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Einleitung.

Die Frage nach dem Schicksal des Epiphysenknorpels langer Réhren-
knochen nach freier autoplastischer oder homoioplastischer Uber-
pflanzung ist noch nicht geklart, obwohl sich im Schrifttum eine Reihe
von Arbeiten iiber diese Frage findet. Vor allem scheinen mir aber
die verschiedenen Versuche nicht immer die physiologischen Funktions-
bedingungen dieses immerhin hochdifferenzierten Gewebes zu beriick-
sichtigen.

Vorbildlich. ist in dieser Beziehung der erste und wohl auch viel-
seitigste Untersucher des Gebietes H. Helferich vorgegangen. Er stellte
seine Untersuchungen an Ellen junger Kaninchen an, da die bedeutende
Lange und oberfldchliche Lage dieses Fugenknorpels ein verhaltnisméaBig
leichtes Arbeiten gestatten. Um zunichst das Verhalten des Epiphysen-
fugenknorpels nach Lostrennung aus seiner Umgebung kennen zu lernen,
schnitt er aus dem distalen Ende der Elle den ganzen Fugenknorpel
mit einem schmalen Knochenstiick aus der Epiphyse und einem etwas
breiteren aus der Diaphyse mit einer Schere heraus und lieB3 das Stiick
am selben Ort und in der urspringlichen Lage wieder einheilen. Die
histologische Untersuchung der aus sehr reichlichem Tiermaterial ge-
wonnenen Priparate wurde damals von Enderlen durchgefithrt. Der
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Versuch wurde von Helferich vielfach abgedndert: So wurde z. B. das
ausgeschnittene Stiick um 180° gedreht, so daBl der mitgenommene
Teil der Diaphyse dem Rest der Epiphyse gegeniiberstand. Ferner wurde
die Knorpelknochenscheibe in den Schaft eines anderen Réhrenknochens
desselben Tieres eingefiigt usw. Histologisch untersucht und versffent-
licht wurde jedoch nur die erstgenannte Versuchsreihe (Riickiiberpflan-
zung des nicht gedrehten Stiickes).

Ohne zundchst die Helferichsche Arbeit zu kennen, habe ich an
10 jungen Kaninchen im Alter von 18—40 Tagen die zweite, von
Helferich durchgefithrte, aber nicht verdffentlichte Abdnderung des
Versuches, das ist Einheilung einer etwa 3—4 mm dicken Scheibe, die
aus dem Fugenknorpel und 2 schmalen angrenzenden Knochenstiicken
aus der Diaphyse und Epiphyse besteht, ausgefithrt, nachdem dieselbe
um 180° gedreht wurde. Die Fragestellung war dabei eine doppelte.
Einmal konnte bei dieser Versuchsanordnung besonders gut beobachtet
werden, wie weit die Funktion des Epiphysenknorpels erhalten war,
da sich. im histologischen Bild Knochen vom Typus des an die Fuge
grenzenden Diaphysenstiickes leicht von Epiphysenknochen unterscheiden
laBt und daher auch nach knécherner Einheilung des gedrehten Stiickes
ein Zuwachs von Knochen von der Epiphysenfuge aus vom stehen-
gebliebenen Diaphysen- (bzw. Epiphysenrest) gut abgegrenzt werden
konnte. Vor allem sollte aber auf Anregung von Herrn Prof. S. ». Schu-
macher untersucht werden, ob auch nach Drehung des Fugenknorpels
die Knochenanbildung in der alten Richtung, d. h. vorwiegend gegen. die
Diaphyse und nur in ganz geringem Maf gegen die Epiphyse erfolgt,
oder ob etwa eine Umorientierung innerhalb des Knorpels so erfolgt,
daB die Wachstumsrichtung entgegengesetzt wire. Im ersten Fall
miite nach der Operation weit mehr Knochen gegen den stehen-
gebliebenen Epiphysenrest angebaut werden, im zweiten wiirde nach
wie vor der Schaft in die Lénge wachsen. Meine Untersuchung kann
also als eine unmittelbare Fortsetzung und Erweiterung der Helferich-
schen betrachtet werden und ermdglicht einen Vergleich mit dieser
um so mehr, als die gleiche Tierart und der gleiche Fugenknorpel fiir die
Versuche gewidhlt wurde. (Einzelne Versuche wurden auch an der
distalen Radiusepiphyse des Kaninchens ausgefiihrt.) HEs mogen daher
kurz die Schliisse folgen, zu denen Helferich, bzw. sein Schiiler Enderlen
kam:

1. Der ausgeschnittene und riickiiberpflanzte Intermedidrknorpel
behélt einen grofien Teil seiner Lebensfahigkeit bei.

2. Am besten erhalten sind die nahe dem Perichondrium und der
Encoche gelegenen Teile des Intermediirknorpels, wihrend die mitt-
leren Gebiete in groflerem Ausmall einem Zerfall anheimfallen.

3. Der Intermedidrknorpel erfihrt eine ziemlich betrdchtliche Hohen-
zunahme.
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4. Der in spéterer Zeit auftretende Héhenunterschied (im Intermediir-
knorpel) erfolgt aus der Verkndcherung, die vom lebenden Knorpel
aus stattfindet, wihrend vom degenerierten aus keine erfolgt.

5. In den mitentfernten Knochenstiicken bleiben einzelne Teile
lebenstahig (entsprechend den Erfahrungen von Barth an jungen Tieren),
an die degenerierten Knochenbalken lagert sich osteoides Gewebe und
neue Knochensubstanz an.

6. Die Ulna bleibt im Wachstum zuriick, daraus ergibt sich eine
Kriimmung des Radius.

Einige Einzelheiten aus den Ergebnissen werden bei der Beschreibung
der eigenen Befunde noch zu erwihnen sein.

Als erster nach Helferich hat sich (1900) Zoppi mit der Uberpflanzung
des Fugenknorpels beschéftigt und gelangte dabei zu so giinstigen Ergeb-
nissen, dal} er sich berechtigt glaubte, das Verfahren in der mensch-
lichen Chirurgie anzuwenden, im Gegensatz zu Helferich, der seine
Versuche als nur theoretisch bemerkenswert bezeichnete. Zopp: stellte
jedoch fest, daB man streng zwischen autoplastischer Uberpflanzung
(mit guter Aussicht auf Erfolg) und der stets mifilingenden heteroplasti-
schen unterscheiden miisse.

Die Behauptungen Zoppis wurden (1907) von Galcarzi bestritten
und zum Teil widerlegt. Galcarzis Erfahrungen am Kaninchen sind eher
ungiinstiger als die von Helferich und auch in zwei klinischen Fillen von
autoplastischer Uberpflanzung des Fugenknorpels beim Menschen sah
er ein rasches Schwinden dieses Gewebes im Réntgenbild.

Erst 1912 erschien wieder eine Untersuchung iiber die chirurgische
Verwendbarkeit des Intermediirknorpels an Hand einer Versuchsreihe
an Kaninchen von Rehn und Wakabayashi. Rehn glaubt, eine der
Hauptursachen des Versagens fritherer Versuche darin sehen zu kénnen,
dafBl in allen bisherigen Arbeiten schmale Scheiben zur Uberpflanzung
verwendet wurden, welche aufler dem Epiphysenknorpel nur diinne
Knochenstiicke an beiden Seiten enthielten. Er sagt:

»Bedenken wir nun die auBerordentlich minutitsen Organverhiltnisse der
Kaninchen, — so liegt es auf der Hand, dafi einmal ein derartiges zwiefaches Durch-
sigen schwerwiegende mechanische Verinderungen des Transplantates zur Folge
haben muflite; fernerhin aber werden dem Intermediirknorpel dadurch, daB eine
doppelte Konsolidierung, sowohl proximal wie distal stattfinden muf}, gerade in
der so auBerordentlich wichtigen Anfangsperiode eine grofe Menge von Nihr-
stoffen vorenthalten.*

Folgerichtig verpflanzte Rehn zugleich mit dem Fugenknorpel auch
ein. Drittel der Diaphyse und die ganze Epiphyse. Zu seinen Versuchen
verwendete er 2 Monate alte Kaninchen, welche womdoglich demselben
Wurf entstammten. Er Ioste im Ellenbogengelenk das Radiusképfchen
und durchschnitt dann den Schaft im proximalen Drittel. Das Stiick
wurde frei, homoioplastisch einem Tier desselben Wurfes eingepflanzt.
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Die Ergebnisse waren derart giinstig, dall Rehn gegen den 1. und 2. Satz
von Enderlen sagt:

,» Wir konnten feststellen, daBl der homoplastisch transplantierte Intermediér-
knorpel seine volle Lebensfahigkeit beibehielt und da8 nirgends ein Unterschied
zwischen mittleren Partien und dem Perichondrium, bzw. der Encoche festgestellt
wird.”“ Ebenso fehlten Quellung und Expansion und dadurch bedingte Héhen-
zunahme. ,,Vielmehr konnten wir feststellen, daB die fransplantierte Knorpelfuge
von vorneherein die Funktion der resezierten Vorgingerin mit peinlichst genauer
Einhaltung der normalen Grenzen iibernahm.*

Nur in 2 Fallen, wobei einmal das Transplantat stark aus seiner
Lage gewichen war, das andere Mal ein betrdchtliches Haimatom an der
Stelle des Schnittes entstanden war, beobachtete Rehn Vorginge, die
den Helferichschen Befunden entsprachen und schlof daraus auf die
Wichtigkeit einer guten Stellung des Transplantates fiir das Erhalten-
bleiben des Knorpels.

Gegen diese Versuche ist zu sagen, dafl sie nicht an der hohen in
voller Funktion stehenden Fuge der Elle junger Kaninchen ausgefiihrt
wurden, sondern an der proximalen Radiusfuge, welche fiir das Wachstum
dieses Knochens eine ungleich geringere Rolle spielt als die distale.
(Eine Tatsache, die bereits Ollier nachgewiesen hat und die in neuerer
Zeit E. Bergmann fir den Menschen bestétigte.) Daher kann das Erhalten-
sein der Funktion an dieser Fuge viel schwerer nachgewiesen werden
und auch die Ausfallserscheinungen (Verkrimmungen usw.) kdénnen
nur unklar hervortreten. Fiir eine zablenmafige Angabe tiber den
Grad des Lingenwachstums, das von dem verpflanzten Fugenknorpel
ausgegangen wire, welche Rehn zu geben versucht, finden sich weder
in den beigefiigten Rontgenbildern, noch im histologischen Befund
Beweise.

Was nun die Frage anlangt, ob es giinstiger ist, viel oder wenig
Knochen mit zu iberpflanzen, so mufl gesagt werden, dal sich der
erndhrende Siftestrom, der wohl allein fiir dag Erhaltenbleiben des Fugen-
knorpels wichtig ist, mit Sicherheit rascher durch eine schmale Scheibe
als durch ein lingeres Knochenstiick wieder herstellt, wobei noch hinzu-
kommt, daB nach ibereinstimmender Erfahrung fast der ganze ver-
pflanzte Knochen der Aufsaugung unterliegt. Ein Einwand, den bereits
Axhausen erhoben hat! Die Behauptung, es wiirden durch eine doppelte
Konsolidierung dem Knochen Néhrstoffe entzogen, ist eine reine Annahme
und man mochte eher glauben, daf die Erndhrungsbedingungen giinstigere
sind, wenn von beiden. Seiten Gefalle gegen die Fuge durch die erdffneten
Markrdume vordringen konnen.

Axhausen hat in zahlreichen Versuchen an Ratten, denen er ganze
oder lingsgespaltete Gelenkenden mit Epiphysenknorpel unter die
Riickenhaut verpflanzte, nachgewiesen, daf die Gefahr einer trauma-
tischen Schidigung des Knorpelgewebes nicht besonders grofl ist. An
den durchschnitten verpflanzten Knorpelknochenstiicken zeigten sich
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nur die dem Schnitt nichstgelegenen Zellen in schmaler Schicht ab-
gestorben, wenn man das Transplantat nach einer lingeren Zeit unter-
suchte. Im iibrigen stellte A zhausen fest, dafl im iiberpflanzten Knorpel
sich eine deutliche Schichtung ausbildet, indem die oberflichlich gelegenen
Teile gut erhalten bleiben, die tieferen dagegen absterben. (Wenn man
den ganzen Fugenknorpel verpflanzt, bleiben die Teile am besten er-
halten, welche der Encoche am néchsten liegen.) Er beobachtete auch
eine geringe Knochenneubildung, wo sich gut erbaltene Knorpelzellen-
fanden. Von einem Lingenwachstum ist in der Axhausenschen Unter-
suchung nie die Rede.

Die hier mitgeteilten Ergebnisse fritherer Untersuchungen scheinen
aber nicht allgemein bekannt zu sein, da neuere Untersucher sich nicht
darauf beziehen. So teilen z. B. M. 4ron und R. Simon (1923) mit,
sie hiitten an Meerschweinchen bei Uberpflanzung von ganzen, durch
Gelenke miteinander verbundenen GliedmaBenknochen unter die Haut
ein Liangenwachstum gesehen, wenn die Muskulatur mitverpflanzt
worden sei. Ohne umhiillende Muskeln sei der Epiphysenknorpel bald
zugrunde gegangen. IKine Behauptung, auf die nach dem Gesagten
wohl nicht eingegangen zu werden braucht. P. . Kornew resezierte
(1929) an einem langen Réhrenknochen den gréfiten Teil des Schaftes,
und pflanzte dann den distalen Fugenknorpel auf den proximal stehen
gebliebenen Rest des Schaftes. Bei dieser Versuchsanordnung sah er
von dem verpflanzten Fugenknorpel kein Knochenwachstum ausgehen
und schlofl daraus, daf das Erhaltenbleiben dieses Knorpels fir das
Wachstum des Knochens keine groBe Bedeutung habe. Die Methode
erscheint aber zur Entscheidung der Frage nicht geeignet, da dabei
eine grofe Wundhohle erzeugt wird. Jedenfalls steht sie hinter dlteren
Untersuchungen aus diesem Grunde weit zuriick.

Und doch verdient die Frage nach der Verpflanzungsfihigkeit des
Epiphysenknorpels doppelte Beachtung. Denn einmal sind die klini-
schen Krfahrungen {iber seine Verwendbarkeit in der menschlichen
Chirurgie noch sehr spérlich. Dann aber ist die Frage von biologischem
Interesse. Denn, wenn sich zeigen 1iBt, dal vom verpflanzten Fugen-
knorpel ein Knochenwachstum ausgeht, so wie umgekehrt Helferich in
fritheren Versuchen gezeigt hat, da das Lingenwachstum eines Réhren-
knochens vollstindig stehen bleibt, wenn man ihn herausschneidet,
dann ist ein fir allemal die Rolle des Intermedidrknorpels im Sinne der
alten Hunter-Flourensschen, heute wohl fast allgemein anerkannten
Theorie direkt bewiesen.

DaB ein solcher neuerlicher Beweis nicht iiberfliissig ist, beweisen
die Arbeiten P. (. Kornews, der (1929) die Jokhn Hunlersche Auffassung
vom appositionellen Wachstum der Réhrenknochen zugunsten der
noch élteren Clopton Haversschen Annahme eines interstitiellen Knochen-
wachstums wieder bestreiten zu miissen glaubt. Bevor ich daher zur
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Besprechung der eigenen Befunde iibergehe, mdgchte ich kurz zu diesen
Arbeiten Kornews Stellung nehmen.

Zunichst wurde von Kornew festgestellt, daBl Drahtringe, die er
um Knochenspihne legte und dann mit diesen nach der A4lbeeschen
Operationsmethode autoplastisch in gespaltene Wirbeldornfortsitze ver-
pflanzte, auseinanderriicken. Z. B. in Versuch 10 (2. Teil). Hier be-
hauptet Kornew: ,,Nach 5 Monaten hatte sich das Transplantat bedeutend
verdickt (10 mm) (?1), war fast um das Doppelte linger geworden —
die Ringe waren von 15 mm auf 20 mm auseinandergedringt (vorher:
0—10—15), (nachher: 0—11—26). Also Ring Nr.2 war um 1 mm,
Ring Nr.3 um 1 cm ,auseinandergedringt. Die Frage, ob hier ein
ungleich starkes interstitielles Wachstum anzunehmen sei, labt Kornew
unerortert. Ebenso die Frage, ob nicht vielleicht das ganze urspriingliche
Transplantat einer Resorption anheimgefallen ist, wie dies zuerst (1881)
Radzimowski, dann Barth, Axhausen und nach diesen fast alle Unter-
sucher fiir das Knochengewebe iibereinstimmend an Transplantaten
feststellten. [Siehe die Schrifttumzusammenstellungen ber Knochen-
iiberpflanzung von E. Streifler (1910) und V. Hoffmann (1925)]. Damit
wiirde namlich unklar, was eine Verschiebung der Drahtringe in den
aus verschiedenen Quellen stammenden, jedesfalls neugebildeten Callus-
magsen fiir ein interstitielles Wachsen des eingepflanzten Knochen-
spanes noch bedeuten soll.

,,Dies fithrt uns“, schreibt Kormew, ,bereits zu der Vermutung,
daf auch das normale Wachstum der Knochen diaphysar vor sich geht®.
Doch versucht er auch noch direkte Beweise fiir diese Auffassung zu
erbringen. Z. B. schneidet Kornew ein Stiick aus der Fibuladiaphyse
eines Kaninchens aus und beobachtet, dall ,,die Segmentenden sich
stark voneinander verschieben®.

Obwohl die Epiphysenknorpel auch histologisch unverindert er-
schienen, konnte Kornew eine Verlingerung der Fibuladiaphysenreste,
an welchen jene saflen, nicht beobachten. Zum Schluf sei noch Versuch
Nr. 9 dieser Reihe genannt: Hier wurde aus der Fibula ein Stiick aus-
geschnitten und in der Mitte der Liicke ein Ring um die Tibia gelegt.
,»Nach 5 Monaten waren die Segmentenden von 27 em (sic!!) auf 55 cm
auseinandergedringt.” Der Ring lag nach wie vor in der Mitte des
Defektes.

Diese Versuche beweisen fir Kornew:

1. ,,Verschiebung der Segmente des Parallelknochens (Tibia)®,

2. ,hemmende Einwirkung einer Stoérung der Kontinuitit eines
Réhrenknochens auf das Wachstum des letzteren.”

Zu diesen Schlissen wird man jedoch nicht kommen, wenn man
nach der iiblichen Auffassung annimmt, da auch in diesen Fillen die

1 Von mir eingesetzt.
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Tibia durch Apposition an ihren Enden gewachsen ist und dal} dabei die
Epiphysen die Reste der Fibula mitgenommen haben, die ja durch
Bandapparate mit ihnen verbunden waren. AuBerdem scheint es, als
ob die Liicke in der Fibula auch dadurch grofer geworden sei, da die
stehengebliebenen Stiicke an ihren Enden einem Aufsaugungsvorgang
unterlegen sind, denn Kornew schreibt, dafl das Diaphysenende ,.atro-
phierte und ,,gleichsam einen Schwanz bildete® (Abb. 40 seiner Arbeit!).
Darauf kénnte auch der Umstand zuriickgefiihrt werden, dafi die ,,Seg-
mentenden‘‘ nirgends eine ,,Auswachsung‘‘ beobachten lieBen. SchlieB3lich
kénnen auch in seitlicher Richtung z. B. gegen die Tibia hin die Rest-
enden sich verschieben, so dall die Messung der Liicke eine ungenaue
werden mufBl. Ks kommt dann, wie z. B. H. Koch beschreibt, zur Aus-
bildung eines verbindenden Callus zwischen beiden Knochen, einem
Vorgang, den auch Kornew beobachtet hat und den er ,,Einbolzen
des einen Knochens in den anderen nennt.

Nach all dem bisher Gesagten verliert der um die Tibia gelegte
Drahtring als MaBmarke fir die Fibulalicke jeden Wert. Nimmt man
aber an, daB mit den stehengebliehenen Fibulaenden keinerlei Ver-
anderungen vor sich gegangen sind, dann beweist die Beobachtung
Kornews, dall der Ring nach 5 Monaten noch immer in der Mitte des
Defektes sall, seine Verschleppung durch das Periost oder auf andere
Weise. Denn wéire er unverriickt geblieben, dann miiite er am Ende
dieser Zeit viel nidher dem distalen Fibularest (und damit dem langsamer
wachsenden Ende der Tibia) sitzen, da dieser Knochen an seinem proxi-
malen Ende viel mehr Knochensubstanz anlagert als an seinem distalen.
Im iibrigen haben schon éltere Experimentatoren auf dem Gebiete des
Knochenwachstums auf die Unzuverlissigkeit von Ringen, die aufler-
halb des Periosts um den Knochen gelegt werden, als unverriickbare
Marken hingewiesen. Vor allem haben G. Wegner und 6. Schwalbe gezeigt,
daB zur Feststellung einer Léngenzunahme am Knochen fest in die
Compacta eingetriebene Stifte am geeignetsten sind, da sie nicht durch
das wachsende Periost verschoben werden konnen.

Die von P. G. Kornew verdffentlichten Versuche beweisen somit
ebensowenig ein interstitielles Knochenwachstum, wie etwa die von
J. Wolff (1868) angestellten, auf welche er sich beruft, die aber von
G. Wegner, A. Bidder, H. Helferich, G. Schwalbe u. a. widerlegt worden
sind. Daher wird man auch den Folgerungen Kornews nicht beistimmen,
der dem Fugenknorpel die ungeklirte Aufgabe eines ,,intraossalen
Hormonapparates™ zuschreibt.

Material und Technik.

Die Freilegung des Epiphysenfugenknorpels erfolgte von einem 2—3 em langen
Hautschnitt an der dorsalen Seite des betreffenden Knochens aus. Die Durch-
trennung der Knochen wurde mit einem Skalpell, unter Schonung der dariiber-
laufenden Strecksehnen ausgefithrt. Besonderer Wert wurde dabei auf moglichst
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gute Blutstillung gelegt, die durch Unterbindung und Aufdriicken von Stryphnon-
gaze erreicht wurde. Zur besseren Sicherung der Stellung des Transplantates,
wurden meist die Sehnen tiber demselben durch einen Seidenfaden verkniipft.
Als Verband wurde eine Mullbinde und daritber eine Stirkebinde verwendet.
Schienen sind iiberflitssig. Hiterung trat nur einmal auf (Kaninchen Nr. 8).

Die Stellung des Transplantates bzw. Verinderungen an ihm wurden durch
Rontgenaufnahmen. iberpriift, fiir deren Anfertigung und Uberlassung ich Herrn
Dr. Mignon vom Rdéntgeninstitut der hiesigen chirurgischen Universitédtsklinik
zu Dank verpflichtet bin.

Zur makroskopischen Untersuchung wurden stets beide Extremitéten der Tiere
in Formol (109%/,) fixiert. Makroskopisch wurde mit einem Tastzirkel die Linge
von Humerus, Radius und Ulna gemessen. Zur Untersuchung wurde die ganze
Epiphyse mit Gelenkknorpel, das Transplantat und ein angrenzendes kurzes Stitck
der Diaphyse nach Entkalkung mit Salpeterssure in Serien von 15—26 g Schnitt-
dicke zerlegt. Jeder zehnte Schnitt wurde mit Delafields Hamatoxylin gefarbt,
mit Fosin, bzw. Erythrosin nachgefirbt und aufgelegt. Einzelne Schnitte aus den
Reihen wurden nach Mallory, bzw. der Pasinischen Bindegewebsmethode gefirbt.

Befunde.

Die Beschreibung der Verhiltnisse am Fugenknorpel im histologischen
Bild (s. Abb. 1} soll immer so erfolgen, daf unter ,,Héhe dieses Knorpels

EK

DK

Abb. 1. Normale distale Epiphysenfuge einer Kaninchenulna; EK Epiphysenknochen,
P Proliferationsschicht, RK Reihenknorpel, RZK Riesenzellknorpel, DK Diaphysenknochen.

die Entfernung vom Schaft des Knochens zur Epiphyse, unter Breite,
die Entfernung vom medialen Rand des Knorpels zum lateralen ver-
standen wird. ,,Distalen Knochenrest‘ nenne ich den bei der Operation
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mitgeschnittenen Teil des Diaphysenknochens, der nach der Drehung
der Epiphyse anliegt, ,,proximalen Rest”, den mitgeschnittenen Teil
der Epiphyse. Die Befunde am mitgeschnittenen Knochen, bzw. Knochen-
mark werden hier nicht angefiithrt, da sich etwas von den bekannten
Erfahrungen Abweichendes nicht feststellen lieB.

Koaninchen Nr. 1. Untersucht 8 Tage nach der Operation, operiert an der
Ulna. Alter am Tag der Operation 27 Tage. Gewicht damals: 540 g. Mafe —

normaler Lauf: Humerus: 43 mm, Radius: 48,5 mm, Ulna 49 mm. Operierter
Lauf: Humerus 43 mm, Radius 48,5 mm, Ulna 49 mm.

Abb. 2. Ausschnitt aus dem Transplantat und seiner Umgebung (Kaninchen Nr. 1); I Insel
erhaltener Knorpelzellen, N nekrotischer Knorpel, P ein Teil des ,,proximalen Restes™,
Pf Periostfasern des Transplantates.

Das Transplantat steht nicht End zu End, sondern derart schief, daB der distale
Knochenrest gegen- den Radiusschaft, der Proximale gegen die Haut sieht. Der
Fugenknorpel zeigt fast in seiner ganzen Breite das von Enderlen beschriebene Bild
der Knorpelnekrose. Die pyknotischen Kerne, um welche das geschrumpfte Proto-
plasma liegt, farben sich stark und liegen in hellen Liicken der Grundsubstanz.
Im Reihenknorpel sehen die Kerne oft wie in einzelne Stiicke zerfallend aus. Die
Nekrose betrifft alle Schichten des Fugenknorpels. Nur gegen die Encoche zu
liegen beiderseits Gruppen normal aussehender Zellen, vorwiegend in der Wuche-
rungsschicht (s. Abb. 2). Der Kern dieser Zellen ist blischenformig, mit deutlichem
Kernkérperchen; das Protoplasma zeigt haufig 2 Schichten, eine blduliche, endo-
plasmatische und ejnen rotlichen, exoplasmatischen Saum. Zwischen den gut
erhaltenen Zellen, die haufigz 2 Kerne enthalten, liegen vereinzelte nekrotische
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Zellen von dem beschriebenen Aussehen. Teile des Reihenknorpels sind in diesen
Gebieten ebenfalls erhalten, doch sind keine Bilder fortgeschrittener Verknscherung
zu sehen. Zwischen dem durchschnittenen Schaft und dem Transplantat breitet
sich ein junges Gewebe aus, das aus jungen Knorpelzellen (mit blaB gefarbten
Kernen, hellem Protoplasma und noch deutlich faseriger Grundsubstanz) besteht,
ferner aus Fibroblasten und Capillaren. Diese Gewebe nimmt seinen Ausgang
vom Periost des Ulnaschaftes und dem des benachbarten Radius. Die beiden
Periostblatter sind hier sehr zellreich und verschmelzen miteinander. Vom durch-
schnittenen Knochen zichen gegen das Transplantat Ziige von Spindelzellen und
jungen Bindegewebszellen. Zwischen diesen finden sich Reihen von Osteoblasten,
als direkte Fortsetzung des Belages an den durchtrennten Knochenbilkchen,
die an einzelnen Stellen bereits dimne Streifen von Knochengrundsubstanz gebildet
haben. An der Fillung der Liicke zwischen Transplantat und Schaft scheint sich
auch das Periost des Transplantates zu beteiligen. Seine fibriose Schicht ist in
einzelne Faserzige aufgespaltet, die von jungen Bindegewebszellen und Knorpel-
zellen durchwachsen sind. Gegen das Transplantat hin liegt, besonders in der
Gegend der Fuge sekundér gebildeter Knorpel. Dieser Knorpel kann von dem
erhaltenen Fugenknorpel an manchen Schnitten (in Abb. 2 nicht zu sehen) durch
eine schmale Zone von nekrotischem Knorpel getrennt werden, der die duBerste
Schicht des urspriinglichen Fugenbereiches darstellt. Man kann mit 4xhausen fir
diesen schmalen, oberflachlich gelegenen Teil eine durch die Operation bedingte
traumatische Nekrose annehmen. Die beiden Knochenreste des Transplantates
zeigen die Zeichen einer beginnenden Nekrose. Nirgends liegen den Bilkchen
Osteoblasten an. In den Markriumen finden sich Triimmer von nekrotischen
Markzellen, untermengt mit dem bei der Operation ausgetretenen Blut, dessen
Bestandteile nicht mehr zu unterscheiden sind. Der Detritus erfiiilt auch einzelne
Knorpelhohlen des Riesenzellknorpels, die vielleicht durch die Operation erdifnet
worden sind. Rehn scheint ahnliche Bilder gesehen zu haben, doch ist seine
Beschreibung an dieser Stelle nicht recht verstindlich.

Kaninchen Nr. 2. Untersucht 10 Tage nach der Operation, operiert an der
Ulna. Alter am Tag der Operation: 26 Tage, Gewicht damals 580 g, MaBe: nor-
maler Lauf: Humerus: 45 mm, Radius: 41 mm, Ulna: 52 mm. Operierter Lauf:
Humerus: 45 mm, Radius: 41 mm, Ulna: 51 mm.

Die Réntgenaufnahme (9 Tage nach der Operation) zeigt das Transplantat
in sehr guter Stellung zwischen den Resten der Diaphyse, bzw. Epiphyse. Die
Authellung, welche der Fuge entspricht, ist etwa 3mal so breit als am normalen
Knochen. Sie wird von schmalen Knochenspangen begrenzt, die an der dem
Radius zugewendeten Seite mit den Resten der Diaphyse bzw. Epiphyse ver-
schmelzen.

Der Fugenknorpel ist an der radialen Seite in allen Schichten gut erhalten,
er hat hier die normale Hohe. Ein Unterschied gegeniiber der normalen Fuge
besteht nur insofern, als die Wucherungsschicht wesentlich verbreitert ist. Sie
macht an der normalen Fuge (desselben Tieres) etwa ein Drittel aller Schichten
des Knorpels aus, hier mehr als die Halite. An den Knorpel schlieft sich ein dichtes
Netz jupgen, neugebildeten Knochens an; ihm sitzen reichlich Osteoblasten auf.
Die Markriume werden von blutgefiillten Capillaren durchzogen. Im Gegensatz
dazu steht der Knorpel an der ulnaren Seite. Er ist nekrotisch und weist die
3—4fache Hohe des normalen auf. Das Gebiet des gut erhaltenen Knorpels und
mit ihm der junge Knochen dringt seitlich in das abgestorbene Gewebe vor und
spaltet es, so daB proximal vom jungen Knochen ein Streifen nekrotischen Saulen-
und Riesenzellknorpels zu liegen kommt, der also von der gewissermaflen regene-
rierten Fuge abriickt. Im Gebiete des nekrotischen Knorpels findet man ver-
einzelt oder in gréBeren Gruppen Inseln von gut erhaltenen Knorpelzellen, wie sie
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schon bei Kaninchen Nr. 1 beschrieben wurden. An einzelnen Stellen haben ein-
dringende Gefifie Réume aus dem Knorpel gefressen, deren Wiande manchmal
mit ditonen Knochenbeligen ausgekleidet sind. (Ein Vorgang, der in geringerem
MaB auch an den normalen Fugen, besonders auf der der Epiphyse zugewendeten
Seite beobachtet werden kann und dann dazu fithrt, daB der Knochenrand zackig
bis tief in die Wucherungsschicht vorragt.) Hinzelne dieser Riume erscheinen mit
jungen Knorpelzellen erfiillt (s. auch Abb. 6), die nicht dem urspriinglichen Fugen-
knorpel angehdren, sondern sekundér mit den GefaBen hierhin gelangt sind. Man
kann aber beobachten, dal vereinzelte Zellen der alten Wucherungsschicht von der
beschriebenen Art der erhalten gebliebenen Knorpelzellen sich den scharf ab-
gegrenzten sekundiren Knorpelgebieten, welche vom distalen zum proximalen
Rest ziehen, anschlieBen. Das Periost des Radius und der Ulna, sowie das des
Transplantates sind im Operationsgebiet sehr zellreich, die beiden ersten ver-
schmelzen in ihrer fibrésen Schicht miteinander und haben hier eine Insel jungen
Knorpels gebildet, eine grofere solche Insel liegt etwas proximal von der Opera-
tionsstelle an der AuBenseite der Ulna. Sie geht ebenfalls vom Periost aus und es
ist von ihr aus gegen den Schaft der Ulna bereits neuer Knochen angelagert worden,
der jenen verdickt.

An der Stelle, wo bei der Operation der Knochen durchschnitten wurde, findet
sich ein sehr zellreiches Gewebe, das aus jungen Knorpelzellen, sehr reichlichen
Capillaren, ferner Spindelzellen und Reihen von Osteoblasten besteht, zwischen
denen bereits junge Knochenbélkchen Hegen. Das Knochenmark im Ulnaschaft
ist verindert. Besonders auffallig sind die sehr reichlichen strotzend mit Blut
gefillten GefaBle. Das Mark selbst besteht aus einem dichten Filz von Fasern,
welche den Ausliufern sternférmiger oder spindeliger Zellen (junger Bindegewebs-
zellen) angehoren, ihnen gegeniiber treten die Zellen des normalen Markes an Zahl
sehr zuriick, ebenso die sonst stets reichlich vorhandenen Fettzellen. Den Knochen-
balkchen liegen in diesem Bereich hiufig Ostoklasten an. Ob die Rundzellen,
die sich im Gebiet des faserigen Markes finden, Degenerationserscheinungen auf-
weisen, 148t sich bei der gewédhlten Fixierungs- und Farbemethode nicht nach-
weisen. Das Mark des stehengebliebenen Epiphysenrestes zeigt denselben faserigen
Bau.

Kaninchen Nr.3. Untersucht 14 Tage nach der Operation, Alter am Tag
der Operation: 22 Tage. Operiert an der Ulna. Gewicht damals 540 g. MalBe:
Normaler Lauf! Humerus: 46,5 mm, Radius: 41 mm, Ulna: 53 mm. Operierter
Lauf! Humerus: 46,5 mm, Radius: 41 mm, Ulna: 51,5 mm.

Das Rontgenbild (6 Tage pach der Operation) zeigt das Transplantat in guter
Stellung. Schmale Schattensiume begrenzen proximal und distal die Fugenauf-
hellung, die etwa die dreifache Hohe einer normalen aufweist. Der distale Rest
grenzt unmittelbar an den erhaltenen Teil der Epiphyse, wiahrend proximal zwischen
Schaft und Transplantat eine Authellung etwa von der Breite der Fugenaufhellung
liegt.

Das Gebiet des Fugenknorpels erscheint im Verhaltnis zu einer normalen
Ulns, auffallend verbreitert und. zeigt eine ungemein verwickelte Verteilung von
lebendem und nekrotischem Knorpel. Die von Enderlen gewdhnlich beobachtete
Erscheinung, dafl besonders die der Enkoche naheliegenden Teile besser erhalten
sind als die mittleren, trifft hier nicht zu. An der ulnaren Seite des Knochens
findet sich ein etwa 3 com grofier Abschnitt von sekundir durch das Periost
(bzw. das Perichondrium des Transplantates) angelagertem Knorpel. Die Gegend
erscheint gegen die duBlere Haut vorgebuckelt. An einzelnen Schnitten grenzt
an dieses Gebiet typischer nekrotischer Knorpel mit pyknotischen Kernen und
sehr blaB gefarbter Grundsubstanz. Es ist nun lehrreich, die Grenze der beiden
Gewebe zu beobachten, da sich hier in sehr ausgeprigter Weise eine flach lakunare
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Resorption des nekrotischen Knorpels durch den sekundiren Knorpelcallus nach-
weisen 148t (s. Abb. 3 und 4). Die Bilder weisen groBe Ahnlichkeit mit einer Form

ERn

Abb. 3. Resorption des nekrotischen Fugenknorpels durch junge, vom Periost angebildete
Knorpelzellen; JEKn junge Knorpelzellen, G Gefdfle, N nekrotischer Knorpel, EKn Gebiet
erhaltener Reijhen- und Riesenknorpelzellen.

g 20 "35',’\‘0;1
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Abb. 4. Ein &hnliches Bild bei stdrkerer Vergrofierung ;

JKn junger Knorpel, N nekrotischer Xnorpel.

des Knorpelschwundes auf, die
F.J. Lang beschreibt (Abb. 7
seiner Arbeit), wobei es sich um
einen ,,flach lakunsren Schwund
durch kleine spindelige Zell-
elemente’, die offenbar ,,chon-
droklastisch wirkende Gefi3-
wandzellen‘‘ sind, handelt. Doch
ist an einzelnen meiner Schnitte
von Gefillen nichts zu sehen,
so dafy man wohl annehmen
darf, dafi hier die ganz jungen,
noch wenig differenzierien Knor-
pelzellen selbst sich an der Auf-
saugung beteiligen. Sie liegen
dann sehr abgeplattet wund
endothelzellendhnlich den seich-
ten Lakunen an.

Weit weniger scharf ist die
Grenze an jenen Stellen, wo
das junge Knorpelgewebe an
einen erhaltenen Teil des ur-

spriinglichen Fugenknorpels
grenzt, etwa an eine der in

fritheren Rethen beschriebenen Gruppen erhaltener Knorpelzellen in der Wuche-
rungsschicht, wie sie sich in allen Schnitten finden. Die Verhaltnisse gleichen
hier den an der normalen Fuge beobachteten, die ja bekanntlich (Schaffer)
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dadurch in die Breite wichst, da vom Perichondrium in flieBendem Ubergang
junge Knorpelzellen angelagert werden. Doch findet man an einzelnen Stellen
auch scharfe Grenzen zwischen neugebildetem und erhaltenem Fugenknorpel
(s. Abb. 5) und zwaxr ist stets nur Reihenknorpel und Riesenknorpel in dieser Weise
gegen das junge Gewebe abgesetzt. Diese von der urspriinglichen Fuge erhaltenen
Teile zeigen ein recht auffilliges Bild. Die einzelnen Zellsdulengruppen sind meist
nicht so lang gestreckt wie an der normalen Fuge (s. Abb. 1), sondern stellen mehr
eiformige Felder dar, d. h. es fallen nicht wie ap der normalen Fuge die langen
parallelen Sdulen in einen Schnitt, sondern die Siulen erscheinen unregelmiBig
gekriimmt). Die Zellen in den Saulen stehen ungemein dicht. Die Grundsubstanz
farbt sich zwischen ihnen viel stirker als im nekrotischen Knorpel. Diese Gebiete

EKn

JKn EKn

Abb. 5. Gebiete von erhaltenen Reihen- und Riesenknorpelzellen der urspriinglichen Fuge,
die gegeneinander und gegen den jungen sekundir gebildeten Knorpel vordringen. EXKn
erhaltener Reihen- und Riesenzellknorpel, JKn junger Knorpel mit Geféen.

wolben sich nun gegen den nekrotischen, aber auch oft gegen den sekundér gebil-
deten Knorpel kugelig vor. Es scheint, als ob sie auf ihre Nachbarschaft einen Druck
ausitbten, besonders auf die nekrotischen Teile des Siulenknorpels, die offenbar
sehr weich und 6dematés durchtrinkt sind und jhren normalen Turgor verloren
haben. Diese werden von den prallen Knorpelkapseln des erhaltenen Riesenzell-
knorpels verdrangt. Sie liegen dichter, die Liicken, welche den pyknotischen
Kern umgeben, nehmen Schlitzform an. Die Reihen erscheinen ineinander ge-
schoben. Die Grundsubstanz in der Umgebung eines solchen kugeligen, erhaltenen
Knorpelteils ist oft dunkler gefarbt, so daB diese durch einen dunklen Streifen
begrenzt erscheint. Wo ein solches Gebiet an jungen periostalen Knorpel grenzt,
liegen die Zellen des letzteren sehr dicht. Besonders deutlich wird aber die Druck-
wirkung, wo zwei derartige, im Wachstum begriffene Gebiete gegeneinander vor-
dringen. Hier scheinen sie sich aneinander direkt abzuplatten, und sind besonders
bei schwacher VergréBerung durch eine dunkle Linie scharf getrennt (s. Abb. 5).
Bei starker Vergroferung sieht man, daB die gegeneinander gedriickten Zellen
platt sind und dichter stehen als weiter von der Drucklinie entfernt. Zwischen den
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beiden Gebieten liegt oft eine Capillare oder ein Streifen nekrotischen Kmnorpels.
Es fallt auf, daBl die Wucherungsschicht nie an diesem Druck auf die Umgebung
beteiligh ist. Vielmehr findet man manchmal gar keine Wucherungsschicht,
aus welcher der gut erhaltene Reihen- bzw. Riesenzellknorpel entstanden wire,
diese kann vielmehr im gesamten Bereich eines solchen Gebietes nekrotisch sein,
oder es sind nur vereinzelte Zellen in ilir erhalten. Die oft erwihnten Gruppen
erhalten geblichener Zellen in der Wucherungsschicht zeigen sich tiberhaupt oft
vollig unabhingig von den hier erwihnten Gebieten, so daB man nicht den Ein-
druck hat, als seien diese aus jenen nach der Operation regeneriert worden. Sie
sind vielmehr wohl erhaltene Teile der ursprimglichen Fuge, die selbst in Wuche-
rung begriffen sind. An den erhaltenen Riesenzellgebieten ist die Verknocherung

Abb. 6. GefaBriume, die von jungen Knorpelzellen ertiillt sind, im Bereich des nekrotischen

Fugenknorpels; I Insel erhaltener Knorpelzellen in der Wucherungsschicht, G Knorpel-

zellen in den GefidBriumen, N nekrotischer Knorpel, I Hohle im Knorpel, die nicht durch
Resorption entstanden ist.

fortgeschritten und zwar wird Knochen gegen die Epiphyse gebildet, an Stellen
aber, wo Riesenzellknorpel der Diaphyse gegeniibersteht, auch gegen diese.

Am nekrotischen Knorpel hat eine Resorption eingesetzt, die in ihren Anfingen
schon bei Kaninchen Nr. 2 zu sehen ist. Sowohl von der Epiphyse als auch von
der Diaphyse aus dringen GeféBe in den Knorpel vor und haben bereits an mehreren
Stellen Markhohlen in ihn gefressen. Ein Teil dieser Hohlen ist mit blutgefiillten
Capillaren und sternférmigen Bindegewebszellen locker erfiillt; an anderen Stellen
findet man an den Winden der Markriume ziemlich breite Knochenbilkchen ab-
gelagert, die eine regelméfBige Schicht von Osteoblasten tragen. Wenn diese Ver-
haltnisse weiter ausgebildet sind, findet man einen Knochen mit weiten Mark-
riumen, in dessen Balken sich oft lange Reihen nekrotischer Knorpelzellen ein-
gemauert finden. Der nekrotische Knorpel hat eine weit groBere Hohe als der
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erhaltene, und wird bei vordringender Verkndcherung nicht so systematisch ab-
gebaut wie dieser, so daB die nekrotischen Zellen weit hinter die erhaltenen zu
liegen kommen und zwar, da die Verknocherung fast ausschlieflich gegen die
Epiphyse (bzw. den ,,distalen Rest*‘) erfolgt, epiphysenwirts von den erhaltenen.

Ein Teil der Markriume ist aber, wie schon bei Kaninchen Nr. 2 beschrieben
wurde, mit jungen, 2weifellos sekunddr gebildeten Knorpelzellen erfillt, von denen
ebenfalls eine lakunire Resorption des umgebenden nekrotischen Knorpels aus-
geht (s. Abb. 6).

Kaninchen Nr.4. Untersucht 21 Tage nach der Operation, operiert an der
Ulna. Alter am Tag der Operation 19 Tage. Gewicht damals 430 g. MaBe:
Gesunder Lauf! Humerus: 46,5 mm, Radius: 41 mm, Ulna: 54,5 mm. Operierter
Lauf! Humerus: 46 mm, Radius: 41 mm, Ulna: 51,5 mm.

Réntgenaufnakhmen.

Die erste Aufnahme (s. Abb.7) zeigt das Transplantat in guter Stellung.
Proximal von der Fugenaufhellung sieht man eine schattengebende Spange etwas

Abb. 7, Rontgenaufnahme Kaninchen Nr. 4. Abb. 8. Rontgenaufnahme Kaninchen Nr. 4.

15 Tage nach der Operation; F Fugenauf- 20 Tage nach der Operation; S Schatten

hellung mit trapezformiger Verbreiterung, wie in Abb. 7, F Fugenaufhellung mit
S Schatten des neungebildeten Knochens. schrigem ,,Spalt‘.

ulnarwirts verschoben, ihre dem Radius zugewendete Seite verschmilzt mit dem
Schatten des Ulnaschaftes. An der AuBenseite dieses Schaftes bemerkt man,
etwas proximal von der Operationsstelle, eine breite Callusauflagerung. Die Fuge
ist etwa doppelt so breit wie die des normalen Radius, an sie schliet sich epiphysen-
wirts eine etwa 5 mm hohe trapezformige Aufhellung an, die bis zum stehen-
gebliebenen Rest der Ulnaepiphyse reicht. Sie wird an beiden Seiten von 2 dichten
Schatten begrenzt, die bis an die Fugenaufhellung heranreichen. Der groBere,
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dreieckig gestaltete, radiale verschmilzt mit dem Schatten des Radiusschaftes
und dem des Epiphysenrestes. Der ulnare, mehr viereckige, nur mit dem letzten.
Die Aufnahme wurde 15 Tage nach der Operation gemacht.

Die zweite Aufnahme (s. Abb. 8) am 20. Tage nach der Operation zeigt die
Verhaltnisse proximal von der Fugenaufhellung ziemlich unverindert. Dagegen
erscheint diese schmaler, die trapezformige Aufhellung gegen die Epiphyse ist
zu einem schmalen, schriggestellten ,,Spalt** geworden, dadurch, dafi die beiden
angrenzenden Schatten auBerordentlich an GrdBe zugenommen haben. Die Hand
steht in leichter ulnarer Abduction.

Mikroskopisch erscheint der Fugenkmorpel auf einen Schnitt aus der Mitte
der Reihe in allen Schichten vollig normal. Es fallt nur auf, daB die Siulen des
Reihenknorpels nicht ganz so geradlinig und parallel nebeneinanderliegen wie in

Abb. 9. Reihen von nekrotischen Knorpelzellen in Knochenbilkehen eingesehlossen;
K Knochensaum, M Markrdume mit Capillaren.

der normalen Fuge. An diesen Knorpel schlieBt sich epiphysenwirts ein Gebiet
ganz jungen Knochens an, der ganz den Bau aufweist, wie er fiir den Knochen,
der sich in der Diaphyse der nichtoperierten Ulna findet, kennzeichnend ist. Er
besteht aus einem dichten Netz diinner Knochenspangen, die reichlich zackig
begrenzte und gut firbbare Knorpelgrundsubstanz umschlieBen. Den Balkchen
sitzen Osteoblasten anf. Die Markriume enthalten sehr zahlreiche blutgefiillte
Capillaren, die man an manchen Stellen in der Gegend des Riesenzellknorpels
wie im Injektionspriparat umbiegen sieht. Weiter epiphysenwirts werden die
Markraume weiter, die Knochenbilkchen dicker.

Dieser junge Knochen entspricht den im Roéntgenbild als dreieckiger und vier-
eckiger Schatten beschriebenen Gebieten. Der Radiale ist mit dem Radius ver-
wachsen, die Markriume stehen miteinander in Verbindung, an einer Stelle liegt
noch eine vom Periost sekundir gebildete Insel von Knorpelcallus, an deren
Réndern die Verkndcherung fortschreitet.

Der zwischen den beiden gegen die Epiphyse neu angelagerten Knochenstiicken
schon im Rontgenbild beschriebene ,,Spalt* ist von einem sehr auffilligen Gewebe
erfillt (s. Abb. 9). Es handelt sich um lang ausgezogene Reihen nekrotischer
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Knorpelzellen, an denen die Bildung von Markrdumen und der Einschluf} in neu-
gebildete Knochenspangen, wie sie schon bei Kaninchen Nr. 2 und Nr. 3 fiir den
zugrundegegangenen Knorpel beschrieben wurden, weiter fortgeschritten ist.
Lange Reihen von Riesenknorpelzellen und Reihenknorpelzellen sind in ihrer
Form noch gut erbalten. Die Kerne scheinen meist zu zerfallen; die Knorpel-
grundsubstanz farbt sich (wahrscheinlich wegen ihres grofleren Gehaltes an Kalk)
violett, dunkel. Dall das Gebiet stirker verkalkt ist, beweist auch die Tatsache,
dafl es im mikroskopischen Bild die trapezférmige Verbreiterung gegen die Epi-
physe hin noch gut erkennen la8t, dagegen im Rontgenbild, bis auf einen schmalen
,»Spalt ebenso starke Schatten gibt wie seine kndcherne Umgebung. Die Auf-
hellung im Rontgenbild entspricht einem noch nicht verkalkten Teil des nekroti-
schen Gewebes. Hier liegen die erwihnten, stark verinderten Kerne nicht mehr
in regelmaBigen Reihen, sondern unregelmiBig in der Grundsubstanz zerstreut.
Diese weist um die Kerne lange, schlitzartige Liicken auf. Sie zeigt ferner an
manchen Stellen ein faseriges oder kriimeliges Aussehen. In Schnitten, die nach
der Pasinischen Bindegewebsfirbung gefirbt wurden, und besonders schén im
Mallory-Praparat, kann man sehen, daf es sich in solchen Gebieten um eine Demas-
kierung der Bindegewebsfasern der Grundsubstanz handelt. Im Bereiche dieser
Veranderung der Knorpelgrundsubstanz 1af3t sich auch eine Bildung von Hohlen
im Knorpel nachweisen (die auch in den Serien von Kaninchen 1—3 zu beobachten
sind). Diese Hohlen sind nicht Resorptionsmarkriume, wie sie oben beschrieben
wurden, sie enthalten keine Gefidfle, Knochensiume und junges Bindegewebe,
bzw. Knorpelzellen, sondern héchstens ein paar sternférmige Zellen und vereinzelte
rote Blutkérperchen. Es handelt sich wahrscheinlich um 6rtliche Ansammlungen
von Flissigkeit, in die manchmal zungenartige Vorspringe von demaskierten
Fasern der Knorpelgrundsubstanz vorragen.

In Schuitten der Reihe, die weiter volar gefithrt wurden, sieht man das Gebiet
des nekrotischen Knorpels im ,,Spalt®, noch im Zusammenhang mit nekrotischen
Teilen der Fuge selbst. Vor allem sind es die mittleren Teile der Wucherungs-
schicht, die hier abgestorben erscheinen. Gegen die Encoche hin ist sie normal.
Sie steht hier in Verbindung mit einem groBlen Gebiet sekundir vom Periost des
Transplantates gebildeten Knorpels. Aber auch im Gebiet des vollig nekrotischen
Knorpels finden sich die bei Kaninchen Nr. 3 schon beschriebenen, oft kugelig
begrenzten Inseln von gut erhaltenem Reihen- und Riesenzellknorpel, an denen
eine Verknécherung eingesetzt hat. Hine solche Insel liegt auch in dem erwihnten
»Spalt”, weitab von der Epiphysenfuge. Auch Inseln erhaltener Zellen in der
‘Whucherungsschicht werden angetroffen. Sie stehen nicht in Zusammenhang mit
den eben beschriebenen. In ihrem Bereich findet man aber hin und wieder An-
deutungen einer Reihenbildung der Zellen. Es sind dies etwas groflere isogene
Zellgruppen, welche manchmal den Eindruck erwecken, als hitten sie sich in der
nekrotischen Umgebung durch eine Art der Resorption Platz geschafft, die
F. J. Lang in der erwshnten Arbeit beschreibt, indem er sagt, ,,dafl sich auch die
Knorpelzellen selbst unmittelbar unter Vermehrung an der Auflésung wund
Resorption des Knorpelgewebes in lakunsrer Form beteiligen kénnen‘.

An einem Schnitt aus der Mitte der Serie betréigt die Entfernung zwischen der
histologisch gut erhaltenen Epiphysenfuge und den von ihr am weitesten ent-
fernten nekrotischen Zellen, welche der ursprimmglichen Fuge angehérten, 4 mm,
Man kann hier eine zahlenmiBige Angabe iiber das nach der Operation von der
Fuge aus erfolgte Knochenwachstum machen, da man erkennt, wo der Operations-
schnitt gefitbrt wurde, ndmlich in einem Gebiet, wenig distal vom beschriebenen
nekrotischen Fugenknorpel. Der Knochen, der zwischen diesem Knorpel und der
funktionierenden Fuge liegt, ist neu gebildet. Um dieses Stiick ist die Epiphyse
verlingert worden. Es ist zu bemerken, daf fast die gesamte Knochenanbildung
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ausschlieBlich gegen den ,,distalen Rest* (also gegen den Teil, der ursprimglich
in der Diaphyse saB) erfolgt, dagegen nach der anderen Seite nur sehr wenig.

Kaninchen Nr.5. Untersucht 4 Wochen nach der Operation, operiert am
Radius. Alter am Tag der Operation: 19 Tage. Gewicht damals 850 g. MaBe:
normaler Lauf! Humerus: 46 mm, Ulna 52 mm, Radius 42 mm. Operierter Lauf!
Humerus: 46 mm, Ulna: 51,5 mm, Radius 38 mm. Rontgenuntersuchung : 3 Wochen
6 Tage nach der Operation zeigt das Stiick in sehr guter Stellung. An der Ulna,
auf der dem Radius abgewendeten Seite, proximal von der Fuge eine Callusauf-
lagerung.

Mikroskopisch ist das Bild an Schnitten aus der Mitte der Reihe von einem
normalen Fugenknorpel nicht zu unterscheiden (s. Abb. 10). Vergleicht man es

Abb. 10. Ubersichtsbild aus der Mitte der Serie von Kaninchen Nr. 5; U die nicht operierte
Ulna, R Radius, ¥ Epiphysenfuge (fiir die Aufnahme, die dieser Abbildung zugrundeliegt,
bin ich Herrn Dr. Erich Frilz vom, Gerichtl.-med. Institut zu Dank verpflichtet).

mit der normalen Ulnaepiphyse, die auf demselben Schnitt getroffen ist, so bemerkt
man nur, daf die einzelnen Schichten schmailer sind. Gegen die Epiphyse hin ist
auch hier junger Knochen in reichlicher Menge vorhanden. Distalwirts hért dieser
junge Knochen in scharfer Linie auf und es sitzen ihm hier parallele Reihen nekro-
tischer Knorpelzellen auf, die trotz ihrer grofien Entfernung von der funktions-
tiichtigen Fuge, unzweifelhaft nekrotische Teile des urspriinglichen Fugenknorpels
darstellen, die durch die fortschreitende Verknécherung am erhaltenen Knorpel
epiphysenwirts verlagert worden sind. Sicher wird diese Annahme dadurch,
daB man distal von diesemm Gewebe Reste des distalen, bei der Operation dorthin
gebrachten Teiles der Diaphyse findet. Man beobachtet eine vollstéandige Nekrose
des alten Knochens, mit leeren Lakunen, zackigen, blassen Resten der einge-
schlossenen Knorpelgrundsubstanz und Resten des Blutergusses, der durch die
Operation bedingt war. Von urspringlichem Knochenmark ist nichts mehr zu
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finden, sondern das ganze Gebiet ist von jungen Bindegewebszellen, Spindelzellen
und Knorpelzellen (vom Typ der sekundér gebildeten) durchwachsen. Im Gebiete
des nekrotischen Knorpels findet sich eine Insel wohl erhaltenen Reihen- und Riesen-
zellknorpels, wie sie in fritheren Schnittreihen beschrieben wurden. Die Reihen laufen
unregelmiBig durcheinander. Es handelt sich um ein erhalten gebliebenes Stiick
der urspriinglichen Fuge, welches im nekrotischen Knorpel eingeschlossen mit-
verlagert wurde. Die Entfernung von den nekrotischen Reihen zur Fuge (also
der Zuwachs an Knochen gegen die Epiphyse und den ,,distalen Rest‘) betrigt
itber 3 mm. In einzelnen Schnitten der Serie (Beginn) sieht man die mittleren
Teile der Wucherungsschicht nekrotisch, dagegen ist die Schicht des Reihen- und
Riesenzellknorpels in ganzer Breite erhalten und die Grenze ist hier so scharf und
gegen die toten Teile vorgebuchtet, wie dies schon mehrfach bei Inseln erhaltenen
Reihen- und Riesenzellknorpels beschrieben wurde.

Auch findet man die beschriebenen Druckstreifen solcher Gebiete, wo sie
aneinander stoBen. Oft sind hier nur wenige Reihen nekrotisch geworden und werden
von den lebenden benachbarten zusammengedriickt, wodurch der Zusammen-
hang des Fugenknorpels gewahrt bleibt.

Die Inseln in der Wucherungsschicht zeigen eine dhnliche Weiterentwicklung
wie in der vorigen Reihe. Sie haben gréBere, rundliehe Gebiete der Wucherungs-
schicht wieder hergestellt. Gegen die En oche zu hat das Periost kleine Gebiete
sekundéren Knorpels gebildet, die in die Proliferationsschicht iibergehen. Eine
groBe Insel von Knorpeleallus findet sich auch an der Auflenseite des Ulnaschaftes,
dort, wo im Rontgenbild ein Schatten beschrieben wurde.

Koninchen Nrv. 6. Untersucht 35 Tage nach der Operation, operiert an der
Ulna. Alter am Tag der Operation: 25 Tage. Gewicht damals 1040 g. MaBe:
normaler Lauf: Humerus: 64 mm, Radius: 61 mm, Ulna: 74 mm. Operierter
Lauf: Humerus: 65 mm, Radius: 59 mm, Ulna: 71,5 mm. Die Rontgenaufnahme
(34 Tage nach der Operation) 1aBt das Transplantat selbst nicht erkennen, sondern
zeigt nur eine sehr lange Epiphyse, in der man eine Markhohle erkennt. Das Gebiet
der Fuge ist unregelm#Big begrenzt, Radius und Ulna scheinen an einer Stelle
verwachsen zu sein.

Tm mikroskopischen Bild fallt vor allem die Lange der Epiphyse auf (s. Abb. 11b).
Die Entfernung von der Fuge bis zum Gelenkknorpel ist 1,75 ecm. Die vergleichs-
halber ebenfalls geschnittene Ulnaepiphyse (s. Abb. 11a) der nicht operierten
Extremitat des gleichen Tieres hat dagegen nur eine Lange von 0,6 cm. Die Epi-
physenfuge, die einen grobwelligen Verlauf hat, durchzieht nicht die ganze Breite
des Knochens, an einer Stelle ist vielmehr bereits eine Verschmelzung des Epi-
physenknochens mit dem des Schaftes eingetreten. An der dem Radius zuge-
wendeten Seite ist die Ulna mit diesem verwachsen. An dieser Stelle zieht der
Fugenknorpel der Langsachse des Knochens eine Strecke weit parallel und scheint
in zwei Teile gespalten. Es finden sich néimlich zu beiden Seiten eines Streifens
von Wucherungsschicht Reihen- und Riesenzellen, von denen aus nach 2 ent-
gegengesetzten Richtungen Knochen abgebildet worden ist: einmal gegen die
Epiphyse hin und dann gegen den Radiusschaft.

Ein Wucherungsschicht fehlt in den mittleren Teilen der Fuge; in der Gegend
der Encoche, wo sie erhalten ist, haben die Zellen ein spindeliges Aussehen und sind
in Zugen angeordnet. Was in diesen Gebieten der urspriinglichen Fuge angehért,
und was vielleicht vom Periost sekundir angebildet ist, 1Bt sich nicht mit Sicher-
heit unterscheiden, doch hat man den Eindruck, als sei auch echter Siulenknorpel,
bzw. Riesenzellknorpel sekundir entstanden. An die mittleren Teile des Knorpels
schlieft sich distalwirts junger Knochen an, in sehr unregelmiBiger Weise, da
auch die Siulen des Knorpels viefach gekriimmt sind. Ulnarwirts von der be-
schricbenen Stelle, an der Schaft und Epiphyse miteinander verwachsen sind
und so die Fuge unterbrechen, findet sich proximal von der Fuge ein Gebiet von

43*
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Reihenknorpel, welches in dicke Knochenbalken eingeschlossen, an der Verknéche-
rung unbeteiligt ist, es hingt mit einem groBen Gebiet von sekundérem Knorpel
zusammen.

Vor allem ist bemerkenswert, daB der junge Knochen nur ein sehr schmales
Gebiet einnimmt, er wird distal von einer groen Markhohle begrenzt. Das Knochen-
mark in dieser Hohle hat verschiedenen Charakter. Dort, wo es an den jungen
Knochen angrenzt, hat es etwa das Aussehen von Gallertgewebe, mit sternformig
verzweigten Zellen und einer hellen Zwischensubstanz. Fettzellen sind nicht zahl-
reich, ebensowenig die Rundzellen des normalen Markes. Diese Art von Knochen-
mark wurde schon bei Kaninchen Nr. 2 beschrieben und fand sich in allen Reihen

HY b

Abb. 11. a) die normale Ulnaepiphyse der mnicht operierten Extremitit von Kaninchen
Nr. 6, b) die verléingerte Epiphyse auf der operierten Seite; schwarz Fugenknorpel, graw
Knochen, U Ulna, R Radius.

im Bereiche des Transplantates. Im distalen Teil der Epiphyse geht es unter
allméahlicher Zunahme an Fettzellen in ein Fettmark iiber, welches man in der nor-
malen Epiphyse des Kaninchens findet. Ob man in diesem Fall mit Rekn eine vom
Ende der Epiphyse aus fortschreitende Ersatzbildung von myeloischem Mark
(bzw. Fettmark) auf Kosten des faserigen annehmen soll, erscheint fraglich, eher
scheint es, als ob im stehengebliebenen Teil der Epiphyse das normale Mark erhalten
geblieben sei. Es ist aber die Moglichkeit nicht zu leugnen, dafl von diesem aus
das ,,Fasermark® allmihlich ersetzt wird. Es ist anzunebmen, daB der groBte
Teil dieser Markhohle sekundir entstanden ist und zwar durch Aufsaugung aus
dem jungen Knochen, der von der Fuge aus gegen die Epiphyse hin abgelagert
wurde. Begiinstigend mag dabei mitgewirkt haben, daB dieser Knochen von der-
selben Bauart wie die junge Diaphysenspongiosa ist, die ja normalerweise mit der
Vergroflerung der Markhohle des Schaftes aufgesaugt wird. Bestarkt wird man
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in dieser Annahme einmal dadurch, daf3 sich an vielen Bilkchen des jungen Knochens
lakunire Resorption durch Ostoklasten nachweisen 146t, dagegen nur wenig
Zeichen eines Anbaues zu finden sind, obwohl einem Teil der Bilkchen eine einfache
Schicht von Osteoblasten (meist von spindeliger Form) anliegt.

Vor allem aber findet man wieder weit von der Fuge entfernt im Knochen
eingeschlossen Reihen nekrotischer Zellen, die zweifellos der ursprimglichen Fuge
angehorten. Ebenfalls findet sich an einer Stelle, in der Wand der Markhohle
lebender Knorpel, von dem nicht mit Sicherheit zu sagen ist, ob er sekundir
gebildet oder erhalten geblieben ist. Auch an diesem Knorpel schreitet die Ver-
knécherung fort. Bemerkt sei noch, daB, obwohl die beiden Knochen miteinander

r

Abb. 12. Rontgenbild von Kaninchen Nr. 7, aufgenommen 5 Tage nach der Operation;
links normaler Lauf, rechts operierter Lauf, D distaler Knochenrest des Transplantates,
P proximaler Rest.

verwachsen sind, die Markhohle der Radiusdiaphyse nirgends mit der Markhohle
der Ulnaepiphyse zusammenhingt.

Kaninchen Nr. 7. Untersucht 17 Wochen 2 Tage nach der Operation. Opera-
tion an der Ulna. Alter am Tag der Operation 45 Tage. Gewicht damals 1040 g.
MaBle: Gesunder Lauf! Humerus: 75 mm, Radius: 67 mm, Ulna: 82 mm. Ope-
rierter Lauf! Humerus: 74,5 mm, Radius: 67 mm, Ulna: 66,5 mm. REdnigenauf-
nakme: Bild Nr. 1 (s. Abb. 12), aufgenommen 5 Tage nach der Operation. Das
Bild zeigt in sehr klarer Weise das Transplantat mit wenig verbreiterter Fuge und
ziemlich dichten Schatten gebenden distalen und proximalen Rest. Es ist ein wenig
seitlich verschoben, liegt aber den Resten der Epiphyse und des Schaftes sehr gut
an., Die Hand steht vollkommen in der Achse des Vorderarmes.

Bild Nr. 2 (s. Abb. 13), aufgenommen 27 Tage nach der Operation, weist
erhebliche Unterschiede gegen das erste auf. Die Fugenauthellung ist auf das
Vier- bis Fimnffache der normalen verbreitert. In dieser Aufhellung fallen an
den der Encoche zugewendeten Seiten zwei kleine Schatten auf. In der Gegend
dieser Schatten hat die Fuge normale Breite. Das Bild entspricht véllig dem bei
Kaninchen Nr. 4 beschriebenen. Die Schatten sind als junge, neu angebildete
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Knochenstiicke anzusehen, die durch ein Fortschreiten der Verkndcherung an den
erhaltenen Randpartien der Fuge zu erkliren sind. Der grofte, mittlere Teil der
Fuge ist nekrotisch und daher auBerordentlich hoch, viel héher als der normale.
Die Knochenanlagerung erfolgt auch hier gegen die Epiphyse. Der distale und
proximale Rest sind fest mit den stehengebliebenen Teilen der Epiphyse, bzw.
des Schaftes verwachsen. Tm distalen Rest fillt eine Authellung auf, die wohl
als Beginn einer Aufsaugung mit Markhohlenbildung aufgefat werden muf.
Die Hand steht vollig gerade.

