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I m  Frfihjahr 1926 hat te  ieh Gelegenheit, eine Anzahl yon Fgllen 
histologisch zu untersuchen, die in Westafr ika unter  Erscheinungen 
gestorben waren, welche den Verdacht auf Gelbfieber nahelegten, 
obwohl dort seit Jahren  kein Gelbfieber festgestellt war. Die Unter-  
suehung der Leber erlaubte mir schon ira ersten Fall, reich uneinge- 
schrgnkt fiir unzweifelhaftes echtes Gelbfieber auszusprechen, und in 
den naehsten Monaten konnte ieh meine Ansicht in etwa 10 weiteren 
Fallen ausnahmslos best~tigen. 

Die histologisehe Untersuchung hat  sich also allen anderen Ver- 
fahren zum Naehweis des Gelbfiebers fiberlegen gezeigt, und die ge- 
naueste Kenntnis  dieser Verhaltnisse ist daher ffir die verantwort]iehen 
Stellen nnerlaBlich. Die Veranderungen an der Leber sind so auger- 
gewShnlich und das Bild meist so verwirrend, dab die Aufgabe des 
Untersuchers bei den ersten Fallen erfahrungsgem~B recht schwierig 
seheint, zumal  es heute nur wenige gibt, die fiber eigene Erfahrungen 
verffigen. Zweck meiner Ausfiihrungen ist es haupts~chlich, den 
Seuchengrzten ihre schwere und doeh so entscheidend wiehtige Auf- 
gabe zu erleiehtern, und ieh hoffe, dab dazu vor allem die ausgezeich- 
neten Mikrophotogramme beitragen werden, fiir die ich aueh an dieser 
Stelle noch einmal meinem hochverehrten Lehrer, t t e r rn  Geheim- 
ra t  Prof. Dr. Hermann Di~rc/c in Miinehen, meinen verbindlichsten 
Dank  aussprechen mSchte. 

Die Erfahrung hat  gelehrt, dab die endemische Verseuchung eines 
Gebietes" mit  Gelbfieber ]ange unerkannt  bleiben kann, da hier die 
sehweren Falle, wie sie bei Epidemien auftreten, selten sind. Wo sich 
ein verd~chtiger Fall  zeigt, mug daher alles geschehen, um ihn wissen- 
sehaftlich voll aufzuklaren, damit  die erforderlichen MaBnahmen gegen 
die Seuche ergriffen werden k6nnen. 

Wie das Krankheitsbild des Gelbfiebers in seinen Erseheinungen 
mannigfalt ig und wande]bar ist, und selten ein Fall  dem anderen gleieht, 
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so dag vereinzelt auftretende Fglle sehr schwer zu deuten sind, so zeigen 
aueh die Leiehenveriinderungen, obschon bei tOtlich verlaufenden 
Fgllen immer roll  entwiekelt, doch gewisse Schwankungen infolge 
der weehselnden Verteilung der Entartungsvorggnge und der Blutungen 
in den einzelnen Organen, besonders auch in der Leber, so dab auch 
bier die ]3eurteilung schwer ist und nicht im.mer ohne weiteres eine 
Entscheidung erlaubt. 

Demgegentiber gestat tet  die histologisehe Untersuchung besonders 
der Leber immer den Nachweis mit  Leiehtigkeit und Sicherheit, da 
die Entar tung  der Leber durch die Leptospirengifte so auBergewOhnlieh 
und tiefgehend ist, wie es sonst kaum vorkommt.  

In  den Lgndern, wo Gelbfieber herrscht oder leicht eingeschleppt 
werden kann, mehr noch wo der Verdacht besteht, dab es in unerkann- 
ter Form endemisch vorhanden ist, da ist es fiir die Saehverstgndigen 
des Gesundheitsdienstes unerlgglich, diese Lebervergnderungen ge- 
nan zu kennen, damit  sie in jedem Fall danach suehen kOnnen, da die 
histologisehe Untersuchung heute fast  das einzige Mittel ist, um im 
Laborator ium die Krankhei t  festzustellen. 

So sieher und zuverlgssig der histologische Naehweis ist, ebenso 
einfaeh ist auch die Ausftihrung der Untersuehung, die in jedem Labo- 
ra tor ium vorgenommen werden kann. Zum mindesten lgl~t sich immer 
ein Stiiekchen Leber entnehmen, um es einem Sachverstgndigen zllr 
weiteren Bearbeitung zu iibersenden. 

Auf jede Weise mug versueht werden, ein Lebersttickehen so bald 
wie m6glieh nach dem Tode zu bekommen und es ohne Verzug in 
10proz. Formalinl6sung oder auch in Miillerseher Fltissigkeit oder 
Sublimat zu fixieren. Hgrtung in 70proz. Alkohol sollte nur gewghlt; 
werden, wenn keine andere M6glichkeit besteht, da durch diese Be- 
handlung das Fet t  ausgezogen wird; und das wirkt gerade in diesem 
Falle sehr naehteilig, da die Fet tentar tung ein wiehtiges Zeiehen der 
Gelbfieberleber bildet. 

