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Uber die Beeinflussung der perniciiisen An~imie durch 
Leberdarreichung vom Standpunkt des Morphologen. 

Von 
Th. Fahr. 

Mit 5 Textabbildungen. 

(Eingegangen am 3. Mai 1929.) 

Dureh die yon Minot und Murphy empfohlene Behandlung der 
perniziSsen An~imie dutch Ffitterung mit  Leber oder Leberpr~paraten 
ist bekanntlich die Frage der perniziSsen An~imie (weiterhin mit  P. ab- 
gekfirzt) in ein neues Stadium getreten. Mit seltener Einmfitigkeit 
melden alle Beobachter eine rasche giinstige Beeinfiussung dieser 
Krankhei t  unter dem EinfluB der neuen Behandlungsart, und aueh der 
pathologische A n a t o m i s t  in der Lage, diese gfinstigsn Erfolge zu be- 
st~itigen, denn seitdem die Lebertherapie Allgemeingut geworden ist, 
versehwinden die F~lle yon P. yore Sektions~isch, wenigstens bei uns 
in Eppendorf.  

W~hrend also fiber den Nutzen der Leberbehandlung bei der P. alles 
einig ist, gehen die Meinungen fiber den Weg, auf dem diese gfinstige 
Wirkung zustande kommt,  noch recht weft auseinander. Die einen, wie 
Schottmiiller und sein Sehfiler Schulten, Basch, Ponticaccia nnd Campa- 
nacci u . a .  nehmen eine antitoxische Wirkung, eine Hemmung der 
tIgmolyse an, andere Forscher dagegen - -  es sind hier neben den ameri- 
kanischen Autoren Meinertz, Adler" und Schi]], Morawitz, Felix, Lichtwitz 
und Franclce u. a. zu nennen - -  vertreten die Ansicht, dub durch die 
Lebe~ffitterung Stoffe geliefert wfird~n, die aufbauf6rdernd, sozusagen 
lebensverl~ngernd ffir das rote Blutk6rperehen wirkten. Dabei denken 
bei dem fraglichen hier in Betraeht kommenden Stoff manche - -  wie 
Aron - -  an Vitamine, andere - -  wie Beckmann - -  an ein Hormon, 
Seyderhelm, der vorsichtig die versehiedenen 5[6gliehkeiten kritisch 
gegeneinander abwggt, seheint, was bei seiner Auffassung yon der Ent-  
stehungsweise der P. ja verst~indlieh ist, doeh mehr in der entgiftenden 
Wirkung den wesentlichen Umstand zu sehen, wobei diese Entgiftung 
seiner Meinung naeh nicht einmal spezifiseh zu sein brauchte - -  er 
erinnert an gfinstige Erfolge der Leberffitternng bei der Sprue ; man kann 
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hinzusetzen, diese Entgiftung diir/te gar nicht spezifisch sein, denn be- 
kanntlich wird ja die P. wahrscheinlich durch sehr verschiedene Ur- 
saehen : Bothriocephalus, Syphilis, Schwangerschaftstoxikose usw. 
hervorgerufen. 

Lassen wir diese offene Streitfrage einmal einstweflen bei SeRe, so 
drgngt jedenfalls der Erfolg der Leberfiitterung zu der Annahme, dab 
yon der Leber ein Stoff geliefert wird, der - -  sei es, wie es sei - -  die 
P. giinstig beeinfluBt. Vom Standpunkt des Morphologen ]iegt es d~ 
nun nahe, weiterzusehlieBen, daft bei der P. in der Leber Vergnderungen 
vorhanden sein miiBten, die es verhinderten, dab dieser Stoff gebildet 
oder abgegeben wiirde. Denn bei vSllig unver~nderter Leber so]lte man 
doeh zuni~chst annehmen, dab diese vSllig gesunde Leber den fraglichen 
Stoff in grSf3erer Menge und geeigneterer Form zu liefern imstande sei 
wie die Leber/iitterung. Ich hgbe, um dieser Frage nachzugehen, 50 
Lebern yon P., die ich im L~ufe der Jahre - -  urspriinglich yon ~nderen 
Gesichtspunkten ~usgehend - -gesammel t  hatte, auf evtl. Vergnderungen 
{mtersueht. Die Vergnderungen, die ieh bei diesen Untersuchungen ge- 
funden habe, sind aber g~nz und gar ungleiehmgf~ig und vielgestaltig: 
es fanden sieh gelegentlich Blutbildungsherde, h~ufig Verfettungen 
wechselnden Grades, Aufhellungen des Zelleibes mit und ohne Verfet- 
tungen, ferner Versehm~lerungen der Bglkchen, die sich in allen mSglichen 
l~berg~ngen bis zu Dissoziationen und scholligem Zerfall mit fibrinoider 
Degeneration und Nekrose des Protopl~smas steigerten nnd gelegentlieh 
mit kleinsten Blutungen vergesellsehaftet waren. 

Die F~lle, in denen n u t  Blutbildungsherde oder n u t  Verfettungen 
gefunden wurden, dfirfen wir wohl ohne weiteres aus dem Spiel lassen, 
die Blutbildungsherde sind ja bestimmt etwas Sekund~res und die Ver- 
fettungen etw~s so h~ufiges und so oft in erheblicher Stgrke ohne P. 
Vorkommendes, dab es wohl g~nz abwegig ware, bier naeh Beziehungen 
mit der P. zu suchen; bleiben die andern oben genannten Vergnde- 
rungen, die teils mit  dem Auftreten yon Verfettungen und Blutbildungs- 
herden vergesellschaftet waren, tells nicht. 

Aufhellungen des Protoplasmas, die den Zellen vielfach eine wabige 
Besehgffenheit verliehen, fanden sieh 5real, 3real mit Verfettungen 
verbunden; B~lkchenversehmglerung lieB sieh ]2mal feststellen, 5mal 
fanden sich sehon Uberggnge zu st~rkeren Ver~nderungen und 17real 
waren diese st~rkeren, oben skizzierten Ver~nderungen deutlieh aus- 
geprggt. Ich lasse zum besseren Verst~ndnis die histologisehe Besehrei- 
bung einiger dieser Fgl]e in kurzen Worten tolgen und verweise ~uf die 
Abb. 1 und 2. Der stets vorhandene Eisengehalt ist bei dieser Beschrei- 
bung nieht beriicksichtigt. 

1. Sekt. Nr. 863/22. Bglkchen verschmglert, stellenweise sieht man Aufl6- 
sung und Zerfall, an diesen Stellen bier und da Leukocytenansammlungen, an der 
Glissonschen Kapsel kleine Rundzelleneinlagerungen. 
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2. Sekt. Nr. 315/23. Starke Versehm/ilerung der Bglkehen, namentlieh im 
Zentrum der Lgppehen sieht man stfirkere AuflSsungserseheinungen in Form yon 
ZerbrSekelung der Bglkehen. Die Retikuloendothelien (R.-E.) treten sehr deutlich 
hervor. An der Glissonsehen Kapsel bier und da kleinste Infiltrate. 

3. Sekt. Nr. 692/23. Um die Zentralvenen herum sieht man hier ausgesproehe- 
ne fibrinoide Umwandlung der zerbrSekelnden B&lkehen. R.-E. treten deutlieh 
hervor. Verfettung Iehlt hier wie in den beiden vorhergehenden F/~llen so gut wie 
v611ig. 

4. Sekt. Nr. 960/23. Stellenweise fibrinoider Zerfall der Bglkehen, an diesen 
Stellen kleine Leukoeytenansammlungen, Infiltrate an der Glissonsehen Kapsel. 
Sehr geringe feintropfige Verfettungen. 

5. Sekt. Nr. 15/24. Fibrinoide Degeneration und Zerfall der Bglkehen, im 
Zentrum der Lgppehen stark ausgesproehen. An den Zelten oft mehrere Kerne 
(blasse und dunkle, oder zwei dunkle nebeneinander), ziemlieh erhebliehe Ver- 
fettung. 

6. Sekt. Nr. 221/24. Man sieht Herdchen fibrinoider Degeneration und 
brSekligen Zerfalls, an diesen Stellen finden sieh aueh kleinste Leukocytenansamm- 
lungen. Infiltrate. an der Glissonschen Kapsel, herdweise VerIettungen. 