Bild Nr 3 (s. Abb. 14), aufgenommen 6 Wochen nach der Operation. Die Fuge,
welche den Knochen in etwas welliger Linie durchzieht, hat wieder iiberall normale

Abb. 13. Zweite Aufnahme desselben Tieres Abb. 14. Dritte Aufna hme desselben Tieres
wie in Abb. 12; aufgenommen 3 Wochen aufgenommen 6 Wochen nach der Operation;

6 Tage nach der Operation; D distaler Knochenrest, J junger (nach der
D distalerKnochenrest, ¥ Fugenauthellung, Operation neugebildeter) Knochen, F Fugen-
P proximaler Knochenrest. authellung, P proximaler Knochenrest.

Breite. An sie grenzen epiphysenwérts groBe Stiicke jungen Knochens, die sich
aus dem bei Bild Nr. 2 beschriebenen entwickelt haben. Zwischen ihnen liegt
(wieder ganz wie bei Kaninchen Nr. 4) ein trapezférmiger weniger stark Schatten
gebender Abschnitt, welcher dem nekrotischen Knorpel entspricht. Dieser ist
wohl in diesem Stadium schon nach vorangegangener teilweiser Aufsaugung in
neu angelagerte Knochenbalken eingeschlossen,

Der distale Rest ist zum groBten Teil in eine Markhshle verwandelt und nur
durch eine schmale Knochenspange gegen den stehen gebliebenen Rest der Epi-
physe abgegrenzt. Auch dieser enthilt eine groBe Markhohle. Die Hand beginnt
in eine ulnare Abductionsstellung iiberzugehen. Die Gelenkfliche des Radius
steht nicht mehr horizontal, sondern schrig gegen die Ulna abdachend. Auflage-
rungen auf dem Radiusschaft gegeniiber dem Transplantat, die schon auf Bild
Nr. 2 zu sehen waren, haben sich vergroBert.
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Bild Nr. 4, aufgenommen 17 Wochen 3 Tage nach der Operation: Vom Trans-
plantat ist an diesem Bild nichts mehr zu sehen. Markhohle des Ulnaschaftes
und der Epiphyse sind nicht mehr voneinander zu trennen, man kann hochstens
quergestellte Knochenspangen als Begrenzungen des distalen Restes ahnen. Die
Ulna ist stark verkiirzt. Die Epiphysenfuge des Radiug ist im Verkndchern begriffen
und steht nicht mehr wie normalerweise senkrecht zur Lingsachse des Knochens,
sondern in ihrer Verlingerung. Ebenso auch die Gelenkfliche des Radius. Dieser
ist also um das distale Ende der verkiirzten Ulna fast rechtwinklig abgebogen.
Dementsprechend steht auch die Hand in rechtwinkeliger ulnarer Abductions-
stellung (s. Abb. 15). Die Ulna selbst weist noch keine Krimmung auf,

Mikroskopisch fallt vor allem die hochgradige Atrophie der Knochen auf,
vor allem auch die des Radius. Die Compacta des Schaftes ist gegen die der
normalen Seite etwa auf die Hélfte verdiinnt. Auch das Periost ist diinner als auf
der normalen Seite. Dabei findet man nirgends Zeichen einer noch bestehenden

Abb. 15. Aufnahme dee vorderen Extremitidten von Kaninchen Nr. 7, vom lebenden Tier;
aufgenommen 4 Monate nach der Operation, nach dem bereits eine rechtwinklige
Verkriimmung des operierten Laufes eingetreten war.

lakuniren Resorption. Die Markhohle des Radius erscheint iibermiBig erweitert.
Ebenso auch die der Ulna; diese hingt mit der des Radius an einzelnen Schnitten
der Reihe zusammen. Auffillig ist der ungewdhnliche Reichtum des Knochens
an feinen GefiBen, welche in allen Richtungen ihn durchziehen, dagegen vermiBt
man grofere Gefafiraume mit Osteoblasten und Bindegewebszellen, wie sie am
normalen Knochen auch in der Compacta vorkommen.

Von einer eigentlichen Epiphysenfuge ist auch am normalen Knochen nichts
mehr zu sehen, dort, wo sie war, findet man in den Knochen sehr stark gefirbte
Reste von Knorpelgrundsubstanz, die eine zackige Begrenzung zeigen. Diese
Reste sind auf der operierten Seite im Radius viel spirlicher als auf der gesunden.
Die Stelle der Fuge ist hier nur noch durch eine schmale Knochenspange ange-
deutet, die die ausgeweitete Markhohle des Schaftes von der ebenfalls ungew6hn-
lich weiten der Epiphyse trennen. HEs fehlen hier im ¥Endteil der Diaphyse
Spongiosabilkchen vollkommen, die auf der gesunden Seite noch zu finden sind.

An der Ulna ist der grofite Teil des Transplantates in die Markhohlenbildung
einbezogen. Diese wird nur an zwei Stellen unvollstandig durch schmale Knochen-
bilkchen quer geteilt, die nach den Roéntgenbildern wohl die proximale und distale
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Grenze des ,,distalen Restes” darstellen. In der dem Radius zugewendeten Seite
findet man basophile Knorpelgrundsubstanzreste in die Compacta eingeschlossen.
Das Knochenmark in den Markhohlen ist geschrumpft und stellt ein duBerst zartes
Netz von Fettzellen dar, dem nur ganz vereinzelte runde Markzellen beigemengt
sind. Die Tatsache, dall das beschriebene ,,Fasermark® hier nicht mehr zu finden
ist, wire nach Rehn durch einen Regenerationsvorgang zu erkliren. Man hat den
Eindruck, daB3 auch beim lebenden Tier dieses Fettmark nicht die ganze Hohle
erfitllt hat und daB auch wahrend des Lebens hier flissigkeitsgefiillte Hohlraume
bestanden haben.

Kaninchen Nr. 8. Untersucht 133 Tage nach der Operation, operiert am Radius.
Alter am Tag der Operation 25 Tage. Gewicht: 1240 g. Mafe: Gesunder Lauf!
Humerus: 71 mm, Ulna: 81 mm, Radius: 67,5 mm. Operierter Lauf! Humerus:
72,5 mm, Ulna: 81 mm, Radius: 67,5 mm.

Rdontgenaufnalimen.

1. Bild: Aufgenommen 3 Tage nach der Operation. Das Transplantat isb
radialwarts verschoben und beriihrt nur mit etwa einem Drittel seines ,,proximalen
Restes” das Ende des stehengebliebenen Schaftteiles. Bei dem Tier war in der
Folgezeit eine Hiterung an der Operationsstelle eingetreten, dementsprechend
zeigen die spateren Rontgenbilder unregelméfige und nicht zu deutende Schatten-
bildungen im Bereich des Transplantates.

Mikroskopisch ist eine Auftreibung des distalen Radiusendes zu sehen, in die
die grofle Markhohle des Schaftes hineinragt. Die benachbarte Ulna zeigt ahnliche
Befunde, wie sie am Radius von Kaninchen Nr. 7 beschrieben wurden. Sie ist
im Epiphysenbereich mit dem Radius verwachsen, und in einem Winkel von etwa
130° um diesen radialwirts verkrimms. Reste des Transplantates liegen in einer
groflen Eiterhohle, sie sind vollig nekrotisch. Der Fugenknorpel ist durch junges
Bindegewebe ersetzt.

Kaninchen Nr. 9 und Nr. 10. Untersucht nach 3'/,, bzw. 4 Monaten. Operiert
an der Ulna bzw. am Radius. Die GliedmaBen wurden maceriert und makro-
skopisch untersucht. Aufler einer auffallenden Kriimmung nach der ulnaren Seite
bei Kaninchen Nr.9 und einer Auftreibung des distalen Schaftendes mit Ver-
wachsung der beiden Knochen sowie Kriimmung nach der radialen Seite und dorsal-
wirts bei Kaninchen Nr. 10 will ich nichts bemerken.

Zusammenfassung.

Wenn man den Umbau des Transplantates in den beschriebenen
Versuchen iberblickt, so ist zunichst zu bemerken, dafl in keinem
der Fille ein vollkommen ungestértes Weiterwachsen des Fugenknorpels
beobachtet werden konnte, wie Rehn es annimmt. Daf3 diese Tatsache
nicht durch eine schlechte Stellung des Transplantates erklirt werden
kann, geht daraus hervor, daB auch in den Féllen, in denen eine gute
Stellung durch die Réntgenaufnahme festgestellt wurde, Reste von
zugrunde gegangenem Fugenknorpel niemals fehlten. Dal allerdings
eine schlechte Stellung begiinstigend fir eine Nekrose des Knorpels
wirkt, kann an Fall Nr. 1 gezeigt werden, wo schon nach 8 Tagen der
groBte Teil des Fugenknorpels zugrunde gegangen war. Wenn nicht die
ganzen Schuittreihen untersucht worden wiren, so hitte man allerdings
auch bei einzelnen der hier beschriebenen Versuche mit Rehn annehmen
konnen, daB die ganze urspriingliche Fuge erhalten geblieben sei, da die
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Anzeichen des teilweise erfolgenden Absterbens von Knorpel oft weit von
der Stelle der regenerierten Fuge entfernt gefunden werden und zwar an
manchen Schnitten ohne Zusammenhang mit ihr. (Unter ,regenerierter
Fuge® verstehe ich die im histologischen Bild unverindert aussehende
und funktionstiichtige Fuge, die man liangere Zeit nach der Operation
findet, die aber mit der urspriinglichen Fuge nicht identisch ist.) So er-
scheint in manchen Schnitten aus dem nach 4 Wochen untersuchten
Transplantat die Fuge selbst in ihrer ganzen Breite funktionsfihig,
wéhrend 3 mm weiter distal nekrotischer Reihen- und Riesenzellknorpel
gefunden wurde, der unzweifelhaft frither im Bereich der urspriinglichen
Fuge gelegen hat.

DaB aber trotz dieser partiellen Nekrose nach 4 Wochen (und zum
grofiten Teil auch noch nach 5 Wochen) das Fugenknorpelgewebe vollig
normal erhalten sein kann, widerlegt die Annabme von Rehn, dall es
vorteilhaft sei, viel Knochen mit zu tiberpflanzen. Man kénnte einwenden,
daB es sich um Knorpel handle, der bei der Operation an der Epiphyse
sitzen geblieben sei dadurch, daB der Querschnitt statt durch den Epi-
physenknochen durch den Knorpel gefithrt wurde. Diese Annahme
wird dadurch widerlegt, daf distal vom nekrotischen Knorpel, zwischen
ihm und dem Rest der Epiphyse zugrunde gegangener Diaphysenknochen
liegt. In meinen Versuchen wurde stets nur eine schmale Knochenscheibe
beiderseits am Epiphysenknorpel mitgeschnitten, die sogar manchmal
(Kaninchen Nr. 4) zu feblen scheint. Es ist moglich, dal} ein etwas
besseres Ergebnis als in den Helferichschen Versuchen dadurch erzielt
wurde, daB auf eine moglichst gute Blutstillung Wert gelegt wurde.

Fiir den nekrotischen Knorpel konnten die Ergebnisse von Enderlen
zum groBen Teil bestitigt werden. Vor allem die starke Hohenzunahme
in diesen Gebieten, die auch im Réntgenbild gut zu verfolgen war. Als
Ursache fiir diese Erscheinung muB wohl mit Enderlen eine Quellung
des Gewebes angenommen werden, die vor allem in einer Flissigkeits-
aufnahme in die Knorpelgrundsubstanz besteht. Fiir eine solche sprechen
‘die oft beobachteten Bilder eines offenbaren Auseinanderweichens des
Gewebes unter Flissigkeitsansammlung, ohne vorhergehende Resorption,
die zu eigenartig fransig begrenzten Hohlenbildungen fiihrt, welche als
Inbalt oft nur wenige rote Blutkérperchen enthalten. Weniger ist fir die
Hohenzunahme wohl die Entlastung durch Durchtrennung der an-
grenzenden Knochen verantwortlich zu machen, sowie eine dadurch
bedingte nachfolgende Ausdebnung des Fugenknorpels (Enderlen), da
man erwarten miiite, dal eine solche in den ersten Tagen nach der
Operation eintreten miiite, wihrend in unseren Fallen der Hohepunkt
der Héhenzunahme nach 14 Tagen (Kaninchen Nr. 4: trapezférmige
Verbreiterung der Fuge), bzw. 27 Tagen (Kaninchen Nr. 7) nach der
Operation im Rontgenbild zu sehen war; zu einer Zeit also, zu der
das Transplantat langst wieder kndchern eingeheilt war. Dagegen
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war nach 5 Tagen davon nicht viel zu sehen. Ein weiterer Faktor fir
die Hohenzunahme ist vielleicht in einem Druck des von den erhaltenen,
bzw. regenerierten, Teilen der Fuge aus angebildeten Knochens zu sehen.
Dieser seitliche Druck kénnte die Ursache dafiir sein, dafBl die sonst
runden Liicken, welche im nekrotischen Xunorpel um die pyknotischen
Kerne herum gefunden werden, bei Kaninchen Nr. 4 in dem Spalt
zwischen den jungen Knochenstiicken schlitzférmig aussehen, wobei
die Lingsachsen der Schlitze stets senkrecht zu der angenommenen
Druckrichtung stehen.

Das Schicksal des abgestorbenen Knorpels ist ein verschiedenes.
Einmal wird er durch eindringende Gefdfie in unregelméaBiger Weise
angefressen und von den entstehenden Markrdumen aus in Kunochen
eingebaut, so daB man von einem ,,Stillstand der Ossifikation® an den
nekrotischen Teilen eigentlich nicht reden kann; man sieht lediglich,
dal die Aufsaugung nicht so systematisch vor sich geht wie an der nor-
malen Fuge, dal die primiren Markridume viel weiter sind und daf
die angelagerten Knochensiume breiter sind. Wahrend daher an der
normalen Fuge nur sehr selten ganze unerdffnete Knorpelzellhohlen,
oder gar Reihen von solchen in die jungen Bélkchen einbezogen sind,
findet man die abgestorbenen Knorpelzellen in ganzen Reihen und
Feldern nebeneinanderstehender Reihen von Knochenbédlkchen ein-
geschlossen. Die Resorption kann aber auller durch Gefifle offenbar
auch durch sekundir vom Perichondrium angelagerte junge Knorpel-
zellen erfolgen, die in lakunérer Form den Knorpel zum Schwund bringen
(s. Abb. 3 und 4). Solche abbauende junge Knorpelzellen werden auch
manchmal in Resorptionsrdumen innerhalb der nekrotischen Gebiete
angetroffen (s. Abb. 6). Neben den genannten abgestorbenen Zellen
finden sich aber stets erhebliche Gebiete mit wohlerhaltenen Zellen;
diese stellen entweder erhaltene Reste der urspriinglichen Fuge dar,
oder stammen vom Perichondrium und Periost des Transplantates,
bzw. dem stehengebliebenen Teile des Schaftes und der Epiphyse ab.

Die ersten sind entweder die von Enderlen beschriebenen Gruppen
erhaltener Zellen in der Wucherungsschicht, die z. B. bei Kaninchen
Nr.1 an der von diesem Forscher und von Awzhausen angegebenen
Stelle, nahe der Encoche zu finden sind, aber auch in der Mitte der
nekrotischen Wucherungsschicht vorkommen. Sie hingen sehr oft
nicht mit erhaltenen Teilen des Reihen- und Riesenzellknorpels zu-
sammen und es wurde nie beobachtet, daBl von diesen Gruppen aus der
ganze Querschnitt der Fuge neugebildet worden wire, vielmehr war
in spiteren Stadien an solchen Stellen nur eine geringe Ersatzbildung
zu beobachten, in Form groBerer isogener Zellgruppen, die vielleicht
nach der von F. J. Lang beschriebenen Weise ,,unmittelbar unter Ver-
mehrung” den angrenzenden nekrotischen Knorpel lakunir resorbieren.
Fiir die Regeneration der Fuge und vor allem fiir eine Wiederherstellung
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der Funktion spielen sie wohl nicht eine so grofie Rolle, wie die fritheren
Untersucher annahmen.

Fiir diese kommen vielmehr Gebiete in Betracht, in denen auch der
Reihen- und Riesenzellknorpel erhalten ist. Solche Gebiete haben die
Neigung, sich nach der Seite des nekrotischen Knorpels kugelig vorzu-
wolben und diese zu verdringen. Die Sdulen des Reihenknorpels werden
dadurch unregelmiBig gekriimmt. Fiir dieses Vordringen in das nekro-
tische Gebiet (hin und wieder auch gegen den jungen, sekundéir gebil-
deten Knorpel) wird man am ehesten eine Herabsetzung des seitlichen
Druckes annehmen. Wahrscheinlich befindet sich der erhaltene Knorpel
auch in Wucherung, zum mindesten tritt wohl eine Umwandlung des
Reihenknorpels in Riesenzellknorpel ein. Dafl die Wucherungsschicht
um solche erhaltene Teile ganz nekrotisch sein kann, beweist, daB sie
nicht nach der Operation entstanden sind, sondern der urspriinglichen
Fuge angehtren. Wo zwischen solchen Gebieten nur wenig Knorpel
abgestorben ist, geniigt die seitliche Ausdehnung zur Wiederherstellung
des Zusammenhanges. Man sieht dann auch in der regenerierten Fuge
noch die ,,Drucklinien® als dunklere Streifen.

Die Tatsache, daf die Verkndcherung nach der Operation, wie
Enderlen nachgewiesen hat und wie es auch unsere Réntgenbilder be-
stitigen, sehr hdufig in der Gegend der Encoche wieder beginnt, hingt
wohl damit zusammen, daB hier die Wucherungsschicht vom Perichon-
drium wie an der normalen Fuge immer neuen Zuwachs erhilt, aus
dem sich dann auch neuer Reihenknorpel bildet. Diese bekannte (‘Schaffer,
Brdheim) Fahigkeit des Perichondriums zu sekundirer Knorpelbildung
diirfte fir die Wiederherstellung der Fuge von ausschlaggebender Be-
deutung sein. KEs laBt sich nicht entscheiden, wie viele der von Enderlen
regelmiBig beobachteten Mitosen in der Wucherungsschicht Knorpel-
zellen betrafen, die nach der Operation angebildet waren und wie viele
den erhaltenen Zellgruppen angehirten.

Durch die genannten Umstdnde ist es moglich, dal allméihlich
die ganze Breite des Fugenknorpels wieder hergestellt wird. Schon vor-
her setzt aber, meist in der Gegend des Perichondriums, eine Knochen-
bildung ein, die nach der erfolgten Drehung des Transplantates stets
gegen die Epiphyse hin vor sich geht. Die Knochenbildung verringert
die Hohe der Fuge auf den normalen Wert. So ist es moglich, daB der
weit hohere nekrotische Knorpel durch ein Abwandern der Fuge und
durch ein seitliches Vordringen der Verknécherung vom normalen
Knorpel abgeschnitten wird und im Laufe der Zeit weit von der regene-
rierten Fuge sich entfernt. Es ist auffallig, daB frithere Untersucher
diese Bilder nicht beschreiben, da auch ohne Drehung des Transplantates
derselbe Vorgang beobachtet werden miifite, nur wiirde der nekrotische
Knorpel proximal von der neuen Fuge zu erwarten sein, wahrend er
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hier stets distal von ihr gefunden wurde. Die Abtrennung scheint ent-
weder in ganzer Breite erfolgen zu konnen (bei Kaninchen Nr. 2 und
wahrscheinlich auch bei Kaninchen Nr. 5), oder aber, der nekrotische
Knorpel bleibt in seinen mittleren Anteilen noch mit der Fuge im Zu-
sammenhang, und dann scheinen die benachbarten jungen Knochenteile
einen Druck auf ihn auszuiiben (bei Kaninchen Nr. 4 und Nr. 7).

Der junge Knochen hat stets das Aussehen von Diaphysenknochen
{(obwohl er jetzt nach distalwirts angelagert wird, d. h. epiphysenwirts).
Doch  ist eine gewisse UnregelmiBigkeit auffillig. Die Markriume
sind nicht wie am normalen Knochen streng parallel und nach der
Liangsachse des Schaftes eingestellt, eine Tatsache, auf die Herr Prof.

jans

AbD. 16. Schematische Darstellung des Vorganges der Knochenanbildung nach Drehung
des Epiphysenknorpels um 180° I normales distales Ende einer Ulna vom Kaninchen;
IX dasselbe kurz nach der Operation; I1I dasselbe lingere Zeit nach der Operation. Das
Knochenwachstum ist fast ausschlieBlich gegen den ,.distalen Rest erfolgt; schwarz
Fugenknorpel; in TII. auch die nekrotischen Knorpelteile, die durch das Abwandern der
Fuge sich von ihr entfernt haben. Weil Epiphysenknochen, grau Diaphysenknochen.

F. J. Lang, der die Freundlichkeit hatte, diese Praparate durchzusehen,
aufmerksam machte und die eine Erklarung wohl darin findet, daB
auch die Siulen des Reihen- und Riesenzellknorpels in der erneuerten
Fuge nicht streng parallel stehen.

Die Verlingerung, welche die Epiphyse durch den neu angebildeten
Knochen erfihrt, kann eine sehr betrdchtliche sein (am auffilligsten
bei Kaninchen Nr. 6) und sie 148t sich leicht durch das MaB von der
geringen Verlingerung unterscheiden, die die Epiphyse auch in den
Helferichschen Versuchen durch die kndcherne Verheilung des bei der
Operation gemachten Querschnittes erfuhr. Hierdurch wird bewiesen,
daB auch nach der Operation die Knochenbildung in derselben Richtung
erfolgt wie normalerweise. Eine Umorientierung der Fuge erfolgt also
nicht (s. Schema Abb. 16). Mit der Neubildung von jungem Knochen
setzt von der Markhéhle der Epiphyse aus sehr bald ein Aufsaugungs-
vorgang ein, der zur Ausbildung eines groflen Markraumes in der
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verlingerten Epiphyse fithrt, die allméhlich sogar zu einer Vereinigung
mit der Markhohle des Schaftes fiihren kann. Diese Markhohle ist von
einem verinderten Mark, mit sternférmig verzweigten Zellen, wenigen
Rundzellen und Fettzellen erfiillt (,,Fasermark‘).

Stets tritt nach der Operation eine Verkiirzung des ganzen Knochens
ein, da bis zur Erneuerung der Fuge die Knochenbildung erheblich
gestort ist. Diese Verkiirzung des einen Knochens kann zu einer starken
Verkriitmmung der Gliedmaflen fithren, wobei die meist eintretende
Verwachsung der beiden Parallelknochen untereinander und vielleicht
auch die Ausbildung einer gemeinsamen tbertrieben weiten Markhohle
eine Rolle spielt.

Die Frage, wie weit auch gegen den Schaft junger Knochen an-
gebildet wird, ist schwerer zu beurteilen, doch ist in den beschriebenen
Versuchen nur sehr wenig davon zu sehen, obwohl, besonders vom
sekundir angebildeten Knorpel eine Verknécherung auch in der Rich-
tung erfolgen kann.

SchlieBlich sei noch einmal zu der schon in der Einleitung erwihnten
Arbeit P. G. Kornews Stellung genommen. Es konnte von mir kein
einziger Befund erhoben werden, der im Sinne Kornews zu deuten, wire.
Im Gegenteil, es konnte auf Grund meiner Versuche neuerdings in
einwandfreier Weise festgestellt werden, dafl das Lingenwachstum eines
Rohrenknochens unter Vermittlung des Fugenknorpels im Sinne der
Hunter-Flourensschen Theorie vor sich geht.

Wenn schlieSlich aus meinen Versuchen fiir die menschliche Chirurgie
etwas gefolgert werden kann (soweit dies iiberhaupt aus Tierversuchen
méglich ist), so méchte ich nicht annehmen, daB durch Uberpflanzung
von Epiphysenfugenknorpel ein irgendwie betréchtliches Lingenwachs-
tum eines Réhrenknochens zu erreichen ist. Immerhin zeigt sich der
Fugenknorpel gegen autoplastische und wohl auch homoioplastische
Transplantation (Rehn) sehr widerstandsfahig. Da er auBlerdem wohl
das ideale Material zum Verbrauch beim Fortschreiten der Verkndcherung
darstellt, kénnte man daran denken, Fugenknorpel dort zu verwenden,
wo es auf eine Verknécherung ankommt (etwa bei Pseudarthrosen-
bildung u. dgl.).
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Da die experimentelle Prifung der Frage, wieweit sich unter dem
EinfluB der Schwerkraft das Augapfelwachstum in den Entwicklungs-
jahren abnorm gestalten kann, in erster Linie Aufschluff dariiber geben
soll, ob bei der Kurzsichtigkeitsentstehung solche Umweltseinfliisse,
d. h. mechanische Einwirkungen urséchlich irgendeine Rolle spielen,
sollen fiir den der Augenheilkunde Fernerstehenden einige kurze Be-
merkungen iiber die Myopie vorausgeschickt werden.

Unter Refraktion verstehen wir das Verhaltnis zwischen Gesamt-
brechkraft des Auges und Achsenlinge. Bei der sog. Achsenmyopie
besteht bekanntlich ein Mifiverhiltnis zwischen der Gesamtbrechkraft
des Auges und seiner Achsenlinge in dem Sinne, dafl praktisch parallele
Lichtstrahlen nicht auf der Netzhaut, sondern schon vor ihr in einem
Punkte des Glaskorperraumes zur Vereinigung gelangen. Wir miissen,
um ein scharfes Bild auf der Netzhaut zu erzeugen, die parallelen Strahlen
durch Zerstreuungsgliser divergent machen, damit sie sich erst in
Punkten auf der Netzhaut vereinigen. Die Augenachsenlinge ist also
im Verhéltnis zur normalen Brechkraft des Auges zu lang und wir sprechen
von einem myopischen Langbau des Auges.

1Vortrag, gehalten auf dem internationalen Ophthalmologenkongre3 Amster-
dam 1929.
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Ein solcher Zustand ist aber so gut wie nie schon bei der Geburt
vorhanden, sondern das ungleichméBige (disproportionale) Wachstum
(Augenachsenlinge groBer als die Brennweite des dioptrischen Systems)
setzt erst in spdteren Jahren vor oder wihrend der Schulzeit ein, und
findet im allgemeinen mit dem Stillstand des Kérperwachstums seinen
Abschluf.

Im Gegensatz zum Kurzbau des Auges, der angeborenen und immer
stationir bleibenden Ubersichtigkeit, haben wir bei der Kurzsichtigkeit
nicht nur den MiBstand des dauernden Glisertragenmiissens, sondern
das weitere Fortschreiten einer Myopie zu héheren Graden beeintrachtigt
hiufig auch die Sehkraft des Auges, die an die Unversehrtheit der
inneren Augenhiute gebunden ist, in nicht mehr durch Gliser ausgleich-
barer Weise. Wird némlich die dullere Augenhiille zu grof, so miissen
Aderhaut und Netzhaut bei Fortbestehen des intraokularen Druckes
eine Art Dehnungsschaden erleiden, wenn sie nicht in geniigender Weise
mitwachsen konnen.

Vielleicht erkliren sich so die fiir Kurzsichtigkeit kennzeichnenden
und haufig die Leistung stark beeintrichtigenden anatomischen Ver-
anderangen am Augenhintergrund, die halbmondférmige Abziehung
der Aderhaut mit dem Pigmentepithel von der Schléfenseite des Seh-
nervenkopfes (Conus temp. myopicus), die diffuse und herdférmige
Atrophie der Aderhaut, degenerative Verinderungen in der Macula-
gegend und des Glaskorpers und schliefllich bringen wir auch die Ver-
anlagung zur spontanen Netzhautablosung damit in Zusammenhang.
So ist es begreiflich, da man von den Brechungsanomalien gerade
der Myopie die besondere Aufmerksamkeit zugewendet hat, um ver-
meidbare Ursachen herauszufinden oder durch hygienisch-orthopédische
MaBnahmen eine einmal eingetretene Kurzsichtigkeit in ihrem Fort-
schreiten aufzuhalten.

Von den zahlreichen Theorien zur Kurzsichtigkeitsentstehung, die
im Laufe der Zeit entstanden sind, sind immer die mechanischen mit
besonderem Nachdruck vertreten worden, weil man immer wieder den
Eindruck hat, dafi die myopischen Verdnderungen in ihrer Gesamtheit
das Endergebnis von auBen und von innen wirkender mechanischer
Krifte sei. Diese in der Theorie das Wachstum des Bulbus in den Ent-
wicklungsjahren beeinflussenden mechanischen Krifte, sei es der Druck
des Obliquus superior auf den Augapfel bei zu niedriger Orbita, Zerrung
eines zu kurzen Sehnerven am hinteren Bulbusabschnitt, Steigerung
des intraokularen Druckes bei der Konvergenz durch Druck der an-
gespannten duBeren Augenmuskeln, Wirkung der Schwerkraft bei vorn-
iibergeneigtem Kopfe, Schleuderbewegung der Augipfel beim Lesen
usw., diese Krifte stellen nach Ansicht der Forscher die fir die Aus-
bildung des myopischen Langbaues ungiinstigen sog. Naharbeitsein-
fliisse dar.
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Aber alle diese Theorien haben einschlieBlich der heute noch von
einigen Forschern lebhaft verfochtenen sog. Schwerkraftstheorie keine
allgemeine Anerkennung finden kénnen.

Vor 17 Jahren hat Levinsohn (1913) seine Auffassung, daf die bei
vorniibergeneigtem Kopfe, also bei der Nabarbeit, nach unten wirkende
Schwere mit hierbei eintretender, wenn auch nur geringgradiger Zerrung
des Sehnerven am hinteren Augenpol, das wesentliche Moment bei der
Entstehung und Weiterentwicklung des myopischen Langbaus mit allen
seinen anatomischen und ophthalmoskopisch sichtbaren Verdnderungen
darstelle, experimentell an Affen zu begrinden versucht.

Er brachte zu diesem Zwecke junge Affen in geeigneten Kisten in
Horizontallage, so daf3 die Tiere mit vorniibergeneigtern Kopf nach
unten blicken muflten. Zu seinen Versuchen benutzte er 6 junge Affen
(Gattung Macacus cynomolgus), von denen 2 als Vergleichstiere, 4 zur
Erzeugung von Kurzsichtigkeit bestimmt waren. Die Affen wurden
taglich fiir mehrere Stunden in die hinten etwas hochgestellten Kisten
gesetzt und zwar anfangs 3, dann 4 und nach etwa 4 Wochen 5 Stunden.
Die Kasten mit den Vergleichsaffen standen senkrecht hoch, so daB
der Kopf in normaler Haltung aus der Offnung herausragte. Die Ent-
fernung der Augen von der Tischplatte betrug bei den horizontal ge-
lagerten Affen 14 cm. Beim Greifen der vorgelegten Nahrung kam auch
eine leichte Konvergenz zustande, doch machten die Affen von der
Méglichkeit zu konvergieren im allgemeinen nur wenig Gebrauch.

Zu Beginn des Versuchs hatten 5 Affen eine Refraktion von Nuil
bis —0,5 D; ein Affe war um 3,0 D kurzsichtig. Bei den 2 Vergleichs-
affen, die allerdings nur 14 Tage, resp. 4 Wochen lebten, blieb die Refrak-
tion unverdndert. Bei 2 von den 4 im Versuche gewesenen Affen, die
nach 14 Tagen und 4 Wochen starben, zeigte sich kurz vor dem Tode
eine geringgradige Refraktionserhéhung um 0,5—1,0 D. Bei dem 3. Ver-
suchstier, das anfangs beiderseits normalen Brechungszustand besaB,
war nach 6 Monaten rechts eine Refraktionszunahme um 5,0 D und
links um 4,5 D eingetreten. Bei dem 4. Versuchstier, das anfinglich
eine Myopie von 3,0 D hatte, betrug die Refraktionszunahme in derselben
Zeit 10 Dioptrien. Im Verlaufe von weiteren 6 Wochen nahm die Kurz-
sichtigkeit bei beiden Tieren noch um weitere 2 D zu. Ophthalmoskopisch
zeigte sich bei diesen Tieren eine verschieden stark ausgebildete temporale
Sichelbildung. Vor dem Tode bestand bei dem einen Tier eine Kurz-
sichtigkeit von 14,0 D rechts und 15,0 D links, bei dem anderen Tier
eine solche von 9,0 D rechts und 7,0 D links.

Die histologischen Befunde am: hinteren Bulbusabschnitt bei diesen
Tieren bestanden in: Schrigstellung des Sehnerveneintrittes, Super-
traktion der Lamina elastica und des Pigmentepithels auf der Nasenseite,
Abschleifung der temporalen Scleralkante, Zuspitzung der nasalen.
Scleralwand, Abhebung der Lamina elastica und des Pigmentepithels

Virchows Archiv. Bd. 279. 44
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am temporalen Sehnervenrande, temporale Verringerung des Pigment-
epithels und Atrophie der Aderhaut.

Diese Mitteilungen Levinsohns lenkten die Aufmerksamkeit auf die
Moglichkeit eines Zusammenhanges zwischen Schwerkraftswirkung und
Myopieentwicklung. Aber was durch diese Versuche nicht ausgeschlossen
werden. konnte, war die Moglichkeit, da sich die Kurzsichtigkeit auch
ohne besondere Versuchsanordnung von selbst entwickelt haben kénnte.
Zeigten doch von den Affen zu Beginn des Versuches einige Tiere eine
myopische Refraktion! Und in der Tat konnte Behr (1919) nachweisen,
daB die spentane Kurzsichtigkeit bei Affen recht haufig ist. Unter
25 frisch eingefiilhrten Affen der Hagenbeckschen Tierhandlung war
jeder 6. bis 7. Affe myop (10, 6, 3,5 und 4,5 Dioptr.). Aber Behr betont,
dafl sich an den bisher untersuchten kurzsichtigen Affenaugen weder
ophthalmoskopisch noch anatomisch Verdnderungen nachweisen lieen,
wie wir sie bei der menschlichen Achsenmyopie zu sehen gewohnt sind.

1928 ist eine Arbeit von Essed und Soewarno aus Niederldndisch-
Indien erschienen. Diese Forscher haben genau nach den Angaben Levin-
sohns die Affenversuche an 7 Tieren wiederholt, aber dabei nur 3 Ver-
gleichstiere beobachtet. Von den 7 Versuchstieren sind 5 kurzsichtig
geworden (-—— 0,5 D bis — 2,0 D). Das Tier mit der stirksten Refrak-
tionszunahme zeigte auch eine ,,schéne temporale Sichel.

Zur Zeit hat Marchesoni (1929) in Miinchen iiber ein Jahr lang die
gleichen Affenversuche in Gang. Dieser Untersucher legt Wert darauf,
daB auch die gleichgroBe Anzahl von Vergleichstieren gleichen Alters
iber die gleiche Zeit beobachtet wird. In einem Teil der Félle sah er
wohl Kurzsichtigkeit auftreten, aber auch die Vergleichstiere bekamen
teilweise eine Myopie. Der Unterschied zwischen den Versuchs- und
Vergleichstieren sei nicht grol genug, als dafl man daraus sichere Schliisse
ziehen koénne. Wie aus den Beobachtungen von Behr und Marchesani
hervorgeht, ist also der Affe ein Tier, das sehr zu spontaner Kurzsichtig-
keit veranlagt ist.

Aber auch, wenn Affen in den Versuch kamen, die schon die Anlage
zur Myopie besitzen, und die auch ohne besondere Behandlung kurzsichtig
geworden wiren, besteht immerhin die Méglichkeit, dafl diese Kurz-
sichtigkeit im einzelnen Falle durch Umstdnde, die mit der Versuchs-
anordnung -gegeben sind, zeitlich schneller und zu hoheren Graden
fortgeschritten ist. Diese Frage kann aber nur durch viel gréfere Ver-
suchsreihen, als sie bisher vorliegen, entschieden werden.

Reiner wiirden sich die Versuche gestalten, wenn man Tiere nimmt,
bei denen spontane Kurzsichtigkeit so gut wie nie vorkommt, z. B.
Kaninchen. Die ganze Fragestellung wiirde sich dann aber etwas ver-
schieben und miiBite lauten: ist es méglich, durch diejenigen mechanischen
Einfliisse, die mit der Einwirkung der Schwerkraft (oder Anwendung
eines vergroBerten Schwerefeldes) auf die Augen gegeben sind, bei
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Tieren, die eine hyperopische Refraktion und keine Veranlagung zur
Myopie besitzen, eine Zunahme der Refraktion, resp. eine Verlingerung
der Augenachse zu erzeugen.

Erfolgversprechend wire solch ein Versuch dann, wenn gleichzeitig
die ,,Naharbeitsfaktoren®, die Schwerkraftswirkung, die zu Zerrungen
des Sehnerven am hinteren Augenpol fihren soll, der hydrostatische
Druck, der den vorderen Bulbusabschnitt belastet, die Hyperdmie und
die mit dem Lesen gegebenen Schleuderbewegungen tiber das physiolo-
gische MaB hinaus vergroflert werden konnten. Dieses erschien méglich

Abb. 1. Rotationsrad fiir Kaninchen. Durchmesser 3 m.

durch VergroBerung des Schwerefeldes miftels der Zentrifugalkraft,
wobei gleichzeitig durch den bei der Rotation der Tiere entstehenden
optomotorischen Nystagmus Schleuderbewegungen der Augépfel aui-
treten konnen.

Abb. 1 zeigt die Apparatur, mit welcher es moglich ist, den Einflu}
der Schwerkraft bei gleichzeitiger Vergréflerung des Schwerefeldes auf
das Bulbuswachstum, resp. die Refraktionsgestaltung auch bei Kanin-
chen zu priifen. Es handelt sich um ein mit Motor betriebenes Rotations-
rad auf Kugellagern von 3 m Durchmesser, auf welchem gleichzeitig
eine groBe Anzahl junger, wachsender Kaninchen in geeigneten Kisten
mit Kopfschienen untergebracht werden kénnen. Die Peripherie-
geschwindigkeit betrug immer 20 Umdrehungen auf die Minute. Hierbei
lag die Schnauze in der Drehrichtung immer vorn, so dall das rechte
adullere Auge der Zentrifugalkraft nach auBlen-unten zu folgen bestrebt
war und das linke innere Auge in die Orbita hineingedriickt wurde.

44%
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In den Versuch kamen 15 Jungtiere und zwar waren hiervon 8 Tiere
7 Wochen, 4 Tiere 8 Wochen und 3 Tiere 9 Wochen alt. 3 Tiere haben
itber 7 Monate, 3 Tiere {iber 6 Monate, 2 Tiere itber 5 Monate lang im
Versuch gestanden. Die tibrigen 7 Tiere sind zu verschiedenen Zeiten
vorher gestorben. Die Rundfahrtzeiten mit einer Peripheriegeschwindig-
keit von einer Umdrehung in 3 Sekunden wurden also bis zu iiber
7 Monaten taglich fir 7 Stunden ohne Unterbrechung durch Feiertage
durchgefithrt, und zwar jeweils 4 Stunden vormittags und 3 Stunden
nachmittags, mit langer Futterpause dazwischen. Das Allgemeinbefinden
der lange im Versuch gebliebenen Tiere war immer gut. Sie blieben
allerdings gegeniiber den gleichaltrigen und gleichrassigen Vergleichs-
tieren etwas im Wachstum zuriick.

Schon nach wenigen Tagen lieBen sich die Tiere die Einsperrung in
die ihrer zunehmenden Gréfle jeweils angepafiten Késten ohne Wider-
streben gefallen. Auch wahrend der Rotationszeiten verhielten sie sich
ruhig. Der Kopf lag auf beiden Unterkieferknochen meist dem Brett
unmittelbar auf. Eine Bewegung des Kopfes nach oben war nicht mog-
lich durch die guillottineartige Fixierung. Dagegen erfolgten gelegent-
lich leichte Drehbewegungen des Kopfes nach links oder rechts um
die Langsachse. Ob eine leichte Neigung des Kopfes nach links (entgegen
der Fliehkraft) bevorzugt wurde, konnte nicht als Regel festgestellt
werden.

Wéihrend der Rotation konnte, bei manchen Tieren sehr deutlich, ein
optisch bedingter Nystagmus in Form von schnellen ruckférmigen Augen-
bewegungen festgestellt werden. Wurde der Apparat ziemlich plétzlich
still gestellt, so trat ein voriibergebender Drehnystagmus in Erscheinung.

Ferner ging wihrend der Rotation das rechte duliere Auge bei fast
allen Tieren in Prominenzstellung; bei manchen Tieren gab das rechte
Auge aber so stark der Zentrifugalkraft nach, daf ein starker Exophthal-
mus sichtbar war. Dem Grade nach wechselten diese Erscheinungen
auch bei denselben Tieren. Der Exophthalmus schwand jeweils kurze
Zeit nach Authoren der Rotation. Am Ende der Rotationszeiten ver-
hielten sich die Tiere wie ganz normale und nahmen ihr Futter. Das
Zuriickbleiben im Allgemeinwachstum mul wohl hauptséchlich auf die
langen Futterpausen zuriickgefithrt werden.

Nur in den ersten Wochen hatte man bei einzelnen Tieren den Ein-
druck, als ob ein stirkerer Tonus der linken Korperseite vorhanden sei.
Die klinischen Anzeichen hierfir (Kopf- und Ohrhaltung bei sitzendem
und hingendem Tier, Bevorzugung der Bewegungen nach links) waren
aber unbestimmt und unregelméfiig. Auch ergab eine um diese Zeit
vorgenommene Priifung der Labyrinthfunktion keinen sicheren Unter-
schied zwischen rechts und links. Die spontan vor Beendigung des
Versuches gestorbenen Tiere sind alle plotzlich ohne vorherige Abmage-
rung an Darmstérungen (Parasiten) zugrunde gegangen.
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An Hand einer schematischen Zeichnung (Abb. 2) wollen wir uns
zundchst einmal klar machen, mit welchen Krafteinwirkungen wir zu
rechnen haben, in welcher Richtung die Krafte wirken und wie grof§
die Krafte sind.

Bei dem ruhenden Kaninchen wird der Augapfel vom Orbitalboden,
resp. dem orbitalen Fillpolster, seiner passiv-elastischen Aufhénge-
vorrichtung und dem Tonus der duBeren Augenmuskeln so befestigt,
daf ein Zerren des reichlich langen Sehnerven auch bei Bewegungen
des Augapfels nicht in Frage kommt. Der Hthepunkt des hydrostatischen
Druckes liegt in der Richtung der Vertikalachse und betrigt bei einem
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Abb. 2. Schematische Dargtellung der bei der Rotation die Bulbi belastenden Krifte.
Die Pfeile geben die Rotationsrichtung an.

Augapfeldurchmesser von 1,6 cm anndhernd 1,6 g. Wird nun der ganze
Kopt um 90 Grad gedreht, wie Levinsohn das bei seinen Affen durch
zwangsméfige Horizontalhaltung der Tiere vorgenommen hat, so liegen
die Verhéiltnisse etwas anders. Dem Augapfel ist jetzt die feste Unter-
lage entzogen, und er sinkt, soweit es seine Authéngevorrichtung gestattet,
um einen geringen meBbaren Betrag der Schwere nach unten. Der
Hohepunkt des hydrostatischen Druckes liegt dann in Richtung der
anatomischen Augenachse. Levinsohn selbst nimmt an, daB diese Vor-
génge nicht zu einer Zerrung des Sehnerven am hinteren Pol fiithren
konnen, was aber wohl moglich sei, wenn die Sehnerven durch die Kon-
vergenzstellung der Augépfel beim Lesen eine weitere Streckung erfahren.

Bei einem Durchmesser des Rotationsrades von 3 m und einer Peri-
pheriegeschwindigkeit von 20 Umdrehungen fiir die Minute ergab sich
eine VergroBerung des Schwerefeldes um 20%, und die Richtung des
vergroBerten Schwerefeldes steht, wie sich nach dem Parallelogramm
der Krifte bestimmen li46t, zur Schwerkraftsrichtung in einem Winkel
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von 35°. Das rechte dulere Auge hat also das Bestreben, der um 209/,
vergréBerten Schwerkraft in Richtung nach auBen-unten zu folgen und
ebenso lastet der um 209, vergréflerte hydrostatische Druck auf dem
vorderen-unteren. Bulbusabschnitt (s. schematische Darstellung).

Diese GroBenanordnung der angewandten Krifte und ihre Richtung
haben nun geniigt, den dulleren, rechten Augapfel bei manchen Tieren
sogar sehr stark aus der Augenhéhle nach vorne zu verlagern, so dafl
ein starker Exophthalmus sichtbar wurde. Dieser Vorgang wurde ferner
durch die passive Blutiiberfiillung der ganzen rechten Kopfseite unter-
stiitzt, so dall eine nennenswerte Zerrung des Sehnerven am Augapfel
wahrscheinlich ist. Gleichzeitig fithrte wihrend der Rotation der
Eisenbahnnystagmus zu ruckférmigen Schleuderbewegungen, so dafi
die fir den menschlichen Bulbus als ungiinstig angeschuldigten Nah-
arbeitseinfliisse fiir das rechte Kaninchenauge in stark erhéhtem Mafe
gegeben waren.

Fiir den linken inneren Bulbus liegen nun dagegen die Verhéiltnisse
umgekehrt, so dall wir gegeniiberstellen kénnen:

rechts: bedingte Blutiberfilllung, links: bedingte Blutleere,
rechts: Exophthalmus, links: Enophthalmus,
rechts: Zerrung des Sehnerven am links: Stauchung des Sehnerven,

hinteren Bulbusabschnitt,
rechts: Schleuderbewegungen mit Seh-  links: Schleuderbewegungen ohne Seh-

nervenzerrung, nervenzerrung,

rechts: verstarkte hydrostatische Be- links: verstarkte hydrostatische Be-
lastung des vorderen Augapfel- lastung des hinteren Augapfel-
abschnittes. abschnittes.

Die weitere Aufgabe bestand nun darin, fortlaufend vergleichende
Priifungen der Refraktionsgestaltung zwischen rechts und links und
verglichen mit den Normaltieren vorzunehmen. KEs ergab sich aber
bei allen Tieren in keiner Zeitspanne des Versuches eine Spur von einem
Unterschied zwischen rechts und links und auch bei den 8 von 15 Tieren,
die 163—224 Tage im Versuch gestanden haben, war bis zum Schluf
die Entwicklung beider Augipfel vollstandig parallelgehend mit den
Augen gleichaltriger und gleichschwerer Tiere derselben Rasse. Die
1—2 Monate alten Jungtiere hatten eine geringgradige Ubersichtigkeit
von etwa -+ 1,0 Dioptr., die bis zum Ende des Versuches bis zu durch-
schnittlich + 2,5 D zunahm, was den Werten bei den Vergleichstieren
durchaus entsprach. Weder duBerlich, an der Spaltlampe, mit dem
Tonometer oder mit dem Augenspiegel waren Abweichungen von. der
Norm festzustellen ; auch traten im Gewicht der Augapfel zwischen rechts
und links keine Unterschiede auf. Die histologische Untersuchung
ergab sowohl rechts als auch links eine normale Ausgestaltung der
anatomischen Verhéltnisse in der Papillengegend.

Das Ergebnis des iiber 7 Monate durchgefithrten Versuches ist also,
daBl bei Kaninchen, die im Gegensatz zu Affen, nicht zu spontaner
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Myopie neigen, trotz Anwendung eines vergréBerten Schwerefeldes,
trotz der sehr wahrscheinlichen Zerrung am Sehnerven mit Blutiber-
fillung und Schleuderbewegungen rechts, also trotz der wesentlich ver-
starkten sog. Naharbeitseinfliisse, keine Ablenkung von der normalen
Refraktionsgestaltung und der Ausgestaltung der anatomischen Ver-
haltnisse zu erzielen war.

Orthopddischer Teil.
(Priv.-Doz. Dr. H. Walter.)

Bei der im vorhergehenden Abschnitt geschilderten, von Fr. Poos
aus der ophthalmologischen Fragestellung heraus entwickelten Ver-
suchsanordnung wurden am Skeletsystem der Versuchstiere Verinde-
rungen festgestellt, die weder beabsichtigt noch in der vorliegenden Form
vorausgesehen waren. Nur fir den Hirnschddel bestand eine Arbeits-
annahme, die der fiir die Bulbi aufgestellten entspricht und sich auf
Vorstellungen stitzt, die schon frither und unabhingig von der vor-
liegenden Versuchsreihe an Menschen mit dauernder Schiethaltung des
Kopfes gewonnen waren. Dort lief} sich namlich zeigen, dafl der Inhalt
der Schddelkapsel durch den bei Neigung der Schidelbasis geinderten
Druck die Richtung des Wachstums gesetzméBig beeinflullt, in der Weise,
da3 eine Verbreiterung und Vorbuchtung auf der stirker belasteten
Seite entsteht, wihrend die entlastete schmiler und hoher bleibt (Herm.
Walter [1929]). Dies bedeutet auf die hier vorliegende Versuchsanordnung
iibertragen, dall unter dem Einfluf der Fliehkraft das Gehirn der auf
dem Drehapparat viele Stunden téglich rotierenden Kaninchen die duBlere
(in unserem Versuch rechte) Seitenwand des Schidels einem stirkeren
Druck aussetzt als die innere, der sich, wenn tberhaupt, in einer ent-
sprechenden Umformung des kndchernen Schidels zu erkennen gibt.
Die (rechte) AuBlenwand des Kaninchenschidels miiite vorgebuchtet
und die basalen Teile rechts der Mittellinie miilten verbreitert sein,
vergleichbar der Umformung eines elastischen, mit Fliissigkeit gefiillten
Gefifles, das in eine andere Gleichgewichtslage gebracht wird.

Auf diese Frage geben die bisher vorliegenden Ergebnisse keine Ant-
wort, ja es erscheint tiberhaupt zweifelhaft, ob der Kaninchenschiadel
hierfiir ein geeignetes Versuchsobjekt darstellt. Denn schon bei der
dulleren Betrachtung desselben zeigt sich, dall wegen der anderen Haltung
und des groberen Baues des Kaninchenschidels, wegen der verhiltnis-
méfBigen Kleinheit und der langgestreckten Form des zentral gelegenen
Gehirnes es nur schwer méglich sein wird, eine Parallele zu den beim
Menschen gegebenen Verhiltnissen zu ziehen. Es ergibt sich weiter,
dafl nur sehr groBe wirksame Krifte einen sichtbaren Erfolg bewirken
kénnen, fir die sich ein bestimmtes MafB nicht aufstellen 14a83t.

Wenn trotzdem schon jetzt eine kurze Mitteilung der bisher erhobenen
Befunde erfolgt, so soll dies damit begriindet werden, daB sich aus dem
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vorliegenden Material, wie mir scheint, wertvolle Hinweise und Zu-
sammenhénge fiir das Skolioseproblem ergeben haben. Fiir die zur
Untersuchung zur Verfiigung gestellten Versuchstiere bin ich deshalb
Herrn Priv.-Doz. Dr. Fr. Poos zu besonderem Dank verpflichtet, weil
er uns gleichzeitig eine Methode an die Hand gab, die bisher bei experi-
mentellen Untersuchungen iiber das Skoliosenproblem nicht angewandt
wurde, aber wichtig genug erscheint, an einer gréBeren Reihe und unter
stindiger Anderung der Versuchsbedingungen nachgepriift zu werden.

Zur Untersuchung kamen im ganzen 7 Tiere (Nr. 194, 196, 197,
198, 199, 35, 28 und der Schéidel des ersten Versuchstieres 193). Die

Versuchsdauer: 7 Monate G Monate 20 Tage 5 Monate 12 Tage 1 Monat 15 Tage
Abb. 3. Schiidelskoliose bei 4 Tieren nach verschieden langer Versuchsdauer.

auffallendsten Verdnderungen, die allen Tieren gemeinsam sind, sind
kurz folgende:

Betrachtet man den Schidel von der Grundfliche, etwa von den
Atlantooccipitalgelenken her, so findet man die Schnauze nach rechts
abgewichen, und den Gesichtsschidel des Kaninchens um seine Langs-
achse nach der rechten Seite gedreht. Diese Drehung des Gesichts-
schidels 148t sich auch im Bilde an der linkskonvexen Kriimmung
der Sagittalnaht und ihrer Verlingerung auf den Nasenriicken leicht
feststellen. Ferner liegt die rechte (duBere) Orbita bei allen Tieren
etwas nach vorne geriickt, wihrend die im Versuch innen gelegene linke
Orbita zuriickbleibt (gemessen am vorderen Augenhéhlenrande und der
Senkrechten iiber der Verbindungslinie der Occipitalgelenke). Erdéffnet
man den Schidel, so zeigt sich stets der von innen hinten nach aulen
vorne gerichtete schrige Durchmesser verlingert (Abb. 3). Die links
und rechts der Mittellinie gelegenen Halften des Hirnschédels sind
also ebenfalls asymmetrisch und zwar ist die rechte vordere Schidelgrube
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nach vorne verzogen. Freilich sind die gefundenen UnregelmiBigkeiten
gering und lassen sich nicht durch exakte Messung zahlenmifBig fest-
stellen, weil sich die Asymmetrie iiber den ganzen Schidel erstreckt
und zu einer Verziehung desselben fiihrt, die gesignete Fixpunkte
nicht gewinnen 148t. Sie sind aber deshalb bemerkenswert, weil sie

A
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Versuchsdauer: 5 Monate 12 Tage 6 Monate 20 Tage 7 Monate
Abb. 4, 3 Versuchstiere an den Zihnen ausgehdngt und nach Losung der Totenstarre
photographiert.

regelmaflig auftraten und mit den viel stirkeren Verdnderungen des
Riickgrats in Ubereinstimmung gebracht werden kénnen.

Die Wirbelsdule der untersuchten Tiere ist ndmlich in allen Féllen
S-formig gekriimmt und zwar so, daBl der Halsteil stets am stérksten
verbogen nach rechts konvex verliuft, darauf folgt eine linkskonvexe
Biegung des Brustabschnitts, an die sich noch eine leichte Gegen-
kriitmmung des Lendenbezirks anschliefen kann (s. Abb. 3 und 4). DaB
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es sich dabei um echte Skoliosen handelt, die am ausgehéngten Tier vor
und nach der Totenstarre gleichmaBig fortbestehen, geht aus dem Vor-
handensein einer Drehung mit Rippenbuckel und entsprechender Ver-
ziehung des Brustbeins hervor. Das Fehlen von Keilwirbeln spricht
nicht dagegen, es kann bei dem Grade der vorhandenen Biegungen und
gerade wegen des Vorbiegens der drehenden Anteile gar nicht erwartet
werden. Dagegen berechtigt die RegelmiBigkeit und die Uberein-
stimmung der untersuchten Versuchstiere zu dem Schluf}, daB es sich

Abb. 5. Dieselben Tiere (Abb. 4) im Rontgenbild.

nicht um einen Zufallsbefund handelt, sondern eine bestimmte Beziehung
zur Versuchsanordnung besteht.

Als nichstliegende Erklirung darf man sich vorstellen, daf die Ein-
wirkung der Fliehkraft durch abnorme Reizung des Labyrinths eine
verschiedene Tonisierung der Muskulatur auslost, die auf dem Wege
iber die Drehung zur Bildung einer Skoliose fiihrt. Die Stérung des
Gleichgewichtsgefiihls hétte also letzten Endes die unebenméfige Dauer-
haltung des Korpers und damit auch das asymmetrische Wachstum
desselben verschuldet. Das setzt voraus, daB vor Beginn des Versuchs
ebenmifliges Wachstum und ein sicheres Gleichgewichtsgefiihl der Tiere
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vorhanden war und die Versuchsanordnung geeignet ist, eine Storung
der Gleichgewichtsempfindung hervorzurufen. Beides darf man vor-
behaltlich weiterer Untersuchungen als gegeben erachten. Die wenn
auch nur voriibergehend und nicht sicher genug beobachteten Zeichen
»eines stirkeren Tonus der linken Korperseite (s. Abschnitt Poos
S. 676) wirden dafir sprechen; besonders aber soll auch die Ana-
logie zu den von de Kleyn und B. Brand der R. Magmusschen Schule
durchgefithrten Versuch hingewiesen werden, bei dem die einseitige
Labyrinthexstirpation zu einer viel stdrkeren, sonst aber gleichartigen
Wirbelsaulenverbiegung gefithrt hat!. Daf auch beim Menschen eine
enge Beziehung zwischen Gleichgewichtsorgan und Wachstum besteht,
wurde in einer fritheren Mitteilung 2 an Hand des Caput obstipum bei
Kleinhirnbriickenwinkel- und Kleinhirngewéichs erortert. Auf Grund
der vorliegenden Tierversuche wird die Arbeitsannahme dahin erweitert,
daBl das Gleichgewichtsorgan einen regelnden Einflul auf die Haltung
und dadurch auf die Wachstumsrichtung ausiibt.
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fa. o. Direktor: Prof. Dr. G. Castigliont].)

Verinderungen des Nervensystems der mit Teer
behandelten Hautbedeckung beim
experimentellen Teerkrebs der weilen Maus.

Von

Dr. med. Lanfranco Lazzarini,
Asgsistent des Instituts.

Mit 16 Abbildungen im Text.
( Eingegangen am 16. Mai 1930.)

Vollstandige und erschopfende Untersuchungen der Nerven der
Hautzone wurden bei den Versuchen, den Teerhautkrebs bei der weilen
Maus hervorzurufen, bislang, trotz der Anerkennung der Bedeutung
solcher Forschungen, noch nicht gemacht. Im September 1928 ver-
offentlichten die Japaner [ichikawa, Yoschikawa und Teakate in der
Nr. 4 der Zeitschrift ,,Neoplasmes® eine kurze, zusammenfassende Arbeit,
aus der hervorgeht, dafl beim Teerkrebs am Ohr des Kaninchens die
Nervenfasern im Geschwulstgewebe anfangs degenerieren (sensitive
Fasern) (?) und sich dann vermehren (?) sollen.

Zur gleichen Zeit, im November 1928, berichtete ich in der Ttalieni-
schen Gesellschaft fiir experimentelle Biologie, Sektion Mailand, iiber
die Ergebnisse von Forschungen iiber das Hautnervensystem beim
Teerkrebs der weillen Maus. Wéahrend diese Untersuchungen es mir
erlaubten, eine Vermehrung und Neubildung der Nervenfasern in der
Haut und Unterhaut der mit Teer behandelten Zone und in den gut-
artigen Gewichsen festzustellen, lieBen sie mich in bezug auf die behaup-
tete Vermehrung (?) der Nerven im krebsigen Geschwulstgewebe sehr
im Zweifel und brachten mich auf den Gedanken, daB3 ,,beim Weiter-
eindringen der bosartigen Geschwulst in die Bindegewebsschicht der
Haut und Unterhaut ein Teil der dort befindlichen Nervenfibrillen
(vorhanden gewesenen und neugebildeten) durch die Gewdichsbildung
angegriffen und zerstért werden, demnach jede Bildung von Nerven-
fasern im malignen Gewebe auszuschlieBen ist. Spétere Untersuchungen
haben es mir ermdoglicht, diese Annahme mit Sicherheit zu bestatigen
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und die Verdnderungen, die die Nerven der mit Teer behandelten Haut-
zone bei der weilen Maus erfahren, in ziemlich vollstindiger Weise zu
verfolgen.

Technik.

Bei der Untersuchung der Nerven habe ich die Bestasche Methode, die Methode
der Fixierung in der Flemmingschen Flissigkeit und die Cayalsche Dreifarben-
methode erfolglos versucht. Hingegen bediente ich mich mit Erfolg der Ramon
y Cayalschen Photographiermethode, die in jedem Falle gute Ergebnisse hatte
und in ihren Ergebnissen die bestindigste war. Ich méchte nicht unterlassen,
zu erwihnen, daf ich auch bei Ausfithrung dieser Methode mich genau an die
Vorschriften des Verfassers hielt, ohne sie irgendwie zu dndern.

Als Hilfsfarbemittel haben sich mir in einigen Féllen das Methylpyroningrim
und Héimatoxylinheritroxinorange ebenfalls als niitzlich erwiesen.

Bei Untersuchung auf Markscheiden hatte die Priifung des im Formalin gehér-
teten, mit den Cefriermikroton geschnittenen, in Glyceringelatine eingebetteten
und unterm Polarisationsmikroskop, sowohl bei parallelen als auch bei gekreuzten
Nicolschen Prismen betrachteten Stiicke gute Ergebnisse.

Diese Methode zeichnet sich durch bedeutende Vorteile aus, unter welchen
der wichtigste darin besteht, daB man die Struktur der Markscheiden in allen
Einzelheiten und ihre eventuellen Verinderungen sehen kann, ohne Gefahr zu
laufen, krankhafte, mit durch die Technik verschuldeten Strukturverinderungen
(dieses sind kiinstliche Veranderungen, auf die neuerdings Diamare, Oristini,
Massa, Di Muzio, Massazza, Baldi — die sich nach verschiedenen Gesichtspunkten
und mit verschiedenen optischen Becbachtungsmitteln mit der Untersuchung
der Nervenfaser befafit haben, hinwiesen) zu verwechseln.

Ein weiterer Vorteil, auf den Baldi aufmerksam gemacht hat, besteht darin,
daB wihrend bei der Marchischen Methode (oder bei anderen, die auf der Farbung
des Myeling mit Osmiumséure beruhen) das gegebenenfalls im Nerv noch vor-
handene Myelin und die neutralen Fette undeutlich gefarbt werden, man im pola-
risierten Licht nur die anisotrope Fettsubstanz, d. h. das Myelin in allen Einzel-
heiten seiner Verteilung beobachten kann. Ein weiterer und nicht der letzte Vor-
teil ist darin zu suchen, dafl man bei der Untersuchung im polarisierten Licht
leicht jede kleinste Myelinspur erkennt, was fir das Aufsuchen von Nervenresten
inmitten der Gewebe um so wichtiger ist, weil man so auch sicher ist, daf3 durch
die gemeinhin zur Behandlung und Farbung des Nervengewebes verwendeten
Mittel kein Teil des zu untersuchenden Myelins der Beobachtung entzogen wird.

Ich habe die Untersuchungen der Nerven der mit Teer behandelten
Bedeckungszone bei zahlreichen weien Méusen, sowohl in der Pachy-
dermie als auch in der Warzenperiode und im Krebsstadium durch-
gefiihrt.

Ehe ich zur Beschreibung der angetroffenen Verdnderungen iiber-
gehe, seien kurz die normalen Befunde geschildert.

Darin finden wir dicke Nerven, die in der Muskelschicht oder un-
mittelbar unter oder iber ihr verlaufen. Diese dicken Nervenstimme
gehen in Zweige iiber, die ebenfalls zuweilen sehr betrdchtlich sind,
durch die Unterhaut und Haut fithren und gegen die Oberhaut zu ver-
laufen, wo sie mit einigen Fibrillen, die die Haarbilge umgeben und
anderen, die zwischen die Papillen eindringen, ein feines Netz bilden.
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Diese Nerven bestehen aus ziemlich geradlinigen, regelméBigen Faser-
btindeln, mit regelméfBiger Markscheide und gut erkenntlichen Ranvier-
schen Abschnirungen und Schmidt- Lantermannschen Incisuren.

Pachydermieperiode.

Wenn 2—3 Monate nach Beginn der Bepinselung mit Teer die
Verdnderungen, die gewohnlich unter dem Namen Pachydermie zu-
sammengefalt werden, sich einstellen, sieht man, daB die Nerven in
der Unterhaut zahlreicher und dicker geworden sind und in die Haut

Abb. 1. Papillire Bildung in der Lendengegend eines Mé&uschens 5 Monate nach Beginn
der Teerbepinselung. Regenerierte und in Wachstum befindliche Nervenfasern, die in die
Bindegawebastiitzschicht der Papille eindringen und bis zu deren Spitze reichen.
Cayalsche Photographiermethode. (Mikrofot. Koristka. Obj. 45 B. L. 80 cm.)

gegen die Oberhaut zu ziemlich zahlreiche und sich nach jeder Richtung
verflechtende Fasern und Biindel aussenden.

Schon jetzt ist es leicht, in den mit der Cayalschen Methode sichtbar
gemachten Nerven die Anwesenheit von Platten und Knoten zu beob-
achten, von welchen zuweilen sehr dinne Nervenfasern ausgehen, die in
allem jenen von Perroncito bei den Nervenregenerationen beschriebenen
und jenen von Levi beim Wuchern der Nervenfibrillen bei Kulturen
in vitro beobachteten dhnlich sind.

Warzenperiode.

Die im Zeitabschnitt der Pachydermie beobachteten Auzeichen der
Nervenregeneration treten immer deutlicher und zahlreicher auf, je
weiter sich beim Fortfahren mit der Teerbehandlung die Warzen und
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zottigen Wucherungen entwickeln. Jetzt sind in der Tat eine groBe
Menge Nervenfasernbiindel in der Unterhaut und der Haut sichtbar,
mit zahlreichen, mannigfach sich verflechtenden Fibrillen.  Die groBte
Anzahl von Nerven wird in der Néahe der Oberhautschicht und an der
Grundfliche der Warzen und zottigen Wucherungen beobachtet.

In mehreren histologischen Praparaten konnte ich selbst betréchtliche
Nervenfaserbiindel bis hinein in die Spitze der neugebildeten Zotten
und gleichzeitig feine, im Wachstum oder in Regeneration begriffene

Abb. 2. Ausschnitt aus Abb. 1. Man erkennt deutlich Nervenregenerationskiigelchen und

Fibrillen, die bis mitten in die Epithelproliferationen dringen. Cayalsche Photographier-

methode (Abbe Koristka Camerachiar. Obj. 60 Oc. comp. 6. Zeichnungstafel in der Hoéhe
des Mikroskopfules.)

Nervenfaserungen bei Anwesenheit von diinnen Ringen und charak-
teristischen Knoten verfolgen. Meistens folgten diese Nerven der Binde-
gewebsachse der obengenannten Warzenbildungen, aber es wurden
nicht selten auch feine zwischen die Epithelien der Papille selbst ein-
dringende Fasern beobachtet.

Daraus. geht Elar hervor, dafi das Haulnervensystem der weiflen Maus
bei Teerbepinselung Verdnderungen aufweist, die anfangs mit denen der
Bindegewebsteile der Haut wnd Unterhaut dibereinstimmen und in einer
Neubildung von Nervenfasern nicht nur der Haut und des Unterhautgewebes
der mit Teer behandelten Deckschicht, sondern auch im Innern der gutartigen
Neubildungen bis zur Spitze der neugebildeten Zotten bestehen.
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Krebsstadiwm.

