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Bei  genauerer  Un te r suchung  eines Fal les  yon  Addisonscher  K r a n k -  
heir  stieB ich auf  Befunde,  die meines  Wissens  in  der  L i t e r a t u r  ohne  
Beispie l  sind. Das rech t fe r t ig t  ihre  e ingehende morphologische  Be-  
schreibung.  

Das  in 10% F o r m a l  f ix ier te  Mater i~l  zog der  me thod i schen  D u r c h a r -  
be i tung  seine Grenzen.  Die vor l iegende Mi t te i lung  t r g g t  abe r  v ie l le ich t  
dazu  bei, in  kf inf t igen einschlggigen Fgl len  durch  en t sprechende  Konser -  
v ie rungen  das  Mate r ia l  ffir mann ig fache re  Un te r suchungen  vorzu-  
berei ten,  dig m6gl icherweise  mehr  E ins ich t  in  das  k r a n k h a f t e  Geschehen  
schaffen. I ch  beschrgnke  mich  deshalb  in  me inem Ber ich t  auf  e ine  
m6gl ichs t  e ingehende Beschre ibung  und  ve rmeide  abs ich t l ich  speku l a t i ve  
B e t r a c h t u n g e n  fiber das  Wesen  des Prozesses.  

Die Krankengesch ich te ,  die ich der  F reund l i chke i t  H e r r n  Prof . ' s  
von den Velden verdanke ,  is t  in  Kfirze folgende:  

M.R., geboren 19. II .  1873; gestorben 21. I. 1925. 
Vater an Magenkrebs, Mutter 64jghrig an Schlaganfall gestorben, 1 Schwester 

starb mit 30 Jahren an Nierenverkalkung (?), eine mit 50 Jahren an Schlaganfall. 
Patientin ist mit gesundem Manne kinderlos verheiratet, weder Fehlgeburten 

noeh Aborte. Menstruation zwischen 16. und 40. Lebensjahre immer regelmal~ig 
alle 4 Wochen ohne Beschwerden; Dauer 3 Tage, seither vollkommen aussetzend. 
Als Kind Masern; sonst keine Erkrankungen. 

Im Frfihjahr 1925 fielder Patientin auf, dab sie im Gesicht und an den Hand- 
rficken eine braune ttautfarbe bekam. Gleiehzeitig unabh~ngig yon der Nahrungs- 
aufnahme h~ufig ~belkeit und Erbrechen, sowohl morgens niiehtern Ms aueh 
naeh dem Essen. Siebenw5ehige Krankenhausbehandlung, w~hrend der sieh die 
,,Magenbeschwerden" besserten, die braune Hautfarbe nahm zu. 

Seit Herbst 24 Stiche im Rfieken und in der Brust. Es war wenig gelblicher 
Auswuff bei geringem Husten vorhanden. Bis Anfang Dezember 1924 blieb der 
Zustand gut, die Braunf~rbung der I taut  llel~ allm~hlieh nach; seither wieder 
Appetitlosigkeit, andauernde Ubelkeit, Erbrechen tast nach jeder Mahlzeit, dauern- 
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des AufstoBen, Husten, kein Auswurf. Seit Weihnachten 1924 bisweilen Durch- 
f/~lle. Patientin hat in den letzten Monaten 24 Pfund abgenommen. Der Arzt 
diagnostizierte Lungenspitzenkatarrh und tuberkulSse Nebennierenerkrankung, 
behandelte sie mit Tuberkulineinspritzungen. Stuhl abweehselnd angehalten und 
diarrhoiseh. Eintritt ins Krankenhaus Wflmersdorf am 12. I. 1925. 

Befund: MittelgroBe, gmzil gebaute Frau in herabgese~ztem Ern~hrungs- 
zustande, verfallen aussehend. 

Haut des Gesichts und der Handrfieken auffallend dunkel pigmentiert, Sehleim- 
hgute blaB, keine 0deme, sonst o. B. 

Am tterzen leises systolisehes Ger/inseh, Puls regelm/~Big, gut geffillt and 
gespannt. Druckschmerz in beiden Nierengegenden, Leib gespannt. Reflexe nor- 
mal, Blutdruck nach Riva-Roeei 70/50. 

13. I. Patientin erbricht s~mtliehe Speisen, so dab sie durch Klysmen er- 
n/~hrt werden mu$. F/infmal X/2promill. Suprarenin subeutan. Weil]es Blutbfld: 
Jugendformen 2%, Stabkranzformen 7%, Segmentierte 59%, Lymphocyten 26%, 
Monoeyten 6%. 

16. L Beh/~lt kleine Flfissigkeitsmengen per os; trotz Adrenalin im Ham 
kein Zncker. Blutdruek vor und nach der Einspritzung yon 0,0002 Adrenalin 
gleichbleibend 70/50. Blutb~ld uncharakteristiseh. 

21. I. Patientin erbrieht wieder. Klagen fiber Sehmerzen im rechten Sehulter- 
gelenk ohne lokalen Befnnd. 39 kg. 

23. I. Patientin ist desorientiert, liegt apathiseh im Bert, nimmt keine 
Nahrung zu sich. N/~hrklysmen. Blutdruck abends trotz 10 • 0,0005 Suprarenin 
auf 30 gesunken, Kussmaulsehe Atmung; Korea; 61/4 abends Ted. Puls zuletzt 
sehlecht ffihlbar, Herz arbeitet bis zuletzt kraftig und regelm~Big. 

