeit mit der hypophysgren Kachexie oder die Schilddrfise 
(~ahr), weil sie in fast allen Fi~11en mitbeteiligt ist. Eine Entscheidung 
dieser Frage ist meines Erachtens sehr wohl m5glieh, kann abet ein 
wiehtiges Problem der Blutdrfisenlehre nieht unberfihrt lasseu: Die 
morphologisehen Korrelationen tier endokrinen Drfisen. Die histo- 
logisehen Veriinderungen bei tier pluriglandulgren Insuffizienz sind zu 
vergleiehen mit den allgemeinen Erfahrungen fiber sekundi~re Atrophie, 
die naeh Ausfall einer prim/~r erkrankten Driise in anderen Blutdrfisen 
auftreten. Und zwar mu$ sieh dieser Vergleieh beziehen auf die Zahl 
der erkrankten Drfisen wie auf den histologischen Charakter der Atrophie. 
Man muf~ also die Folgezust/~nde in den anderen Blutdrfisen bei den 
versehiedenen Ausfallskrankheiten jeder einzelnen Blutdriise zusammen- 
fassen, z. B. ffir die Hypophyse: die sekund/~ren Atrophien nach Nano- 
somia pituitaria, Dystrophia adiposogenitalis, Caehexia hypophyseopriva 
und naeh experimenteller Aussehaltung. Diese Darstellung der morpho- 
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]ogischen Kor re la t ionen ,  die auch als selbsti~ndige S y s t e m a t i k  n ich t  
wer~los sein diirf te,  soll im folgenden gele is te t  werden :  

Frfihzeitiger Ausfall des Hypophysenvorderlappens macht des Krankheits- 
bild der Nanosomia pituitaria. In der Literatur finder man 9 durchuntersuchte 
Falle ( Simmonds, Kraus, Kon, Benda, Erdhcim, Nonne, Priesel, Z61lner, ~Vazari). Die 
Schilddrfise ist in allen 7 FAllen, in denen sie erwahnt wird, atrophisch (inSimmonds 
Fall wiegt sie nur 2 g). Histologisch finder man einfache Atrophie ohne Struktur- 
anderung (Simmonds, Kraus, Kon), aber auch Verbreiterung des interstitiellen 
Bindegewebes. Sonstige interstitielle Prozesse werden nicht erwahnt. Aueh die 
•ebennieren sind in den meisten Fallen - -  natfirlich auf die zwerghafte Grbl3e 
bezogen - -  klein, es handelt sich um einfache Atrophie. ~ber  die Keimdrfisen 
liegen in 7 Fallen Angaben vor; 3real entsprach der Hoden kindlichen Verhalt- 
nissen, in 3 anderen Fallen fanden sich degenerative Vorgange, die denen bei 
Dystrophia adiposo-genitalis entsprechen. (Beginnende bindegewebige Umwand- 
lung der Kanalchen, Vermehrung des interstitiellen J3indegewebes, Schwund der 
Leydigschen Zwischenzellen.) I)er yon der I-Iypophyse ausgehende Bfldungsreiz 
hat also ffir die Reifung oder sogar flit die Erhaltung des unreifen Keimgewebes 
nicht genfigt. Die Ovarien zeigen (Kraus) degenerative Prozesse (abgestorbene 
Eizellen in vielen Follikein, sonst keine Veranderungen). Beim Erwachsenen ffihrt 
der Vorderlappenausfall zur Cachexia hypophyseopriva. In de r  deutsehen 
Literatur habe ich 17 anatomisch beobaehtete FMle gelunden (Faltas Beobachtung 
45, vor Simmonds Beschreibung verbffentllcht, bietet ein typisehes Bfld). Ja//e8 
Fall, yon Hirsch falsehlieh als ana~omisehe pluriglanduli~re Insuffizienz beschrieben, 
ist nach dem klinischenVerlauf und auch anatomiseh hierzu zu reehnen. Beidieser 
Erkrankung sind - -  wahrseheinlieh weft es eine Erkrankung der Erwachsenen 
ist - -  die sekund~ren Atrophien weniger konstant. Die Schilddriise wird 15mat 
erwahnt. 3 me1 ist sie normal, 1 real wenig vergr51]ert bei histologischer Intaktheit, 
2real wurde Struma gefunden, in 2 Fallen war die Schilddriise einfach atrophiseh 
ohne histologische Veranderung. In 6 Fallen bestanden neben der Atrophie inter- 
stitielle Prozesse (Lymphocyteninffltration, 3real auch Bindegewebszunahme). 
Die Nebennieren, in 13 Fallen untersucht, waren 2real unverandert. In aNen 
fibrigen Fallen bestand einfaehe Atrophie vorwiegend der Rinde. Die Keimdrfisen 
sind 13 mal erw~hnt. In einem Fall sind sie normal, 3 real klein, aber klstologisch 
unverandert, 3 real atrophisch ohne n~here Angabe. In  den iibrigen F~tllen finder 
sieh des iibrige Bild der sekundaren Atrophie: ]~indegewebige Umwandlung der 
Kanalchen, u des interstitiellen Gewebes, fortsehreitender SChwund der 
Leydigschen Zwischenzellen. Die Ovarien zeigen, soweit sie betroffen sind, degenera- 
tive Erscheinungen (fehlende Graafsche Foliike], ,,fibrbse Entartung" [Jacob].) 

Bei der hyphophysaren Kachexie sind also folgende Ver~nderungen in den 
abhangigen endokrinen Drfisen, sofern sie iiberhaup~ beteiligt sind: In der 
Schilddrtise iiberwiegend relative, ausnahmsweise absolute Bindegewebszunahme, 
in den Nebennieren regelm~tBig einfache Atrophie, wie besonders zu be~onen is~, 
in den Keimdrfisen degenerative Stbrungen. 

Dystrophia adiposo-genitalis: Unter den letz~hin yon Gottlieb zusammengestell- 
ten FAllen werden 35 real die fibrigen endokrinen Driisen erwahn~. 12 real ist die 
Schilddrfise als atrophiseh, klein oder hypoplastisch geschfldert, in 9 Fallen bestand 
Struma. Dabei waren die Bedingungen der Schilddriisenatrophie fibereinstimmend 
mi~ denen der Keimdrfisendystrophie, so dal3 die Frage der Pathogenese der Dystro- 
phia adiposo-genitalis auI~er Betrach~ bleiben kann, zumal da nach Berbtinger in 
dem System ~Iypophyse-Zwischenhirn die I-Iypophyse die hbhere Bedeutung hat. 
Die ~lte~en Falle sind nur selten histologisch untersucht. Aber nut Launois und 
Ratheric beschreiben eine Bindegewebsverdichtung der Schflddrfise. In den mir 