7. Sekt. Nr. 1366/24. An den Lgppehen zentrale fibrinoide Degeneration 
mit Bglkehenzerfall und kleinen Blutungen, aueh leiehten Leukoeytenvermeh- 
rungen, die stellenweise etwas stgrker hervortreten. Infiltrate an der Glissonsehen 
Kapsel. Verfettung kaum nennenswert. 

8. Sekt. Nr. 1288/26. Ausgedehnte, um die Zentralvene herumgruppierte 
fibrinoide Degeneration mit Bglkehenzerfall, Blutungen, sehr erhebliehe Ver- 
Iettungen. 

Mit  diesen Vergnderungen  k6nn te  m a n  nun  nur  dann  etwas anfangen,  
wenn sieh i rgend eine Beziehung zu der  k l in isehen Verlaufsweise oder  
zu den sonst igen du tch  die P.  bed ing ten  morphologisehen Vergnderungen  
an  den  Organen fes ts te l len liel3e, oder  wenn m a n  beweisen k6nnte ,  dab  
es sieh u m  etwas  Spezifisches hande l t .  

Was  die erste F rage  an langt ,  so habe  ieh zu ihrer  Be a n tw or tung  die 
Krankengeseh ioh ten ,  soweit  sie mir  zuggngl ieh waren,  mi t  diesen Ver- 
gnderungen  vergliohen. DaB irgendwelehe Beziehungen zwisehen der  
Sehwere der  his tologisehen Ver i inderungen und  der Sehwere des kl ini-  
sehen Bildes, was den Blutzer/all anlangt, nicht kons t ru i e r t  werden  
k6nnen,  e rg ib t  sieh a m  bes ten  aus der  Gegeni ibers te l lung einiger F~ille. 

So war  zwar in dem zule tz t  angeff ihr ten Fa l l  8, Sekt .  Nr.  1288/26, bei 
d e m  ja  erhebl iehe his tologische Ver~nderungen  angetroffen wurden,  aueh 
das  Gesamtb i ld  der  P. zweifellos ein sehr sehweres : Hgl.  12, Zahl  der  ro ten  

B1. 500000, typ isehes  morphologisehes  B lu tb i ld  mi t  schwerer  Aniso-Poi-  
k i loeytose  usw., abe t  in e inem anderen  Fal l ,  Sekt .  Nr.  792/25 z. B., in 
dem der  t t gmog lob ingeha l t  noch e twas  n iedr iger  war  - -  nur  10, die Zahl  
der  ro ten  ]31. nu t  440000 bet rug,  l a n d  sieh an der Leber  auger  einigen 
spgr l iehen Ver fe t tungen  keine morphologische Ver~nderung.  Diese 
Gegent ibers te l lung g ib t  aueh schon A n t w o r t  auf die andere  Frage ,  ob 
man  bei  den  besehr iebenen Vergnderungen  yon e twas  Spezif isehem 
reden kSnne.  ] ) avon  k a n n  b e s t i m m t  keine l%ede sein, e inmal  fehlen die 
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Vergnderungen trotz sehwerem Kr~nkheitsbild und andererseits finder 
man Ver&nderungen der beschriebenen Art bei allen m6glichen Infek- 
tionskrankheiten, ohne dab es zur Ent~icklung einer P. kommt.  

Wenn ieh es aueh nicht fiir iiberflfissig halte, auf die oben besehrie- 
benen Leberverinderungen hinzuweisen und damit  zu zeigen, d ~  u 
~nderungen, wie man sie gelegentlieh bei Infektionskrankhei~en finder, 
aueh bei der P. - -  ohne sonstigen Grund, speziell ohne Vorhandensein 
einer Infektionskrankheit  usw. - -  in der Leber vorkommen - -  ich werde 
auf diesen Punkt  weiter unten noeh einmal in anderem Zusammenhang 
zu spreehen kommen - -  so kann doeh jedenfalls keine Rede davon sein, 
diese Ver~nderungen als etwas Prim&res, die Entwieklung der P. be- 
dingendes anzuspreehen. Ja,  wit sehen sogar, dug eine sehr erhebliehe 
Sehiidigung der Leber, die sehwerste wohl, die wir kennen, die akute 
gelbe Leberatrophie, nieht nur nieht zur P. fiihrt, sondern sogar mit  einer 
Vermehrung der roten B1. einhergeht (s. Striimpells Lehrbuch, 26. Aufl., 
S. 812). Aueh ieh selbst habe bei 12 Fi l len yon akuter  Leberatrophie 
in den Krankengesehiehten, soweit ein I l lutstatus ange~eben war immer 
hohe BlutkSrperehenzahlen, bis 6 Millionen und H~moglobinwerte bis 
105 gefunden. Inwieweit diese Zahlen auf Bluteindiekung, inwieweit 
sie auf eine mit  der Leberverinderung zusammenhi~ngende Wirkung 
zuriiekzufiihren sind, bedarf noeh der Untersuehung. Vielleieht 
bringt uns nun ja gerade diese Tatsache dem Verstgndnis des Problems 
egwas niher.  W i r  kSnnten uns vorstellen, dug yon der normalen 
Leber der Stoff, der - -  ins Blur abgegeben - -  offenbar Iiir das Gedeihen 
der roten B1. notwendig ist, nut  in geringer Nenge geliefert wird - -  
geliefert zu werden braueht ? - -  man k6nnte sieh welter vorstellen, 
dab bei der P. d[eser Stolf auf irgend eine Weise unwirksam gemaeht 
wird und dug die Leber bei gewdhnIicher Arbeit nieht imstande ist, 
den Ausfall zu deeken, dug dieser Ausfall aber gedeekt werden kann 
wenn Lebersubstanz zer[~illt, dadureh eine gr66ere Menge der fragliehen 
Substanz freigemaeht und ins Blur aufgenommen wird. Das k6nnte 
bei der Fiitterung sowohl wie beim intravitMen Leberzerfall m6glieh 
sein. Wir h/~tten also bei der akuten gelben Leberatrophie mit  ihrem 
Parenehymzerfall  und bei der Leberftitgerung einen gleiehsinnigen Vor- 
gang vor uns, der in beiden Fgllen imst~nde w~ire, durch Abgeben eines 
bestimmten Stoffes ins Blur die Lebensbedingungen der roten Ill. 
in gfinstigem Sinne zu beeinflussen. Nun sollte man freilieh weiterhin 
gerade in Anlehnung an die Beobaehtungen bei der akuten gelben Leber- 
atrophie annehmen, dab die Leberftitterung beim Gesunden uueh die 
Zahl der roten Ill. hoehtreiben miigte. Ich hube in Verfolgung dieser 
Frage zunichst  Fiitterungsversuche an Hunden ungestellt. Ieh habe in 
2 geihen je 3 I-Iunde in verschiedener Weise 3 Woehen lung ganz ein- 
seitig fiittern lassen. Ein Hund bekam m6gliehst nut  rohe l~indsleber, 
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einer nur  Milz, einer nur  Portaldriisen zu ffessen - -  die Portaldriisen sind 
beim l~ind so groB, daft man  mtihelos die entspreehenden Mengen yore 
Sehlaehthof beziehen kann. 6 Hunde,  die in iiblieher Weise mi t  den 
Xrankenhausabfa l len  - -  also mit  gemischter Kost  - -  erniih~t wurden,  
dienten zum Vergleieh. 

Die roten B1. wurden in Abst/inden von einigen Tagen gezghlt, die 
Hunde  naeh 3 Wochen get6tet  und  die Organe, speziell Milz, Leber und  
portale Lymphkno ten ,  auf ihr histologisches Verhalten und  ihren Eisen- 
gehalt  gepriift und mit  den Vergleiehshunden vergliehen. Bei den Blut- 
k6rperehenziihlungen lieften sich 'keine nennenswerten Abweiehungen 
yon den Ausgangswerten feststellen. Die Zahlen sehwankten wohl etwas, 
abet  bald nach oben, bald naeh unten, irgend ein nennenswerter  in einer 
bes t immten Riehf, ung sieh entwiekelnder Unterschied liel~ sieh bei den 
auf verschiedene Weise gefiit terten Hunden  nieht  feststellen, und ich 
verziehte deshalb darauf,  die einzelsen Versuehsberieh~e hier wieder- 
zugeben. 