Obduktion 24. I., 18 Stunden 13. m. : Kleine weibliehe Leiehe, graziler K6rper- 
bau, reduzierter Ern/~hrungszustand; Totenstarre yell ausgepr~gt. Hautfarbe mit 
Ausnahme der Hohlh~nde und FuBsohlen stark sehmutzig-graubraun mit noch 
starkerer Betonung der der Belichtung zug/~ngigen KSrperteile: Gesieht, Itals, obere 
Brustgegend, Vorderarmen und Handrficken. Siehtbare Schleimh~nte yon der 
Verf/~rbung nicht betroffen. An don abh/~ngigen KSrperteflen ausgedehnte Toten- 
fleeke, Unterhautzellgewebe fettarm, Fett gelb]ieh, kSrnig. Muskulatur gut ent- 
wiekelt, kr/~ftig rot gef/~rbt, gut durchseheinend. - -  Gro]3es Netz fettarm, schfirzen- 
f6rmig die D/~rme bedeckend. Bauchfell glatt und gl/s in der BauchhOhle 
keine Fliissigkeit, Darmschlingen eng, Gef~l]e gut siehtbar, gut geffillt. Dickdarm 
eng; im absteigenden Teile einige Kotballen. Leber mit Rippenrand abschlieBend. 
--Zwerch/ell beiderseits 4. Zwisehenrippenraum. Rippenknorpel gut schneidbar, 
gelblich. - -  Lungen sinken bei ErSffnung der BrusthShle gut zurfick, sind voll- 
kommen frei yon Verwaehsungen; in beiden Brustr/~umen keine Flfissigkeit. tterz- 
beutel in HandtellergrOl]e freiliegend, fettarm, an Stelle des Thymus ein Fet~- 
kSrper, der schwimmt. Innenflaehe des Herzbeutels glatt und gl~nzend, mit 
einigen Tropfen hellgelber, klarer w/~sseriger Flfissigkeit. Epikard zart und fettarm. 
- -  Herz eher kleiner als die Faust der Leiche. In beiden VorhSfen und in der 
rechten Herzkammer wenig dunkles, fl/issiges wie geronnenes Blu~ und einige: 
Speekhautgerinnsel. Klappenappurat zart, sehluBf/~hig. Innenhaut der Aorta 
vollkommen zart, v61hg frei yon Lipoidflecken, desgleiehen Kranzgef~l]e. For. 
or. geschlossen, Muskulatur kr~ftig, brannrot, yon guter Konsistenz und Dureh- 
sichtigkeit. - -  Beide Lungen gut ]ufthaltig, goring anthrakotiseh, nirgends tuber- 
kulSse Ver/~nderungen, aueh keine Narben. In den Lungenarterien einige fenehte 
elastische Blutgerinnsel. Schleimhaut der Luftr6hrenverzweigungen m/~Big blur- 

"reich, feucht. - -  Lymphknoten der ~ Lunge und der Bifurcation nicht vergrSJ]ert, 
m/~gig anthrakotiseh, vollkommen frei yon frischeren oder /s tuberkul6sen 
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Ver~nderungen. - -  Halsorgane o.B. Tonsillen klein, markig; Follikel des Zungen- 
grundes nieht vermehrt oder vergrSBert. Schilddri~se klein, wenig kolloidhaltig, 
br/~unlich. - -  Aorta thor. zart, Irei von Lipoidfleckung. - -  Milz klein, Kapsel 
gespannt, leicht weiglich getrfibt, auf dem Schnitt blutreich, mit zahlreiehen, 
leieht vergr61~erten Follikeln. An Stelle der linken •ebenniere finder sieh eine 
recht erhebliche Ansammlung yon Fettgewebe, in das eingebettet die stark ver- 
kleinerte Nebenniere liegt. Die Nebenniere hat ihre normale Form vollkommen 
gewahrt, ist aber besonders in bezug auf ihre L~nge und Breite, weniger hin- 
sichtlich ihrer Dieke verkleinert. Die gr6Bte~ MaBe sind: 4,0 : 4,0 : 0,4 cm. Neben 
der Verkleinerung f/~llt zun~chst ihre absonderliche Farbe auf; sie ist dunkel 
graubraun, fast schwarz; ihre Oberfl~che grobhSckerig. Das ganze Organ yon 
ungewShnlich fester, elastischer Konsistenz. Auf dem Schnitt bietet sie ein voll- 
kommen gleichm~Biges Aussehen, eine Trennung in Rinde und Mark ist nieht 
m6glich. Sie setzt sich aus knollig angeordneten Bezirken zusammen, am besten 
verg!eiehbar einer stark eirrhotischen Leber. Auch auf dem Setmitt zeigt sie die 
schon bei der i~uBeren Beschreibung hervorgehobene dunkelgraubraune, fast 
sehwarze F~trbung, dabei besteht eine fast amyloidartige Durehsiehtigkeit. - -  
Linke Niere entsprechend groB, Oberfl/~che vollkommen glatt, Rinde normal 
breit, gut gegen die etwas bintreiehere Marksubstanz abgesetzt , Zeichnung deut- 
lich, gute Konsistenz und Durchsichtigkeit. - -  tlechte 2gebeuniere und Niere voll- 
kommen wie linke. - -  Ganglion coeliaeum makroskopiseh ohne Abweiehungen. - -  
Harnblase zusammengezogen, enth~lt einige Kubikzentimeter gelb]iehen triiben 
Urins, Schleimhaut b l a B . -  Schleimhaut der Scheide blaB, faltig. Uterus klein, etwa 
daumengroB, Tuben eng; Ovarienklein, mit eingezogener narbiger Oberfli~ehe, auf 
dem Schnit~ vereinzelte kleine, mit wasserklarem Inhalt gefiillte Cysten. - -  Magen 
fast leer, stark kontrahiert, Sehleimhaut in L~ngsfalten gelegt, blaB, ohne alle 
makroskopiseh erkennbare Veranderungen. - -  Im Duodenum wenig gallig ge- 
f~rbter Schleim, Gallenwege gut durchg~ngig, GaUenblase mit wenig dunkler flfissiger 
Galle als Inhalt, Sehleimhaut o.B. - -  Leber entspreehend groB, Kapsel glatt, 
durehseheinend, auf dem Sehnitt m~Big blutreich, braunlieh, Zeiehnung deutlieh. 
Konsistenz und Transparenz ohne Abweiehung yon der Norm. - -  Bauchspeichel- 
driise yon normaler Gr6ge, k6rnig, derb, blaB rosa. Dtirmdarm bis auf einen diinnen, 
weiBlieh sehleimigen Uberzug der Sehleimhaut leer. Im unteren Teile des Ileum 
treten Follikel und Peyersche Haufen sehr deutlich hervor; die Einzelfollikel und 
Peyersehen ttaufen sind vergrSBert, glasig durchseheinend und yon sehw~rzlichen 
H6fen ums~umt. Auch im aufsteigenden Diekdarm sind die Follikel vergr6Bert, 
sonst ist die Sehleimhaut des gesamten Darmes blaB, ohne weitere Ver~nderunge n. 
- -  Die mesenterialen ZympM~noten sind nieht vergr6gert. Von der ErSffnung der 
Kop]h6hle lnuBte aus auBeren Grfinden Abstand genommen werden. Das Mark 
der R6hrenknoehen wurde nicht nachgesehen. 