Sobald sich die bésartige Wucherung eingestellt hat, kann sofort
ein unterschiedliches Verhalten der Nerven gegeniiber dem Gewichs
festgestellt werden.

Was zunichst auffallt, ist die Spérlichkeit der Nerven im Innern

Abb. 3. Dicke Nervenfasern und Regenerationskiigelchen an der Spitze einer papilliren
Proliferation. Cayalsches Photographiermethode. (Abbe Koristka Camera chiar.
Obj. Im. Y/;; Oc. comp. 6 Zeichnungstafeln in der Hohe des MikroskopfuBes.)

der Neubildung; diesem spérlichen Auftreten muf eine bedingte Be-
deutung beigelegt werden; von Fall zu Fall kénnen Abweichungen vor-
kommen, da man in einigen langsam verlaufenden Gewichsen vergeblich
nach einer Nervenfaser suchen wirde, wihrend bei anderen und vor
allem bel den rasch verlaufenden und stark infiltrierenden, es leicht
vorkommen kann, daf} man Nerventeile einmal als isolierte Kasern,
ein ander Mal dagegen in selbst betrdchtlichen Biindeln vereinigt vor-
finden kann, die von der Haut aus bis mitten in die Neubildungsmasse
vordringen.
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Abb. 4. Grofere Anzahl Nervenfasern und Regenerationsknoten in der Bindegewebsschicht
in unmittelbarer Nihe eines Krebszapfens. Die Nerven endigen an den Krebszellen.
Cayalsche Photographiermethode. (Abbe Koristka Camera chiar. Obj. 62 Oc. comp. 6.
Zeichnungstafel in der Héhe des MikroskopfuBes.)

Abb. 5. Nervenbiindel inmitten der krebsigen Nester. Cayalsche Photographiermethode.
(Leitz-Mikrophotographie. Obj. Koristka 45. B. L. 80 cm,)

Zu diesen Verschiedenheiten in der Zahl der Nerven im Innern der
langsam und der rasch verlaufenden Gewiichse pflegt sich ein unter-

Virchows Archiv. Bd, 279. 45
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schiedliches Aussehen der Nervenfasern des die bésartige Neubildung
umgebenden Bindegewebes zu gesellen. Leicht lassen sich in den langsam
wachsenden Geschwiilsten Stellen nachweisen, wo die Nervenfasern
endigen und bei Berithrung mit den bésartigen Epithelzapfen manchmal
wie abgerissen erscheinen. Ibenso hdufig lassen sich an anderen Stellen
bemerkenswerte Zerfallserscheinungen der Nervenfasern feststellen, die
bei Beriihrung mit den Neubildungszellen schlieflich verschwinden.

Abb. 6. Ein dicker, anscheinend normaler Nerv, inmitten von Krebsmassen, neben ihm
ein anderer stark verédnderter Nerv.- Cawalsche Photographiermethode.
(Leitz Mikrophotographie Obj. Koristka 60 B. L. 1060 cm.)

Die Degenerationserscheinungen treten an Markstamm und -scheide
auf und sind auch denen gleich, die ich weiter unten bei den Nerven-
fasern, die im Innern der rasch wachsenden Geschwillste vorkommen,
beschreiben werde. Auch bei Gewéchsen mit raschen und infiltrierendem
Wachstum kann man leicht im umgebenden Bindegewebe Nervenfasern
finden, die aussehen, als wiren sie bei der Berihrung mit den Gewéchs-
zellen wie mit einem Messer abgeschnitten worden, und auch hier kann
man betriichtliche Zerfallserscheinungen der Nervenelemente feststellen,
die noch offensichtliche Anzeichen des vorausgegangenen Wachstums
und der Regeneration aufweisen.
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In diesen Fallen ist dann
auch nicht nur eine bedeu-
tende Abnahme in der Ge-
samtzahl der sich im Innern
des Gewéchses befindlichen
Nerven offensichtlich, beson-
ders dann, wenn man damit
jenevergleicht, diesich in dem
Bindegewebe der umgeben-
den Haut und Unterhaut be-
finden; sondern man findet
auch, dafl es in keinem Falle
mdéglich ist, im Innern der
Gewichse sichere Anzeichen
vorsichgehenden Wachstums
oder Regeneration der Nerven
nachzuweisen. Diese Fest-
stellung wird durch die Be-
obachtung der Verdnderungen
bestatigt, die an den im
Gewichsinnern befindlichen
Nerven zu sehen sind. Ich
habe auch gesehen, daf die
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Gewichszellen, wenn sie die

ADbD. 7. Von neoplagtischen Zellen umgebener Nerv.
H&mallume, Eritroxin, Orange. (Abbe Koristka
Camera chiar. Obj. 60 Oc. comp. 6. Zeichnungstafel

Nerven erreicht haben, sie
umspannen und sich un-

in der Hohe des Mikroskopfulles.)

mittelbar auf das Perineurium aufsetzen, das mehr oder weniger rasch
zerfallt und verschwindet, wihrend in das Nerveninnere selbst junge

Bindegewebszellen eindringen.

Auch das endoneurale, fasrige Binde-
gewebe verindert sich und auch die
Nervenfasern selbst machen den Dege-
nerationsvorgang, den ich spéter bespre-
chenwerde, durch. Diese forfschreitende
Aufeinanderfolgen der Verénderungen
im Nerven erklirt es auch, weshalb bei
Betrachtungunter starker VergréBerung
festgestellt wird, dall wahrend einige
Nervenfasern weder in ihrem Stamm
noch in ihrer Markhille irgendwelche
morphologisch nachweisbare krankhafte
Veranderungen zeigen, andere dagegen
in ihren sdmtlichen anatomischen Be-
standteilen weitgehend degeneriert sind.
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Abb. 8. Von Gewichszellen umgebener
Nerv. Man beachte das Verschwinden
des Perineuriums und den Degenera-
tionszustand der Nervenfasern. Hama-
toxylin, Eritroxin, Orange. (Abbe
Koristka Camera chiar. Obj. 60 Oc.
comp. 6. Zeichnungstafel in der Hohe
des MikrokopfuBes.)
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In den nach der Cayalschen Photographiermethode hergestellten
Praparaten kann man Nerven unterscheiden, die aus wenigen

Abb. 9. Feine, stark verdnderte Nervenfibrille inmitten bosartiger Gewichsabschnitte.
Cayalsche Photographiermethode. (Abbe Koristka Camera chiar. Obj. 60. Oc. comp. 6.
Zeichnungstafel in der Hohe des Mikroskopfufies.)

Abb. 10. Schwellung des Achsenzylinders und Diasagsociation seiner Fibrillen. Cayalsche
Photographiermethode. (Abbe Koristka Camera chiar. Obj. Im. /iy Oc. comp. 6.
Zeichnungstafel in der Hohe des MikroskopfuBes.)

Abb. 11. Stark verdnderte Nervenfaser. Cayalsche Photographiermethode. {Abbe Koristka
Camera chiar. Obj. Im. */;; Oc. comp. 6. Zeichnungstafel in der Hohe des Mikroskopfufes.)

Fasern bestehen oder auch nur einige Fibrillen aufweisen, die die
Silberimpragnation gut angenommen haben, wihrend die anderen
wie zerbrockelt sind, an einigen Stellen sehen sie wie eine punktierte
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Abb. 12. Dicker, stark degenerierter Nerv. Cayalsche Photographiermethode,
(Leitz-Mikrophotographie Obj. Xoristka 45. Ge¢. comp. 6. B. L. 90 cm.)

oder wie eine iiberaus feine und sich verfliichtigende Linie aus. Andere
Fibrillen dagegen haben unregelmiBige zerfaserte eingebuchtete Rinder;
an wieder anderen lassen sich da und dort Anschwellungen feststellen,
in welchen die Fibrillen wie ausgefranst aussehen. In einigen andern
Fallen nimmt die Faser das Aussehen einer aus Staubpiinktchen ge-
bildeten Linie an, wie wenn statt einer Nervenfaser sich dort ein
Silbersalzniederschlag befinden wiirde.

Abb. 13. Stark degenerierte Nervenfibrillen inmitten bésartiger Gewichsabschnitte.
Cayalsche Photographiermethode. (Abbe Koristka Camera chiar. Obj. 60. Oc. comp. 6.
Zeichnungstafel in der Hohe des Mikroskopfufes.)
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Diese Verdnderungen des Achsenzylinders entsprechen den Ver-
anderungen, die in der Markscheide bei Untersuchung mit dem Polari-
sationsmikroskop festgestellt wurden. Dieses ermdéglichte es vor allem,
eine groBe Unregelméafigkeit in den Schidigungen der einzelnen Nerven
zu beobachten, die sonst zu verstehen ist, daB, wihrend ein Nerven-
abschnitt anscheinend unversehrt ist, ein anderes sich als mehr oder
minder stark verandert erweist. In den besser erhaltenen Nerven kann
man in der Markscheide nur eine gewisse UnregelmaBigkeit, die in einer

Abb. 14. Dicke, degenerierte Nervenfaser, die noch das Myelin enthilt, das den ganzen

Nerven ausfillt, wie punktiert aussieht und aus flissigen Xugelkrystallen besteht. Schnitt

im Kongelator-Mikrotom. In Gelatine-Glyzerinmontierung. Leitz Mikrophotographie. Pola-

risationsapparat Koristka mit gekreuzten Nicolschen Prismen. Obj. 45. Qc. comp. 6. B. L.
70 em.)

Einbuchtung gegen den Achsenzylinder besteht, beobachten, wahrend
die Ranvierschen KEinschniirungen und die Schmidi-Lantermanschen
Einschnitte noch deutlich zu erkennen sind; diese sind jedoch héufig
derart in die Lénge gezogen, dafl sie dem Nerven ein segmentiertes Aus-
sehen verleihen.

In den vorgeschritteneren Degenerationsformen stelit man hiufig
ein fast volliges Verschwinden der einen Seite der Markscheide, die in
diesen Fallen kaum angedeutet und schwer sichtbar erscheint, fest.
Auch hier sind die Schmidi-Lantermannschen Einschniirungen in zu-
weilen recht bemerkenswerter Weise in die Lénge gezogen, wihrend
im allgemeinen die Ranvierschen Einschniirungen noch erkennbar sind.
In diesen Fallen kommt es nicht selten vor, daf auch Anschwellungen
des Nervs beobachtet werden, mit spérlichem Myelin am Rande und
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einer dicken isotropen Masse in der Mitte; wahrscheinlich entsprechen
diese Bilder jenen Anschwellungen und Verdnderungen, die bereits im
Achsenzylinder vermittels der Silberimprégnierung beobachtet wurden.

In einem sehr vorgeschrittenen Stadium kann man feststellen, da@
das Myelin nicht nur gegen den Achsenzylinder eine iiberaus unregel-
méfige Abgrenzung aufweist, sondern auch in dessen Raum eindringt,
so daf} es dag Aussehen hat, als ob der Nerv aus einer Scheide gebildet
sei, die mit einer amorphen Masse, die mit anisotroper Substanz in Form
von doppeltbrechendem Pulver oder verschieden groflen flissigen Kugeln
oder typischen Kugelkrystallen vollsteckt, angefillt ist.

Abb. 15. Dicke, degenerierte Nervenfaser, in welcher noch eine Ranviersche Einschniirung
erkennbar ist. Inihrer Ndhe sieht man eine mit isotroper Substanz angefiillte Anschwellung.
Im iibrigen Teil ist das Myelin im Nerveninnern unregelmiig verteilt und hat ein pulver-
formiges Aussehen angenommen. Schnitt im Kongelator. Gelatin-Glyzerinmontierung.
Leitz Mikrophotographie. Polarisationsapparat Koristka mit gekreuzten Nicolschen
Prismen. Obj. 45. Oc. comp. 6. B. L. 70 cm.)

Schliefilich sind in einigen Fillen, in welchen der Nerv vollig zer-
fallen und zerstoért ist, seine Reste erkennbar an mehr oder minder
verdnderten spérlichen Nervenfasern, die in einer staubformigen Masse
aus Kugelkrystallen und Myelinfiguren in Form von sehr kurzen oder
punktférmigen Rohrchen stecken.

In diesem Stadium kann man auch das vollige Verschwinden selbst
betrachtlicher Nervenabschnitte feststellen, aus denen das Myelin ver-
schwunden ist und die isotrope Substanz vorherrscht.

Wir haben es demnach mit den verschiedenen Stadien der Waller-
schen Degeneration zu tun, die die vorhanden gewesenen und die neu-
gebildeten Nerven der Haut und des Unterhautbindegewebes befillt
und zerstért, wenn in diese die bosartige Neubildung eindringt.

Wenn man bedenkt, daB in dem krebsigen Gewichs die Netven in
jedem Falle zahlenmiBig denen unterlegen sind, die in dem umgebenden
Bindegewebe anzutreffen sind, daB in ihm niemals Anzeichen von Nerven-
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wachstum oder Nervenersatzbildung beobachtet werden, sondern daf
im QGegenteil die Wallersche Degeneration der Fasern und ihre fort-
schreitende Zerstorung klar erkennbar sind, so erscheint es folgerichtig
auber Zweifel, daB die im Innern der bosartigen Neubildung beobachteten
Nerven nicht als Produkte eines Nervenwachstums oder Nervenregeneration
im Innern des Gewdchses selbst angesehen werden dirfen, daf sie vielmehr
von der Geschwulst bet threm Hindringen in Haut und Unterhaut ein-
geschlossen, werden.

Damit stimmt die bekannte Widerstandskraft der Schwennschen
und der Markscheide gegen krankmachende KErreger f{iberein, die in

Abb. 16. Nervenreste, die an kleinen Faserbruchstiicken inmitten von Anhiufungen pulver-
formiger Myelinsubstanz erkennbar sind. An einigen Stellen ist das Bild des zerstdrten
Nerven noch erhalten. Préparierung und Mikrophotographie wie bei Abb. 15.

diesem Falle die Tatsache erkliren wiirde, daBl beim Vordringen des
Gewichses die Neubildungszelle die Bindegewebsteile der Haut und
Unterhaut und die Muskelfasern der tiefen Schichten auseinanderdringen
und zerstéren, wihrend die widerstandsfahigeren Nerven eingeschlossen
bleiben und spéter zerstort werden.

AbschlieBend bin ich. der Amnsicht, dal bei Neubildung des Teer-
krebses der weillen Maus die an den Nerven der mit Teer behandelten
Deckschicht auftretenden Verdnderungen so zusammengefafit werden
konnen:

a) In der Pachydermieperiode wuchern die Nerven der Haut und
Unterhaut, bilden sich neu und vermehren sich an Zahl stark.
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b) In der Warzenperiode geht dieses Wachstum und diese Regenera-
tion lebhafter vor sich; man kann hierbei die Nerven und Nerven-
fasern bis in die Spitze und ins Innere der zottigen Wucherungen
verfolgen.

¢) Im Krebsstadium zerfallen bei Berithrung mit den Krebszapfen
die vorhanden gewesenen und neugebildeten Nerven und verschwinden
schlieBlich aus dem Innern der bésartigen Geschwulstmasse.
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(Aus dem Laboratorium des dnfons van Leewwenhoekhuis [ Niederlindisches
Institut fiir Krebsforschung] in Amsterdam [ Vorstand: R. Korteweg].)

Der Zungenkrebs.

Von

R. Korteweg.
( Eingegangen am 1. September 1930.)

Es ist bekannt, dafl das histologische Bild, welches die Falle von
Zungenkrebs darbieten, nicht immer ein gleiches ist. Kaufmann sagt dies-
beziiglich. in seinem Lehrbuch nur: ,,Der Zungenkrebs ... geht meist
als ein oft stark verhornender Plattenepithelkrebs vom Schleimhaut-
epithel aus; selten ist der Ausgang von den Driisen der Zungenschleim-
haut“. Kaiserling unterscheidet in dem von ihm bearbeiteten Teil des
Handbuches von Henke-Lubarsch einerseits stark verhornende Formen und
andererseits Formen, welche als dicke Plattenepithelmasse, mit nur
geringer Neigung zur Verhornung und Cancroid-Perlbildung, wachsen.
(Nur beilsufig und nicht speziell in bezug auf die Zunge, werden noch
einige andere Formen genannt.) Uber die Bedeutung dieser verschiedenen
Formen duBert Kaiserling sich nicht; im Gegenteil: ,,Uberhaupt kann
man auch hier wieder feststellen, daf} fast jeder Krebs ein individuelles
Bild bietet .... Es mdge nur Vorsicht walten, alle diese Eigenschaften
und Verschiedenheiten zu neuen systematischen oder prognostischen
Rubrizierungen zu verwenden, da das immer die vollstdndige, vorurteils-
freie, sinnliche Erfassung, die naive Anschauung behindert. Zu diesen
Unterscheidungsmerkmalen gehort auch bei den Hornkrebsen die Art der
Verhornung .... ,,Auch die Einteilung der Krebse nach dem Grade
ihrer ,,Ausreifung hat nur einen systematischen, d. h. fiktiven Wert,
aber wie ich mich hundertfach iiberzeugen konnte, keinen progno-
stischen®.

Dies alles wird beziiglich des Mundhoéhlenkrebses im allgemeinen
gesagt, bezieht sich also auch auf den Zungenkrebs im besonderen.

Das Studium des in unserm Archiv im Antoni van Leeuwenhoek-Huis
gesammelten Materials zeigt, daB sich iiber das Vorkommen der verschie-
denen histologischen Typen beim Zungenkrebs wohl doch noch etwas
mehr sagen laBt. Liangst nicht alle im Laufe der Jahre zusammenge-
tragene Fille eigneten sich zu dieser Untersuchung. Zuweilen fehlten
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einigermafien genaue klinische Angaben und es kamen auch alle die-
jenigen Prdparate nicht in Betracht, bei denen, z. B. wegen der Klein-
heit des Probeausschnittes keine richtige Diagnose des Typus mehr méglich
war. Schlieflich blieben 93 Fille iibrig, bei denen wir sowohl iiber
geniigende Préparate als tber hinreichende klinische Mitteilungen
verfiigten. (Zwei sehr abweichende Fille, ein Adenocarcinom und ein
vielleicht von einem Schilddriisenkeim ausgegangenes Sarkocarcinom,
wurden bei dieser Untersuchung aufler Betracht gelassen.)

Diese 93 Fille lieBen sich ungezwungen auf zwei Haupttypen zuriick-
fithren. Der erste Typus ist derjenige der echten verhornenden Platten-
epithelcarcinome: Eine basale Schicht zylindrischer oder kubischer
Zellen und iber dieser einige Schichten grofierer Zellen mit sich gleich-
méfBig mit Eosin fairbendem Protoplasma. Noch hoher sind diese Zellen
platter und gehen in eine meistens parakeratotische Hornschicht iiber,
welche den ganzen zentralen Teil der Gewdichskolben ausfiillen kann.
Vereinzelt findet sich dort eine echte keratohyaline Schicht.

Beim zweiten Typus besteht nicht nur die Basalschicht aus Zylinder-
zellen, sondern auch in den hoheren Schichten bleibt jene Form zur
Hauptsache erhalten; das Protoplasma dieser Zellen weist gewdhnlich
eine groBe Aviditat fiir Himatoxylin auf. Dieser Krebstypus wichst in
Béindern von ziemlich gleicher Dicke. Nach der Mitte der Gewéchskolben
hin trifft man zuweilen eine schmale parakeratotische Schicht, aber es
fehlen die grofen Hornmassen: Das Zentrum besteht hier grofBenteils
aus amorpher nekrotischer Masse. Dieser Typus wird in der Folge als
Solidumtypus bezeichnet werden. Meistens sind die Unterschiede zwischen
diesen beiden Typen so deutlich, dal wir unsere Fille gleich einem
der beiden zuordnen kénnen; nicht selten ergeben sich jedoch Schwierig-
keiten.

Beim Solidumtypus werden die héher gelegenen Zellen zuweilen
grofer, farben sich. weniger stark mit Hdmatoxylin und fangen dann an,
viel mehr den hoheren Schichten des Plattenepithels zu dhneln. Dies kann
namentlich in bestrahlten Carcinomen deutlich sein. Wenn dann die
parakeratotische Hornschicht dicker wird und auch eine vereinzelte Horn-
perle erscheint, wird die Ahnlichkeit mit einem Krebs des ersten Typus
grof3. Umgekehrt kann beim anderen Typus die Verhornung gering sein,
oftmals {iber gréBere Gebiete fehlen, und es konnen auch die Krebszellen
wenn sie in strafferes Gewebe geraten, eine langgedehnte Form annehmen,
wodurch das Gewichs an einer solchen Stelle véllig dem Solidumtypus
dhneln kann. Das deutlichste Unterscheidungszeichen fanden wir dann in
der Art der nekrotischen Masse: In dem einen Fall ziemlich massive Ne-
krose, mit einem zuweilen diinnen parakeratotischen Rand, im andern
Fall ein zentrales Gebiet, das iiberwiegend aus Hornlamellen besteht.

Als wir diese Einteilung gemacht hatten, zeigte sich, daBl von den
genannten 93 Fillen 67 zum verhornenden und 26 zum Solidumtypus
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gehorten. Den verhornenden Typus fanden wir bei 55 ménnlichen und
12 weiblichen Personen, den Solidumtypus bei 25 ménnlichen und nur
etner weiblichen Person.

Des weiteren wurde verfolgt, in welchem Teil der Zunge diese Gewéchse
ihren Ursprung genommen hatten. Die Zunge ward zu diesem Zweck in
zwel Gebiete eingeteilt, ein hinteres, hinter den Papillae vallatae gelegenes
und. ein vorderes, das den Rest der Zunge, also auch den grofften Teil
der Seitenflichen umfaBt, welche beiden Gebiete fortan als Basis, bzw.
als Vorderteil bezeichnet werden sollen. Diese Einteilung ist keine
willkiirliche: Es bestehen in der Tat zwischen beiden Gebieten embryo-
logisch, anatomisch und physiologisch wesentliche Unterschiede. Es
zeigte sich, daf} von den 26 Solidumkrebsen 24 von der Basis und 2 vom
Vorderteil ihren Ausgang genommen hatten; von den 67 verhornenden
waren umgekehrt 6 in der Basis und 61 im Vorderteil entstanden. Nach-
stehende Tabelle gibt hiervon ein iibersichtliches Bild:

Verteilung der Zungenkrebse nach threm histologischen Typus
und nach threr Ursprungsstelle.

! ., vVerhornend »»Solidum* Insgesamt

Basis............ 6(65; 0Q) | 24(235519Q) | 30295; 19)
Vorderteil ....... \ 61 (49 ; 12 Q) 2(25509Q) | 63(B1g;129Q)
Tnsgesamat .. ... .. | 67 (3653 12Q) | 26@25551Q) | 93(804;13Q)

Der Krebs der Zungenbasis scheint also, ebenso wie das Epithel von
dem es ausging, sehr wenig Neigung zur Verhornung zu besitzen (einer
der sechs von der Basis ausgegangenen verhornenden Gewichse
wuchs pilzartig und verhielt sich mithin auch klinisch abweichend);
Krebs des vorderen Teiles der Zunge verhornt, im Gegensatz hierzu,
in der Regel, sei es auch oft nur an einigen Stellen. Dieser Unterschied
in der Wachstumsweise ist nicht nur im Ursprungsgewéchs, sondern eben-
falls in den Metastasen erkennbar, wird also nicht durch Unterschiede
des umgebenden Gewebes verursacht, sondern ist den Zellen anhaftend.
Da wir dies wissen, ist es uns moglich, wenn wir Gewebe eines Zungen-
krebses oder einer Metastase desselben zur Untersuchung erhalten, mit
919/, Wahrscheinlichkeit zu entscheiden, in welchem Gebiet der Zunge
der Krebs entstanden ist.

Fragt man sich, wie es kommt, dafl diesem Unterschied in dem histo-
logischen Typus des Carcinoms der verschiedenen Zungenteile so wenig
Aufmerksamkeit geschenkt wird (hier und dort finden sich im Schrifttum
wohl Andeutungen, daf diese Tatsache nicht unbekannt war: Hwing
gibt z. B. an, daB ,,embryonal forms of epithelioma‘* an der Zungenbasis
entstehen), so scheint uns die Erklirung in verschiedenen Umsténden
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zu liegen. Die Anzahl der Falle, iber die wir verfiigen: 93, ist ziemlich
groB (die Statistik Kaufmanns zahlt 91 Fille). AuBerdem wird nur
dort, wo man hinreichend von der klinischen Bedeutung der verschiedenen
Lokalisationen des Zungenkrebses durchdrungen ist, genau die Ursprungs-
stelle beachtet werden, wie in unserer Klinik, seit W. F. Wassink be-
wiesen hat !, daB, wihrend bei der Entstehung von Krebs des vorderen
Teiles der Zunge der Alkohol hichstens eine untergeordnete Rolle spielt,
Zungenbasiscarcinom fast nur bei Alkoholikern vorkommt.
SchluBfolgerung: Die weitaus grofte Anzahl der Zungenkrebse lafit
sich auf zwei verschiedene histologische Typen zuriickfithren, welche
verschiedenen Ursprungsstellen des Tumors entsprechen.

1 Vlaamsch Geneeskundig Tijdschrift, 1925.



(Aus dem ukrainischen pathologisch-anatomischen Imstitut der ukrainischen
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Uber epidermoide und dermoide Cholesteatome des
Grofihirns und Riickenmarks mit besonderer Beriick-
sichtigung der in der Ukraine beobachteten Fiille.

Pathologische und rassen-geographische Studie.

Von
Prof. N. Melnikoff-Raswedenkoff, Charkow.

Mit 10 Abbildungen im Text.
( Eingegangen am 2. Juni 1930.)

I. Einleitung.

Noch vor kurzem erschien die Entstehungsweise der aus verhornten
Plattenepithelien bestehenden Cholesteatome des Grofhirns ziemlich
rétselhaft. Dank den Untersuchungen von Bostroem u. a. wissen wir
bheute, dafl diese Geschwilste aus dem Ektoderm hervorgehen und
embryonale Geschwiilste vom Typus des Choristoblastoms bedeuten.
Hs sind zu unterscheiden: epidermoide Cholesteatome, die bloB aus
Epidermis bestehen, und dermoide, die aus sdmtlichen Hautbestand-
teilen mit Einschlull von Haaren, Driisen und anderem gebildet werden.
Die Cholesteatome stehen mit den weichen Hirnhduten sowohl des
GrofBhirns, als auch des Riickenmarks in Verbindung und werden des-
halb ,,piale genannt. Die peripheren Cholesteatome haben ihren Sitz
auf der Oberfliche des Hirns, besonders der Hirnbasis; die zentralen
nehmen ihren Ursprung aus dem Pl. choriodes und dringen von da aus
in das Hirngewebe als mehr oder weniger umfangreiche, von einer diinnen
Kapsel umgebene Knoten ein. Ihre Gréfie schwankt von einem kaum
merkbaren Hirsekorn bis zu Faustgrofie. Die Oberfliche ist fein oder
grobgekoérnt; der Bau —- bestehend aus Knétchen; Farbe — perlmutter-
artig; Konsistenz — locker, kriimelig, brockelnd. Infolge ihrer Hérte
hinterlassen die Cholesteatome auf der Hirnoberfliche und. dem Schédel
Druckspuren. Thr Lieblingssitz ist das Gebiet zwischen den Lobi olfac-
torii und dem Tuber cinereum, der Kleinhirnbriickenwinkel; der Hirn-
grund im Bereich der Briicke, des verlingerten Marks und des Kleinhirns.
Abhéngig von ihrer jeweiligen Lage konnen sie durch den zu erzeugenden
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Druck einen entsprechenden Symptomkomplex auslésen, wodurch die
Stellung einer topischen Diagnose und manchmal eine erfolgreiche
operative Entfernung der Geschwulst méglich wird. Langsames Wachs-
tum und geringe GroBe, besonders bei der Lokalisation auf der Hirn-
konvexitdt, konnen das Cholesteatom zu einem Zufallsbefund bei der
Leichenttfnung gestalten. Nur selten treten die Cholesteatome mehr-
fach auf, gewthnlich sind es solitire Konglomeratknoten. Ihre Lage
ist meist subdural; epidural werden sie nur selten angetroffen. Ihr
Wachstum geht exzentrisch vor sich; sie haben ein spérliches alveoldres
Geriist und eine scharf begrenzte bindegewebige Kapsel. In der Tier-
pathologie sind Cholesteatome &dullerst selten.

II. Statistik und Kasuistik der Hirncholesteatome,

Erschipfende statistische Angaben tiber die Haufigkeit der Choleste-
atome in der chirurgischen Praxis und auf dem Sektionstisch konnten
wir nicht ermitteln. Diese Héaufigkeit scheint indessen in den ver-
schiedenen Anstalten und Gegenden stark zu wechseln. Im nachfolgenden
erlanben wir uns Angaben zu bringen, die sich auf die Ukraine, Rufiland
und das Ausland, vorwiegend Deutschland beziehen.

In Charkow (Ukraine) wurden in dem Pathologischen Institut der
Universitdt nach Angaben von Schulgin auf 5000 Sektionen in den
Jahren 1890—1911 2 Cholesteatomfalle beobachtet (einer im Jahre 1908,
der zweite 1910). In einem Krankenhaus fiir Geisteskranke fand sich
ebenda auf 1300 Sektionen in den Jahren 1902—1911 kein einziger
Fall; ab 1911—1929 dagegen bei einer viel geringeren Sektionszahl
wurde das Cholesteatom 6mal angetroffen. In dem 2. Charkower Sowjet-
krankenhaus sind im Laufe von 20 Jahren (1906—1929) bei 6500 Leichen-
offnungen 3 Hirncholesteatome bekannt geworden; in dem 10. chirurgi-
schen Spital 1 Fall (1929). Zu der Allgemeinzahl von 13 Fillen miissen
noch 2 Falle hinzugefiigt werden, die bei gerichtlichen Sektionen ermittelt
wurden, und 2 Féalle aus der chirurgischen Klinik (s. Tabelle).

InOdessa (Ukraine), wo die Zahl der Sektionen bis 1000 im Jahr erreicht,
haben wir bloB 3 Fille von Cholesteatom auffindig machen kénnen,
wobei der Prosektor der Odessaer Krankenhiuser, Chenzinsky, auf 10 bis
12000 Sektionen in den Jahren 1880—1910 keinen einzigen Fall ermittelt
hat. Von den 3 Fillen befinden sich 2 in der Sammlung des pathologischen
Instituts der Universitdt und 1 Praparat als isolierte Geschwulst in der
Sammlung des Odessaer Bezirkskrankenhauses. Die beiden ersten sind
1. eine taubeneigroBe Dermoideyste, aus dem Vermis infer. des Kleinhirns
(von Kischensky und Tiesenhausen 1910 beschrieben) und 2. ein walnuB-
groBes Cholesteatom aus dem Schlidfenlappen einer 23jihrigen Patientin.
Weder in Kiew noch in Dnjepropetrowsk (beide Stidte verfiigen iiber
eine grofle Anzahl von Sektionen) ist es uns gelungen, Angaben iiber
Cholesteatomefille zu finden.
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Den Angaben nach, die wir besitzen, scheint es demnach festzustehen,
daf} in der Ukraine 20 Falle von Cholesteatomen des GroBhirns und des
Riickenmarks ermittelt worden sind. In Wirklichkeit ist die Zahl natiir-
lich gréBer. Unter diesen 20 Fallen waren 2 Dermoide und 18 Epidermoide
(1:9) zu verzeichnen.

Was R.S.F.S.R. betrifft, so liegen hier die Verhdiltnisse folgender-
mallen: 3 Xpidermoide beschreibt in seiner Dissertation Blankenstein
(Leningrad 1894); 1 Epidermoid in der Hirnkammer wies Wyrubow
ebenda vor, 1898; 1 Epidermoid (im Kleinhirn-Briickenwinkel) fand
zufallig bei einem Paralytiker Guilarowsky (Moskau); iber 3 Epider-
moide berichtet L. Smyrnow (Moskau-Kursk 1926); 1 Fall fand Pali-
schewsky (Bejytzy, Brjansk Gouv.) als hithnereigroBie Cholesteatomeyste
im IV. Ventrikel (1924—1929). AufBer diesen 9 Fillen bestehen Angaben
iiber 3 Dermoide: 1 Fall von Agapoff (Moskau 1904), 1 von Moissejew
{(Leningrad 1910) und 1 Kleinhirndermoid von Winteler (Tambow 1910).
Diesen 12 registrierten Cholesteatomen kénnen noch 8 Fille ange-
schlossen werden, welche nach einer schriftlichen Mitteilung von Abri-
kossoff in den letzten 20 Jahren in Moskau beobachtet wurden; drei
Priparate befinden sich in der Sammlung des pathologischen Instituts
der Universitdt, 1 Fall in dem Botkinschen Krankenhaus, die restlichen
4 Talle (2 Abrikossoff, 1 Talalojew, I Dawydowsky) sind nicht aufgehoben
worden. Nach der Moskauer chirurgischen Statistik von Burdenko nehmen
unter seinen operierten 250 intrakranialen Gewéchsen die Cholesteatome
4 Fille ein. Insgesamt lassen sich also in R.S.F.S.R. 24 Cholesteatomfilie
des Grofhirns ausfindig machen. Hs ist bemerkenswert, daff in Rostow
a. D., wo die jdhrliche Zahl der Sektionen bis auf 1000 heraufgeht,
kein Cholesteatomfall verzeichnet wurde; dall Pussep (Leningrad) unter
29 operierten Hirngewiichsen kein einziges Cholesteatom gefunden hat
und daB in der neurologischen Sammlung der Universitit Moskau sich
bis 1911 wenigstens kein einziges diesbeziigliches Prédparat befand.

Was die auslindische, insbesondere die deutsche Statistik betrifft,
so liegen da vor allem Angaben von Bostroem vor, der 1897 in dem
Schrifttum 32 Fille von pialen Epidermoiden und 10 Dermoide (1:3)
zahlen konnte, darunter befand sich die Geschwulst 4mal in der
4. Kammer (1:10). 1906 bringt Erdheim 14 neue Fille, denen Scholiz noch
im selben Jahr 6 neue Fille hinzufiigt. Demmnach sind bis 1906 62 Chole-
steatomfille bekannt geworden. In den Jahren 1906—1911 berichten
Bregmann. Binder und Schwalbe, Strohmeyer, Frey, Kiittner, Frick,
Henschen (2 Falle) iiber 8 neue Fille. Insgesamt wurden also bis 1911
70 Talle veroffentlicht. Offensichtlich sind in den nichstfolgenden
Jahren nur wenige Fille hinzugekommen. Kaufmann schreibt wenig-
stens in seinem Lehrbuch (1922), daBl die Cholesteatome auBerst selten
sind, wobel er die russische Kasuistik vollkommen tibersieht. Dasselbe
tat auch der ungarische Autor Dénés Giordy, der tiber 24 Dermoide des
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GroBhirns berichtet, ohne die verdffentlichten 5 russischen Fille zu
beriicksichtigen (Agapow, Winteler, Moissejew, Kischensky und Tiesen-
hausen, Schulgin). Demnach durften wohl nicht weniger als 30 Fille
von GroBhirndermoiden gezéhlt werden.

Wir konnen nicht umhin, auch noch folgende kurze Angaben zu
bringen. Nach der englischen chirurgischen Statistik von Cushing
nehmen unter 750 intrakranialen (Geschwiilsten die Cholesteatome blo§
0,4%, ein; Stewart berichtet tiber ein Cholesteatom der Zirbeldriise
unter 121 intrakranialen Geschwiilsten. Die Statistik von Bruns spricht
von 1 Cholesteatom auf 63 Fille und Redlich fand kein einziges unter
37 intrakranialen Geschwiilsten.

Die von uns erbrachten statistischen Angaben erheben keinen An-
spruch auf Vollkommenheit. KEs sei aber darauf hingewiesen, dafl wir
diesbeziiglich erschopfende Quellen in dem Schrifttum vollkommen
vermifit haben.

Uber die geographische Ausbreitung der Cholesteatome 1iBt sich
folgendes vermerken: auf die Ukraine fallen 2 Dermoide und 18 Epider-
moide (1:9); auf R.S.F.S.R. 3 Dermoide und 21 Epidermoide (1:7)
und auf Deutschland 24 Dermoide und mehr als 100 Epidermoide (1: 5).
Die erbrachten Ziffern haben natiirlich keinen unbedingten, sondern
nur einen bedingten Wert.

Die ukrainischen Fille fallen fast similich auf Charkow — 16 Epider-
moide und 1 Dermoid — also 129, sémtlicher beschriebenen Chole-
steatome, davon besonders viel Epidermoides (7 Fille allein aus der
psychiatrischen Klinik). Auf meine Veranlassung hin wurden seinerzeit
6 Fille beschrieben (Meyer 1, Schulgin 2, Lauer 3), die andern sind
bis heute noch nicht verdffentlicht.

Auch an anderen Stdtten unserer Union bleibt eine Anzahl von
Cholesteatomen unverdffentlicht, wihrend in Deutschland, z. B. ein
jeder einzelne Fall seiner Seltenheit wegen auf die oder jene Weise
im Schrifttum eine Spur hinterlilt. Daraus erhellt, daf} ein Sammeln
von statistischen Angaben bei uns auf grofle Schwierigkeiten stof3t.

L. Kurze Ubersicht iiber die Entwicklung der Lehre von dem
’ Gehirncholesteatom.

Es sind fast 100 Jahre her, seit fast gleichzeitig Joh. Miller in
Deutschland die wuns beschéiftigende Geschwulst unter dem Namen
,»Cholesteatom und Cruwveilhier in Frankreich sie als ,,Tumeur perlé*
beschrieben haben. Fiir Mijller war fiir die Benennung der Geschwulst
die Anwesenheit von Cholesterin ausschlaggebend, fiir Cruveilhier das
perlenartige Aussehen der Geschwulst, welches sie scharf von allen
tibrigen unterscheidet. Die urspriinglich treffende Bezeichnung hat sich
nun hundert Jahre hindurch erhalten, trotz vieler Ansichtsschwankungen

Virchows Archiv. Bd. 279. 46
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iiber die gewebliche Herkunft dieser Geschwulst. Die erste Meinungs-
verschiedenheit brachte in diese Frage Virchow (1855). Er sprach sich
gegen die von Miller und Remack aufgestellte Meinung vom epithelialen
Ursprung des Cholesteatoms aus. Er leitete denselben von dem indiffe-
renten embryonalen Bindegewebe ab. Die bindegewebige Zelle sollte
sich durch Metaplasie in die epithelialen Gebilde des Cholesteatoms
verwandeln und so den Ursprung fiir seine Entwicklung abgeben
kénnen. Ein Jahr bevor Virchow seine Lehre von der Gewebsmetaplasie
aufgestellt hat, hat Remack die Hypothese von der Entstehung des
Cholesteatoms aus abgeschniirtem Keimepithel des Ektoderms aus-
gesprochen. Die Geschichte lehrt, dafl wie immer, wenn in der Onkologie
Meinungsverschiedenheiten von der Entstehung einer Geschwulst aus
epithelialen oder umgewandelten bindegewebigen Zellen entstehen, als
ausgleichendes Moment das Endothel oder Perithel auf der Oberfliche
erscheint und die strittigen Geschwiilste in Endotheliome oder Peri-
theliome umgewandelt werden. Dasselbe geschah auch mit dem Chole-
steatom, welches nun Eppinger (1875) in Ablehnung der metaplastischen
Theorie Virchows und der epidermalen Keimanlage Remacks als den
Endotheliomen verwandt ansprach. Kurz danach sprach Birch-Hirsch-
feld die Vermutung aus, dafl die Cholesteatome sich aus dem GefiB-
epithel herausbilden kénnen und 1890 endlich behauptete Kiebs, dafi
die Cholesteatome sowohl epithelialen, als auch endothelialen Ursprungs
sein kénnten. Diese dualistischen Auffassung iber die Entstehungsweise
des Cholesteatoms schlossen sich im weiteren Beneke, Borst und Diirck
an, wahrend wieder andere (Chiari, Benda u. a. m.) die Herkunft des
Cholesteatoms von metaplastisch-umgewandelten Ependymzellen der
Hirnkammern behauptete. Ungeachtet der Autoritit Virchows vertraten
zur selben Zeit Ziegler, Ribbert, Ponfick und Billroth die Annahme von
der embryonalen Entstehung des Cholesteatoms, obgleich ihnen das
tatsiichliche Material und eingehende morphologische Untersuchungen
zur Begriindung dieser Hypothese fehlten. Diese ungewisse Lage in der
Frage iiber die Herkunft des Cholesteatoms bestand bis zum Jahre 1897;
dann erschien die Arbeit von Eug. Bostroem, welche der metaplastischen
Theorie einen tédlichen StoB versetzte. Auf Grund vom Studium des
Schrifttums und griindlicher Untersuchung 2 Fille (1 Epidermoid und
1 Dermoid) klirte Bostroem die Entstehung der pialen Epidermoide, Der-
moide und Lipome auf, indem er gleichsam die Hypothese von der Choleste-
atombildung aus abgeschniirten ektodermalen Keimen festlegte. Besteht
dieser aus Epidermiskeim, so soll sich ein Epidermoid bilden; sollte aber
die Abschniirung in spiterem Stadium erfolgen und schon Teile der
embryonalen Haut einschlieBen, so bildet sich ein Dermoid heraus
mit allen ihm zugehérigen Abkommlingen: Haaren, Driisen, glatten
Muskelfasern usw. Soleh eine Abschniirung kann den Angaben von
Bostroem mnach zwischen der 3.—5. Woche des embryonalen Lebens
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erfolgen, d. h. vor oder wihrend der SchlieBung des Medullarrohres.
Eine entsprechende Epithelverirrung findet =ziemlich hédufig statt;
eine Geschwulst entwickelt sich aus ihr aber nur dann, wenn die Keim-
anlage in gefifireiches Bindegewebe hingelangt, wo fiir ihre weitere
Fortbildung das notwendige Nahrmaterial gesichert ist. Dadurch wird
wohl die vorwiegende Lokalisation des Cholesteatoms auf der Pia mater
und dem Plexus chorioideus erkldrt. Nach der Arbeit von Bostroem
haben sich die meisten Pathologen zu ihm bekannt, und selbst Beneke
sah sich zu einer Durchsicht seines Falles genotigt, welche damit endete,
daB auch er den epithelialen Charakter der Geschwulst anerkannte.

In der Tat: die Vielgestaltigkeit der vieleckigen Zellen, ihre geschich-
tete Anordnung, das Bestehen von typischen intercelluliren Ausldufern,
die intracellulire Bildung von Keratohyalin- und Eleidinkérnchen, die
stindige Umwandlung der Zellen in platte, verhornende, kernlose Schiipp-
chen, beweisen zur Geniige den epidermalen Charakter des Chole-
steatcms. Bekanntlich ist die keratotische und lipoide (mit Bildung von
Cholesterinkrystallen) Degeneration fiir ein Cholesteatom charakteristisch.
Desgleichen die physikalisch-chemischen Eigentiimlichkeiten, welche dem
Cholesteatom das einzige Aussehen von Perlmutter und Perlen verleihen.

Die Form und das Aussehen von Cholesteatomen sind demnach
von ihrem Bildungsmechanismus, den Raummdglichkeiten an der
Bildungsstelle und den Zerfallsvorgingen in ihnen bedingt. Der kerato-
tischen Umwandlung verdankt das Cholesteatom seine briichige, kriime-
lige, lockere und gleichzeitig harte Hornbeschaffenheit, welche mitunter
so hart sein kann, dafl sie eine Druckatrophie nicht nur des weichen
Hirngewebe, sondern auch der Schidelknochen bedingen kann. Die
halbdurchsichtige knollige Masse eines groBen Cholesteatoms erinnert
durchaus an ein junges Horn und verdient bis zu einem gewissen Grade
die Benennung eines Gehirnhorns (1. Fall in Charkow). Manchmal
stellen die Epidermoide eine wie erkaltete, halbdurchscheinende, bliu-
lich-weille Hornmasse vor, die aus einem Konglomerat zusammen-
flieBender Knoten und Kndtchen besteht. Dies weist gleichsam darauf
hin, daBl die isolierten ersten Wachstumskeime unweit voneinander
gelegen wiren. Im Gegensatz dazu bleiben die weit voneinander ver-
streuten Cholesteatomkeime fiir sich und bilden in seltenen Féllen
gesonderte Knoten und Knétchen (Fall Trachtenberg). Die urspriinglich
mannigfaltige und wunderliche Form der Geschwulst kann von der je-
weiligen Lage und den sie umgebenden Geweben (Hirnsubstanz, Hirn-
haute, Schidelknochen) beeinfluBt werden. An dem Hirngrunde z. B.
kann ein kugelformiges Cholesteatom unter der Schwere des Gehirns
in ein zusammengepreBtes flaches Gebilde verwandelt werden (Fall 10
aus Charkow).

Die Lehre von dem Cholesteatom erscheint demnach als ein voll-
endetes Kapitel der Pathologie, an dessen Bearbeitung hervorragende

46*
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Forscher des 19. und 20. Jahrhunderts, besonders Deutschlands, regen
Anteil genommen haben. Trotz der Diirftigkeit des anatomischen
Materials infolge der Seltenheit dieser Geschwulst bei Mensch und Tier,
war es vor allem die morphologische Methode, der es gelang, die embryo-
nale Entstehung des Cholesteatoms festzulegen. '

IV. Die Klassifikation der Hirncholesteatome.

In den gegenwirtigen histologischen Klassifikationen behauptet das
Cholesteatom seinen Platz unter den Geschwiilsten epithelialer Her-
kunft. Diese Tatsache ist von den meisten Pathologen anerkannt. Es
bestehen aber auch vereinzelte andere Ansichten, die in ihren Klassi-
fikationen dem Cholesteatom einen entsprechend anderen Platz ein-
raumen. So weist Borst z. B, noch im Jahre 1928 (Lehrbuch der patho-
logischen Anatomie, Aschoff) dem Cholesteatom einen Platz unter den
Sarkomen aus dem GefdBgewebe an (den Endotheliomen).

In der eigenartigen Klassifikation von Peiroff erhilt das Cholesteatom wieder
einen anderen Platz. Dieser seiner Klassifikation legt der Verfasser folgenden
Grundsatz zugrunde: Die Geschwulstzellen kénnen ,,ausreifen, d. h. sich den
reifen Zellen des histologischen Typus néhern oder ,,nicht ausreifen”, d. h. auf
dem Btadium der indifferenzierten Zellen ihres Typus stehen bleiben. Die Be-
nennungen ,,Krebs* und ,,Sarkom‘* diirfen nur fir solche Geschwulstarten bestehen
bleiben, wo das Gewebe dermaflen atypisch gebaut ist, dafl es an kein normales
Gewebe des erwachsenen Organismus erinnert; nur fiir dermafen anaplastische
Geschwiilste, daB man sie blo§ als epitheliale, resp. bindegewebige erkennen kann,
ohne bestimmen zu kénnen, welcher Epithel- oder Bindegewebsart ibre Zellen
angehoren. Alle ibrigen Geschwiilste miissen ihrem Parenchym nach gedeutet
werden. So miilten der Klassifikation von Petroff nach-die Benennungen Fibro-
sarkom, Chondrosarkom und Adenocarcinom durch die Bezeichnungen: Fibroma,
Chondroma, Adenoma immaturans usw. ersetzt werden. Fiir solche Fille aber,
wo eine Verbindung genannter Formen mit einer vollstindig atypischen Geschwulst,
die sich in ihnen herausgebildet hat, besteht, wire es richtiger, von einem Sarkom
oder Krebs in einem Fibrom, Chondrom, Adenom usw. zu sprechen. Fir Ge-
schwiilste von bindegewebigem, muskulirem oder neurogenem Typus dirfte diese
Benennungsweise auf keine Schwierigkeiten stoBen. Ebenso bequem anwendbar
ist sie fiir Mischgeschwiilste (zusammengesetzte und regionire), embryoide und
embryonale Teratome. So unzutreffende Benennungen wie Peritheliom, Cylindrom,
Cholesteatom und anderes konnten nach Petroff durch viel treffendere ersetzt
werden. Epitheliale Geschwiilste vom Typus des Deckepithels, der Nebennieren-
rinde der Epithelkérperchen bilden einen besonderen Abschnitt ,.eigenartiger
Epitheliome®. Unter einem Carcinom der Haut miissen demnach die am meisten
atypischen Epitheliome dieses Organs verstanden werden; gewdhnliche fressende
Geschwire und viele nicht verhornende Formen verdienen eher die Benennung
von ,,Epithelioma epidermale immaturans®, Das Cholesteatom miilte nach dieser
Klassifikation den ,,eigenartigen Fibroepitheliomen angereiht werden und miifite
die Benennung ,,Epithelioma epidermale maturans® erhalten; der Zusatz ,,embryo-
nale” wiirde den Ursprung naher bestimmen.

In Zuvsammenhang mit der Beschreibung eines Dermoids der 4. Kammer
stellt Dénés Gorsg (1927) folgende Klassifikation von Mischgeschwiilsten auf, die
auch die epidermoiden und dermoiden Cholesteatome mit einschlieBt.



Epidermoide und dermoide Cholesteatome des GroBhirns und Riickenmarks. 709

Maischgeschwiilste.

A. Histoide Mischgeschwiilste. a) Gutartige Parotismischgeschwiilste, b) bdos-
artige Parotismischgeschwiilste (Sarkom). ,

B. Organoide Mischgeschwiilste. a} Ektodermaler Herkunft. 1. Atherom, 2. ekto-
dermale Cyste, Cholesteatom, 3. einfaches Dermoid. b) Mesodermaler Herkunft:
Nierencysten, Cysten des weiblichen Geschlechtsapparates. ¢) Entodermaler
Herkunft: Enterocysten.

C. Teratoide Mischgeschwiilste.” Tridermome. a) Teratoma adultum 1. Zu-
sammengesetztes Dermoid, b) Teratoma embryonale.

2 Cystische Geschwillste epithelialer Herkunft:

A. Typisch. a) An Bildung der Cyste nimmt nur das Epithel teil. 1. Horn-
cyste, 2. Cholesteatom, 3. Atherom. b) Auch die Cutis nimmt teil an der Bildung
der Cystenwand. 1. Dermoidcyste. c¢) Epitheleysten, beruhend auf Retention:
1. Talgeyste, 2. Komedo, 3. Milium.

B. Atypisch: Carcinoma cysticum.

Genannte Klassifikation von Gorég bestimmt die gegenwirtige Ansicht der
Pathologen iiber die angeborenen soliden und cystischen Geschwiilste, zu denen
auch die Cholesteatome gehdren.

Indem W. Lauer und W. Starker (Omsk 1930) in dem hinteren Anteil des Klein-
hirns, an der Berithrungsstelle der beiden Hemisphiren ein cystisches, hiithnerei-
groBes, mit einer braunen, honigartigen Masse gefiilltes Gebilde beschreiben und
dasselbe als eine aus dem Ektoderm (Haare, Schweifidriisen) und Mesoderm
(Knochen) hervorgehende teratoide Cyste betrachten, finden sie es fiir nétig, ein
,,teratoides Cholesteatom* von dem dermoiden abzutrennen. Zu ihm gehéren
ihrer Meinung nach die 4 bekannten Falle in der 4. Kammer von Kraus, Schulgin,
Belloni und Dénés Gorég. Der Lage nach entsprechen dem Fall Lauer und Starker
folgende 4 Teratoideysten: Fall Kischensky und Tiesenhausen (1910), wo in einer
taubeneigroflen Cyste fettige Massen mit Haaren, flaches Epithel, Schweifidriisen,
Knochen-Knorpelgewebe, Muskel- und Nervengewebe gefunden wurde. 2. Fall
Buschaupt (1905): Dermoideyste und Fibrom in dem hinteren Teil des Kleinhirns.
3. Fall Winteler (1910): Dermoideyste mit honigartigem Inhalt, Haaren, plattem
Epithel und Cholesterin. 4. Fall Helly (1925): Teratoidcyste mit brejartigem
Inhalt, Haaren, Hornepithel, Talg- und Schweilidriisen, Knorpel- und Knochen-
gewebe. Genannte Forscher sind sogar geneigt, von diesen Cholesteatomen solche
abzutrennen, die einen fliissigen oder halbfliissigen Inhalt enthalten. Hierher
sollen gehoren 1. der Fall Winteller und 2. die zu beschreibende Beobachtung mit
honigartigem Inhalt, 3. Fall Agapoff (1904), enthaltend eine klare hellgelbe Fliissig-
keit mit Beimischung von rahmartigen Flocken und platten Epithelien; 4. Fall
Vorebely ', in welchem sich in der dermoiden extraduralen Cyste des Riicken-
markskanals eine halbfliissige, an Cholesterin und Haaren reiche Masse befand.
Verfasser glauben, da der Inhalt obiger Cysten entweder als Produkt der Lebens-
tétigkeit der Zellen der Cyste oder als Auflosung der kriimeligen Massen, d. h. als
ein regressiver Vorgang in den dermoteratoiden Cholesteatomen zu betrachten
ist, was ihrer Meinung nach auch im Fall Helly stattgefunden hat 2.

Wir méchten es unterlassen, auf die diesbeziiglichen Untersuchungen
von Albrecht und Schwalbe ausfiihrlicher einzugehen. Wir méchten nur
darauf hinweisen, daB sie durch ihre Arbeiten auf dem Gebiete der
Onkologie und MiBbildungen einen festen Grund geschaffen haben fiir
die gegenwirtige Lehre von den angeborenen Geschwiilsten im all-
gemeinen und den pialen Cholesteatomen im besonderen.

S Vorebel_y: Virchows Arch. 213.
2 Arb. med. Inst. .Omsk 1930.
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V. Kasuistik der Charkower Cholesteatome.

Fall 1. Epidermoid der Hirnbasis. Aus dem gerichtlich-medizinischen Kabinett
der Universitat (1895 -von Dwornitschenko im ,,Wratsch® beschrieben). Patient
28 Jahre, litt seit 3 Jahren an epileptischen Anfallen, die sich jeden Monat wieder-
holten. Eines Morgens tot im Bett aufgefunden. Bei der Leichensffnung auf der
Hirnbasis ein walnufigroBes Cholesteatom. GriBtenteils auf der 1. Halfte der
Briicke gelegen, breitete es sich nach rechts aus, drang zwischen den Gehirn-
schenkeln die Subst. perforata post. verdeckend, fast bis zur Chiasma vor. An dieser
Stelle fand sich in dem Gehirngewebe ein umschriebener, von weichen Hirnhduten

A

Abb. 1. Schematische vergriofierte Abbildung nach einer Photographie. Dermoid mit Haaren

in der 4. Gehirnkammer. Rauhe, lederige Oberfliche der Dermoideyste nach Entfernung

der Cholesteatomnmassen aus derselben. In der rechten Hilfte sind drei Haare zu sehen.
Fall 2.

indessen {iberdeckter Erweichungsherd, der unter dem Druck der Geschwulst
entstanden war.

Fall 2. Dermoid der IV. Kammer (1. Sowjetkrankenhaus. Schulgin, ,,Sow-
remenaja Psychiatria®, 1911). Entsprechender Fall ist der 2. im Weltschrifttum.
51jahriger Kranke ing Krankenhaus mit Blutungen aus Mund und After, Atemnot
und. kleinem Puls eingeliefert. Tags vorher war Patient ausgeglitten, fiel und zer-
schlug sich den Riicken. Dessen ungeachtet setzte er noeh einige Zeit seine Arbeit
fort, bis nach einigen Stunden die oben genannten Erscheinungen auftraten. Bei
der Aufnahme starke Blausucht des Gesichts und punktférmige Blutungen auf
Skleren und dem ganzen Kérper. Patient behauptete, dafl diese schon vor dem
Falle vorhanden waren. Einige Stunden nach der Aufnahme Tod. Leichentffnung
erwies in der IV. Kammer eine graue, kriimelige, perlmutterglinzende Zerfalls-
masse mit freiliegenden braunlichen Haaren. Nach Entfernung dieser Massen
wurde auf dem Boden des Ventrikels eine hautartige, unebene Hiille mit wallartig
erhobenen Réndern sichtbar, die den Recessus lateralis der Kammer einnahm
(Abb. 1). Durch ihre quere Lage und gezackte Rinder erinnerte die Hiille durchaus
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an ein chronisches tuberkuloses Geschwiir. Durch einen Léngsstreifen wurde sie
in 2 Teile unterteilt: einen kleineren linken, von unregelmiBig ovaler Form
(1% X 1 em) und groéBeren rechten (2 X 1% cm). Bei genauer Betrachtung des
Priparates konnte man noch in dem Recessus lateralis eine hockerige 7 X 5 mm
groBe strahlig gerunzelte Erhabenheit bemerken. Auf derselben befanden sich einige
festhaftende, feine, farblose, ziemlich lange und krause Hérchen. Mikroskopische
Untersuchung zeigte eine grofe Anzahl Fremdkorperriesenzellen von 7580 g,
mit 30—50 Kernen, die an der Grenze zwischen Geschwulst und Hirngewebe
gelagert waren. An vielen Stellen wucherten in die Tiefe des Hirngewebes, welches
hier gleichsam sklerosiert erschien, Epithelzapfen hinein mit Bildung von Stringen
und Nestern. Eine noch stirkere Wucherung mit Abschilferung von verhornendem
Epithel und Haarausfall war von seiten der Kammerhshle bemerkbar. Die Wand
der Kammer sklerosiert mit Gliawucherungen und Kalkherden. Innenhaut der
GefiBe verdickt: Media ringférmig verkalkt.

Im Plex. chorioideus Kalkeinlagerungen, neben ihnen kleine Inseln aus Rifi-
zellen, welche mit deutlichen Stacheln und groflen, sich hellfirbenden Kernen
versehen sind. Zwischen den Zotten des Gefleclits und den Cholesteatomzellen
besteht engste Berithrung. In der gewucherten Glia ebenfalls Riesenzellen; in
den peripherischen Schichten verhornte Epithelzellen.

Die zahlreichen Riesenzellen, das Granulationsgewebe und die hyaline Ent-
artung mit Kalkablagerungen weisen deutlich auf den Zerfall der Cholesteatom-
wand hin, wobei der entziindliche Vorgang und die nachfolgende Vernarbung
den Bau der embryonalen Haut bis zur Unkenntlichkeit verindert haben. Derselbe
Umstand erklirt augenscheinlich auch das Fehlen von Haarbilgen, Talg- und
Schweifidriisen in der Haut. Die Anwesenbeit von Haaren (wie bei Strokmeyer)
bleibt das einzige Kennzeichen des Dermoids. Das Fehlen von klinischen Erschei-
nungen mufl wohl durch das langsame Wachstum der Geschwulst und ihre geringe
GroBe erkliart werden.

Soweit dieser 2. beschriebene Fall eines Dermoids des IV. Ventrikels (der
1. Fall Kruse). Die nichstfolgenden Fialle eines solchen Cholesteatoms sind: Fall
Belloni und Fall Dénés Girdg. Dieser trifft eine Frau von 50 Jahren, die
plétzlich erkrankt und am 10. Tag gestorben ist. Auch hier bildet der Recessus
lateralis den Ausgangspunkt des Dermoids. In ihm wurden vielschichtiges Epithel,
SchweiBdriisen und Kalkablagerungen festgestellt; kurz gesagt, es handelte sich
genau um solch eine Dermoideyste der IV. Kammer wie in dem Charkower Fall.

Fall 3. Epidermoid der Hirnbasis und der IV. Kammer (1. Sowjetkrankenhaus,
1910). Patient von 27 Jahren litt vor seiner Aufnahme, seit 4 Monaten, an standigen
Kopfschmerzen. 1. KlinischeDiagnose : Hirngeschwulst. DieLeichentffnung bestitigte
die Diagnose, indem sie ein epidermoides Cholesteatom erwies, welches als scharf
umschriebener hithnereigrofer (5% x 4 cm) Knoten in dem Zwischenraum zwischen
der Breite der rechten Kleinhirnhilfte dem rechten Schlifenlappen, seitlich dem
verlangerten Mark anliegend, gelagert war, unter die rechte Kleinhirnhilite vor-
drang und in die 4. Kammer hineinragte. Die Geschwulst war an der weichen
Hirnhaut der inneren Seite des rechten Pedunculus cerebri befestigt. Fast die
Halfte befand sich in der erweiterten IV. Kammer. An der Berithrungsstelle der
Geschwulst mit den Schlifen- und Hinterhauptslappen hat sich in dem Gehirn
eine tiefe Einbuchtung gebildet. Auf dem Boden der IV. Kammer links sind
zwel tiefe kahnformige Einbuchtungen sichtbar, die den Geschwulsthéckern ent-
sprechen (der Fall ist mit dem vorhergehenden zusammen beschrieben).

Fall 4. Epidermoid des Hirngrundes (1. Stadtkrankenhaus, 1911). 20jahrig an
tuberkuldser Bauchfellentzimdung verstorbenem Madchen. Keine Anzeichen einer
Gehirnerkrankung. Die Erdffnung der Schiadelhohle forderte als Zufallsbefund
ein abgesondertes walnuBigroBes (2,5 X 2 x 1% cm) epidermoidales Cholesteatom
in dem Winkel zwischen Briicke und dem linken Schlifenlappen zutage. Die Form
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der Geschwulst erinnerte an eine dreikantige Pyramide, deren Grundfliche gegen
die harte Hirnhaut gerichtet war, und die Spitze in die Tiefe des genannten Winkels
versank, wo sie auf geringer Ausdehnung der weichen Hirnhaut des linken Pedun-
culus cerebri fest anhaftete. In der linken Hilfte der
Briicke hat die Geschwulst zwei kahnformige Ein-
senkungen gebildet.

Fall 5. Ein Epidermoid des Gehirns (aus der chirur-
gischen Abteilung des Bezirkskrankenhauses) bei einer
mit Erfolg von Dr. Rose (1912) operierten Kranken. Die
Diagnose lautete auf: Tumor acusticus lateris dextri.
Bei der Trepanation wurde auch wirklich aus dem
Kleinhirnbrickenwinkel eine Geschwulst entfernt. Bei
der Untersuchung der krimeligen Geschwulstmasse (2 g)
fand sich, daB sie locker ist, in einzelne Teile zerfillt,
eine graue Farbe und Perlmutterglanz besitzt; mikro-
skopisch erweist sie sich als ein typisches Epidermoid
(Prof. Melnikoff- Raswedenkoff).

Fall 6. Eypidermoid der Hirnbasis (von ebenda) bei
einem 19jahrigen Jingling, als Geschwulst des Hirn-
anhangs von Rose operiert (1913). Die Leichensffnung
deckte ein Adenom des Hirnanhangs auf (Prof. Melnikoff-
Raswedenkoff). Zugleich aber auch eine mandarinen-
grofle Geschwulst, die sich auf der Hirnbasis zwischen
den beiden Hirnhemisphiren und dem Kleinhirn befand
und bis unter den Balkenkeil reichte, gleichsam % der
Briicke zusammenpressend und den Vierhiigel nach
unten verdringend. Die Geschwulst erschien scharf
umschrieben, kleinhdckerig von lockerer Beschaffenheit
und silberweiller perlmutterartig glinzender Iarbe.
Unter dem Mikroskop waren helle vieleckige Zellen sicht-
bar, die den Hirnepidermoiden eigen sind.

Abb. 2. Fall 7. Epidermoid des Hirngrundes (aus dem Char-

Vordere Geschwulstfliche kower Bezirkskrankenhaus 1913). 25jahriger Land-

en face. Strang zwischen  grheiter, klagte ungefihr 1% Jahre vor seiner Aufnahme
der Geschwulst (oben) und . = . !

dern Rfickenmark (unten),  ins Krankenhaus iiber Kopfsechmerzen und epileptische

Etwas vergroBerte Abb. Anfille, die immer hiufiger wurden, um schlieBlich

3—4mal tiglich in Erscheinung zu treten. Leichensffnung

(Prof. Melnikoff- Raswedenkoff) offenbarte auf der unteren Flache des Gehirns

unter den weichen Hiuten ein epidermoides Cholesteatom von der Grofie einer

WalnuBl (4 X 2% c¢m) und regelmiBiger Eiform, gelegen am inneren Rand des

Abb. 3. Profilansicht des Cholesteatom des Riickenmarkes.

linken Stirnlappens angrenzend an das linke Ufer der Lamina cribrosa. Nsher
bezeichnet: im Sulcus olfactorius, zwischen dem Gyrus rectus und orbitalis. Die
Geschwulst ragt iiber der Oberfliche um 2 em hervor, grenzt seitlich an den linken
Schlafenlappen, 3 cm von seinem #uBleren Rand entfernt; von dem vorderen Pol
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des linken oberen Stirnlappens ist sie 2 em weit entfernt. Der Gyrus rectus und
orbitalis sind auseinandergedringt, zusammengedriickt und atrophiert. Der linke
Bulbus olfactorius ist in Form eines ganz flachen Plittchens nach links verdringt.
Auf der medialen Fliche des linken Stirnlappens ist eine Vorwdlbung sichtbar,
welche in dem entgegengesetzten Lappen eine entsprechende Delle erzeugt hat.
Auf dem Durchschnitt zeigt die elipsoide Geschwulst eine 0,6 mm dicke Kapsel,
deren innere Flache glatt und glinzend ist. Der Inhalt locker, schneidet sich wie
Butter und lost sich leicht von der Kapsel ab.

Fall 8. Epidermoid der Seitenkammer (aus der chirurgischen Klinik 1925).
Patient 30 Jahre alt. Nach der Operation (Prof. Schamoff) wird ein zentrales, typisches
epidermales, hithnereigroBes Cholesteatom ermittelt, das aus dem rechten Seiten-
ventrikel hervorgeht und bis auf 1 em an die Oberfliche des Hirns heranreicht.
Das Praparat wurde am 28. 10. 26 von Schamoff in der Sitzung der ukrainischen
Pathologen vorgezeigt.