{Jber den Ausfall der anatomisehen Untersuehung geben die naeh- 
s tehend kurzen Angaben Aufschluft. 

H~nde mit Leber gef~ttert: 
Nr. 1. In der Mflz reiehlieh Eisen, die Leber zeigt eisenhaltige Sternzellen, 

Capillaren teilweise sehr stark gefiillt, im Portalring eisenhaltige Endothelien 
in m~13iger Menge, deutliehe Erythrophagie. 

Nr: 2. In der Milz Eisenabtagerung in m~tftiger Menge, Leber ist eisenfrei, 
zeigt starke Capillarfi~llung, im PortaMng starke Erythrophagie, Endothelien 
eisen- und fetthaltig. 

Hunde mit Milz g@gttert: 
Nr. 1. In der Milz Eisen in m~giger Menge, Leber zeigt erhebliche positive 

Eisenreaktion an den Sternzellen, Capillaren stark gefiillt, am Portalring eisen- 
haltige Endothelien, aber nicht sehr zahlreieh, deutliehe Erythrophagie, Portal- 
drtise wird bier vermil3t. 

Nr. 2. In der Milz positive Eisenreaktion nut an eigenartigen rundliehen 
knStehenf6rmigen i~etikulumverdiehtungen, die auch sonst beim Hund in der 
Milz zu [inden sind, aber f(ir gewShnlieh nieht so stark auffailen wie hier (s. Abb. 3). 
Die Eisenreak~ion ist hier an diesen SteUen, fiber deren Bedeutung ieh tibrigens 
his jetzt noch nieht ins klare kommen konnte, diffus, nieht an K6rnehen und BrSekel- 
chen gebunden wie sonst. Leber im ganzen eiserffrei. Capillaren zeigen starke 
F~rbung, in manehen Capillaren zeigt der Inhalt sehwaehe diffuse Blauf/trbung. 
Der Portalring enth~l~ reiehlieh eisenhaltige, sp~rlieh fetthaltige Endothelien 
in der Pulpa deutliche Erythrophagie. 

Hunde mit Portaldri~sen ge]~ttert: 
Nr. 1. Milz enth~lt ganz sp~rlich Eisen, Leber eisenffei, zeigt s~arke Capillar- 

fiillung. Portalring enth~tlt eisenhaltige Endothelien in m~fliger ~Ienge, Erythro- 
phagie schleeht ausgepritgt. 

Nr. 2. In der Milz sehr reiehlieh Eisen, in der Leber l~Bt sieh Eisen in den 
Sternzellen nachweisen, die Capillaren sind prall gefiillt. Im Portalring Erythro- 
phagie, kr~ftige Eisenreaktion, kein Fett. 

l)ber die Vergleiehshunde gibt die folgende kleine Tabelle Auskunft: 
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Tabelle 1. 

1 

2 
3 
4 
5 
6 

Milz 

+ 

+ +  
+ +  
+ +  

nicht verwertb~r 
+ 

Eisengeh~lt in 

Leber 

T 

Po~talring 

(schlechtes Prgpar.) 
+ + +  
+ §  

+ 
+ + +  
+ +  

Erythrophagie im Portalring 

+ 
(seMecht gef'~rbt) 

+ +  
+ +  
+ 

+ + +  
+ 

Abb. 3. 

Nach diesem so wechselnden Ausf~ll der Untersuchungen habe ich 
yon weiteren Untersuchungen Abstand genommen. Der Ausfall der bis- 
herigen Versuche zeigt ja schon, dab die verschiedene Fiitterung beim 
Hund auf die Eisenverteilung und, wie ich hinzuffigen kann, auf die son- 
stigen morphologischen Verh~ltnisse der in Betracht  kommenden Organe 
einen gesetzm~l~igen Einflul~ nicht ~usgefibt hat. Nun ist aber ein 
Schlui3 yore Hund auf den Menschen keineswegs so ohne weiteres zu- 
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l~ssig. Dag bei den beiden verschiedenartigen Lebewesen deutliche Unter- 
sehiede in den Stoffweehselvorg~ingen bestehen, seheint ja sicher. Ieh 
brauehe nut daran zu erinnern, worauf ieh bei friiherer Gelegenheit 
sehon aufmerksam gemaeht babe, dal3 der lymphatisehe Portalring sieh 
beim Hunde in einer vom Mensehen deutlieh abweichenden Weise ver- 
hglt, und ich m6ehte auf diese Verhiiltnisse beim Portalring bei dieser 
Gelegenheit noeh einmal mit einigen Worten eingehen. 

Abb. 4. 

Wenn ich bei den neuerdings untersuchten Hunden die mit Eisen- 
speieherung einhergehende Erythrophagie aueh nieht stets so aus- 
gepri~gt gefunden habe wie bei meinen ersten Untersnehungen, so habe 
ieh sie doeh hie vermigt, in der Mehrzahl der Fglle war sie wieder sehr 
auff~llig, s. Abb. 4, sehon makroskopiseh an der braunen Sehnittfl~tehe 
erkennbar, wie ieh das in einer friiheren Arbeit j a sehon besehrieben habe 1. 

1 A~leh beim l~inde habe ich vergleichsweise in 6 F~lIen den Portalring unter- 
sueht. Eisengehalt und Erythrophagie ist hier 1/~ngst nieht so anffgllig wie beim 
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Beim Menschen babe ich frfiher unter 203 Fallen Phagocytose yon 
roten BI. oder B]utk6rperchentriimmern , wenn ich auch die leichtesten 
F~lle mitrechne, 91 real, d. h. in 44,8 % gefunden. ]3ei der P. land ich sic 
damMs in 100 % (es standen mir Mlerdings zun~chst nur 7 F~lle zur Ver- 
ftigung), am wenigsten h~ufig bei den akuten Infektionskrankheiten, 
ngmlieh in 50,9 %. Bei den 50 Fallen yon P., die dieser Arbeit zugrunde 
liegen, babe ieh die Erythrophagie nieht regelm~l~ig, sondern nur 39real, 
also in 78% angetroffen. Als Vergleiehsobjekt mit der P. standen mir 
diesmal 100 t~lle yon Tuberkulose zur Verfiigung, die ieh - -  ieh komme 
bei anderer Gelegenheit auf diese Frage zuriiek - -  vergleiehsweise mit 
der P. untersucht habel tIier land ieh die Erythrophagie nut in 25%, 
(bei meinen ersten Untersuchungen, die yon der Tuberkulose 27 Fi~lle 
umfaGten, war die Erythrophagie dabei nut 6mal, also sogar nut in 22% 
anzutreffen), bei den insgesamt 127 Tuberkulosen mit 31 positiven 
t~gllen wiirden also 24 % positiver Befunde herauskommen. Jedenfalls 
steht beim Nenschelt die Zahl der positiven Befunde bei der P. weitaus 
an der Spitze, abet selbst hier bei der P. erreicht sie an I-Igufigkeit und 
M~ehtigkeit nieht die Verh~ltnisse, die wir beim Itunde beim nor- 
malen Durehsehnitt antreffen, und wenn ich es aueh vermeiden will, 
aus diesen Beobaehtungen allzu weitgehende Sehlugfolgerungen ab- 
zuleiten, so  geben sie vielleieht doeh einen Hinweis darauf, dab die 
Stoffweehselvorggnge beim Hunde hinsiehtlieh des H/~moglobinstoff- 
wechsels anders verlaufen wie beim Mensehen, nnd daG wit infolgedessen 
die Versuche beim Hunde nieht ohne weiteres auf den Mensehen iiber- 
tragen k6nnen. 

Ieh m6ehte in diesem Zusammenhang aueh daran erinnern, dag naeh 
Macht das Blut bei der P. das Keimen gewisser Pflanzen, wie Lupinus 
albus, hemmt und dal~ diese Eigensehaft, die sieh beim ~ensehen sehein- 
bar nut bei der P. findet, naeh den Untersuehnngen yon Tscher/ces und 
Goldstein bei zahlreiehen Tierarten, darunter aueh beim Hund sehon 
normalerweise, vorhanden ist. 