Die Leichen6ffnung mug so frfih wie m6glieh vorgenommen werden, 
da in der Troloenhitze die Leber sehneller Zersetzung und Gasbildung 
ausgesetzt ist, woduroh die Untersuchung sehr ersehwert wird. Vor 
einigen Jahren erhielt ioh aus dem auswiirtigen Quarantgnedienst 
einen sehr wiehtigen Fall, der mir auch anatomiseh verdgehtig 
schien; aber infolge der Fgulnis und Gasbildung an der night sofort 
gehgrteten Leber blieb die Entscheidung unm6glich. Andererseits h~be 
ich Fglle aus friiheren Epidemien untersueht, die erst 24 Stunden naeh 
dem Tode auf den Leiehentisch kamen, und in denen die eigenttim- 
lichen Entar tungen der Leber doeh noeh v611ig deutlich sichtbar waren. 

13ei der groBen ]3rfiehigkeit der entarteten Leber wird der feinere 
Bau des Gewebes leicht ganz zerst6rt, wenn die Leber viel angefaBt 
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wird. Ich empfehle daher in verd~chtigen F~llen sofort nach der 
0ffnung der BauehhShle yon der noch in ihrer natfirliehen Lage befind- 
lichen Leber vorsichtig ein wMnul~grol~es t~andstfiek mit  dem seharfen 
Messer herauszusehneiden, ohne es vie] mit  den Fingern zu berfihren 
oder mit  Ins t rumenten  zu quetsche n und dieses Stfickehen dann un- 
mit te lbar  in die bereitstehende 10proz. FormMin]Ssung zu bringen. 
Naehdem es 24 Stunden geh~rtet ist, kann es mit  dem Rasiermesser 
in kleinere Wfirfel yon 1 ccm zerlegt werden, wie sie fiir die histologische 
Untersuchung gebraueht werden. Schon nach wenigen Stunden kSnnen 
diese verarbeitet  oder aueh dauernd in derselben Fliissigkeit aufbewahrt  
werden, bis sie weitere Verwendung linden. Auch mit  der Post  sind 
sie in dieser Form in kleinen Gl~schen Ms Brief oder Musterschaehtel 
sehr ]eicht zu versenden, wenn ihre Untersuehung an anderer Stelle 
erwfinscht ist. 

Ein Stfickchen kann sofort benfitzt werden, um Gefrierschnitte 
herzustellen, an denen mittels Sudan oder ~hnlicher Fettf~rbungen 
die diffuse Fet tmetamorphose  der Leberzellen nachgewiesen wird. 

Der t~est wird in Paraffin oder Celloidin eingebettet und zu Schnitten 
verarbeitet.  Fiir die gewShnliche Untersuchung zum Nachweis der 
Krankhei t  genfigt die einfache F~rbung mit  H~matoxyl in  und Eosin 
vollauf, da hiermit M]e Einzelheiten genfigend sichtbar werden. 

Obwohl die Untersuchung der Leber ffir den Naehweis des Gelb- 
fiebers ausreichend ist, empfehle ich bei der LeiehenSffnung yon ver- 
d~chtigen F~llen aul~er der Leber zugleich immer ein Stfickchen Niere 
einzulegen, um die KMkzylinder und ein Stfickchen Milz, um die Ery~hro- 
phagocytose in den grol~en Endothelzellen der Lymphsinus zu zeigen. 
Beide Ver~nderungen sind leieht darzustellen, sehr auff~llig und sehr 
eigentiimlich fiir Gelbfieber und kSnnen daher das auf Gelbfieber 
]autende Urteil sehr wesentlich unterstfitzen, ebenso wie auch die 
hyaline Entar tung  an den quergestreiften Muskeln, die schon am un- 
gef~trbten Zupfpr~parat  sehr deutlich hervortri t t .  

Der einwandfreie anatomische Nachweis des Gelbfiebers hat  seine 
grSl~te Bedeutung ffir den Seuehenabwehrdienst, um die ersten F~lle 
sofort zu ermitteln und den Ausbrueh yon Epidemien zu verhfiten. Er  
ist welter yon gro~er Bedeutung im endemisch verseuehten Gebiet, um 
die genaue Ausbreitung der Krankhei t  zu erkennen und damit  eine 
wiehtige Grundlage fiir zweckm~l~ige Bek~mpfungsmM~nahmen zu ]iefern. 

Die patho]ogisehen Ver~tnderungen der Leber sind bei tSdlich 
verlaufenden F~llen immer so ausgesprochen und eindeutig, dM~ beim 
Sachverst~ndigen niemMs Zweifel bestehen werden, wenn wirklieh 
Gelbfieber vorliegt; und wo die Ver~nderungen fehlen, da kann er 
unbesorgt die grSl~ere Verantwortung fibernehmen, Ge]bfieber auszu- 
schliel~en, so da6 unnStige MM~nahmen vermieden werden. 

49* 
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Bei der Leichen6ffnung zeigt die Leber gew6hnlieh normale Gr6gen 
und Gewiehtsverh~ltnisse und ist nicht verkleinert wie bei akuter 
gelber Leberatrophie. Sie hat  gute elastisehe Konsistenz. Die Farbe 
ist blaBgelb]ieh, wie bei der an~mischen Fettleber; bei Stauung ist sie 
mehr br&unlieh, bei Ikterus mehr dunkelgelb oder ockerfarbig. Die 
Sehnittfl~che ist glatt, einf6rmig gelb. Die L~tppchenzeiehnung t r i t t  

Abb. 1. Winkel 4~, Comp. 0kul. 2. t~.Srbung mit ]~i~matoxylin und Eosin. 
Abb. 1, r und 7--11 zeigen besonders deutlich die fettige Entartung der Leberzenen. 