Fall 9. Epidermoid des Riickenmarks (aus der chirurgischen Klinik, Prof.
Schamoff). Patient 26 Jahre, verbrachte fast 10 Jahre in verschiedenen Kliniken

Abb. 4. VergroBerte Abbildung. Querschnitt durch die Geschwulst. 2. Ein zentral gelegener
Herd des Cholesteatoms ist perlmutterfarben, von einem gelblichbraunen Saum von
Riickenmarkgewebe umgeben, das durch den Druck atrophisch geworden ist. 3. Dasselbe
Zwei bohnenférmige Cholesteatomherde, durch eine Briicke von Riickenmarkgewebe von-
einander getrennt. Der kleinere Herd zeichnet sich durch bréunliche Firbung aus.

Charkows (Prof. Dawydenkoff und Grinstein) mit der Diagnose ,,spastische Para-
Iyse”. 8.4.26 wird eine Laminektomie in dem Brustteil der Wirbelssule aus-
gefiibrt. Bei der Sektion (Prof. Melnikoff- Raswedenkoff) wird in dem Riickenmark
entsprechend dem 5.—6. Wirbel, in Form einer spindelfésrmigen, 8—10 ¢m langen
Auftreibung ein epidermales Cholesteatom gefunden (Abb. 2).

Die Abb. 2 zeigt die untere Hélfte der Geschwulst in Form eines prall gefiillten
Beutels ; letzterer ist deutlich von dem niedriger gelegenen Riickenmark abgeschniirt.
Die etwas vergroBerte Abbildung zeigt das ganze Praparat en face; die schema-
tische Darstellung (Abb. 3) — dasselbe im Profil. Auf dem Durchschnitt durch
die Mitte der Geschwulst (Abb. 4) erhilt man zwei bohnenférmige Herde, die durch
eine Scheidenwand aus Nervengewebe voneinander getrennt und von einem Ring
aus Nervengewebe umgeben sind. Der kleinere Herd zeichnet sich durch eine
braunliche Farbe aus; der gréBere besitzt einen weillichen, fiir das Cholesteatom
typischen Perlmutterglanz. Auf den in verschiedener Hohe angelangten Schnitten
durch das Riickenmark erweist sich (Abb. 5, Lupenvergréferung), da8 die Scheide-
wand zwischen den beiden Herden (1) in der Mitte unterbrochen wird (2), wobei
ein bizzares Bild eines einzigen Herdes entsteht. Auf diesem Schema ist weiter
sichtbar, daB der groBere Herd von dem Nervengewebe von allen Seiten umringt
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wird, wihrend der kleinere von aullen unmittelbar der Riickenmarkshaut anliegt.
Die tibrigen 4 Abbildungen stellen Veranderungen des Riickenmarks vor, die unter
dem Druck der Cholesteatommasse entstanden sind. Auf Abb. 6, 7, 8 ist zu sehen,
daB die weichen Hiute des Riickenmarks verdickt und sklerosiert sind, und sklero-
sierte Schlagadern (Abb. 7) mit stark gewucherter Innenhaut (Abb. 8) beherbergen.
Auf dem entgegengesetzten Ende der Querschnitte durch die Geschwulst
kinnen betrichtliche verhornte Massen festgestellt werden (Abb. 6), in welche
stellenweise eine mehrweniger starke Kalkablagerung stattgefunden hat (Abb. 8
unten). Die verkalkten und verhornten Epithelschiippchen sind nach auBen hin

2

Abb. 5. Abb. 6.
ADbb. 5. Schematische Darstellung von Querschnitten durch die Geschwulst auf verschiedenen
Hshen., VergréBert. 1. Oberer Querschnitt; 2. durch ein Septum getrennte Geschwulst-
herde; 2. unterer Querschnitt — das Septum ist durchbrochen und die beiden Herde
miteinander verschmolzen. Der gréBere Herd ist von einem Saum von Riickenmarkgewebe
von. schwarzer Farbe umgeben, der kleinere Herd liegt von der duBeren Seite unmittelbar
der Riickenmarkhaut amn.

ADbb. 6. Ein Riickenmark, das zwischen der sklerosierten Riickenmarkhaut (oben) und

Cholesteatomschuppen (unten) zusammengepreBt ist; im Gewebe des Rickenmarkes sind regel-

los Reste atrophischer, verunstalteter bis zur Unkenntlichkeit verinderter Ganglienzellen

verstreut. Von der Epidermalschicht (unten) ist das Riickenmark durch eine breite Zone
von Narbengewebe getrennt. Himatoxylin-Fosin. Reich. 3 x 3.

von einem unter bestehenden Druckbedingungen, wenig deutlichen Epidermis-
saum umgeben (Abb. 6 und 7). Dieser wieder ist von einer nicht tberall gleich ent-
wickelten Schicht hyalinisierten Bindegewebes umringt, das von histiocytaren
Infiltraten durchsetzt ist (Abb. 6). Zwischen diesem schwieligen Gewebe und der
verdickten Pia spinalis endlich sind stark zusammengedriickbe Riickenmarksreste
eingepreft; diese befinden sich im Zustande einer ausgesprochenen Druckatrophie,
wobei die Zeichnung des Riickenmarks bis zur Unkenntlichkeit verandert ist. Auf
einzelnen Priparaten sind noch Gruppen von unregelmiBig verteilten und atro-
phischen Ganglienzelien der Riickenmarkshorner, die ihre Umrisse vollkommen



Epidermoide und dermoide Cholesteatome des GroBShirns und Riickenmarks. 715

eingebiifit haben, auffindbar (Abb. 6). Die Zellen sind in einer sklerosierten Glia
verstreut; die Trennung dér weillen Substanz in Striange ist spurlos verschwunden.
Blof} Blutgefalle sind ibrig geblieben (Abb. 7 und 8). Auf den iibrigen Praparaten
ist sichtbar, daf von dem Riickenmark bloB eine diinne Schicht glicsen Gewebes

Abb. 7. Dasselbe. Von dem Rickenmark ist nur Glia mit Blutgefdfen iibrig geblieben.
In der Rickenmarkhaut (oben) ist eine sklerosierte Arterie. van Gieson. Reich 3 x 3.

mit blutgefiillten sklerosierten Arterien und Venen iibrig geblieben ist (Abb. 8).
An Stellen gréBter Druckatrophie des Riickenmarks endlich sind zwischen den
verkalkten Hornmassen des Cholesteatoms und der sklerosierten Pia spinalis bloB
sklerosierte Arterien erhalten geblieben, die von einem sklerosierten neuroglidsen

Abb. 8. Dasselbe. Oben: ein atrophierter Streifen von sklerosierter Pia. Unten: verkalkte
Cholesteatommagse. Dazwischen: Reste von Riickenmark in Form, einer Arterie, die von
einem Saum sklerosierter Glia umgeben ist. Himatoxylin-Fosin. Reich 3 x 3.

Gewebe, das erst bei der van Gieson-Firbung als solches erkannt wird, umgeben.
Die starke Verdiinnung der fibrésen Pia spinalis, welche an besonders atrophischen
Stellen zutage tritt (Abb. 8), legt deutlich Zeugnis von der bestandenen Druck-
stéarke ab. Davon zeugt auch das Priparat (Abb. 9), wo eine Vene aus der Scheide-
wand zwischen 2 Geschwulstherden dargestellt ist (Abb. 4); bei der Elasticafirbung
(nach Unna-Ténzer) sieht man, daB die dicke, aus hyperplasiertem elastischen Gewebe
bestehende Venenwand sich inmitten von noch erhalten geblichener Glia befindet.
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Aus all dem Gesagten ist ersichtlich, dafl ein zentrales piales Epi-
dermoid des Riickenmarks vorliegt, welches sich in dem Riickenmarks-
kanal aus den in seinen Ependyma abgeschniirten Bestandteilen der
embryonalen Fpidermis entwickelt hat. Die verhornende Masse ist
allmahlich angewachsen und durch Kalkeinlagerung verhirtet worden.
Den zentralen Riickenmarkskanal auseinanderdringend, driickte die
Masse auf die Hirnsubstanz und prefite dieselbe gegen die Knochen-
wand der Wirbelsdule. Durch diesen Druck wird wohl die Atrophie
des Marks, die Sklerose der Hirnhdute und ihre Verdimnung an Stellen
des groBten Druckes erklért.

Der Wiederaufbau der Geschwulst durch Reihenschnitte allein
koénute die Entstehungsweise der Teilung des spinalen Epidermoids in
zweli Herde, die sich nachher unter
Bildung von verwickelten Figuren
wieder vereinigen, erkldren. In Ana-
logie mit den Epidermoiden des Grof3-
hirns mufl angenommen werden, daf
die eigenartige Form der Geschwulst
davon abhéngt, daB sie in der Rich-
tung des geringeren Widerstandes
wichst, demnach also von den etwa-
igen topographischen Verhéltnissen
des Gebietes, wo sie wichst, abhéngen
muB. Die zerstorende Wirkung auf
Abb. 9. Sklerosierte Veno im Septum das Riickenmarksgewebe wird durch
zwischen den Cholesteatomherden, von  die Hérte des Cholesteatoms ausgeldst.
einer Schicht skierosierten Glia umgeben. . . .

Orcein. Reich. 3 X 7. Dieses muBl im Laufe seines Wachs-

tums das in dem schmalen Riicken-

markskanal liegende Mark spalten, zuriickdringen, zusammendriicken
und atrophieren.

Schon piale peripherische Cholesteatome des Riickenmarks sind
duBerst selten. Ein Cholesteatom aber, das fast die ganze Ausdehnung
des Markgewebes befallt — wie im vorliegenden Fall — muf} als eine
grofite Seltenheit vielleicht sogar als ein Unicum betrachtet werden.

Infolge ausschlieflicher Seltenheit der pialen Cholesteatome kann
ich nicht umbhin, hier noch in grofier Kiirze auf einen Fall des Charkower
Gelehrten Trachtenberg hinzuweisen, der in Virchows Arch. 154 (1899)
zur Verdffentlichung kam. ¥s handelt sich um einen iiberaus seltenen
Fall aus dem Berner Pathologischen Institut von Prof. Langhans. Bei
einem 55jdhrigen Patienten entwickelte sich im Laufe von 3 Jahren
eine vollstandige Paraplegie mit geringen Empfindungsstérungen,
Incontinentia urinae et alvi. Leichenéffnung: grofes Dermoid im Gebiet
des Conus medularis, zahlreiche kleine piale Dermoidknétchen, die
subdural ldngs der ganzen Ausdehnung des Riickenmarks verstreut sind,




Epidermoide und dermoide Cholesteatome des GroBhirns und Riickenmarks. 717

eine grofle Menge kleiner gelber epidermoider Knétchen im Bereich
der Corpora mamillaria, der Fossae sylvii, entlang der Art. corp. callosi
und in dem Adergeflecht der Seitenkammer. Dieser Schweizer Fall
von T'rachienberg ist seiner ausnehmend weiten Ausdehnung von zahl-
reichen Dermoidknoten und Knétchen in den weichen Héiuten des
Riickenmarks und GroBhirns sowohl auf seiner Oberfliche, als auch in
den Seitenkammern noch heute (30 Jahre nach der Verdffentlichung)
einzig dastehend.

Fall 10. Epidermoid der Hirnbasis (2. Sowjetkrankenhaus von Heymanowitsch
operiert 1926). Patient von etwa 20 Jahren. Epidermoides Cholesteatom von platt-
kugeliger Form und FiinfmarkstiickgroBe (einer halben Mandarine entsprechend),
gelegen auf der unteren Fliche des linken Lobus frontalis, neben der Hypophyse
und der Chiasma nerv. opticorum. (Das Praparat von Prof. Jelenewsky in der
Sitzung der ukrainischen Pathologengesellschaft am 28. 10. 26 vorgezeigt.)

Faoll 11. Epidermoid der Hirnbasis (4. Sowjetkrankenhaus 1926). Epidermoi-
dales Cholesteatom aus dem Gebiet des rechten Kleinhirnbriickenwinkels bei einer
etwa 35jahrigen Geisteskranken, von der Grofle eines Kleinapfels, bis zum Boden
der 4. Kammer vordringend. (Vorgezeigt von Prof. Schulgin in der Sitzung der
ukrainischen Pathologengesellschaft am 28. 10. 26.)

Fall 12. Epidermoid der Hemispharenkonvexitit (aus dem gerichtlichen
Bezirkskabinett; Vorstand: W. Meyer). Patient 30 Jahre. Epilepsie, plétzlicher
Tod. Gerichtliche Leichenoffnung (Strijakoff in Woltschansk) — in der linken Stirn-
hilite an der Grenze zwischen linkem Scheitel-, Hinterhaupts- und Schlifenlappen
ein typisches peripherisches epidermoidales piales Cholesteatom von Mandarinen-
groBe. Dasselbe dringt tief in das Hirngewebe ein und reicht fast bis zur linken
Seitenkammer.

Fall 13. Epidermoid der Hirnbasis (4. Sowjetkrankenhaus, 1928). Geistes-
krankes Madchen von 27 Jahren. Leichensffnung (Prof. Schulgin): als Zufalls-
befund wird im rechten Kleinhirnbriickenwinkel ein kirschengroBes epidermoidales
Cholesteatom festgestellt. Im Leben nicht erkannt; makroskopische Diagnose
bestatigt.

Fall 14. Epidermoid des Hirngrundes (4. Sowjetkrankenhaus, 1929). Patient
18 Jahre, 2 Jahre vor dem Tode allmihlicher Sehschwund; die anfangs ruhige
Geistesstérung ging zum Schluf in eine mit Halluzinationen einhergehende Unruhe
fiber-— Tod — infolge von Auszehrung und Lungentuberkulose. Leichensffnung
(Prof. Schulgin). Uber der linken Hilfte der Briicke und der linken Kleinhirnhilfte,
vordringend unter den linken Schlifenlappen verdeckt unter dem Balkenhirn
ein walnuBgrofes epidermoidales Cholesteatom. Praparat von Kostenko in der
Sitzung der ukrainischen Pathologengesellschaft am 21.9. 29 vorgezeigt.

Fall 15. Cholesteatom des Kleinhirns (10. Sowjetkrankenhaus.) Von Rose
operiert, genesen. Patientin 34 Jahre alt, litt an Kopfschmerzen und wackligem
Gang, besonders in der Dunkelheit. Nach der Entfernung der linken Hilfte der
Schuppe des Os occipitale, welche verdiinnt erschien und Vertiefungen, wie von
Pachionschen Granulationen aufwies, wurde in der linken Fossa cranii post. an
Stelle der nach oben verdringten und atrophierten Kleinhirnhemisphére ein apfel-
groBes Cholesteatom (180 g) gefunden. Die Geschwulst war locker, bestand aus
Ieinen charakteristischen perlenartigen Schiippchen, die unter dem Mikroskop
als fypische verhornte platte Epithelien erschienen (Abb.10). Der nach Entfernung
der Geschwulst zuriickbleibende leere Raum wird durch die Transplantation von
Muskel- und Fettgewebe im Gewicht von 200,0 aufgefiillt. Es erfolgte gute Heilung
und vollkommene Genesung. Die Lagerung der Geschwulst auf der unteren Flache
des Kleinhirns ist eine seltene; es ist bloB ein einziges Seitenstiiek zu diesem Fall
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bekannt (der Fall von Horrax). Ebenso selten ist das groBe Gewicht (180 g).
Das Epidermoid von Cushing im Scheitelgebiet, mit MiBgestaltung der Hemi-
sphiren ohne entsprechende klinische Erscheinungen und weitliufigen Knochen-
absorptionen von der GriéSe einer grofen Minnerfaust wog bloB 175,0.

Fall 16. Ein zentrales Cholesteatom der linken Hirnhalbkugel (2. Sowjet-
krankenhaus). Patient 32 Jahre alt, mit entsprechendem Symptomkomplex.
Ende August 1929 von Rose operiert. Das apfelgroBe Cholesteatom erschien zentral
gelegen und derart, daf es die Hirnrinde ausstillpte und unter derselben durch-
schien. Um an die Geschwulst heranzukommen, muBte das verdiinnte Hirngewebe
durchtrennt werden. Dasentfernte
Cholesteatom wog 217,0. Der zu-
riickgebliebene leere Raum wurde
wie im vorhergehenden Fall durch
ein Transplantat aus dem Unter-
hautzellgewebe des Patienten aui-
gefiillt. Die Heilung ging zu
Beginn glatt vor sich, auf den
30. Tag aber nach der Operation
ging Patient an einer Lepto-
meningitis, die wohl als Folge
eines unwillkiirlichen Vergehens
bei dem Verbinden der Operations-
wunde entstanden war, zugrunde.

Fall 17 (2. Sowjetkrankenhaus).
Peripherisches Cholesteatom der
Hirnbasis. Knabe von 8 Jahren mit
Anrzeichen einer Hirngeschwulst;
Ende 1929 von 8. Heymanowicz
operiert. Die Leichensffnung
( Dermann) erwies an dem Hirnan-

o hang und der Chiasma nerv. optic.

Abb. 10. Verhornende flache Epithelialzellen mit ein abgeplattetes eiformiges (wie

teilweise noch erhalten geblicbenen Kernen. in Fall 10 uns. Tab.) Cholesteatom
Reich. 3 > 7. TFall 15. von der GroBe einer Pflaume.

Zusammenfassung der Charkower Fille.

Die 17 beschriebenen Cholesteatomfille des GroBhirns und Riicken-
marks der letzten 35 Jahre (1895—1930) zusammenstellend, kommen
wir zu folgenden Ergebnissen:

Seinem Befund nach der dlteste Fall (aus dem Jahre 1895) ist Fall 1
unserer Tabelle. Es ist der einzige Fall, den wir nicht personlich unter-
suchen durften. Seit dem Jahre 1908 folgte nur ununterbrochen eine
Reihe von 16 Fillen (durchschnittlich 1 Fall in 1Y/, Jahren), an deren
Untersuchung wir personlich teil genommen haben. Den einzelnen
Jahren nach lassen sie sich einteilen wie folgt: Nach den ersten 5 Jahren
(1908—1913), in denen 6 Fille verzeichnet wurden (je ein Fall 1908,
1910, 1911, 1912 und 2 Tille 1913), folgte eine Unterbrechung von
12 Kriegsjahren, nach denen im Verlaufe von 4 Jahren (1925—1929)
10 Falle zur Beobachtung kamen: je einer 1925, 1927 und 1928, 3 Falle
1926 und 4 Fille 1929.
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Fast die Hilfte der Priparate (7) stammt aus dem Psychiatrisch-
Klinischen Institut, in dem itber 1000 Geisteskranke des grofien siidlichen
Gebietes der 8.8.8.R., vorwiegend der Ukraine, Unterkunft finden. Gute
wissenschaftliche chirurgische Hilfskrifte (Priv.-Doz. #. Rose) und eine
gut eingerichtete Prosektur mit Professoren an der Spitze haben die
Ansammlung einer groBlen Anzahl von Patienten mit Hirngeschwiilsten
an dieser Anstalt erméglicht und die Befunde von Cholesteatomen
moglich gemacht. Aufler diesen giinstigen duferen Umstéinden mufl
man aber auch das Bestehen einer gesteigerten Anzahl Cholesteatom-
kranker (im Verhiltnisse zu anderen Lindern) in der Ukraine im all-
gemeinen und im Charkowschen Gouvernement im speziellen gelten lassen.

Indem wir die Ansicht teilen, daf die Cholesteatome angeborene
GewebsmiBbildungen bedeuten, kommen wir dazu, iiber die Entstehungs-
weise von MiBlbildungen unter der Bevélkerung der Ukraine zu sprechen,
welche mit den Lebens-, Arbeitsbedingungen und dem Klima aufs engste
verkniipft sind. Es lenkt auf sich die Aufmerksamkeit, daB3 die iber-
wiegende Anzahl unserer 17 Patienten der Arbeiter und Landbevoélkerung
angehéren, die unter schweren Arbeitsbedingungen gezeugt worden sind.
Bekanntlich fillt die Entstehung des Cholesteatoms auf den Beginn
der 3. Woche des embryonalen Lebens, d. h. auf die Zeit, wenn die
Bildung des Ektoderms aus dem Medullarrohr vor sich geht und eine
Abschniirung des Epiderms fiir die zukiinftige Geschwulst in den weichen
Hirnhduten moglich ist. In diesem Zeitpunkt kénnen verschiedene
mechanische und traumatische Einfliisse wirksam werden, an denen das
Leben des Arbeiters und Bauers duBerst reich ist. Ferner auch Syphilis,
akute Infektionen, Alkoholismus, Nahrung, Klima usw. Das Problem
der MiBbildungen resp. der Cholesteatoms muBl demnach als ein rassen-
biologisches betrachtet werden; in dasselbe ist auch die Entstehungs-
ursache zu verlegen.

Geschlechts- und Altersverhilinisse. Unter 17 Patienten befanden sich
4 Frauen und 13 Ménner (1: 4). BloB ein Patient erreichte das 51. Lebens-
jahr; die 16 iibrigen mit Epidermoiden starben im Alter von 8—35 Jahren,
wobei 2 von ihnen 18 und 19 zédhlten, 11 Patienten sich zwischen 20—30
befanden und bloB 2 das 35. Lebensjahr erreichten. Aus diesen Angaben
folgt, daBl das Cholesteatom des Grofhirns und des Riickenmarks in
der Ukraine vorwiegend das méinnliche Geschlecht und das junge Alter
befillt. Eine gewisse Beachtung beansprucht auch die Klinik unserer
Falle. Bei 3 Patienten (2, 4, 6) war das Cholesteatom ein anatomischer
Zufallsbefund, die anderen 13 Patienten wiesen bei Lebzeiten entweder
Anzeichen einer Hirngeschwulst (11 Fille) oder einer Geistesstérung
(2 Falle) auf, wobei einer von ihnen, der an epileptischen Anfillen
litt, plétzlich verschied. 8 Kranke wurden operiert, zwei von ihnen
(Fall 5 und 15) mit giinstigem Erfolg. Unter klinischen Erscheinungen
herrschten Reizerscheinungen der Rinde und Druckerscheinungen vor.
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Die Grole der Cholesteatomknoten schwankte — auBer den Fillen 2
und. 5, wo die Geschwulstmasse eine formlose, kriimelige Masse vorstellte,
zwischen Kirschen- (13), WalnuB- (1, 4, 7), Mandarinen- (6, 10, 12),
Hiihnerei- (3, 8, 14) und Apfelgrofe (8, 11, 15, 16). ,

Alle Epidermoide saBlen vereinzelt; mehrfache gab es nicht.

Die Lage der Geschwiilste stellt nichts Besonderes vor, bis auf den
Fall 2, wo das Dermoid mit Haaren sich in der 4. Kammer befand.
Blo3 3 Epidermoide fanden sich im Hirngewebe selbst, davon 2 (18 und
16) im Ventrikel, 1 (12) auf der Konvexitit der Hemisphire; alle iibrigen
befanden sich gewdhnlicherweise am-Gehirngrunde, von dem L. olfac-
torius an (7) bis zum Kleinhirn (6, 14, 17). In 4 Fillen war die Briicke
in Mitleidenschaft gezogen (1, 4, 6, 14); ebenfalls in 4 Fillen befand sich
die Geschwulst im Kleinhirnbriickenwinkel (3, 5, 11, 13); 3mal in den
Hirnkammern (2, 3, 8); 2mal an der Chiasma nerv. opticor. (10, 14);
in 2 Féllen am Balken (6, 14); in 7 am Kleinhirn (6, 14, 3, 5, 11, 13, 15);
in 1 Fall war die Hypophyse befallen (10).

Unter den 17 Charkower Fillen zeichnen sich durch ihre Eigenart
und Seltenheit folgende 6 Fille aus:

1. Dermoid mit Haaren in 4 Kammern, wobei der Kranke noch
unmittelbar vor seinem Tode gearbeitet hatte. Der Tod erfolgte nach
einem Trauma, das er sich zuféallig zugezogen hat. Bei der Leichenoffnung
erschien die 4. Kammer ausgefiillt von trockenen kriimeligen, perlmutter-
artig glinzenden Massen mit feinen krausen Héarchen auf der Innen-
fliche einer hiutigen Kapsel. Der Fall ist bemerkenswert als Beispiel,
wie weit die Anpassungsméglichkeit bei langsam wachsenden Hirn-
geschwiilsten gehen kann.

2. Epidermoid bei einer jungen Frau, der unter dem Bilde eines Tumor
acusticus verlief und mit glinzendem Erfolg operiert wurde.

3. Desgleichen der Fall, wo das Cholesteatom 180,0 wog und

4. der ebenfalls mit Erfolg operierte Fall eines noch gréBeren Chole-
steatoms (217,0), wo der Patient am 30. Tage nach der Operation an einer
Nebenursache zugrunde ging.

5. Nicht weniger bemerkenswert ist endlich der Fall, wo ein man-
darinengroBes Cholesteatom als Zufallsbefund ermittelt wurde bei einem
Patienten, der an den Folgen einer Hypophysektomie, zwecks Entfernung
eines Hypophysenadenoms zugrunde ging. Das gleichzeitige Bestehen
von 2 so verschiedenen Hirngeschwiilsten weist gleichsam auf eine
weitgehende embryonale Stérung im Bau des GroBhirns hin.

6. Besonders steht der Fall des Epidermoids des Riickenmarks da,
der bei einem jungen Paraplegiker operativ gewonnen wurde. Die
Geschwulstmassen durchsetzten hierbei die ganze Dicke des Marks,
bis zur vollkommenen Unkenntlichkeit seine Zeichnung verwischend. Es
unterliegt keinem Zweifel, dafl das Cholesteatom gegebenenfalls aus dem
Zentralkanal des Riickenmarks hervorgeht. Demnach ist dieser Fall
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beinahe der einzige in dem Schrifttum beschriebene, wo ein epidermales
Cholesteatom aus dem nerviosen Anteil des Riickenmarks seinen Ur-
sprung nimmt.

Die Tatsache, daBl Verfasser Gelegenheit hatte, an der Untersuchung
simtlicher Fille teilzunehmen, erméglichte es, dal mehr als die Hilfte
der bis dahin unversffentlichten Charkower Fille im Rahmen dieses
Aufsatzes zur Versffentlichung gelangen konnten.

SehluBsitze.

1. Auf der nosogeographischen Karte der ganzen Welt wird das
Cholesteatom des Grofhirns und insbesondere des Riickenmarks als eine
seltene angeborene Erkrankung bezeichnet; wahrend seines 100jdhrigen
wissenschaftlichen Bestehens sind in dem Schrifttum mindestens 170 Fille
bekannt geworden, davon fallen auf die Ukraine und Charkow /g bis
Yo sdmtlicher Fille (Ukraine 20 Fille; Charkow 17 Fille, R.S.F.S.R.
24 Fille; Ausland 130 Fille).

2. Von den Charkower 17, im Auslande noch unbekannten Féllen
und 10, von denen bisher noch iiberhaupt in keiner Sprache ver-
Offentlichten, zeichnen sich 6 Fille durch folgende klinisch-ana-
tomische Eigentiimlichkeiten aus: a) unter den 8 operierten Fillen,
wo die Geschwulst sich in der Fossa cranii post. befand, endeten 2 mit
vollstandiger Genesung:; b) in einem der zwecks Hypophysenadenom
operierten Falle erschien dasselbe mit einem Cholesteatom vergesell-
schaftet, was zweifellos eine groBe klinische und wissenschaftliche Beach-
tung beansprucht; ¢) das Dermoid der 4. Kammer nimmt chrono-
logisch den 2. Platz unter den 4 bisher in dem Weltschrifttum bekannten
Fillen ein; d) das zentrale Epidermoid des Riickenmarks erscheint in
dem Schrifttum fast einzig dastehend.

3. Nach der gegenwirtigen morphohistogenetischen Einteilung gehort
das Cholesteatom zu den Choristoblastomen; erscheint als Gewebs-
mifibildung, deren teratogenetischer Ursprung in die 3.—5. Woche des
intrauterinen Lebens verlegt werden mufl; die Entstehungsursache
scheint dieselbe zu sein, wie sie fiir alle anderen MiBbildungen ange-
nommen wird und wurzelt wohl tief in den sozialokonomischen Ver-
hiltnissen und Bedingungen der Lebensweise der Arbeiter-Landbevél-
kerung, welche auf die verhiltnismiBig groBie Zahl der Cholesteatome
in der Ukraine ibren Einfluf ausgeiibt haben. Zahlreiche Mifibildungen
und speziell Cholesteatome sind in ihrer Art Anzeichen ungiinstiger
Betriebsverhdltnisse im Lande; mit zunehmender Besserung der Lage
der Bevélkerung miissen sie geringer werden.

4. Die Statistik der Cholesteatome und auch der iibrigen angeborenen
MiBbildungen der ukrainischen Bevélkerung bietet ein fiir das Studium
der Rassen- und Nationalpathologie passendes Material.
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(Aus der pathologisch-anatomischen Abteilung des staatlichen Instituts fiir
experimentelle Tierheilkunde in Moskau [Vorstand: B. G. Iwanow).)

Die pathologische Anatomie der Katzenleber
bei Opistorchis felineus.

Von
Dozent B. K. Bohl und Veterindrarzt J. J. Jakowlew.

Mit 6 Abbildungen im Text.
( Bingegangen am 19. Mai 1930.)

Die pathologische Anatomie der Leber bei Opistorchis felineus hat
im Schrifttum bisher unzureichende Beleuchtung erfahren. Die einzelnen
Befunde der Gewebsverdnderungen in der Leber werden gar zu kurz
ohne jeglichen inneren Zusammenhang verzeichnet und es ergibt sich
kein vollsténdiges Bild der Veréinderungen.

Nach Petrow ist die Leber nur wenig vergrofiert oder fast normal, die Kapsel
leicht verdickf. Auf der Schnittfliche zeigen sich die Gallengénge erweitert und
treten merklich hervor; aus ihnen 148t sich eine gelblichrosa Masse auspressen,
in der Parasiten nachgewiesen werden konnen. Askunazy verzeichnet Vergroferung
der menschlichen Leber in Fallen, wo sich in ihr Parasiten in groBer Zahl angehauft
haben.’

Kuljabko wies auf dem Vorderrande der in die Bauchhshle hineinragenden
Leber einen walnufigroBen geschlossenen Sack (Cyste), der von einer tritben gelb-
lichen Flussigkeit mit schwimmenden Distomen angefiillt war (angef. nach Petrow).
In ihrer Gesamtmasse 148t die Leber nach Petrows Angabe wenig charakteristische
Veranderungen erkennen, auf Grund deren sich die Diagnose auf Opistorchose
stellen liefle.

Das histologische Bild kommt in der morphologischen Veranderung der Leber-
zellen, in der Eiweil- und Fettmetamorphose derselben zum Ausdruck. Die Arterien-
winde sind verdickt, die Intima aufgelockert, Adventia und Intima sklerosiert.
Das Venensystem ist unveréindert. In der Gesamtmasse der Katzenleber nur
unbedeutende gewebliche Veranderungen. In den Gallengingen wird Anwesenheit
von Paragiten beobachtet, ebenso akute Katarrherscheinungen, die zu Wucherung
des Driisenepithels fithren. Die Entwicklung von Bindegewebe geht sehr langsam
von statten und ist von unbetrichtlicher entziindlicher Infiltration begleitet
( Petrow). Askanazy gibt fir den Menschen aufler Wucherung des Driisenepithels
noch Kkleinzellige Infiltration, Eosinophilie, reichliche Bindegewebsentwicklung,
die cirrhotische Formen annimmt, nekrotische und degenerative Vorgénge im
Lebergewebe an. AuBlerdem hat er gelegentlich Bildung von Krebsgeschwiilsten
aus dem Epithel der Gallenginge festgestellt.

Entsprechende Veranderungen in der menschlichen Leber mit Ausschluff der
krebsartigen Bildungen haben auch Korentschewsky sowie Romanow gefunden.
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Im Lumen der BlutgefaBe beobachtete Korentschewsky vereinsamt liegende Leber-
zellen.

Sokolow beschreibt einen Fall von multiplen Adenomwucherungen in den
Gallengéingen, in denen er keine Parasiten fand, und bringt daher diese Wuche-
rungen mit regenerativen Vorgingen in Zusammenhang.

Die Unvollstandigkeit in der Beschreibung der pathologisch-anatomi-
schen Verdnderungen der Katzenleber bei der Opistorchose veranlaBte
uns zu eingehender Erforschung des Gegenstandes. Als Untersuchungs-
material dienten uns die Lebern von 12 opistorchosekranken Tieren,
die uns von der helminthologischen Abteilung des. staatlichen Instituts
fiir experimentelle Tierheilkunde liebenswiirdigst zur Verfiigung gestellt
waren.

Das makroskopische Bild. Umfang der Leber nahezu normal, lediglich geringe Ab-
weichungen nach Seiten der VergroBerung, seltener der Verkleinerung wahrzunehmen.
In der Farbung treten gelbliche und briunliche Téne hervor; in einzelnen Fallen ist
die Leber von dunkelroter Farbe, durch Blutstauung hyperdmisch. Konsistenz fester
als normal. Qlissonsche Kapsel chagrinartig, im groBen und ganzen aber schwach
ausgesprochene cirrhotische Verinderungen; zuweilen werden sie kenntlich nur
in der starkeren Gelapptheit. Gallenginge erweitert, auf der Visceralfliche, in
geringerem Grade auf der Zwerchfellfliche in Gestalt eines engmaschigen Netzes
aus grauweiflen, graugelben dimnen oder dicken varikds geschwollenen Schniiren
hervortretend. Die Erkrankung der Gallenginge ist am stirksten ausgesprochen
in der Nihe des scharfen Leberrandes, wo sie nicht selten knotenférmige oder
herabhingende sackige Gebilde zeigen, die den Umfang einer HaselnufB erreichen.
Auf der Schnittfliche erscheinen die Knoten und varikés geschwollenen Gallen-
ginge wabig und von Kandlen durchzogen, aus denen Exemplare von Opistorchis
felineus zum Vorschein kommen.

Im allgemeinen sind die Gallengéinge mit ihren verdickten, teilweise sklero-
sierten Wanden #ppig entwickelt; ihre erweiterten Lichtungen enthalten Massen
von schleimig-eitriger Beschaffenheit und Parasiten. Als besondere Erkrankungs-
form kann die cystische Erweiterung der Gallengéinge unterschieden werden. In
einzelnen Fillen ist diese Form im (esamterkrankungsbilde die vorherrschende.
Die Hohlraume stellen keine geschlossenen Sicke dar, in sie miinden haufig mehrere
Gallengénge; sie sind mit einer grauweiBen gallertigen Masse angefiillt. Die Cysten-
winde bestehen aus einer festen bindegewebigen Kapsel und sind von einem grau-
weillen krimeligen Belag bedeckt.

Die Gallenblase, ihr Ausfithrungskanal und der Hauptgallengang sind ausge-
reckt, ihre Winde verdickt, katarrhalisch entziindet; in samtlichen Féallen ist
Anwesenheit von Parasiten zu erkennen. In einigen Fallen zeigte sich der Haupt-
gallengang vor seiner Einmimdung ins Duodenum sackartig ausgedehnt.

Der Erkrankungsgrad der Gallenginge zeigt bedeutende Schwan-
kungen, zuweilen heben sie sich von der Leberoberfliche so gut wie gar
nicht ab, im grofen und ganzen aber ist Pefrows Behauptung, daB die
Leber fir die Diagnose auf Trematodose (Opistorchose) wenig charak-
teristische Eigentiimlichkeiten aufweise, nicht ganz zutreffend. Die
Neigung zu vorherrschender Erkrankung der linken Lappen, wie sie
am Rinde bei der Fasciolose zu beobachten ist, haben wir hinsichtlich
der Katzen nicht bemerken kénnen.
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Untersuchungsmethodik: Fixzierung in Formalin, Einbettung in Celloidin; zur
Verwendung kam dje Gefriermethode. Orientierungsfarbung: Himatoxylineosin,
Hamatoxylin van Gieson; Spezialfirbungen: Bielschowsky, Sudan ITI.

Im mikroskopischen Bilde
wird die Aufmerksamkeit an
den erkrankten Gallengingen
zugleich mit den kleinen, mit
einreihigem Epithel ausgeklei-
deten und von einer méchtigen
Bindegewebskapsel wie von
einem Mantel umgebenen Ka-
nilen gefesselt; tiberall liegen
Uberginge zu den stark er-
weiterten, Cystencharakter ge-
winnenden Géngen, sowie end-
lich zu den driisigen Inseln
und Feldern vor, von denen
ein Teil bei geringer mikro-
skopischer VergroBerung iiber

Abb. 1. Von Parasiten cystisch erweiterte das Gesichtsfeld weit hin-
Gallengénge; keine driisigen Bildungen.
ZeiB Obj. A. 8, ohne Olkular. ausragt.

Die Leberlappchen sind an
den meistbetroffenen Stellen stark
atrophiert, sie haben das Aussehen
kleiner Inseln, die durch das mich-
tig entwickelte interlobulare Binde-
gewebe voneinander abgegrenzt
und zum Teil vollstandig von ihm
ersetzt werden. Hier sind auf
Schritt und Tritt Anzeichen von
interlobuldrer Cirrhose wahrzuneh-
men. Im allgemeinen aber sind
die cirrhotischen Verinderungen
schwach ausgesprochen, sie zeigen
das Bild der annularen Cirrhose
mit méchtigster Entwicklung des
Bindegewebes an den Fugen der
Léappchen, wo die bindegeweblichen
Inseln reichlich von neu entstan-
denen Gallengéngen und soliden
Epithelwucherungsherden  durch-

Abb. 2. In der Bindegewebswand des Gallen- setzt sind.
ganges ziehen sich méchtige Biindel glatter . . .
Muskulatur hin. Zei Obj. A. 8, ohne Okular. Die Versnderungen in den

Gallengéingen bei der Trema-
todose iiberhaupt und der Opistorchose im besonderen haben im Schrift-
tum nur wenig Beachtung erfahren, indessen ergeben die Erkrankungen
ein iiberaus verwickeltes Bild.
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Die betroffenen Gallenginge sind in den einen Fallen von einem einreihigen
zylindrischen oder kubischen Epithel ausgekleidet, in anderen durch driisenartige
Wucherung desselben gekennzeichnet. In beiden Fillen sind die Lichtungen der

Gallenginge stark erweitert, neh-
men mitunter Cystencharakter an,
z. B. Abb. 1, sind unter stark aus-
gesprochenen katarrhalischen Er-
scheinungen mit Parasiten voll-
gestopft und auswirts von einer
méchtig entwickelten Bindegewebs-
wandung umkleidet. Beide Er-
krankungscharaktere weisen haufig
Ubergangsformen auf, z. B. Abb. 2,
wo die driisenartigen Gebilde
schwach entwickelt sind.

Das Wachstum des Driisen-
epithels der Gallengiange vollzieht
sich in zwei Richtungen, deren
eine durch Ausbildung zottenartiger
Wucherungen gekennzeichnet ist,
wahrend die andere driisige Bil-
dungen zeigt. In Abb. 3 ist der
erstere Wachstumstyp dargestellt
— hier sind kreuz und quer durch-
schnittene Zotten zu erkennen —,
wahrend Abb. 2 und besonders
Abb. 4 den zweiten Wachstumstyp
zeigen.

Ubrigens muB bemerkt werden,
daB beide Wachstumstypen haufig
zusammen auftreten. Abb. 4 zeigt
einen Zentralkanal mit Exemplaren
von Opistorchis felineus, von wel-
chem eine ganze Reihe von Rohren
abgehen, die die Bauart der réhren-
formigen verdstelten Driisen auf-
weisen. In diese Rohren dringen
die Parasiten und bewirken deren
Erweiterung sowie neue driisige
Epithelwucherungen, was zur Ent-
stehung umfangreicher Wucherun-
gen der Gallengédnge mit Adenom-
charakter fithrt. Diese Form ent-
halt mitten unter den Driisen-
wucherungen eine ganze Reihe von
breiten, mit Parasiten vollgefiillten
Kanalen oder Géngen; makrosko-
pisch aber entspricht sie der oben

Abb. 3. Driisige Wucherungen; Papillomtypus.
Zeil Obj. A. 8, ohne Okular,

o,
S

S

Abb. 4. Driisige Wucherungen des Epithels der
Gallengénge; Typus der veristelten rchrenartigen
Driisen. Zeil Obj. A. 8, ohne Okular.

erwahnten Form der varikds erweiterten Kanile (Abb. 5). Anscheinend ist hier
die Moglichkeit nicht ausgeschlossen, dafl einander benachbart wuchernde driisige

Gebilde sich verschmolzen haben.

Nahe dem Lumen ist das zylindrische Epithel der driisigen Gebilde gut ent-
wickelt, je mehr es sich aber der bindegewebigen Wand nahert, um so mehr
nimmt es kubische Gestalt an und bildet solide Nester. Im zylindrischen Epithel
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begegnet man einigen Becherzellen. Das Stiitzgewebe der Zotten und der driisigen
Gebilde besteht aus lockerem Bindegewebe und geht allmahlich in das feste Binde-
gewebe der Wand iiber. Es ist reich an den verschiedenartigsten Zellen: bauchigen
Spindelzellen, Zellen von epithelia-
lem Habitus, Plasma- und Lymph-
zellen, auBerdem kommen vereinzelt
Eosinophile vor. Der Katarrh der
Gallengéinge kann fast immer auf
die Anwesenheit von Parasiten
zuriickgefiihrt werden, so wurde er
z. B. bei den driisigen Wucherungen
lediglich in den Gangen festgestellt,
die in ihrem Lumen Parasiten be-
herbergten. Die katarrhalischen
Erscheinungen lassen einen Ein-
schlag von Eiferung erkennen,
neben abgestoBenem Epithel sam-
melt sich im Lumen der entziin-
deten Gallengénge eine grofie Menge
von segmentkernigen und im Zer-
fall begriffenen Zellen an (Abb. 6).
Uberall weisen die erkrankten
Gallenginge eine wohlausgebildete
Abb. 5. Umfangreiche driisige Wucherungen; Wandung aus festem fasrigem

zwischen den Parasitenansammlungen laufen Bindegewebe auf. die einer Kapsel
2

Schichten von Driisengewebe. Zeif Obj., . K Y
ohne Okular. gleichkommt. Sie enthilt: Herde

von kleinen runden Zellen (lympho-
iden Typs), die sich vorwiegend
auf der Grenze der ihr anliegenden
Leberlappchen angesammelt haben ;
Glattmuskulaturbiindel, viel Ge-
faBe, Gallengénge und solide Nester
aus dem wuchernden Epithel der
Gallenkanile. Die Epithelwuche-
rung der letzteren (ansehnliche
Nester, driisige Bildungen) nimmt
an Menge allméhlich ab, je mehr
das Bindegewebe der Wand in ein
festes fibroses Gewebe mit Anzei-
chen von Sklerose ibergeht. Die

"i*-" S Elemente der glatten Muskulatur

Vs gD 6?1'0 6 sind in unseren Priparaten keine

ré . Q i"cp & zufillige Erscheinung, Biindel der-

7 P E & ' selben werden vorwiegend in der
f:/‘.d& '“p.‘.‘ Wandung der Gallenginge mit

) “ ausgesprochenen driisigen Wuche-

Abb. 6. Katarrh der Gallengéinge. rungen angetroffen, wo sie kreis-
ZeiB Obj. D. 40, ohne Okular. formig verlaufen und zu michtiger

Ausbildung gelangen. Stellenweise
sind sie unmittelbar unter den Driisenwucherungen des Epithels und sogar
inmitten der Driisen gelagert, d. h. nicht wie in Abb. 6, wo sie von den Driisen-
wucherungen durch Bindegewebe abgegrenzt werden. Die driisige Form der
Erkrankung kennzeichnet sich durch die machtige Entwicklung der bindegewebigen
Wand, die eine groBe Anzahl GefaBe und zumal Arterien vom Muskeltypus
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enthilt. Die Wand der erkrankten Gallenginge bestand nicht in allen Fillen
aus festem Bindegewebe. Bei einer ganzen Reihe von Kanilen waren, besonders
um ihre cystenartigen Erweiterungen, umfangreiche Wucherungen von unreifem
Bindegewebe anzutreffen, das dem Gewebe eines weichen Fibroms durchaus an
die Seite gestellt werden konnte.

Cirrhose wie Atrophie der Lappchen haben anscheinend keinen hohen Ent-
wicklungsgrad erreicht. Gewohnlich ist das Zwischenbindegewebe schwach aus-
gebildet, 148t die Lappchen selbst frei und ist nur an den Réndern in erheb-
lichem MaBle ausgesprochen und erscheint haufig in Inselform. Aufmerksamkeit
erregen im interlobularen Bindegewebe der Reichtum an Gallengingen und ihre
Epithelwucherungen, die hier von soliden Nestern, aber auch in diffuserVerbreitung
auftreten. Stets finden sich in ihm mehr oder weniger reife Bezirke: jene begegnen
vorwiegend an den Fugen der Lippchen, wo es eine mehr oder weniger dichte
Konsistenz aufweist und neben den soliden Epithelnestern differenzierte Gallen-
ginge enthélt; diese — die minder reifen Bezirke — bilden unterbrochene oder
die Lappchen umfassende Stringe und zeichnen sich durch eine Fiille von diffus
wucherndem Epithel der Gallengéinge wie durch die geringe Anzahl der Kérnungs-
zellen und Kollagenfasern aus. Beachtung erregen die Spindelformen der Epithel-
zellen und die Regenerationsbilder der Leberzellen. An den Réndern der Lappchen
st63t man auf Gallengénge mit Anzeichen von Katarrh wie auch auf Kanile mit
machtig entwickelter bindegewebiger Wand und eingeengten, anscheinend verddeten
Lichtungen. Eine Ausnahme bilden die Stellen hochgradiger Erkrankung der Gallen-
géinge, z. B. in der Nahe des scharfen Lebervandes. Hier geht mit den cirrhotischen
Veranderungen nicht selten ausgesprochene Atrophie der L&ppchen und sogar
volles Verschwinden derselben unter Ersatz durch fibroses Bindegewebe einher.
Im groflen und ganzen sind die cirrhotischen Verinderungen durch die schwachen
Formen der obturativen Cirrhose gekennzeichnet, da sich in den meistbetroffenen
Leberbezirken noch Anzeichen von intralobularer Cirrhose hinzugesellen.

Gleichzeitig mit dem Auftreten von Bindegewebszellen im Innern der Lippchen
macht sich Hypertrophie der Gitterfasern sowie Ubergang seiner Faden in Kollagen-
fasern bemerkbar. Die Gitterfasern sind verdickt, ein Teil 148+t sich nach van Gieson
farben. Schwacher Hypertrophiegrad der Fasern nebst Ubergang einzelner Fasern
in Bindegewebe ist im gesamten Leberparenchym zu beobachten.

Das Parenchym der Leber 146t in verschiedenem Grade regressive, atrophische
Veranderungen erkennen. Das Gewebe der Leber farbt sich schlecht, die Zeichnung
der Balken ist etwas verwischt, die Leberzellen haben ein gequollenes Aussehen.
In den Kernen Bilder von Karyolyse und Pyknose. Im Protoplasma Anzeichen
von Eiwei- und Fettdegeneration. Die degenerativen Veranderungen im allgemeinen
schwach ausgesprochen. An den Stellen mit ausgesprochenen regressiven Ver-
dnderungen und Nekrosen im Parenchym lassen sich kleinzellige Ansammlungen
aus Lymphzellen, die solide Epithelnester aus den Gallengingen enthalten, beob-

- achten. In den Retikula- und Leberzellen wie auch im Zwischengewebe sind
dunkelbraune Pigmentklimpchen und -kérner anwesend. Das Bild der erkrankten
Leber vervollstindigt sich stets noch durch FErscheinungen von Blutstockung.

Die Wande der GefaBe, zumal der Arterien, sind verdickt und verhirtet. In
den Arterien ist die Wandverdickung bisweilen nicht nur dem Adventiz, sondern
auch der Hypertrophie der Muskelhaut zu verdanken. In den Venenlumina st68t
man auf Leberzellen und Gallengangeepithelien.

Ergebnisse.
1. Bei der Opistorchose der Katzenleber ist katarrhalische Entziindung
der Gallengéinge zu beobachten, die in den einen Fillen von driisiger
Epithelwucherung, in anderen bloB von Erweiterung der Gallenginge
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begleitet ist. Beide Erkrankungstypen treten nicht immer allein fiir sich
auf und haben Ubergangsformen aufzuweisen.

2. Die driisigen Wucherungen tragen bald Papillom-, bald Adenom-
charakter, am hiufigsten aber gemischte Art.

3. In den Kanilen mit driisigen Wucherungen ist verhéltnisméBig
hiufig eine michtige Entwicklung glatter Muskulatur zu beobachten.

4. Die cystenartigen Erweiterungen der Gallengidnge beherrschen
bisweilen das Erkrankungsgesamtbild.

5. Die Erscheinungen von Lebercirrhose entwickeln sich nach dem
Typus der obturativen (biliaren) Cirrhose. Diese ist schwach aus-
gesprochen mit Ausnahme des scharfen Leberrandes, wo gewdhnlich
eine stirkere Entwicklung des Prozesses zu beobachten ist.

6. Das stiirmische Wachstum des Epithels der Gallengéinge ist an-
scheinend als AuBerung von Regeneration zu werten.

7. Die driisigen Wucherungen des Epithels der Gallengéinge, die Ent-
wicklung von Biindeln glatter Muskulatur, die umfangreichen Wuche-
rungen des unreifen Bindegewebes sind als atypische, dem Wachstum
von Geschwiilsten nahestehende Gewebswucherungen aufzufassen.
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(Aus dem Pathologischen Institut der Universitat Miinchen
[Vorstand: Geheimrat Prof. Dr. M. Borst].)

Tierische Ochronose und Porphyrie.

Von
R. Fikentscher.

(Eingegangen am 3. September 1930.)

Uber die Ochronose der Tiere sind in den letzten Jahrzehnten mehrere
Arbeiten verdffentlicht worden. Die bei Schlachttieren beobachtete
Erkrankung findet ihren Ausdruck in einer abnormen Farbung, vor allem
des Skelets, bisweilen auch einzelner Organe, wie der Niere, der Leber
und der Lymphknoten.

Ziemlich allgemein wird als feststehend angenommen, daB die tierische
Ochronose mit der (von Virchow erstmals so bezeichneten) menschlichen
Ochronose nichts anderes als den Namen gemeinsam hat. Namentlich
in den griindlichen Arbeiten von Poulsen® und Schmey 2 wurde schon,
vor etwa 20 Jahren, dargetan, daf sich die beiden Erkrankungen sowohl,
anatomisch (in der Lokalisation der abnormen Pigmentierung) wie auch
biologisch (in Herkunft und Beschaffenheit des Farbstoffes) ganz grund-
sdtzlich unterscheiden. [Ingier3 freilich, der um diese Zeit ebenfalls
die beiden Hrkrankungen verglich, schliefit hinsichtlich der Enistehung
des Farbstoffes und seiner chemischen Naitur eine ,,Parallele’* zwischen
Knochenochronose der Tiere und Knorpelochronose des Menschen
nicht aus.

Aber auch bei jenen Forschern *, welche die Ansicht vertreten, daf es
sich bei der Tiererkrankung um eine dem Chemismus des Blutfarbstoffs
zugehérige Pigmentierung handle (wihrend der bei der menschlichen
Ochronose angetroffene Farbstoff wahrscheinlich den Melaninen nahe-
stehe), herrscht iiber die Art dieses ,,Blutpigments‘‘ keine Ubereinstim-
mung. Die diffusen und kérnigen Pigmente werden teilweise als Hamo-
globinabkémmlinge, als Himatin, Himosiderin aufgefat und die in
Frage stehenden Tiererkrankungen als Ausdruck eines chronischen
Zerfalls roter Blutkérperchen gedeutet — weshalb Schmey den Namen
»Osteohdmochromatose der Tiere” in Vorschlag bringt; dabei wird auch

* Es kann hier und im folgenden im Rahmen dieser Arbeit auf das einschligige
Schrifttum im einzelnen nicht eingegangen werden. Sie findet sich ausfiihrlich in
der Borst-Kénigsdorfferschen Monographie 4 angegeben.
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auf eine eventuelle Verwandtschaft mit der menschlichen Porphyrie
hingewiesen. Von anderer Seite wird auch die mdégliche Herkunft des
Pigments aus dem Chlorophyll erértert (aus dem ja, wie wir jetzt wissen,
durch chemischen Abbau Porphyrin dargestellt werden kann). Teilweise
aber wird im Schrifttum ausdriicklich das untersuchte Pigment geradezu
als Porphyrin bezeichnet. Gleichwohl wird diese tierische Ochronose
auch heute noch nicht eine ,,Tierporphyrie” genannt. Es steht dem ent-
gegen, daB eine Anzahl Forscher kein Porphyrin nachweisen konnten,
trotzdem ihre Fille daraufhin untersucht wurden. Vor allem aber er-
hoben sich Zweifel, ob das gefundene Porphyrin fir die Frage der Her-
kunft und Natur des pathologischen Pigments zu verwerten sei. So
schreibt namentlich Ingier: es sei ,zu beriicksichtigen, daf} bei der
Behandlung der pigmentierten Knochensubstanz mit Siuren und Alkalien
nicht bloB der in dem Knochengewebe enthaltene Farbstoff in Losung
geht, sondern auch. der Farbstoff aus den roten Blutkérperchen, die ja
in groBer Menge im Knochenmark und in dem in den Haversschen Kanilen
befindlichen BlutgefiBen enthalten sind, ausgelaugt wird, so daff die fiir
das Hamatoporphyrin charakteristischen Absorptionsstreifen ebensogut
von dem, aus den roten Blutkérperchen stammenden Farbstoff, wie aus
dem aus der Knochensubstanz in Lésung gegangenen Pigment her-
rithren koénnen*. Und auch Desed ® beriicksichtigte wieder in seinem
chemischen Beitrag zur ,,Osteohdmochromatose der Tiere” die Frage,
ob das von ihm gefundene ,,Himatoporphyrin® nicht erst bei der Prozedur
der Untersuchung kiinstlich aus dem Blutfarbstoff abgebaut sei (er konnte
dies allerdings verneinen).

Jedenfalls weist die tierische Ochronose, wenn auch nicht auf die
menschliche Ochronose, so doch auf gewisseandere Vorginge in der mensch-
lichen Pathologie hin: das hiufig festgestellte Vorhandensein von eisen-
positivem und eisennegativem Pigment bei Zeichen eines chronischen
Zerfalls roter Blutkdrperchen mit entsprechenden Regenerationsvorgingen
im Knochenmark erinnert an Bilder wie die menschliche Hamosiderose
und Hamochromatose; die ganz charakterische, starke Braun-Rotfirbung,
hauptsichlich des Knochensystems, und ein Teil der chemischen Befunde,
aber weisen immer wieder auf die menschliche Porphyrie, vor allem ihre
angeborene Form, hin.

Vom ganzen Kapitel der Tierochronose verdient fiir die medizinische
Forschung doch wohl die meiste Aufmerksamkeit diese mogliche Be-
ziehung zur Porphyrie. Gerade in den letzten Jahren sind uns ja iber
Porphyrine durch Hans Fischer wertvolle Erkenntnisse gegeben worden.
Und Borst- Kinigsdorffer haben mittels einer physiko-chemischen Methode,
die eine Untersuchung am Gewebe selbst ermdglicht, neue Aufschliisse
auf diesem Gebiet erzielt.

Zur Untersuchung kamen in unserem Institut Organstiicke eines
Falles, den wir der Liebenswiirdigkeit Herrn Geh.-R. Nieberele’s (Veterinir-
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Pathologisches Institut der Universitit Leipzig) verdanken. Nach den
Angaben handelt es sich um eine ,,sog. Tierochronose, d. h. wohl Porphyrie‘.
Die Priaparate stammen von einem sonst normalen Schlachtrind, iber
dessen klinischen Befund nichts bekannt wurde. Mit dem Material nur
einzelner Organteile eines einzelnen Falles kénnen wir selbstverstindlich
nicht zu dem ganzen Krankheitsbild der , tierischen Ochronose Stellung
nehmén. Aber gerade jene fluorescenzspektroskopische Untersuchung am
Gewebsschniit nach Borst-Konigsdirffer, die unseres Wissens bei dieser
Erkrankung noch nicht ausgefiihrt wurde, vermochte in unserm Falle
zu einem eindeutigen Ergebnis in der oben genannten wichtigen Frage,
ob es sich hierbei um eine Porphyrie handle, zu fiihren.

Die Extraktion des hier in Frage kommenden pathologischen Farb-
stoffes unserer Priparate mit chemischen Methoden und die Identi-
fizierung derselben auf spektrochemischem Wege wurde von H. Fink
ausgefithrt; das fiir uns Wesentliche seines Untersuchungsergebnisses
wird auch in dieser Arbeit angefiithrt werden.

Makroskopischer Befund der Prdparate.

Die uns tberschickten Knochenstiicke, von Wirbel und Rippe stammend, sind
gleichmaBig dunkelbraunrot, mahagonifarben. Das Knochenmark bietet ein
schwarzlich braunliches Aussehen. (Ein beigelegtes Stiick der Diaphyse eines
langen Roéhrenknochens erscheint in hellgelber, von einem normalen Tierknochen
sich nicht unterscheidender Farbe, im Markkanal findet sich etwas gelbes Fett-
mark.) Das in Formalin bereits fixierte Nierenstiick ist gleichmafig dunkelbraun
gefarbt, sowohl an der Oberfliiche wie auf dem Schnitt. Nur gegen die Markpapillen
zu wird das Parenchym etwas heller.

Histologische und histochemisch-physikalische Analyse dieser Organe.

Es sei gleich vorausgeschickt, daB sich der wesentlichste Befund aus
der Untersuchung der Knochen ergab. Das Ergebnis der Nieren- und
Knochenmarksanalyse sei nur in Kiirze hier wiedergegeben.

Niere.

Histologische Uniersuchung: Bei H.E.-Firbung erkennt man sowohl im Rinden-
wie im Markbezirk in den Kanilchen ziemlich reichlich braunes, meist scholliges
Pigment, wobei der Rindenbezirk, also die gewundenen Kanilchen, weit mehr
Pigment aufweisen als die gestreckten. Bei stiirkerer VergroBerung erweist sich
dieses als groBtenteils intraepithelial gelegen, die Kerne der Epithelien, sowohl
der gewundenen wie der geraden Kanilchen, sind dabei manchmal von Pigment
iiberdeckt. Das Pigment selbst zeigt sich stellenweise in groben Klumpen, stellen-
weise auch feinkornig oder staubartig, hat vorwiegend briunlichgelbe Farbe, manch-
mal ist es tiefbraun bis schwirzlichbraun. Im Zwischengewebe und den Bowman-
schen Kapseln 143t sich kein Pigment nachweisen. An.den GefaBen ist kein auf-
fallender Befund zu erheben, sowohl die kleineren wie die groBeren GefaBe sind
reichlich blutgefullt. Sonstige auffallende pathologische Verinderungen degene-
rativer oder entziindlicher Natur sind in der Niere nicht nachzuweisen.

Die Eisenreaktion, sowohl die Berliner Blau-Reaktion, wie die Turnbull- Farbung
fallt in simtlichen Schnitten der Niere negativ aus.
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Untersuchung der Schwitte im ultravioletten Licht.

Untersuchung auf primdre Fluorescenz fiel negativ aus. (Die Niere
war in Formalin fixiert uns zugeschickt worden, es konnten also nur
formalinfixierte Schnitte untersucht werden.)

Histochemisch-physikalische Untersuchung im gewohnlichen und ultra-
violetten Licht (= Untersuchung auf Sekunddrfluorescenz): Mit den ver-
schiedensten chemischen Lésungsmitteln, mit Ather, Chloroform, Pyridin,
alkalischen Pufferlosungen, mit konzentrierter Salzsdure, verschieden-
prozentigen wisserigen Salzsdureldsungen, mit sauren Pufferlosungen
konnte eine deutliche Loslichkeit der Pigmente im Schnitt nicht gesehen
werden. Ebenso ergab sich in keinem Fall irgendwelche Porphyrinfluores-
cenz oder ein fluorescenzspektroskopischer Befund.

Knoehenmark.

Histologische Untersuchung: Das in dem langen Réhrenknochen befindliche
Mark erweist sich auch mikroskopisch als Fettmark ohne jegliche Besonderheit.

Anders verhilt es sich mit dem Mark von Wirbel und Rippe, welche beide
mikroskopisch ein gleiches Bild bieten: Es findet sich im H.E.-Praparat vorwiegend
blutbildendes Mark, auch etwas Fettmark. Man erkennt im blutbildenden Gewebe
iiberall, teils gelbe, teils mehr gelbbraun-griindliche Schollen. Bei stérkerer Ver-
gréfBerung, insbesondere bei Olimmersion, sieht man, wie dieses grobschollige Pig-
ment von Phagocyten aufgenommen ist. Die Kerne der Phagocyten sind stellen-
weise an den Rand gedriickt, des oftern von Pigmentschollen iberdeckt. Des
weiteren findet sich fein- und feinstkérniges Pigment in Retikuloendothelien, ganz
ahnlich wie es Borstim Falle Petry beschrieben hat. Was Borst- Kénigsddrffer als ganz
besonders wesentlich im Knochenmark ihres Falles gefunden hatten, ndmlich, da
sich in den groBen FreBzellen Erythroblasten aufgenommen finden, konnten wir’
in unserm Fall nicht sehen, allerdings war bei uns das Mark nicht mehr frisch und
etwas verklumpt, so daB wir keine idealen histologischen Bilder erhalten konnten.
Kernhaltige rote Blutkérperchen fanden sich sehr reichlich in unserem Bild.

Die Berliner Blou-Reaktion fallt stellenweise positiv aus. Doch bleiben zahlreiche
Pigmentschollen ungefarbt. Wesentlich mehr Pigment farbt sich bei der Turnbull-
Reaktion, insbesondere geben fast alle groBeren Schollen positive Eisenreaktion.
Das feinere verteilte Pigment aber ist zu gréBeren Teilen eisennegativ.

Untersuchung der Schnitte tm ultravioletten Licht.
Untersuchung auf primdre Flourescenz fiel auch hier, wie bei der
Niere, negativ aus. Die histochemisch-physikalische Untersuchung,
insbesondere die Untersuchung auf Sekunddrfluorescenz, verlief in gleichem
MaBe wie bei der Niere negativ.

Knochenstiicke (von Wirbel und Rippe).

Bei der Anfertigung von Préparaten der Ochronoseknochen (die uns
in unfixiertem Zustand iiberschickt wurden) wurde selbstverstidndlich,
wie auch bei der Schnittherstellung der andern Organe, darauf geachtet,
eine Auflésung der firbenden Substanz zu vermeiden. Der groflen
Liebenswiirdigkeit Herrn Geh. R. Molliers verdanken wir trocken
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gefertigte, besonders schéne Knochenschliffe; auf diese Priparate hat
also weder Wasser noch sonst ein chemisches Agens gewirkt.
Wirbel und Rippe zeigten dasselbe Untersuchungsergebnis.

Mikroskopisches Bild der Knochenschliffe:

Im gewdhnlichen Licht zeigt sich schon bei Hellfeldanordnung eine verschiedene
Farbung der Lamellen. Blasse gelbliche Lamellenziige, wie sie auch bei normalen
menschlichen und tierischen ungefirbten Knochenschliffen erscheinen, wechseln
hier in unserm Fall mit stirker und sogar stark braun gefirbten Teilen ab. Sowohl
Haverssche- wie Schalt-Lamellen erscheinen gefirbt, bzw. ungefirbt. Einzelne
Stellen sind besonders tief gefirbt. Manchmal scheint eine gewisse Schichiung
zwischen ungefirbten und gefirbten Knochenabschnitten zu bestehen (wir wollen
noch einmal spiter kurz darauf zuriickkommen).

Noch eindrucksvoller ist der Befund im Dunkelfeld. Gerade hier wird man
Jebhaft an die Beschreibung und die Bilder von Borst-Kénigsdirffer erinnert, welche
diese bei Petry-Knochenschliffen fanden, wenn freilich diese ungeheure Farbstirke
in unserm Falle auch nicht erreicht wird. Auch in unserem Falle heben sich in
,mahagonibraunem Glanz® die stéirker gefirbten Schichten im Dunkelfeld von
den mehr blaBgelben ab. Periost und Endost erscheinen ebenfalls tief dunkelbraun,
desgleichen auch die groBe Zahl von Knochenkérperchen im Bereich der tiefer
gefdarbten Teile. Ein kérniges Pigment im Knochen selbst ist nirgends festzustellen.
Auch im Periost, Endost und in den Knochenzellen 148t sich am Schliff nicht,
wenigstens nicht mit Sicherheit, ein solches kérniges Pigment finden.

Untersuchung wm ultravioletten Licht.

Die Fluorescenzerscheinungen sind sehr schon. Die Farbtone schwan-
ken zwischen einem zarten Gelblich-Rosa und deutlichem karmoisin-
artigen Rot, entsprechend schwicherer bzw. stirkerer pathologischer
Pigmentierung.

Beim Periost und Endost 146t sich eine Fluorescenzerscheinung mit
Sicherheit nur stellenweise nachweisen. Auch die Wandung der Knochen-
kérperchen erscheint sehr schén und deutlich rot fluoreszierend (aller-
dings ist die Abgrenzung gegeniiber den benachbarten fluoreszierenden
Schichten oft schwer zu treffen).

Fluorescenzspektroskopisch ergibt sich nun deutlich am chemisch
vollig unbeeinfluften Schliff auf den ersten Blick ein Porphyrinspekirum.

( = Primdrfluorescenzspekiroskopischer Befund):

Das Spektrum ist vierbandig. Wir bekamen folgende Werte in Wellen-
lingen:

bei etwa 692 \ 670—647 ‘ 632—614 596—575
‘ 622
schwaches starkere Auf- +++ Gelbstreifen
Vorlicht hellung im = HéchstmaB
Rot der Helligkeit)

Die Werte wurden selbstverstindlich ofters gemessen und dabei
verschiedene geeignete Filterkombinationen beniitzt. (Wir konnten,
wihrend des Umbaues unseres Fluorescenzspektroskops, durch die
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Liebenswiirdigkeit Herrn Geh.-Rat H. Fischers auch den Apparat in der
Fischers Technischen Hochschule Miinchen beniitzen).