612 Held : 

zuggngliehen Fgllen der neueren Literatur, in denen die tibrigen Blutdriisen histo- 
logisch untersueht waren, handelt es sich meist um einfache Atrophie (Gottlieb 
3 F/~lle, v. Miller, t~einhardt, v. Eiselsberg), wahrseheinlieh hierhergehOrend auch 
Erdheims Untersuehungen am Material der Wiener Sammlung). Vereinzelt werden 
aueh interstitielle Prozesse beschrieben, n~mlich Bindegewebszunahme mit Rund- 
zellinfiltraten (Erdheim, Morgenstern), wobei nicht sieher zu sagen ist, ob es sich 
um wirkliehe oder nur relative Zunahme handelt. Die Nebennieren sind in 30 Fgllen 
9 m~l atrophiseh, 4 mal hypertrophisch. Histologiseh fanden nut Reinhardt und 
v. Miller geringftigige gleiehm~Bige Zunahme des interstitiellen Bindegewebes, ein 
Vorgang, der keinen Vergleieh mit den Ver~nderungen bei pluriglandulgrer In- 
suffizienz zulgl~t. Die Keimdrfisen sind stgndig vergndert, Berblinger hat die 
histologisehen Prozesse kritisch dargestellt und die neueren Untersueher stimmen 
vSllig mit seiner Beschreibung iiberein. Die Kanglchen sind bindegewebig um- 
gewandelt, das Keimgewebe ist mehr oder weniger degeneriert und die Spermio- 
genese hSrt auf. Das interstitielle Bindegewebe ist vermehrt, die Zwisehenzellen 
fehlen mehr oder weniger (mangelnde l~egeneration nach Kyrle). Die Ovarien sind 
cystisch degenerier~ (Fischer) oder enthalten wenig Primordial- und Reifungs- 
follikel (Wurmbrand). Es besteht also vOllige ldbereinstimmung mit der Ver- 
~tnderung bei hypophys~rer Kaehexie und auch plurigl~ndulgrer Insuffizienz. 

Mit den bisherigen Befunden stimmen die Exstb-pationsergebnisse yon Aseoli 
fiberein. Meist gehen die Tiere bekanntlich schnell ein. Nur yon Asehner wird 
die Lebenswiehtigkeit der Hypophyse bestritten. Ascoli land bei langerer Lebens- 
dauer - -  die also auf zuriiekgebliebenen ttypophysenresten beruhen mug - -  die 
Schilddrfise einfaeh atrophiseh, aueh an den Nebennieren atrophisehe Prozesse 
und an den Keimdriisen Zeiehen mangelnder Reife. 

Die einzige s t~ndige  kor re la t ive  Ver~nderung bei  Hypophysenaus fa ] l  
i s t  also die Ke imdr i i sendegenera t ion .  Schi lddrt ise  und  Nebenn ie ren  s ind  
nur  in  dem ger ingen Tell  der  F~lle  a t rophiseh ,  und  d~ oft  angegeben wird ,  
dab  alle Organe der  BauehhShle  verk le iner t  s ind  [in auffgl l igem Gegen- 
sa tz  zu der  F e t t a n h ~ u f u n g  (Kraus)], so hande l t  es sieh mSglicherweise 
nur  u m  eine al lgemeine KSrpe rabh~ng igke i t  yon  der  H y p o p h y s e .  

F a r  die  Bez iehungen  der  Schflddri ise  k o m m e n  folgende Ausfal ls-  
k r a n k h e i t e n  in  F r a g e :  1. die angeborene  Thyreoaplas ie ,  2. das  juveni le  
MyxSdem,  3. der  sogenannte  sporadische  I~ 'e t in i smus ,  4. der  endemische  
Kre t in i smus ,  5. die ope ra t ive  Ausscha l tung ,  6. der  Tierversuch.  

In der Literatur finden sich etwa 20 Fglle yon angeborener Thyreoaplasie bzw. 
Hypoplasie. Die glteren yon Schilder zusammengestellten Fglle sind nur z.T. 
durchuntersucht. Von 9 Fgllen zeigten 6 keine Vergnderung der ttypophyse. 
Hyperplasie der Hypophyse besehreiben Me. Callum und Fabyan, Aseho]/, R6ssle, 
Comte. Die cellulgren Vergnderungen bestehen in Vermehrung und VergrSl]erung 
der Hauptzellen, die nur mit geringffigigen Abweiehungen den Sehwangerseh~fts- 
zellen gleichen (Me. Callum, Fabyan, Schilder). R6ssle land reiehlieh Hauptzellen, 
die auBerdem zwei abgegrenzte Strumen bildeten. Andere Untersucher fanden 
keine Abweiehunge n (Schultz, Ungermann, Muratow, Marchand, Bernheim-Karrer). 
Die Nebennieren waren in allen F~llen, soweit ieh sehe, unvergndert, ebenso die 
Keimdr~isen. Myxoedema in/antum et adultorum: Die Systematik ist nach dem 
Vorgang yon Ord und nach den Untersuehungen der englischen Myx6demkommis- 
sion durch Pineles, Siegert, Thomas gekl~irt. Wahrend Pineles ein kindliehes 
lV~yxOdem el'st naeh:dem 5. Lebensjahre anerkennt, weft erst dann die angeborene 
Thyreoaplasie auszuschliel~en sei, betont Siegert die yon Hoehsinger in einem Falle 
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nachgewiesene M6glichkeit, dab eine post- oder pr~natale Sch~digung der Sehild- 
driise zum ~yx6dem fiihren k6nne. Nach Wieland aber sind yon diesem infantflen 
MyxSdem (1923) keine Sektionsbefunde vorhanden. Die Genese des Myxoedelna 
adultorum wird wegen ihrer Bedeutung ffir die Erkl~rung der pluriglandul/~ren 
Insuffizienz weiter unten besprochen. I-Iier sind nur die Folgezustande zu erSrtern: 
In  der Hypophyse kommt es zu mehr oder minder charakteristischen Verande- 
rungen. In  den Fallen, in denen die I-Iypophyse erw~hnt ~%rd, ist sie fast regel- 
m/~l~ig vergr61~ert (Pon/ick, Broyce-Beadles, Berblinger, Abrikoso//). In einer 
eigenen Beobaehtung yon MyxSdem beim Manne war die Hypophyse yon nor- 
malem Gewicht nnd histologischem Verhalten. Die Veranderung der zelligen 
Zusammensetzung ist bier sonst ziemlich charakteristisch: Die ttauptzellen sind 
vergr6Bert, vermehrt (Berblinger, Broyce-Beadles) und syncytial angeordnet. I~ur 
einmal war die Hypophyse klein, aber aueh bier waren die Hauptzellen in der 
Mehrzahl, Ver/~nderungen, die nach Berblinger denen bei Schwangerschaft gleichen 
und die denen bei Thyreoaplasie durehaus entsprechen, l~ur Abrikoso/] sah in 
der stark vergr6i~erten I-Iypophyse die chromophilen Zellen st/irker vermehrt. 
Im ganzen sind die Ver/~nderungen abet so charakteristiseh, dab Berblinger - -  
bei Ausschlug der Sehwangersehaft - -  aus der Hypophyse die Hypothyreose 
diagnostizieren will. Er land auch bei operativem Defekt diese Ver~nderung. 
In  Analogie zu den ,,Sehwangerschaftsver~nderungen" beiWitte-Peptoneinspritzung 
halt Berblinger es ffir wahrscheinlieh, dab die I-Iauptzellhyperplasie dureh die 
Ver/~nderung des EiweiBstoffwechsels bedingt sei. Das wiirde bedeuten, dab es 
sieh um keine interrelative Driisenbeziehung handeln wfirde. Die Ovarien - -  es 
handelt sich ja fast ausschlieBlieh um Frauen - -  zeigen nur geringffigige atrophisehe 
Vorg~nge, wie Follikeleysten, Verminderung der Graafschen Follikel. Dem- 
entsprechend ist nach t~alta die Konzeption mSglich. Aueh in dem eigenen Fall, 
der als mi~nnliches Individuum eine Seltenheit darstellt, waren die ttoden unver/~n- 
dert und die Zeugungsf~higkeit erhalten. Die l~ebennieren sind ebenfalls fast stets 
normal (Berblinger, Ceelen, Pon/ick, eigener Fall). Kretinismus: Unter der An- 
nahme, dab die ttypothyreose im Krankheitsbfld des Kretinismus eine wesent- 
liche Rolle spielt, k6nnen auch die sekund/~ren Ver/inderungen in den fibrigen 
Drfisen mit herangezogen werden. Vergr6Berung der ttypophyse fanden de Coulon, 
Bourneville-Bricon, Brauchli). In anderen F/illen aber war sie unver/~ndert (Sehlagen- 
hauler) oder sogar verkleinert (Sch6nemann). Die zellige Zusammensetzung war 
in ~Jbereinstimmung mit den fibrigen tIypothyreosen meist nach der Seite der 
ttauptzellen verschoben (Sch6nemann, Brauchli), die teilweise sogar kn6tchen- 
fSrmig vermehrt sind (Brauchli). Aueh schon bei der endemischen Struma werden 
ahnliehe Ver/~nderungen besehrieben, n~mlich HypophysenvergrSBerung (Sch6ne- 
mann, Comte, JBrauchli), dagegen weniger regelmaBig die eellularen Veranderungen 
(Brauchli). Die Keimdrfisen zeigen bei Kretinismus Degeneration des Keim- 
epithels und mangelhafte Keimreifung (Langhans, Ni@ce, Ma//eo, Stahl). Immer- 
bin sind die Kretinen zeugungs- und gebarf~hig. Naeh operativer Entfernung 
sah Berblinger Vergr6Berung der I-Iypophyse und Hauptzellenvermehrung, Sch6ne- 
mann dagegen Vermehrung der Chromophflen in dem auBerordentlieh vergr6Berten 
Organ. Bei experimenteller Schilddri~senausschaltung ist nach fibereinstimmendem 
Urteil fast s~mtlicher Beobaehter die Hypophyse vergr6Bert. Auch die Vermehrung 
und Vergr6Berung der Hauptzellen (Rogowitsch, Stieda u. a.), die manehmal den 
Kastrationszellen ahnliehen Gebilde (Cimoroni), sind eine Bestatigung der mensch- 
lichen Pathologie. Almagia nut land die Chromophilen vermehrt. Auch die Keim- 
drfisen (Literatur siehe bei Biedl) sind nach Thyreoidektomie degenerativ ver/~nder$ 
und entspreehen in dem v6lligen Fehlen yon interstitiellen Prozessen den Befunden 
in der menschliehen Pathologie. Die Nebennieren sind dagegen meist vergr61~ert. 
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Der Schflddrtisenausfall wirkt also auf dieselben endokrinen Drtisen 
zurfick wie der Hypophysenausfall ,  aber in geringerem Mage und in 
anderer Art. Die KeimdriisenstSrung ist bei Sehflddrfisenausfall gering 
nnd zeigt hie interstitielle Prozesse. Die Nebennieren sind meist unver- 
gndert, nur bei Exst irpat ion hypertrophisch. Auch im wechselseitigen 
Verh~ltnis hat  die Hypophyse  eine hShere Wertigkeit;  I-Iypophysen- 
ausfall fiihrt auch oft zu mehr oder weniger weitgehender Sehilddriisen- 
atrophie, wghrend die Hypophyse  umgekehrt  meist hypertrophiert ,  
also in ihrer Funktionsfghigkeit  nieht yon der Schilddriise abhgngig ist. 
Wenn man  mit  RSssle eine Surrogathypertrophie annimmt,  was aller- 
dings yon anderer Seite (Falta, Berblinger u. a.) bestri t ten wird, hash 
klinisehen Erfahrungen fiber die wahrseheinlieh einfaehe ehemische 
I~atur der Hormone (Biedl) aber nicht ganz ausgesehlossen erscheint 
(s. Hirsch), so w~re die Hypophyse  zur Ubernahme tier Schilddrfisen- 
funktion imstande, nicht aber umgekehrt.  Nie ffihrt der Schildch'iisen- 
ausfall in den fibrigen Blutdriisen zu bindegewebiger Umwandlung. 