Zusammenfassend  laBt sieh fiber den Fal l  bisher folgendes kurz 
Ieststellen : 

Kl in isch besteht  kein Zweifel, dab es sieh u m  einen Morbus Addison 
handel t .  Sehwere Insuff iz ienzerseheinungen seitens der Nebennie ren  
bestehen seit etwa einem Jahre.  Ob vorher Ersche inungen  einer Dys- 
funk t ion  der Nebennie ren  vo rhanden  waren, laBt sieh sehwer feststellen; 
immerh in  ware, wenn  m a n  Weehselwirkungen zwisehen Nebenniere  
u n d  Gesehleehtsapparat  a n n i m m t ,  vielleieht doeh da ran  zu denken,  daG 
der fffihzeitige E i n t r i t t  des Kl imak te r iums  mi t  40 J a h r e n  mi t  e i ne r  
Dys funk t ion  der Nebennieren  im Zusammenhang  s~eht. Bei der An- 



Eigenartige Degeneration der Nebennieren bei Addisonscher Krankheit. 289 

nahme eines solehen Zusammenhanges wiirde sich die Erkrankung 
als ein sehr sehleiehend verlaufendes Leiden ergeben. Zwischen Be- 
ginn und t6dlichem Ausgang 1/~gen d a r n  ungef~hr 12 Jahre. 

Ich habe den Obduktionsbefund absichtlieh in ziemlieher Ausffihr- 
lichkeit wiedergegeben. Es geht daraus hervor, dag tatsiiehlich auger 
dem Befund an den Nebennieren keine Organver~nderungen nachge- 
wiesen werden konnten, die den Tod auf andere Weise zu erkl~ren 
verm6ehten. Bis auf geringe Ver~nderungen am ])arm: Zunahme und 
Vergr6Berung der So]it~rfollikel und Peyerschen Haufen - -  tiber deren 
Bedeutung als rudiment~rer Status lymphaticus bzw. einer fo]]ikulgren 

Abb. 1. t~bersichtsbild 5: 1. g ik rosummar  80 ram. Brillenkondensor 12. 
Grtinfilter-]~tmMaun-S charlach. 

Enterit is sieh streiten lggt - -  ist der Obduktionsbefund ein negativer. 
Die makroskopischen Ver~nderungen an der Nebenniere sind dagegen 
sehr prggnant:  mggige Atrophie, knollige Besehaffenheit, lest elastisehe 
Konsistenz, sta.rke, dunkle Verf~rbung bei hoehgradiger, fast  amy- 
loider Durehsiehtigkeit. 