Die mikroskopische und spektroskopische Untersuchung von Ver-
gleichsknochen eines normalen Rindes (die Knochen entsprachen in GréfBe
derjenigen unseres Ochronose-Knochens, so daf wir ungefdhr gleich-
altrige Tiere untersuchten) zeigte histologisch eben die gewGhnliche,
weifigelbliche Féarbung normaler Knochensubstanz im Schliff. Im
ultravioletten Licht war keinerlei Fluorecsenz zu sehen. Auch ergab
sich kein Fluoreszenzspektrogramm.

Bei der Untersuchung unserer Ochronoseknochen auf Sekunddr-
fluorescenz (d. h. Erzeugung einer Fluorescenz durch chemische Heraus-
l6sung evtl. im Knochen vorhandener Porphyrine) hatten wir nur negative
Ergebnisse, obwohl wir die verschiedensten Arten von hierfiir in Be-
tracht kommenden Stoffen versuchten. Das bei der Priméirfluorescenz
einwandfrei gefundene Porphyrin scheint eben im Knochen sehr fest
verankert zu sein.

Dies bestdtigt auch die von H. Fink ausgefiihrte

chemische Unlersuchung

des Knochens auf Porphyrine, die zugleich unsern oben so einfach
erhobenen Befund, daB es sich bei dem Farbstoff im Knochen
um ein Porphyrin handelt, sichert und das Porphyrin auch wirklich
als ein Uroporphyrin kennzeichnet. H. Fink konnte in den Knochen
unseres Falles, sowohl in der Rippe wie im Wirbel, Uroporphyrin nach
den Methoden von Hans Fischer nachweisen. Hs erwies sich durch
dreifachen spektrographischen Vergleich als tibereinstimmend mit den
aus Petry gewonnenen Uroporphyrinreinpriaparaten. Und zwar wurden
verglichen (durch Ubereinanderprojizieren der Spektren) die Spektren:

1. von den Uroporphyrinestern in Chloroform,

2. in Chloroform nach dem Schiitteln mit 25 9/ iger Salzséure (nach
Schumm),

3. endlich als Kupfersalze.

In der Niere und dem Knochenmark konnte Fink mit der Fischerschen
Eisessig-Athermethode weder im S#ureextrakt noch in der eingedampiten
Restitherlosung einen Anhaltspunkt fiir das Vorhandensein eines (dther-
loslichen) Porphyrins finden. Auch die Untersuchung auf dtherunlésliche
Porphyrine verlief in beiden Organen negativ. Die Extrahierungsmethoden
sind in der Finkschen Arbeit genau beschrieben.

Wir haben also in den von uns untersuchten Organen in Knochen-
mark und Niere kornige Pigmente gefunden. Die Eisenreaktion dieser
Farbstoffe fiel in der Niere negativ, im Knochenmark teilweise positiv aus;
die fluorescenzspektroskopische Untersuchung zeitigte negative Ergebnisse.
In Kwnochenschliffen von Rippe und Wirbel fanden wir eine diffuse, zum
Teil schichtweise ausgepriigte Braunrotfarbung der Lamellensysteme.
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In der histologisch-spektroskopischen Untersuchung auf Primérfluores-
cenz erwies sich der diffus geloste Farbstoff sicher als ein Porphyrin.
Die von H. Fink angestellte spektroskopische Untersuchung des extra-
hierten Farbstoffes ergab die Ubereinstimmung mit dem Uroporphyrin
Petry.

Auch im Schrifttum finden wir in den meisten Féllen, daB der bei
Ochronose auftretende Farbstoff in verschiedenerlei Formen vorkommt,
als diffuses und korniges Pigment, und letzteres wieder mit eisenpositiver
und eisennegativer Reaktion. Fast immer wird berichtet, daf in der
Knochengrundsubstanz die Verfirbung in diffuser Verteilung, morpholo-
gisch nicht faBbar, erscheint. Verschiedentlich wird der Knochenfarbstoff
chemisch-spektroskopisch (teils in Absorptions-, teils in Fluorescenz-
spektren des extrahierten Farbstoffes — nicht am Schnitt!) als Por-
phyrin erkannt und fast immer dabei als ,,Hématoporphyrin® bezeichnet,
so auch wieder in der neueren Arbeit von Desed.

 Gerade die ersten Arbeiten iiber Tierochronose beschiftigten sich
mit dem auffallenden Befund, daf§ am Skeletsystem immer nur ganz
ausschlieBllich die Knochen, niemals andere Teile erkrankten. Entgegen
der Auffassung von Ingier, es gibe keinen Anhaltspunkt dafir, dafi das
Knochensystem von Menschen und Tieren eine besondere Affinitit zu
einem ,,Blutpigment‘‘ besitze, stelit schon Schmey fest, da die Knochen-
grundsubstanz unter physiologischen und pathologischen Bedingungen
eine auffallende Neigung hat, Komplexe, die chemisch dem Blutfarbstoff
verwandt sind, an sich zu ziehen und er weist in diesem Zusammenhang
auch auf die Porphyrine hin. Durch luminiscenzspektroskopische Unter-
suchungen Derriens und Turchinis ® wissen wir nun, daB Porphyrin
im Skelet wachsender S#ugetiere als physiologische Erscheinung (wie
es Schmey schon behauptet hat) angetroffen wird. (Der eventuelle Ein-
wand, es handle sich in unserm Fall vielleicht um eine solche ,,physio-
logische Porphyrie, konnte durch den Vergleich mit gleichgrofien,
von einem ausgewachsenen Rind stammenden Knochen, in welchem wir
kein Porphyrin nachweisen konnten, ausgeschlossen werden. Siehe
S.736.) E.Frinkel” konnte experimentell durch Porphyrineinspritzungen
bei wachsenden Tieren Rotfirbung der Knochen erzielen. Nach den
Ergebnissen dieser Forscher ist nicht von der Hand zu weisen, daB das
Porphyrin vielleicht eine (aktive oder passive) Rolle bei der Knochen-
neubildung zeigt; daraufhin deutet auch Schmorl® in seiner Arbeit,
in der er die Frage der Porphyrineinlagerung in verkalkten alten und
kalklos apponierten jungen Knochenabschnitten untersucht.

Was die Art des in den Knochen auftretenden Porphyrins betrifft,
so konnte K. Frinkel die Knochenfirbung mit einem Einspritzungs-
gemisch von Uro- und Koproporphyrin aus Petry-Harn erzielen. Konigs-
dorffer stellte in Fortsetzung der Versuche Hans Fischers Rinspritzungen
mit Losungen isolierter Porphyrine, natiirlicher und kiinstlicher, an;

Virchows Archiv. Bd. 279. 48
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die Knochenfirbung gelang aber nur mit Uroporphyrin. Hammer?®
konnte nun neuerdings doch eine solche auch mit Hamatoporphyrin an
verschiedenerlei (jungen) Tieren erzielen. Der zeitliche Zusammenhang,
in welcher die Einspritzungen erfolgten und deren Hiufigkeit scheinen
dabei eine Rolle zu spielen.

Diese Einspritzungsversuche kénnen vielleicht auch in einer anderen
Frage eine Trklirung bringen, ob némlich die, u. a. von Desed erwihnte
und auch bei uns angedeutete, Schichtung von gefarbten und ungefirbten
Knochenabschnitten durch schubweigse erfolgende, nicht ununterbrochene
Porphyrineinlagerung zu erkliren ist. Hammer hat diese Frage zuletzt
(wie frither schon E. Frinkel und Borst-Konigsdorffer) experimentell
untersucht und bejahen kénnen. Er kam auch zu dem Ergebnis, daB das
in Knochen und Zahnen abgelagerte Porphyrin durch Wiederabbau aus
den Geweben schwinden kann und nicht nur durch Uberlagerung von
neugebildeten porphyrinfreien Knochenschichten dem Auge verdeckt
wird.

In den von uns untersuchten anderen Priaparaten weisen die Knochen-
marksbilder auf Zerfallsvorgéinge roter Blutkérperchen hin. Wie schon
eingangs angefithrt, konnen diese Befunde von Organstiicken eines
einzigen Falles nicht zu weiteren Schliissen fiir das Gesamtbild der Tier-
ochronose herangezogen werden.

Wir méchten zusammenfassend aus den Untersuchungen hervor-
heben:

1. Durch die unseres Wissens erstmals bei der sog. Ochronose der
Schlachttiere angewandte fluorescenzspektroskopische Untersuchung am
histologischen Préiparat konnten wir den Porphyrinnachweis in den Ge-
weben selbst, hier in Knochen eines Rindes, erbringen. (Die entsprechende
Untersuchung an Vergleichsknochen eines normalen Rindes verlief
negativ.)

2. Gerade durch diese Methode werden die eingangs angefiihrten
Einwinde, daB erst bei der chemischen Untersuchung durch Abbau
aus dem Blutfarbstoff evtl. das Porphyrin entstehen konne, hinfallig.
Die spektroskopisch als Porphyrin analysierte Fluorescenz (eine Primér-
fluorescenz) des diffus verteilten, morphologlsch nicht faffbaren, braun-
roten Farbstoffes ergab sich am chemisch véllig unbeeinflufiten Knochen-
schliff.

3. Die chemische Verarbeitung des Knochens auf Porphyrin und die
spektrochemische Untersuchung des extrahierten Farbstoffes durch
H. Fink (dic an anderer Stelle ausfithrlicher verdffentlicht wird 19)
bestatigte den Porphyrinbefund und konnte das Porphyrln als Uropor-
phyrin genau bestimmen.

4. Die Untersuchung zeigt, daB die bei Ochronose, resp. Osteohdmo-
chromatose der Schlachttiere gefundenen Verdnderungen, zumindest
in einem Teil der Falle, auf Porphyrin beruhen.
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Wir sind Priv.-Doz. H. Fink zu Dank verpflichtet fiir seine Ratschlige
bei der technischen Ausfithrung der Arbeit.
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(Aus dem pathologisch-anatomischen Institut der Staatsuniversitit in Saratow.
U.d. S. 8. R. [Vorstand: Prof. 8. Monogenow].)

Zur Frage der Entstehungs- und Bildungsweise
angeborener Verengungen und Verschliisse im
Magendarmschlauch.

Von

Dr. Alexis Antonow.
Agsistent amn Institut.

Mit 3 Abbildungen im Text.
( Bingegangen am 20. Mai 1930.)

Eine der verwickelsten und anziehendsten Fragen sowohl in der
Pathologie, als auch in der Embryologie ist diejenige von den Ursachen
und dem Entwicklungsmechanismus der Verengungen und Verschliisse
des Magendarmschlauches. Die Schwierigkeit bei der Lésung der vor-
liegenden Frage ist leicht verstdndlich. Jedesmal wird diesem oder
jenem Forscher iiberlagsen, die verwickelte Frage zu beantworten: auf
Grund des vorhandenen makro- oder mikroskopischen Bildes iiber Ent-
stehung, Bildungszeit und Entwicklungsgang der Verengung oder Ver-
schlusses in dem einen oder anderen Abschnitt des Darmschlauches zu
urteilen.

Die Schwierigkeit wird noch dadurch vergréfiert, dall man hier mit
von Neugeborenen stammendem Material zu tun hat, d. h. der patho-
logische Vorgang selbst, der eine Verengung oder einen VerschluB} nach
sich zieht, in die frithesten Entwicklungszeiten der Menschenfrucht
(des Embryos), mit deren Entwicklungsgang unter diesen pathologischen
Verhiltnissen man zu rechnen hat, verlegt wird, mit anderen Worten:
bei der Beurteilung der Ursachen der Magendarmschlauchverengungen
und Verschliisse ist es notwendig, stets im Auge zu behalten, dafl die
vorhandenen krankhaften Vorginge riickschlagend zu betrachten seien,
d. h. man soll sich in Gedanken in verschiedene Entwicklungsstufen
des Darmschlauchs versetzen und sich die Frage stellen: ,,Was war
aber an Stelle des Verschlusses oder der Verengung vor 2, 4, 6 usw.
Monaten 2 Es sei nun hinzugefiigt, dafl die Entziindungs-, Regenerations-,
Organisationserscheinungen usw. in dem embryonalen Gewebe vielleicht
anders als in den Geweben eines erwachsenen Kérpers verlaufen und daf
dank diesemm Umstande sich irgendwelche andere morphologische Zeichen
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finden, die sich von den unterscheiden, welche wir in dem erwachsenen
Korper beobachten und welche deshalb einige Schwierigkeiten bei der
Beurteilung der Ursachen und des Entwicklungsganges der in Frage
kommenden Verengungen und Verschliisse mitbringen.

Es ist moglich, da die Deutung dieses oder jenes Falles infolge-
dessen erschwert wird, da wir uns den Verlauf des einen oder anderen
pathologischen Vorganges in der Art und Erscheinung, wie wir ihn bei
einem erwachsenen Menschen beobachten, vorstellen.

Es handelt sich um einen Fall, der in dem pathologisch-anatomischen
Institut der Universitit in Saratow beobachtet wurde. Es kam eine
Leiche eines neugeborenen Knaben P. zur
Sektion, geboren am 18.3.29 um 11 Uhr
nachmittags und gestorben in der Ent-
bindungsanstalt am 29. 3. 29 um 3 Uhr
15 Minuten nachts. Hier sei aus dem
Leichenbefundbericht das wichtigste kurz
angefithrt: Nr. 84/2178 vom 21. 3. 29. Ob-
duzent Dr. A. Antonow.

Leiche eines neugeborenen Knaben von nor-
malem Kérperbau und mittlerer Erndhrung. Ge-
wicht: 3120,0 g, Lange: 52 cm; Umfang der Brust:
34 em; Umfang des Kopfes: 37 cm.

In der Bauchhohle enge, stark gewundene
Darmschlingen in der Blinddarmgegend. Auf-
steigender, querer und absteigender Teil des Dick-
darmes nicht auffindbar. Gekrose dieser engen
Darme verkiirzt, Blutgefifle hier stark gefiillt.
Dicke dieser Dérme in ganzer Ausdehnung von
Blind- bis zum Mastdarm verringert, nur bleistift-
dick. Sie fithlen sich etwas derb an. Oberfliche
itberall gleichmiBig glatt, es fehlen die dem Dick-
darm eigenen Wolbungen (Haustra), sowie auch ~ Abb.1. a Verengung des Grimm-
die Langsmuskelstreifen (Taeniae longitudinales). g:ﬁg:’ b?”‘{fggﬁﬁigf;i”%ii
Blinddarm etwas ausgedehnt, schlatf, Wurmfort-  Apgang des aufsteigenden Dick-
satz an der Hinterfliche des Blinddarmes ge- darmes, d Aufsteigender
legen. Krummdarm 7 cm vom Blinddarm ent- Dickdarm.
fernt, verengt, der oberhalb gelegene Dinndarm-
abschnitt o. B. Lange des Diinndarmes mit dem Zwolffingerdarm 2,11 m. Um-
fang an verschiedenen Stellen 4,5—5,5 cm, Linge des Blinddarmes 5,5 em; Um-
fang 8,5 cm. Linge des Dickdarms etwa 47 em, Umfang 1,56 cm. Gekréselymph-
knoten und die hinter dem Bauchfell befindlichen 0. B. Beim Sondieren des ganzen
Darmrohres vom Mastdarm aus geht die Sonde ungehindert bis zum Blinddarm,
vom Zwélifingerdarm an geht sie mit Widerstand, im ileocdcalen Teile an der
Verengungsstelle nur sehr miihsam durch; in der Blinddarmhohle geht sie nicht
weiter. Beim Sondieren des Darmrohres vom Mastdarm aus geht die Sonde
ungehindert bis zum Blinddarm, wo sie sich auch an das Blindende der Darm-
réhre steramt.

Dieses von auBen scharf umschricbene Blindende, mit bloBem Auge gut sicht-
bar, liegt fest und unbeweglich der vorderen Oberfliche des gedehnten Blind-
darmes an, an der hinteren Flache bildet es eine tiefe, von erweiterten Blutgefifien
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eingenommene Furche. Schleimhaut des Zwélifingerdarmes gallig gefirbt, die
des Leer- und Grimmdarmes dunkelgrin. Blinddarmhohle mit einer flissigen
grimlichbraunen Masse gefiillt. Schleimhaut von schmutziggriinlicher Farbe.
Vom Blinddarm aus gelangt man nicht in den Anfangsteil des Dickdarmes. Die
in die Hohle des aufsteigenden Dickdarms fithrende Offnung ist nicht zu entdecken.
Darmschlauchlichtung anfangs leer; je mehr man sich dem Blinddarm nahert,
um so mehr treten dichte Massen auf, welche die Farbe der Schleimhaut besitzen
und fast durchweg die Darmlichtung ausfiillen. Einige Zentimeter vor dem Blind-
darm verschwinden diese Ausfiillungen. Schleimhaut des blinden Endes, wo die
Schere nicht weiter kommt, ist von blaBirosiger Farbe.

Anatomische Diagnose.

Foramen ovale apertum. Stenosis congenita inlestini ilei circumscripta. Atresia
congenita partis ascendentis colonis in regione coeci.

Zur mikroskopischen Untersuchung wurde die VerschluBstelle mit den zu- und
abfiihrenden Darmabschnitten genommen und in sagittaler Richtung in Reihen-
schnitte zerlegt. Dann wurde eine Verengungsstelle, Bezirke von dem Diinn-
blindende und dem Dickdarm, Gekréselymphknoten und Stiickchen von der
Bauchspeicheldriise untersucht. Gefirbt wurden die Schnitte mit Himatoxylin-
eosin, mit Thionin und mnach der Methode v. Gieson. Die Eisenreaktion wurde
nach Perls ausgefiihrt.

An der VerschluBlstelle ergibt sich folgendes Bild. Im peripheren VerschluB-
abschnitt ist das Darmrohr unterbrochen, wodurch zwei zueinander nahe gelegene
Blindenden gebildet werden. Die Unterbrechungsstelle ist vom lockeren, zell-
reichen Bindegewebe eingenommen, in dem zahlreiche grofere und feinere meist
querdurchschnitiene Blutgefife und kleine Gruppen von Fettzellen liegen. Blut-
gefiBe mit dimner Muskelhaut, weit, stark mit roten Blutzellen gefilllt. Das Endo-
thel gréBerer BlutgefiBle abgestoBen, einzeln oder in Bindeln zwischen den roten
Blutkérperchen liegend. Das lockere Bindegewebe geht allmahlich in die die beiden
Darmabschnitte, Blinddarm und aufsteigenden Dickdarm von aullen iiberziehende
Serosa tiber. Diese ist reich an Zellen und Blutgefiflen. In der stark erweiterten
Blinddarmserosa sind auflerdem grofe Blutungsherde vorhanden, die an manchen
Stellen seine ganze Dicke einnehmen; an einigen Stellen auch kleine scharf um-
schriebene Anhsufungen feiner Rundzellen.

Die duBlere Blinddarmmuskelhaut besteht anfangs aus beiden Schichten, je
mehr man sich der VerschluBstelle nihert, um so mehr verschwindet zuerst die
Ringschicht, die sich nach und nach in den Bindegewebsfasern verliert, dann auch
die Langsschicht, die fast bis zum Grunde des Blindendes des Blinddarmes ver-
lguft, wo sie auch allmahlich durch Bindegewebe ersetzt wird.

Auf einer betrichtlichen Strecke sind die Umrisse der Langsmuskelschicht,
die Kerne nicht sichtbar, der Abschnitt also nekrotisch. Die entfernt liegende
Unterschleimhaut des Blinddarms besteht aus nekrotischem Bindegewebe zwischen
dessen Fasern einzeln oder in Haufen viele Blutzellen liegen; in ihr liegen auch
langs- und quergeschnittene, stark erweiterte und mit roten Blutzellen ausgefiillte
Blutgefsafe. Die weiter gelegene Muscularis muscosae, ebenfalls nekrotisch, bildet
einen ziemlich breiten, aus diinnen, wellig angeordneten, mehr an Bindegewebe
als an Muskelfasern erinnernden Fasern bestehenden kernlosen Streifen. Unter
diesen Fasern und mehr nach auen davon polymorphkernige Leukocyten sichtbar.
Auch die Schleimhautzotten nekrotisch und mit Eosin blaBrot gefirbt. Bei Be-
trachtung mit- Immersion, sicht man hier teils in, teils zwischen den Zotten zahl-
reiclie rote Blutzellen und grobe Zellen, deren Protoplasma aus grolen runden
Kornern besteht, inmitten deren sich ein runder, kornerfreier Bezirk befindet
und einem nekrotisierten Kerne entspricht. Sie erinnern an die Mastzellen des
Bindegewebes. Im Zottengewebe, dazwischen und in der Tiefe des Schleimbaut-
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geriistes liegen Gruppen von sich gut firbenden, dicken, groben Stébchen. Die
oberflichlich gelegenen sind schwarz gefirbt, wahrscheinlich durch die Gallen-
impragnierung. Diejenigen, welche in den Zotten oder zwischen ihnen tiefer liegen,
werden blafSblau in blaBrosa iibergehend gefarbt. Letztere befinden sich im nekro-
tischen Zustande. Epithel der Zotten und der Lieberkiihnschen Driisen fehlt.
Die duflere Schicht des Blindendes des aunfsteigenden Dickdarms geht parallel
der serésen Haut bis zur VerschluBstelle, wo sie in das oben beschriebene lockere
Bindegewebe versinkt, welches die Blindenden trennt, verliuft darin ununter-
brochen und kommt an der gegeniiberliegenden Seite desselben Darmabschnittes
zum Vorschein. Die Unterschleimbaut besteht aus dichtem faserigem Binde-
gewebe, dessen Zellen runde oder rundliche Kerne haben. Die in dieser Schicht
gelegenen Blutgefafe sind teils mit Blut gefills, teils leer, weniger gedehnt als die
im Blinddarm. Die Muscularis mucosae bildet einen ununterbrochenen schmalen

Abb. 2. Langsschnitt des Dickdarmes durch die VerschluBstelle (halbschematisch).
A Blinddarm. a Serosaschicht, b &uBere Muskelschicht, ¢ Unterschleimhaut, d Muscularis
mucosae, e Zotten. B Adufsteigender Dickdarm. a Serosaschicht, b auBere Muskelschicht,
¢ Ringmuskelschicht, d Muscularis mucosae.

Streifen. Schleimhautgeriist besteht aus zellreichem Bindegewebe; zottenshnliche
unregelmaflig gebildete Ausliufer nur an einigen Stellen sichtbar. Lieberkiihnsche
Driisen fehlen. An weiteren Schnitten, die sich der mittleren VerschluBlingslinie
nahern und genau dariiber verlaufen, wird das Nichtzusammenfallen der Lings-
achsen an den VerschluBSstellen und ihre Anniherung aneinander beobachtet. -
Das Blindende des aufsteigenden Dickdarms liegt nach vorne von der Lings-
achse des Blinddarmes, so daB an der hinteren Fliche zwischen ihmen sich ein
spitzer Winkel bildet, der hier durch die lockere Serosa mit den stark erweiterten,
oben beschriebenen grofen BlutgefaBen ausgefiillt ist. An diesen Schnitten sind
die Lichtungen der beiden Blindenden voneinander nur durch die Schleimhbiute
und durch eine feine zartumsechriebene Schicht lockeren blutgefiBreichen Binde-
gewebes getrennt, die ihrer Dicke nach zweien zusammengelegten submucdsen
Hauten der beiden Darmblindenden gleich ist. In dieser Zwischenschicht liegen
an einigen Stellen, meistens um die GefiBe herum, manchmal aber an den Gewebs-
spalten Anh#ufungen von Rundzellen. In dieser Schnittfliche verliuft ununter-
brochen von seiten der vorderen Oberfliche eine #uBere Lingsmuskelschicht.
Die Ringmuskelschicht verjiingt sich zuerst, zerreiBt aber an der Verschlufistelle
und fehlt auf einer groBen Strecke in der Blinddarmwand. Diese Liicke ist mit
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Bindegewebe und GefaBlen ausgefiilit. An der entgegengesetzten Seite wird die
Langsmuskelschicht an der Verschluflstelle unterbrochen. Dieser liegt von auflen
an und tritt durch die Tiefe des verschlossenen Bezirkes lockeres Bindegewebe mit
groben erweiterten Gefaflen, das an den ersten Schnitten die Blinddarmenden
voneinander trennt, an den nachfolgenden Schnitten aber sich von der Hinter-
fliche aus verteilt, in dem es ein sehr lockeres und verbreitetes Darmgekrése dar-
stellt. Die Ringschicht der beiden Abschnitte fehlt an der Verschluflstelle auf einer
betrichtlichen Ausdehnung, besonders an der Blinddarmwand. Schleimhaut und
Unterschleimhaut des Blinddarms sind hier nekrotisch und mit einer Masse von
roten Blutkérperchen durchsetzt.

An den nach v. Gieson gefdrbten Schnitten, in der Unterschicht sieht man
iiberall eine Bindegewebswucherung, die die nekrotisierte Blinddarmschleimhaut
organisiert, in die Zotten hinein-
wichst und an einigen Stellen
fast ihre Spitzen erreicht. Unter-
schleimhaut des aufsteigenden
Dickdarms besteht auch hier aus
dichtem faserigen Gewebe. Im
Schleimhautgeriist kommen an
verschiedenen Stellen Anhédufun-
gen von Rundzellen vor. Epithel
fehlt teilweise.

An den Schnitten mit Eisen-
reaktion sind Anhdufungen von
Hamosiderinkérnern in  runden
oder ovalen Zellen zu sehen, die
meistens in der Tiefe der Unter-
schleimhaut, an der Grenze der
Muskelschicht liegen. Diese Zellen
liegen verschieden angeordnet.
Das Eisen ist hier auch in Form
ADD. 3. Zelliger Verschluf der Lichtung des Dick- kleiner, verschieden groBer Schol-

darmes. Homog.-Tmmers. Apochrom. 2 mm. len enthalten. Bei Thioninfirbung

Projekt. Okular Nr. 4. wird der Schleim nirgends ent-

deckt. Das mikroskopische Bild

der Blinddarmwand aus unterem Abschnitt unterscheidet sich wenig von dem-

jenigen der VerschluBstelle. Serosa verdickt, reich an erweiterten Gefafen, die

beiden Schichten des #uBeren Muskels sind hier erhalten,. ferner folgt die Unter-

schleimhaut, innere Muskelschicht und Schleimhaut, die mit den Bindegewebs-

stringen durchsetzt ist, zwischen deren Fasern sich die mit Blut angefiillten Gefille

befinden; die oberen Abschnitie der dicht amneinander gelegenen Zotten nekro-
tisiert; darin und dazwischen Blutzellen sichtbar, Epithel fehlt.

An der VerschluBstelle siecht man zuerst eine etwas verdickte Haut mit er-
weiterten GefaBen, ferner folgt eine normale #duflere Muskellage, hinterher die
Unterschleimhaut mit sehr erweiterten Blutadern und schlieBlich die aus lings-
verlaufenden Muskelfasern bestehende innere Muskelschicht. An der Verengungs-
stelle selbst gibt die Muscularis mucosae beiderseits — eine Reihe von unregel-
miBigen, in die Darmlichtung hineinragenden und mit der Schleimhaut mit Zotten
iberdeckten Vorwolbungen. Oberhalb der Verengung zeigt Dimndarm Blut-
stauungserscheinungen in allen Schichten, besonders aber in der Serosa und zwar
an der Stelle, wo das Gekrose sich dem Darm ansetzte.

Bei der mikroskopischen Untersuchung der Querschnitte aus dem unterhalb
des Verschlusses gelegenen Dickdarms aus jenen Bezirken, wo die Darmhohle
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mit einer rosiggrauen fetzenartigen, ziemlich derben Masse ausgefiillt war, erscheint
Serosa iiberall gleichméBig diinn, aufler der Abgangsstelle des aus lockerem Binde-
gewebe bestehenden Gekroses, worin Fettzellen liegen und sich vorwiegend diinn-
wandige, erweiterte und blutgefillte Blutadern hinziehen. Einzige Arterie aber
mit gut ausgesprochener Muskelschicht befindet sich in zusammengefallenem
Zustande bis zum volligen Verschlusse durch die sich berithrenden Flichen der
GefiBlichtung. AuBere Muskelschicht; Unterschleimhaut und Schleimbaut normal,
nur daB in der Unterschleimhaut maBig erweiterte BlutgefiBfe verlaufen.  Schleim-
hautgeriist reich an Zellen, unter denen an der Grenze innerer Muskelschicht die
flachen Lieberkiihnschen Driisen liegen, die einen zusammengefallen, die anderen
weit. Die freie Schleimhautfliche am Dickdarm fehlt, da ihr Epithel allmahlich
in die das Darmlumen dicht ausfiillende Epithelzellenmasse tibergeht.

Inmitten dieser die Lichtung verschlieBenden Masse gibt es solche Stellen,
wo Zerfall dieses Epithels stattfindet. Hier beobachtet man Bilder von Karyor-
rhexis, Karyolysis und Pyknose und Auflésung des Zelleibs. In diesem Fall Hegen
zwischen den Epithelzellen verschieden groBe zellfreie Hohlen und Ginge. Wie
es scheint, geschieht auf diese Weise die allmahliche Zerstorung der epithelialen
Verschlisse im Lumen des Darmschlauches. Im unteren Dickdarmabschnitte
hat diese Aufsaugung schon stattgefunden, da das Lumen durchgéngig ist. Epithel-
massen. aber nur an einigen Stellen vorhanden, indem sie der Schleimhaut dicht
anliegen. Lieberkiihnsche Driisen (in diesem Bezirke) hesser entwickelt. Blut-
gefiBle der Unterschleimhaut und des Gekréses stark ausgedehnt und mit Blut
gefllt. Gekroselymphknoten: starke Erweiterung und Blutiiberfiillung in Rinde
und Mark. Knétchen nur an den Réndern deutlich. Kein Eisenpigment, Bauch-
speicheldriise 0. B.

Wir haben es also mit einem VerschluBl des aufsteigenden Dickdarms
an Stelle seines Abgangs vom Blinddarm und mit einer Verengung des
Ileums 7 cm vor seiner Einmiindung in den Dickdarm zu tun.

Das Charakteristische in dem mikroskopischen Bilde des Verschlusses
ist die ziemlich nahe Berithrung der beiden Blindenden, die mit der
hinteren Darmfliche einen scharfen Winkel bilden, der durch das Gekrose-
gewebe mit stark erweiterten BlutgefdBien, die fast den zentralen Ver-
schluBbezirk erreichen, ausgefillt ist. In diesem Winkel fehlt die duBere
Muskelschicht, Unterschleimhaut, Muscularis mucosae, Schleimhaut, an
der entgegengesetzten Seite fehlen aber auch alle Darmwandschichten,
auller der dulleren Muskelschicht die ununterbrochen durch die Ver-
schluBstelle zieht. Blinddarmwand im Verlaufe des Epithels nekrotisiert
und mit Blut vollgestopft. In allen Teilen des Diinn- und Dickdarms
Spuren starker vendser Blutstauung. An der Stelle der Verengung
jedoch eine unregelmifBige Anordnung der inneren Muskelschicht. Das
sind die Hauptbefunde, auf deren Grund die Frage der Entstehungs-
ursache des Verschlusses, der Dynamik ihrer Entwicklung und der Bil-
dungszeit, d. h. der Feststellung der teratogenetischen Terminations-
periode, inwieweit es moglich ist, zu entscheiden ist.

Bekanntlich sind viele verschiedene Theorien zur Erklirung der
Verschluf3- und Verengungsentstehung ausgesprochen, die in mechanische,
entziindliche, entwicklungsgeschichtliche und vasculire (unregelmiBige
Anordnung der BlutgefiBe) eingeteilt werden.
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Als mechanische, zur VerschluBbildung fiithrende Ursachen konnen
gelten: die fetale Darmdrehung um die Mesenterialachse, wie es Roki-
tansky, Kdttner (nach Tobeck) vorgeschlagen haben, die im Falle der
sehr frithzeitig einsetzenden Peristaltik stattfindet und zur Darmwand-
einklemmung mit allen ihren Folgen fithrt, und die Darminvagination,
die von Braun, Karpa und Chiart (nach Tobeck) beschrieben ist, wo
ein Bild der Einstilpung eines Darmabschnittes in den anderen mit
Nekrosenbildung der Darmwand und dem nachfolgenden Abheilungs-
vorgang vorhanden ist. Fiir diese Theorie 143t man auch starke Darm-
peristaltik, die noch wihrend des intrauterinen Lebens des Embryos
begonnen hat, zu. Den Druck auf die Darmschlingen der vergréBerten
Leber auf das Pankreaskdpfchen hélt man fiir eine Ursache der Ver-
schluB- und Verengungsbildung des Magenschlauches (Serr, Hefl u. a.).

Die Theorien, die die Entstehung der Darmschlauchverschliisse auf
entziindliche Vorginge zuriickfithren, beruhen hauptsichlich auf der
Annahme einer fetalen Enteritis (Marckwald, Thorel, Fancont) (angef.
nach Tobeck) und der fetalen Bauchfellentziindung (Fiedler, Theremin,
Anders). Die Anhinger der fetalen Bauchfellentziindung nehmen an,
daB der Entziindungsvorgang des Bauchfelles auf das Gedadrm iibergeht,
das an der Stelle seiner Entziindung hierauf einen Verschlufi oder Ver-
engung erleidet. Die Anhdnger der fetalen Enteritis, wie Fancont,
schlieBen aus dem Vorhandensein der Rundzelleneinlagerungen und aus
der Kalkablagerung, daf die Ursache des Verschlusses in Schleimhaut-
entziindung mit nachfolgender Vernarbung bestehe. Man vermutet
auch, daB Verschliisse infolge einer Verwachsung der abnorm hohen
Kerkringsfalten, an deren Oberfliche die Entziindung stattfindet (Wyf
und Hammer ), entstehen kénnen.

SchlieBlich sehen die meisten Untersucher die Verschlufursache in
irgendwelcher Stérung des Ganges der embryonalen Entwicklung im
allgemeinen und im Darmschlauch im einzelnen. Tandler (angef. nach
Tobeck) am Zwoilifingerdarm, Kreuter an der Speiserohre und am End-
darm haben Epithelvermehrung bis zum vélligen Verschluf3 der Darm-
lichtung festgestellt und zugelassen, dafl unter dem EinfluB irgendwelcher
Ursachen eine physiologische Aufldsung dieses Epithelverschlusses nicht
erfolge und auf Grund dieser abweichenden Darmentwicklung sich ein
VerschluB bilde. Durch den abweichenden Verlauf der embryonalen
Entwicklung erklirt man sich die VerschluB- und Verengungsentstehung
des Darmschlauches an bevorzugten Stellen, von denen ich erstens auf
den Zwdlffingerdarm hinweise, infolge der Ausfiihrungsgéinge der Leber
und der Bauchspeicheldriise, die dahin abnorm einwachsen kénnen,
zweitens auf den Grimmdarm, in dessen Bezirke VerschluBl mit Ductus
omphalomesentericus embryonal verbunden ist und endlich auf die
Tleocscalklappe und auf den Mastdarm, der einen verwickelten Ab-
spaltungsvorgang von der Kloake durchmacht.



angeborener Verengerungen und Verschliisse im Magendarmschlauch. 747

O. Wyf hat noch eine abnorme GefaBabzweigung von der Art. duodenalis
superior in seinem Fall angeschuldigt, infolgedessen erhilt der entsprechende
Darmabschnitt keine geniigende Blutmenge, bleibt halbentwickelt und geht schlief3-
lich in einen Verschluf} iiber.

Anders hat auch einen Fall beschrieben, wo VersehluBl des Grimmdarms durch
die persistierende Art. omphalomesenterica hervorgerufen wurde, die noch eine
Unterbrechung an der entsprechenden Stelle des Grimmdarmes und eine strang-
artige 1 cm lange VerschluBbildung bedingt hatte.

Wir beabsichtigen nicht auf die aufgezahlten Theorien kritisch ein-
zugehen, wie es Ofters die vorangehenden Untersucher Kuliga, Kreuter,
Ciekanowski und Glinski, Forssner, Fanconi, in der letzten Zeit auch
Tobeck getan haben. Wir mochten nur diejenigen Theorien beurteilen,
die, wie es uns scheint, auf unseren Fall angewandt werden kénnen
und unter deren Gesichtspunkt man unseren Fall verstehen und erkliren
kann, und endlich bei denjenigen unter ihnen verweilen, die sich am
meisten der Wahrheit anzundhern scheinen. Hierher gehért: Darm-
schlauchdrehung um die Gekrdseachse, fetale Enteritis, epitheliale Ver-
schliisse sowie abweichende Anordnung und Verlauf der den Darm
versorgenden Geféfie.

Im Hinblick darauf, daf in unserem Falle eine auBerordentlich
starke Blutkreislaufsstorung vorhanden ist, sowohl an der VerschluB-
stelle selbst, als auch im ganzen Darmschlauch, dringt sich von selbst
die Frage auf, ob nicht wihrend der embryonalen Darmentwicklung eine
abnorme Bildung und Verteilung der BlutgefiBle an der Darmwand
und dem anliegenden Gekrose an der Stelle des kiinftigen Verschlusses
stattgefunden habe. GefdBknduel darstellende Blutadern ziehen sich
an einzelnen Stellen durch die ganze Darmwanddicke und bei der gleich-
zeitigen Bildung der durch den erschwerten BlutabfluBl ins Gekrose-
venensystem hervorgerufenen Venenstauung, kénnten diese ihrerseits
in den frithen Zeiten des Darmschlauchwachstums einen Schwund
seiner Wande verursachen, die einen VerschluB der entsprechenden
Stelle nach sich zieht. Fiir diese Annahme spricht die tiefe Lage der
erweiterten Blutgefafe an der VerschluBstelle, die die Blindenden trennen,

Auferdem widerspricht unser Fall dem.einzigen wichtigen Einwand,
den Forssner ausgesprochen hat, indem er darauf hinwies, dall es dann
unverstidndlich ist, weshalb der Verschluf in unseren Féllen nur das
Epithel allein betrifft, ohre die iibrigen Darmwandschichten zu befallen.

Unser Fall hat aber eine Unterbrechung aller Darmwandschichten,
auBler der Lingsmuskelschicht, die an der vorderen Darmoberfliche
ununterbrochen bleibt. Man ist zur Annahme gezwungen, daB sie sich
deshalb erhalten hat, weil sie sich an der Anordnungsstelle der erweiterten
Blutgefiie entgegengesetzter Seite befand, d. h. unbeeinflufit vom Druck.
Fiir den VerschluBbildungsursprung konnte man den Zeitpunkt an-
nehmen, als sich eine Hemmung des normalen Blutabflusses an Gekrose-
venen gebildet hatte. Wire diese Hemmung nicht dagewesen, so hitten
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die an der Darmwand und im Gekrose, an seiner Ansatzstelle gelegenen
Venen keinen Druck ausgeiibt und dadurch keinen Schwund und Ver-
schluB nach sich gezogen. Wir halten aber diese Erkldrung fiir un-
geeignet im Hinblick darauf, daf im Lichte dieser Theorie viele unklare
Punkte zuriickbleiben.

Beriicksichtigt man die Rundzellenanhdufung, welche an manchen
Stellen des verschlossenen Bezirkes vorkommt und der Fancont eine
Bedeutung zuschreibt, als einem Zeichen der fritheren fetalen Enteritis,
so halten wir dieses sozusagen einzige Merkmal der gewesenen Ent-
zindung fiir ungeniigend, um die Verdnderungen in allen Darmschichten
zu erkldren, welche Verdnderungen nur durch eine sehr starke und weit-
gehende Schleimhautentziindung, die auch auf andere Darmwand-
schichten tbergegangen ist, bedingt sein koénnen, dagegen aber nur
schwache Spuren zuriickgelassen hat. Man mul aullerdem einen sehr
verwickelten Weg des Eindringens eines Entziindungserregers in dem
Embryo durch den Mutterkuchen zulassen, das elektive Eindringen in
den Darmschlauch und zwar an einer Stelle, wo dieser Erreger die nach
sich ziehende Entziindung, einem Verschluf}, hervorgerufen haben soll.

Die sich massenhaft in der Blinddarmschleimhaut befindenden
Bakterien (Stibchen) werden von uns mit der Reaktionslosigkeit von
seiten des umgebenden Gewebes gegen die Darmschlauchsaprophyten,
die in die Darmschlauchhéhle nach der Geburt geraten sind, erklirt,
oder zu den Folgen des postmortalen Eindringens gerechnet. Wir lehnen
also die entziindliche Theorie fiir unseren Fall ab.

Da sich im Dickdarm unweit vom Verschluf} starke, die Darmlichtung
dicht verschlieBende Epithelwucherungen befinden, verfillt man auf
den Gedanken, unseren Fall vom Gesichtspunkte der Theorie ,der
Epithelverschliisse” zu erkldren. Diese von ZTandler ausgesprochene
von Kreuter und schlieBlich auch von Forssner bestitigte Theorie, ist
in unserem Falle auch nicht iiberzeugend, weil man eine recht gezwungene
Behauptung zulassen soll, um den Epithelverschluf in unserem Falle
als die VerschluBursache hervorzuheben. Der sich im Dickdarm befin-
dende und nur einige Zentimeter nach unten von der VerschluBstelle
entfernte EpithelverschluB hat an dieser Stelle zur VerschluBbildung
nicht gefithrt. Weshalb soll man doch aus diesem Grunde die Moglich-
keit der VerschluBbildung im Ursprungsgebiete des aufsteigenden Dick-
darms zulassen? KEs unterliegt keinem Zweifel, dafl zur Bestitigung
dieser Theorie noch eine andere Theorie herangezogen werden muB.
Wir mochten aber doch die Tatsache der Bildung des Epithelverschlusses
in der Dickdarmhéhle betonen, der sich auch nach der Geburt des Kindes
erhalten hat, freilich vielleicht dank dem oben gelegten Verschlusse
und der angeborenen Unterentwicklung des ganzen Dickdarmabschnittes.
Bemerkenswert sind die Angaben Tandlers, welcher sagt, dal die Epithel-
verschliisse bis zum 55. Tage des Fetallebens erhalten bleiben. Kreuter
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laft die Bildung des Epithelverschlusses in allen Darmschlauchab-
schnitten zu. '

Endlich weist Forssner auf Abweichungen im Sinne der Stirke und
Zeitdauer der Epithelverschliisse bei Menschen hin, die er an Embryonen
von 10—30 mm beschrieben hat. Andere Hinweise aber auf die Mog-
lichkeit des Erhaltens dieser Okklusionen in pathologischen Fillen und
nach der Geburt habe ich in dem mir zugénglichen Schrifttum nicht an-
getroffen.

Es bleibt uns noch iibrig zu untersuchen, inwieweit die Theorie
der fetalen Darmschlauchdrehung um die Gekrioseachse auf unseren
Fall anwendbar ist. Diese Theorie ist in dem Sinne nicht annehmbar,
daf3 der Dickdarm, besonders der Blinddarm, bevor er sich im embryo-
nalen Leben an seine Stelle stellt, mit seinem Gekrose zusammen einen
sehr verwickelten Weg durchmacht und zwar von der Lage im auf-
steigenden Teile des urspriinglichen Darmrohres bis zu seiner endlichen
Ansetzung an die Wand des rechten Grimmgebietes.

Es ist sehr leicht eine solche Lage, bei der die unrichtige Drehung
der Darmachse an der Abgangsstelle des aufsteigenden Dickdarms und
die VerschluBbildung stattgefunden hat, zuzugeben, zumal das mikro-
skopische Bild dies bestétigen konnte. Es handelt sich aber darum,
daB wir das Vorhandensein dieser Drehung mit Sicherheit nicht bestitigen
konnen, da wir die Zeichen davon bestimmt nicht festzustellen ver-
mochten, wie es Strembel, Valenta, Kleinwdichter und Eppinger u. a. ge-
lungen war.

Wir haben keine Narben an der Drehungsstelle gesehen, von denen
Frida Leischner spricht. Wir glauben auflerdem, daB die Achsendrehung
von selbst keinen VerschluB3 hervorrufen kann, diese vielmehr eher nach
dem Eintritt des Verschlusses oder der Verengung stattfindet.

Da keine von den angefiithrten Theorien die Entstehung und Bildung
des Verschlusses in unserem Falle vollkommen erkliren kann, sind wir
geneigt, eine andere Deutung unseres Falles zu suchen.

Bekanntlich wird der Blinddarm mit dem Wurmfortsatz bei dem
Embryo nach: Meckel in der zweiten Hilfte des zweiten Monats bemerk-
bar, nach Kollicker in der sechsten Woche des fetalen Lebens (angef. nach
Tarenetzky).

Auch sehr frith (nach Pernkopf bei einem 66 mm langen Embryo,
nach Toldt entspricht diese Linge dem 3. Monat des fetalen Lebens)
wird in dem Darmschlauche die Grenze zwischen Blinddarm und An-
fangsteil des aufsteigenden Dickdarms in Form einer Furche angedeutet,
die schon bei édlteren Embryonen sich an der hinteren Darmfliche quer
verteilt in Form von Flexura coli.

Dieser Furche entspricht seitens der Schleimhaut das Bindchen
(Frenulum posterior nach Pernkopf, freie postero-externe nach Testut),
das eine Fortsetzung der ileococalen Klappen ist und das, wie auch
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die Furche von auflen, die Blinddarmhdhle von dem Anfangsteil des
aufsteigenden Dickdarms von innen trennt, in dem es in die Darmschlauch-
lichtung hineinragt. Da in unserem Falle eine starke Verkiirzung des
Dickdarmgekroses vorliegt (in allen Teilen, aufier Dick- und Mast-
darm), so hinderte das verkiirzte Gekrdse bei den Bewegungen, welche
der Blinddarm in der Bauchhdhle ausfithrt, und konnte zu einer Ver-
biegung oder Einklemmung des Darmrohres an der Stelle der Furche,
Flexura coecocolica, fithren, die eine Darmeinklemmung mit allen nach-
folgenden, in etwaigen Verschlufl ibergehenden Erscheinungen hervor-
rief. Zu dieser Einklemmung konnte auch das Eindringen des hinteren
Béndchens (Frenulum posterior) an der Verbiegungsstelle in die ent-
gegengesetzte Darmwand beitragen, die nach sich dieses ganze Nekrosen-
bild mit der nachfolgenden Blutung, welches wir an unseren Priparaten
sehen, zieht. Dieser Gedanke wird noch durch die Tatsache unterstiitzt,
daB sich die Verdnderung im Darme am stérksten an seiner Hinterfliche,
d. h. am Sitze der Grenzfurche abspielt. Die entgegengesetzte Darm-
fliche, die vordere, ist weniger geschidigt, da sie jhre duBere Muskel-
schicht ununterbrochen erhalten hat. Dieser letzte Umstand spricht
auch gegen Drehung des Darmes um seine Achse, weil dabei die Nekro-
tisierung aller Darmschlauchschichten stattfinden miilte, dagegen hat
sich die Langsmuskelschicht mit der Vorderfliche vollkommen erhalten.

Unabhingig davon, was die Ursache des Verschlusses in unserem
Falle. war, miissen wir die Erscheinungen einer starken vendsen Stauung
im Verlaufe des ganzen Darmschlauches oberhalb und unterhalb des
Verschlusses anerkennen. Natiirlich ist der Grund dieser Stauung auBer
den Grenzen des Darmschlauches selbst zu suchen, irgendwo im Gekrose,
an seiner Wurzel, wo sich, wie es denkbar wire, dank seiner Drehung,
derartige. Verhiltnisse gestaltet haben, die den normalen Blutabfluf3
aus Darmschlauch verhindern. Wahrscheinlich ist auch der Dickdarm-
schnitt infolge der verminderten Bluterndhrung unterentwickelt, da im
ganzen Verlaufe die Taeniae longitudinales und. Haustra fehlen.

Was aber die Bildungszeit des Verschlusses anbelangt (der sog.
teratogenetischen Terminationsperiode), so kann man daraus, daf die
unterhalb des Verschlusses gelegenen Darmschlingen keine Galle ent-
halten, womit der ausgedehnte Blinddarm und der obenliegende Diinn-
darm darin tiberfiillt sind, schlieBen, daB der VerschluB vor dem Gallen-
eintritt in den Darmschlauch entstanden sei. Hertwig verlegt den Beginn
der Ausscheidung grofier Gallenmengen in die zweite Hélfte der Schwan-
gerschaft. Tobeck gibt an, daf die Galle sich in der Mitte der Schwanger-
schaft, d. h. etwa am fiinften Monate auszuscheiden beginnt. Das
bedeutet, daBl der Verschlufl sich nicht spéter als um diese Zeit bilden
konnte.

-Um die mehr oder weniger genaue Zeit der VerschluBbildung fest-
zustellen, miissen wir auf den Bau der Blinddarmwand achten, die im
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Zeitpunkt der Nekrose vom Zustand ihrer Bildung sich erhalten hat,
bei welcher der Einklemmungsverschlufl stattfand.

Wir haben also vor Augen gleichsam ein photographisches Bild,
das man nur mit Verstindnis zu betrachten braucht. Die Blinddarm-
wand hat alle normal entwickelten Bestandteile, auBer innerer Muskel-
schicht, von der nur eine Anlage vorhanden ist, und ein Schleimhaut-
geriist, das noch Zotten erhalten hat. Wir wissen, daB Ringmuskelschicht
schon bei einem 42 mm langen Embryo entwickelt ist, was nach Toldt
dem 3. Monat des fetalen Lebens entspricht, Langsmuskelschicht bei
einem 75—99 mm langen Fetus (4. Monat nach Toldt), innere Muskel-
schicht im Mastdarm bei einem 187 mm langen Embryo (5. Monat nach
Toldt). Indem wir aber beriicksichtigen, dall die innere Muskelschicht
im Blinddarm unvollstindig entwickelt ist, soll der Verschlul} etwas
frither entstanden sein, d. h. im 4. Monat. Gegen diese Zeit sind nach
Keibel im Blinddarm schon auch alle tibrigen Wandschichten ausgebildet.
Hinsichtlich der Dickdarmzotten wissen wir, dafl sie nach Minot (angef.
nach Forssner) im 2., nach Meckel im 3. Monat des Fetallebens auftreten.
Sie verschwinden aber nach Meckel im 8., nach Kollicker im 7., nach
Brand im 6. Monate des fetalen Lebens (angef. nach F. 7. Lewsis), d. h.
zur Zeit der VerschluBbildung im 4. Monat bestanden sie noch.

Die Zeit der Verschlufentstehung wird also nach diesen Unterlagen
in den 4. Monat des Fetallebens zu verlegen sein. Auf diese Behauptung
diirfen wir mit der Verweisung auf unsere Priparate, an denen dies nicht
zu sehen ist, antworten, daf Blinddarm in einem spéteren Stadium
nekrotisch wurde, als es sich die erwiahnten Forscher vorstellen.

Das oben beschriebene zusammenfassend, konnen wir mit mehr oder
weniger Sicherheit sagen, dall bei dem sehr verkiirzten Dickdarm-
gekrise der VerschluB am Anfang des aufsteigenden Dickdarms, infolge
der durch eine Verbiegung an der Stelle der Querfurche (Flexura caeco-
colica) auf der Blinddarmhinterfliche hervorgerufenen Darmwand-
einklemmung, stattgefunden hat, wozu auch das auf der Blinddarm-
schleimhaut, an der Abgangsstelle des aufsteigenden Dickdarms gelegene
hintere Bindchen beigetragen hat. VerschluB des Grimmdarms ist
durch Hypertrophie und abweichende Richtung der gewucherten inneren
Muskelschicht bedingt. Erscheinungen der vendsen Stauung im Darm-
schlauch sind infolge eines erschwerten Blutabflusses in Gekrésevenen
hervorgerufen, auf Grund einer mgglichen mit dem Gekrise gemein-
samen Drehung.

Wir kommen somit zu folgenden Ergebnissen: 1. Zur Erklirung
der Entstehung angeborener Verschlisse am Anfang des aufsteigenden
Dickdarms ist der Einflul des hinteren Bandchens der Blinddarmschleim -
haut, das eine Fortsetzung der Bauhinischen Klappe ist, sowie der Quer-
furche an der Blinddarmhinterfliche mit in Betracht zu ziehen. 2. Unter
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den zur Erklirung herangezogenen Hilfseinfliissen sind Abweichungen
in Lage und Verlauf der Blutgefifie des Darmschlauchs und des an-
liegenden Gekréses zu beriicksichtigen.
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(Aus dem pathologischen Institut der medizinischen Hochschule. Batavia, Java.)

Erworbene Diinndarmsyphilis.

Von
Prof. C. Bonne,

Direktor des Ingtituts.

Mit 12 Abbildungen im Text.
( Eingegangen am 12. Mai 1930.)

Mit Recht nennt Siegmund® in Henke-Lubarsch Handbuch die
Darmsyphilis eines der ungeklirtesten Kapitel der speziellen Patho-
logie. Diinndarmsyphilis ist jedenfalls eine sehr seltene Erkrankung,
je seltener, je hohere Anforderungen man an die Diagnose stellt. Man
kann den Standpunkt einnehmen, daB man keine Syphilisdiagnose
macht ohne Spirochidtenbefund. Die Mehrzahl der pathologischen Ver-
dnderungen vieler Organe, deren syphilitische Natur aus anderen Griinden
feststeht, wiirden dann wegfallen. In den Gummata findet man bekannt-
lich fast niemals Spirochéten. Es ist mir nicht bekannt, ob jemals bei
erworbener Diinndarmsyphilis Spirochiten gefunden sind. Das Vor-
kommen der erworbenen Diinndarmsyphilis darum leugnen zu wollen,
geht zu weit. Es mahnt aber zu groBer Vorsicht.

Man begegnet im Diinndarm gewissen pathologisch-anatomischen
Verdnderungen, die infolge ihres Baues und Lokalisation nicht den
Verinderungen bei bekannten Krankheiten zugeordnet werden koénnen
und die immer wieder zuriickkehrende Rigentiimlichkeiten zeigen,
wodurch man gezwungen wird, sie als Auszehrungen einer besonderen
Erkrankung aufzufassen. Wo keine andere Ursache dafiir bekannt ist
und die histologischen Bilder iibereinstimmen, mit denen man sie an
anderen Stellen der Syphilis zuordnet, ist man vollkommen berechtigt,
sie als wirklich syphilitisch zu betrachten.

Rieder ¢ und Frinkel 2, 3 verdanken wir die genauere Feststellung
der hierbei vorkommenden histologischen Verinderungen. Rieders Ver-
offentlichung ist mir nicht zugiinglich. Seine SchluBfolgerungen werden
aber von Frinkel iibernommen und ich will einen von mir in Batavia
untersuchten Fall nicht nur den Merkmalen Frinkels unterwerfen,
sondern auch durch die Beschreibung gewisser, sehr charakteristischer
GefaBverinderungen, einen Beitrag liefern zur genaueren Kenntnis der
Dinndarmsyphilis.

Virchows Archiv. Bd. 279. 49
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Bei der Diinndarmsyphilis entstehen Geschwiire mit den folgenden
makroskopischen Eigenschaften:

1. Sie sind iiberwiegend lokalisiert im Jejunum, wihrend das Ileum,
jedenfalls der untere Teil gewhnlich freibleibt, im Gegensatz zu tuber-
kulésen und typhosen Geschwiiren.

2. Sie sind multipel und kommen gruppenweise vor, oft durch nur
sehr diinne Schleimhautstreifen von einander geschieden. Die Zahl der
Geschwiire ist wechselnd, und bisweilen sehr groB. Frinkel z. B. fand
einmal 31.

3. Sie haben eine ausgesprochene Neigung zu Kreis-Ausbreitung
und zeigen sich dann als ringférmige Strikturen.

4. Sie sind einander auBlerordentlich #dhnlich.

Nicht immer fiihrt die syphilitische Entziindung im Diinndarm zur
Geschwiirsbildung. Anfénglich entsteht ein dichtes Rundzelleninfiltrat,
das die Bestandteile der Darmwand auseinanderdringt und endlich
vollstindig vernichtet. Dieses Granulationsgewebe wird an der dem
Darmlumen zugekehrten Oberfliiche nekrotisch, wodurch die Geschwiire
entstehen, die zu Strikturen werden durch Schrumpfung des Binde-
gewebes. Fir das Entstehen der Strikturen ist vorhergehende Geschwiirs-
bildung nicht immer notwendig.

Schon in seiner ersten Arbeit iiber die Magen-Darmsyphilis, im
155. Band des Virchowschen Archiv 1899, gibt Frinkel eine eingehende
Beschreibung der dabei stattfindenden Gefifiverinderungen und unter-
scheidet in den Venen:

1. Wucherungsvorginge an den endothelialen Elementen, welche
in mehrfacher Schichtung tibereinander gelagert zu einer Verengung
des Lumens beitragen.

2. Eine Durchwachsung der Venenwand mit demselben zelligen Infil-
trat, das in den Maschen der Unterschleimhaut vorhanden ist.

Die elastischen Fasern konnen dabei entweder als geschlossener
Ring erhalten sein oder auseinander gedringt werden. Ist die Durch-
wachsung der Gefilwand vollendet, dann ist nur durch die speziellen
Elastinfarbungen méglich, auf die einstmalige Anwesenheit von Venen
an solchen Stellen zu schlieBen, ja selbst die Elastinreste kdénnen ver-
schwinden.

Bei den Arterien beschreibt er dieselben Verhiltnisse, gewdhnlich
sind die Erscheinungen aber weniger stark ausgeprigt und es findet
eine vollstindige Durchwachsung mit dem entziindlichen Granulations-
gewebe nicht statt. Diese GefaBerkrankung tritt herdférmig auf; neben-
einander findet man gesunde und kranke GefiBle und dasselbe Gefall
zeigt nebeneinander gesunde und kranke Stellen. Speziell den vendsen
GefdBverdnderungen schreibt er zwar keine unbedingte, jedoch wohl
eine grofle diagnostische Bedeutung zu, wihrend die daneben vor-
kommenden Arteriitis productiva obliterans und Infiltrate von runden
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oder vieleckigen Zellen mit schmalem Plasmasaum die Diagnose stiitzen.
Die Gefialiverinderungen kénnen an infiltrierten und nicht infiltrierten
Stellen der Magen-Darmwand aufgefunden werden. Sie begiinstigen
die nekrotischen Vorgéinge in der Schleimhaut, sind aber nicht als ein
fir die Entstehung der letzten notwendiges Freignis zu betrachten.

In seiner zweiten Arbeit im 199. Band des Virchowschen Archiv
1910 halt Frinkel fest an dem diagnostischen Wert der GefiBverinde-
rungen. Die Endarteriitis obliterans moége keine spezifische Bedeutung
haben, die Venenverinderungen, obliterierende Endophlebitis und Durch-
setzung der Venenwandungen mit granulationsartigem Entziindungs-
gewebe, vor allem, wenn sie streckenweise auftreten (wie auch in den
Arterien) sind fast pathognomonisch.

Die Befunde Frinkels sind von anderen Untersuchern bestitigt worden
z. B. von Sparmann ® und Siegmund 5.

Am 24.7.29 bekam ich ein Préparat zur Untersuchung, das mit
dieser kurzen Beschreibung der Diinndarmsyphilis vollkommen iiber-
einstimmt und solche unzweideutige Gefidfiverinderungen zeigte, daf
die Luesdiagnose redlicherweise nicht angezweifelt werden kann. Der
Kranke wurde behandelt auf der Abteilung von Prof. Lesk im Zentralen
Zivilen Krankenhaus zu Weltevreden, Batavia. Prof. Lesk verdanke
ich die folgenden Angaben aus der Krankengeschichte:

K., Indoeuropéer, 36 Jahre, seit 4—5 Jahren Anfille von Bauchschmerzen
bisweilen mit Fieber. Geringe Verstopfung. Ein schweres Gefithl in der Magen-
gegend mit Erbrechen nach zu reichlichen Mahlzeiten. Wiederholt Darmblutungen,
die anscheinend ohne Vorboten einsetzten.

Hat wahrscheinlich vor kurzem eine heftige Darmblutung gehabt.

Friihere Krankheiten: Zwei Leistenbruchoperationen, Beri-beri, 4 oder 5mal
Gonorrhée und vor 7 Jahren Ulcus penis. Dafiir behandelt mit 6 Einspritzungen
im Gesal und 12 im Arm. Art des Heilmittels unbekannt. Schwerer Raucher,
30 Zigaretten taglich.

Status praesens: MaBiger Ernsbrungszustand. Schleimhiute anamisch. Kein
Ikterus. Keine allgemeine Driisenvergroferung. Leib trommelartig in den oberen
Teilen, nimmt Teil an der Atmung. Bisweilen Darmsteifung, ziemlich circumsecript
in den oberen Partien. Keine Defense musculaire. Leichte Druckschmerzen an
einigen Stellen. Milz und Leber nicht vergréBert. Penis und Leistengegenden mit
Narben. Rectaluntersuchung negativ.

Blut: Keine Malariaplasmodien. Wassermann, S. G. und M. negativ. Leuko-
cyten 5900. Hiamogram ohne wesentliche Abweichungen. Hamoglobin 30/, (!).

Rontgenuntersuchung: Multiple Stenosen im Diinndarm (Jejunum).

Balkteriologische-parasitologische Faecesdiagnostik: Kolicysten.

Bei Aufnahme Temperatur subfebril, nach einer Woche fieberfrei.

Prof. Lesk stellt die Diagnose auf Lymphogranulom des Dinndarmes und
operiert 23. 7. 29. Lymphogranulom deshalb: Es kamen in Betracht mit Riicksicht
auf die Darmblutung, die anscheinend aus dem Dimmndarm stammte (keine Magen-
und Dickdarmsymptome): Tuberkulose, Lues, Arteriosklerose, Lymphogranulom.
Tuberkulose war ebenso wie Arteriosklerose auszuschlieBen. Lues unwahrscheinlich
wegen der negativen serologischen Untersuchung.

49%
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‘La,parotomie. .Abtastung des ganzen Magen-Darmschlauchs. 4 Stenosen im
Jejunum, ‘sonst nichts, Resektion des Darmstiickes mit den 4 Strikturen. Tem-
peratursteigerung wihrend 5 Tage, danach subfebril. 5 Aug. serofibrinsse Peri-

AbD. 1. Syphilis des Jejunums.
Vier x*ingformige narbige Geschwire.
Odem des Jejunums.

tonitis. Bauch geoffuet. Douglas Drainage.
Keine weitere Stenosen. Dinndarm noch ein-
mal vom Anfang bis zum Ende nachgesehen.
Keine weitere Verwicklungen. 18.9. 29 geht XK.
symptomenfrei nach Hause. Ein halbes Jahr
spater in guter Gesundheit.

Am Tage nach der Operation empfang
ich das Préparat zur Untersuchung. Es
ist ein Stiick Jejunum von ungefahr 40 cm
Linge mit 4 ringformigen Strikturen, jede
Striktur mit einem etwa 1 em Dreiten
Defekt, ohne aufgeworfenen oder ver-
harteten Randern. Das ganze Darmstiick
ist stark Sdematds, die Dicke der Darm-
wand betrigt fast 1 cm (Abb. 1). Auch
der schmale Rest des Gekrdseansatzes ist
an den Stellen der Geschwiire Odematos.

Mikroskopie: Anfénglich wird nur der Probe-
ausschnitt untersucht, der schon auf Abb.1
sichtbar ist, spiter wurden auch andere Stellen
mikroskopisiert. Bei der ersten Untersuchung
fall schon das Odem der Darmwand und ein
sehr dichtes Plasmazelleninfiltrat auf. Abb. 2.
Dieses liegt unter dem Ulcus und breitet sich
nach jeder Seite in einiger Entfernung aus.
Weiter vom Geschwiir entfernt konzentriert es
sich um die Getife. Die Plasmazellen sind voll-
kommen typisch mit schoner Randkermstruktur.
Man sieht in der Mitte des Praparates in der
Unterschleimhaut nur die Plasmazellkerne und
vereinzelte Kerne des urspringlichen Gewebes,
keine andere Zellkerne, Sehr seltene Russelsche
Kérperchen. Nur in der oberflachlichen nekro-
tischen Schicht sind daneben Leukocyten sicht-
bar und herrscht im allgemeinen der Bau eines
nekrotisierenden Grannlationsgewebes vor. Das
Plasmazelleninfiltrat fullt die durch das Odem
verbreitete Unterschleimhaut ganz aus, GefaGe
und Nervengebilde sind eng durch das Infiltrat
umschlossen. Die GefaBwandungen zeigen Ver-

anderungen, deren Beschreibung unten gegeben wird. Unter dem ringformigen
Geschwiir ist die Muscularis mucosae zugrunde gegangen, an den Réndern wird
sie wieder erkennbar und lauft unbeschidigt aber eingeschnirt zwischen dem
Tofiltrat der Schleimhaut und Unterschleimbaut. In der Darmmuskulatur fullt
das Infiltrat alle Licken zwischen den Muskelbiindeln aus. Das GefaBnetz der
Muskelschichten ist iiberall von Infiltrat urahillt und dadurch sehr auffallend.
Unter der Serosa liegt das Infiltrat vorwiegend um die Gefafie herum. Der
Plasmazellencharakter ish in den auBeren Muskelschichten weniger deutlich
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geworden und in der Subserosa kann man besser von gewohnlichem Rundzellen-
infiltrat sprechen mit lymphocytéhnlichen Zellen. Auch sieht man dort einige
eosinophile Leukocyten.

In einiger Entfernung der Strikturen, wo das allgemeine Infiltrat verschwindet,
macht die 6dematdse Unterschleimhaut einen sehr leeren Eindruck. Durch die
leere Submucosa laufen die GefaBe mit ihren Plasmazellenminteln; noch weiter
von den Strikturen entfernt verschwinden auch diese. Die Schleimhaut selbst
ist iiberall zwischen den Geschwiiren einigermafen mit Plasmazellen durchsetzt
und dazwischen liegen einige eosinophile Leukocyten. Das Epithel aber ist in sehr
gutem Zustand, ist auch gut fixiert und zeigt schone eosinophile Korner in den
Epithelzellen auf dem Boden der Krypten bis ganz in die Nahe der Geschwiire.

Abb. 2. Ubersicht des Plasmazelleninfiltrats der Unterschleimhaut.