Die Ausfallskrankheit der Nebennieren, der Morbus Addison, ist 
in seiner Pathogenese noch unklar:  Den F~llen yon reiner l~inden- 
zerst6rung (Kara]cascheH, Fahr, Rgssle U.a.) gegenfiber weist Wiesel 
auf die Bedeutung des ehromaffinen Systems hin, dessen Sch~digung 
die Erkl~rung geben k6nnte fiir manche Falle yon Morbus Addison 
ohne erkennbare NebennierenverSnderung. Biedl und andere Forseher 
stehen auf dem Standpunkt ,  dal3 eine StSrung in den noeh nieht be- 
kannten  Beziehungen beider Systeme die Grundlage des M. Addison 
sei. Demnach darf ffir diese Untersuehung die Nebenniere als einheit- 
liches Organ genommen werden. Die Folgezustande des Nebennieren- 
ausfalles auf die fibrigen Blutdrfisen sind gering und beschrgnken sich 
nach den  bisherigen Untersuchungen aui Keimdriisen und Sehilddrfise. 

Atrophie der Keimdrtisen ohne histologische Vergnderung beschrieben Falta, 
Karakasche]/. In einer Anzahl yon Fi~llen werden auch histologisch atrophische 
Vorg~nge: Mangelhafte Keimreifung, stellenweise undifferenziertes Keimepithel 
und degenerative Prozesse: Hyalinisierung und Obliteration yon I-Iarnkan~lchen, 
Verminderung von Zwischenzellen beschrieben (Huebschmann, Lucksch, Kyrle). 
Die meisten Untersucher dagegen fanden keine Veriinderungen (L6f/ler, Simmonds, 
Hornowsky, J~olo//, Hedinger, Oberndor/er). Sekundi~re Ver~nderungen in den 
Keimdriisen sind also geringffigig und selten. Die Schilddriise ist h~ufig verkleinert 
(Kara~asche]/, Huebschmann, LS//ler). In einem Falle Sternbergs war sogar das 
interstitielle Bindegewebe vermehrt. Andere Un~ersucher fanden strumSse Ver- 
~nderungen (LS]/ler, Hedinger). Die Hypophyse wird nur sp~trlich erw~hn~ und 
dann yon fast allen Untersuchern im wesentliehen unver~ndert gefunden (RSssle, 
Fahr, Huebschmann u.a.). In der franz6sische~ Literatur (zitiert naeh R6ssle) 
finden sich Angaben fiber I-Iypophysenhypertrophie oder gleichzeitige I-Iyper~rophie 
yon Schflddrfise, Hypophyse und Thymus. Aber das sind sicher Ausnahmen. 