Sgtmtliehe Abbildungen sind nach Leberpr~parnten yon 7 verschiedenen ~'~tllen (2 Europ~ern und 
5 Negern), hergestellt, die in Westafrika Anfang 1926 unter gelbfieberverd&ehtigen Erseheinungen 

gestorben sind. 

auf der Sehnittfl~che meist deutlieh hervor; die einzelnen L~ppehen 
zeigen gelbliche t~andabschnitte und einen dunkelr6tlichen Punkt  in 
der Mitre. Das Gewebe ist briichig. Der Fettgehalt  ist so grog, dag 
beim Einsehneiden das Fet t  fiber das Messer lauft und daran halter. 

Histologiseh ist der Anblick' der Gelbfieberleber, auch wenn man 
vie]e F~lle gesehen hat, immer wieder auBerordentlieh eindrucksvoll 
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wegen der vorgeschrittenen und tiefgreffenden ZerstSrung des Leber- 
parenchyms, die es oft sehwer maCht zu erkennen, dab man einen 
Leb'erschnitt vor sich hat  (Abb. 1). Diese einzigartige, ganz akute 
ZerstSrung, die meist in 2--3 Tagen sich bis zur vollen HShe entwickelt, 
ist unmittelbar auf die allerschwersten Giftstoffe der Leptospira icteroi- 
des zurfickzufiihren, die eine geradezn vernichtende Wirkung auf die 
Leberzellen und andere parenchymatSse Zellen ausiiben. 

Diese Giftstoffe bewirken, je naeh dem Grade in dem sie im ein- 
zelnen Falle entwickelt sind, aber regelm~Big, zun~chst eine hoehgradige 
diffuse Fet tentar tung fast aller Leberzellen mit sehwerer StOrung der 
Zellt~tigkeit, und im weiteren Verlauf eine vollstandige Nekrose zahl- 
reicher Leberzellen, also den endgiiltigen Zelltod. 

In allen F~l%n wird jade Parenehymzelle einzeln befallen, und nie- 
reals sieht man eine zusammenh~ngende Koagu]ationsnekrose ganzer 
Abschnitte des L~ppchens oder des Lebergewebes, wie sie bei anderen 
nekrotischen Vorg~ngen auftri t t ,  und wie ich sic beispielsweise aueh 
beim experimentellen Gelbfieber bei Meerschweinchen gesehen habe, 
die mit einem mexikanischen Gelbfieberstamm geimpft waren, w~hrend 
ich bei anderen Gelbfieberstammen in zahlreiehen Tierversuehen 
I~ekrosen und andere sehwere Ver~nderungen der Leber ganz vermil~t 
habe. Es ist hier nicht der Ort, im einzelnen auf diese.Abweiehungen 
vom menschlichen Gelbfieber n~her einzugehen. 

Offenbar kommt die Entar tung dutch eine besondere Wirkung 
der Giftstoffe auf die Parenchymzellen zustande. Wie bei einigen 
anderen Vergiftungen ist diese parenchymatOse Entar tung wohl als 
eine Folge der Verminderung des Disl0ersionsgrades der Kolloide in 
den Zellen aufzufassen. 

Stets finden wit bei der histo]ogischen Untersuehung der Gelbfieber- 
leber eine schwere diffuse Fettmetamorl0hose , ~hnlieh wie bei der 
akuten gelben Leberatrophie. Mit den iibliehen Fettf~rbungsver- 
fahren ist diese Fet tentar tung leicht zur Darstellung zu bringen (siehe 
Abb. 2 und 3). 

Die fettig entarteten Zel]en sind meist etwas vergrSl~ert, gesehwollen, 
aber in der gewOhnliehen Weise untereinander zum Balkenwerk verbun- 
den. Infolge ihrer Sehwellung kOnnen diese Zellen die Capillaren so 
vollstandig zusammendrficken, dal~ diese stellenweise unsiehtbar warden. 

In  jeder Zelle linden wir bei st~rkerer VergrOl~erung eine Menge 
yon kleinen oder rnittelgrol~en FettrOlJfchen, die den Kern vOllig ver- 
decken, so dab er fiir das Auge verschwindet. Er  ist aber mit Hama- 
toxylin gut f~rbbar und t r i t t  sehr deutlich hervor, wenn das Fet t  mit  
Alkohol ansgezogen ist. 

Bei dieser Fettmetamorphose,  wie sie beim Gelbfieber auftrit t ,  
sind a]le Zellen des Lgplochens in gleicher Weise befallen, im Gegen- 
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satz zu der bei anderen Krankheiten so h~ufigen Fettinfiltration, 
bei weleher sieh das l~ett haupts~ehlieh in den peripheren Absehnitten 
der L~ppehen finder. Abb. 7 und 8 zeigen die diffuse Fettmetamorphose 
beim afrikanisehen Gelbfieber in Sudanpr~paraten. 

J~hnliehe Fettentartung wie in den Leberzellen zeigt sieh aueh in 
den Endothelzellen des interstitiellen Gewebes. 

Abb. 2. Winkel  4a, Comp. Okul. 2. Fgrbung  rai l  t I a m a t o x y l i n  und EoMn. 
Abb. 2 und 3 zeigen vor allem die nekrotischen Zellen in  grSB~er Menge. 