Der mi/croskopische Befund biete~ ein mindestens ebenso ungew6hn- 
liehes Bild: 

Das Organ ist eingeschlossen in eine dicke, sich stellenweise in 2 Lagen spal- 
tende bindegewebige Kapsel, das Bindegewebe ist sehr straffaserig. Die makro- 
skopiseh erkennbare knollige Beschaffenheit wird bedingt einmM dureh tier ein- 
schneidende mit der Kapsel in Zusammenhang stehende plumpe Vortreibungen 

Virchows Archiv. 13d. 262. 19 
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yon Bindegewebe, die niches anderes sind als gegen das Organ vorspringende 
Kapselfalten, zum anderen dureh nnregelmgBig gestaltete, sieh vielfaeh zu Zdl-  
ziigen zusammenffigende Rundzellen. Eine Bindegewebsvermehrnng innerhalb 
des Organparenehyms ist nicht  oder nur  in geringem MaBe vorhanden.  Die binde- 
gewebigen Kapselfalten und die Rundzellenherde zersprengen das Gefiige der 
1Vebenniere derart,  dab eine Gliederung der Rinde kaum zu erkennen ist. Die 
Aufspli t terung geht soweit, dab vielfach einzelne Zellen vollkommen fiir sieh 
liegen. Eine Zona glomerulosa scheint i iberhaupt  nieht  mehr  vorhanden zu sein, 
ab  und  zu trifft  man  aber noeh auf s~ulerd6rmig angeordnete Zellstrgnge, die 
ihre Abkunff  yon der Fasciculata in der Form ihrer Anordnung wohl erkennen 
lassen. Die Refioularis ist  durch Rundzelleninfi l t rate vollkommen zersprengt. 

Veto Mark ha t  man  den Eindruek,  dab es an Masse verringert  ist, strecken- 
weise lieg~ es unmi t te lbar  under der verdiekten Kapsel ohne jede Rindenbekleidung. 
Aueh das Mark ist yon Rundzellenherden durehsetzt,  die allerdings bier nieht  

die gewaltigen Ausma/3e annehmen wie in der 
l~inde. 

FaBt man nun  die Rindenzdlen  ins Auge, 
so lgBt sich zungehsf feststellen, dab kaum noeh 
eine Zelle an die Bestandteile irgendeiner Rinden- 
schieht in ihrem Aussehen erinnert.  Zungchst  ist  
die Gr6/3e der Zellen eine sehr erhebliehe; in 
ihren Ex t remen  erreiehen sie den 10faehen Dureh- 
messer der normalen Rindenzelle. Die dureh- 
schnit t l iehen normalen MaBe betragen etwa 15 ~. 
Ioh bilde eine Zelle i n  einer yon mehaer technisehen 
Assistentin, Fraulein Bugge, gut  wiedergegebenen 
Zeichnung ab, die 120# im I)urehmesser hat .  
Ein  gutes Vergleiehsobjekt ftir die Zellgr6Be is~ 

_~bb. "2. im mngebenden Fettgewebe gegeben, die Mehr- 
zahl der Zellen entspr ieht  in ihren AusmaBen 

ziemlieh genau den Masehen des Fettgewebes. 
Bei Besehreibung des durehweg degenerat iven Zellbildes geht  man  am besten 

yon einem bes t immten Stadium der Zellen~artung aus, das fast  jedes Gesiehtsfeld 
beherrseht. 

Die Form der Zellen ist annghernd kugelig. Z)as granufierte Plasma lgl3t 
deutl ich 3 Zonen erkennen;  eine zentrale diehtere, der naeh auBen ein heller Hot  
folgt, dem sieh wieder ein Ring diehteren Plasmas bis zur AuBengrenze der Zelle 
ansehlieBt. Ab und  an frifft  man aueh eine ZeLle, bei der eine 4. Zone noeh da- 
dureh zustande kommt,  dab sieh innerh~lb des zentralen dunklen Teiles noeh 
ein ringf6rmiger, aufgehellter ]3ezirk einsehiebt. Der Ubergang der versehiedenen 
dichten Zellbezirke gesehieht zwar al/mghlieh, doeh erfolgt die Aufhellung bzw. 
Verdieh~ung immer auf so kurzem Raume, dal] die Einzelzonen mit  dem 3/[eB- 
okular  gut  absetzbar sind. Ffir die hier abgebildete Einzelzelle befragen die MaBe 
im ])urchmesser yon Peripherie zu Peripherie:  20 : 20 : 40 : 20 : 20 t t. Dabei 
kommen abet  noeh gr6Bere Zellen, ausnahmsweise bis zu 180 # vor. Die diehteren 
Plasmatei le  erseheinen rein granuliert,  die anfgeloekerten sehwammig, doeh zu- 
ngehst  n ieht  vakuolgr .  Auf dist inkte Granulationen, die nieht  unbedingt  zu dem 
Bilde des bier gesehilderten Degenerationszustandes geh6ren, komme ieh welter 
unten zuriiek. 

Die Zellen sind in ihrer iiberwiegenden IViehrzahl mehrkernig; gar 
nich~ selten trifft man bis zu 5 Kernen in einer Zelle, die beinahe ~lle 

exzentrisch gelager~ sind, meist in der dichten Aul~enzone. Sie sJnd 
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sehr sehwankend in ihrer GrSl3e, durehweg aber gleiehfalls stark ver- 
grSflert, kugelig oder ellipsoid bis zu 30 # im Durchmesser. Sie zeigen 
eine seh~rfe Kernmembran, sind chromatinarm, das Chromatin ist 
netzig angeordnet; zentrM trifft man meist auf ein bis zwei kugelige, 
seharf abgesetzte KernkSrperchen. Bei der auBerordent]iehen GrSge 
der Zellen ist selbstverst~ndlich, dag in den Sehnitten vielfach kernlose 
in gleicher Weise gebaute, geschichtete Zellbruehstiieke zur Ansehauung 
kommen. An Sehni~treihen l~13t sich aber leicht feststellen, dab allen 

Abb. 3. Leitz, Obj. 5. Okulax 3. Mallory. 

diesen sehalig gebauten Plasmamassen mehrere K e r n e  zugehSren. 
Diese~ Zelltyp beherrscht das Bild und gibt ihm sein eharak~eristisehes 
Gepr~ge. 