Da[~ es sich bei diesen Folgezust~nden um interrelative Wirkungen 
handeln k6nnte, ist h6chst unwahrscheinlich. Iqach Stieve8 und Ste/l~os 
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Unte r suchungen  ist  das  Ke imep i the l  aul~erordentl ich empf indl ieh  gegen- 
fiber exogenen und  endogenen Einfli issen. Beim Morbus Add i son  aber  
f inder  m a n  Anemic ,  racis t  S tSrung der  Kre i s l au fo rgane  und  Erschei-  
nungen,  die als I n t o x i k a t i o n  naeh  Rindenausf~l l  gedeu te t  werden.  Es 
l iegt  bei  der  I nkons t anz  der Befunde daher  n~her,  sie auf die K r a n k -  
heir  an  sich zu beziehen. Der  M. Addison  is t  also die re ins te  F o r m  einer 
monogl~ndul~ren E rk rankung .  Der morphologische Z us t a nd  der  Neben-  
nieren is t  zwar  - -  wenn such  n ieh t  obl iga t  - -  dureh  Schilddrfise und  
H y p o p h y s e  bedingt ,  abe t  das gi l t  n ich t  umgekehr t .  Diese Ansehauung  
wird auch n ich t  du t ch  d~s gleichzeit ige Vorkommen  yon  M. Add i son  
und M. Basedow ersehfi t ter t .  Hornowslcy fand  in der 43 g schweren 
Schilddrfise mehrere  Adenome yore  Aufbau  der Basedowsehi lddrf ise  
(Epi the]sprossung,  Desquama t ion  und Kolloidverflf issigung).  Abgesehen  
yon diesem Fal le  s ind 4 F~lle yon kl iniseh s icherem M. Basedow bei  gleich- 
zei t igem M. Addison  du tch  die Sekt ion bes t~t ig t  (RSssle, der  auch einen 
Fa l l  aus der franzSsischen L i t e r a tu r  anffihrt ,  Benda, Hedinger). Man k a n n  
dieses Zusamment re f fen  einer ] Jber funkt ion  mi t  einer Ausfa l l sk rankhe i t  
nat f i r l ieh  n ich t  mi t  der  p lur ig landul~ren  Insuffizienz vergleichen. 

Die Keimdrf isen,  yon denen die ~l testen Er fah rungen  fiber humora l  
ve rmi t t e l t e  Formungsre ize  f iberhaupt  ausgingen,  b r ing t  ffir die Er-  
kenntn is  der  ana tomisehen  Blutdrf isenbeziehungen noch wenig Sektions-  
er fahrungen.  

Beim angeborenen wie erworbenen Eunuchoictismus kommt es, soweit die 
geringen Sektionserfahrungen ein Urteil erlauben, zu charakteristischen Ver- 
~nderungen in der Hypophyse: Die Chromophilen sind vermindert, d~gegen treten 
zahlreiche eosinophile, aber nieht granulierte Zellen auf, die den Schwangerseh~fts- 
zellen gleichen (Gar]unkel, 2 F~lle). Berblinger finder nut reiehlieh Kolloid in der 
Pars intermedia, wodurch das ()bergewicht zu erkl~ren ist, das much Gar[unkel 
in einem Falle fand. In den wei~er zurfickliegenden F/~llen sind nach Gar/unkels 
Angaben die tibrigen endokrinen Drtisen nicht untersucht. In dem yon Krisch 
beschriebenen Falle (zitiert nach Gar/unkel) waren die tibrigen Drfisen im wesent- 
lichen unver~ndert. Die Schilddrfise ist in den untersuchten 3 F~llen (Gar/unkel, 
Berblinger) verkleinert ohne Struktur/inderung. Auch Tandler und Grosz, sowie 
Koch fanden bei den Skopzen durchweg, Krisch in einem seiner klinisch beobach- 
teten F/~lle deutliche Verkleinerung der Schilddriise. Die Nebennieren sind nur 
in einem Falle Gar/unkels verkleinert und das Bindegewebe zwischen den S~ulen 
der Zona fascieulata vermehrt. Auch Degeneration yon Rindenzellen mit Lympho- 
cyteninffltration und Neubildung yon Rindengewebe kommt vor. 

Der angeborene Aus/all der Keimdriisen - -  erst die neuere Literatur enth/~lt 
2 sichergestellte und durchuntersuchte F/ille, wi~hrend die frtiher beschriebenen 
F~lle bestritten werden - -  ftihrt ebenfalls zu Riickwirkungen nut auf die Hypo- 
physe: Sie ist normal grog, die charakteristische Veri~nderung ist das (~berwiegen 
der Eosinophilen (t~anderath, Olivet). Auch die Itauptzellen sind reiehlich, in 
Olivets Falle zu einem Knoten angeordnet. Die Basophilen dagegen sind sp/~rlich, 
ein Befund, der die Ansicht Berblingers yon der Bedeutung der Basophilen fiir 
die Geschlechtst~tigkeit sttitzen wtirde. )~hnliche eellul/ire VerKnderungen findet 
man bei der operativen Ausschaltung: Jutaka Kon beschreibt in der racist vet- 
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gr68erten Hypophyse eine Zun~hme und Vergr6Berung der Eosinophilen. D~sselbe 
land RSssle in z~hlreichen F~llen. Er bemerkt die Entstehung der Eosinophilen 
~us den H~uptzellen an z~Mreiehen Uberg~ngsbildern. DaB RSssle die Ver- 
~nderungen nicht konstant f~nd, fiihrt Olivet ~uf d~s sp~tere Alter, in dem die 
Kastr~tion erfolgte, zuriick. N~oh Kolde ~hnelt aueh die Involutionshypophyse 
der Kastrationshypophyse, obwoM die Owrialt~tigkeit in der Involutionsph~se 
keineswegs v611ig ~ufh6rt. Im grol3en und ganzen entspreehen die Tierversuche 
diesen Befunden. Fichera, Cimoroni, Goldstein u.u. (zitiert naeh Biedl) f~nden 
Vermehrung der Eosinophilen. Andere Untersueher, Zacherl, ,Schleidt (angeffihrt 
naeh Olivet) fanden reiehlieh Zellen, die den Hauptzellen nahes~ehen. 

Man finder also bei Ausfall der Keimdriisen Vermehrung der Haupt- 
zellen (einzelne Tierversuehe, angeborenes Fehlen der Eierst6eke, wenn 
auch bier an 2. Stelle stehend). Weiter finder man ~bergangszellen, die 
zwisehen Hauptzellen und Eosinophilen stehen. (Kastration: RSssle, 
Eunuehoidismus: Garjunkel). In besonderem MaBe sind die Eosino- 
philen aber vermehrt (Kastration, die meisten Tierversuehe). Naeh der 
allgemeinen Anschauung, dab die Eosinophilen aus den Hauptzellen 
hervorgehen, wiirde also kein grunds~tzlieher Unterschied zwischen 
den Hypophysenver~nderungen der einzelnen Ausfallserkrankungen be- 
stehen. Die Tatsache, dab die schwangersehaftszell~hnliehe Umwandlung 
der Hypophyse auch bei Sehilddrfisenausfall vorkommt, sprioht gegen 
die Annahme einer direkten interrelativen Abhgngigkeit der Hypophyse 
yon den Keimdrfisen. Cellul~re Umwandlung der Hypophyse kann 
offenbar unter mannigfachen Bedingungen entstehen. Das spricht aber 
auch gegen Gar/unkels Annahme einer selbst~ndigen Bedeutung der 
gypophyse  beim Eunuchoidismus, insofern in ihrer Umwandlung die 
Fettsucht,  der, ,Feminismus" und die, ,Hypotrichose" begriindet sein soil. 