Durch die Fettmetamorphose leidet aueh die Lebenst/Ctigkeit der 
Leberzellen erheblieh mehr als bei der einfaehen Fettinfiltration. Das 
zeigt sieh besonders in einer starken Verminderung des tIarnstoffes 
im Urin vom ersten K rankheitstage ab. Dieses Zeiehen ist bei Gelb- 
fieber immer so ausgepr~gt, dab man Gelbfieber aussehalten kann, 
wenn es fehk. 

Trotz der sehweren St6rung ihrer Tatigkeit kommt es abet doeh 
niemals zu dauernder Schfidigung oder gar zum vSlligen Untergang dieser 



Leber beim Gelbfieber. 775 

Zellen. Da der Kern erhalten bleibt, k6nnen diese verfetteten Zellen 
mit  dem Aufh6ren der Giftwirkung im Falle der Genesung sehr sehnell 
wieder zu ihrer normalen T~tigkeit zuriiekkehren. 

Wenn der Tod in den ersten Tagen der Krankhei t  eintritt, so kann 
die Fet ten tar tung das histologisehe Bild der Leber vollst/~ndig be- 
herrsehen, wie Abb. 1 zeigt. Dureh die Alkoholbehandlung der Sehnitte 

Abb. 3. Winkel 4a. Comp. Oku|. 2, F~rbung mit  t{itmatoxylin und Eosin. 
Abb. :3--5 zeigen die typische Vermisehung der verfetteten, nekrotisehen und normMen Zellen in 

der Gelbfieberleber. 

ist das Fet t  ausgezogen, und die Leberzellen bestehen nur noeh aus 
einem groften Hohlraum, umgeben yon einer dtinnen Protoplasma- 
sehieht, mi t  einem dureh das Fet t  vollst~ndig plattgedriiekten, 
wandst~ndigen Kern. ])as Gesamtbild eines solehes Sehnittes ist also 
das eines ausgedehnten Wabenwerkes, das nur noeh wenig an den Bau 
der Leber erinnert. 

Die Fet tmetamorphose ist aber nieht die einzige loarenehymat6se 
Entar tung,  die dureh das Gelbfieber in der Leber des Mensehen her- 
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vorgerufen owird. In  allen FMlen fiihrt die Giftwirkung der Lepto- 
spiren auBerdem zu einer noeh viel schwereren, unheilbaren Entar tung 
der Leber, namlich zum v611igen Tod der Zellen durch Nekrose. 

Diese nekrotischen Zellen sind zuerst vergrSl~ert und geschwollen. 
Das nekrotische Protoplasma fiirbt sich diffus nnd leuchtend rot mit  
Eosin, so dab gerade diese Zellen seit ]angem die Aufmerksamkei t  
der Beobachter auf sich gezogen haben. Wegen ihres homogenen 

Abb. ~. Winkel 4a, Comp. Okul. 2, Fi~rbung mit ~I~matoxylin und :Eosin. 

Aussehens wurden sie zuerst als ,,hyaline bodies" beschrieben und 
zeitweilig sogar a]s Am6ben und als die m6glichen Erreger des Gelb- 
fiebers angesprochen. Der Kern ist vollst~ndig zugrundegegangen 
und bleibt deswegen bei H~matoxylinf~rbung ungefarbt  und un- 
sichtbar. Manche Zellen sind sehr groin, andere kleiner als die ge- 
w6hnlichen Leberzellen, abgerundet und vollkommen voneinander 
getrennL und aus dem Zusammenhang der Leberbalken losgel6st. 
Diese Zellen bilden einen sehr auff~i]ligen Befund der Gelbfieberleber 
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und sind immer ]eicht wiederzuerkennen. Wo sie fiberwiegen, erseheint 
das ganze Gewebe wegen der fehlenden Kernf~rbung mehr in der rosa- 
roten F~rbung des Protoplasmas. 

Abb. 4 zeigt eine solehe Leber mit vorwiegend nekrotisehen Zellen, 
die sieh in allen Formen zeigen, teilweise vergrSBert, teilweise ge- 
sehrumpft, stets kernlos, ohne jeden inneren Zusammenhang neben- 
einander liegend. Man erkennt sehr gut, wie jede einzelne Leberzelle 
ftir~sieh der Nekrose anheimf~llt, ohne dab aber damit ein zusammen- 
hangender Nekroseherd entsteht. 

Abb. 5. Winkel 4a, Comp. Okul. 2. F~rbung rait FI~m~toxylin nnd tgosin. 

Es mag sein, dab die nekrotische Entar tung im Lebergewebe auch 
diejenigen Zellen befMlt, die vorher eine Fettmetamorphose erlitten 
haben, aber niemals werden diese in ihrer Gesamtheit yon der Nekrose 
ergriffen, da sie stets nooh gleiehzeitig vorhanden sind, Beide Ent- 
artungsvorggnge sind unabh~ngig voneinander und bestehen stets 
nebeneinander. 1)as ist gerade der fiir Gelbfieber eigentiimliohe histo- 
logische Befund, dab stets beide Entartungsvorggnge nebeneinander 
hergehen, und zwar beide auf das innigste miteinander vermischt 
und in allen Teilen des Lgppchens, mit der einzigen Einsohrgnkung, 
dab bisweilen in der unmittelbaren Umgebung der Zentralvene (Abb. 8 
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und 7), seltener auch in den Randgebieten des L~ppchens (Abb. 5 
und 6), noeh eine drit te Zellform hinzukommt, n~mlieh seheinbgr 
gesunde Leberzellen yon ganz unver~ndertem Aussehen in Farbe, 
Gr6Be und Anordnung. Diese Zellen sind immer sehr spgrlieh, selten 
bilden sie mehr als eine einzige Reihe und oft fehlen sie ganz. Immer  
aber entsteht a.llein dureh die Misehung der drei Zellformen ein Bild, 
dgs f/Jr den Ungeiibten nieht leieht zu entwirren ist (Abb. 9, 10 und 11). 