V6rfolgt man das Sehieksal dieser Sehalenkugeln naeh der degenera- 
tiven!Seite, so zeigt sieh folgendes: die aufgehellte Zone verbreitert 
sieh ~aeh beiden giehtungen, so dab sieh nach und naeh sowohl der 
zentr~le J wie der periphere Verdiehtungsbezirk aufhellen; dabei wird 
zun~enst der sehwammige Ban beibehalten. Bevor jedoch eine voll- 
kommene Liehtung erreieht ist, vergrSBern sieh die Masehen des sehwam- 
migen Zelleibes zu kleinen gleiehmiigig verteilten Vakuolen, deren 
GrSl3e nnd Zahl mit der fortsehreitenden Degeneration zunehmen. 

19" 
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Die trennenden Plasmabriicken werden schmaler und sohmaler und 

schlieBlich bleibt ein grol3maschiges aber feinfaseriges Netzwerk iibrig. 

Bis dahin bewahren die Zellen ihre Eigenart. Schon vor diesem Stadium 
sind aber an den Kernen deutlich erkennbare Vergnderungen eingetreten. Die 
ersten Erseheinungen maehen sich an den l~!ueleoli bemerkbar; sie verlieren ihre 
seharfe Umgrenzung, werden zackig, steehapfelf6rmig und fgrben sieh dunkler. 
Wenig spgter sehrumpft auch die Kernmembran, das Chromatin sintert zusammen, 
der ganze Kern wird pyknotisoh. Jetzt verschwinden auch die Zellgrenzen, die 
Masehen benaehbarter, in ghnliehem Degenerationszustand befindlieher Zellen 
•eBen zusammen und verschwinden schlieSlieh spurlos. Diese Zellaufl6sung 
befgllt abet nie gr613ere Organabsehnitte, sondern erstreekt sieh hSehstens auf 
2--3 benaehbarte Zellen. Die dureh Zellbreiten gelorennten Capillaren legen sich an- 

einander, verSden aueh 
wohl und tguschen so 
eine Zunahme des Bin- 
degewebes vor. In der 
Hauptsaehe spielt sieh 
der Degenerationspro- 
zeB in den peripheren 
Teilen des Organes ab, 
und so kommt es zu 
der Kapselverdiekung, 
fiir deren Zunahme mir 
eine aktive Beteiligung 
des Bindegewebes nur 
eine geringe Rolle zu 
spielen seheint. Dort 
we das Mark ohne 
Rinde nur yon diehter 
Kapsel eingesehlossen 
erseheint, ist die ge- 
samte l%inde auf die 
gesehilderteWeise nach 
und nach zugrunde 
gegangen. 

Abb. 4. Zeiss D-Abb~cond 31insig 170/1. Chrysoidinfilter. ~allory. Mit dem Zngrun- 
degehen der Zellen ist 

natiirlich eine Schrumpfung des Organs verbunden; die fiir den geringeren Umfang 
zu weite Kapsel legt sich in FalLen, die meist in der Richtung des degenerativen 
Ausfalles, alsd gegen das Organ zu, sich ausbilden werden. Diese Faltelung der 
Kapsel, die bis zur Berfihrung und Verschmelzung gegeniiberliegender Kapsel- 
teile fiihren kann, tguscht dann eine Bindegewebsvermehrung innerhalb des 
Organs vor und bedingt seine knollige Beschaifenheit. 

Aber nicht unter allen Umstgnden ist mit der vakuolgren Degeneration des 
Plasmas das Endsehicksal der Zellen bestimmt, vielmehr - -  so m6chte ich wenig- 
stens einige wenige Bilder deuten - -  scheint eine Regeneration m6glich. 

Ab und zu ist die sehwammige bzw. vakuolgre Lockerung des Plasmas inso- 
fern unvollstgndig, als sie die in umnittelbarer Umgebung der Zellkerne liegenden 
Anteile nicht ergreift. Man gewinnt den Eindruck, als ob solche Zellen den wohl 
verfliissigten Inhalt  des vakuoliir entarteten Abschnittes ausstiel~en und  nun veto 
kernhaltigen Rest eine Regeneration der Zelle ausgehe. Diese Zellen erscheinen 
dann wesentlich kleiner, ihr Plasma homogener, dunkler; sie bii~en die kugelige 
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Form ein, sind vielgestMtig. Die Kerne blMben in den nur  teilweise en tar te ten  
Zellen gut  erhalten, so dab eine Erholung der Zelle durchaus im Bereich der 
M6glichkeit liegt. 

Verfolgt man  die degenerat iven SehMenkugelzellen naeh  der Seite ihrer Her- 
kunft ,  so st6Bt man  auf grol]e Zellen mi t  gleiehm/iBig homogenem Plasma. Sie 
zeigen gleichfalls 2 - -5  grol~e Kerne mi t  seharfer Kernmembran  und  scharf be- 
grenztem Nueleolus. Ihre  Abkunf t  aus den einkernigen Gebilden der Neben- 
nierenrinde diirfte nicht  zweifelhaft sein. 