Die vorstehende Untersuchung hat zusammengefa[~t folgende Er- 
gebnisse: Nebennieren- und Keimdrfisenausfall sind wesentlich mono- 
glandul~re Erkrankungen. Der Schilddriisenausfall fiihrt zu Hypo- 
physenveranderungen, die eher als Hypertrophie aufzufassen sind, 
wghrend die Hypophyse bei der pluriglandularen Insuffizienz gerade 
mit am hgufigsten atrophisch ist, so dab den Theorien, die den Anfang 
der pluriglandul~ren Insuffizienz in der Schilddriisenveranderung sehen 
(~ahr, Gandy), yon vornherein aller empirische Boden entzogen wird. 
Es wgre also nur denkbar, dal~ der Hypophysenausfall der Ausgangs- 
punkt einer pluriglandulgren Insuffizienz ware. Die Zahl der sekund~r 
erkrankten Dr~isen erlaubt diese Annahme: Bei prim~trem Hypophysen- 
ausfall k6nnen Schilddriise, Nebennieren und Keimdriisen atrophisch 
sein. Der histologische Charakter der sekundgren Atrophie aber lal~t 
diese Hypothese nicht zu. Die Keimdriisenveranderung zwar verlauft 
bei sekundarre Atrophie dutch Hypophysenausfall unter demselben 
Bilde wie bei pluriglandul~rer Insuffizienz. Die Nebennieren dagegen, 
die bei Hypophysenausfall ohne Strukturveranderung atrophieren, sind 
bei der pluriglandulgren Insuffizienz so vSllig vergndert, sogar umgebaut, 
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wie in meinem Fall, dal~ eine sekund~Lre Atrophie auszusehliel]en is~ 
(wobei yon Mengenunterschieden der Atrophie ganz abgesehen ist). Die 
Schilddrfise ist bei sekund~rer Atrophie ebenfalls meist rein atrophisch, 
zeigt hSchstens relative Verbreiterung des Zwisehengewebes, wenn sie 
fiberhaupt bei Hypophysenausfall betroffen ist, wahrend sie bei ausgeprag- 
ter pluriglandularer Insuffizienz mehr oder weniger sklerosiert ist und 
- -  wie in meinem Falle - -  nicht nur verbreiterte Septen, sondern herd- 
fSrmig an Stelle yon atrophierendem Parenehym neugebildetes Binde- 
gewebe zeigt. Gegen die Entwicklung einer pluriglandul~ren Insuffizienz 
aus dem Hypophysenausfall sprieht somit alle Erfahrung fiber sekundare 
Atrophie und auch we es sieh nm echte pluriglandul~re einfaehe Atrophie 
handelt, wie im Falle Lindemanns, ist die gleichartige und mehr oder weni- 
ger gleichm~13ig - -  und zwar in Lindemanns Fall hochgradig - -  fortge- 
schrittene Atrophie nicht zu vergleichen mit der sekund~ren Atrophie. 
Gegen die Hypothese einer interrelativen Erkrankung, abhangig veto 
HypophysenausfaH, spreehen noeh andere anatomische und klinisehe 
Grfinde : 

1. Es gibt mindestens einen Fall yon pluriglandu]arer Insuffizienz 
ohne Hypophysenausfall (Fahr). 2. Der ProzeI~ in der Hypophyse steht 
durch~us nicht im Vordergrunde, in einigen Fallen steht er sogar eher 
hinter den Veranderungen in den anderen Drfisen zurfick (Falle Veit, 
Uemura). 3. Klinisoh setzen die Ausfallserscheinungen samtlieher Drfisen 

- -  wenigstens in meinem Falle - -  ziemlieh gleichzeitig ein. 4. Hoch- 
gradige Ausfallserscheinungen kommen bei sekundarer Atrophie kaum 
vor. Dal~ die Korrelationen der Blutdrfisen den Prozel~ besehleunigen, 
kann nicht bestritten werden, die eigentliehe Urs~che ftir die Mehr- 
faltigkeit des Prozesses sind sie nicht. Darius geht aueh die Zweck- 
mal]igkeit der vorweggenommenen Begrif:fsbestimmung hervor, durch 
die allein die pluriglandulare Insuffizienz begrifflieh sch~rf yon der 
hypophys~ren Kaehexie abzugrenzen ist, wenn es auch Uberg~ngs- 
bilder geben mag, die sich nicht sioher einordnen lassen. 

Auch fiber die Ursache besteht keine ~Tbereinstimmung. Die un- 
mittelbare Ursaehe der Blutdrfisenschrumpfung wurde gesucht in 
Infektionskrankheiten (Gougerot-Gy, Josserand), in Tuberkulose (Poncet- 
Zeriche), in Lues (Rathery, Lindemann), in Alkohol (Claude-Gougerot). 
Die Annahme einer eigenartigen ,,chronisehen Entztindung" (Hirsch u. a.) 
ist gegenstandslos. Nur Bianchi fand eine gummSse Hypophysitis. Da 
in vielen Fallen, auch in meinem, keine ~ui~ere Einwirkung vorliegt, so 
stehen die meisten Untersucher auf dem Standpunkt, daI~ eine konstitu- 
tionelle Grundlage anzunehmen ist. Falta vermutet  wie Claude-Gougerot 
eine angeborene Sehwaehe des Blutdrfisensystems, so da]3 eine verhaltnis- 
mal3ig gerlnge Schadigung zur Degeneration fiihrt. Curschmann sprieht 
von,,Blutdrfisenschwachlingen", und auch Donath und Lampl nehmen eine 
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kons t i tu t ione l le  Grundlage  an. Der  ana tomische  Beweis yon  kons t i tu -  
t ionel ler  Minderwer t igke i t  i s t  schwierig. Wiesel h a t  eine b indegewebige  
Dia these  auch fiir die p lur ig landul i i re  Insuff iz ienz angenommen.  Diese 
Ans ich t  t r i f f t  aber  n ich t  zu, denn  aus der  Besehre ibung geht  hervor ,  
dab  die Bindegewebsen twick lung  nur  sekundi~re Bedeu tung  h a t  und  ~us 
Lindemanns F a l l  yon  e infacher  At roph ie  geh t  m i t  Sicherhei t  hervor ,  
dad  p r i m a r  das  E p i t h e l  zugrunde  geht .  0 b  ein dera r t iger  Gewebs- 
un t e rgang  durch  Toxine  yon  Tuberke lbac i l l en  oder  Spiroch/~ten ver-  
u r sach t  werden  k a n n  (Lindemann), i s t  unbewiesen,  jedenfal ls  liege d a n n  
- -  bei  der  Hi~ufigkeit dieser K r a n k h e i t e n  und  der  Se l tenhe i t  von degene- 
r a t i ven  Vergnderungen  der  endokr inen  Dr i i sen  - -  eine besondere  E m p -  
f ind l ichke i t  der  endokr inen  Dri isen vor.  I n  me inem und  Mareschs Fal le  
ging das  Gewebe zugrunde  nach  Schwangerschaf t ,  die bekann t l i ch  an  die 
endokr inen  Dri isen besondere  Anforde rungen  stell t .  DaB diese Anforde-  
rungen  n ich t  - -  wie no rma l  - -  erffillt  wurden,  sondern  zur At roph ie  des 
Gewebes f i ihr ten,  is t  meines  E rach t ens  ein Beweis ffir kons t i tu t ione l l e  
Minderwer t igke i t ,  ebenso wie die m6gliche Anf~l l igkei t  gegeniiber  Toxinen.  

D u t c h  einen Analogieschlug  l ~ t  sich die kons t i tu t ione l l e  Bedingt -  
heft  der  p lu r ig l andu la ren  Insuff izienz wel ter  sichern. Es g ib t  naml ich  
in jeder  einzelnen Blutdrf ise  Gewebsun te rgang  m i t  Bindegewebsersa tz ,  
der  den  his to logischen Veranderungen  bei  der  p lur ig landul~ren  Insuff i -  
zienz vSllig en t sp r i ch t  und  dessen kons t i tu t ione l l e  Bed ing the i t  aus  
ande ren  Gr i inden  hervorgeht .  