Abb. 6. Winkel  4a. Comp. Ok/tl. 2. Fgrbm~g m i t  t : i i imatoxyl in  uml  ]Eosin. 
Abb.  6 uncl 8 zeigen leidlich erhMtene Leberzellen in  der  U m g e b u n g  der ZentrMvene.  

Ieh halte es darum auch nieht fiir zweekm~Big zur Erleiohterung 
des Verstgndnisses die ~esehreibung der Gelbfieberleber in dem Sinne 
zu geben, als ob die normMen Zellen imraer eine deutlich abgegrenzte 
zentrale und periphere Zone des Lgppchens bildeten, die sich seharf 
gegen die intermedigre Zone absetzen, welehe dutch die nekrotischen 
Zellen gebildet wiirde, oder mit  anderen Worten im 8inne einer ring- 
f6rmigen Nekrose der intermedi~ren Zone. Solche Besehreibung mul~ 
leieht irrefiihren, besonders fiir den, der keine Erfabrung hat. Sie 
hilft ihm keineswegs das Gelbfieber herauszufinden und sie ftihrt 
andererseits leicht zu einem falsehen Urteil, wenn auf Grund einer 
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Ringnekrose Gelbfieber angen0mmen wird. Denn es ist ganz bekannt, 
dab sehr regelmgftig und scharf ausgebildete Ringnekrosen der inter- 
medigren Zone bei ganz anderen Erkrankungen vorkommen, die aber 
leieht mit Gelbfieber verweehselt werden kOnnen, ngmlieh bei septisehen 
mit Fieber und Gelbsueht einhergehenden Erkrankungen des Unter- 
Mbs, wie Appendicitis und Peritonitis. Ieh wiirde in einem verd~ehtigen 
Falle die regelm~tBig ausgebildete l~ingnekrose sogar eher sis Bin Zeiehen 

Abb. 7. Winkel 4a, Comp. Okul. 2. I~grbung mit Sudan und NiimaIaun. 

ansehen, das gegen Gelbfieber sprieht, und nach einer anderen Todes- 
ursaehe suchen. 

Wir haben es beim Gelbfieber mit einer Erkrankung der Zellen des 
g~nzen L~ppchens zu tun, bed~ngt durch die an Ort und Stelle ge- 
bildeten Toxine der Leptospiren, welche sSmtliche Zellen in gMcher 
Weise sch~digen und nur einzelne ausnahmsweise verschonen, die 
in der unmittelbaren Na.he der Gef~lte liegen, wo die Giftstoffe Meht  
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weggeschafft oder auch durch das Eindringen der Antitoxine aus dem 
Blur leichter neutralisiert werden kSnnen. 

Diese innige Vermischung verfetteter  und nekrotischer Zellen unter 
gelegenflicher Erhal tung einzelner normaler Zellen in der Mitre und 
am Rande des L~ppchens, die fiir Ge]bfieber eigentiimlich ist, bildet 
immer ein deutlieh ausgepr~gtes und leicht zu erkermendes Zeichen, 
das niemals in ~hnlieher Form bei anderen Infektionskrankheiten 

Abb. 8. Winkel 4a. Comp. Okul. 2. F~rbung mi t  Sudan und t t~malaun.  

vorkommt,  und das daher dem vorsichtigen und erfahrenen Untersucher 
immer auch in einzeln auftretenden F~llen eine sichere Entscheidung 
ermSglicht, ob Gelbfieber vorliegt oder nieht. Noch viel leichter wird 
die Entscheidung, wenn die F~ille geh~uft auftreten, oder wenn es sieh 
um schwere F~tlle im endemisch versuchten Gebiet h~ndelt. Die histo- 
]ogische Untersuchung der Leber wird damit  far  den Seuchendienst 
zu einem iiberragend wichtigen Hilfsmittel.  
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In der Tat, mit Ausnahme yon gewissen Vergiftungen, die leicht 
auszuschalten sind, und der akuten gelben Leberatrophie, die in Er- 
seheinungen nnd Verlauf aueh sehr versehiedenartig ist, gibt es kaum 
etwas, namentlich keine Infektionskrankheit, die Anlal~ zu Zweifel 
und Verweehslung geben kSnnte. 

Wenn es sieh nur darum handelt, die Abgrenzung gegen akute 
Infektionskrankheiten zu machen, die unter gelbfieber~hnlichen Er- 
scheinungen verlaufen k6nnen, dann wird es dureh die histologisehe 
Untersuehung der Leber immer leioht sein zu entscheiden, ob Gelb- 
fieber vorliegt oder ausgeschlossen werden kann, und zwar schon auf 
Grund der bisher besehriebenen feineren Ver~n~lerungen. 

Abb. 9. Zeiss Obj. C, Okul. 2. Vergr. 140mal. F~rbung mit  t t~m~toxylin und Eosin. 