Wo das Infiltrat weniger zusammenhingend erscheint, kann man bei schirferem
Zusehen deutlich erkennen, daf3 viele Infiltratherdchen ihre eigene Form besitzen.
Man sieht z. B. runde Herdchen neben Gefilwanden. AuBerdem findet man
vereinzelte Riesenzellen in solchen Herdchen, bisweilen von ansehnlicher GroBe,
mit sehr vielen eiférmigen oder runden bleichen Kernen und mit viel Plasma,
einigermaflen vom Typus Langhans aber sehr uncharakteristisch. Diese Riesen-
zellen sind recht selten. Herdchen mit Riesenzellen liegen immer neben Gefien
der Submucosa oder Subserosa. Es sind frische milidre Gummata. Beispiele findet
man in Abb. 3, 4 und 9.

Gefdfprerinderungen: Bei Elastinfarbung sieht man nebeneinander normale
und stark verinderte Gefiafle. Am meisten geschadigt sind die Gefifie unter der
nekrotischen Oberflache der Geschwiire, aber auch in der Unterschleimhaut weit
von der oberflichlichen Nekrose entfernt oder selbst in der Subserosa und im
Gekroseansatz begegnet man diesen erkrankten Gefafle. Endovasculitis productiva
mit starker Intimaverdickung und bisweilen zur Verédung fiithrend ist ein gewdhn-
liches Bild. Abb.5 und 6 zeigen solche durch Endovasculitis geschlossene Gefifle.
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Abb. 4. Riesenzelle mit Rundzelleninfiltrat im, Subserosa neben einem, in die Muscularis
eindringenden Gefis.
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Abb. 5. Durch Endarteriitis geschlossene Arterie mit Unterbrechungen im Elastinskelet
und Wanddurchwachsung.

Abb. 6. Vena mit unregelmifligem Elastinskelet und Einwuchs des granulomatosen
Gewebes.
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Man sieht hier aber noch weitergehende Veréinderungen. In Abb. 5 zeigt die
Elastica interna Unterbrechungen, wihrend die Lamellen der Elastica externa
auseinander gefasert sind und auflerdem auch Spalten zeigen. Einwachsen des um-
gebenden Granulationsgewebes ist die Ursache davon. In folgenden Reihenschnitten
dieses GefiBes ist die Schadigung noch weiter gegangen; nur Fetzen des Elastin-
skelets sind dort tibriggeblieben und ein GefiB ist nicht mehr erkennbar. In Abb. 6
siecht man eine Vene mit hypertrophischem Elastinskelet und Endophlebitis obli-
terans, wahrend das Infiltrat der Umgebung in die GefiBwand durchzudringen
anfangt. Diese Vene begleitete eine Arterie mit starker Endarteriitis productiva
aber noch mit erhaltenem feinem Lumen und mit starker Infiltration der Adventitia
und Media. Die Vene liegt ganz nahe zu der nekrotischen Geschwiirsfliche und

Abb. 7. Atrophische zusammengeschrumpfte Arterie mit zusammengeballtem Klastinskelet.

wenn man sie weiter in Reihenschnitten verfolgt, sieht man sie sich immer mehr
der Oberfliche ndhern und zerfallen.

Fin anderes Bild des Untergangs eines GefiBes grofen Kalibers zeigt Abb. 7
Hier ist es ein zusammengeschrumpftes atrophisches Gefidl ohne Endarteriitis oder
andere hyperplastische Reaktionen. In Reihenschnitten kann man es bis zur
Subserosa verfolgen, vermutlich haben wir den Endteil einer schon im Mesen-
terium obliterierten Arterie vor uns. Der periarterielle helle Raum in Abb. 7 ist
wenigstens zum Teil ein durch Schrumpfung entstandenes Kunstprodukt.

Die kleineren GefiBe, Arterien und Venen zeigen in ihrem Verlauf durch das
dichte Plasmazelleninfiltrat auch wieder Endarteriitis und Endophlebitis obli-
terans. Das Infiltrat dringt ein in die verdickte Intima bis unter das Endothel
und, wenn am Ende das Gefal geschlossen ist, zieht das umgebende Infiltrat ohne
Unterbrechung dariiber hinweg. Nur das Elastinskelet verrat die Stelle der fritheren
GefiBwand. Viele kleinere Gefille im Infiltrat aber, besonders die Arterien, sind
ganz frei von Intimaverinderungen und zeigen nur diffuse Infiltrierung der Adven-
titia bisweilen auch der Media.
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Abb. 8. Kleine, vom Infiltrat durchwachsene Arterie mit Elastinresten.

Abb. 9. Dasselbe Gefél von Abb. 8 mit miliarem Gumma in der Wand. Reste des
Elastinskelets.



762 ‘ C. Bonne:

In den Elastinschnitten 148t sich die Lokalisation der schon frither erwihnten
miliaren Gummata in den GefiBwinden genauer feststellen. Abb. 8 zeigt eine
kleine Arterie mit Resten ihrer Elastica intima und aufgefaserten und zum Teil
verschwundenen Elastica externa. Die Arterie ist verddet und durchsetzt mit dem
gewhnlichen Typus von Infiltratzellen. Abb. 9 zeigt dasselbe Gefa an einer
anderen Stelle; vom Elastinskelet ist noch weniger tibriggeblieben, doch in ihrer
Wand liegen eine Anzahl von Riesenzellen mit blassen Kernen. Diese liegen im
Infiltrat der Adventitia und Media, eine von ihnen sogar zum Teil an der Innen-
seite der Elastica interna. Das miliare Gumma hat sich also in der GefdBwand selbst
entwickelt.

Die Endarteriitis und Endophlebitis obliterans und die miliaren
Gummata der oft vom Infiltrat durchwachsenen DarmwandgefiBe sind
schon fiir die Syphilisdiagnose durchaus geniigend, eine weitere Be-
stéatigung finden wir in den pathologischen Verinderungen der Gekrise-
gefife.

Mit dem Darmstiick war eine ungefihr 1 em breite Zone von Gekrése-
ansatz entfernt. Darin fand ich eine 2 mm dicke abgebundene Arterie,
welche in Reihenschnitten zerlegt wurde. Die Abweichungen der Arterie-
wand sind sehr verwickelt (Abb. 10, 11) und. bestehen aus:

1. Endarteriitis productiva obliterans, oft stellenweise und einseitig im Gefal.

2. Polypartige Wucherung der Media und Intima in das Lumen hinein. Sekun-
dére gestielte polypartige Auswéchse, anfinglich stets mit Endothel bekleidet,
gehen davon aus, oft mit eingekerbter Oberfliche und bisweilen in der Lings-
richtung des GefaBles sich weit entfernend von der Stelle, wo sie entsprangen.
In isolierten Querschnitten trifft man sie dann frei in der GefaBlichtung an.

3. Intramurales Himatom oder Aneurysma dissecans zwischen Media und
Elastica externa. Diese kénnen ganz kreisférmig werden und in gewissen Stellen
viel mehr Blut enthalten wie das urspriingliche Gefédfllumen. Die inneren Schichten
der Arterienwand, Media, Elastica interna, Intima mit dem urspriinglichen Lumen
liegen dann entweder ganz wandsténdig, solange das intramurale Hématom noch
nicht ganz ringférmig geworden ist oder ganz frei, umspiilt vom Hématomblut, an
Stellen vom zirkulidren Hamatom. Keine Thrombose im Himatom, und auch keine
iiberzeugende Bilder einer Endothelbekleidung.

4. Volliger VerschluB der urspriinglichen Lichtung. Diese befindet sich an
einer Stelle, wo das inframurale Himatom ganz oder fast oder fast ganz ringformig
geworden ist. Die Elastica interna ist zugrunde gegangen und aus Media, Elastica
interna und Intima ist nur ein strukturloser Strang mit unregelmafBig verlaufenden
Elastinfasern iibriggeblieben. Dieser Strang liegt entweder frei im Zentrum des
GefiBes umspiilt vom Blute des Hamatoms oder er ist noch an. einer Stelle seiner
Peripherie mit der Elastica externa verbunden. Der Strang ist an einer Stelle
durchgerissen und nach beiden Seiten zuriickgezogen infolgedessen ein gewisser
Teil der GefaBrohre ihre Intima und Media verloren hat, und nur aus Hlastica
externa und Adventitia besteht.

5. Infiltrate um die Vasa vasorum und ziemlich umschriebene Rundzellen-
einlagerungen in der Adventitia mit Schidigung der Lamellen der Elastica externa.

Abb. 10 gibt eine Ubersicht dieser Abweichungen. Die Stellen mit
Endarteriitis obliterans kommen iiberein mit Liicken in der Elastica
externa, die ich unter 5. beschrieben habe als Folge der adventitiellen
Entziindungen. Man muB diese Endarteriitis obliterans meines Erachtens
als eine Anpassung der GefiBwand betrachten in denjenigen Gefal-
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sektoren, wo die Widerstandsfihigkeit der Wand gelitten hat durch die
Schiadigung der Elastica externa. Diese Vorstellung ist viel einfacher, als
die Annahme, daB die Intimaverdickung eine produktive Gewebsreaktion

11

Abb. 10. Verdnderungen einer Gehirnarterie. Blagtinfarbung. Nur FElastica externa,
Media, Elastica interna und Intima sind angegeben. Gewdhnlich liegt der Elastica interna
unmittelbar unter das Endothel. Die sehr diinne Intima ist dann nicht eingezeichnet,
z. B. Abb. 12. Wenn die Intima durch Endarteriitis productiva verdickt ist, erscheint
sie auch in die Abbildungen, z. B. Abb. 9.
Nr. 1. Intramurales Héamatom. Intravasculire Polypenbildung. Nr.2. Verbindung
zwischen intramuralem Himatom wund urspriinglichemn Lumen. Nr.3. Urspriingliches
Lumen verschwunden. Nr. 4. GefdBteil ohne Media und Intima. Nr.5. Das solide End-
teil des Innenrohres (I + M) erscheint wieder. Nr. 6. Das urspriingliche Lumen wieder
sichtbar. Ringtérmiges intramurales Hiématom. Nr.7. Verwachsung von Innenrohr mit
Auflenrohr. Endarteriitis productiva. Nr. 8. TEndarteriitis productiva. Polypenbildung.
Abschwichung der Elastica externa gegeniiber dem Endarteriitis. Nr. 9 wie Nr. 8. Nr. 10.
Stiel des Polypes nicht mehr im Schnitt. Nr.11. THndteil des Polypes. Intramurales
Hématom verschwunden. Nr.12. Gefa wieder normal.
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wire auf den ortlich wirkenden Entziindungsreiz. Die Media und die
Intima, beide sind némlich an solchen Stellen ganz frei von Infiltrat,
das nur in der Adventitia lokalisiert ist.

Ich kann nicht mit voélliger Sicherheit ausschliefen, daf ein Teil
der Abweichungen in dieser Gekrosearterie traumatischer Natur ist und
entstanden ist bei der Abklemmung oder Zerrung der GekrosegefiBe,
wahrend der Operation. Besonders fiir das intramurale Himatom und
das durchrissene Innenrohr des GeféfBles habe ich einen Augenblick an

Abb. 11. Verdnderungen einer Mesenterialarterie. Von dieser Stelle ist die gezeichnete
Nr. 9 der Abb. 10 das Spiegelbild.

diese Moglichkeit gedacht. KEs ist aber gewill keine Folge einer Unter-
bindung, denn die Abweichungen sind gefunden an Stellen, wo keine
Unterbindung lag. Das Merkwiirdige ist dabei, dafl dieselbe Arterie,
die in Nr. 12 der Abb. 10 ganz normal geworden ist, eine Strecke weiter
wieder dieselbe Abweichungen zeigt, ndmlich Endarteriitis productiva,
Polypenbildung, intramurales Himatom und natiirlich auch adventitielles
Infiltrat. Aus den Querschnitten der Abb. 10 ist in Abb. 12 unter Beriick-
sichtigung der Schnittabstéinde und Durchmessergréfe ein Langsschnitt
der erkrankten Arterie schematisch wiederhergestellt. Dadurch bekommst
man einen besseren Eindruck der wirklichen GriBenverhiltnisse. Die
12 vertikalen schwarzen Linien sind die Stellen der 12 Querschnitte
aus Abb. 10. Der strukturlose Strang aus Nr. 5 der Abb. 10, der ibrig-
bleibt, wenn das Innenrohr der Nr. 6 und 7 sein Lumen verliert, erscheint



Erworbene Diinndarmsyphilis. 765

hier nicht mehr als Strang, sondern als ein Septum, zwischen der ur-
spriinglichen Lichtung an der rechten Seite und dem Hamatom. Diese
Veranderungen treten also herdférmig auf, auch das intramurale Himatom.
Dies macht es schon schwerer, das Hématom als Folge einer voriiber-
gehenden Abklemmungsstauung oder Zerrung zu erkliren. Auffallend
ist auch, dal} eine zweite ganz gesunde kleinere Arterie, die der ver-
anderten Arterie parallel verlauft, gar keine Abweichungen zeigt. Wenn
also liberhaupt eine mechanische Schidigung durch die Operation vor-
liegt, dann hat das Trauma nur in den schon vorher kranken Arterien
(mit Endarteriitis productiva und Schadigung der Elastica externa
durch adventitielles Infiltrat, eventuell auch mit Polypenbildung) das
oben beschriebene Himatom und die Durchreifung des Innenrohres
(Intima und Media) zur Folge gehabt.

[

7

Abb. 12. Lingsschnitt einer Mesenterialarterie. Schematisch aus den Abb. 1—12 der
Abb. 10, mit Behilf des zwischenliegenden Schnittes rekonstrujert.

Es ist aber gar nicht unwahrscheinlich, daf schon vor der Operation
alle Gefiaflabweichungen da waren. Ich bringe in Erinnerung das z. B.
Babes und Mironescu * eine spontane dissezierende Arteriitis beschrieben
haben. .

Neben einigen Fillen von Aneurysma dissecans der Aorta beschreiben
diese beiden Verfasser auch multiple dissezierende Aneurysmata der
Milzarterie und der Gekrdsearterien bei einem 21jihrigen Manne. Der
Tod trat ein durch Verblutung aus der Milzarterie. In der Media
der Milzarterie bestand eine Spaltung in zwei Schichten, von welchen
die eine die stellenweise verdickte und verfettete, zum Teil von kleinen
parietalen Thromben bedeckte Intima und einem Teil der Media, die
andere den groferen Teil der Media und die hdmorrhagisch entziindete
Adventitia betrifft. Da eine Streptokokkensepsis vorlag, nehmen Babes
und Mironescu an, dafl ein Streptokokkeneinbruch von auBen durch
die entziindete Adventitia in die entartete Media gedrungen ist, wihrend
durch Risse der Intima Blut eingedrungen ist, welches die Media gespaltet,
die duBere Schicht vorgestiilpt und endlich durchbrochen hat. Bei ihren
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Aortaféllen beschreiben sie eine dissezierende Erkrankung der Aorta-
wand, welche die Aortaschichten lockert und voneinander abprapariert
wenn noch kein Blut eingedrungen ist. Sie erkennen also eine selbst-
standige Aortitis dissecans, wobei das intramurale Hiamatom nur als
Komplikation auftritt und zum Aneurysma dissecans fithrt. Bei den
Aneurysmata der Milz und der mesenterialen Arterien sprechen sie sich
iiber die Unabhénglichkeit der Arteriitis dissecans von der Hématom-
bildung nicht aus.

Es ist moglich, daBl im hiesigen Fall eine entsprechende Gefal3-
verdnderung vorliegt, es ist aber gar nicht zu beweisen, ebensowenig
wie andere Annahmen der Entstehungsweise. Ich begniige mich darum,
darauf hinzuweisen, daB es Wert hat, auch in anderen Féllen von
Darmlues die Gekrosegefdfle in die Untersuchungen einzubeziehen, damit
gepriift werden kénne, ob auch in anderen Fillen diese eigentiimliche
Gefafiverdnderungen sich vorfinden.

Am Priparat waren einige bis bohnengroBie Lymphknoten vorhanden. Diese
zeigten einen ziemlich starken Sinuskatarrh und stellenweise dichte Durchsetzungen
mit Plasmazellen, wie in der Diinndarmsubmucosa. In dem Sinus vereinzelte
eosinophilgekdrnte Leukocyten zwischen den abgestoBenen Sinusendothelien.

Der Fall K. ist also ein typischer Fall von Diinndarmsyphilis, wobei
die syphilitische Atiologie gesichert werden kann durch Bau und Lokali-
sation der Geschwiire, durch die Rieder-Frinkelsche GefaBverdnderungen
und speziell durch Gummabildung in den Gefalwinden. Spirochiten
wurden vergebens gesucht. Obwohl keine niheren Anhaltspunkte fiir
Tuberkulose vorlagen, wurde auch eifrigst nach Tuberkelbacillen gesucht,
ohne Ergebnis. Die als miliare Gummata gedeuteten Knotchen konnten
durch ihre Lokalisation in GefaBwéinden, durch ihren Bau, wobei epithe-
loide Zellen ganz vermiBt oder nur angedeutet waren, nicht fiir Tuberkel
angesehen werden. Die Lage der Geschwiire im Jejunum, wihrend der
Rest des Diinndarmes, welcher zweimal vom Chirurgen besichtigt und
abgetastet werden konnte, frei von Geschwiiren war, spricht anch gegen
Tuberkulose wie auch der gute Allgemeinzustand. An anderen Stellen
des Korpers wurde keine Tuberkulose gefunden. Die Gekréselymph-
knoten waren nicht erheblich vergréBert und mikroskopisch frei von
Tuberkulose.

Die negativen Ausschlige der serologischen Luesreaktionen sollten
bei einmaliger Untersuchung nicht zu hoch angeschlagen werden. Nach
der Vorgeschichte stand Syphilis fest und eine Penisnarbe wurde auch
gefunden.

Fiir die Differentialdiagnose kommt meines Erachtens weiter nur
das isolierte Lymphogranulom c. q. Mycosis fungoides des Darmes in
Betracht. Die spezifische Natur der Gefifiverinderungen und die Art
des eintonigen Plasmazelleninfiltrats hiitet aber vor Verwechslung. Die
Entstehungsweisen der. Nekrosen bei der tertiiren Syphilis ist noch
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immer nicht ganz deutlich. Im hiesigen Fall konnen die ringférmigen
Geschwiire ohne Schwierigkeiten als Folgen der Verddung der griferen
Arterien des Darmwandes und des Gekroses an den Stellen der Strik-
turen erklirt werden.

Zusammenfassung.

Beschrieben wird ein Fall von Syphilis des Diinndarmes bei einem
36jahrigen indoeuropéischen Mann, der zur Bildung von vier isolierten
ringférmigen geschwiirigen Strikturen im Jejunum gefithrt hatte. Die
Diagnose konnte sicher gestellt werden durch typische Riedel-Frinkel-
sche Gefallverinderungen und Bildung von ganz vereinzelten riesen-
zellenhaltigen miliaren Gummate in den GeféBwinden. Daneben befand
sich ein dichtes Plasmazelleninfiltrat und starkes Odem des getroffenen
Darmstiickes. Eine mesenteriale Arterie zeigte auBerhalb FEndarteriitis
productiva noch starke polypartige, intravasculire Wucherung von
Intima und Media und stellenweise Aneurysma dissecans oder intra-
murales Héimatom der Arterienwand.
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Ein gynandromorphes Huhn.
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Mit 10 Abbildungen im Text.

(Eingegangen am 16. Juli 1930.)

Ein typischer Fall von Gynandromorphismus beim Huhn verdient
wohl genauer beschrieben zu werden, da diese Milbildung zwar bei
Vigeln wiederholt beobachtet wurde, aber doch eine grofBle Seltenheit
darstells. Unsere Anschauungen {iiber das Wesen der Geschlechts-
bestimmung haben sich in den letzten Jahren stark gewandelt. Man hat
erkannt, dal die Relation (Epistase) der in den Chromosomen wirksamen
minnlichen und weiblichen Geschlechtsbestimmer von entscheidender
Bedeutung ist und dal auch die Keimdriisen ihre geschlechtsspezifische
Differenzierung unter dem Einflufl der stdrkeren geschlechtsbestimmenden
Erbfaktoren erhalten. Die gereifte Keimdriise bewirkt durch ibre Hor-
monleistung eine volle Entfaltung der bereits geschlechtlich bestimmten
Organe, ihre Wirkung ist aber offenbar nur hinzufiigend, das Wesentliche
sind die genotypischen in den Chromosomen wirkenden Krafte. Um so
wichtiger ist jede Beobachtung einer Mifibildung bei Hormontieren,
die ein Nebeneinander geschlechtlich verschieden differenzierter Zellen
und Organe und vor allem auch ein Nebeneinander ménnlicher und
weiblicher Keimdriisen in einem Organismus aufweist.

Das Tier wurde dem einen von uns (M.) durch einen Hithnerfarmer
lebend zugeschickt, wobei iiber die Herkunft des Tieres folgendes mit-
geteilt werden konnte : Es stammte aus einer Hithnerzuchtanstalt, welche
seit jeher nur Hithner der Rhode-Islander-Rasse ziichtet, und wurde
am 4. 5. 29 mit einer Sendung von 1200 Kiicken an den oben erwihnten
Farmer verkauft. Die Kiicken litten eine Zeit lang an der weillen Ruhr,
erholten sich dann wieder: Das Tier wurde zuerst fiir eine Henne gehalten.
Daher blieb es, als bei den gleichalterigen Tieren die Geschlechtsmerkmale
hervortraten und die ménnlichen Tiere abgestofen wurden, am Leben.
Erst spiter entwickelten sich die ménnlichen Merkmale stérker, so dafl
es nun auffiel, daB unter den Hennen ein Hahn auftauchte. Bei genauer
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Besichtigung wurde aber erkannt, dafl das Tier nur halbseitig einem Hahn
glich. Es wurde als Kuriosum noch eine Zeit lang gefiittert und dann

Abb. 2.

Abb. 1.

an uns weitergegeben. Es hat nie gemausert, nie gekriht und keinerlei
geschlechtliche Leistungen gezeigt.

Virchows Archiv. Bd. 279. 50
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Wir erhielten das Tier am 19. 1. 30 und konnten an ihm folgendes feststellen
(Abb. 1 und 2): Huhn der Rhode-Islander-Rasse, an dem vor allem auffallt, daB
das rechte Bein langer ist, grofere Zehen hat und einen Sporn tragt, wahrend
das kleinere linke Bein ungespornt ist. Die ganze linke Kérperhilfte deutlich
kleiner, wodurch das ganze Tier ein asymmetrisches Aussehen und einen
hinkenden Gang erhilt. Rechter Kehllappen grofler als der linke, der Kamm
halt die Mitte zwischen Hahnen- und Henne-
kamm. Auch die fleischige Umrahmung der
Augen ist links und rechts verschieden, auf der
weiblichen Seite an den Augen ein gréfleres
Feld von kleinen Federn besetzt als auf der
ménnlichen rechten Seite. Die Farbenunter-
schiede des Gefieders sind bei den beiden Ge-
schlechtern der Rhode-Islander-Rasse nicht
sehr auffallend. Dennoch bemerkt man an
den mehr matten Federn der linken weib-
lichen Seite, den mehr metallisch glinzenden
der rechten minnlichen Seite, ferner am Hals-
behang deutliche Geschlechtsunterschiede. Be-
sonders beim Anblick von vorne und von
oben war es deutlich erkennbar, da genau
in der Mittellinie des Korpers die verschie-
denen Firbungen der beiden Korperhéliten
sich absetzen.

Wir haben nun das Tier lingere Zeit
beobachtet und konnten also feststellen,
daB3 es, trotzdem es dem Alter nach
schon geschlechtsreif sein sollte, keine
Eier legte, nicht krahte. Es hatte nicht
die stolze Haltung des Hahnes, sondern
— die geduckte der Henne.

Anfangs Mérz wurde das Tier getotet.
Abb. 3. Skizze des Situs sofort nach  Bei der Obduktion fand sich, wie eine
Eroffnung der Bauchhohle und Ent- .
fernung des Darmschlauchs. Rechts  VOI Professor Kolme‘r sofgrt angefertigte
der Hoden, links der Eierstock, an  Skizze (Abb, 3) zeigt, links ein Eier-
seinem unteren Xnde in einen Ovo- - .
testisteil iibergehend. Links oben der stock, rechts ein Hoden, die Ol‘gane
rudimentére Eileiter, waren durch die Gekrosewurzel von
einander getrennt. Uber die Vorder-
fliche der linken Niere verlief ein Eileiter, der nach links abweichend
endete. :

Der Durchmesser des Hodens betrigt 5 mm. Das Organ liegt der einen Seite der
Hohlvene unmittelbar an (siche den Querschnitt durch beide Keimdriisen Abb. 4).
Dorsal grenzt daran die normal ausgebildete Nebenniere, die ebenfalls der Cava
anliegt. Zwischen ihr und der Nebenniere der Gegenseite finden wir den Quer-
schnitt der Aorta, davor den Grenzstrang des Sympathicus. Links schlieft der
als hockeriger Kérper erscheinende Eierstock an.

Die mikroskopische Untersuchung (Prof. Kolmer) ergibt folgende
Einzelheiten:
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Abb. 4. Querschnitt der Gonadengegend. Rechts Hodenquerschnitt, links Querschnitt des
Eierstocks, diesem anliegend die Nebenniere, in der Mitte Vena cava und Aorta.

Abb. 5. Ein Abschnitt des Eierstocks bei mittlerer VergroBerung mit gut ausgebildeten
Follikeln.

50%*
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Der Hierstock enthalt zahlreiche Primérfollikel (Abb. 5). Es finden sich von den
kleinsten, in Nestern gelegenen Eizellen, welche die GréBe von 8 s nicht {iber-
schreiten, hinauf alle Ubergange zu Follikel bis zu 2 mm Durchmesser. Die Foilikel
erscheinen normal gebaut und die ‘Ausbildung der Hier ist, was ihren Dotter be-
trifft, und in bezug auf die Ausbildung des Kernes, der Chromosomenbiirsten in
den griofleren Kernen, ohne Besonderheiten. Die Follikel sind von Zwischenzell-
nestern umgeben. Manche Anteile des Rierstocks sind von Geriistzellen gebildet,
dazwischen finden sich Stringe von Fibroblasten. An einzelnen Stellen finden

Abb. 6. Querschnitt des Hodenparenchyms bei gleicher VergroBerung. Hodenkanélchen
vor Beginn der Spermatogenese.

sich Abschnitte dieses Gewebes in allen Stadien der Umwandlung in Fettgewebe
mit bis zu 10 u groBen Fetttropfen in den Zellen. Auch lymphzellige Gebilde finden
sich reichlich eingesprengt, an einzelnen Stellen sieht man Andeutung von Blut-
bildung in den oberflichlichen Schichten.

Der Hoden zeigh eine Ausbildung wie bei unreifen jungen Hihnen. Die dicht
gedrangten Samenkanilchen haben einen Durchmesser von durchschnittlich 64 s,
ihre Wandung besteht aus einer zarten Membrana propria, einer Schicht von
zylinderformigen Sertolischen Zellen und zwischen diesen Spermatogonien mit
wenig Zellleib und 6 w groBen kugeligen Kernen. Stellenweise erscheinen die
epithelialen Gebilde auch 2—5reihig angeordnet, nirgends aber finden wir mito-
tische Vorginge oder Entwicklungsstadien, die sich als Samenzellen ansprechen
lassen. An vielen Stellen sieht man Spermatogonien mit undeutlichen Zeichen
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der Regeneration, an das Lumen gertickt, vereinzelte auch in das Lumen aus-
gestoBlen, vielfach finden sich dort ausgesprochen acidophile Ballen von amorpher
Struktur und ungefdhr ZellgréBe. In einzelnen Kanilchenabschnitten wird die
Wand fast nur von den Sertolischen Zellen gebildet. Ein Lumen ist aber itberall
erhalten. Das Zwischengewebe ist deutlich nachweisbar, aber nicht besonders reich -
lich. Es enthilt neben Bindegewebszellen kleine, als Zwischenzellen ansprechbare
Gebilde, nirgends aber davon groBere Mengen. Die Wand der Hodenkanslechen
ist nicht verdickt, auch das ganze Bindegewebe des Hodens nicht vermehrt, die
Albuginea ist zart entwickelt. Die Kanélchen des Nebenhodens zeigen die Ver-
haltnisse des infantilen Vogels, zeigen aber ein ziemlich weites Lumen, die Coni

Abb. 7. Ovotestis. Kleine Eifollikel inmitten von unvollkommen ausgebildeten
Hodenkan#lchen.

vasculosi tragen Flimmerepithel. TIrgendein Inhalt der Kanilchen fehlt. Die
BlutgefaBe sind normal entwickelt.

Wir sehen somit, daB beide vorhandenen Gonaden in annihernd
normaler Lage und normaler struktureller Ausbildung vorhanden sind.
Ganz vereinzelt kann man atretische Follikel nachweisen, in denen die
Eier einer langsamen fettigen Degeneration entgegengehen. Einzel-
heiten, die darauf deuten wirden, dall von der einen Gonade ausge-
sprochen schidigende Einfliisse auf die andere ausgeiibt wiirden, lieBen
sich nicht feststellen, hochstens in dem Sinne, daB beide Gonaden im
Jugendzustande zu verharren scheinen.

Das erhaltene Stiick des Eileiters zeigt Verhsltnisse, die annihernd der Norm
bei einer jungen Henne entsprechen, bevor die Legezeit eingesetzt hat. Die

gut ausgebildeten verwickelten Falten der Eileiterlichtung sind mit mehrreihigem
Flimmerepithel ausgekleidet, sekretorische Vorginge nirgends im FEpithel nach-
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weisbar. Auch der FEileitertrichter weist annidhernd normale Verhiltnisse auf.
Neben dem Harnleiter verlief ein sehr zarter, mit niedrigem kubischen Epithel
ausgekleideter Kanal, der sich fast bis an die Kloake verfolgen liefl, es handelt sich
offenbar um das Vas deferens dieser Seite.

Abb. 9. Zwischenzellnester aus der Peripherie des Hodengewebes.

Bei der Durchsicht einer Stufenserie durch den Hierstock ergab
sich, daB an einzelnen Stellen ein Gewebe vorhanden war, das Zell-
stringe in groBen Mengen enthielt, die durch Bindegewebe und Zwischen-
zellen getrennt waren. Dieses Gewebe leitete hintiber zu Abschnitten,
in denen diese Zellstringe auch eine Verdstelung, stellenweise auch die
Andeutung eines Lumens zeigten wie bei einem jugendlichen Hoden.
Es kann kein Zweifel bestehen, daB wir in diesem Eierstock lokal wenig-
stens Rudimente von Hodengewebe vorfinden, und wir miissen somit
diese Gonade als partielles Testovar bezeichnen. Wir werden uns dabei
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erinnern, daB3 schon von verschiedenen Seiten Falle beschrieben worden
sind, in denen bei Tieren in fortgeschrittenem Alter eine Umwandlung
von Kierstockgewebe in Hodengewebe, verbunden mit Verdnderungen
der sekundiren Geschlechtscharaktere zu beobachten waren. Dabei muB3
darauf hingewiesen werden, dall gerade in jenem Bereich, wo sich ver-
einzelte mittelgroBe Eizellen von etwas atypischen Hodenkanilchen
umgeben finden, die Zwischenzellen vollkommen fehlen, wihrend sie
in der Umgebung solcher und gréferer Eier in den anderen Teilen des
Ovariums stets zu finden sind.

In der Hohe des als Ovotestis bezeichneten Abschnittes des Eierstocks
fand sich ein ganz kleines Rudiment einer Nebenhodenanlage, auf dem
Querschnitt aus etwa 7 Kanilchen bestehend, die kaum ein Drittel
des Durchmessers der Nebenhodenkanilchen der Gegenseite zeigten.
Im weiteren Verlauf der Stufenseite abwirts fand sich beiderseits ein
Vas deferens, was wie Boring und Pearl gezeigt haben, als normaler
Befund bei jedem weiblichen Huhn zu werten ist.

Halbseitenzwitter (Gynandromorphe) wurden bei Insekten (Bienen,
Schmetterlingen, Fliegen) und Vogeln (Finken, Gimpeln, Fasanen,
Hithnern) beobachtet. Thr Vorkommen ist ein klarer Beweis dafiir,
daB der geschlechtliche Dimorphismus der Tiere nicht allein durch die
Hormonwirkung der Keimdriise bedingt sein kann. Denn hier haben wir
beide Keimdriisen in einem Organismus nebeneinander und dennoch
zeigen beide Kdrperhilften genau bis zur Mittellinie verschiedene Ge-
schlechtsmerkmale. Das kann nur so erklirt werden, dafl die einzelnen
Zellen der beiden Korperhalften einen geschlechtlichen Unterschied
aufweisen.

Der Gynandromorphismus ist wohl zu unterscheiden vom Herma-
phroditismus 5. Die Erklirung der Entstehung beider Anomalien durch
Richard Goldschmidt ? ist jetzt wohl durch alle Biologen angenommen.
Die Zellen vielzelliger Tiere (und Pflanzen) enthalten nach dieser Auf-
fassung stets minnliche und weibliche Geschlechtsbestimmer sind also
als’ doppelgeschlechtlich anzusehen. Die geschlechtliche Differenzierung
wird dadurch erreicht, daf die Zellen des einen Geschlechts (z. B. beim
Menschen die ménnlichen, bei den Vigeln die weiblichen) um ein Ge-
schlechtschromosem weniger in ihrem Chromosomensatz haben. Daraus
ergibt sich ein Uberwiegen (Epistase) der einen Geschlechtlichkeit.
Wenn normale Geschlechtswesen entstehen sollen, muBl aber dieses
Uberwiegen eine gewisse Grofe (epistatisches Mindestmal3) erreichen.
Ist der Werbunterschied der Geschlechtsgene zu gering, so kann es
in verschiedenen Stadien des Lebens zu einem Geschlechtsumschlay
kommen. Fallt dieser in die embryonale Entwicklungszeit, so wird ein
Teil der Organe im Sinne des genetischen Geschlechtes differenziert.
Von einem gewissen Zeitpunkt (Drehpunkt) an verliuft die weitere
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Differenzierung der Organe im Sinne des anderen Geschlechtes. So
entsteht eine je nach der zeitlichen Lage des Drehpunktes der Geschlecht-
lichkeit verschiedene Vereinigung von Merkmalen beider Geschlechter
und auch die Keimdriise kann davon betroffen werden, so dafl sie einen
mehr oder weniger vollkommenen Umbau erfihrt oder aber minnliches
und weibliches Keimdriisengewebe nebeneinander zur Entwicklung
kommen. Dieses durch Geschlechtsumschlag entstandene Nebeneinander
von Merkmalen beider Geschlechter nennt Goldschmidt Intersexualitdit.
Es ist Kklar, daB bei intersexuellen Individuen alle Zellen denselben
Chromosomensatz haben miissen. Was die Anomalie ausldst, ist ledig-
lich das.zu geringe Vorwiegen des einen Geschlechtsbestimmers, so daB
infolge einer physiologischen Schwankung der zunichst unterliegende
Geschlechtsbestimmer zum tiberlegenen wird. Intersexualitit kommt
bei Insekten, Amphibien, Fischen, Vogeln, Siugetieren und Menschen
zur Beobachtung. Sie wird zuriickgefithrt auf Kreuzung entfernter
Rassen, deren Geschlechtsgene nicht richtig auf einander abgestimmt
sind.

Das Wesen des Hermaphroditismus (Intersexualitét) ist also die
zeitliche Aufeinanderfolge verschiedener geschlechtlicher Entwicklungs-
phasen bei gleichbleibendem Chromosomensatz. Im Gegensatz dazu
stellt der Gynandromorphismus ein r@umliches Nebeneinander mannlicher
und weiblicher Zellen dar, die sich eben durch ihren verschiedenen
Chromosomensatz geschlechtlich von einander wunterscheiden. Im
guBersten Fall ist genau die eine Korperhilfte ménnlich, die andere
weiblich bestimmt. Man spricht dann von einem Halbseitenzwitter.
Bei Bienen kennt man auch Fille, wo ein Viertel dem einen Geschlecht
angehért, drei Viertel dem anderen. Es gibt auch andere geschlechtliche
Mosaikbildungen.

Die Entstehung dieser MiBbildung, die bei Bienen, Schmetterlingen,
Fliegen, Finken, Gimpeln, Fasanen, Hiihnern zur Beobachtung kam,
kann nur erklirt werden, wenn man darlegt, wie es moglich wird, daf
die Zellen eines Organismus verschiedene Chromosomensitze haben.
Diese Anomalie kann nur zur Zeit der Befruchtung zustandekommen,
da ja bei den spiteren Zellteilungen immer wieder der Chromosomensatz
der befruchteten Eizelle und der aus ihr hervorgehenden Blastomeren
in ganz gleicher Weise von der Mutterzelle auf die beiden Tochterzellen
verteilt wird.

Es gibt eine Reihe von Erklarungen (Boveri, Morgan, Doncaster)
fiir den Entstehungsmechanismus dieser Millbildung. Sie diirften, jede
fiir eine andere Tierart, alle richtig sein. Es sei auf die genaue Darlegung
in einer Arbeit Richard Goldschmidis 2 verwiesen. Hier sei nur hervor-
gehoben, daB diese Erklirungen durchaus nicht bloBe Annahme sind,
da sie einer Nachpriifung im Kreuzungsversuch zuginglich sind. Kreuzt
man z. B. gelbe italienische Bienen mit unseren einheimischen braunen,
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so haben die ménnlichen und weiblichen Kdérperteile, wenn Gynandro-
morphismus auftritt, auch noch die Marke ihrer Herkunft vom Vater
oder der Mutter in ihrer Farbung. Das gibt eine Uberpriifung tiber die
Richtigkeit der theoretischen Deutung.

Fir die Vigel (also auch fiir unseren Fall) diirfte die Erklarung von
Doncaster am. ehesten zutreffen. Dieser nimmt an, daB nach der letzten
Reifeteilung der Oocyten, der Reduktionsteilung, die beiden Tochter-
zellen nicht, wie es normal wire, sich von einander trennen, sondern
beisammen liegen bleiben und verschmelzen. Es entsteht ein zwetkerniges
Ei. Da nun bei den Végeln das weibliche Geschlecht das heterogamete
ist, d. h. da die weiblichen Zellen nur ein Geschlechtschromosom besitzen,
so muB das zweikernige Ei zwei chromosomal verschiedene Kerne haben.
Denn bei der Reduktionsteilung einer weiblichen Zelle muf ein Kern
mit und ein Kern ohne Geschlechtschromosom
entstehen. Wenn nun jeder der beiden Kerne
von einem Spermatozoon befruchtet wird, so
wird jedem Eikern ein ménnlicher Chromosomen-
satz zugefithrt, der bei den Végeln stets ein
Geschlechtschromosom enthélt. Die befruchtete
zweikernige Eizelle hat dann in dem einen Kern
den weiblichen Chromosomensatz mit nur einem
Geschlechtschromosom, in dem anderen Kern den
ménnlichen Chromosomensatz wmit zwei Ge- Abb. 10.
schlechtschromosomen (Abb. 10). DaB nun aus
diesen geschlechtlich verschiedenen ersten zwei Blastomeren ein Halb-
seitenzwitter entstehen kann, beweist auch, daB die ersten zwei
Blastomeren den beiden Korperhilften entsprechen. Im Schrifttum
findet sich ein Fall von Gynandromorphismus beim Hubn (M. Th.
Macklin 3), der viel Ahnlichkeit mit dem unseren aufweist. Er unter-
scheidet sich von diesem insofern, als jenes Tier offenbar zwel reife
Keimdriisen nebeneinander trug. Denn es soll Eier gelegt haben
(wenn auch etwas kleinere) und gleichzeitig imstande gewesen sein,
Hennen zu treten. Es war aber weniger aggressiv wie andere Hihne,
kémpfte auch nie mit anderen Hihnen und krihte nie. Im Eierstock
fanden sich Eier verschiedener GroBe, im Hoden reife Spermatozoen.
Auch hier fand sich in den Eierstock eingesprengt Hodengewebe. Die
Asymmetrie des Skelettes ist in jenem Fall so genau beschrieben, daf
wir glaubten, die dhnlichen Befunde unseres Falles in der Beschreibung
vernachlissigen zu konnen. In dieser Mitteilung ven Macklin wird auch
(leider ungenau) eine halbseitig geschlechtlich asymmetrische Frau be-
schrieben. Skelet, Muskulatur und Brustdriisen sollen links und rechts
verschieden gewesen sein.

Ob es Gynandromorphismus beim Menschen gibt, kann man nicht
sagen. Es gibt keinen einwandfrei beglaubigten Fall. Einseitige Gynae-
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komastie beim Manne, ungleiche Entwicklung der Brustdriise bei der
Frau werden nicht selten beobachtet. Solche Asymmetrien kommen
auch bei hermaphroditischen Individuen vor. Ich mochte bis auf weiteres
die Frage offen lassen, ob echter Gynandromorphismus beim Menschen
iiberhaupt méglich ist. Ich halte es fiir wahrscheinlich, dafl die Entstehung
des Gynandromorphismus mit der weiblichen Heterogametie der Végel
zusammenhingt. Die Ungleichheit der beiden Kerne des zweikernigen
Eies ist dann leicht versténdlich. Dagegen miiite beim Menschen, dessen
weibliche Zellen zwei Geschlechtschromosomen enthalten, die Ungleichheit
der beiden Kerne dadurch zustandekommen, daB das zweikernige Ei
zuféllig von zwei verschiedenen Spermatozoen (einem mit und einem chne
Geschlechtschromosom) befruchtet wird, ein Zusammentreffen, das héchst
unwahrscheinlich ist.

Das Nichtauseinandertreten der reifen Hizellen nach vollendeter
Reduktionsteilung kénnte durch #duBere Einfliisse bedingt sein. Rasch 6
hat im Versuch nachgewiesen, dall durch mehrstiindige Unterkiihlung
befruchteter Bieneneier ein geringer Prozentsatz gynandromorpher Tiere
entsteht.

Der Befund von Hodengewebe im Kierstock unseres Halbseiten-
zwititers erfordert noch eine besondere Besprechung. Wird doch dadurch
die Halbseitigkeit der MiBbildung gestért, so daf man die Frage auf-
werfen kénnte, ob da iiberhaupt von Gynandromorphismus gesprochen
werden kann. Dieser Befund ist um so auffallender, als er auch an dem
anderen im Schrifttum beschriebenen Falle erhoben wurde. Eine Er-
kldrung finden wir durch Vergleichung mit den Fillen von Herma-
phroditismus bei Hithnern. Es handelt sich in den meisten ¥éllen, siehe
z. B. Boring und Pearl !, um weibliche Tiere, die in einem gewissen Alter
ménnliche duBere Geschlechtsmerkmale (Sporen, Kamm, Bartlappen)
annehmen, aber auch in ihrem Gehaben den Geschlechtsumschwung
erkennen lassen. Sie horen auf, Eier zu legen, kréhen, treten die Hennen.
Bei solchen Tieren findet man nicht selten Hodengewebe in den Kier-
stocken. Die Autoren nehmen an, dall es sich um einen allméhlichen
Umbau des Eierstockes zum Hoden handle und schlieflen dies namentlich
daraus, dall nicht selten gewisse interstitielle Zellformen (lutear cells),
die sonst nur im Eierstock zu sehen sind, in den Ovotestes zwischen den
Hodenkanslchen auftreten. Es handelt sich also wahrscheinlich bei
diesen Hithnern um einen Geschlechtsumschwung im erwachsenen
Zustand (Adulthermaphroditismus). Dieser Geschlechtsumschlag ist
bis zu einem gewissen Grade physiologisch begriindet. Bonnier (angefiihrt
nach Kiyoshi Masui®) hat dies durch folgenden Versuch erwiesen.
Kastriert man ganz junge weibliche Kilken so regeneriert eine weibliche
Gonade, kastriert man einige Tage spéter, dann regeneriert ein Hoden.
Das kann im Sinne der Intersexualitétslehre Goldschmidis nur so ver-
standen werden, daf beim Huhn wenige Tage nach dem Schliipfen



Ein gynandromorphes Huhn. 779

ein Valenzumschwung der Geschlechtsgene erfolgt. Davon ist jedoch
nichts zu bemerken, solange ein normaler Eierstock durch seine Inkret-
wirkung die genetische Geschlechtlichkeit verstarkt. Wird diese Hormon-
wirkung durch Krankheit oder Kastration geschédigt, so zeigt sich der
Geschlechtsumschwung in der Regeneration einer ménnlichen Gonade.
Wenn nun bei manchen Hennen auch ohne vorherige Zerstrung des
Eierstocks ein Umbau zum Hoden erfolgt, so kann das so erklirt werden,
daB bei diesen Tieren die schon physiologischerweise zunehmende Valenz
der ménnlichen Geschlechtsgene zuletzt so méchtig wird, daB sie durch
die Hormonwirkung der Keimdriise nicht aufgehoben werden kann.

Die gleiche Wirkung erfolgt im Korper des halbseitenzwittrigen
Huhnes um so leichter, als hier ja auch ein Hoden seine Hormone ab-
sondert. Wir hitten es also dann mit einer Verbindung von Gynandro-
morphismus und Intersexualitit zu tun.
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Uber die Rolle des Blutumlanfes bei der Entstehung
der Pankreasfettgewebsnekrose.

Von
Dr. med. R. Schweizer, Ziirich.

( Eingeganger am 16. August 1930.)

Die Verheerung, zu der es bei der akuten Pankreasfettgewebsnekrose
besonders im Bauchraum kommt, beruhen nach allgemeiner Ansicht
zum groften Teil auf der Wirkung des Pankreassaftes, der irgendwie
innerhalb der Driise aktiviert wurde und der dann Zutritt zu den Geweben
fand. Dazu gesellen sich héufig infektiose Vorginge. Auf manche
Schwichen dieser Auffassung habe ich mehrfach ! hingewiesen und
auch einen Weg angedeutet, der eine andere Erklirung erméglicht.
Die Fermenttheorie beherrscht die Gemiiter aber so vollig, daB derartige
Betrachtungen kaum Beachtung finden. Nur wenige Forscher erwiahnen
meine Ansicht und lehnen sie ab. Da aber kein Zweifel dariiber besteht,
dafl Hyperdmien, Blutungen, Nekrosen, Infiltrate und Exsudate auch als
bloBe Folgen von Kreislaufstorungen auftreten kénnen, so mochte ich
nochmals versuchen, die Rolle des Blutumlaufes bei der Entstehung
der Pankreasfettgewebsnekrose zu umschreiben. Um mich nicht erneut
dem Vorwurf von Brocg?, meine Hypothese sei héchst unklar, auszusetzen,
bin ich gendttigt, etwas weiter auszuholen und die Betrachtung syste-
matischer zu gestalten. Im allgemeinen Teil soll die Einwirkung der
cerebralen und peripheren GefidBzentren auf das Splanchnicusgebiet
und, so weit erforderlich, auch auf den iibrigen Kreislauf besprochen
werden. Der spezielle Teil hat sich dann mit den Vorgéingen bei der
Pankreasfettgewebsnekrose zu befassen.

Allgemeiner Teil.

Einlettung: Allgemeines -iiber die Durchblutung der Organe.

Da sich der Blutbedarf der Organe nach dem Grad ihrer Beschiftigung richtet,
werden dem Kreislaufapparat unablassig besondere Aufgaben gestellt, die geldst
werden miissen, ohne dafB der allgemeine Blutumlauf dabei in schidlicher Weise
beeinflult wird. Es geschieht dies auf zwei Wegen. Einmal durch Verinderung
der Blutmenge. Fliissige Blutbestandteile werden ins Gewebe und nach auBen
abgeschieden. Oder umgekehrt, es tritt Gewebsfliissigkeit ins Blut ein. Diese

1 Schweiz. med. Wschr. 1922, Nr 15; 1928, Nr 16; 1924, Nr 11; 1927, Nr 22.
2 J. de Chir. 25, 22.
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Vorgénge konnen die Blutmenge in kurzer Zeit ganz erheblich verindern. Noch
rascher diirften Verschiebungen von Blutmengen innerhalb der geschlossenen
Bahn moglich sein. Dieser Vorgang geht in der Weise vonstatten, dal die GefaBle
in einem Bezirk enger und diejenigen in einem anderen Bezirk weiter werden.
Das soll aber nicht heilen, daf} sich in den betreffenden Abschnitten stets das ganze
Riohrennetz, etwa dem Kaliber entsprechend, an diesen Vorgingen beteilige.
Die Dinge liegen weit verwickelter. Arterien, Capillaren und Venen wahren sich
eine gewisse Selbstindigkeit in bezug auf die Gestaltung ihrer Lichtung. Sogar
Arterien und Capillaren koénnen unter Umstanden ungleichsinnig oder nur ab-
schnittweise reagieren. Erst die Mikroskopie am Lebenden hat uns tiber das wechsel-
volle Spiel im Capillargebiet aufgeklart. Normalerweise flieBt das Blut aus einer
Arteriole geradenwegs durch die jener zugeordneten Capillaren zur resultierenden
posteapilliren Vene. Ricker! bezeichnet diese Strecke als Terminal- oder Endgebiet.
Capillire Anastomosen benachbarter Endgebiete werden nur unter  bestimmten
Umstanden benutzt. So wird moglich, daf im gleichen Organ oft ganz verschieden
eingestellte Einheiten nebeneinander liegen. Die Verengerung der Capillarlichtung
kann bis zum vélligen VerschluBl oder jedenfalls bis zur Undurchgingigkeit fiir die
korperlichen Bestandteile gehen. Erstrecken sich solche Ein- und Ausschaltungen
von Capillaren auf groBere Gebiete, so verindern sie den Blutgehalt eines Organes
in hohem MafGe.

Zu diesen Vorgingen, die wir ganz allgemein im Korper antreffen, gesellen sich
noch besondere Mafnahmen, welche die Eigenart der Gefalversorgung der Organe
ermoglicht. Havlicek 2 vertritt die Auffassung, daf in manchen Organen der lange
Weg, den das Blut normalerweise geht, durch Benutzung gewisser Anastomosen
abgekiirzt werden konne. Solche Kurzschliisse sind ein sehr wirksames Mittel,
Blut zu sparen. Dabei leidet die Ernihrung der Organe nicht, es wird nur die
fir den iibrigen Korper niitzliche Leistung ausgeschaltet, das Organ liuft leer.
Bei den Nieren z. B. soll so die Durchgéingigkeit durch die Glomeruli gesperrt werden.
Diese sehr einleuchtende Ansicht wird durch neue Versuche 3 in gewissem Grade
erhirtet. Diese Forscher fanden, daBl nach Einspritzung von Tusche in den linken
Vorhof die Farbteilchen in allen NierengefiBen reichlich vorhanden waren. Wurden
die Tiere aber vorher mit allerlei Giften, z. B. Cantharidin, Sublimat, Chrom
behandelt, so blieben die Capillaren der Glomeruli und der intertubuliren Riume
fast frei von Tusche. Diese GefiBe miissen also praktisch fiir kérperliche Gebilde
abgeriegelt gewesen sein.

Wieder anders liegen die Verhaltnisse bei der Milz und zum Teil auch bei den
Corpora cavernosa. Da finden sich eigene Réume, die der Aufstapelung und Ab-
gabe von groferen Blutmengen dienen. Solches Depotblut ist bald mehr, bald
weniger fest von dem freien Blutumlauf abgeschlossen. Auch hier kann das Blut
durch Abkiirzung den Umweg durch die Hohlriume vermeiden. Dabei wirken
innere und duBere Einflisse bald im einen, bald im anderen Sinn% Diese kurzen
Ausfithrungen sollten geniigend erliutern, iiber wie reiche Mittel der Korper
verfiigh, um die Durchblutung eines Organes oder einer bestimmten Korper-
gegend zu regeln.

Da nun der Blutumlauf der Ernihrung, der Organleistung sowie der Wirme-
regelung des Korpers dient, so bedeutet eine Blutverschiebung einen recht

! Pathologie als Naturwissenschaft. Berlin: Julius Springer 1924.

2 Hippokrates: Bd. 2, 105. 1929.

8 Eppinger, Laszlo, Rein, Schiirmeyer: Klin. Wsehr. 1930, Nr 14, 633.

* Z. B. Hueck u. Oberniedermayer: Krkh.forschg 8 (1926); Eppinger: Z. érztl.
Fortbildg 20 (1929); Rein u. Rissler: Z. Biol. 89, 237 (1929); Henschen: Schweiz.
med. Wschr. 1928, Nr 6 u. 7.
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bedeutungsvollen und verwickelten Vorgang, der notwendig unter die Oberaufsicht
des Zentralorgans gehort.

Da sich unsere Betrachtung vorzugsweise mit den Vorgiangen im Splanchnicus-
gebiet zu befassen hat, so sei zur Erginzung auf ,,Die Regulierung des Blutkreis-
laufes von W. R. Hess (bei Thieme 1930) verwiesen.

Die Untersuchnug soll nach folgendem Schema erfolgen:

Die Vorginge im Gewebe hingen ab:

A. vom Blutumlauf. Dieser wird beeinfluf3t durch Antriebe, welche

ausgehen von den

I. Gehirnzentren,
1. bei psychischen Vorgéngen,
2. bei anaphylaktischem oder anaphylaktoidem Shock,
3. bei Gewalteinwirkungen und Erkrankung des Schidel-

inhaltes.

II. peripheren GeféaBnerven,
1. bei extravasalen Reizen,
2. bei intravasalen Reizen.

B. von den mit den Zellen in Beriihrung tretenden Stoffen.

A.
1. Reglung des Kreislaufes darch die Gehirnzentren.
1. Bei psychischen Vorgdngen.

Der Einflufy der Psyche ist auch fiir den Laien unverkennbar. So
laBt eine Beleidigung des Schamgefiihls bei vielen, aber durchaus nicht
bei allen Personen die HautgefiBe des Gesichtes, manchmal auch des
Halses und der Brust erweitern. Umgekehrt bewirkt Schreck Gefd(-
zusammenziehung, die sich, allerdings neben anderen Reaktionen, fast
auf der ganzen Korperoberfliche geltend macht. Gedanken erotischer
Natur bringen die Corpora cavernosa zum Schwellen. Von diesen wenigen
Beispielen abgesehen, bilden die genialen Versuche Webers! immer
noch die Grundlage unserer Kenntnisse.

Die folgende Tabelle? gibt eine Ubersicht iiber die wichtigsten Er-
gebnisse seiner Forschung.

Es sind also weite Stromgebiete, die bei verschiedenartiger Hirn-
titigkeit in Erregung geraten. Bemerkenswert ist auch der Gegensatz
im vasomotorischen Verhalten der duBeren Kopfteile zu den fibrigen
duBeren Korperteilen, und zwar kann dieser Gegensatz bei Bewegungs-
vorstellungen und bei Willkiirbewegungen, bei elektrischer Reizung der
den Blutdruck beeinflussenden Hirnrindenzone und bei Reizung peri-
pherer sensibler Nerven in Erscheinung treten. Im Einklang damit

1 Arch. f. Physiol. 1906, 495, Suppl. 309; 1907, 293; 1908, 189, 259, 457;
1909, 348, 359, 367; 1910, 451, Suppl. 377; 1912, 383; 1914, 63, 290, 305, 330,
385, 533. — Mschr. Psychiatr. 20, 528 (1906).

2 Arch. f. Physiol. 1910, 471.
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steht die Beobachtung von Scheinessen I, dafl die Ohrgefifie des Kanin-
chens in der Chloroformnarkose vom Gehirn aus erweitert werden.
Reizung des peripheren durchschnittenen Halssympaticus machte
Gefalverengerung.

Glieder und
Bauchorgane | &uBere Teile
des Rumpfes

; AuBere
Gehirn Kopfteile

Bei Bewegungsvorstellung
mit oder ohne Ausfithrung
der Bewegung . . . .
Bei geistiger Arbeit . . .
Bei Schreck . . . . ..
Bei Lustgefiihl . . . . .
Bei Unlustgefithl . . . .
Im Schlaf . . . . ...
Bei peripherer sensibler
Reizung . . . . . ..

At
BN

[ 44
R

!

H-
|

-+ bedeutet Zunahme, — Abnahme der Blutfiille des betreffenden Korperteils.

Die in der Tabelle verzeichneten Reaktionen erfolgen nur, wenn
die Versuche unter gleichen Bedingungen unternommen werden. Schon
kleine Abweichungen verursachen Stérungen. Wenn . Weber (1. c. 291,
1914) bemerkt, daf3 zahlreiche Versuche bei sonst geeigneten Personen
in den Nachmittagsstunden das gewohnte Bild der Blutverschiebung
vermissen lassen, so mdchte ich das nicht, wie Weber es tut, auf Er-
miidung des Gehirns zuriickfithren, sondern auf den Umstand, daB
die Verdauungsorgane nach einer reichlichen Mahlzeit hyperimisch
geworden sind und wihrend der Verdauungstitigkeit das Blut nicht
so leicht an andere Organe abgeben. Fiir meine Auffassung spricht
einmal die Tatsache, dal das Gehirn bei karger Ernshrung auch nach-
mittags zu voller Leistung befihigt sein kann und ferner der Umstand,
dafl die GefiaBe der idtigen Leber ebenfalls nicht auf andere Reize wie
sonst antworten. So fanden Ldffler und Nordmann 2, daB die wihrend
der Verdauung erweiterte Strombahn der Leber nur voriibergehend
und in geringem MafBe auf Adrenalin reagiere. Diese Beobachtungen
stehen nicht im Widerspruch zu den Angaben von Hess (I c. 114),
daB die Verdauungsorgane in erster Linie zur Blutabgabe herangezogen
werden, wenn es gilt, vitalen Indikationen zu gentigen. Geistige Tatigkeit
am Nachmittag bedeutet fiir ein Individuum meist wohl nur ein soziales
Erfordernis, aber keine biologische Notwendigkeit. HEs besteht also
kein Grund, die Verdauungshyperdmie zu verringern oder gar zu unter-
brechen. Bei Hirnandmie infolge Ligatur der Hirnarterien liegt die
Sache natiirlich ganz anders. Hier sucht der Organismus mit allen

L Zit. in Esveld: Arch. f. exper. Path. 147, 301 (1930).
® Virchows Arch. 1925, 119, 257.
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Mitteln der todbringenden Blutarmut des Gehirns zu begegnen. Besonders
im Splanchnicusgebiet wird Blut eingespart, auch wenn ein Erfolg
dieser Mallnahmen ausgeschlossen ist.

Die Webersche Methodik am Menschen konnte auch zu Studien iiber
den Kinflul der Milieutemperatur auf Blutverschiebungen benutzt
werden. Neuerdings hat Rein! mit seiner Methode den EinfluBl der
Milieutemperatur auf die Durchblutung der Muskulatur dargetan.

Die wichtige Frage der Mitinnervation suchte man natiirlich auch
durch zahlreiche Tierversuche zu beantworten. Weber fand eine solche,
Fleisch? leugnet sie. Er fiihrt die Hyperdmie in tatigen Organen auf die
Wirkung saurer Umsatzstoffe zuriick. Einen vermittelnden Standpunkt
nehmen neuerdings Keller, Loeser und Rein eind. Sie unterscheiden zwei
GefiBgebiete; das eine davon, die Pracapillaren, wird reflektorisch
erweitert, das andere, die eigentlichen Capillaren, wird wahrscheinlich
bei der Erschlaffung des Muskels durch saure Umsatzstoffe im gleichen
Sinn beeinflult. Auch. bei diesen Versuchen macht sich die reflektorische
GefiBerweiterung weit iiber das in Tétigkeit gesetzte Gebiet hinaus
geltend.

Dann sei daran erinnert, dal manche Verdauungsdriisen auf bloBe
Vorstellungen hin in Tétigkeit treten. Auch hier sind die Meinungen
geteilt, ob die dabei auftretende Hyperdmie der Organe auch durch
Mitinnervation oder sekundér durch saure Umsatzstoffe zustande komme.
Auch fiir die Annahme, dafl der Eintritt der Menses durch psychische
Hinflisse beschleunigt oder zuriickgehalten werden kénne, fehlen sichere
Beweise. Das gleiche gilt in bezug auf das Vorkommen mancher Haut-
blutungen*. Wenn auch weitgehende Vorsicht in der Beurteilung solcher
Ereignisse geboten ist, mufl man doch bedenken, daf es sich nicht um
etwas grundsétzlich Neues, sondern nur um einen verstirkten Einflul}
des Gehirns auf bestimmte Gefdfnerven handeln wiirde. Gerade auf
diesem Gebiet zeigt aber die personliche Reaktionsfiahigkeit schon bei
Gesunden betrichtliche Unterschiede.

Zum SchluB soll noch an einem Beispiel erldutert werden, wie sich
auf Grund dieser Anschauungen iiber die Blutverschiebungen die oft
recht verwickelten Verhiltnisse erkliren lassen. _

Bei einer sportlich anstrengenden, langer dauernden Betétigung
regen wiederholte zentrale Antriebe das Splanchnicusgebiet zur Ein-
schrinkung des Blutverbrauchs an. Das hier eingesparte Blut kommt
dem Gehirn, der Muskulatur und den dufleren Teilen des Rumpfes zugute.
Auch die Niere beteiligt sich an diesen Sparmafnahmen, wenn auch

1 Klin. Wsch. 32, 1485 (1930).

® 7. Biol. 88, 573 (1929).

s Z. Biol. 90, 260 (1930).

¢ Jakob: Arch. f. Psychiatr. 88, 631 (1929).
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manchmal in geringerem Grade als andere Bauchorgane®. Sie schaltet
eine entsprechende Zahl Glomeruli von der Arbeit aus.. Die Harn-
abscheidung geht deshalb zuriick, obwohl der Blutdruck nicht sinkt
und auch das Angebot harnfihiger Stoffe im Blut nicht abnimmt.
Die Muskeltitigkeit bildet Wirme. Das Wirmezentrum sucht eine
Wirmestauung zu verhindern. Ks veranlaBt die durch die zentralen
Antriebe besser durchblutete Haut, die Radiatoren (Hawlicekl. c.) weit
zu ¢ffnen und dadurch das Blut abzukiihlen. Von der stirkeren Durch-
blutung der Haut bekommen auch die Schweifidriisen ihren Anteil, sie
sondern mehr Schweil3 ab, der durch Verdunsten weitere Abkithlung be-
sorgt. Dag Schwitzen bedeutet gleichzeitig einen gewissen, wenn auch
auf die Dauer ungeniigenden Ersatz fiir die verminderte Harnbildung.
Alle diese Vorginge werden durch innere (Verdauung) und &ufere
(Umwelttemperatur) Umstdnde erheblich beeinfluft.

2. Bei anaphylaktischem und anaphylaktoidem Shock.

Auf ganz anderem Wege gelangte Lumiére 2 dazu, die Abhangigkeit
des peripheren Kreislaufes, und zwar besonders im Splanchnicusgebiet,
von cerebralen Vorgingen nachzuweisen. FEr betrachtet die Lebens-
vorginge vom kolloidchemischen Standpunkt aus und befafit sich
speziell mit der Bedeutung der Ausflockung fiir Physiologie und Patho-
logie. Er studierte die Bedingungen (Anaphylaxie), unter denen Blut-
kolloide ausfallen, und versuchte die klinischen Symptome als Wirkung
dieser Flockulate auf das Gehirn zu erkliren. Es gelang thm, dhnliche
Erscheinungen und entsprechende anatomische Verdnderungen zu
erzeugen dadurch, dafl er kiinstlich hergestellte Niederschlige in die
Blutbahn einfiihrte. Da seine Ergebnisse fiir unsere Betrachtung von
groBer Bedeutung sind, miissen wir uns etwas naher mit diesen Arbeiten
beschéaftigen.

Die Kolloide sind keine dauerhaften Verbindungen, sondern neigen zur Aus-
flockung und damit zur Aufhebung des kolloidalen Zustandes. Die Kolloide des
lebenden Organismus sind im allgemeinen dauerhafter als die kiinstlich hergestellten.
Es gelingt heute, Kolloide von recht verschiedener KorngréBe zu erhalten, wohei
auch die Neigung zur Ausflockung und zum Zusammenballen der Niederschlage
wechselt. Zahlreiche physikalische und chemische Einwirkungen beschleunigen
oder verlangsamen die Flockulation, z. B. Temperaturinderungen, Einwirkung von
allerlei Strahlen und von vielen Chemikalien. Der physikalische Nachweis (Mikro-
skopie, Nepheloskopie) der Ausflockung gelingt erst von einer gewissen Konzentration
an. Der kolloidale Zustand kann aber schon vorher so veridndert sein, daB die
Einspritzung der Losung ins Blut des Versuchstieres bereits die Shockwirkung aus-
16st. Nach Lumiére ist der physikalische Zustand des Niederschlages und nicht seine

chemische Natur fiir die Wirkung auf das Versuchstier maBgebend. Sehr eindrucks-
voll gestaltet sich dieser Nachweis durch die Versuche mit verschiedenen Priparaten

1 Rein u. Rissler: Z. Biol. 89, 237 (1929).

2 Lumiére: Role des colloides chez les étres vivants 1921, Masson. Theone
colloidale de la biologie et de la pathologie 1922, Chiron. Le Probldme de ’ana-
phylaxie 1924, Doin. Lumiére et Malespine: Cpt. rendus Biol. 104, 1010 (1930).