Von diesen Zellen leiten sieh nun  2 evtl. 3 Degenerationsformen ab;  einmM 
die sehon ausffihrlich besehriebenen Sph~roidformen, zu denen grebe Zellen mi t  
Andeutung  yon Granulat ionen fiberleiten. Bei andern  wird der Kern  pyknotisch,  
und  im Zellplasma bilden sich 2 - -3  grebe, seharf abgesetzte Vakuolen, ihr Plasma 
bleibt  aber vollkom- 
men homogen. Ih r  wei- 
teres SchieksM babe 
ieh n icht  verfolgen 
k6nnen;  sie l inden sich 
wenig zahlreieh und  
liegen immer zu 1--2  
in die l~undzellenherde 
eingestreut. Die 3. 
Form wird dureh Zel- 
]en vertreten,  in denen 
sieh die Ke rnmembran  
aufl6st;  das Kernchro- 
mat in  t r i t t  in das Zell- 
plasma fiber und  f~rbt  
sieh hier in Form sohar- 
fer Schollen, so dab 
die Zellen im Giemsa- 
oder Toluidin - Pr~pa- 
r a t  lebhaft  an  mi t  
I~isslsehollen angeffill- 
te Ganglienzellen er- 
innern,  nn r  bleiben 
diese Schollen in der Abb. 5. Mikrosummar 42 ram. Brillenkondensor 12. 
N~he des Kernrestes  Chrysoidinfilter 21:1. 
liegen und  verteilen 
sich nieht  wie in den Ganglienzellen fiber das ganze Zellplasma. Aueh diese Degene- 
rationsform ist  spgrlieh und  finder sieh im Gegensatz zur vorher gesehilderten 
mehr  an  der Peripherie ohne Beziehung zu den Rundzellenherden. 

In  beiden Nebennieren, die fast  restlos serienschnittweise verarbei tet  sind, 
t r i ff t  man  kaum eine Zelle, die in den Typus einer normalen l~ebenniere hinein- 
paBte; wohl sind noch ganze Gruppen einkerniger Zellen vorhanden,  doeh sind 
auch diese alle erheblich vergr6Bert. Sie ]iegen meist  zentralwgrts,  etwa im Be- 
reiehe der Zona ret icular is .  

Das Organ ist arm an  fgrberisoh naehweisbaren Lipoiden. Mit Seharlach 
fgrben sich da und  dort  wenig nmfangreiche Zellnester, in denen auch DoppeI- 
breehung zu erkennen ist. I n  den fet thMtigen Zellen ist  das Fe t t  meist  reiehHch 
vorhanden,  nnd  zwar in grobtropfiger Form. Die scharlaehposit iven Zellnester 
fallen mi t  den erwghnten Gruppen einkerniger Zellen vielfach zusammen;  sie lassen 
vermuten,  dab sie vielleicht die restliohen Tr~ger normMer Rindenfunkt ion sind. 
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Welchem Rindenabschni t t  sie zugeh6ren, l~13t sich b e i d e r  weitgehenden 
Zerst6rung des Organs nicht  feststellen. Autler diesen Zellgruppen finden sich 
nur  wenige verstreute Zellen, die sudanpositive Lipoidsubstanzen in rein- odor 
grobkugeliger Form enthal ten,  we das Fe t t  aul3er in den Zellnestern auftr i t t ,  
scheint es mir degenerativer Na tu r  zu sein. 

Mit anderen Methoden sind Lipoide nur  in geringsten Mengen sicht- 
bar  zu maehen. Nach Smith-Dietrich fgrben sieh nur  ganz vereinzelt  kleine 
Ktigelehen innerhalb der Rinde;  Ciaeeio-positive Stoffe finden sich nu t  in geringen 
Spuren im umgebenden Fettgewebe der Nebenni+renkapsel. 

l~Tber morphologisch n icht  nachweisbaren Lipoidgehalt vermag ieh keinerlei 
Angaben zu maehen, da eine chemische Untersuchung unterb~ieb. 

Leider schlol~ auch die Fixierung in wasseriger FormollSsung die recht  wfin- 
sehenswerte Untersuchung auf Glykogen aus. Die bei der makroskopischen Be- 
t rach tung  auffallende dunkle Farbe des Organs legte die Vermutung nahe, reich- 
lieh Pigmente  zu l inden;  merkwiirdig dabei war nur  die hohe Durchsichtigkeit .  
Mikroskopisch best~tigte sich die Vermutung auf hohen Pigmentgehal t  nieht .  

Zwar finder sich nament l ieh  in den 
zentralen Abschni t ten  das fibliehe 
Nebennierenpigment;  es ist  abet  
n ieht  besonders reiehlich. Die An- 
ordnung des Pigmentes ist  in den 
kleineren Zellen eine diffuse, n ieht  
selten ist es aueh mehr  an  eine 
Kernseite angelagert;  auf dem Sta- 
dium der sehalenkugelartigen De- 
generation zeigt sieh reeht  oft eine 
ringf6rmige Anordnung der Pigment-  
kSrner, und zwar immer derart ,  
dal3 es in der Grenzsehicht zwischen 
dem ~utteren l~ande der  Lichtungs- 
zone und  dem ~ul~eren dichteren 
Protoplasmaringe liegt. Die Schalen- 