Um das Bild vollst~ndig zu maehen, mOgen noeh einige Befunde 
yon geringerer Bedeutung Erwghnung linden, die fiir die Ge]bfieber- 
leber eigentiimlieh sind, wenn sie aueh keine entseheidende Bedeutung 
haben. 

Das bindegewebige Ger/ist der Leber bleibt stets gut erhalten, 
und zeigt keine schwereren Veranderungen. Das interstitielle Gewebe 
ist nicht wesentlich an der Erkrankung beteiligt, mit Ausnahme einer 
fettigen Degeneration der Endothelien. Meist besteht eine geringe l%und- 
zelleninfiltration des periportalen Gewebes, die aus Lymphocyten 
und einzelnen vielkernigen Leukocyten gebildet ist. 

In den Kupffersehen Sternzellen der Leber besteht eine Phagoeytose 
der roten Blutzellen, welehe beim Gelbfieber dureh die Leptospiren- 
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gifte in groi~er Menge gbgetOCet und zertrfimmert und d~nn yon deln 
retikuloendothelialen System ~ufgenommen werden. Diese Phago- 
cytose kommt in vie] st~rkerem Msl~e in der Milz zur Beob~chtung. 
Sie bildet 1nit der Anfn~hme des Blutfurbstoffes aus den zerf~llenen 
BlutkSrperchen die Grundlage fiir den Ikterus, der beim Gelbfieber 
wie bei anderen Leptospirillosen h~matogener Natur sein mul~, d~ 
er j~ durch Hindernisse in den G~llenwegen nicht zu erklgren ist. 

Abb. 10. Obj. D, OkuI. 4. Vergr. 400real  lr~trbung mi t  14~m~toxylin und Eosin. 

Die Blutgef~I~e, Venen und C~pillaren, sind meist sehr verengt, 
infolge des Druckes durch die vergrSl~erten Leberzellen. Stellenweise 
sind die Cupill~ren ~uch erweitert, mit Blur geffillt, besonders im Innern 
der L~ppchen. Diese Erweiterung und Stuuung erklart sich zum Teil 
wohl durch den Schwund der Leberzellen, welche die Wand der C~pilla.ren 
stfitzen. Zwischen den LeberzeHen k0nnen auch kleine Blutungen 
vorkommen, die ~ber keinen wesentlichen Best~ndteil der Gelb- 
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fieberleber bilden; meist bestehen sie nur ~us einigen wenigen roten 
Blutk6rperchen. 

Die Galleneapillaren sind leer, nieht erweitert, oft nieht sichtbar, 
Infolge der Nekrose der Leberzellen kann die Wand der Capillaren 
bier und da Liieken aufweisen, so dab eine Verbindung zwisehen den 
Galleng~ngen und den perivaseul~tren Lymphgef~Ben hergestellt wird. 

�9 Es entsteht also die M6gliehkeit fiir den I]ber t r i t t  yon Galle ins Blur, 

Abb. 11. Obj. D. Okul. 4. Vergr. 4O0mal. F~irbung mit  ttitmatoxylin und Eosin. 

der zum Tell auch ftir das Zustandekommen des Ik~erus verantwort-  
lich sein mag. In  den Leberzellen und den Stromazellen ist reiehlioh 
G~llenfarbstoff abgelagert. 

Sobald mit  dem dri t ten Krankhei ts tage die Leptospiren versehwin- 
den und ihre Gifte dureh die schnell und kr~iftig entwicke]ten Anti- 
toxine neubralisiert werden, so dab ihre Wirkung auf die Leberzellen 
aufhOrt, beginnt yon den fettig entar teten Ze]len aus die Wiederher- 
ste]lung und Neubildung des Lebergewebes, und wie bei anderen de- 
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generativen Erkrankungen der Leber, namentlich bei der akuten 
gelben Atrophie, so sieht man aueh beim Gelbfieber schon sehr friih 
die Zeiehen davon, namentlich in Gestalt der bekannten Wueherung 
der Galleng~nge, welche die Neubildung yon Leberzellen einleitet. 

Offenbar geht die Wiederherstellung des Lebergewebes naeh Uber- 
stehen des Gelbfiebers sehr raseh und vollst~ndig vor sieh, denn nie- 
reals sind irgendwelehe Folgezust~nde der so schweren akuten Leber- 
krankheit  besehrieben, die bei der einst so ungeheuren 1-I~ufigkeit der 
Krankheit ,  die im Seuehengebiet ja niemand versehonte, den alten 
Arzten sieher nieht entgangen wgren. 

Alle diese Lebervergnderungen, die ieh bei den afrikanisehen Fgllen 
gefnnden und im Vorhergehenden besehrieben babe, deeken sieh nun 
vollstgndig mit denjenigen, die ich vorher bei zahlreiehen typischen 
Gelbfieberf~llen amerikaniseher Herkunft  gesehen hatte, namentlieh 
bei mehr als 30 klassischen F~llen yon der letzten Epidemie in l:iabana, 
die ieh im einzelnen genau untersueht babe. 

In den letzten beiden Jahrhunder ten sind oft groge Gelbfieber- 
epidemien in Afrika vorgekommen. Abet seit vielen Jahren war es 
trotz vieler Naehforsehungen nieht m6g]ieh, zu entseheiden, ob das 
Gelbfieber noeh in endemiseher Form dort vorhanden war, oder ob es 
vielleieht yon selber erlosehen sei, wie das friiher oft in anderen Lgndern 
vorgekommen ist, wenn die Endemie nieht dutch st~ndige Zuwanderung 
yon niehtimmunen Fremden aufreeht erhMten wurde. 