Ieh habe nun durch Versuche am Mensehen weiterzukommen ge- 
sueht. Da ieh selbst giehtiger Veranlagung wegen fiir Leberfiitterungen 
ein sehr ungeeignetes Objekt bin, habe ieh es dankbar begriil~t, dab zwei 
meiner jfingeren Mitarbeiter sieh zu derartigen Versuchen zur Verftigung 
stelltem Sie haben in der Weise, wie das bei uns im Krankenhaus tiblich 
ist, 3 real tgglieh einen EglSffel I-Iepatopson genommen und diese Selbst- 
behandlung 10 Tage lang fortgeftihrt. Die Beeinflussung des ]3lutes 
zeigt die naehstehende kleine Tabelle. Ehe die Behandlung mit dem 

tIunde, nur dreim~l war der Befund hier deutlich; es fiel nur auf, dag die Berliner- 
blaureaktion d~bei nieht in der iiblichen Weise auftrat, sondern immer einen aus- 
gesproehen griinliehen ~'arbton gab. Ob hier eine Besonderheit vorliegt, wage ieh 
bei der geringen Zahl der untersuchten t~lle nicht zu entseheiden. 



Pernici6se Ani~mie. 873 

Leberpr/~parat begann, wurden die Ausgangswerte von H~moglobin 
und Erythrocytenmenge festgestellt. 

Herr E. 
Am 9. 

Ab 10. 
Am ll. 

, ]4. 
,, 15. 
, ]8. 

20. 
Herr K. 

Am 9. 
Ab 10. 
Am 11. 

,, 14. 
,, 16. 
,, 18. 
,, 20. 

Tabelle 2. 

III. Erythrocyten 5,4 Mill. II/imoglobin 92% 

III. Hepatopson taglich 3real i EglSffel voll 

III. Erythrocyten 5,6 Mill. 

III. ,, 5,06 ,, 

III. ,, 5,1 ,, 
III. ,, 5,2 ,, H~moglobin 98 % 

III. ,, 5,7 . . . .  92 %. 

III. Erythrocyten 5,1 Mill. Hgmoglobin 96% 
III. Hepatopson t~glich 3mal 1 El315ffel voll 
III. Eryghroeyten 5,1 Mill. H~moglobin 100% 
III. ,, 5,1 ,, 
III. ,, 5,7 ,, 
III. ,, 5,8 . . . .  96 % 
III. ,, 5,4 . . . .  96%. 

Allzuviel darf man, glaube ieh, aus diesen Zahlen nicht sehliel3en. 
Eine gewisse Aufwgrtsbewegung in der Zahl der roten B1. ist ja vielleieht 
vorhanden, aber sie ist nieht eindeutig. Weitere Untersuchungen w'gren 
hier erwtinseht, zumal ja aueh individuelle Besonderheiten eine l~olle 
spielen k6nnten. (Braun [Verh. d. Ges. f. inn. Med. 1928] land, bei aller- 
dings nut 5 t~,g. Verabreiehung eine kaum merkliche ErhShung). 

Jedenfalls seheint die Leberfiitterung in der bei der P. tibliehen Weise 
beim Gesunden nieht die Folgen zu zeitigen, wie es der starke Leber- 
zerfall bei der akuten gelben Leberatrophie rut. Es ist offenbar nieht 
leieht, bei der Fiitterung so groge Mengen wirksamer gelSster Leber- 
substanz zur Aufsaugung zu bringen, wie das bei der akuten gelben 
Leberatrophie der Fall ist. Geringe Zerfallserseheinungen an der Leber 
seheinen, wie in diesem Zusammenhang betont sein mag, ohne EinfluB, 
hier ist offenbar die Fiitterung wieder iiberlegen. Die zungehst vielleieht 
etwas befremdend anmutende Tatsaehe, dag die Leberfiitterung bei 
den an P. Erkrankten einen so sichtbaren, beim Gesunden einen so 
geringen EinfluB ausiibt, braueht uns tibrigens nieht allzusehr in Er- 
staunen zu setzen, wenn wit uns der Verh/~ltnisse bei den Avitaminosen 
erinnern; auch beim Skorbut z. B. heilt eine Menge Citronensaft die 
Krankheit, die beim Gesunden keinerlei Anderungen im normalen 
Ablauf des Stoffwechsels zeitigt. Ieh will iibrigens aus dieser lJberlegung 
noch nieht mit Sieherheit den SchluB ziehen, dab es sieh bei der P., wie 
manehe Forseher (Aron, s. oben) wollen, um eine Avitaminose und bei 
der Leberfiitterung um eine tteilung der P. dureh Vitaminzufuhr handelt. 
Doeh sehein~ der I-Iinweis auf die Avitaminose und ihre Behebung nahe- 
liegend, denn nach den seitherigen Ausftihrungen lcdnnte man doch die 
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Ve rmutung  aussprechen,  dab  es sich bei der  P. um den Ausfal l  einer  Sub- 
s tanz  hande l t ,  die im Blute  zum Gedeihen der ro ten  B1. nSt ig is t  und  deren 
Feh len  durch  die Resorp t ion  ge15ster Leber subs tanz  gedeckt  werden 
kann .  W e n n  es sich abe t  bes t~t igen sollte, dab  es sich hier  um die Be- 
se i t igung eines Stoffmangels hande ln  sollte, d a n n  w/~ren j a  na t i i r l ich  die 
Beziehungen zur Vi taminf rage  n/~herliegend wie die Annahme ,  da6  es 
sich bei  der  du t ch  die Leber f i i t t e rung  bewi rk ten  gfinstigen Beeinf lussung 
u m  eine A n t i t o x i n w i r k u n g  hande l t  ~. 

Nun  wird  man  aber  einwenden,  dal3 an  einer Tox inwi rkung  bei der  
P. doch n ich t  gezweifelt  werden kSnne.  Es  g ib t  einige unzweife lhaf te  
Giftstoffe,  die erfahrungsgem/~$ in der  J~tiologie der  P. eine Rolle  spielen, 
wie Lues, Bothr iocephalus ,  ferner  die yon Seyderhelm namen t l i ch  ver-  
fochtene Kol iwi rkung  yore  Magen-Di innda rm aus, die gerade j i ings t  
wieder  durch  die Unte r suchungen  yon Engel und  Olin eine gewisse 
St i i tze  e rha l ten  hat ,  und  es g ib t  andererse i t s  eine Reihe yon  Ver/~nde- 
rungen bei  der  P,, bei  denen eine Gi f twi rkung  auf terordent l ich  nahe  
]iegt. Die Dinge kSnnen nun  abe t  doch so liegen, dal~ zwar  toxische 
Wi rkungen  im K r a n k h e i t s b i l d  der  P. zu f inden sind, dal~ abe t  die Vor- 
g/~nge bei der  P.  n ich t  als e twas einheit l iches,  einheitlich toxisch  bedingtes  
und  immer direkt toxisch bedingtes  aufgefal~t zu werden brauchten .  

Be~rachten wi t  zun~chst  e inmal  ganz al lgemein die Ver/~nderungen 
bei der  P.  und  i iber legen,  inwieweit  wir  genSt ig t  sind, sie als direkte 
Gi/twirkung aufzufassen,  inwieweit  eine andersa r t ige  Erkl/~rung mSglich 
w~re. I m  Blute  h~t ten  w i r e s  (s. die Verh/s bei der  aku ten  gelben 
Lebera t rophie)  n ich t  nStig,  eine d i rekte  Gi f twi rkung  2 auf die ro ten  B1. 

1 Eine Hormonwirkung anzunehmen, wie das manche Autoren (Beckmann usw. ) 
wollen, kann ich reich nicht entschliel~en. Wenn eine Hormonwirkung vorl~ge, 
dann mifl3te man doch wohl annehmen, dab bei einer so schweren Leberseh/~digung, 
wie bei der akuten gelben Lebsratrophie sine P. zustands k~me; das Gegenteil ist 
der Fall und man  kann sich doeh schwer vors~ellen, dal~ sin zugrundegehendes 
Organ mehr Hormone liefert als ein normales. Abet selbst wenn man sich mit der 
Vorstellung helfen wo]lte, dal~ beim Zugrundegehen der Leberzellen besonders 
reichliche Hormonmengen freiwfirden und ins Blur gerieten, so sprechen dagegen 
die F~lls subakuter bzw. subchroniseher LeberaLrophie, we die fragliehen Massen 
ausgesehwemmt sind, aber noch sehwerste Lebersch~digung vorliegt; aueh bier 
kommt es ebensowenig zur P. wie bei sonstigen sehweren Lebersehadigungen. 
Sis ftihren zum Coma hepatieum, aber nicht zur P. 