Virchows Archiv. Bd. 279. 51



786 R. Schweizer: Uber die Rolle des Blutumlaufes

von Bariumsulfat, einem Stoff, der fiir gewshnlich auch in groBen Dosen ungiffig
ist. Die Zubereitung (Anaphylaxie, 28) des wirksamen Préparates erfolgt durch
Mischung #dquimolekularer Losungen von Chlorbarium und Natriumsulfat, so dafB
1 Liter 2,65 g Bariumsulfat enthilt. Dazu wird etwas Kochsalz und arabischer
Gummi zugefiigt, um die Losung dem Blut isotonisch und isoviskds zu gestalten.
Die Teilchen haben eine Grofie von 2—4 « und haben die Neigung auszuflocken
und sich zu unregelméfligen Gebilden zusammenzuballen. Rinspritzung von
10 cem dieser Losung in die Carotis eines Hundes macht tédlichen Shock. Die
Autopsie ergibt hochgradige Splanchnicushyperimie mit zahlreichen Blutaustritten.
Wird aber diesem Priparat von Bariumsulfat etwas Natriumcitrat zugefiigt, so
umgeben sich die Korner des Bariumsulfats mit einem Schleier des Natriumecitrates.
Das verleiht den Teilchen die Fahigkeit sich abzustoBen, sie bleiben in kolloidaler
Suspension. Der UberschuB des Citrates wird wegdialysiert. In diesem Zustand
verursacht die Einspritzung der sonst tédlichen Menge ins Blut keine Erscheinungen
(Anaphylaxie, 31). Zwischen den beiden Zusténden der kolloidalen Suspension
und der vélligen Ausflockung sind alle Uberginge moglich. Lumiére bereitete eine
feinkérnige Liésung, welche im Verlauf von 18 Tagen von selbst ausreift (Anaphy-
laxie, 32). Wahrend die Einspritzung anfangs und auch am vierten Tage noch
wirkungslos ist, tritt die Shockwirkung mit zunehmender Verklumpung immer
deutlicher in Xrscheinung, um nach 18 Tagen unmittelbar den Tod im Kollaps
zu erzeugen. Dafl die Steigerung der Wirkung der zunehmenden Ausflockung
parallel geht, 148t sich mikroskopisch deutlich nachweisen. Es gelingt weiter,
Ausgangsemulsionen herzustellen, deren Korngréfie 10—20mal groBer ist als bei
den bisher beschriebenen. So lange diese groBen Korner gleichméBig in der Schwebe
bleiben, ist die Einspritzung gefahrlos. Erst wenn sie sich zu unregelmaﬁlg geformten
Ballen vereinigen, kommt es zum tédlichen Kollaps.

Ahbnliche Vorgiinge lassen sich innerhalb und auBerhalb des Kérpers im Blut-
-serum erzeugen. Beider Anaphylaxie wird durch die einmalige Einspritzung geringer
Mengen artfremden EiweiBes der Kolloidzustand des Serums so veréndert, daB
eine nach einer geeigneten Pause vorgenommene zweite Injektion des Antigens
einen Niederschlag erzeugt. Dieselbe Wirkung wird etwa auch durch einmalige
Einspritzung groBer Dosen eines Antigens erzeugt, z. B. bei der Bluftransfusion®.

Wird ein geeigneter elektrischer Strom durch inaktives Serum im Reagensglas
geleitet, so sammelt sich ein Niederschlag am negativen Pol an. Es dauert eine
Weile, bis der mikroskopische Nachweis dieser Ausfillung gelingt. Aber auch
schon im Vorstadium kann die Einspritzung den tédlichen Shock auslésen. Ganz
gleich verhalt sich inaktives Serum, dem Spuren von Kupfersulfat im Reagensglas
zugesetzt werden. Die Mischung veréindert die Serumkolloide und bringt sie zur
Reife. Dieser Vorgang erfordert eine gewisse Zeit. Es ist deshalb die Einspritzung
unmittelbar nach der Mischung fiir das Versuchstier ungefihrlich, wahrend Zu-
warten von wenigen Minuten geniigt, um die Reifung zustande zu bringen. In diesem
Zustand erzeugt dann die Einspritzung den tédlichen Shock. Diese Wirkung
kann schon erfolgen in einem Zeitpunkt der Reifung, in dem der physikalische
Nachweis eines Niederschlages noch nicht moglich ist.

Werden wirksam befundene Losungen durch ein Berkefeldfilter getrieben,
so werden sie unschédlich, weil der wirksame Teil, der Nlederschlag, zuriickgehalten
wird.

Nach Lumiére kommt der anaphylaktische und anaphylaktoide Shock folgender-
mafen zustande: Die Flockulate gelangen mit dem Blut ins Gehirn und reizen
mechanisch die Nervenendigungen in den Capillaren des Gefifizentrums. Dieser
Reiz bewirkt reflektorisch die GefiBerweiterung im Splanchnicusgebiet. Das Blut

1 Lembke: Virchows Arch. 1925, 257, 415.
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strémb hier zusammen, das itbrige GefadBsystem entleert sich, der Blutdruck sinkt,
das Herz schlagt leer, Kollaps, Tod.

DaB eine cerebrale Wirkung vorliegt, schlieBt Lumiére u. a. daraus, daf alle
Umsténde, welche das briiske Hineingelangen von Flockulaten ins normale Hirn
beférdern, die Shockwirkung verstirken, wihrend Mafinahmen von entgegen-
gesetztem Charakter den Shock vermindern. Es wirkt also shockférdernd, wenn
die briiske Einspritzung geniigender Mengen geeigneter Flockulate direkt ins linke
Herz oder in die Carotis vorgenommen wird. Shockvermindernd wirkt dagegen:

a) Einspritzung ins rechte Herz oder in die Aorta abdominalis.

b) Unterbindung der Carotis.

¢} Langsame oder wiederholte Einspritzung kleiner Mengen, da sich dadurch
das Endothel an die Reizwirkung gewohnt. Das ist auch der Fall, wenn beim
sensibilisierten Tier beliebige Flockulate vor der auslosenden Injektion eingespritzt
werden. Das wurde neuerdings von Héndell bestatigt.

d) Applikation von Mitteln, welche die Flockulate auflésen oder welche Gefil-
verengerung bewirken.

e) Narkotische Mittel, welche die Empfindlichkeit des GefaBzentrums herab-
setzen. Hsveld ? zeigte, daB Narkose das Geféfizentrum auch gegen Reize anderer
Natur (CO,) abstumpft.

f) Infusionen oder Aderlal, welche das Verhiltnis zwischen Blutmenge und
dem GefaBbinnenraum beeinflussen.

Natiirlich konnen alle diese Mafinahmen keinen vollstindigen, sondern nur
bedingten Schutz gegen Shock gewéhren. Es sei z. B. daran errinnert, da8 nach
Schwarz?® die Thalamusgegend, die uns ja besonders angeht, sowohl von der
Carotis als von der Vertebralis aus Blut erhalten kann. Carotisunterbindung
kann also die Shockgefahr nicht bewirken sondern nur vermindern. Weiter
sprechen fiir cerebrale Wirkung die beiden folgenden Versuche:

a) Der todliche Shock liBt sich durck Einspritzung von Berlinerblau ins linke
Herz erzeugen (Anaphylaxie, 56). Die Autopsie ergibt etwas erweiterte Hirn-
capillaren, in denen die Farbteilchen deutlich sichtbar sind. Keine Blutaustritte
daselbst. Im Splanchnicusgebiet hochgradige GeféBerweiterung mit vielen
Blutungen. Farbteile sind hier nicht zu finden.

b) Spritzt man nach vorausgegangener Carotisunterbindung Kohlepulver ins
Blut und totet das Tier nach 15 Minuten, so findet man in den Nierencapillaren
viel Kohle, ohne daB es zu den fiir Shockwirkung charakteristischen Blutungen
zwischen den Tubuli kommt (Anaphylaxie, 60). Das spricht doch wohl dafiir,
daf3 nicht das Einschwemmen von Teilchen in die SplanchnicusgefaBe die schweren
Erscheinungen auslost, sondern daB diese zentralen Ursprungs sind.

Die Organe der verschiedenen Versuchstiere reagieren etwas verschieden auf
die Shockwirkung. Bald ist die Hauptverinderung mehr an der Niere oder im
Darm oder in den Lungen. Zahlreiche Abbildungen illustrieren den gewaltigen
Unterschied im Blutgehalt der Organe bei Shocktieren und normalen Ver-
gleichstieren.

Der Tod kann so rasch erfolgen, dafl die Autopsie nur Kreislaufstérungen zeigt.
Fiir weitergehende Organschéidigung war keine Zeit. Der anatomische Befund
braucht also dem Grad der klinischen Erscheinungen nicht parallel zu gehen.
Erholen sich die Tiere, so tritt der Tod oft noch nach Wochen ein, infolge der sich
nachtriglich ausbildenden Organschidigungen.

T Virchows Arch. 22, 276 (1930).
* Esveld: Arch. f. exper. Path. 147, 316 (1930).
¢ Die Arten der Schlagantille des Gehirns. Berlin: Julius Springer 1930.
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Auf die sog. chronische Anaphylaxie soll hier nicht nadher einge-
gangen werden, da die Kenntnisse dariiber noch gering sind!. Man
muB sich dabei stets vor Augen halten, daB oft sehr kleine Dosen
gewisser Stoffe grofle Umwilzungen im Blut hervorrufen kénnen (Idio-
synkrasie). Es wire auch moglich, daf Zustdnde, wie sie bei der
chronischen Anaphylaxie vorliegen, die Entstehung akuter Schiibe
begiinstigen.

Die Lumiéreschen Versuche haben den grofien Vorteil, dafl die
operativen Eingriffe an den Versuchstieren (blofie Einspritzung) duflerst
gering sind und in groflen Reihen durchgefithrt wurden. Sie sind leicht
nachzupriifen, verlangen aber zum Teil groBe Vertrautheit mit kolloid-
chemischer Laboratoriumspraxis. Wahrend die Weberschen Versuche
am Menschen unter durchaus physiologischen Bedingungen vor sich gehen,
ist der Reiz, der bei Lumiére am Zentralnervensystem angreift, patho-
logisch. So ist zu verstehen, daff es nicht bei schwachen Blutverschie-
bungen bleibt, die sich rasch wieder ausgleichen, sondern dafl diese
briisken Reize eine ganz unerhorte Blutfildle im Splanchnicusgebiet
schaffen, die noch in der Leiche iiberrascht und dafB es dabei zu zahl-
reichen Blutaustritten ins Gewebe kommt.

Es wurde hier auf die Zumiéreschen Arbeiten etwas naher eingegangen,
einmal weil sie bisher im deutschen Schrifttum kaum erwihnt werden
und dann, weil sie uns fiir manche dunkle Vorginge eine Erklirung
ermoglichen. Es werden ja Blutverschiebungen nach dem Abdomen
mit mehr oder weniger ausgesprochenen Kklinischen Zeichen o6fters be-
obachtet. Haben wir bei solchen Fillen Grund zur Vermutung, dall
der Kolloidzustand des Blutes verindert sei, so liegt der Schluff nahe,
daB anaphylaktoide Vorgénge im Sinne Lumiéres die Ursache fiir Hyper-
amie und Blutung im Bauchraum seien. Das trifft offenbar bei einem
Teil der Kranken zu, von denen Pfeiffer 2 bei der Schilderung der Eiweil3-
zerfallserscheinungen spricht. EiweiBschlacken, d. h. kolloidale, aus-
flockbare Verbindungen finden sich in vermehrtem MaBe im Blut,
wenn die Aufsaugung aus traumatischen oder entziindlichen Herden ver-
mehrt ist, oder wenn die Darmwand abnorme Stoffe durchlaufen l4ft.
Im gleichen Sinn wirken Versagen des Leberfilters und ungentigende
Leistung der Ausscheidungsorgane. Natiirlich wird das meiste von diesen
Niederschligen, die im Blute kreisen, irgendwo in der Peripherie ab-
gefangen und mit oder ohne klinische Symptome abgebaut. Nur ein
kleiner Bruchteil gelangt ins Gehirn und nur ein verschwindend kleiner
Teil ins GefaBzentrum. Da Form und Menge der Flockulate, sowie die
Schnelligkeit und Gewalt, mit der sie ins GefaBzentrum eingeschwemmt
werden, ungemein wechseln, so darf man auch allerlei Abstufungen im
Orad der Blutiiberfillung und der Blutungen im Splanchnicusgebiet,

1 Pentimalls: Virchows Arch. 275, 193 (1930).
2 Pfeiffer: Krankheitsforschung I, 407 (1925).
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sowie eine Abstufung von den geringfiigigsten bis zu den schwersten
klinischen Symptomen erwarten. Bei der Pankreasfettgewebsnekrose
sind Erkrankungen der Leber und ihres Gangsystems oder des Darmes
die Regel. Ein AnlaB zu Ausflockungen im Blut wire damit gegeben.

Weiterhin kommen Blutverdnderungen in Betracht, die durch eigent-
liche Gifte verursacht werden. Es ist dabei fiir unsere Betrachtung gleich-
gliitig, ob das Blut im ganzen verdndert sei oder ob es nur schadliche
Beimengungen enthalte. In der Toxikologie sind Hyperidmie und
Blutungen im Splanchnicusgebiet haufige Befunde, aber es ist oft
schwierig zu entscheiden, was davon auf Eintritt, was auf Ausscheidung
des Giftes und was auf Gehirneinfliisse zu buchen ist. An eine cerebral
gesteuerte Gefdfnervenwirkung wird man denken, wenn bestimmte
Voraussetzungen erfillt sind: Das Gift muf} parenteral eingefiibrt werden,
es mufl kolloidaler Natur sein oder im Blut kolloidale Verinderungen
hervorrufen. Hirnsymptome, besonders Shockerscheinungen und ana-
tomische Verdnderungen im Gehirn (Hyperdmie, Blutungen) miissen
frithzeitig zur Beobachtung kommen. Weiter spricht fiir cerebrale
Wirkung, wenn die Gabe so klein ist, daf} eine értliche Einwirkung auf
ausgedehnte Darmteile unwahrscheinlich ist. Diesen Forderungen ent-
sprechen z. B. eine Reihe der modernen Kampfgase!. Der Forderung
nach kleinen Gaben wiirden andere Gifte geniigen (z. B. Podophylo-
toxin usw.). Dann gibt es auch Stoffe, die nicht immer, sondern nur
unter bestimmten Umstéinden Shock auslosen, z. B. Salvarsan. So
rechnet Halst 2 perakute Todesfille nach Salvarsaneinspritzung zur cere-
brospinalen Form mit Lahmung des GefiaBzentrums. Er fand dabei
auch einmal den Balken von Blutungen durchsetzt.

3. Ber Traumen und Erkrankungen des Gehirns.

Hierbei werden GefaBreaktionen in der Peripherie oft vermift oder
sie sind nur gering ausgesprochen. Zur Erklirung l4Bt sich verschiedenes
anfiihren: Die Zentren sind vielleicht gar nicht getroffen oder ihre Er-
regbarkeit ist durch Verletzungen anderer Art herabgesetzt worden.
Wichtige Reflexbahnen sind zerstért oder andere Zentren treten er-
setzend ein. Dann reagiert das Gefifizentrum besonders auf briiske
Reize, wihrend langsam eintretende Veranderungen oft keine Krankheits-
zeichen auslésen. Endlich entgehen uns manche Blutverschiebungen
im Bauchraum, weil sie keine anderen Erscheinungen verursachen oder
weil sie durch agonale Vorgidnge verschwinden, so dafl sie auch durch
eine Sektion nicht aufgedeckt werden. Immerhin fehlt es auch nicht
an positiven Beobachtungen.

1 Groll: Virchows Arch. 231, 450 (1921). — Mdller: Beitr. path. Anat. 72, 339
(1924). — Adelheim: Virchows Arch. 235, 309 u. 240 (1921); 417 (1922).
2 Halst: Virchows Arch. 220, 366 (1915).
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Z. B. erwiahnt Greving* zwei Fille:

a) Diabetes insipidus nach Kopftrauma, Vasokonstriktorenlahmung der
linken Kopfhalfte, rechtsseitiges Schwitzen.

b} Apoplexie mit linksseitiger Lahmung und weitgehender Schidigung der
Gefafinerven.

Blutaustritte an den Eingeweiden sind beim Menschen oft nur geringfiigig.
Man findet unter Umstinden nur kleine Blutfleckchen unter dem Endokard 2.
Dafl diese zentralen Ursprungs sind, wird daraus gefolgert, dafl sie in gleicher
Art durch elektrische Reizung des Vagus am Halse hervorgerufen werden kénnen.
Am Tier gelingt es, umschriebene Hirnabschnitte, also z. B. die Gegend des Gefa 3~
zentrums, ohne nennenswerte Nebenverletzungen zu reizen oder zu lihmen.
Solche Versuche wurden schon von Sehiff und Claude Bernard u. a. ausgefiihrt.
Ebstein ® setzte mittels Spritze Spuren von Chromsiure in der Gegend der vor-
deren Vierhiigel ab und fand dann im Magen fleckige Hyperéimie, Blutungen und
Odem der Unterschleimhaut, die dadurch eine Verdickung auf das Drei- bis Sechs-
fache erfubr. Diese Versuche scheinen etwas in Vergessenheit geraten zu sein. So
melden Grinthal und seine Mitarbeiter ¢ die ihnen auffallige Tatsache, daB einige
von den Tieren, denen sie aus anderen Griinden die Gegend des Hypothalamus
angestochen hatten, innerhalb weniger Tage an blutigen Diarrhéen zugrunde
gegangen seien. Die Autopsie ergab starke Hyperdmie am Diinndarm und Schleim-
hautauflockerung. Die Ursache ist wohl in einer Reizung des im Hypothalamus
liegenden Gefdfizentrums zu seben, wodurch die Erweiterung im Splanchnicus-
gebiet ausgelost wurde. Auch umgekebrte Reaktionen lassen sich erzielen. So
fand Cushing (zit. in Hess, 110), daB bei Abdrosselung der Hirnarterien eine
Verengerung der MesenterialgefdGe erfolge.

Von Wichtigkeit sind auch die Erfahrungen, die man bei Schlachtschweinen
gemacht hat, welche durch Schlag auf den Kopf oder durch Schuff betdubt und
nachher entblutet wurden. Man fand namlich nicht allzu selten Muskelblutungen,
und zwar meist im Zwerchfell, dann in den Muskeln des Nackens, des Bauches,
der Lenden und der Hinterschenkel. Betroffen sind hauptsichlich Schweine von
zarterer Konstitution, im Alter von etwa 9—15 Monaten. Bei anderen Schlacht-
tieren sind diese Blutungen selten. Aus den Ausfihrungen von M. Ziegler 5 und
Ziiegler und Hermann S entnehmen wir folgende Angaben:

a) Die Muskelblutungen werden auf das cerebrale Trauma zurifickgefithrt.
Es kommt selten zu einer isolierten Einwirkung auf das GefaBzentrum, weil die
Gewalt viel weitere Teile schadigt.

b) Bei starker Ausbildung dieser Blutungen finden sich, wenn auch nur aus-
nahmsweise, Diapedesisblutungen in serosen Hauten (Niere, Magen, Darm, Gekrose),
also gerade da, wo wir auch bei der Pankreasfettgewebsnekrose Blutungen finden.

¢) Die Innervation der OrgangefsBe erfolgt segmentweise von den Riicken-
marksnerven aus. Das steht im Einklang mit anderen Forschungsergebnissen .

Als Anhang mogen einige Vorkommnisse aus der menschlichen
Pathologie erwihnt werden, bei denen ein Zusammenhang zwischen

1 Greving: Erg. Anat. 24, 402 (1923).

2 Striibel: Virchows Arch. 1924, 253.

8 Ebstein: Arch. f. exper. Path. 2, 183 (1874).

4 Grumthal: Arch. f. exper. Path. 145, 35 (1929).

5 Ziegler, M.: Joests Handbuch der speziellen pathologischen Anatomie der
Haustiere, Bd. 5, S. 462—464. 1929.

6 Ziegler u. Hermonn: Virchows Arch. 270 (1929).

7 Nikolajew: Ref. Zbl. Chir. 50, 3170 (1928); Hamani, Cornil u. Mosinger:
Presse médicale, 25. Juni 1930.
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Gefdflzentrum und Peripherie weniger deutlich, aber doch immerhin
maglich erscheint.

a) Wie weit die Akrocyanosen, die symetrische Gangrin und verwandte
Erscheinungen zentral bedingt sind, ist eine noch offene Frage .

b) Es gibt eine Reihe Beobachtungen, bei denen Blutitberfiillung und Blutung
in einzelnen Bauchorganen als wesentlichster Befund vermerkt werden: Da die
Erklirungen im allgemeinen nicht befriedigen, erhebt sich die Frage, ob es sich
nicht gelegentlich um eine Reizung des Gefifizentrums gehandelt haben konnte.
Beispiele:

a) Schinberg ® beschreibt eine akute hamorrhagische HEpiploitis unbekannten
Ursprungs. Eine Torsion war nicht vorhanden.

8) Es sind auch Fille von blutiger Durchtrinkung des Nierenlagers bekannt,
wobei keine Gewalteinwirkung vorlag und die Sektion keine ZerreiBung arterio-
sklerotischer GefiBe® ergab. Heilmonn* fand bei einem 57jihrigen Mann ein
perirenales Hamatom und capillire Blutungen im Gehirn.

y) Knopflach® berichtet iiber 3 Fille von Purpura haemorrhagica des Bauch-
fells. Die Patienten erkrankten akut unter Leibschmerzen und wurden wegen
Verdacht auf Appendicitis operiert. Der Wurm zeigte keinen entsprechenden
Befund, dagegen saflen in gréBeren Abschnitten des Darmes zahlreiche Blutungen
unter der Serosa. Xch habe schon frither ¢ darauf hingewiesen, daB bei vermeint-
licher oder wirklicher Appendicitis der Wurm oft wenig verindert ist, wihrend
grofere Teile des Dick- und Diinndarms eine starke Blutiiberfiillung aufweisen,
welche durch Ausscheidungsvorginge und zum Teil als Folge einer Reizung des
Gefafizentrums entstehen. Zum Teil dhnliche Gedanken vertreten Reischauer ? und
Czyhlarg®. Isserlin (l.c.) denkt auch an die Moglichkeit eines cerebral bedingten
Uleus ventriculi.

6) Akute Nebennierenblutung. Beispiele: Lowenial®. Ein 37jahriger Soldat
erhalt einen Hufschlag gegen die Stirn. Wiahrend der Wundheilung doppelseitige
Pleuropneumonie. 4 Wochen nach dem Unfall, als das Allgemeinbefinden wieder
recht befriedigend war, traten plotzlich Leibschmerzen auf, Tod nach 2 Tagen.
Die Sektion ergab Loch im Stirnbein, Duranarbe, Piaddem, etwas Hydrocephalus
internus, Milzvergrofierung, Stauung in Leber und Niere, Blutung in beiden Neben-

. nieren mit Zertrimmerung des Markes.

Hier besteht sowohl die Méglichkeit einer Verletzung des Vasomotorenzentrums
als auch einer anaphylaktoiden Reaktion im Verlauf der Pneumonie.

Materna 1°. Neugeborener, der mit leichfer Ausgangszange geholt wurde, und
nicht asphyktisch war, wird am dritten Tag bewuBtlos und stirbt. Der Schidel
wird aus &uBeren Griinden nicht gedifnet bei der Autopsie. Man fand Hyperimie
und Blutungen in Lunge und Brustfell und Luftréhrenschleimhaut. Im Bauchraum
150 cem blutige Fliissigkeit. GroBe Hamatome beider Nebennieren. Das perirenale
Fettgewebe ist blutig durchtrankt.

1 Layani: Les Acrocyanoses. Paris: Masson & Co. 1929 und Jsserlin: Arch.
f. Psychiatr. 87, 845 (1929).

2 Schonberg: Bruns’ Beitr. 146, 89 (1929).

2 Doll: Beitr. klin. Chir. 147, 503 (1929) und Barthels ebenda 150, 331 (1930).

4 Heilmann: Virchows Arch. 277, 256 (1930).

5 Knopflach: Arch. klin Chir. 160, 355 (1930).

8 Schwager: Schweiz. med. Wschr. 1927, Nr 22.

7 Reischauer: Zbl. Chir. 42, 2673 (1929).

& Wien. klin. Wschr. 31, 1033 (1930).

® Léwental: Berl. klin Wschr. 47, 1126 (1918).

10 Materna: Beitr. path. Anat. 48, 236 (1910).
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Ein Neugeborener, der durch Wendung und Extraktion tief asphyktisch zur
Welt befordert wurde, zeigt Strabismus convergens und stirbt nach 14 Stunden.
Sektion: Bruch des Augenhohlendaches, Nebennieren vergroBert mit Himatomen.
Umgebung normal und Darm nicht hyperdmisch.

) Pankreagblutung mit raschem Tod, wobei die Autopsic in der Hauptsache
nur Blutung in und um das Pankreas aufdeckt. Wir kommen im speziellen Teil
auf diese Falle zuriick.

{) Endlich sind zwei Erkrankungen zu nennen, bei denen gleichzeitig Hirn-
und Lebererkrankungen zu finden sind. Die Vermutung, daB eine zentral bedingte
Verinderung der Blutstrémung eine Rolle dabei spiele, wird dadurch gerecht-
fertigt, daB sich die Hirnverinderungen im Gebiet der groBen Stammganglien,
also in der Nachbarschaft des Vasomotorenzentrums befinden.

Pseudosklerose . Es finden sich in den zentralen Ganglien gliomatése Wuche-
rungen und Zerfallserscheinungen. Ferner besteht eine eigentiimliche Cirrhose
der Leber, ein Hornhautpigmentring und gelegentlich eine Sonnenblumen-
katarakt. In Leber, Niere und in den verinderten Augenabschnitten sind Kupfer
oder Silber oder beide Metalle in ungewchnlicher Menge aufgespeichert.

Ferner kennt das Schrifttum 2 eine Reihe von Fillen, bei denen Gewichse
im Stirnhirn oder in den Stammganglien vergesellschaftet sind mit Cirrhose oder
Gewéchsbildung in der Leber. Also auch hier sind die Hirnversinderungen in der
Nachbarschaft des Hypothalamus lokalisiert. Da nach Ricker bei einem gewissen
Grad peristatischer Hyperdmie Schwund des Parenchyms und Hyperplasie des
Bindegewebes eintritt, 148t sich eine Lebercirrhose auf Grund zentraler Beeinflussung
durch das Vasomotorenzentrum sehr wohl vorstellen. Bei Krebsbildungen der
Leber ist das Problem natiirlich noch viel verwickelter. Aber auch beim Krebs
bestehen Besonderheiten der Gefdafversorgung und der Durchblutung. Kreyberg 3
hat kiirzlich bestétigt, daf die von Ricker behauptete Hyperdmie im pricancerdsen
Stadium des experimentellen Krebses wirklich bestehe.

Zusammenfassung.

Im Gehirn bestehen vasomotorische Zentren, welche unter bestimmten
Umstdnden die Steuerung des peripheren Krsislaufes tibernehmen.
Dabei spielt das Splanchnicusgebiet als Speicher und Abgabestelle fiir
Blut eine wichtige Rolle. So wird die Durchblutung der Bauchorgane
héufig vermindert, um anderen Organen einen Blutzuschull zu ermdg-
lichen. Die Gefaflerweiterung beschrinkt sich nicht immer auf die in
Tatigkeit gesetzten Organe, sondern greift weit dariiber hinaus. Der
Begriff der Mitinnervation gilt also nicht in der engen, sondern in ent-
sprechend erweiterter Fassung. Das Vasomotorenzentrum beeinflufit
nicht nur den Blutumlauf in der Muskulatur, sondern auch denjenigen
in den drisigen Organen. :

Manche starke pathologische Reize, welche das Gefafzentrum treffen,
I6sen reflektorisch eine starke GefdBerweiterung im Splanchnicus-
gebiet aus. Die Erschlaffung der BauchgefiBle kann so weit gehen,
daB sich hier ein groBer Teil des Gesamtblutes ansammelt. Zahlreiche
Blutaustritte, Senkung des Blutdruckes, Kollaps, Tod sind die Folgen.

1 Vogt: Schweiz. med Wschr. 1930, Nr 4.
2 Kraus u. Olivecrona: Virchows Arch. 217, 122 u. 161 (1914).
3 Kreyberg: Virchows Arch. 273, 367 (1929).
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Wirksame Reize dieser Art sind seltener Traumen und Erkrankungen,
welche die Gegend des GefdBzentrums betreffen, als vielmehr die Kin-
schwemmung geeigneter Niederschlige in die Capillaren des Gefi8-
zentrums. Fir die Wirkung ist nicht die chemische, sondern die phy-
sikalische Natur der Flockulate maBgebend. Shock tritt nur dann
ein, wenn die Flockulate in geeigneter Form und Menge in brisker Weise
die Zentren erreichen. Wirksame Niederschlige kénnen bei verschiedenen
Gelegenheiten ins Blut gelangen oder sich darin bilden. Die Reaktion
im Splanchnicusgebiet ist nicht bei allen Tierarten die gleiche. Bald
bevorzugt die GefdBerweiterung mehr die Niere, den Darm, die Leber
oder die Lunge.

H. Regelung des Blutumlaufes durch die peripheren Gefifinerven.

1. Bei extravasalen Reizen.

Die Capillaroskopie am Lebenden zeigt, daB die Capillaren ihre
Lichtung héufig wechseln. Dieser scheinbar so einfache Vorgang ist
weder anatomisch noch physiologisch geklirt®. Die Rougetschen Zellen,
welche den Capillaren des Frosches anliegen und kontraktile Eigen-
schaften haben konnen, sind bisher beim Menschen nur in wenigen
Organen 2, nimlich in Herz, Leber, Nierenmark und Zunge nach-
gewiesen, und iiber ihre Leistung 148t sich auf Grund ihrer Form nichts
Bestimmtes anssagen. Es ist also durchaus nicht ausgemacht, wo die
Gefalinerven eigentlich angreifen. Ricker (L ¢.), der durch die direkte
mikroskopische Beobachtung am lebenden Siugetier (Conjunctiva,
Pankreas, Niere, Leber usw. des Kaninchens) unsere Kenntnisse iiber
viele Vorgéinge im Capillargebiet in hervorragendem MaBe geférdert hat,
spricht dem Endothel selber kontraktile Eigenschaften zu, eine Ansicht,
die heute weder bewiesen, noch widerlegt werden kann. Die Entscheidung
ist auch mit der Mikrosopie im auffallenden Licht noch nicht méglich.
Dr. Vomwiller, wohl einer der besten Kenner dieser vielversprechenden
Untersuchungsmethode, hat mir erklirt, daB auch bei den heute schon
méoglichen starken VergroBerungen die Capillarwand zu wenig deutlich
hervortrete, als dafl Dickenunterschiede der Wandung oder Faltenbildung
bei enger und weiter Lichtung sich feststellen lassen.

Die Angaben Midsunos 3, dafi der venose Teil der Capillaren sich
durch Falten der Wand vom arteriellen Teil unterscheide, bedarf wohl
noch der Bestétigung.

Da manche Ausfihrungen im speziellen Teil auf den Rickerschen
Anschauungen beruheén, sollen diese Punkte kurz hervorgehoben werden.

Tm Organismus greifen alle Reize am Nervensystem an. Die GefiBe sind also
nicht reizbar, sondern nur ihre Nerven. Die Errégbarkeit derselben ist im Endgebiet

* Siehe z. B. Battersack: Virchows Arch. 265, 481 (1927).
2 Zimmermann: Z. Anat. 68, 29 (1923).
* Midsuno: Beitr. path, Anat. 84, 183 (1930).
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am grofiten und nimmt herzwirts ab. Die Erweiterer sind leichter erregbar als die
Verengerer, starke Reize ldhmen aber zuerst die Verengerer. Nach einer Lahmung
der GefiBnerven geht die Erholung in der Weise vor sich, dall zuerst die grofleren
Arterien wieder ansprechen und erst spater das Endgebiet. Die GeféaBreaktionen
werden durch die Starke, nicht durch die Natur des Reizes bestimmt. Man kann
niamlich mit mechanischen (Druck), physikalischen (Warme, Kilte, Elektrizitit,
Radiumstrahlen) und chemischen (S&uren) Reizen die gleichen Vorginge im
Capillarsystem auslosen, wenn die Reizgrofie passend gewshlt wird. In erster Linie
wird das normale Wechselspiel zwischen ZufluB und Ischimie gestort; weiter
kommt es zur Stase mit allen ihren Folgeerscheinungen : Odem, Blutung, Thrombose,
Infiltration, Eiterung, Nekrose. Der Erfolg hingt aber nicht nur von der Reiz-
stirke, sondern auch von der augenblicklichen Erregbarkeit der Gefifinerven ab.
So wirks ein bestimmter Reizzuwachs kriftiger bei der Fluxion als bei der Ischamie.
Die Versuche Qulekes iiber Pankreasnekrose beim Hunde mégen als Beispiel angefiihrt
werden. Es kommt nur dann zur Nekrose, wenn bei Beginn der Versuche die normale
Verdauungshyperdmie des Pankreas schon vorhanden ist. Von Wichtigkeit ist
ferner der Umstand, daB kriftige Reize die Reaktionsfahgkeit der GefaBnerven
auf lange Zeit hinaus schidigen. Auch wenn die Beobachtung wieder normale
Stromung zeigt, kann das Nervensystem noch lange Zeit abnorm teagieren. s
sind dann verhiltnismaBig schwache Reize schon imstande, Stase, Thrombose oder
Nekrose auszuldsen.

Lumiére und Ricker kommen so auf ganz verschiedenem Wege zu
dem SchluB, daff das Nervensystem den Blutumlauf regele und daf
dabei weniger die Art als der Grad des Reizes sowie der augenblickliche

Erregungszustand des Nervensystems den Ausschlag gebe.

2. Bei intravasalen Reizen.

Da die Nervenendigungen der Gefdfinerven im Endothel verankert
sind, so gibt mancher Wechsel der Blutzusammensetzung AnlaB zu
Spannungsénderung in den GefiBen. Entsprechend der verschiedenen
Erregbarkeit der einzelnen Abschnitte ist die Reaktion im Endgebiet
am lebhaftesten. Manche intravasalen Reize treffen nur oder wenigstens
vorzugsweise nur bestimmte Organe. Es kommt eben auch darauf an,
wo und wie ein Organ in den Kreislauf eingeschaltet ist. So verdndert
starke Titigkeit der Korperorgane den CO,- und O-Gehalt des Blutes
in der Arteria pulmonalis. Die Erhéhung der CO,-Spannung im Blub
steigert den vendsen Riickfluf zum Herzen infolge Blutverschicbung
aus dem Splanchnicusgebiet. Diese Regelung erfolgt durch Wirkung
der CO, auf das Vasomotorenzentrum *. Noch gréBer und mannigfaltiger
sind die Schwankungen in der Beschaffenheit des Pfortaderblutes wihrend
der Verdauung gegeniiber dem niichternen Zustand. Loffler und Nord-
mann 2 fanden die Lebercapillaren je nach Kostart verschieden weit.
Bei normaler Ernahrung kommt in der Leber die iibliche GefiBerweiterung
eines titigen Organes zustande. Dabei sind die GeféBnerven unempfind-
lich gegen andere Reize, auch gegen Adrenalin. Wird aber einseitige

1 Gollwitzer-Meier: Z. exper. Med. 69, 377 (1930).
2 Léffler u. Nordmann: Virchows Arch. 257, 119 (1925).



bei der Entstehung der Pankreasfettgewebsnekrose. 795

Kost, z. B. nur Fett oder nur Kohlehydrate oder nur Eiweif} gereicht,
so sind. die Lebercapillaren enger, und zwar entspricht jeder Fiitterungsart
ein bestimmtes Capillarkaliber. Adrenalin bleibt in diesen Fillen wirksam.
Beim Hunger nimmt die Xrregbarkeit der Verengerer ab, Adrenalin
wird unwirksam. Die Erweiterer erweitern die Capillaren und dabei
kommt es zum Abbau der in der Leber gespeicherten Stoffe, und zwar
baut eine ganz bestimmte Durchstrémungsart Fett ab, eine andere
Glykogen. Auch der Glykogenabbau, der auf den Zuckerstich Claude
Bernards erfolgt, wird von den Autoren als Folge einer zentral aus-
gelosten Kreislaufanderung angesehen.

Wenn die Spannung der Lebercapillaren sich schon durch physio-
logische Schwankungen der Blutbeschaffenheit so deutlich andert,
so wird das durch Fremdstoffe noch viel eher méglich sein. Die genannten
Forscher bringen diesen Nachweis fiir Chloroform, Phosphor, Phlorhizin
und Insulin, Ricker desgleichen fiir Sublimat. Mit steigenden Gaben
l1aBt sich Stase mit allen ihren Folgen: Odem, Blutung, Infiltration
und Nekrose erzeugen. Treten wirksame Stoffe durch die geschidigte
Capillarwand ins Gewebe, so greifen sie auch an den extravasalen
Gefafinervenfasern an.

Zusammenfassung.

Intravasale Reizstoffe erregen die Nervenendigungen im Fndothel
und nach Durchtritt durch die Capillarwand die im Gewebe liegenden
Gefdfinervenfasern. HEs kommt dabei zu den gleichen Verdnderungen
des Blutumlaufes, wie sie unter (B. II, 1) bei extravasaler Reizung
beschrieben wurden.

B.

Direkte Zellsehidigungen durch Gifte.

Diese Art der Wirkung stand bisher im Vordergrund der Aufmerksam-
keit der Pathologen. Die Entwicklung der Kolloidchemie hat diese
Betrachtungsweise michtig gestiitzt. Sie zeigte, daB oft schon kleine
Schwankungen im Ionengehalt, in der Temperatur, in der Belichtung
usw. den kolloidalen Zustand zerstéren und Niederschlige bewirken.
Da ja die Zellwinde fir manche Stoffe durchgingig sind, so ist eine
schidliche Einwirkung abnormer Korpersifte auf die Zellvorginge
ohne weiteres verstdndlich. So sahen und sehen heute noch viele
Forscher die Zellnekrosen in der Hauptsache als eine direkte Wirkung
eines Zellgiftes an. Zu dieser Auffassung stellen sich Ricker und seine
Schule in einem gewissen Cegensatz, indem sie diesem Einfluff eine
geringe Bedeutung zumessen und in erster Linie die Kreislaufstérung
infolge  GefaBnervenreizung durch das Gift fiir die anatomischen Ver-
dnderungen verantwortlich machen. Xs ist sehr spannend, den Kampf
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der Gegner im Schrifttum zu verfolgen. Ein beliebtes Streitobjekt ist
die zentrale Lappchennekrose in der Leber?!.

Mir scheint, dall die Forschungen? iiber den EinfluB der Luftver-
dinnung auf den Stoffwechsel zugunsten der Rickerschen Lehre gedeutet
werden kénnen. Es wurde namlich bei Tieren, die bis 40 Stunden einem
Druck von nur 230 mm Hg ausgesetzt waren, hochgradige Verfettung
des Herzmuskels, der Leber und zentrale Lappchennekrose bei fast
volligem Glykogenmangel gefunden. Die Autopsie stellte starke Hyper-
dmie der Lungen und der degenerierten Leberteile fest. Nun wurde
bisher fiir das Zustandekommen eben dieser degenerativen Vorginge
in der Leber meist ein typisches Zellgift, wie z. B. Phosphor, als not-
wendig erachtet. Diese Versuche zeigen aber, dafl dem nicht so ist.
Da Giftzufuhr von auBen hier nicht in Betracht kommt, so bleiben zwei
Erklarungen moéglich. Entweder begilinstigt der niedrige Blutdruck
die Entstehung unbekannter schidlicher Stoffwechselprodukte oder er
16st Kreislaufstorungen aus, welche dann ihrerseits die Degeneration
verursachen. Mir personlich scheint diese Deutung zutreffender.

Zusammenfassung.

Die direkte Schadigung der Zellen durch allerlei Stoffe wird nicht
bestritten. Die Abgrenzung dieser Wirkung von derjenigen, welche
suf Kreislaufstérungen nach. Gefiflnervenreizen beruht, ist nicht moglich
(Verdtzungen durch konzentrierte Sduren usw. sind hier natiirlich nicht
gemeint). Die Theorie Rickers, der in der Kreislaufstorung den Haupt-
schaden sieht, gewinnt allmihlich mehr Anhédnger.

Spezieller Teil.

Wenden wir uns nach diesem allgemeinen Uberblick den Nekrosen
im Pankreasgebiet zu, so betreten wir ein schwieriges Gebiet. Die Analogie
mit manchen anderen Bauchorganen ist dadurch gestért, daB diese Driise
ein stirke-, fett- und eiweiabbauendes Sekret bildet, welches zeitweise
das Gangsystem erfiillt. Dieser Umstand gab Veranlassung, Nekrosen
am Pankreas und seiner Umgebung ausschlieBlich auf Einwirkung
dieses Saftes zuriickzufithren. Wenn die Verfasser auch zugeben, daB
damit noch nicht erklirt ist, was letzten Endes den Stein ins Rollen
bringt, so beherrscht die Fermenttheorie die Gemiiter so vollig, daB
kaum noch in anderer Richtung geforscht wird. Da aber in anderen
Organen bloBe Anderung des Blutumlaufes zu schwersten Gewebs-
schidigungen fithren kann, diirfte es angebracht sein, auch die Vorginge

1 Liffler: Virchows Arch. 257, 119 (1925); 265, 41 (1927); 266, 55 (1927);
269, 771 (1928). — Fischler: Grenzgebiete 26, 593 (1913); 40, 662 (1928). —
Herxheimer: Beitr. path. Anat. 72, 56 u. 349 (1924).

2 Loewy-Laubender: Biochem. Z. 185, 287 u. 162 (1927). — DNick, Jackoby:
Arch. f. exper. Path. 76, 401 u. 423 (1914). — Rosin: Beitr. path. Anat. 76, 153 (1926).



bei der Entstehung der Pankreasfettgewebsnekrose. 79%

bei der Pankreasnekrose auf ihre Beziehung zum Kreislauf zu priifen.
Einleitend folgen einige Bemerkungen iiber die Gefdfiversorgung von
Pankreas- und Fettgewebe.

I. Vascularisation von Pankreas- und Fetfgewebe.

1. Vascularisation des Pankreas!.

Die Bauchspeicheldriise wird nicht von einem Hauptgefall versorgt wie etwa
die Niere, sondern sie bekommt zahlreiche Arterien, die dem Truncus coeliacus,
resp. seinen Zweigen und der Arteria mesenterica superior entstammen. So besitzen
Pankreas, Magen, Leber, Milz und Darm infolge des gemeinsamen Ursprungs der
Gefafle auch eine besondere Verbindung ihrer periarteriellen sympathischen Ge-
flechte. Das mag bei der Titigkeit dieser funktionell aufeinander abgestimmten
Organe auch eine Rolle spielen. Die Stammarterien zeigen verschiedenes Verhalten
in ihrem Verlauf zur Driise. Am Kopf bilden Gefsfe, die zum Teil aus dem Truncus
coeliacus zum anderen Teil aus der Arteria mesenterica superior stammen, mehrere
Gefalbogen, von denen dann erst die einzelnen Zweige an Driise und Darm abgehen.
Kleinere Stdmmechen in gréferer Zahl aus der Milzschlagader und einzelne aus der
Arteria coronaria sinistra, gastro-epiploica sinistra und mesenterica superior ver-
laufen direkt zu nahe gelegenen Driisenabschnitten und veristeln sich daselbst. Das
Pankreasgebiet zerfillt demmnach in zahlreiche ungleichgroBe und verschieden
geformte Felder, von denen jedes durch eine besondere Arterie erndhrt wird. Daran
dndern auch allerlei feine meist nur capillire Anastomosen zwischen Nachbar-
bezirken nichts, -da diese nur unter ganz bestimmten Bedingungen in erheblichem
MaBe benutzt -werden. Es wire nun auffillig, wenn sich diese arterielle Selbst-
standigkeit der einzelnen Teile nicht auch bei Erkrankungen bemerkbar machen
wiirde. Nun sind ja gerade bei der Pankreasnekrose ortliche Unterschiede in der
Art und im Grad der Ausbildung krankhafter Veréinderungen die Regel. Bald ist
nur oder hauptsichlich nur der Kopf oder nur der Schwanzteil befallen und wenn
das ganze Organ ergriffen ist, so sieht es wie eine bunte Landkarte aus.

Da das Pankreas nicht ein Organ ist, bei dem die verschieden funk-
tionierenden Parenchymteile besondere Schichten bilden, wie das z. B.
in der Architektonik der Niere der Fall ist, so bleibt nur iibrig, derart
gefelderte Unterschiede in der Ausbildung pathologischer Vorginge mit
der Eigenart der Gefdlversorgung in Verbindung zu bringen. Eine
andere Erkldrung ist bei dem sonst gleichformigen Bau der Driise nicht gut
denkbar. Die Inseln sind zu klein, und die Ausfiihrungsginge kénnen
nach dem ganzen Bauplan nur in den selfenen Féllen in Betracht kommen,
wo zwei vollig getrennte Gangsysteme vorhanden sind. Da wire wenig-
stens eine Zweiteilung bei Erkrankungen moglich.

Eine Abhingigkeit der krankhaften Befunde von der Eigenart der
GefaBversorgung ist auf verschiedene Weise denkbar. Einmal kénnen
im Blut kreisende Schéidlichkeiten ungleichméBig in die verschiedenen
Stammarterien eingeschwemmt werden. Oder es handelt sich um differente
Erregung der Vasomotoren jenseits der Capillarwand. Dabei kann der
Reiz in beliebiger Hohe auf der ganzen Bahn vom Zentrum bis zum
Gefd hinunter angreifen. Auch eine zentrale Erregung kann sich in der

1 Rio-Branco Le Tronc coeliague, Paris 1912 und Descomps Le Trone coeliaque,
Paris 1910. — Volkmann: Arch. klin. Chir. 158, 677 (1928).
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Driise ungleich auswirken. Wir haben ja schon gesehen, daf} das Splanch-
nicusgebiet nicht immer als geschlossene Einheit reagiert, sondern daB
die Bauchorgane je nach Tierart und auch von Fall zu Fall verschieden
ungleiche GefaBerweiterung aufweisen ; bald ist die Lunge, bald der Magen
oder der Darm besonders betroffen. Weil nun die Pankreasgefifie so
ganz verschiedenen Ursprung haben, braucht eine cerebrale Welle nicht
alle oder nicht alle gleichméfig zu erfassen.

Weiter ist zu beachten, dafy das Pankreas arteriell sehr gut versorgt
ist. Die vielen GefdBe treten frei und ungehindert an die Driise heran,
sie brauchen keine dicke Kapsel, keine Hilusplatte zu durchdringen.
Sie verzweigen sich rasch und lésen sich in Capillaren auf, die in dem
spéarlichen, lockeren, interacindsen Bindegewebe verlaufen und daselbst
keinem nennenswerten intrakapsuldren Druck unterstehen. So herrscht
auch in den kleinen GefdBlen wegen der Aortenndhe, der Kiirze der
GefiBe und dem Mangel an Widerstdnden hoher Druck und gute Strémung.
Das mag alles dazu beitragen, dafl hier Blutungen leichter eintreten
und auch eher groBeren Umfang annehmen als anderswo. Ferner ist
auch der physiologische ZufluB bei der Tétigkeit der Driise sehr aus-
gesprochen. Schon makroskopisch fallt die rétliche Farbe auf gegentiber
einem eher grauen Farbenton im Ruhestadium. Das mikroskopische
Verhalten haben Ricker und seine -Schule beschrieben?®. Sie heben
besonders hervor, daf3 sich die Durchblutung des Pankreas von der des
benachbarten Fettgewebes deutlich unterscheidet und daf sie sich auch
in benachbarten Léppchen hiufig verschieden gestaltet.

2. Gefafversorgung des Fettgewebes.

Nach Ricker (1.c.188) unterscheidet sich die Blutstrémung im peritonealen
Fett deutlich von derjenigen im Pankreas. Im Fett ist das Capillarnetz
weitmaschiger und die Stromung etwas langsamer. Der fiir manche
Organe charakteristische Wechsel von Zufluff und Ischimie fehlt. Es
besteht ein triger, dauerhafter Stofiwechsel wie er etwa bei Pristase
vorkommt, wenn ein gewisser Grad der Enge der Arteriolen besteht
und an den Capillaren die Erweiterer ein leichtes Ubergewicht iiber
die Verengerer besitzen. Diese Art der Stromung ist gleicherweise bei
der Bildung des Fettgewebes wie beim Verweilen des Fettes in den Zellen
vorhanden. Organe, die normalerweise wegen ihres regen Stoffwechsels
fettfrei sind, werden fetthaltig, wenn sich die Stromung verlangsamt
und die sonst rhythmisch eintretenden Zustrome ausbleiben. Umgekehrt
liegt dem Abbau des Fettes ein gewisser Grad von peristatischer Hyper-
#mie zugrunde. Steigt die Reizstérke weiter an, so ist auch im Fett-
gewebe genau wie anderswo Stase, evtl. Nekrose die notwendige Folge, ja es
geniigen hier sogar geringere Reize, weil die Strémung in normalem Fett

1 Ricker: Pathologie alé Naturwissenschaft. 98—99, 175—180. — Nalus:
Virch. Arch. 199, 1 (1910), 202, 417 (1910), 207 (1912).
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dem préstatischen Zustand, der unmittelbar in Stase iibergeht, schon
nihersteht als die Strémung in anderen Geweben, z. B. im Pankreas.

1. Beziehungen zwischen Blutumlauf und Fettnekrosen.

Wenn gerade diese Verinderungen an erster Stelle besprochen
werden, so geschieht das nicht wegen ihrer klinischen Wertigkeit,
sondern weil sie das allgemeinere Vorkommnis darstellen. Sie ge-
deithen nicht nur auf dem omindsen Boden des Pankreas, sondern
auch weitab an harmlosen Orten, wo kein Pankreassekret in bedrohlicher
Nihe weilt. Das ermdoglicht eine unbefangenere Untersuchung in bezug
auf die Entstehungsweise.

Unter Fettnekrosen versteht man kleine, mitunter nur mikroskopisch
sichtbare Herdchen, die auch zu grofleren Herden zusammenflielen
konnen. Sie heben sich durch ibre grau-weillliche Farbe vom Fett ab.
Der Vorgang beruht auf Spaltung des Fettes in Glycerin und Fettsiuren,
welche rein oder als Salze in Krystall- oder Schollenform ausfallen konnen.
Die Herde verhalten sich farberisch oft etwas verschieden. Das 1a6t
sich leicht verstehen, da ja das Ausgangsmaterial, das Alter der Herde und
allerlei Begleitumstéinde (Infektion) wechseln. Man trifft solche Nekrosen
im Fett des Pankreas und seiner Umgebung, ferner im groflen und kleinen
Netz, im Gekrose, und Mesocolon, im Fett der Appendices epiploicae,
im perirenalen, perivesicalen, subendokardialen, subpleuralen und
mediagtinalen Fett, in der Subcutis des Bauches und der Extremitéiten
sowie gelegentlich im Knochenmark. Thorel ! fand 10—28 Stunden nach
dem Tode fast in jedem Pankreas mikroskopische Fettnekrosen. Wird
ein Pankreas auf Eis gelegt, so bilden sich in 1-—5 Tagen makroskopisch
sichtbare Herde. Abgesehen von diesen postmortalen Vorgingen wurden
folgende Gruppen von Fettnekrosen beschrieben:

1. Fettnekrosen kommen héiufig nach Verletzungen des Gangsystems
zustande. Das austretende Sekret verursacht dann da, wo es auf seinem
Wege Fettgewebe begegnet, multiple miliare Herde, die sich auch etwa
zu groferen Herden zusammenbacken.

2. In seltenen Fallen bestehen bei unverdndertem Pankreas Herde
in Ein- oder Mehrzahl ausschlieBlich in der Unterhaut des Rumpfes und
der Gliedmassen. Hieher gehoren auch die Fettnekrosen beim Neu-
geborenen und diejenigen, die im AnschluBl an Flecktyphus beobachtet
wurden.

3. Miliare Herde finden sich zuweilen im Bauchraum bei unver-
dndertem oder wenig verdndertem Pankreas.

4. Bei Erkrankungen des Pankreas, besonders bei der sog. Pan-
kreasfettgewebsnekrose finden sich multiple Herde im Bauchraum, evtl.
auch im Brustraum und in dem Unterhautgewebe des Rumpfes der
Gliedmassen und im Knochenmark.

1 Thorel: Zbl. Path. 1903.
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ad 1. Es besteht schon eine ziemlich umfangreiche Kasuistik iber
stumpfe und scharfe Verletzungen desPankreas, bei denen es im weiteren
Verlauf zu Fettnekrosen an der Driise oder in ihrer Umgebung gekommen
ist. Auch bei Pankreas-, Duodenal- oder Gallenfisteln wurden etwa
Fettnekrosen in der Wandung des Fistelkanals beobachtet. In allen diesen
Fillen war die Mbglichkeit vorhanden, daB Pankreassekret zum Teil
mit Galle oder Darminhalt vermischt mit dem Fettgewebe in Beriihrung
kam. Solche Bedingungen lassen sich natiirlich leicht im Versuch dar-
stellen. Wird einem Tier der Ausfilhrungsgang durchtrennt, so rinnt
das Sekret in den Bauchraum und erzeugt meistens aber nicht immer
Fettnekrosen; regelmafiger ist das der Fall wenn man gleichzeitig
Galle in die Bauchhohle gelangen 14B8t. Als Grund fiir Versager wird
mangelnde Aktivierung des Sekretes oder frilhes Verkleben der Fistel-
offnung angesehen. Nekrosen lassen sich auch erzielen, wenn Pankreas-
stiicke irgendwo in den Leib verpflanzt werden oder wenn Pankreas-
sekret, das von einem Pankreasfisteltier stammt, anderen Tieren ins
Fettgewebe oder in die Bauchhdhle gespritzt wird. Gleiche Versuche
mit kduflichen Trypsinpriparaten ausgefithrt ergeben viel geringere
Wirkung. Totes Material wird im Reagensglas einfach aufgelost. Auch
die postmortale Andauung der Magenwand scheint so zu erfolgen. Leben-
des Gewebe verhalt sich aber anders, es reagiert ja nach Umstinden
verschieden, z. B. braucht eine Einspritzung wirksamen Saftes ins
Unterhautgewebe nicht immer typische Fettnekrosen zu verursachen,
sondern es kann auch Mumifikation eintreten. Ricker betrachtet den
Pankreassaft als einen Reizstoff, der, wie mancher andere auch an den
Gefafinerven angreift und so zur Stase fihrt. Ist dann die Vitalitdt der
Zellen geniigend herabgesetzt, so treten die Fermente, darunter auch
Lipasen, in Tatigkeit. Diese Auffagsung kann uns die Tatsache erkliren,
daf trotz Vorhandensein von Sekret in der Bauchhohle der Serosaiiberzug
lange Zeit unverdndert bleibt. Dieser besitzt ja keine oberflichlichen
Gefiille, an denen das Sekret anpacken kénnte. Erst wenn es die obersten
Schichten der Serosa durchdrungen hat, st68t es auf die GefiBe, be-
sonders im Fettgewebe, an deren Nerven es nun angreift. So entsteht
die Fettnekrose, wahrend das unmittelbar dariiberziehende Bauchfell
sich unverdndert erhilt, bis es durch sekundire Vorginge in Mitleiden-
schaft gezogen wird, Weiter hangt mit dem Bau und den Eigenschaften
des Bauchfells zusammen, daB sich die Fettnckrosen im Bauchraum
meist in der Form einer miliaren Aussaat von ganz unregelmifBig ver-
teilten Knotchen zeigen. Das Sekret kann nicht einfach zwischen be-
liebigen Serosazellen in die Tiefe sickern, sondern es muf} sich an die
vorhandenen Lymphstomata halten. Diese feinen Offnungen lassen
nur sehr geringe Mengen durchtreten, es kommt deshalb nur zu kleinen
Fettnekrosen. Weil das Sekret iiber manche Offnungen rasch hinweg-
rinnt und weil sich ein Teil dieser Spalten reflektorisch verschlief3t,
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ist die Verteilung der Herde so unregelmiBig. Ist das Bauchfell ge-
schidigt, so tritt mehr Sekret hindurch und die Nekrosen gewinnen
groflere Ausdehnung. Versuche von Frugoni und Stradiotts® lassen sich
in diesem Sinne deuten. Sie ritzten allerlei Figuren in die Serosa oder
scheuerten sie flichenhaft ab. Wurde dann Pankreassaft in den Bauch
gebracht, so bildeten sich an diesen Stellen grofere zusammenhingende
Herde von Fettnekrosen. Diese Untersuchungen stehen allerdings in
gewissem Widerspruch zu Versuchen von Knape. Er fand nimlich, dag
eine kleinfleckige Andauung auch auf Schnittflichen von Fettstiicken
entsteht, wenn dieselben in Pankreassekret oder Trypsinlgsung gebracht
werden. Krst nach einiger Zeit geht die fleckige Form in eine mehr
diffuse iiber. Nach ihm riihrt das davon her, daB das Fett an ver-
schiedenen Stellen ungleiche Eigenschaften besitzt. Diese Unterschiede
sollen dann allméhlich unter dem EinfluB des Sekretes verschwinden.

Uber die Einzelheiten bei der Bildung der Fettnekrosen durch das
Pankreassekret sind wir nicht vollig unterrichtet. Es handelt sich dabei
eben um eine SalzlGsung, die eine Reihe von Fermenten und diese evtl.
in verschiedenen Stadien enthélt. Die einzelnen Fermente lassen sich
nicht geniigend isolieren, um auf ihre alleinige Wirksamkeit gepriift
werden zu kénnen. Es mag auch hier erwihnt werden, da3 Salzlésungen
von #&hnlicher Beschaffenheit ohne Fermentgehalt experimentell oft
dhnliche Wirkungen erzielen wie das normale Sekret. Andererseits wissen
wir ja auch, dafl aktivierter Saft das lebende Gewebe nicht zu schidigen
braucht. So haben Hammesfahr und andere ? Fistelginge, die nach
Pankreascystenoperationen zuriickgeblieben waren, mit gutem Erfolg in
die Gallenblase oder in den Magen eingenéht.

Die weitere Verbreitung des Sekretes von der Bauchhéhle aus erfolgt
auf dem Lymphweg. Auffallend bleibt dabei allerdings, daB die Herde
nicht immer an Zahl und GréBe nach der Peripherie hin abnehmen,
da sich der Vorrat bei der Wanderung doch erschépfen muB. Frugoni
und Stradiotti (1. c. p. 76) gelang es dadurch, daB sie lingere Zeit hin-
durch den Tieren taglich Pankreassaft in den Bauchraum spritzten,
Fettnekrosen dort und bis hoeh in den Brustraum hinauf zu erzeugen.
Aber auch so blieben die Glieder frei. Offenbar verhindert der in
entgegengesetzter Richtung ziehende Lymphstrom das Weitersickern
des Sekretes. Da aber beim Menschen gelegentlich eben doch Fett-
nekrosen an den Gliedmaflen vorkommen, hat man sich gefragt,
ob dieselben nicht dadurch entstehen, daB Pankreassekret auf dem
Blutwege dahin verschleppt werde. Die Versuche haben aber gezeigt,
daB das Sekret im Blutserum rasch unschidlich wird, sei es durch che-
mische Vorgange, sei es durch bloBe Verdiinnung. Es ist jedenfalls noch

1 Angefiihrt in Calcavara. Le Pankreatite, p. 78, 79. Bologna: Capelli 1924.

2 Hammesfahr: Zbl. Chir. 48, 1758 (1923). Patry: Schweiz. med. Wschr. 39,
928 (1930).

Virchows Archiv. Bd. 279. 52
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nie gelungen, durch Kinspritzung auch grofier Mengen Pankreassaftes
in Blutadern periphere Fettnekrosen zu erzeugen .

Eine dritte Moglichkeit wire die, daB nicht Pankreassaft, sondern
Pankreaszellen auf dem Blutweg verschleppt werden und am neuen
Standort Nekrosen erzeugen: Payr und Marttna 2 konnten ndmlich
durch Einspritzung von Pankreaszellbrei in Blutadern periphere Fett-
nekrosen setzen, speziell in den feinen Zweigen der Vena epigastrica
inferior waren solche Zellembolien zu sehen. Die Zellen saBen einzeln
oder in kleinen Verbédnden in der von der Nekrose eingeschlossenen Vene.
Die Autoren spritzten aber so grofie Mengen von Zellen, wie sie bei
spontaner Erkrankung nie in den Kreislauf geraten. Es handelt sich also
um einen Modus, der beim Menschen kaum ernstlich in Betracht kommt.
Eine riicklaufende Verschleppung im Pfortadergebiet ist ja denkbar,
wird aber auch nicht allgemein als moglich anerkannt . Der vorldufigen
Mitteilung von Payr und Martina ist meines Wissens nie eine Bestétigung
gefolgt, auch nicht von anderer Seite. Um so mehr fallt auf, dafl Hegler
und Wohlwill* einen Fall beschreiben, der in dieser Beziehung beweisend
sein soll. Da es sich um eine Frage von grundsitzlicher Bedeutung
handelt, miissen wir uns den Befund und die Folgerungen der Verfasser
etwas naher ansehen.

68jahriger Mann mit allgemeiner Arteriosklerose inklusive der Coronargefile,
Herzmuskelschwielen, Aneurysma der Herzspitze und Thrombenbildung und alter
Aortenendokarditis. Im Pankreasschwanz befindet sich ein kindskopfgroBer,
ziemlich scharf gegen die normale Driise abgesetzter Knoten. Im ganzen Bauchraum
waren keine Fettnekrosen zu sehen. In den mikroskopischen Schnitten wurde an
einer einzigen Stelle in der unmittelbaren Umgebung des Knotens eine Fettnekrose
gefunden, dagegen befanden sich viele solche in der Subcutis der Extremititen,
sowie im Knochenmark von Femur und Ulna. Im Knochenherd des Femur waren
an zwei Stellen Zellen, die als verschleppte Pankreas-Knotenzellen gedeutet wurden.
An einer Stelle waren sie reihenférmig angeordnet, an einer anderen Stelle befand
sich ein Ballen von Zellen. Zwischen den einzelnen Zellen waren verbindende
Protoplasmabriicken zu sehen. Diese grofien Zellen, sowie die benachbarten Fett-
zellen zeigten Erscheinungen von Nekrose.

H. und W. betrachten die Zellhaufen im Knochenmark als Meta-
stasen aus dem Pankreasgewichs. Ohne das bestreiten zu wollen, darf
doch bemerkt werden, daf die Bestimmung einzelner Zellen im patho-
logischen Knochenmark keine einfache Sache ist. Die Entscheidung
wird erst recht schwierig, wenn wie hier bereits degenerative Verdnde-
rungen eingesetzt haben. Sollte es sich aber wirklich um verschleppte
Gewichszellen handeln, so stehen wir vor der eigentiimlichen Tatsache,
daB die primére Geschwulst keine Zeichen von Nekrose und Verflissigung

L Kirchheim: Arch. exper. Path. 93, 253 (1923). — Kestner: Virchows Arch. 246,
308 (1923). — Schittenhelm: Kongr. inn. Med. 1912, 596 und 601, sowie 1913, 444.

2 Payr u. Martine: Dtsch. Z. Chir. 83, 189 (1906).

8 Yatsuhiro: Virchows Arch. 207, 236 (1912).

% Hegler u. Wohlwill: Virchows Arch. 274, 784 (1930).
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aufweist, wohl aber die Metastase im Knochenmark. Die Krebszellen
miissen also erst in der Diaspora das Vermégen normaler Pankreaszellen
erlangt haben, zell- und fettabbauende Stoffe abzusondern. Diese Zellen
sind dann an ihrer eigenen Produktion zugrunde gegangen. Da kaum
anzunehmen ist, dafl groBere Zellhaufen im Zusammenhange das Capillax-
system der Leber und der Lunge durchlaufen, so miifite weiter voraus-
gesetzt werden, dafl zuerst eine Vermehrung der Zellen im Knochenmark
erfolgt sei und daB das todbringende Sekret erst nachtriglich gebildet
wurde. Den Umstand, daB in den subcutanen Fettnekrosen keine ver-
schleppten Pankreaszellen nachweisbar waren, erkliren die Verfasser
in Anlehnung an Payr und Martine damit, dafl zwar urspriinglich auch
hier Metastasen bestanden haben, daf aber diese Zellen im Zeitpunkt
der Untersuchung schon zugrunde gegangen seien.

Diese Auslegung diirfte keine allgemeine Billigung finden. Gewil3
handelt es sich hier um ein Unikum, aber um eines, das sich
vorlaufig zur vollen Ausdeutung noch nicht eignet. Es soll aber nach-
driicklich. daran erinnert werden, daf} sich am Gefifisystem zahlreiche
schwere Verdnderungen vorfanden, die gewill zu mannigfaltigen Kreis-
laufstérungen Anlafl geben konnten. Mir scheint, dall sich auf dieser
Grundlage manches ungezwungener erkliren liefle.

Im allgemeinen darf also behauptet werden, dafl da, wo Pankreas-
saft in gentigender Konzentration mit Fettgewebe in Berithrung kommt,
Fettnekrosen entstehen kénnen, aber nicht miissen. Das Sekret benutzt
zu seiner Wanderung den Lymphweg und gelangt so vom Bauch in den
Brustraum aber schwerlich bis in die Gliedmassen.

ad 2. Beispiele:

Lanz': 38 jahrige Patientin st6Bt mit der Brust gegen die Tischkante.
Der Stol war jedenfalls nicht heftig, da erst nachtraglich auf eindringliches Be-
fragen dariiber berichtet wurde. Drei Wochen nach dem Trauma bestand eine
kirschgrofe, weiche Geschwulst am linken Brustbeinrand in Mammillarhéhe; die
Haut war damit verwachsen, aber sonst nicht verindert. Operative Entfernung.
Mikroskopisch zeigten sich Fettnekrosen mit Infiltration und Riesenzellen.
Patientin war nicht fettstichtig.

Kiittner 2: 63 jihrige Frau erlitt Stol gegen die Brust, sechs Wochen spiter
fand sich daselbst eine nuBgrofle Schwellung im Unterhautfett ohne Zusammen-
hang mit der Brustdriise. Excision. Innerhalb der Fettnekrose lieBen sich mikro-
skopisch Krystallnadeln feststellen.

Heyde ®: 48 jahrige Russin. Keine besondere Krankheit vorausgegangen, auch
kein Trauma. Im Verlauf von vier Wochen bildete sich unter Schmerzen auf der
AuBenseite des Oberschenkels eine handtellergrofie, flache Infiltration. Die Haut
dariiber war gespannt und weil}, in der Umgebung gerétet. Von der Verhirtung
zog eine strangformige Fortsetzung nach oben in der Richtung nach der Vena
femoralis. UnregelmaBige Herztitigkeit. Entfernung der Geschwulst. Spiter

v Lanz: Z. Chir. 12, 297 (1895).
2 Kiitiner: Berl. klin. Wschr. 1913, Nr 1.
3 Heyde: Dtsch. Z. Chir. 109, 500 (1911).