Bei der hypophysi~ren Kachexie fanden Simmonds u. a. in mehreren Fallen, 
besonders bei Frauen, eine bindegewebige Umwandlung des Vorderlappens, die 
Simmonds auf eine Embolie zurfickffihrt. Tatsi~chlich fund aueh Merkel in einem 
Fall yon Puerperalsepsis einen an~mischen I~farkt fast des gesamten Vorderlappens. 
Nur ein !deiner l%est war am Rande erhalten, der Kauptteil war im ganzen nekro- 
tisch. SimmoncIs selbst reehnet den Vorderlappen zu den 0rganen mit funktionellen 
Endarterien. In  fast allen Beriehten wird nun betont, dab sich iiberall verstreut 
fiber den fibr6sen Vorderlappen noeh erhaltene Parenchymres~e befinden. Das 
stimmt sehleeht fiberein mit der Annahme einer Embolie, bei der man annehmen 
miiBte, dab ein yon einer iunktionellen Endarterie versorgter Bezirk eben vSllig 
ausgefallen ws wie es Merl~el beschreibt. Es ist meines Eraehtens daher eher 
wahrseheinlieh, dab es sich bei einigen dieser F~lle um einen primi~r degenerativeu 
Zustand handelt, da f fir eine Entzfindung kein Anhaltspunkt vorliegt. Z. B. ftir die 
F~ille Erdheims und Hueters ist diese Entstehungsweise wahrseheinlich. In  Hueters 
Fall waren ,,yore Parenehym nur in der subkapsul~iren Schieht und im Innern des 
Organs schmale Ziige atrophisehen Gewebes enthalten". An den Gefi~Ben sah er 
keine Anzeiehen einer Embolie, iiir eine bestimmte Ursaehe ergibt die Vorgesehiehte 
keinen Anhalt. Auch nach Schmorl kommen ira ,,gypophysenvorderlappen inter- 
stitielle Bindegewebswucherungen auch sonst (d. h. aueh ohne Lues) vor. Nicht 
selten ist das neugebildete Bindegewebe hyalin degeneriert." Fraenkel fund in 
18 Fallen indurative Prozesse, die ,,dreimal stark an die v. I-Iansemannsehe 
Pankreascirrhose erinnerten". SchmorI fund au6erdem ,,recht hi~ufig Induration 
der bindegewebigen Septen, teils mit, tells ohne Wueherungserscheinungen". In 
einer eigenen Beobachtung war im Vorderlappen ein kleinerbsengrol?er Herd aus 
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lockerem kernarmem Bindegewebe ohne Entzfindungserscheinungen zu sehen. 
Eine Hypophysitis, ahnlich Fahrs Beobachtung, ist fiir diese Falle nieht ver- 
antwortlieh zu machen. Es besteht somit guter Grund, einen primar degenerativen 
Untergang des Parenehyms anzunehmen. Eine konstitutionelie Grundlage last sieh 
allerdings noch nicht sieher naehweisen. Die histologisehe ~bereinstimmung mit der 
Vorderlappensehrumpfung bei der pluriglandularen Insuffizienz ist aber deutlich. 

Mit grSBerer Sicherheit ist fiir die Schdddr~se ein auf konstitutioneller Minder- 
wertigkeit beruhender degenerativer Proze$ mit sekund~rer Bindegewebsentwiek- 
lung anzunehmen. Es handelt sieh um das Myxoedema adultorum. Allgemein 
anerkannt ist diese Entstehungsweise allerdings noch nicht. Die zugrunde liegende 
Schilddriisensehrumpfung wird yon einigen Untersuchern (Bayou, Simmonds, de 
Quervain) auf eine Entziindung zuriiekgeffihrt. Bayon meint sogar, dab alien Fallen 
yon spaten I-Iypothyreosen eine Entziindung zugrunde liegt, ohne dab er das aller- 
dings beweist. Wohl ist die Sehilddrfise bei jeder heftigeren Infektion beteiligt 
(man finder Zellinfiltrate im Interstitium, auch yon polymorphkernigen Leuko- 
cyten [Wieland]), aber selbst de Quervain ~ unterseheidet eine interstitielle und 
,,parenchymat~se" Thyreoiditis. Nur die letztere soll zu bindegewebiger Um- 
wandlung fiihren, was Bayou wegen der hohen Regenerationsf~higkeit des Epithels 
fiir selten halt. Diese Ansehauung de Quervains steht nur noeh dem Namen naeh 
der zweiten Ansieht gegeniiber, die auch hier vertreten wird, dal3 die Sehilddriisen- 
sehrumpfung dutch primaren Epitheluntergang bedingt sei. Zunachst sei die 
Kasuistik angefiihrt: In  der Anamnese findet sieh meist kein Anhaltspunkt 
(Schwa/3), nur kehrt oft die Angabe haufiger Geburten wieder (Ceden u.a.). Der 
Krankheitsverlauf ist auBerordentlieh langsam (Untersuchungen der englisehen 
MyxSderakommission, Oral, Abrikoso]] u.a.), ohne lokale klinisehe Krankheits- 
erseheinungen. Stets fiihrt der Proze$ zu allm~hlichem Parenchymuntergang0 
wobei ,,das Lymphoidgewebe im Interstitinm gewuehert ist" (Hor~'ley, angefiihr~ 
naeh Sumita) und das interstitielle Bindegewebe nicht nur relativ, sondern aueh 
absolut vermehrt ist (Sehwafl fund eine vergrSBerte sklerosierte Scl~flddriise). In 
keinem Falie handelt es sieh um eine einfache Atrophie ohne Bindegewebsenf 
wicklung. Bei den fortgesehrittenen F~llen ist das Parenehym mehr oder weniger 
vollstandig gesehwunden (Ord, Ceden, AbrikosoH, Broyce und Beadles; englisehe 
MyxSdemkommissiou, angefiihrt naeh Ewald u. a.). Der Rest besteht fast nut noeh 
aus faserigem Bindegewebe (Ponfiek, Buchenau, zitiert naeh Ponfiek u.a.). Fast 
alie diese F~lie betrafen Frauen. Genauere Besehreibungen geben Simmonds, 
Berblinger und Reist. Simmonds untersuchte 20 F~lle yon Schilddrfisenschrump- 
lung st~rkeren und geringeren Grades, die s~mtlich Frauen betrafen. Nur 2 real 
a11erdings bestand sicheres MyxSdem. Reist fund bei seinerl 6 Fallen yon Schild- 
driisenatrophie keinmal MyxSdem und h~lt dies als Folge einer chronisehen 
,,Thyreoiditis" filr ausgeschlossen. Doch ist kaum zu bezweifeln, da$ diese yon 
Simmonds und Reist beschriebenen Krankheitsbilder iibereinstimmen und es ist 
zumindest sehr wahrscheinlich, dab sie die frfiheren Stadien der erstgenannten 
F~tlle yon Sehilddrfisenschrumpfung mit MyxSdem darstellen. In  Simmonds fort- 
geschritteneren F~llen ist - -  besonders in den F~llen mit sieherem MyxSdem - -  
alas Follikelepithel fast vSllig zugrunde gegangen und dutch kernarmes fibr6ses 
Bindegewebe ersetzt. Rundzellen, darunter auch Plasmazellen liegen z. T. diffus 
im Bindegewebe, aber h~ufiger um die syneytial angeordneten Follikelreste, 
die fast nie frei sind yon Rundzelhnfiltraten. t3ber die Atiologie l~13t sich nach 
Simmo~wls nichts Sieheres sagen. Reist besehreibt 6 Falie, darunter 5 Frauen ' 
hSheren Alters. Der 6. Fall, ein 46j/~hr. Mann, gehSrt sicher nicht in diese Kategorie 
yon Schilddriisensehrumpfung, sondern zu der sp/~ter zu erwahnenden Riedelschen 
Krankheit (der Begina war akut entziindlieh und ging mit Sehmerzen und Fieber 
einher; nur einLappen war betroffen, und vor allem bestanden derbeVerwaehsun- 
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gen mit der Umgebung, Verh~ltnisse, die in dem vorliegenden Krankheitsbild nie 
vorkommen). Anatomisch gleichen die fibrigen 5 F~lle der Besehreibung Simmonds, 
und damit fibereinstimmend besehreibt auch Berblinger seine F~lle, insbesondere 
land er aueh die perifollikul~ren Rundzellinfiltrate. Die meisten Autoren fassen 
das Krankheitsbild als fortschreitende Atrophie auf (Kau]mann, Ord, Abrilcoso/f u.a.) 
ohne da] eine n~here Ursaehe angegeben wird. Nach Pon]ick ,,erinnert die Sehild~ 
drfise lebhaft an die Endstadien der entziindlieh-degenerativen Vorg~nge, denen 
wit an Leber, Niere nnd anderen Organen so haufig begegnen." Nach Ewald 
bleibt es ungewiB, ob die Degeneration des Follikelgewebes Folge der Kompression 
dureh das neugebildete Bindegewebe oder das Ergebnis einer Ern~hrungsst6rung 
ist. Fiir die hier vertretene Ansehauung eines primar degenerativen Unterganges 
des Sehilddrtisengewebes (AbrikosoH, Thomas, Siegert, Weerdt u.a.) lassen sieh 
gewiehtige Griinde anfiihren: 1. Obwohl jede sehwerere Iniektion die Sehilddrfise 
in Mitleidensehaft zieht, sieht man trotz der Haufigkeit soleher Infektionen nur 
~uBerst selten Sehrumpfungen. 2. Die infektiSse Thyreoiditis ffihrt zum Krank- 
heitsbild vom Typus Riedel. Die akut-entziindliehe Genese ist somit auszuschlieBem 
3. Der Verlauf ist ~ul3erst langsam, was yon allen Forschern, auger einer nieht be- 
wiesenen Behauptung yon Pon/icl~ betont wird. 4. Der histologisehe Befund spricht 
nieht fiir eine exogene Entzfindung: Die Lymphoeyteninfiltrate s]nd vorwiegend 
um die Follikelreste angeordnet. Simmonds glaubt, dab ,,die auf entzfindlicher 
Basis gewueherten Lymphoeyten die Follikel in ihre Bestandteile aufiSsen un4 
die Follikel gleichsam zerstSren." Abet einmal ist yon allgemeinen Gesiehtspunkten 
aus sehwer vorzustellen, dal3 normal funktionierendes Parenehym dureh entzfindiieh 
wucherndes .Bindegewebe zerst6rt werden k6nne, au~erdem abet hat schon v. Weerdt 
dutch seine Untersuehungen die yon Marchand betonte Vorsteltung gestfitzt,. 
dal~ Rundzelleninfiltrate bei Resorptionsvorg~ngen auftreten. Er fand die Rund- 
zellen u m  die Follikel, die durch den Druek benaehbarter Strumen atrophisch 
geworden waren, und in derselben Art durehsetzten in seinen F~llen Lympho-. 
cyteninfiltrate die degenerierten Follikelreste. yon Weerdt land, wie aneh Sim- 
monds und Ceelen syncytiale als Regenerationserscheinungen aufzufassende Epi- 
thelien. So sehl~gt denn auch S~mmonds den Namen Cirrhose vor. Erscheint 
somit die primer-degenerative Genese des MYxoede~na adultorum in hohem Mal3e: 
wahrseheinlich, so wird die Bedeutung des konstitutionellen Moments dureh die 
Tatsache erwiesen, dab fast alle F~lle Frauen betreffen. Ein Fall, der einen Manp~ 
betrifft, wie der yon mir untersuchte, ist eine ausgesproehene Seltenheit. M5g- 
licherweise h~ngt diese Bevorzugung des weibliehen Geschlechts mit den Gesehlechts- 
vorg~ngen (Menstruation, Gravidit~t) zusammen, bei denen die Sehilddrfise be- 
kanntlich ansehwillt, wahrscheinlieh infolge erh6hter Beanspruchung, die ebea 
in diesen FAllen ein aus endogenen Grfinden insuffizientes Organ treffen. Aus der 
Beschreibung geht hervor, dal3 diese wahrscheinlich konstitntionell bedingte. 
Sehilddrfisenschrumpfung der bei pluriglandul~rer Insuffizienz v611ig gleieht. 