Abb. 6. Lei~z, Obj. 3, Okular 3. Giemsa. kugeln enthal ten  aber n n r  in der Min- 
derzahl diese Pigmenteinlagerungen, 

die moisten sind vollkommen ~rei davon. Das Plasma der Zellen babe ich als im all- 
gemeinen feingranuliert  gesehildert; in diesem Plasma l inden sich nun  aul3erdem in 
recht vielen Zellen feine dist inkte Granula, die sieh sehon mit  Eosin und  Giemsa 
schwaeh, recht  gut  aber nach Altmann-Schridde f~rben, wenn man  das S~urefuchsin 
der Originalvorsehriften dureh einfaches Fuchsin ersetzt. Diese feinen Granula (Mito- 
chondrien ?) sind entweder ganz gleiehm~13ig/iber den Zelleib verteflt  oder finden 
sich zu zier]ichen Gruppen yon je 5 - -6  meist  ringf6rmig angeordnet;  sie kommen 
s seharf zur Darstellung, so dal~ man nicht  den Eindruck hat ,  dab es  sich 
etwa um Kuns tprodukte  handelt .  Freilich finden sie sieh bei weitem nicht  in allen 
Zellen, und  ich mul~ unentsehieden lassen, ob es sieh bei ihnen um den Ausdruck 
eines bes t immten Funkt ionszustandes  odor einen zur Zells truktur  gehSrigen 
Plasmateil,  etwa Mitoehondrien, handelt ,  die nur  infolge ungeeigneter Fixierung 
nieht  tiberall zur  Darstellung gekommen sind; ihrem Aussehen naeh m6chte ieh 
sie wohl flit Mitochondrien halten, deren Darstellung in der Nebenniere ja  aueh 
bei besonders darauf  geriehteten Methoden grol~e Schwierigkeiten bereitet.  Ich 
erw~hne sie der Vollst~ndigkeit halber. Beziehungen zum Zellpigment lassen sie 
nicht  erkennen. 

])as Mark der Nebenniere ist, wie schon bemerkt,  in seiner Masse wohl ver- 
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ringert, bietet sonst aber keine Abweiehnngen, die Pr'fifung auf Chromaffinit/~t 
fiel neg~tiv aus, was bei der Fixierung ohne Chrom nicht wundernimmt. 

Die l~undzel]enherde lassen sieh kurz abtun; sie sind in grofer Ausftihrlichkeit 
vor kurzem durch Paunz beschrieben. In  unserem Falle bestehen sie in den 
Rindengebieten fast ausschliel]lich aus Plasmazellen, die das Eigentiimliche haben, 
dab sie oft in gewaltigen Mengen Russelsche KSrperchen einschlieBen. 

Die Rundzellenherde des Markes verhalten sich insofern etwas anders, als 
Plasmazellen nur ab und an in ihnen festzustellen sind; sie zeigen meist den 

Abb. 7. 

lymphatischen Zelltyp, urn Sympathikogonien handelt es sich sicher nicht, dazu 
sind die Zellen zu groB und auch ihre, wenn auch geringe Untermischung mit 
Plasmazellen spricht wohl dagegen. 

SchlieBlich m5gen noch kleine t~undzelleninfiltrate, die da und dort der 
Kapsel anliegen, erw/~hnt werden; es hande]t sich meist um einige wenige Zellen, 
die vornehmlich Plasmazellen sind. Auch im entfernteren Fettgewebe der Kapsel 
treten wohl einmal kleine Gruppen yon Rundzellen auf. 

Die Beschreibung u n d  die Abb i ldungen  zeigen, dab es sich u m  einen 
ganz ungewShnl ichen DegenerationsprozeB innerha lb  der Nebennieren-  
r inde handel t .  Diese Ver~nderungen sind fast  die einzigen, die sich 
mikroskopisch feststellen lassen;  es s ind alle Organe bis auf die t t ypo-  
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physe, deren Untersuchung leider aus ~iul~eren Grtinden unterbleiben 
muBte, genau nachgesehen. Nur in der Schilddrttse, die wenig kolloid- 
haltig ist, linden sich gleichfalls nicht wenige Rundzellenherde ins Paren- 
chym eingestreut, die gleichfalls wie die Rundzellenherde der l~eben- 
nieren im wesentlichen aus Plasmazellen bestehen. Nirgends sonst 
linden sich wesentliche Ver~inderungen im histologischen Aufbau. 

Mir sind aus der Literatur  keine Mitteilungen bekannt,  die die hier 
beschriebenen Degenerationszustande zum Gegenstande h~tten. Es 
handelt  sich nm eine Erkrankung sui generis, die sich kliniseh zwar 
als Morbis Addison offenbart, in ihrem anatomischen Befunde aber 
yon alien rair bekannten abweicht. DaB es sich nieht nm einen akuten 
ProzeB handelt, rut  sehon der klinische Verlauf dar. Die ersten ob- 
jektiven Erseheinungen fallen der Patientin etwa ein Jahr  vor dem 
Tode auf; sie sind bald gcfolgt yon schweren, lebensbedrohlichen, all- 
gemeinen 8ymptomen,  die zwar unter klinischer Behandlung einige 
Zeit zum Stillstand kommen, yon einer Heilung kann indessen keine 
Rede sein. Ob aber der Beginn der Erkranknng mit  der Verf~rbung 
der t t au t  i iberhanpt erst einsetzt, erscheint mir mehr als fraglich. 
Ich bin eher geneigt, eine Dysfunktion des Organs erheblich weiter 
zurtickzuverlegen. Klinische Erscheinungen augenf~lliger Natur  setzen 
erst ein mit  dem Umschlag der Dysfunktion in Insuffizienz. Ob das 
Aussetzen der Menstruation seit 14 Jahren als ein Zeichen der Dys- 
funktion zu werten ist, will ieh unentschieden lassen; eine far die even- 
tuelle Dauer des Leidens beaehtenswerte Erscheinung bleibt aber der 
fr@zeitige Eintr i t t  der Klimax. 