2 Wenn man die normale Zahl der roten BlutkSrperchen durch entsprechende 
Resorption yon Stoffen, die aus der Leber stammen, hOher treiben kann, so kann 
man hisr doeh nicht yon der Beseitigung einer toxisch bedingten H~molyse reden. 
Wenn die normalen Verhaltnisse des Blutes durch die Aufnahme yon Lebersubstanz 
nisht so leicht zu beeinflussen sind wie die bei der P., so ware daran zu denken, 
dal~ die MSglichkeit der Lebensdauer der roten BhtkSrperchen ja doch sicher 
eine Grenze nach oben hat, der wir unter normalen Verh~ltnissen ja doeh zweifel- 
los sehr viel n/iher s~ehen wie bei der P., wo dis Blutk(irperchen immer wieder 
rasch zugrunde gehen. 
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anzunehmen.  Es k6nn ten  hier sekund~r  die zum Gedeihen der  r o t e n  B1. 
no twend igen  Stoffe unwi rksam gemaeh t  werden,  der  lVfangel dieser 
Stoffe resp.  dieses Stories k6nn te  d a n n  ein vorzei t iges  Abs t e rben  der  ro ten  
B1. und  dadu rch  einen i ibers t t i rz ten  N a e h s t r o m  aus dem K n o e h e n m a r k  
zur Folge  haben.  Die Vergnderungen  a m  Knochenmark als toxiseh  auf- 
zuf~ssen, hal te  ieh ftir unzulgssig.  W i r  haben  es am K n o c h e n m a r k  doch 
mi t  e iner  ungeheuren  Leistungssteigerung zu tun ,  aueh das  Auf t r e t en  
unrei fer  Gebi lde b r a u e h t  doeh sehlieftlieh nur  der  Ausd ruek  daf i i r  zu 
sein, dab  t ro tz  der  Le is tungss te igerung  der  Bedar f  noeh fiber die Neu-' 
b i ldungsmSgl iehkei t ,  namen t l i eh  die MSgliehkei t  vei/e Zelle zu bi lden,  
h inausgeht .  Jedenfa l l s  hande l t  es sich aber,  ~de ein Blick ins Mikroskop 
auf  die massenhaf t  in den langen R6hrenknoehen  neugeb i lde ten  ro ten  
und  auch weil3en ]31. lehrt ,  n ieh t  um eine Le i s tungshemmung,  sondern  

eine Leis tungss te igerung.  
I s t  das K n o e h e n m a r k  organiseh schwer gesehgdigt ,  so b le ib t  die 

Leber f t i t t e rung  ohne Erfolg,  wie der  folgende Fa l l  in sehr lehrreieher  
Weise zeigt.  E r  w~ire wohl  am bes ten  un te r  den  yon  Askanazy (1. e.) 
als 2. F o r m  der  Osteoselerosen be ize iehneten  E r k r a n k u n g e n  unterzu-  
br ingen.  (Er  sell  in e iner  Disser t .  ausf i ihr l ieher  da rges te l l t  werden).  

Sek~. Nr. 988/28, 59 Jahre, mitnnlieh. Seit 2 Jahren h~ufig Stiohe in der Herz- 
gegend. Seit Dezember 1927 im AnschluB an einen Schreck Steigerung der Herz- 
beschwerden und Nachlassen der Kr~fte. Starke B1/tsse der /-I~ut, Appetitlosig- 
keit. Aufnahme 2. V. 1928 in stark abgemagertem Zustand. Haut sehr blaB. 
HS~moglobin 30, Zahl der roten Blutk6rperehen 1,78 Mill. Keine Bilirubinvermeh- 
rung im Blur, keine Resistenz~nderung der roten BlutkSrperehen. Anisocytose, 
Poikilocytose, Megaloblasten, F~rbeindex immer unter 1, H~moglobin sehwankt 
zwisehen 20 und 25, Leukoeyten ca. 2000. Mehrmals R6ntgenbestrahlung. H~mo- 
globin zuletzt nut 10, Zahl der roten Blutk6rperehen 720000, F. I. 0,99. Augen- 
hintergrundblutungen. Im Blur kein It~matin. Leberdi~tt v6llig erfolglos. Unter 
Temperatursteigerung Ted. Klinisch sekund~re An/tmie vermutet, anatomiseh 
dafiir aber kein Anhalt. 

Sektion- Starke An~mie. Tigerung des tIerzfleisehes. Eisenleber. Blu- 
tungen in den ser6sen Hi~uten. An den langen R6hrenknoohen land sieh eine auf- 
~allende Verdichtung der Spongiosa, die das Mark vSliig ausfifllt, yon rotem Mark 
ist keine l~ede. 

Die mikroskopisehe Untersuchung des Knoehenmarks gibt ein auffiilliges 
Bild (s. Abb. 5). Zwisehen einzetnen Knoehenb~lkehen, die das Mark allenthalben 
durehziehen, sieht man ziemlietl reichlieh grof~e Fettzellen umrahmt yon Gewebs- 
ztigen, die bei sehwaeher Vergr61?erung einen haulots~tehlieh streifigen Eindruok 
maehen, zum Teil sind sie ganz zellarm, herdweise homogenisiert, zum Teil zell- 
reicher. An diesen zellreichen Abschnitten linden sieh einmal spindlige Zellen 
vom Aussehen der Fibroblasten, daneben aber aueh grol?e rund]iche Zellen, die 
offenbar noeh kleine Blutbildungsherde darstellen, in der Hauptsache besitzen sie 
loekeres Kerngefiige, geh6ren zum Tell den 3/Iyeloblasten, zum Teil den Megalo- 
blasten an, an einer Minderzahl dieser Gebilde ist der Kern kompakter, die betr. 
Zellen sind am ehesten als Polyblasten zu deuten. Dazwisehen sieht man rote 
Blutk6rperehen, stellenweise in I-I~Lufehen. 

56* 
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Die Blutbildung ist im Knochenmark also zw~r nicht erloschen, gnf Grund 
der Gesamtver~nderung am Knochenmark darf man bier gber woh] eine schwere 
Schgdigung annehmen. Inwieweit die RSntgenbestr~hlung fiir die Vergnderung ver- 
antwortlich gemacht werden kann, ist schwer ~bzuschgtzen. 

An der Leber finder sich eine Verschmglerung der Bglkchen mit ZerbrSckelung 
und fibrinoider Umwgndlung um die Zentr~lvenen herum, keine nennenswerte 
Verfettung, starke Eisengblagenmg, namentlich in den Bglkchen. 

In der Milz ist die Eisenablagerung viel stgrker als in der Leber, es ist das bis 
jetzt der einzige yon uns beobachtete Fnll, bei dem die Eisenablagerung bei der 

Abb. 5. 

P. in der Milz so stark ist wie hier und wo sie ~n Stgrke die Eisen~blagerung in 
der Leber ~tbertri//t. 

Im Portalring etwas Eisen, Kohlepigmentierung in ziemlichem Ausmal]. 
Erythrophagie vorhanden, ~ber nicht sehr auffLtllig, auch die ]3ildung epitheloider 
Reticulumzellen ist hier nicht bedeutend. 