Da das Gelbfieber in Amerika ausgerottet ist, bekam die Frage 
um so grSBere Bedeutung, abet erst auf Grund der histologisehen 
Untersuehung ist es jetzt  mSglieh gewesen, den ]~eweis zu erbringen, 
dal3 das eehte Gelbfieber noeh tats~ehlieh in endemiseher Form in 
Afrika vorhanden ist und yon hier aus natiirlieh die ganze Welt bedroht. 
DaB die Endemie so lange der Feststellung entgehen konnte, entsprieht 
ja den allgemeinen Erfahrungen beim Gelbfieber. Da die Krankhei t  
yon der eingeborenen BevSlkerung sehon im Kindesalter in leiehter 
Form iiberstanden wird, t r i t t  die Seuehe nieht in Erseheinung. Die 
einzelnen sehweren F~lle, die gelegentlieh bei Fremden vorkommen, 
entgehen in einem Lande wie Afrika leieht der Beobaehtung dutch 
den Arzt ganz und gar und damit der genauen Feststellung ihres Wesens. 
Sie werden einfaeh als ,,Fieber" aufgefagt, ohne dab vielleieht jemand 
an Gelbfieber denkt. Es kommt hinzu, da6 die Gefahr der Ansteekung 
ftir die Weigen dort an sieh noeh nieht groB ist. Da die Gelbfieber- 
miieke, A~des aegypti, ein Hausmoskito ist, der niemals das tIaus 
verl~gt, so ist fiir den Europger, yon einigen groBen Plgtzen abge- 
sehen, die Ansteekungsgefahr kaum vorhanden, solange er selbst nieht 
die Hiit ten der Eingeborenen mit den infizierten Miieken betritt ,  was 
gewig nieht oft vorkommt. 
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I~ur dt/rch planm~Bige geduldige Arbeit der Gesundheitsbeh5rden, 
die jeden verd~chtigen Fall genau untersuchen, k~nn unter solehen 
Umst~nden die Endemie. und ihre Ausdehnung festgestellt werden. 
Nach unserer Erfahrung ist ffir diesen Zweek die histologisehe Unter- 
suchung das bequemste und sicherste tti lfsmittel ffir den Seuchen- 
dienst und mul~ daher gesetzlieh vorgeschrieben werden, sobald Gelb- 
fieberverdacht besteht, d .h .  im endemischen Gebiet bei jedem Todes- 
fall,  bei dem nicht Gelbfieber sicher ausgeschlossen ist. I)as Gelbfieber 
ist eine so gefghrliche Seuche, da~ alle Bedenken zurilcktreten miissen. 
Eine vo]lstgndige LeichenSffnung ist nicht nStig, sondern im allge- 
meinen genfigt es, wenn ein Stiickchen Leber ffir die Untersuchung 
entnommen wird. 

Die Sachverstgndigen miissen alIes tun, um mit Hilfe der histo- 
]ogisehen Untersuehung in fraglichen Fgllen sofort oder innerhalb 
einiger Tage zu einem bestimmten Urteil zu kommen, nStigenfalls 
dureh Einsendung der Leber an die ngehste Untersuchungsstelle. 
Die sehnelle Einsendung des ersten Falles ist ja die Grundlage jeder 
Seuehenbekampfung und besonders beim Gelbfieber, bei dem die Be- 
kampfung so sehnell und leieht zum Erfolge fiihrt. 

Wghrend es eine Reihe yon Krankheiten gibt, bei denen naeh 
den Krankheitserscheinungen die Unterscheidung vom Gelbfieber 
sehwer oder unmOglich ist, bietet die histologisehe Abgrenzung gegen 
die~,~e Krankheiten kaum irgendwelche Sehwierigkeiten; so ausgeprggt 
eigenartig sind immer die Leberver~nderungen. 

Bei der Weilschen Krankheit  und anderen Leptospirenkrankheiten 
kann die Leber ~uch echte parenchymatSse Entar tung zeigen, aber nie 
so ~iefgreifender Art, wie beim Gelbfieber. In  schweren Fgllen kommt 
es wohl zur trfiben Schwellung einiger Leberzellen, selbst zur Nekrose 
einer oder der anderen Zelle, aber stets in den zentralen Abschnitten 
des L~ppehens und niemals finder sich die gew~ltige und einzigartige 
ZerstSrung, wie sie regelmgl~ig beim Gelbfieber vorhunden ist. Der 
Untersehied bernht im wesentlichen auf verschiedener Giftigkeit der 
Erreger und ist immer so ausgesproehen, da~ niemals Schwierigkeiten 
in der Deutung entstehen werden, selbst wenn man sich &uf Grund 
des Leiehenbefundes allein zu entseheiden h~tte. 

Bei Malaria, Schwarzwasserfieber, l%fiekfallfieber, Typhus und 
anderen akuten Infektionskrankheiten, die gelbfieber&rtig verlaufen 
kSnnen, besteht niemals eine histologische Beteiligung der Leber, 
die fiir den Sachkundigen eine _~hnlichkeit mit der Gelbfieber]eber 
bedingen kSnnte. In allen diesen F~llen lal~t sich dureh die histo- 
logisehe Untersuchung leicht und sieher Gelbfieber ~usschliel~en. 