Cber  das Wesen der Erkrankung lgBt sich nur negatives sagen: um 
eine Nekrose der Nebennierenrindenzelle handelt es sich meines Erachtens 
sicher nicht. Aach das histologische Bild spricht ftir einen sehr ehro- 
nischen Verlauf. Ich sehe in dem histologischen Befunde das Zeichen 
einer sehleichenden Degeneration, die sich gelegentlich mit  dem Ver- 
such einer Regeneration des funktionellen Parenchyms verbindet. 
8o ist vielleicht die Mehrkernigkeit der iiberwiegenden Zahl der Rinden- 
zellen zu deuten. Hierher gehSrt wohl auch die Beobachtung, dab die 
schanmige Degeneration zuweilen nnr eine partielle ist, so dab veto 
kernhaltigen Zellrest eine lgegeneration stattfindet. Das funktionelle 
Parenchym geht ohne geniigenden Ersatz langsam zugrunde, fiir den 
verbleibenden Rest  t r i t t  eine funktionelle ~berbelastung ein, die zu 
einer ausgleichenden IIypertrophie  der Zelle ftihrt. Bei weiterer Ver- 
ringerung der Zahl ist die Insuffizenz des Organs unausbleiblich, das 
mag der Zeitpunkt  sein, in dem objektive Xrankheitszeichen: Haut-  
verfgrbung, zunehmende allgemeine Schwgche, deutlich werden, Zell- 
und Is wie Kernzahl mSgen so ihre Deutung als Versnche 
funktioneller Anpassung linden. 
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Von diesem Gesichtspunkte aus scheint es mir auch fraglich, ob man 
die l~undzellenherde als entzfindliche Prozesse yon urs/ichlicher Be- 
deutung zu werten hat ;  sie kSnnten sehr wohl als Abraumzellen, denen 
die Aufgabe der 1%esorption degenerativ zugrunde gegangenen Zellen- 
materials zufiele, aufgefaBt werden. Dafiir wiirde sp~eehen einmal, 
ihre fast ausschlieSliche Zusammensetzung aus Plasmazellen und zum 
andern deren reichliehe Belastung mit  Russelsehen KSrperchen. 

Die Auffassung, das Wesen des Prozesses sehleehthin in einer Nekrose 
zu sehen, lehne ieh ab. 

Auch eine infekti6se Ursache ist meines Erachtens nieht erweisbar. 
Eine ehronische Infektion ist durch den Obduktionsbefund sicher aus- 
zuschlieSen; ob vor langer Zeit ein akut  infekti6ser Proze8 unbekannter  
Natur  die Degeneration ausl6ste, lgBt sieh nicht entscheiden. ~Ticht 
unmSglich sind autotoxisehe Ursachen; vielleicht sind die Verande- 
rungen im unteren I leum: Zunahme der Follikel an GrSBe und Zahl 
in diesem Sinne zu bewerten. 

M6glicherweise geh5rt der Fail auch in die Gruppe der pluriglandu- 
ls Insuffizienzen; darauf wfirden eventuell die Rundzellenherde in 
der Sehilddrtise, hinweisen, m6glieh, dab aueh der Ausfall der Ovarial- 
funktion yon diesem Gesiehtspunkt aus zu betraehten ist. I m  klinisehen 
Verlauf weist niehts auf eine Beteiligung der Schilddriise und Hypo- 
physe hin, w~hrend der Ausfall der Ovarialfunktion wie die Insuffizienz 
der Nebenniere klinisoh sichergeste]lt sind. Ob beide auf eine gemein- 
same Ursaehe zuriiekzufiihren sind, oder in wechselseitiger Abhangig- 
keit zueinander stehen, ]~8t sich dutch die anatomisehe Untersuehung 
nicht entscheiden. Immerhin  laBt die Verbindung der ovariellen 
Sch~digung mit  solcher der Nebenniere und der Rundzelleninfiltration 
der Sehilddriise an eine vie]leieht toxisehe A]lgemeinsch~digung denken. 

Morphologisch ist der ProzeB sehwer mit  bekannten Degenerationen 
zu vergleichen. Das Hervorsteehende sind im mikroskopisehen Bilde 
die yon mir als Sehalenkugeln bezeichneten, entarteten Rindenzellen. 
P. Ernst hat  derartige Bildungen Spharoide genannt;  er fund sie ver- 
einzelt namentlieh in Careinomen, sic bildeten einen interessanten 
Nebenbefund; in unserem Falle sind sie ein zwangslaufiger Durehgangs- 
zustand beinahe jeder der Degeneration verfallenen Zelle. Eine Er- 
kl~rung ffir ihre Entstehung kann nicht gegeben werden. 

Vielleieht lassen sic sich aber zweekm~tBig terminologisch verwerten, 
wenn man dabei im Auge behMt, dab das Stadium der Sehalenkugeln 
nur ein allerdings markantes  Zustandsbild im Verlaufe der Degeneration 
ist, dab abet  weder den Beginn noch das Ende der Entar tung darstellt. 