Die Verfet tungen,  die wit bei der P. am t terzcn,  die Blu tungen ,  die 
wir ~n den Schleimh~uten und  serSsen t t~u t e n  sehen, sind wohl sicher 
als etwas Sekundgres durch die Angmie bedingtes aufzufassen, die Eisen- 
speicherung h~ngt  woh] zum Tell ~uch mi t  dem fiberstfirzten Zugrunde-  
gehen der roten B]. zusammen,  abet  hier liegt die Fr~ge in einem F u n k t e  

schon verwickclter.  
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Normalerweise spielt die Milz bei der Blutmauserung eine wiehtige 
Rolle (Eppinger), sie ist der normale Eisenspeieher des Organismus 
(M. B. Schmidt). Vielleicht ist nun fiir die Prognose der P. entseheidend, 
inwieweit die Milz ihre regelnden F~higkeiten beim Eisenstoffweehsel 
verloren hat. Einen gewissen Hinweis au~ diese MSgliehkeit seheint 
zunaehst sehon die Tatsaehe zu geben, dag, wie Lubarsch, Niigeli u. a., 
aueh ieh selbst zeigen konnten, sehr oft bei der P .  eine auffallige Eisen- 
armut der Milz besteht, die in bemerkenswertem Gegensatz zu der stets 
bei der P. vorhandenen starken Eisenspeieherung in der Leber steht 1. 
Lubarsch h a t  sieh mit der Nolle des Eisenvorkommens in der Milz an 
der Hand eines sehr grogen Materials (102 resp. 135 Falle) besehiiftigt. 
Er  betont dabei, daft die Eisenablagerungen in den Organen nieht 
allein vom Eisenangebot, sondern noeh yon andern Einfltissen abhgngig 
sind, die wir noeh nieht genfigend kennen. Er  denkt daran, dab Hinzu- 
treten yon Infektionen den EisengehMt im Sinne einer Steigerung, 
lange Dauer der Krankheit  im Sinne einer Abnahme beeinilussen k6nnten. 
Er  sehlieBg mit den Worten ,,doch trifft alles das nieht fiir alle Falle 
zu. '  Immerhin mSgen alle diese Umstande ftir die Mannigfaltigkeit der 
Hamosiderinbefunde mit verantwortlieh sein." 

Ieh habe daran gedaeht, dab vielleieht eine gewisse Parallele zwisehen 
dem Fehlen des Eisens in der Milz und der Sctawere des Krankheitsbildes 
dem Grade der Angmie bestehen kSnnte ; ein Vergleieh in dieser giehtung 
bei den mir zur Veffiigung stehenden Fiillen hat aber kein in diesem 
Sinne verwertbares Ergebnis gebracht. Ieh babe einerseits Fglle ge- 
sehen, bei denen der Hamoglobingehalt sehr tier, unter 20, lag und die 
Milz dabei immerhin Eisen in mgBigen Mengen enthielt, wghrend an- 
dererseits wieder Fglle unter meinem Material zu finden sind, we der 
Eisengehalt der Milz gleieh 0 war, t rotzdem abet der HgmoglobingehMt 
dauernd sehr viel h6her  lag wie in den eben erwghnten Fallen. In- 
wieweit man aus diesen Zustartdsbildern siehere Sehliisse ziehen kann, 
steht natiirlieh dahin, aber jedenfalls last sieh bis jetzt  keine Bestatigung 
ffir die oben genannte Vermutung gewinnen. Es mtissen bei der P. 
Vorg/~nge in der Mflz Platz greifen, die wit einstweilen morphologiseh 
nieht Iassen k6nnen, auf deren Vorhandensein uns aber die yon manehen 
Untersuehern (Eppinger u. a., neuerdings wieder Decastello) gemaehte 
Beobaehtung hinweist, dag Entfernung der Milz gelegentlieh Besserung 
des Krankheitsbildes bringt ; dag die Entfernung, wie allgemein bekann~, 
nieht immer diesen gtinstigen EinfluB zeigt, weist, wie Deeastello wieder 
mit Reeht betont, darauf hin, dal~ die Wertigkeit der Milz in den ein- 

1 Anmerkungsweise ist bier vielleieht der Itinweis erlaubt, dab das in der 
Leber gespeieherte Eisen offenbar nieht so gut wieder fiir den Eisenstoffweehsel 
nutzbar gemaeht werden kann wie normaler Weise, we das Eisen aus den zer- 
fallenden roten Blutk6rperehen wieder fiir den Eisenstoffweehsel veffiigbar wird. 
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zelnen Fallen yon P. eine unbestandige ist. In manchen Fallen, gerade 
dort, wo die Entmilzung gtinstig wirkt, miissen sich eben - -  diese An- 
nahme ist doch kaum zu umgehen - - i n  der Milz Vorgange abspielen, 
die den Stoffwechsel ungtinstig beeinflussen, und hier an eine toxische 
Beeinflussung zu denken, ist doch sehr naheliegend. 

Weiterhin waren die Vergnderungen am Verdauungsapparat zu 
beriicksichtigen. Bei der Achylie mSchte ich reich mit Vorsichtfiul~ern, 
da mir hier nur geringe eigene Erfahrungen zur Verftigung stehen, doch 
kSnnte man hier ja sicher an eine direkte Wirkung der die P. auslSsenden 
Ursache der Kolibesiede]ung z. B. denken, auch die G]ossitis, die man 
bei der P. nicht selten finder nnd bei der es sich um eine subepitheliale 
in dem Bindegewebsstreifen unter dem Eloithel gelegene Rundzellen- 
einlagcrung in teils mehr lockerer, tells dichterer hgufchenfSrmiger 
Anordnung handelt (s. Abb. 6), ist doch wohl als Giftwirkung aufzu- 
fassen. Bemerkenswert ist es nun, wie Henning und L6wenberg unab- 
hangig voneinander gezeigt haben, dal~ die Leberfiitterung zwar das Blut- 
bild, nicht aber das Vorhandensein der abnormen Bakterienflora be- 
einflul3t. Freilich brauchte diese Beobachtung nicht dagegen zu slorechen, 
da~ es sich bei der P. um eine toxisch bedingte H~molyse, bei der 
Leberftitterung um eine Iqeutralisierung dieses h~molytisch wirkenden 
Toxins handelt, denn es kSnnte ja bei der Leberfiitterung das aufs 
Blur wirkende Gift zwar im Darm immer wieder gebildet, aber an seiner 
Wirkung durch das Leberextrakt  gehemmt werden. Um die Unabhangig- 
keit der Vorgange im Magendarmschlauch yon der Blutschadigung zu 
zeigen, mti{~te man nachsehen, inwicweit Beziehungen zwischen diesen 
Vorg~ngen im Verdauungsschlauch und dem Grade der Blutsch~digung 
bestehen, dazu reicht leider mein Material nicht aus. 

Wahrend ich bier also zu einem non liquet kommen muG, kennen wir 
eine andere Veranderung bei der P., bei der eine toxische Wirkung be- 
stimmt angenommen werden mu~, bei der aber - -  und das ist fiir die 
oben gegebene Fragestellung sehr wichtig - - e i n e  Parallele mit der 
Blutschadigung bestimmt abgelehnt werden kann. Das ist die/uniculgre 
M yelose. 

Zunachst kSnnte man ja daran denken, dal~ sie v o n d e r  Angmie 
abh~ngig wgre, auf eine ErnahrungsstSrung zuriickgefiihrt werden 
kSnnte, wie das ja bei den degenerativen Verfettungen im Herzen z. B. 
nahe liegt. Wir sehen gelegentlich auch Fglle, bei denen ein solcher 
Zusammenhang insofern annehmbar wgre, als hier schwerste Anamie 
mit funicularer Myelose einhergeht. 

Ich fiihre als Beispiel kurz den folgenden Fall an. 
Sekt. Nr. 1053/27, 74 Jahre, weiblioh. Immer blab, mehrfaeh mi~ Eisen behan- 

dell, sei~ Herbst 1926 besteht zunehmende Blgsse und Schlaffheit. Brennen an 
der Zunge. Hgl. 10, Zahl der roten B1. 720000, Anisocytose, Polikolcytose, /uni- 
culdre Myelose. 
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Bei der Sektion land sich Tigerung des Herzfleisches, rotes Mark. Eisenleber, 
Glossitis. 

Histologiseh in der Leber Verschm~lerung der Balkchen, reichlich Eisen, 
n~mentlich aueh in den Leberzellen, in der Milz Eisen in geringer Menge, im Per- 
taking Erythrophagie und H~ufehen epitheloider Zellen, Eisenablagerung vor- 
handen. 