Bei der akuten ge]ben Leberatrophie ist das mikroskopische Bild 
der Leber sehr ~hnlich wie beim Gelbfieber. In  beiden F~llen h~ndelt 
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es sich um Vergnderungen der gleichen Art, die beide wahrscheinlich 
durch eine toxisohe Entar tung der Leberzellen zustandekommen. 
Aber der Krankheitsverlauf und der Leiohenbefund sind bei beiden 
sehr verschieden, l~amentlich die hochgradige Verkleinerung der Leber 
bei akuter gelber Atrophie steht im groBen Gegensatz zu der Gelbfieber- 
leber, die entspreehend dem ganz blitzartigen Verlauf der Krankheit  
meist yon regelrechter Gr6Be gefunden wird. Die akute gelbe Leber- 
atrophie ist auch nicht sehr hgufig, und im Seuchendienst wird d i e  
Krankhei t  dem Sachkundigen nieht leicht Schwierigkeiten in der Er- 
kennung des Gelbfiebers bereiten. 

])us gleiehe gilt meiner Meinung nach auch yon den so oft angeftihr- 
ten Vergiftungen, die ghnliche Entar tungen in der Leber hervorrufen, 
wie das Gelbfieber. Vorgesehichte und Verlauf sind doeh immer vet- 
sehieden yon einer akuten Infektionskrankheit.  Freilich kann es ira 
Quarantgnedienst vorkommen, dab man bei einem verdgchtigen 
TodesfM1 fiber Krankheit  und Vorgeschichte nichts erfahren kann, 
so dab die Entscheidung allein von dem Ergebnis der Untersuohung 
abhgngt. In einem solchen Falle muB das Urteil mit einigem VorbehMt 
abgegeben werden, da Phosphorvergiftung in der Tat  ghnliche Ver- 
Rnderungen in der Leber machen kann wie das Gelbfieber. Aueh die 
Arsenvergiftung tuf t  ein ahnliches Bild hochgradiger Verfettung hervor, 
wie ieh kiirzlieh bei Kfihen sah, die infolge fMscher Anwendung eines 
arsenhMtigen Zeckenmittels zugrundegegangen waren, und bei Ratten,  
die mit Arsen vergiftet waren. In solohen unklaren Fallen mfissen 
Mle MaBnahmen ergriffen werden, Ms ob Gelbfieber vorlgge. Inzwischen 
kann die ehemische Untersuehung vorgenommen werden, die vielleicht 
noch weitere Aufklgrung bringt. 

Wahrend Phosphor und Arsenvergiftungen immerhin selten sind, 
hat  man neuerdings beobaehtet, dub aueh Vergiftung mit Tetrachlor- 
kohlenstoff in der Leber Verfettung und I~ekrose erzeugen kann, die 
den Vergnderungen beim Gelbfieber sehr ghn]ieh sind. Da dieses Mittel 
in den Tropen gegen die Wurmkrankhei~ tagt~glich Verwendung finder, 
so kommt dieser Vergiftung ohne Zweifel eine gr0Bere Bedeutung zu 
Ms den vorhergenannten. 

Im ganzen glaube ieh aber, dub die Gefahr der Verweehslung mit 
underen Krankhei ten  oder gar der Verkennung des Gelbfiebers sehr 
gering ist, und dab die histologische Untersuchung der Leber ffir den 
erfahrenen Gutaohter ein kaum je versagendes ttilfsmittel ffir den Nach- 
weis des Gelbfiebers bildet. Wie es zur Erkennung der endemisehen Ver- 
seuchung Afrikas gedient hat, so muB es fiber kurz oder lang, bei rich- 
tiger Anwendung, auch zur erfolgreichen Bekgmpfung dieses ]etzten 
Gelbfieberherdes und damit zur Ausrottung der gefghrliehen Seuche 
v o n d e r  Erde ffihren. 
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Zusammen./assung. 
Bei einer Anzahl yon gelbfieberverd~chtigen F~tllen aus West- 

afrika wurde die Leber histologisch untersucht, und in Mlen FMlen 
konnte dadurch das Vorliegen yon echtem Gelbfieber einw~ndfrei 
bewiesen werden. 

Das Hauptmerkmal der Gelbfieberleber isV das gleichzeitige Vor- 
handensein zahlreicher fettig entarteter und vSllig nekrotischer Leber- 
zellen, die innig miteinander vermischt sind; in der ~ h e  der Zentral- 
vene, auch der Randgebiete des L~ppchens, finden sich auBerdem 
gelegentlich einige guterhMtene Leberzellen. Die Ver~nderungen sind 
~uf die Gifte der Leptospira icteriodes zurfickzuffihren und regelm~Big 
vorh~nden. 

~)i~ afrik~nischen F~lle zeigen volle ~bereinstimmung mit den 
F~llen aus den groBen amerikanischen Epidemien. 

~hnliche Ver~nderungen kommen nur bei akuter gelber Leberatro- 
phie und einigen Vergiftungen vor, niemals bei ~kuten Infektionskrank- 
heiten. 

Die histologische Untersuchung der Leber bildet d~s einfachste und 
s icherste Hilfsmittel fiir den Nachweis des Gelb~iebers und damit die 
zuverli~ssigste Grundlage fiir alle Verhfitungs- und Beki~mpfungsmaB- 
]~3hlo(~n. 
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