Das Krankheitsbild der konstitutionell bedingten 2~ebennierenatrophie kann 
als gesiehert gelten. Die ~lteren F~lle hat RoloH zusammengestellt, Simmonds~ 
erweiterte die Kasuistik auf 24 F~tlle, in Bittor/s Zusammenstellung finden sich 
bereits fiber 40 Falle. Die Nebennieren sind verkleinert, verhartet und sehr schmal. 
Besonders die Rinde ist sehon makroskopiseh erkennbar stark verschm~lert. Meist 
sind sie gut aus der Umgebung zu isolieren. Mikroskopisch ist die Rinde ungleich- 
m~13ig weft, mehr herdf6rmig zugrunde gegangen und durch Bindegewebe ersetzt 
(Vakatwucherung nach Rolo]]). Das Bindegewebe dr~ngt in herdf6rmigen Zfigen 
gegen das Mark vor (Bloeh, Bauke), so dal3 knotenf6rmige (Lucks~ch) oder aueh 
mehr zusammenh~ngende Teile mit erhaltener Zona fascieulata (Rolo]f) er- 
halten bleiben. Perikapsul~r und subkapsul~r, manchmal aueh mehr diffus im 
Bindegewebe verteilt, besonders abet um die erhaltenen Rindenzellen, jedock 
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ohne n~heren Zusammenhang mit den Gef~i]en, finden sich Rundzelleninfiltrate, 
die seit Blochs Untersuchungen yon manchen Untersuchern Ms einwandernde Sym- 
pathicusbildungszellen angesprochen werden, was yon anderen aber entschieden 
bestritten wird (Rolof[, Bloch, Karakasche]]). In den ~lteren Fi~llen ist der gr51~te 
Tell der Rinde dutch Bindegewebe ersetzt, nur vereinzelte rund]iche Knoten sind 
als Rindenreste dutch erkennbare Membrana propria und dutch die noch erkenn- 
baren Gef~l~e yon hyalinisierten, ehemals verk~isten Herden zu unterscheiden 
(Rolo~]). Die erhaltenen Rindenepithelien sind lipoidarm. Lucksch beschreibt 
Schon mangelhafte Kemf~rbung bis zu VSlliger I~ekrose, Gegen die Annahme 
"einer chronischen Entziindung fiihrt t~olo]] an, dab die Nebennieren nicht ver- 
h~rtet sind, dal~ die Rundzellen vorwiegend aul~en um die untergehenden Rinden- 
epithelien liegen, dal~ die Bindegewebsentwicldung verhi~ltnism~l~ig gering ist. Gegen 
Goldzieher8 und Wiesels Ansicht, da~ es sich um Hypoplasie mehr als u m  Atrophie 
handle, spricht eindeutig der histologische Befund, dal~ Epithelien zugrunde gehen 
(Lucksch) und da]  das Bindegewebe sich ungleichm~Big vorschiebt. Einen schSnen 
Beweis ffir den prim~ren Gewebsuntergang bfldet Huebschmanns Fall. Er f~nd 
aul~er der hochgradigen Atrophie und dem Bindegewebsersatz mit h~perplastischer 
Parenchymwucherung in cter Nebenniere dieselben Ver~nderungen auch an Neben- 
nierenkeimen, d ie  in den Hoden versprengt waren. Das spricht, da eine gleich- 
zeitige exogene Entzfindung zweier so fernliegender Gewebe sehr unwahrscheinlich 
ist, fiir die auch yon Huebschmann ver~retene Anschauung einer prim~ren Paren- 
chymsch~idigung und ,,automatisch nach der Parenchymsch~digung einsetzenden 
interstitiellen chronisch-entziindlichen Vorgi~ngen, kombiniert mit unzureichenden 
Regenerationserscheinungen am Parenchym selbst." ES handelt sich um Vorg~nge, 
die wir an Zah[reichen , driisigen Organen kennen und die denn auch vbn vielen Unter- 
suchern mit der Lebercirrhose oder der yon ttansemannschen ,,Pankreascirrhose" 
u. a. verglichen wird. Aul~er dieser auch yon Simmonds nicht bezweffelten Neben- 
nierenatrophie gil~t es nach diesem Forscher chronisch-entzfindliche Nebennieren- 
schrumpfungen, die a b ~  dutch charakteristische Gefii~ver&nderungen (Simmonds, 
t~ahr und Reiche, Hornow~y) vor der ,,idiopathischen Nebennierenatrolohie" aus- 
gezeichnet sind und in einer Anzahl yon F~llen offenbar auf Lues zuriickzufiihren 
sind (Hornowsky u.a.). Natfirlich gibt es F~lle, die nicht sicher zu deuten sind. 
Doch ~vird yon keinem der Verfasser das selbst~ndige Krankheitsbild der idiopathi- 
schen Nebennierenatrophie ~bestritten. Auch bei der primaren Nebennieren- 
atrophie ist eine konstitutionelle Grundlage nicht zu bezweffeln: Eahr be0bachtete 
3 F~ille der beschriebenen Krankheit in einer Familie. 