Gegen die A n n a h m e  eines urs~tchlichen Zus~mmenhangs  zwischen der  
An~mie  und  der  funiculgrer  Myelose sprechen aber  unbed ing t  Fglle ,  
wie sie yon Schrgder/Natanson u. a.,  kf i rz l ich yon Well/, wieder  mi t -  
ge te i l t  worden  sind, und  wie such  ich sie beob~chten  konnte ,  F~lle,  bei  
denen ein g~nz auff~lllges Mi~verhi~ltnis bes t eh t  zwischen dem Mal3 der  
Blu t sch~digung  u n d  dem Auf t r e t en  der  funicu]~ren Mye]ose. Manchmal  
l iegen die Dinge so, dal~ auch das  B lu tb i ld  noch d ie  Diagnose  P. ge- 
s t a t t e t ,  dal3 m a n  nuch dem Blu tb i ld  die Fgl le  aber  als le icht  oder  sehr  
le icht  bezeichnen wiirde. 

I ch  gebe als Beispiel  die beiden fo lgenden F~l le :  

Sekt. Nr. 1373/28, 52 Jahre, mgnnlieh. Schon friiher wegen P. behgndelt, 
komrat mit einem Hgl.-Gehalt yon 38, rote B1. 1,5~ Mill. Anisoeytose, Poikilo- 
eytose, ]uniculgre Myelose. 

Bei der Sektion geringe Tigerung des Herzfleisehes, partiell rotes Mark, 
Siderosis der Leber. 

Mikroskopiseh ausgedehnter Markseheidensehwund im Riiekenmark. 
An der Leber Aufhellungen an den Zellen, reichlieh Eisenspeieherung, an der 

Mllz Eisen nur in sehr geringer Menge nachweisbar. 
Reiehlieh Eisen im Portalring nnd deutliche Erythrophagie, epitheloide 

l~etikulumzellen bier nieht naehzuweisen. 
Sekt. Nr. 1314/28, 69 Jahre, weiblieh. Seit einem Jahr zunehmende Sehw~tehe. 

Itgl.-Gehalt 50, Zahl der roten B1. 2,2 Mill. Normoblasten, Anisoeytose, Poikilo- 
eytose, ]unicul~re Myelose. 

Bei der Sektion rotes Mark, Siderosis der Leber, Tigerung des Herzfleisches. 
Glossitis, Cystitis, starke ]unicul~re Myelose. 

An der Leber mikroskopiseh Eisenablagerung nur gering, daneben Verschm&- 
lerung der Bglkehen, sonst o.B. In der Milz nur geringe Eisenablagerung nach- 
zuweisen, im Portalring Eisen nicht so reiehlich wie im vorigen Fail, aber aueh 
ganz ansehnlieh, keine Erythrophagie, sehr reiehliche epitheloide Retieulumzellen, 
bier und da Hyalinisierungen (Kohleablagerung). 

Dieser  le tz te  Fa l l  le i te t  schon hinf iber  zu Beobach tungen ,  bei denen 
d i e  Blu tsch~digung  ganz und  gs r  in  den t t i n t e r g r u n d  t r i t t ,  wie ich das  
an  zwei Beispielen noch kurz  zeigen mSchte .  

Sekt. Nr. 1574/28, 50 Jahre, weiblieh. Kr~nk seit Dezember 1926. Zun&chst 
Kribbeln in den H~nden, dann wird es mit dem Laufen sehlechter, gelegent- 
lich Schmerzen im Bein und im l~iieken. Intentionszittern in den Armen. Hoeh- 
gradige Ataxie in den Beinen. Sensibilitgtsst6rungen. Babinski beiderseits po- 
sitiv. Sehnen- und Periostreflexe an den oberen Extremitaten beiderseits lebha~t, 
keine freie Salzsi~ure. Hgl.-Gehalt bei der Aufnahme 65, Zahl der roten B1. 1,9 Mill., 
FS, rbeindex 1,5. Anisoeytose, Polyehromasie. Unter Leberdii~t steigt das H~mo- 
globin auf 80, die Zahl der roten Bl. auf 3,76 Mill. Psyehiseh sehr unangenehm, 
immer unzufrieden, maeht das Bett dauernd schmutzig. Beeintr&ehtigungs- und 
Verfolgungsideen, allm~hlieh Anf&lle yon Atemnot. Bronehopneumonie, Ted. 
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Sektionsbefund: Erhebliche funikulare Myelose. Cystitis, Pyelitis, Broncho- 
pneumonie. Partiell rotes Mark. Keine Tigerung des tterzfleisehes, keine Eisen- 
leber. 

Aueh mikroskopiseh in der Leber kein Eisen. AuSer Verfettungen m~l~igen 
Grades in der Leber kein pathol. Befund, auch im Portalring kein Eisen. Erythro- 
phagen hier nut ganz vereinzelt, epitheloide Reticulnmzellen in m/~l~iger Menge, 
stellenweise in Form ldeiner It/~ufehen, kein Koblepigment. In der Milz Eisen 
in m~Bigen Mengen. 

Sekt. Nr. 1569/28, 78 Jahre, weiblieh. Vor 10 Woehen ,,schoB es der Pat. 
plOtzlich in die Beine". Sie konnte dann nur an St6cken gehen und fiel 6frets bin, 
so dal3sie sich vor einigenTagen schliel31ich insBett legte, derArzt sehiektedieFat. 
ins Krankenhaus. Status bei der Aufnahme: BlasenstOrungen, Fehlen der Patellar- 
reflexe, Kribbeln in den Zeigefingern. Sensibilit~tsstSrungen auch an der unteren 
K6rperh/ilfte bis zum !~abel herauf, sonstiger Organbefund negativ. 

Es wurde zun/~ehst wegen der fehlenden Patellarreflexe und der BlasenstS- 
rungen an Tabes gedacht, zumal sieh bald eine Sphincterl(thmung an der Blase 
einstellte und ein Decubitus fiber dem Kreuzbein sich ausbildete. 

Der Verdaeht eines sp~tsyphilitischen Leidens wurde aber bald fallen gelassen, 
da die Untersuehung des Lumbalpunktats vOllig normale Verh~ltnisse ergab. 
Dagegen finden sieh bei regelm/~l~iger Untersuehung des Blutes gewisse ttinweise 
auf eine P., der Farbeindex ist hOher als 1, Megalocyten treten immer wieder 
zutage. Kernhaltige rote BlutkOrperchen und Megaloblasten allerdings lassen 
sich nicht nachweisen. Hgl. sehwankt zwisehen 70 und 80, die Zahl der roten 
Bl., die bei der Aufnahme 4 Mill. betrug, sinkt einmal auf 2,2 Mill., um dann wieder 
auf 3 Mill. anzusteigen, Der Decubitus nimmt langsam zu, es stellen sich Zeiehen 
yon tterzsehw~che ein, die dureh Herzmittel nur voriibergehend beeinfluGt wer- 
den k6nnen, sSarke Urinretention. Der dureh Katheter gewonnene Urin ist stark 
blutig. Unter zunehmendem Versagen der Herzkraft Tod. 

Bei der Sektion land sich eine ausgesprochene funikul~re Myelose (auch 
mikroskopiseh), eine h/~morrhagisch nekrotisierende Cystitis, Fyelitis und Pyelo- 
nephritis, schwere Arthritis deformans des reehten Hfiftgelenks. Lipomatose 
des Herzens. Grol]er Deeubitus fiber dem Kreuzbein. Thrombose der reehten 
Sehenkelvene. Emboliseher VerschluG der reehten Hauptlungenarterie. Alte 
und frisehe Tuberkulose an den traeheobronehialen Lymphdrfisen. 