Das Vorkommen yon konstitutionellem Eunuchoidismus i s t  allgemein an- 
erkannt. Gar]unkel beschreibt einen Fall: Bei einem 77j~hr. Manne mit den aus- 
gesprochenen ~ul~eren Anzeichen des Eunuchoidismus bestehen die ektopischen 
Hoden (aber ohne Interstitialzellenwucherung) vorwiegend aus iaserigem ]~inde- 
gewebe, in welchem noch kleine Gruppen yon I-Iodenkan~ilchen liegen, die alle 
Stadien der Atrophie zeigen. Das Keimepithel ist nicht differenziert, die Leydig- 
schen Zwischenzellen sind nicht ausgebildet. Gar]unkel nimmt eine konstitutionell- 
degene~:ative Genese an. 

Die Keimdriisendegeneration bei der pluriglandul~ren Insuffizienz 
entspricht diesem Bride im wesentlichen durchaus, doch sehen wir 
schon, dal~ auch die sekunditre Degeneration bei Hypophysen~usfall 
dasselbe histologische Bi ld  b ie te t .  M6glich is t  sogar, da$  gerade  die  
Ke imdr t i sendegenera t ion  den sonst igen gleichzeit ig a n d  p r i m e r  er- 
k r a n k t e n  Driisen. n ich t  be izuordnen  is t :  In  Fahrs Fa l l  yon plur iglan-  
dul~rer  Insuffizienz ~ in dem die t t y p o p h y s e  n icht  be te i l ig t  war,  waren 
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aueh die Keimdriisen nieht vergndert und in Uemuras Fall, in dem 
die Hypophysenvergnderung gering war, speziell noeh Chromophile er- 
halten waren, war aueh die Hodenvergnderung gering, insbesondere 
waren als Zeiehen der Regenerationsbestrebungen (Berblinger) die inter- 
stitiellen Zellen gewuehert, wghrend dem vSlligen I-Iypophysenuntergang 
auch v611ige ttodenfibrose entsprieht (Veit, t~raenkel, Zondek u.a.). Die 
Fibrosis scheint also yon der Hypophysenvergnderung abhgngig zu sein. 

Das histologisehe Bild der einzelnen konstitutionell bedingten mono- 
glanduliiren Erkrankungen zusammen entsprieht naeh dieser Zusammen- 
stellung ganz den histologisehen VerRnderungen bei der pluriglandulgren 
Insuffizienz, wodureh die Annahme einer konstitutionellen Grundlage 
aueh der pluriglandulgren Insuffizienz eine weitere Stiitze erhglt. 

Die hier vorgetragene Meinung lgi3t sieh also dahin formulieren, dab 
die pluriglandulgre Insuffizienz eine degenerative Systemerkrankung 
der endokrinen Driisen ist, die auf konstitutioneller Grundlage beruht 
und m6glieherweise dutch versehiedene Sehgdigungen ausgel6st wird 
(Infektion, Sehwangersehaften usw.). Naeh diesen Er6rterungen erseheint 
es sinnvoll, l~altas Unterseheidungen yon multipler (anatomiseher) Blut- 
driisenerkrankung und pluriglandulgren (klinisehen) Syndromen wieder 
aufzunehmen. Der Ausdruek pluriglandulgre Insuffizienz ist in der 
Klinik derart eingebiirgert, dab er zweekmggigerweise fiir das (klinisehe) 
pluriglandulgre Syndrom beizubehalten ist, d. h. fiir die hgufigen Aus- 
fallserseheinungen yon seiten mehrerer Drtisen, wie sie z. B. Biedl in der 
Geseh]eehtsreifezeit hgufig fand, ohne dag damit eine anatomisehe Dia- 
gnose gemeint ist. Ftir die seltene anatomische pluriglandul~re Erkrankung~ 
die aueh in der Klinik yon der ,,pluriglandulgren Insuffizienz" unter- 
schieden werden sollte, ist eine andere Bezeichnung zu w/~hlen. Faltas 
Name ,,multiple Blutdrfisensklerose" wtirde dieser For@rung ent- 
spreehen, wenn nicht Lindemanns  Fall eine multiple Blutdriisenatrophie 
darstellte. Bei beiden Formen geht primgr das Parenehym zugrunde, 
wobei es in den meisten F~llen zu sekundgrer BindegewebsentwicMung 
kommt. Ftir eine wesentliehe Unterseheidung beider Formen ]iegt 
somit kein Grund vor. Man kSnnte daher beide anatomisehen Krank- 
heitsbilder zusammenfassen unter einem Namen, der das Wesentliehe, 
den prim/~r mehrf~ltigen Parenchymuntergang bezeiehnet. Dieser 
Forderung entsprieht der Name: ,,Pluriglandul/~re Dystrophie". 

Nachschri/t bei der Korrektur : Auf der letzten Pathologentagung hat M.L. Nchmidt 
2 ~'~lle yon biglandul~rer Erkrankung (Nebenniere und Sehilddrfise) mitgeteilt, 
die mikroskopisch den entspreehenden Ver~nderungen unseres Falles weitgehend 
gleichen. M.L.  Schmidt h~lt den Shyreosuprarenalen Typus fttr eine woh]charak- 
terisierte Form der pluriglandul~ren Insuffizienz. In den wichtigen Punkten ver- 
tritt M. L. Schmidt die hier vorgetragene Auffassung: Prim~rer degenerativer 
Gewebsuntergang mit sekund~trer Lymphocyteninfiltration und konstitutionelle 
Grundlage der Erkrankung. 