Auf  dem Sekt ions t i seh  h/~tte sich in d iesem Fa l l  unmSgl ieh  die Dia-  
gnose:  perniziSse An/~mie s tel len lassen. Es fand sich weder  rotes  Kno-  
c h e n m a r k  in  den langen RShrenknochen ,  noch eine Tigerung  des t t e rz -  
fleisehes, noeh eine Siderosis  der  Leber .  Auch  mikroskol0isch f and  sich 
in  der  Leber  ke in  Eisen  und  die Leber  bo t  auch im i ibr igen mikroskopiseh  
keine i rgendwie  nennenswer te  Abweiehung  yon  der  ]Norm. I n  der  Milz 
war  Eisen nu r  in Spuren  vorhanden ,  im Por t a l r ing  f and  es sich in  m~Bigen 
Mengen. E r y t h r o p h a g i e  war  hier  im Por t a l r ing  n ich t  deut l ich,  dagegen  
fanden  sich auffa l lend reichl ich epi the]oide Ret icu]umzel len ,  fas t  das  
gesamte  P a r e n e h y m  war  in solehe Zellen aufgelSst ,  v ie l fach waren  diese  
ep i the lo iden  Zellh/~ufchen in Hya l in i s i e rung  i ibergegangen.  Kohle-  
p igment spe iche rung  reichlieh.  

H a n d e l t e  es sieh bei  der  funicul&ren Myelose i m m e r  u m  F&lle wie die 
be iden  le tz ten:  namen t l i ch  wie den le tz ten,  so kSnnte  m a n  im Zweifel 
sein, ob m a n  die funicul/~re Myelose f ibe rhaup t  m i t  der  P.  in Beziehung 
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bringen sollte, doch lassen sich solche Beziehungen nicht yon der Hand 
weisen, denn man sieht doch zu oft funikulgre Myelose und ausgesprochene 
P. vergesellschaftet. Aber wie die hier mitgeteilten und die oben aus der 
Literatur  angefiihrfen F~l]e lehren, sehen wit doch im Auftreten der funi- 
kul/~ren Myelose eine weitgehende Selbst/~ndigkeit und vor allem eine 
weitgehende Unabh/ingigkeit yon der pernizi6sen Andimie. Zweek 
dieser Ausfiihrungen war es, zu zeigen, daft bei der P. zwar toxische 
Wirkungen unzweifelhaft vorkommen, dal~ aber aus diesem Vorkommen 
an sich noch nicht auf die toxisehe Natur der Blutveriinderung gesehlossen 
zu werden braueht. Denn wir sehen gerade bei der sinnf/tlligsten dieser 
toxisehen Sch~digungen, bei der funikul/iren Myelose, eine weitgehende 
Unabh~ngigkeit yon der Blutseh/idigung, so dag die Vermutung wohl 
er]aubt ist, die beiden Vorggnge liefen selbstgndig nebeneinander. 

Die t%iickenmarkssch/~digung hat mit der Blutver~nderung offenbar 
ebensowenig etwas zu tun, wie die Hemmung des Lupinenwaehstums 
durch das Serum der P.-Kranken, die - - s .  die Untersuehungen yon 
Tscherkes und Goldstein --offenbar auch ganz unabhs yon der 
Blutsch/~digung ver]guft. In diesem Zusammenhang m6chte ieh nun auch 
noch einmal auf die oben yon mir an der Leber besehriebenen degenera- 
tivenVer~nderungen hinweisen, yon denen wir ja aueh gesehen haben, dag 
sie in roller Unabh~ngigkeit yon der Blutseh~idigung auftreten, aueh hat 
sieh bei diesen Lebervergnderungen keine Beziehung zum Auftreten der 
funikul/~ren Myelose naehweisen lassen. Aueh hier, bei dieser Leber- 
sch/~digung, handelt es sich wohl um eine toxiseb bedingte Sehgdigung, 
die selbstgndig, der Beeinflussung des Blutbildes, koordiniert auftritt .  

Aus den le tz ten  Festste]lungen dfirfen wir doeh wohl den Sehluft 
ziehen, dab in dem Krankheitsbild, daft wit gemeinhin als perniziSse 
Angmie bezeiehnen, verschiedene. Einfliisse wirksam sind, yon denen 
bald der eine, ~bald der andere mehr hervortrit t .  

Wir sehen dementsprechend - -  das seheint ja die Regel zu sein - -  
bald die StSrung des Hgmoglobinstoffweehsels das Bild beherrsehen, bald 
aber auch andere St6rungen, die unabhgngig yon dieser Blutsehgdigung 
sieh entwiekeln, in den Vordergrund treten. Am auff~lligsten - -  aueh 
klinisch - -  sehen wir das bei der funikul~ren Myelose. Bei n~Lherem 
Zusehen gelingt es aber, noeh mehr derartige, yon der Blutsehgdigung 
unabh~Lngige und dureh die Lebertherapie unbeeinfluftbare Ersehei- 
nungen aufzudeeken. Wenn ich vorstehende Ausfiihrungen noeh einmal 
kurz zusammenfasse, so lgftt sieh das in folgenden Sgtzen tun:  

1. Wir sehen im Krankheitsbild der P. verschiedene Ziige, die im 
Rahmen ihrer Erseheinungsweise nicht einheitlieh gedeutet werden 
k6nnen. 

2. Es ist einmal ein toxisehes Moment festzustellen. Wir sehen es 
wirksam bei der funikul/~ren Myelose, wir sehen es bei gewissen Leber. 
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sch~digungen, die gelegentlich bei der P. unabhingig vom Grade der 
Eisenspeicherung in diesem Organ zu finden sind. Diese toxischen 
Einfliisse kSnnen bei der Entstehung der ffir die P. ch~rakteristischen 
Blutver~nderungen nich~ verantwortlich gemacht werden, denn wir 
sehen ein weitgehendes Mil]verh~iltnis zwischen dem Auftreten der oben 
genannten Ver~inderungen und dem Auftreten resp. dem Grade der 
An~mie, ferner eine v6llige Unbeeinflul~barkeit dieser vermutlich 
auf toxischer Basis entstandenen Veriinderungen durch die Leber- 
therapie. 

3. ~eben diesen als toxisch anzusprechenden Ver~nderungen sehen 
wit eine Bhtsch~idigung, die sei*her aueh von den meisten als toxisch 
bedingi~ aufgefal]t wurde, deren Entstehung aber auf Grund der mit der 
Lebertberapie gewonnenen Erfahrungen in etw~s anderem Lichte 
erscheint. Die Sch~digung der roten B1. l~Snnte auch darauf zuriickgehen, 
dal3 im Blute bei der P. ein Stoff fehlt, resp. unwirksam gemach~ w~rd, 
der fiir das Gedeihen, ffir die normale Lebensdauer der roten B1. n6tig 
ist. Wenn bei der P. die Leber trotz histologischer Unversehrtheit oder 
nur geringer Sch~idigung nicht imstande ist, diesen Stoff wieder zu 
ersetzen, so l~Snnte das darauf zuriickzuffihren sein, dal~ die Leber fiir 
gew(ihnlieh diesen S~off in geringeren Mengen liefert, als er bei der P. 
ben6tigt wird, dab also das Problem in diesem Punkte ein quantitatives 
ist. Der Erfolg der Leberbehandlung k(innte bei dieser Vorstellung 
d~mi~ erkl~rt werden, dal~ beim Zerf~ll der Leberzelle der fragliche 
Stoff in gr6l~erer Menge ~rei wiirde. Es liel~e sich zugunsten dleser An- 
sicht ins Feld fiihren, dab bei dem starken Zerfall, (len die Leber bei der 
akuten gelben Leberatrophie erf~hrt, die Zahl der roten B1. steigt. Diese 
Beobach~ung sprich~ gegen die h~molytische Theorie, denn hier trifft 
die resorbier~e Lebersubstanz ja ein vorher unveriindertes Blur. Von 
Antitoxinwirkung oder Hemmung der Hiimo]yse kann hier bei dieser 
gfinstigen Wirkung auf die Lebensdauer der roten B1. ja keine l~ede 
sein. Inwiewei~ aueh beim Gesunden durch Leberfiitterung eine Ver- 
mehrung der roten B1. zu erreichen is~, bedarf noch weiterer Prfifung. 
Die MSglichkei~ scheint durchaus gegeben. 

4. Im Hinblick auf die letzten Uberlegungen scheint die Vorstellung 
erSrterbar, dal~ es sich beim Erfolg der Leberfiitterung um eine Ersatz- 
ther~pie i n  Analogie zur Vitaminwirkung handelt. Was fiir ein Stoff 
dabei wirksam ist, steht einstweilen dahin, yore Standpunkt des Morpho- 
logen l~il~t sich dazu nichts sagen. 
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