52%
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Lungenembolie, Heilung. Es handelte sich um eine Fettnekrose, aus der eine
thrombosierte Vene nach oben zieht.

Berner1: 34 jahrige Frau erhilt Sto gegen die linke Brustdriise. Voriiber-
gehender Blutergufl. Nach einigen Wochen erbsengrofie Verhirtung daselbst.
Ausschneidung. Mikroskopisch: Fettnekrose.

Rothmann ?: 52 jahrige Rheumatica, ziemlich fettsiichtig, bekommt mehrfache
Knoten in der Haut, linsen- bis haselnuBgrof, an Rumpf und Beinen. Ein Teil
der Knoten bildet sich im Verlauf von einigen Wochen wieder von selbst zuriick.
Ein zur mikroskopischen Untersuchung ausgeschnittener Knoten zeigt Wucherung
des Bindegewebes, Zellansammlung, Atrophie der Fettzellen, das Fett zum Teil
in Auflésung begriffen.

Pjeifer 3: 23 jahrige gesunde Frau bekammt plstzlich Knoten bis Haselnuigrofe
in der Haut der Wange, der Oberarme und der Brust. Auch hier fanden sich mikro-
skopisch Sklerose des Bindegewebes Atrophie der Fettzellen und Riesenzellen.

Knape ¢: Leiche eines 8 Wochen alten Kindes zeigt ein funfpfennigstiickgroBes
Geschwiir am rechten Oberschenkel mit Abscedierung des umgebenden Fettgewebes
in dem Fettnekrosen nachweisbar sind.

Diese Fille haben auBer der Lokalisation der Nekrosen im Unterhaut-
fett auch das gemeinsam, daB von einer Verinderung des Pankreas
nirgends die Rede ist. Ursédchlich kommen Stoffwechsel- oder Kreis-
laufstorungen sowie Traumen, méifBigen Grades in Frage. Da weitere
Fille von traumatischer Entstehung nicht bekannt gegeben wurden,
obschon ja den Verletzungsfolgen seit langem grofite Aufmerksamkeit
geschenkt wird, so fallt auf, dal Bernheim ® dieses Ereignis bei Neu-
geborenen als nicht ganz selten bezeichnet. Es handelt sich um mehrfache
groflere und kleinere Fettnekrosen in der Unterhaut des Rumpfes und
der GliedmaBen. Druckwirkung von seiten des Beckens und durch die
MaBnahmen der Geburtshelfer werden als Ursache angegeben. Diese
Erklarung wird damit begriindet, dal es sich meist um verlingerte,
schwere Geburten handelte, bei denen groBe und schwere, zum Teil
fettreiche Kinder von dlteren Erstgebdrenden zur Welt gebracht wurden.
Die Fettnekrosen safBen oft da, wo Druckwirkungen erfahrungsgemifl
am grofften sind.

Gegen diese Auffassung 148t sich Verschiedenes einwenden: Die
verhiltnismiBige Héaufigkeit solcher Fettnekrosen bei Neugeborenen
steht, wie schon bemerkt, im Widerspruch mit den Erfahrungen der
Unfallmedizin, welche solche Folgen so gut wie nie zur Beobachtung
bekommt. Es bliebe also zum mindesten noch zu erkliren, warum sich das
Fettgewebe beim Neugeborenen in dieser Beziehung anders verhilt als
spater. Wenn Bernheim groBes Gewicht darauf legt, dal bei diesen
Geburten erhebliche Gewalten eingewirkt haben, so trifft das, wie er
selber einrdumt, nicht fir alle Fille zu und wire nach den vorher

1 Berner: Virchows Arch. 193, 510 (1908).

2 Rothmann: Virchows Arch. 136, 164 (1894).

3 Pfeifer: Dscht. Arch. klin. Med. 50, 438 (1892).

4 Knape: Virchows Arch. 207, 313 (1912).

5 Bernheim: Schweiz. med. Wschr. 1922, Nxr 1 u. Z. Kinderheilk. 42, 658 (1926).
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angefithrten Beispielen auch gar nicht notwendig. Weiter ist zu bedenken,
daB die Hand des Geburtshelfers die Gewalteinwirkung nicht auf kleine
Stellen konzentriert, sondern gleichméafig auf grofere Flachen verteilt.
Weiter fallt auf, dafl die Nekrosen sich auch bei dem gleichen Kinde zu
recht verschiedenen Zeiten (1—4 Wochen nach der Geburt) entwickeln,
wihrend der veranlassende Druck ungefihr wihrend derselben Zeit-
spanne eingewirkt haben mufl. Einmal war eine Nekrose schon unmittel-
bar nach der Geburt vorhanden.

Nun erscheint mir die Angabe Bernheims bemerkenswert, dafl mehr-
fach bei den kleinen Patienten Zeichen von Hirnblutung und Asphyxie
bestanden haben. Das zeigt eben, dafl wie iiblich bei schweren Geburten
der Kopf auch sein Teil bekommen hat. Wenn aber das Gehirn trauma.-
tischen und toxischen Schiidigungen ausgesetzt war, so mu auch hier
die Frage aufgeworfen werden, ob nicht cerebral bedingte, periphere
Kreislaufstorungen an der Entstehung der Fettnekrose beteiligt waren.

Endlich gehéren noch in diese Gruppe die Fettnekrosen in der
Unterhaut der GliedmaBen nach Flecktyphus!. Das eigentiimliche bei
diesen Féllen besteht darin, dafl die Knotchen erst einige Monate,
evtl. sogar 1—1'/, Jahre nach der Erkrankung an den Extremititen
auftreten. Sie sind hirsekorngrof}, hart und schmerzhaft. Da sich solche
Bildungen auch bei Patienten finden, die wihrend der Erkrankung
sicher keine Einspritzungen unter die Haut (z. B. Camphersl) an den
betreffenden Orten erhalten haben, so darf wohl die Bildung dieser
Fettnekrosen auf die bei Flecktyphus so héufigen UnregelmiBigkeiten
des Blutumlaufes zuriickgefiihrt werden.

Uber irgend welche Verinderungen am Pankreas wird weder bei der
Fettnekrose der Neugeborenen, noch bei derjenigen nach Flecktyphus
etwas bemerkt. Offenbar hat die Bauchspeicheldriise also damit nichts
zu schaffen.

ad 3. Nun sind auch Fettnekrosen im Leib bei unversehrtem Pankreas
beschrieben oder bei einem Pankreas, das zwar Verinderungen aufweist
aber nur in geringem Grade oder nur solche, bei denen sonst Fettnekrosen
nicht vorkommen.

Beispiele: Simmonds 2 fand nicht selten bei Lebercirrhose im und am Pankreas
Fettnekrosen. Das wurde von Frinkel bestatigt.

Sawyer ® sah Fettnekrosen infolge von Stauungszustanden bei Herzkranken.

Osterreich*: 43 jahriger Manm, wegen Lebercirrhose behandelt, Netz und Leber
verbacken, daselbst GefiBanastomosen. Das Fettgewebe der Bauchwand, des
Netzes, des Gekroses, des Mediastinum anticum ist von Fettnekrosen bedeckt,

1 Wail: Virchows Arch. 1928, 270. — Abrikossoff: Zbl. Path. 88, 542. —
Dawydowisk:: Lubarsch-Ostertags—Ergebnisse 1922, — Glierke: Verh. dtsch. path.
Ges. 1912. .

? Stmmonds: Mimnch. med. Wschr. 33, 1488 (1904).

® Sawyer: Angetithrt in Guleke S. 106.

¢ Osterreich: Zbl. Path. 19, H. 4 (1908).
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Pankreas verhédrtet, aber ohne Nekrosen, im Kopf eine schwielige Verdickung.
Gallengéinge o. B. Mikroskopisch: in der Leber m#Bige Vermehrung des inter-
stitiellen Bindegewebes. Kleinzellige Infiltration, Leberzellen verfettet, geringer
Ikterus. An der Leberoberfliche kleine Fettnekrosen mit verindertem Fett.
Pankreas auch mikroskopisech ohne Nekrosen.

Wulffi: Bei einem 40jihrigen Saufer wurde am elften Tage einer akuten Ab-
dominalerkrankung ein ,,appendizitischer” AbsceB eingeschnitten. Es bestand eine
ausgedehnte Nekrose des Bauchdeckenfettes von der Incision bis zum Nabel. Exitus
nach 14 Tagen. Die Autopsie ergab eine grofle, noch mit kriimligen Inhalt erfiillte
Héhle in der Appendixgegend, die véllig von der itbrigen Bauchhéhle abgeschlossen
war und nicht bis zum Pankreas reichte. Im Netz, im Mesenterium, am Darm, im
retroperitonealen Fett linkerseits, um das Pankreas herum und am Herzbeutel
viele Fettnekrosen. Atrophie der Milz, keine Blutungen, Pankreas normal.

Haffner*: 2Tjahrige, nicht fette Frau mit Magenanamnese. Plotzliche Erkrankung
mit Magenkrimpfen, Brechen, Durchfalle. Nach 32 Stunden Spital. Status: 36,6,
Radialpuls nicht fithlbar, am Herzen 124. Kiithle Hiinde. Atmung 36. Leib aui-
getrieben, druckempfindlich, mit freiem ErguB, Haut am Leib marmoriert. Sofortige
Operation: praperitoneales Fettgewebe graugrim, viele Pettnekrosen im Netz,
am Mesenterium, Leberband, Appendices epiploicae. Im Bauchraum eine san-
guinolente, gelbliche Flissigkeit, ungefahr 1/, Liter, Dirme gerotet, Pylorus und
Duodenum grauweill belegt, kein Durchbruch. Gallenblase schlaff, voll Steine.
Bursa omentalis leer. Pankreas normal. Tamponade. Nach anfanglicher Besserung
am anderen Tage Tod. Autopsie: Im Nierenfett Nekrosen. Abfithrende Gallenwege
und Ductus pancreaticus frei. Pankreas blafl, ohne Blutungen. Im mesenterialen
Fett in der Umgebung des Tripus Halleri Blutungen und weiche nekrotische Sgellen.
Leber voll Gasblasen. Pankreas mikroskopisch normal.

Schweizer *: 67jshrige Frau an Gallenperitonitis infolge Durchbruchs der stein-
gefiillten Gallenblase zugrunde gegangen. Fibrinos-eitrige Peritonitis. Auf der
Ober- und Unterflache des groBen Netzes Streifen von Fettnekrosen, vereinzelte
Knitchen im iibrigen Netz und am Gekrose des Dimndarms. Gallenblase 6 cm von
der Kuppe entfernt durchbrochen, Blase steingefiillt. Im obersten Teil des Cysticus
ein kleiner Stein fest eingeklemmt. Choledochus frei, Papille durchgéngig. Pankreas
und Umgebung véilig normal. Leber groB, neben starker Stauung schwere fettige
Degeneration. Im Pankreas mikroskopisch stark gefiilite Capillaren und kleine
Blutaustritte, dagegen keine Spur von Nekrosen, oder Verinderungen des Fett-
gewebes. (Priaparate iberpriift von Herrn Prof. Hedinger.)

Die Entstehungsart dieser Fettnekrosen ist dunkel. Hs kann sich jedentalls
nich darum gehandelt haben, daB reiner Pankreassaft oder Duodenalinhalt via
Choledochus, Cysticus und die durchbrochene Gallenblase in den Bauchraum gelangt
seien. Die Verhiltnisse im Choledochus und in der Papillargegend waren ja normal, es
befanden sich keine Steine daselbst. Dann hitte auch der eingekeilte Cysticusstein
jedem Fliissigkeitsstrom den Durchgang iiber diese Stelle hinaus verwehrt. Direkter
Austritt von Pankreassaft ist ebenfalls auszuschlieBen, da die Driise auch mikro-
skopisch normal ist.

Diese wenigen Falle gewinnen nun dadurch an Wert, dafl die Tier-
pathologie von zahlreichen ausgedehnten Nekrosen im intra- und extra-
pankreatischen Fettgewebe zu berichten weil, wobei das Pankreas-
parenchym sich als vollig normal oder nur wenig geschidigt erweist.

L Wulff: Berl. klin, Wschr. 81, 735 (1902).
2 Haffner: Med. Wschr. 1904, Nr 33.
3 Schweizer: Schweiz. med. Wschr, 1924, Nr 11.
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Am héufigsten werden Schweine, speziell fette &ltere Schweine mit
Lipomatose des Pankreas betroffen, seltener Rinder, Schafe, Pferde,
Hunde und Hihner'. Diese Fettnekrosen werden meist als Zufalls-
befund bei Schlachttieren gefunden. Auffillige klinische Erscheinungen
sind also nicht vorausgegangen. Nur wenn gleichzeitig auch zahlreiche
Blutungen im Pankreas vorhanden sind, machten sich Krankheits-
zeichen bemerkbar. Die Fettnekrosen zeigen die gleiche Lokalisation
wie beim Menschen, sie liegen also auch im Fettgewebe des Pankreas,
des Netzes, des Gekroses, ferner im perirenalen, subperitonealen, sub-
pleuralen, subperikardialen und im mediastinalen Fett und ausnahms-
weise im subcutanen und intramuskuliren Fettgewebe. Auch beim Tier
kénnen die extrapankreatischen Herde das Bild vollig beherrschen.
Bei Fettsucht des Pankreas werden die anstoBenden Driisenzellen,
manchmal auch ganze Lappchen, nekrotisch. GréBe und Form der Fett-
nekrosen wechseln etwas bei den verschiedenen Tierarten. Das histo-
logische Bild ist bei frischen Fillen stets das gleiche. Von komplizieren-
den Krankheiten: Gallensteinen, Entziindungen der Gallenwege, Magen-
geschwiiren ist nirgends die Rede.

Diese Erfahrungen sprechen durchaus dagegen, daB bei Fettnekrosen
im Bauchraum immer das Pankreassekret die Ursache sein mufl. Fiir
viele Fille bilden Kreislaufstorungen am wahrscheinlichsten den Grund.

ad 4. Diese Gruppe wird spéter gemeinsam mit den Nekrosen des
Parenchyms abgehandelt (vgl. I1I).

Vorher mogen noch einige Bemerkungen allgemeiner Natur iiber die
Fettnekrosen folgen. Das weitere Schicksal derselben ist verschieden:

a) Die klinische Beobachtung unter der Haut gelegener Herde lehrt,
daB ein Teil davon wieder spurlos verschwindet. Das wird auch bei den
Herden im Bauchraum der Fall sein. Man fand ndmlich nicht ganz
selten bei Operationen a froid, die kiirzere Zeit (in einem Fall von Kiittner
noch, nach 3 Monaten) 2 nach verdichtigen akuten Bauchanfillen - vor-
genommen wurden, Fettnekrosen, wihrend von solchen Befunden bei
Operationen in spéterer Zeit nirgends mehr die Rede ist. Bei Tierver-
suchen 1Bt sich das Verschwinden der Fettnekrosen im Bauchraum
leicht nachweisen. Kine restitutio ad integrum ist iibrigens leicht ver-
stindlich, da der Organismus noch mit ganz anderen Triimmern
fertig wird. :

b) In anderen Herden kommt es zur Durchsetzung mit Lympho- oder
Leukocyten. Selbst dann kann noch vélliger Abbau erfolgen, wobei auch
Riesenzellen in Tétigkeit treten oder es kommt zur Abscedierung mit oder
ohne sekundire Infektion. Auch ein Teil der chronischen Granulome
diirfte aus solchen Fettnekrosen hervorgehen 3.

t Joest: Spezielle Pathologie der Haustiere. 2, 302 (1920).
2 Kiittner: Berl. klin. Wsehr, 1913, Nr 1.
3 Strasser: Klin. Wschr. 9, 987 (1930).
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¢) Endlich ist die Narbenbildung mit oder ohne Dellen moglich oder
es kommt zur Kalkablagerung. Das wird besonders der Fall sein, wenn
sekundére Infektion dazu trat. Knape® beschreibt solche Kalkherde, in
denen meist eine briaunlich, schmierige Masse eingeschlossen war.

Die klintsche Bedeutung der Felinekrosen scheint gering zu sein. Ein
groBler Teil der Versuchstiere, die bei der Tétung eine reiche Aussaat
aufweisen, zeigte bei Lebzeiten keine Stérung des Allgemeinbefindens.
Die menschliche Pathologie kann tiber diesen Punkt wenig Aufklirung
geben, weil reine Fille von ausgedehnten Fettnekrosen selten sind und
meist nur zu unserer Kenntnis gelangen, wenn sie in der. Unterhaut
sitzen. Die frither (Hef}) gedullerte Befiirchtung, dafl Aufsaugung von
Saponinen schidlich wirken koénne, wird heute kaum mehr aufrecht
erhalten.

Entstehung: Verschiedene Verfasser weisen gelegentlich auf die
Bedeutung des Kreislaufs bei der Entstehung der Fettnekrosen hin.

Beispiele: Jung ?, der Versuche mit Trypsin machte, schreibt vom verénderten
Blut, das die Capillaren im Beginn der Trypsinwirkung stark gefiillt habe. Hunde-
pankreas, in den Bauch von Kaninchen gebracht, macht an den Berithrungsstellen
starke capillire Hyperamie, Suffusionen und Fettnekrosen. Im Fall von Heyde (1. c.)
war die Haut in der Umgebung der Fettnekrose stark gerétet. Die Nekrose selbst
fithrt H. auf Ischiémie zuriick infolge der Thrombose. Bernheim (1. c.) spricht
auch von Hyperimie der Haut und der die Fettkugeln umspinnenden Capillarnetze,
und von Blutungen im Subcutangewebe.

Aber erst Ricker hat ermoglicht, alle Fettnekrosen als Folgen von
Kreislaufstérungen anzusehen, indem nach seiner Auffassung der Pan-
kreassaft auch als Vasomotorenreiz wirkt. Jede Theorie iiber die Ent-
stehung der Fettnekrosen begegnet gewissen Schwierigkeiten: die Herde
sind ganz unregelmiBig verteilt und fleckweise angeordnet und sie
scheinen ganz unabhingig zu sein von anderen degenerativen Verdnde-
rungen. So besteht keine bestimmte Beziehung zwischen Fettnekrosen
und Pankreasnekrosen. Die Kasuistik bietet zahlreiche Beispiele fiir alle
moglichen Kombinationen. Besonders auffallig ist endlich, daf sogar
im Fettgewebe selber sich gleichzeitig und unabhingig von den Fett-
nekrosen noch andere pathologische Verdnderungen abspielen koénnen.
So fehlen Blutungen im Fett oft vollig oder sie sind in den verschieden-
artigsten Graden ausgebildet, wobei sie ihren Sitz in engster Nachbar-
schaft der Fettnekrosen oder auch ganz unabhéngig davon haben kénnen.
Gerade fiir die Erklirung dieser Punkte ist die genaue Betrachtung der
Kreislaufverhiltnisse von Wichtigkeit. Wir wollen entsprechend den
Ausfithrungen im allgemeinen Teil auch cerebrale und periphere Einfliisse
auf den Blutumlauf im Fettgewebe besonders betrachten.

1 Knape: Virchows Arch. 207, 311 (1912).
2 Jung: Zbl. Chir. 1895, Nr 12, 310.
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Cerebrale Einfliisse. Der Fetthaushalt steht wie der iibrige Stoff-
wechsel unter der Herrschaft der vegetativen Zentren 1. Der Ansatz und
der Abbau vom Fett wird durch entsprechende Regelung der Blut-
stromung besorgt. Diese Vorginge kénnen z. B. bei allgemeiner Kachexie
oder Fettsucht in allen Fettlagern gleichsinnig ablaufen, wihrend unter
andern Umstédnden gleichzeitic an verschiedenen Orten gegensitzliche
Vorginge stattfinden: Die Stromung in einem Depot wird unter anderem
auch durch den Blutumlauf beeinflufit, der gerade in dem Organ herrscht,
dem das Fett speziell zugeordnet ist. So wird der physiologische Zuflufl
des Pankreas bei der Verdauung nicht ohne Wirkung auf den Kreislauf
des intrapankreatischen Fettgewebes bleiben. Da die Splanchnicus-
organe auf einen vom Gehirn ausgehenden Antrieb mit ungleicher Gefs -
erweiterung antworten, so kommt es auf diese Weise auch zu verschiedener
Stromung in den Fettlagern des Bauches. Auch in einem und demselben
Lager ist die Stromung nicht gleichmiBig. Die Marmorierung der Haut bei
Kollapszustinden beruht auf Kreislaufstérungen, die sich sicher bis ins
Unterhautfettgewebe geltend machen. Das ist ja eine Erscheinung, die bei
der Pankreasfettgewebsnekrose nicht selten ist. Auch der Erfahrung der
Capillaroskopie ist hier zu gedenken, dafl die Endgebiete eines Organes
ungleich durchblutet sein kénnen. Damit kennen wir allerlei Bedingungen,
welche bewirken, daf} die Stromung auch im Fettgewebe nicht einheitlich
ist, sondern zahlreiche Verschiedenheiten in kleineren und gréBeren Be-
zirken aufweist. So kann ein zentraler Vasomotorenreiz in einem gegebenen
Augenblick nur an ganz bestimmten Stellen diejenige Strémung vor-
finden, die er zur Stase mit folgender Fettnekrose umwandeln kann.
Diese Ansicht 148t sich allerdings nicht strikte beweisen, aber es sprechen
doch einige Erfahrungen zu ihren Gunsten. Da die Blutungen bei den
Schlachtschweinen nicht nur in der Muskulatur, sondern auch gelegent-
lich in den subserdsen Fettlagern des Bauches sich ereignen, also
gerade da, wo die Fettnekrosen sonst ihren Sitz haben, so ist die Frage
doch erlaubt, ob nicht derselbe Antrieb auch Fettnekrosen hitte aus-
16sen kénnen, wenn nicht der rasche Tod der Tiere das verhindert hitte.
Dann wurde darauf aufmerksam gemacht, daB die Fettnekrosen der
Neugeborenen zwar von Bernheim als die Folge ortlicher Gewalt-
einwirkungen angesehen werden, daB aber ebensogut auch Hirn-
schidigungen mit Reizung des GefiBnervenzentrums ursichlich in
Betracht kommen. Im folgenden Abschnitt bei der Besprechung der
Driisennekrose werden wir noch andere, besonders klinische Griinde
kennen lernen, die fiir eine solche Auffassung sprechen.

Periphere Einflisse. Das Trauma spielt eine geringe Rolle, es sind
nur vereinzelte Félle bekannt, bel denen sich im Unterhautfettgewebe

t Mill: Pfliigers Arch. 224, 306 (1930) und Hechst: Arch. f. Psychiatr. 91,
319 (1930).
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als Folge einer Quetschung Fettnekrosen entwickelt haben. Andere Mit-
teilungen z. B. die tiber die Fettnekrosen der Neugeborenen sind nicht be-
weisend. Bei der Pankreasfeftgewebsnekrose kommt ein Trauma ebenfalls
nur ganz ausnahmsweise in Frage. Unter den Begriff des Traumas lassen
sich auch Fremdkorperwirkungen zusammenfassen. So mag ein Teil der
chronischen Granulome durch Einspritzung von Camphersl und anderen
Stoffen unter die Haut zustande kommen. Nach Flecktyphus sind die
Fettnekrosen der Unterhaut aber auch bei Kranken aufgetreten, die
nach der Aussage der Autoren sicher keine Einspritzungen erhalten
hatten. Einen weiteren extravasalen Reiz bildet Pankreassaft, der bei
vielen Tierversuchen zur Anwendung gelangte. Die Wirkung fillt be-
kanntlich sehr verschieden aus, ohne daB die Griinde dafiir jeweilig
durchsichtig sind. Mangelnde Aktivierung der Fermente, geringe Menge,
zu starke Verdiinnung, kurze Einwirkungszeit, Anwesenheit von Zell-
produkten, welehe die Zellen vor der Berithrung mit dem Saft schiitzen
oder die sonstwie dessen Wirkung verhindern, verminderte Ansprech-
barkeit der GefdBnerven werden etwa als Griinde fur Versager angegeben.
Natiirlich. miissen die Versuche so angelegt werden, dafl Pankreassaft
iiberhaupt mit Fettgewebe in Berihrung kommt. Das erfordert be-
sondere Fingriffe: Gangdurchschneidung, Erhohung des intracanali-
culiren Druckes usw. Bei der spontanen Erkrankung des Menschen
herrschen aber, wie wir nachher sehen werden, offensichtlich andere
Bedingungen als bei diesen Tierversuchen und wir haben deshalb keinen
Grund, der Wirkung des Pankreassaftes fir die Entstehung der Nekrogen
so grofe Bedeutung beizumessen, wie das die Fermenttheorie tut. Dann
kommen noch Blutumlaufsstérungen in Betracht, welche die Folge von
anderswo lokalisierten Anomalien des GefdBapparates sind, z. B. Pfort-
aderstauung bei Lebercirrhose, Stauung bei unausgeglichenen Herz-
fehlern, Myokarditis usw. Vielleicht gehort ein Teil der Unterhaut
Fettnekrosen nach Flecktyphus in diese Gruppe. Auch im Falle
Hegler- Wohlunll (S. 62) bestanden ja schwere Verdnderungen an
Herz und GefiBen. Intravasale Reize, welche zu Fettnekrosen fiihren,
sind nicht bekannt. Theoretisch ist der Vorgang aber durchaus denkbar.
Wir kennen ja manche Stoffe (Goldchlorid, Histamin usw.), welche
intravasal angewendet zu starker Erweiterung der Capillaren mit ent-
sprechender Verlangsamung der Blutstrémung fithren. Es wire also auch
moglich, daB es einmal gerade zu jener Form der Stase kdme, auf welche
Fettnekrose erfolgt. Gerade in den Fillen von Rothmann und Pfeifer
ist eine solche Entstehung nicht auszuschliefien.

Bei solchen Uberlegungen darf man nie iibersehen, daf es auBer-
ordentlich. feine Nuancierungen in der Reizstirke sind, die beim Zu-
standekommen der Stase bald Austritt von roten oder weilen Blut-
kérperchen, bald Nekrose in der einen oder anderen Form bewirken.
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1I. Beziehungen zwischen Blutumlaut und Pankreasnekrosen.

Wihrend die bloBlen Fettgewebsnekrosen symptomlos verlaufen,
geht die Pankreasfettgewebsnekrose mit einer Reihe gut ausgeprigter
Krankheitszeichen einher. Das bedeutet eine wertvolle Bereicherung
der Mittel, um Einsicht in das Wesen des Leidens zu gewinnen. In dieser
Bezichung hat der héufig vorhandene anfingliche Shock eine ganz
besondere Bedeutung. Schweres Krankheitsgefiihl, kleiner etwas hiufiger
Puls, niedriger Blutdruck, kaum erhéhte Anfangstemperatur, evtl.
Leibschmerzen bilden einen Symptomenkomplex, der auf drei Arten
zustande kommen kann.

a) Durch Reflexwirkung infolge briisker Reizung des Splanchnicus.
Das ist z. B. der Fall beim Golizechen XKlopfversuch, bei schweren
Quetschungen der Bauchgegend, bei Uberschwemmung der Bauchhéhle
mit Eingeweideinhalt oder Blut und vielleicht bei Reizung der grofien
Ganglien durch Druck von Gewiichsen oder durch entziindliche Vorgéinge.
Es wird denn auch etwa die Ansicht vertreten, daB der Druck des ver-
gréBerten Pankreas oder das Ubergreifen der Entziindung auf die Ganglien
den Shock bei der Pankreasfettgewebsnekrose auslosen. Dagegen ist
zu bemerken, dafi der Shock im ersten Beginn der Erkrankung auftritt,
also in einem Zeitpunkt, in dem die Verdnderungen des Pankreas noch
sehr gering sind und die Entziindung noch nicht eingesetzt hat. Auch
spiater besteht ja eine auffallige Unstimmigkeit zwischen der Stérke
des Shocks und den ortlichen Verdanderungen im Pankreasgebiet. Wenn
der Shock nicht rasch tétet, so klingt er allméhlich ab, wihrend um-
gekehrt das Pankreas an GroBe zunimmt und die sekundire Entziindung
sich erst spater einstellt. Das alles vertrigt sich schlecht mit der Annahme,
dafl der Shock von o&rtlichen Vorgingen im Bauchraum abhinge.
Damit soll natiirlich nicht bestritten werden, daB im Laufe der Erkrankung
ein gewisser Reizzustand im Splanchnicus auf diese Weise geschaffen
werden konne.

b) Durch Intoxikation. In diese Kategorie wird gewdshnlich auch
der Shock gerechnet, der durch Aufsaugung von allerlei Zellprodukten
nach ~schwerer (Gewebszertriimmerung (Granatverletzung) entsteht.
Die Fermenttheorie sieht in der Aufsaugung vom Pankreassaft oder
von giftigen Stoffen, die bei der Autolyse des Gewebes entstehen, die
Ursache fir den Shock. Auch dieser Auffassung widerspricht die
Tatsache, daB der Shock auftritt, bevor nennenswerte Gewebsver-
dnderungen entstehen und daB gerade in den Fillen, wo der Shock
rasch t6tet, nur Hyperamie und Blutungen aber kaum Nekrosen ge-
funden werden.

¢) Durch Einschwemmung wirksamer Flockulate in die Capillaren
des GeféBnervenzentrums in der Weise, wie das Lumiére beim ana-
phylaktischen und anaphylaktoiden Shock ausgefithrt hat. Die Vor-
bedingungen dazu sind bei den Personen stets vorhanden, die an
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Pankreasfettgewebsnekrose erkranken. Meist bestehen seit Jahren allerlei
Stoffwechselstorungen (Gallensteine, Fettsucht, Geschwiire, Leberleiden,
Trunksucht, Lues), seltener akute Vergiftungen (Oxalsiure, Trinken eines
Tabakabsudes ') oder akute Infektionskrankheiten (Grippe usw.). Bei
allen diesen Zusténden kénnen Colloide der Korpersifte zur Ausflockung
gelangen. Kinige Besonderheiten in den klinischen Erscheinungen
halten sich inmerhalb der Variationsbreite, die fiir die verschiedenen
Tierklassen gilt. So teilt der Mensch mit manchen Tieren die Eigenschaft,
geringe Eignung zum akuten Shocktod zu besitzen, wihrend das Meer-
schweinchen z.B. beim Anaphylaxieversuch fast unfehlbar auf der
Strecke bleibt. Die Tiere, die den Shock iiberstehen, erholen sich rasch
und endgiiltig oder sie gehen nach voriibergehender Besserung noch
spiter an der Degeneration der parenchymatdsen Organe zugrunde.
Auch der Mensch, der nicht dem Anfall sofort erliegt, erfihrt meist eine
schwere Verfettung der Leber, seltener der Niere. Der Umstand, daB
beim Menschen die GefédBerweiterer sich nicht im ganzen Splanchnicus,
sondern speziell im Pankreasgebiet auswirken, hat nichts Auffilliges an
sich, weil ja auch bei den Shocktieren bestimmte Organe bevorzugt
sind je nach Tierart oder von Fall zu Fall verschieden.

Leider finden sich im allgemeinen nur spirliche Angaben iiber die
Blutfiille der Bauchorgane 2. Fir unsere Betrachtungen wéren natiirlich
genaue Befunde bei Frithoperationen von besonderer Bedeutung, da
nur in diesem Stadium die Blutverteilung auf Shockwirkung zuriick-
gefithrt werden kann, wihrend in spiterer Zeit auch andere Einfliisse
(Infektion) mitspielen. Nach anatomischen Verdnderungen in der
Gegend der vegetativen Zentren ist noch nie geforscht worden. Es
sei deshalb auf die Arbeit von Hechst (1. c.) verwiesen, der bei Para-
Iytikern den Fettschwund und die Kachexie auf Herde in Hypo-
thalamus zuriickfithrt.

Der Anfangsshock bei der Pankreasfettgewebsnekrose des Menschen
ist also anaphylaktoider Natur. Gegen eine andere Entstehungsweise
lassen sich schwerwiegende Einwi#nde erheben.

Nun verursacht dieser Shock zwar ausgeprigte Kreislaufstérungen
im Leib, die von Blutungen und Leberdegeneration gefolgt sein kénnen,
aber es kommt nicht zu rasch sich ausbreitenden Nekrosen im Pankreas.
Das geschieht nur, wenn vor und wihrend der Shockwirkung noch andere
Umstinde die Blutstrémung in ungiinstigem Sinne beeinflussen. Der
Boden muf} richtig vorbereitet sein, der Shock macht das Maf voll.
Zur Erliuterung, wie das gemeint ist, miissen wir auf die Forschungen
Rickers zuriickgreifen. Er stellte fest, daB verhiltnismafig schwache
Reize geniigen, um Stase zu erzeugen, wenn sich die Strémung im

1 Schweiz. med. Wschr, 1927, Nr 22, 518.
2 Carozzi: La chirurgia del Pankreas, p. 72. Bologna: Capelli 1919.
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Capillargebiet bereits in der Richtung nach dem Stillstand zu ver-
schoben hat oder wenn die Krregbarkeit der GefaBnerven infolge friiher
erlittener Schédigungen noch abnorm grof ist. Nun zeigt das Studium
der Krankengeschichten, daf der Ausbruch der Pankreasfettgewebs-
nekrose immer in einem Zeitpunkt erfolgt, in dem solche Hilfskrifte
an der Arbeit sind.

I. Die Vorgeschichte berichtet, daB haufig kiirzere oder lingere
Zeit vorher allerlei Schmerzanfille, deren Natur sich nicht immer genau
bestimmen 188t, im Leib stattgefunden haben. Meist handelt es sich
um abortive Anfille von Pankreasfettgewebsnekrose oder um Kom-
plikationen bei Gallenwegsleiden. In solchen Fillen kann auch bei
scheinbar volliger Erholung das Vasomotorensystem sich noch in einem
labilen Zustand befinden und abnorm stark reagieren.

2. Bin grofler Teil der Erkrankungen bricht einige Stunden nach
einer gréBeren oder sonst unzweckméifigen Mahizeit aus, also in einem
Zeitpunkt, in dem die Driise und der Magendarmkanal hochgradig
blutiiberfiillt sind. Nun fiihren ja zahlreiche experimentelle Schidigungen
des Pankreas nur oder jedenfalls viel leichter zu Nekrosen, wenn sie
wahrend der Verdauung beigebracht werden. Das beweist, dafl auch
der physiologische Zufluf} einen Zustand schafft, bei dem die Neigung
zur Stase groBer ist als bei der physiologischen Ischdmie. Fiir unsere
Betrachtung spielt also auch der Verdauungsreiz eine Rolle.

3. In jeder exokrinen Driise fithrt Sekretstauung reflektorisch zu
Storungen im Blutumlauf 1. Wir wollen diesen Reflex den Retentionsreiz
nennen. Vdllige Verschliisse im Papillargebiet sind selten. Gallensteine
als Hindernisse kommen nur bei bestimmten Miindungsverhiltnissen
von Cholodochus und Wirsungianus in Frage (Clairmont u. a.) 2. Bei den
Leichen der an Pankreasfettgewebsnekrose Verstorbenen ist iibrigens
die genaue anatomische Priaparation der Papillargegend meist schwierig,
weil das Gewebe hier in der Regel morsch und briichig ist. In der Papille
selbst wurden Gallensteine nur ganz ausnahmsweise gefunden und das
Vorhandensein von Steinen im Darm beweist nicht, daf im Krankheits-
beginn diese Steine die Papille verlegt haben. Hiufig diirften dagegen
Verschliisse von kleinen Gangen vorkommen (z. B. Lefulle 3). Systema-
tische Untersuchungen haben erwiesen, daf8 bei dlteren Leuten das
Pankreas sehr haufig Sitz cirrhotischer Verinderungen ist, durch die vor-
iibergehender oder endgiiltiger VerschluB von feinen. Gingen entsteht.
Die Bindegewebswucherung ist teils ein Riickstand vorausgegangener
Anfille von Pankreasfettgewebsnekrose, teils die Folge arteriosklero-
tischer oder entziindlicher Verdnderungen. So wird auch der Retentions-

1 Natus: Virchows Arch. 202, 417 (1910). — Ricker: Pathologie als Natur-
wissenschaft, 1925,

* Disch. Z. Physiol. 159, 251 (1920) und Holzapfel: Anat. Anz. 69, 449 (1930).

* Letulle: Le monde médicale, 15. Okt. 1928, 737.
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reiz haufig mitspielen, wenn auch nicht in dem MaBe, wie es die Ferment-
theorie annimmt.

4. Starke GefiBnervenreize beschrinken ihre Wirkung nicht auf
den peripheren GefiBabschnitt, sondern springen auch auf Nachbar-
gebiete iber. Bei den an Pankreasfettgewebsnekrose Erkrankenden
besteht fast ohne Ausnahme ein chronischer Reizzustand der Leber-
oder DarmgefiBnerven infolge Steinleidens, Geschwiiren oder Knt-
zindungen. Die Pankreasgefdlnerven stehen aber, wie in der ana-
tomischen Einleitung hervorgehoben wurde, in inniger Verbindung
mit den Leber-, Magen- und Duodenalarterien. Es ist also ein Uber-
springen von Vasomotorenreizen von den Gefdfen der Nachbarorgane
auf diejenigen des Pankreas sehr leicht méglich. Der Einfluf der Um-
gebung auf das Pankreas beschrinkt sich also nicht auf mechanische
Einwirkung und die Uberleitung von Entziindungen, sondern #uflert
sich auch durch Gefifireflexe.

5. Hat die Blutumlaufstérung, die durch die bisher genannten
Reize im Pankreas entsteht, die Wandung soweit gelockert, daf3
Pankreassaft ins Gewebe oder in die Bauchhohle austreten kann, so
gesellt sich der Reiz hinzu, den dieser Saft als solcher auf fremde Ge-
webe ausiibt.

Wir kommen so zum Schluf3, daf bei den Personen, die an Pankreas-
fettgewebsnekrose erkranken, zur Zeit des Anfallbeginns die genannten
GlefaBreize fast alle wirksam sind. Die Reizstirke kann sich auf die ein-
zelnen Faktoren verschieden verteilen, ihre Summe ist aber stets be-
trachtlich. Auch diese Reize sind fiir sich allein so, wie sie in der mensch-
lichen Pathologie zur Aushildung kommen, nicht imstande, die Pankreas-
fettgewebsnekrose auszulésen. Das zeigen die unzihlig vielen Fr-
krankungen der Nachbarorgane, die trotz langer Dauer und schwerer
Verwicklungen eben nicht zu Pankreasfettgewebsnekrose fithren. Die
Katastrophe tritt nur dann ein, wenn, wie im Tierversuch einzelne
periphere Reize iibernatiirlich gesteigert werden oder wenn eben der
zentrale Shock dazutritt. Dessen Bedeutung zeigt sich auch darin, dal
sein Stirkegrad der Krankheit den Stempel aufdriickt. Wir kénnen
drei Gruppen unterscheiden.

1. Der zentralbedingte Shock steht ganz im Vordergrund. Der
Tod erfolgt unter Umstinden so rasch, dafl nicht einmal Leibschmerzen
auftreten. Das Bild gleicht dann ganz dem der Anaphylaxietiere. Es
kommt zu hochgradiger GelfdBerweiterung im Splanchnicusgebiet, aber
zur. Ausbildung von Nekrosen bleibt keine Zeit. Je heftiger der Shock,
am so ausgedehnter die Blutungen. Ein zwingender Grund, solche Fille
unter dem Namen Pankreasapoplexie abzutrennen, besteht nicht, denn

" es fehlt nicht an flieBenden Ubergéngen zwischen dieser und der nichsten
QGruppe. Oft geniigen schon wenige Stunden Lebensdauer, nm kleinere
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Nekrosen entstehen zu lassen. 3 Beispiele fiir so foudroyanten Verlauf
gibt Seitz 1.

Fall Maynard und Fitz. Nicht besonders fette Frau stiirzte mitten in ihrer
gewohnlichen Gesundheit zu Boden. Schmerz unten an der Brust, rasches Atmen,
schwacher Puls, eine kurze Zuckung, Tod. Dauer 30 Minuten. Autopsie: Einige
Flecken und Knoten bis WalnuBgréfle frisch ausgetretenen Blutes hinten unten
in beiden Lungen. Léngs des Mesenteriums, nahe der lleocdcalklappe mehrere
Flecken submukéser. Blutung von betrichtlicher Grofe. Pankreas diinn, sehr
schlaff, da und dort geringfiigige Blutaustritte unter dem Bauchfell und auf dem
Durchschnitt. Driisenldppchen rotgrau, die Oberfliche mit weillen Flecken ge-
sprenkelt. Ausgedehnte fettige Entartung der Driisenzellen, viele duBerst feine
Fetttropfen. Das interstitielle Fett war an manchen Stellen krystallisiert und da
und dort fanden sich Biindel von orangeroten, nadelformigen Krystallen. Plexus
coeliacus und alle anderen Organe ohne Besonderheiten.

Fall Draper. 45jahriger, starker Mann wird tot auf dem Stuhle sitzend ge-
funden, angekleidet, in natiirlicher Haltung, die Hénde auf den Knien ruhend,
den Kopf vorniiber auf die Brust gesunken. Er hatte die Stellung und das Aussehen
von einem, der auf seinem Stuhle eingeschlafen ist. Der Zustand des Zimmers
wies in keiner Weise auf Krankheit oder Unbehagen des Bewohners vor seinem
Tode hin. Die Sektion ergab grofie Blutung am und im Pankreas, dessen Schwanz-
teil erweicht war. .

Fall Zenker. 28jahriger Mann, kriftic gebaut, Epileptiker, Tagelchner,
holt im Wald Holz. Um 12 Uhr wird er arbeitend gesehen, um 1 Uhr tot gefunden.
Sektion: Alle Organe wesentlich gesund. In der Nihe des Milzhilus eine himorrha-
gische Infiltration, fettige Degeneration geringen Grades des Pankreas, Pankreas-
blutungen. Ausgesprochenes Bild allgemeiner Fettsucht. Herz vollig erschlafft,
Hohlen weit, ohne einen Tropfen Blut, starke Uberfilllung der Unterleibsorgane,
ganz auffallige venose Hyperimie im Plexus solaris, die Kapillaren waren zum Teil
ganz kolossal ausgedehnt. Eine Reihe von Leichen besonders daraufhin untersucht,
haben nie wieder die gleiche Fiillung dieser BlutgefaBe ergeben.

Brocq? fithrt drei weitere Fille aus neuerer Zeit an. Es handelt sich um Alkoho-
liker im Alter von 21—30 Jahren, die bei der Arbeit von der Krise iiberrascht
wurden und im Verlauf von wenig Stunden starben.

2. Beim zweiten Typus kommen neben gutausgeprigtem, cerebralem
Shock auch die Symptome von seiten des Pankreas und seiner Nachbar-
organe von Anfang an zum Ausdruck. Hierher gehért das Gros der
sog. typischen Fille von Pankreasfettgewebsnekrose. Wir haben also
plotzlichen Beginn aus scheinbar volligem Wohlbefinden heraus. Verfall,
rasch zunehmende Leibschmerzen, Ubelkeit, Brechen, Darmléhmung.
Unter Betonung dieser Erscheinungen, besonders des Kollapses, erfolgt
in Annéherung an den Verlauf bei der ersten Gruppe der Tod innerhalb
weniger Tage oder es kommt allmahlich unter Abklingen der Erschei-
nungen zur Heilung, wenn nicht weitere Verwicklungen schlieflich doch
den tédlichen Ausgang bedingen.

Der anatomische Befund wechselt nach dem Zeitpunkt, in dem er
erhoben wird. So zeigen Friihoperationen etwa nur Odem des Pankreas,

! Seitz: Arch. klin. Med. 20, 49 (1892). .
% Brocq: Les Pancréatites aigues chirurgicales, p. 10 u. 11. Paris: Masson & Co.
1926.
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serdse oder sanguinolente Exsudate, einige Fettnekrosen und die im
betreffenden Fall gerade vorliegenden Erkrankungen der Nachbarorgane.
Je linger die Erkrankung dauert, desto mehr treten die Nekrosen in
Erscheinung und die fast unfehlbar eintretende sekundére Infektion
gesellt sich noch dazu.

3. Die ortlichen Erscheinungen stehen ganz im Vordergrund, wihrend
der zentrale Shock ganz oder fast ganz zuriicktritt. Bald akut, bald
subakut entwickeln sich unter mehrdeutigen Beschwerden und Zeichen
im Oberbauch allerlei Verdnderungen im Pankreas und seiner Umgebung:
Eiterung, Blutung, Nekrose. Verschlimmerungen und weitgehende
Besserungen, Neigung zu Zuckerharnruhr und Kachexie verindern den
weiteren Verlauf. Die Abgrenzung dieser Gruppe von rein ortlich ent-
standenen Entziindungen ist hdufig nicht mdéglich, weder klinisch noch
anatomisch. Auch die chronische Pankreatitis liefert bei akuten Sehiiben
allerlei Ubergangsbilder zu diesem Typus.

Es ist wohl kaum nétig, besonders darauf hinzuweisen, daf alle
diese Bedingungen, die zu Parenchymnekrosen fiithren, auch fiir die
Entstehung der Fettnekrosen in Frage kommen.

Die zahlreichen Tierversuche, welche bisher zur FErzeugung von
Pankreasnekrosen ausgefithrt wurden, haben trotz ihrer Verschiedenheit
manches gemeinsam, némlich, dal erstens gesunde Tiere verwendet
werden, zweitens der cerebrale Shock ganz aufler Spiel bleibt, drittens
nur einzelne der peripheren Reize, diese aber in unnatiirlicher Stérke
benutzt werden. Das soll an einem Beispiel erliutert werden. Wird
einem Hund einige Zeit nach einer Fiitterung der Pankreasausfithrungs-
gang unterbunden und Galle oder Duodenalsaft in geniigender Menge
und unter entsprechendem Druck ins Gangsystem eingespritzt, so kommt
es mit groBler Regelmifigkeit zur Nekrose mit tddlichem Ausgang.
Es wird also einem Pankreas wihrend des physiologischen Zuflusses
ein iibernatiirlich starker Retentionsreiz beigebracht. Durch die Druck-
erhohung und die Kreislaufstorung wird das Epithel der Wandung
gelockert, so daf der aktivierte Saft ins Gewebe austreten kann. Wenn
man auch bei diesen Versuchen meist fleckweise verteilte Nekrosen und
nicht eine gleichméfige Zerstérung der Driise erhdlt, so beweist das, daf3
nicht die Atzung durch den aktivierten Saft sondern die Kreislaufstorung
der ausschlaggebende Umstand ist. Man erreicht auf diese Weise zwar
dhnliche anatomische Bilder, wie bei der Spontanerkrankung des Menschen,
aber es handelt sich im Grunde doch um recht verschiedene Dinge. Es ist
fraglich, ob im Tierversuch iiberhaupt eine vollige Analogie herzustellen ist.
Der Gehirnantrieb zum Splanchnicus erfolgt beim Menschen ja aus recht
verschiedenen Ursachen. Nun ruft eine Einspritzung geeigneter Flocku-
late zwar auch beim Tier eine Reizung des GefiBzentums hervor, aber der
Splanchnicus des Tieres zeigt nicht dieselbe Reaktion wie beim Menschen.
Dann fehlt eine dhuliche Vorbereitung der Peripherie. Gerade die hdufigen
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Begleiterscheinungen beim Menschen, Gallensteine und chronische Darm-
geschwiire kommen beim Hunde kaum vor. Vielleicht wiirde es sich
aber doch lohnen, Versuche mit einer Verbindung von zentralen und
peripheren Reizen zu unternehmen.

IV. Beziehungen zwischen Blutumlauf und Blutung.

Was die Blutungen anbelangt, kénnen wir uns hier kurz fassen, da
alles Wesentliche schon erwihnt wurde. Sie sind in erster Linie der Aus-
druck des zentralen Shockes, kénnen aber auch durch die peripheren
Reize begiinstigt oder verstirkt werden. Die Lokalisation ist je nach
Tierart und héufig auch von Fall zu Fall verschieden. Der Grad wechselt
von beinahe Null bis zu den reichlichen Bluteinlagerungen bei der sog.
Pankreasapoplexie. Die Hamorrhagien untertiitzen die Nekrotisierung
des Gewebes durch Abschneiden der Blutzufuhr wegen Zerstérung der.
Leitung oder Zusammenpressung der Umgebung. Die Blutungen kénnen
auch fehlen, weil sie nicht ein notwendiges Attribut der Stase sind.

V. Beziehungen zwischen Kreislauf und Infiltraten und Exsudaten.

Die bei der Pankreasfettgewebsnekrose so hiufigen Infiltrate mit
Lympho- oder Leukocyten sowie die serdsen und blutigen Exsudate sind
die Folge der vorher schon genannten GefiBnervenreize oder der sekun-
déren Infektion. Es sei hier speziell auf die Arbeiten Rickers verwiesen.

VI. Beziehungen zwischen Kreislauf und Degeneration der Leber.

Die Degeneration der Leber bei der Pankreasfettgewebsnekrose
bedeutet ein verwickeltes Problem fir die Pathologen. Beim Menschen
ist das Organ offenbar durch die schon lange bestehenden Stoffwechsel-
storungen geschiadigt. Der zentrale Shock 16st dann eine linger dauernde
Kreislaufsstérung aus, wie es bei denjenigen Anaphylaxietieren der Fall
ist, die nach anfanglicher Erholung spiter doch noch an der Degeneration
der parenchymattsen Organe zugrunde gehen. Tatsache ist, dafl bei
allen Leichen eine schwere Verfettung der Leber gefunden wird. Bei
Lingerer Krankheitsdauer helfen noch andere "Schidigungen mit, wie
die sekundire Infektion, Anorexie usw.

Zusammeniassung.

Die Pankreasfettgewebsnekrose ist ein Symptomenkomplex, der
dann in Erscheinung tritt, wenn der Blutumlauf im Splanchnicusgebiet
durch cerebrale und periphere Reize gentigend geschidigt wird. Der
cerebrale Reiz wird ausgelost, wenn bei chronischen oder akuten Stoff-
wechselstérungen wirksame Flockulate in die Capillaren des Gefif3-
nervenzentrums eingeschwemmt werden. Dieser Reiz hat aber unter

Virchows Archiv. Bd. 279. 53
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normalen Verhaltnissen nur GefaBerweiterung und Blutungen im Splanch-
nicusgebiet zur Folge; er kann jedoch zu ausgedehnten Nekrosen AnlaB
geben, wenn er auf eine Stromung trifft, die schon geniigend in der
Richtung nach der Stase verfindert ist. Eine solche verhingnisvolle
Verianderung der Peripherie erfolgt durch GefaBreflexe, die sich bei der
Verdauung, bei Saftstauung und bei allerlei Erkrankungen der Nach-
barorgane auf die Pankreasgefifle auswirken. Die Katastrophe tritt
nur ein, wenn die Summe aller Reize eine bestimmte Hohe erreicht.
Dabei konnen einzelne Reize schwach oder gleich Null sein, wenn andere
dafiir so kriftig sind, daB die Gesamtstirke den nétigen Schwellenwert
erreicht. Der cerebrale Antrieb mufB stets mitwirken, und seine jeweilige
Stérke driickt dem Krankheitsbild seinen Stempel auf.

Die vorliegende Arbeit zeigt, daBl auch in unserer ferment- und
hormonfreudigen Zeit dem geheimnisvollen Zusammenspiel von Nerven-
und Gefdfisystem eine Hauptrolle bei allen physiologischen und
krankhaften Vorgéingen zukommt und dalB es sich deshalb empfiehlt,
diesem Einflu$} auch bei der Entstehung der Pankreasfettgewebsnekrose
alle Aufrmaerksamkeit zu schenken.
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1. Einleitung.

Seit der Darstellung des Glykogens als komplexes Kohlenhydrat
im tierischen Organismus durch Claude Bernard stand dieser Kérper in
der Physiologie und Pathologie des Kohlenhydratstoffwechsels im Mittel-
punkt der Aufmerksamkeit. Zahlreiche Forschungen, in erster Linie die
grundlegenden Arbeiten Pfligers, konnten Einblick in seine Bedeutung
und seine Verteilung im Korper gewihren. Dennoch sind bis heute noch
recht viele Fragen des Glykogen- und des gesamten Kohlenhydrat-
stoffwechsels iiberhaupt ungeklirt geblieben. Besonders iiber sein Ver-
halten bei krankhaften Zustinden sind hauptsichlich aus Schwierig-
keiten der Methodik die bestehenden Kenntnisse vielfach unzulinglich
und widersprechend.
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Hs wurde nahezu in allen Organen des menschlichen Kérpers Glykogen
nachgewiesen und seine Menge bestimmt. Als wichtigste Stitte des
Glykogenumsatzes kommt jedoch neben der Muskulatur die Leber in
Betracht.

Dem Versuche, die Menge des Glykogen im Lebergewebe zu erfassen
und seine Rolle zu bestimmen, stellen sich eine Reihe von Hindernissen
entgegen. Untersuchungen iiber die Verhéltnisse beim Menschen wurden
auch nahezu ausschlieBlich an Leichenmaterial vorgenommen. Dabei
wird aus dem regen Wechsel des Auf- und Abbaues des Glykogens in
der Leber eines Menschen bloB jener Augenblick herausgehoben, der
zufdllig im Zeitpunkt des Todes vorgelegen ist. Dieser Zustand ist
neben anderen Umstanden in erster Linie durch die Nahrungsaufnahme,
Arbeitsleistung und vorangegangene Erkrankungen bedingt. Diese Ver-
héaltnisse werden noch verwischt durch die Verinderungen, die das
Sterben an sich bewirkt und die, wie Tierversuche sehr anschaulich
lehrten, recht betridchtlich sind. Hierzu kommen noch postmortale
Einfliisse, die ja beim menschlichen Sektionsmaterial sehr maBgebend
gein konnen, da meist erst viele Stunden nach dem Tode eine Leichen-
offnung vorgenommen wird. Bekanntlich erfolgt in der Leiche durch
diastatische Fermente eine Umwandlung des Glykogens in Dextrine und
niedrige Abbauprodukte bis schlieBlich zur Glucose. Diese Abnahme ist
nach vielen Untersuchungen, so erst kiirzlich von Burghard und. Poffrath,
besonders ausgiebig in der ersten Stunde nach dem Tode und scheint
sofort mit seinem Eintritte einzusetzen, um einige Stunden spiter zu
nahezu vélligem Stillstand zu kommen. Tierversuche, bei denen ein
grofer Teil dieser Schwierigkeiten vermieden wird, sind auch fir die
Untersuchungen der physiologischen Verhaltnisse beim Menschen kein
voller Ersatz, da wir wissen, dafl auch bei den einzelnen Vertretern der
Saugetierreihe der Kohlenhydratstoffwechsel nicht ganz gleichartig ist.
Daher sind die Grenzen der Ubertragbarkeit von Frgebnissen aus Tier-
versuchen auf den Menschen unbestimmt. Fir Untersuchungen, die sich
mit den OGlykogenmengen bei pathologischen Zustinden befassen,
schliefen sich meist Tierversuche von vorneherein aus, da hier beim
Tier nur schwer Analogien herzustellen sind. Es konnen daher Unter-
suchungen, die in erster Linie den Glykogenverhéltnissen in der Leber
des kranken Menschen gewidmet sind, somit nur an Leichenmaterial
vorgenommen werden und mar mufl es versuchen, aus den statischen
Ergebnissen des Einzelbefundes im Augenblick des Todes auf die Dyna-
mik des Glykogenstoffwechsels im Leben einen Riickschlufl zu ziehen.

Der Erfassung des Glykogengehaltes eines Organes wie der Leber
stehen zwei Wege offen, der histologische und der chemische. Hiésto-
logisch bekommen wir ein Bild iiber die Topographie des Glykogens
im Leberlippchen und in der Leberzelle und iiber die Form seiner
Lagerung. Kin Aufschluff tiber seine Menge ist nur mangelhaft, weil
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an und fir sich eine genaue Schétzung aus einem Schnitte schwer ist,
wozu noch, wie schon erwihnt, der durch diastatische Fermente nach
dem Tode rasch einsetzende Abbau des Glykogens zu Dextrinen und
Glucose kommt, welche Stoffe bei der histologischen Farbung mit
Bestschem Karmin und mit Jod nicht reagieren. Xine weitere Unsicher-
heit liegt im Vorgang der Fixation. Diese erfolgt entweder durch wisse-
rige Fixationsmittel, wie Formalin, oder durch alkoholische. Beide sind
nach dem Eindringen in das Organ am Orte ihrer Einwirkung durch die
Gewebssidte bereits betrdchtlich verdiinnt. Das Glykogen kann sich
nun entweder bei einem wésserigen Fixationsmittel oder, falls der Alkchol
an der Stelle seiner Wirksamkeit weniger als 609 ig ist, — besonders
infolge von Stromungen, die durch die Mischung entstehen — in der
Flissigkeit vollig auflosen und so ganz aus dem Priparat verschwinden
oder zumindest von der urspriinglichen Stelle seiner Lagerung eine Strecke
weit abgeschwemmt werden. KEs kann aber auch in jedem Fall durch
die Fallung der umgebenden EiweiBkorper oder seiner Trigersubstanz
an der entsprechenden Stelle festgehalten werden. SchlieBllich wird es
bei Verwendung von Alkohol, falls dieser am Orte der Einwirkung eine
hohere Konzentration als 609, hat, koagulieren, wodurch ebenfalls Kunst-
produkte entstehen. Da man alle diese Umstdnde schwer einschitzen
kann, so ist die Beurteilung der Menge aus einem histologischen Schnitt
unverliBlich und die sichtbare Gestalt sicherlich nicht die urspriingliche
in der lebenden Zelle, sondern durch Hirtungseinfliisse bei dem Neben-
einander von Losung und Fallung verdndert.

Bei der chemischen Untersuchung ergeben sich zwei Mdoglichkeiten,
entweder die direkie Bestimmung des zur Zeit der Untersuchung im
Organ vorhandenen Glykogen, wie sie bisher meist nach der klassischen
Methode von Pfliiger vorgenommen wurde. Wie schon erwihnt, setzt
zugleich mit dem Eintreten des Todes eine diastatische Umwandlung
ein, so dafl sicherlich bei Leichenorganen ein Teil des Glykogens zur
Zeit der Bestimmung bereits verschwunden ist. Da nun iiber den Ablauf
der diastatischen Spaltung nach dem Tode im Kinzelfalle schon unter
physiologischen Bedingungen, erst recht bei pathologischen Zustinden,
keine sicheren Angaben mdglich sind, so mul} eine direkte Bestimmung
des Glykogens héufig eher irrefithrend sein.

Ein anderer Weg ist der der Bestemmung der gesamien Kohlenhydrate
(das ist Glykogen und Restkohlenhvdrate). Unter Restkohlenhydraten
sind die Zwischenkohlenhydrate nach Art der Dextrine, die durch den
Abbau des Glykogens entstehen, Lactacidogen, die niedrigen Hexosen
wie Blut- und Gewebszucker, ferner alle andersartigen Zucker, wie z. B.
Eiweifizucker oder Pentosen zu verstehen. Bei diesem Vorgang werden
alle Kohlenhydrate einheitlich durch eine schwache Siurehydrolyse in
Monosen iibergefiihrt und diese dann als solche z. B. mit Hilfe ihres
Reduktionsvermogens bestimmt. Der Wert wird unter der Vorstellung
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angegeben, als ob alle Kohlenhydrate Glucose wiren. Auf diese
Weise ist man von diastatischen Vorgéngen unabhingig, da die Abbau-
produkte des Glykogens in gleicher Weise wie dieses selbst bei der
Bestimmung reagieren. Da im Leben, soweit sich aus Tierversuchen
ergibt, das Glykogen iiber die anderen Kohlenhydrate stark iiberwiegt
und die Menge der Restkohlenhydrate zumindest unter physiologischen
Umstdnden eine ziemlich besténdige zu sein scheint, so gestattet der
Gesamtkohlenhydratwert doch einen anndhernden Riickschluf auf das
vorgehildete Glykogen. Auf diese Weise bleibt allerdings, wie bei jeder
chemischen Bestimmung in einem Organ tiberhaupt, dessen besonderer
anatomischer Zustand, wie er durch abnorme Blutfille, Bindegewebs-
vermehrung oder Nekrosen bedingt sein kann, unberiicksichtigt und, da
wohl bei den meisten Untersuchungen der Kohlenhydratgehalt des
spezifischen Leberparenchyms gesucht wird, so werden sich auch hier
Tauschungen nicht vermeiden lassen. Die Verteilung des Glykogens in
Zelle und Lappchen kann so natiirlich nicht erfalt werden.

Wie man sieht, geniligt also keiner der beschriebenen Wege, um
ein klares Bild tiber die Glykogenverhdltnisse in der lebenden Zelle zu
gewinnen. Durch eine Vereinigung von histologischer Untersuchung
des Glykogens und chemischer Bestimmung der Gesamtkohlenhydrate
trachteten wir, die jeder einzelnen Methode anhaftenden Ubelsténde, wie
sie eben angefiihrt wurden, zu verringern und so ein besseres Bild zu
gewinnen. Histologisch soll so die Verteilung, chemisch die Menge erfaft
werden. Dieses Verfahren hat auflerdem den Vorteil, beide Methoden
gegenseitig zu tberpriifen, ihre Ubereinstimmung festzustellen oder bei
Widerspriichen nach einer Erklirung zu suchen, weiters die geringste
Menge festzustellen, bei der man histochemisch noch eine positive Reak-
tion erhdlt und schlieBlich etwaige Beziehungen zwischen Verteilung
und Menge aufzudecken. '

Da es, um einen sicheren Uberblick zu gewinnen, bei derartigen Unter-
suchungen notwendig ist, sie an einer gréBeren Anzahl von Féllen vor-
zunehmen, so ist man dabei bei der chemischen Untersuchung auf eine
quantitative Methode angewiesen, die es erlaubt, in wenig zeitraubender
und einfacher Weise die Gesamtkohlenhydrate in Organen zu bestimmen.
Dies wurde durch den Umstand erméglicht, dafl vor einiger Zeit von dem
einen von ung gemeinsam mit Z. Dische eine colorimetrische Bestimmungs-
methode angegeben wurde, welche den erwidhnten Anforderungen ent-
spricht und die auch den Vorteil hat, mit verhéltnismafBig geringen
Materialmengen auszukommen.

2. Methodik.

Es wurden mdglichst kurze Zeit nach der Sektion, durch Anlegen frischer Schnitt-
flachen der Leber Scheiben entnommen, wahrend bei den Nieren Horizontalschnitte
angelegt wurden und das Fettgewebe des Nierenbeckens entfernt wurde. Dabei
wurde bei letzteren darauf geachtet, daf entsprechende Teile von Rinden- und
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Marksubstanz zur Bestimmung gelangten. 1—2 g des Organs wurden in einem
Wiegeglaschen mit der Schere fein zerschnitten, hierauf gewogen und mit 3 cem
destilliertem Wasser versetzt; die so entstandene Gewebsaufschwemmung wurde
unter mehrmaligem Nachwaschen mit im ganzen 7 ccm Wasser in ein Probershr-
chen iibergefithrt und sodann von einer 10%igen Salzsiurelosung so viel zugesetzt,
‘daB die Saurekonzentration der Gewebsaufschwemmung 2,29/, betrug. Nach
zweistindigem Erwirmen des mit Glaswolle verstopften Proberdhrchens im
kochenden Wasserbade wurde das Hydrolysat auf ein bestimmtes Volumen, meist
50 oder 100 ccm aufgefillt. Die Verdimnung wird zweckmifBig so gewihlit, dal
die spaterhin sich entwickelnde Farbstirke die giinstigsten Bedingungen fiir
die Colorimetrie ergibt. Nach dem Auffiillen wurde das Hydrolysat filtriert und
1 cem unter Kithlung mit 9 cem einer 77,5%jigen Schwefelsiure versetzt. Nach
neuerlichem Abkithlen wurde 0,3 cem einer 19/jigen alkoholischen Indollosung hin-
zugefiigh und gemischt. 1 cem einer Traubenzuckerstandardlosung, meist wurden
0,02 oder 0,019, verwendet, wurde in gleicher Weise behandelt und zusammen
mit der zu untersuchenden Lésung 10 Minuten im siedenden Wasserbade erhitzt,
dann sofort abgekithit und die entstandene braune Farbe colorimetrisch ausgewertet,
wobei eine in der Originalarbeit angegebene Korrektur angewendet wurde, die die
geringen Abweichungen der Proportionalitdt zwischen Farbstirke und Kohlen-
hydratkonzentration beriicksichtigt.

Die Wahl einer Methode, die nicht das Reduktionsvermégen der Kohlenhydrate,
sondern eine spezifische Farbreaktion als Mall verwendet, ist auch insofern beach-
tenswert, als auch damit ein bisher sehr wenig beschrittener Weg eingeschlagen
wurde, der auch die nicht reduzierenden Kohlenhydrate miterfaBt. Durch die
zweistiindige Hydrolyse wird einerseits das vorhandene Glykogen durch die Mace-
ration der Eiweilkorper aus dem Gewebe in die Fliissigkeit ausgezogen, anderer-
seits werden die komplexen Kohlenhydrate in Monosen umgewandelt. Bei der
Indolreaktion ist dies wohl nur von geringer Bedeutung, da die ersteren in gleicher
Farbstitke wie dieselbe Menge ihrer Spaltprodukte reagieren, indem z. B. ein
Molekiil Glykogen den gleichen Farbtiter besitzt, wie die Gesamtheit der Glucose-
molekiile, die es aufbauen. Andererseits werden bei der Hydrolyse aus den Eiweif3-
kérpern. und Nucleoproteiden geringe Mengen von Kohlenhydrat freigemacht,
die dann als Glykogen mitbestimmt werden, wodurch der gefundene Wert etwas
zu hoch erscheinen kann. Da bei vergleichenden Bestimmungen fast der ndmliche
Fehler bei jeder Bestimmung begangen wird und auBerdem dieser bei dem verhiltnis-
miBig hohen Glykogengehalt der Leber, selbst wenn er bedeutenden Schwankungen
unterworfen wire, trotzdem nicht ins Gewicht fallt, so verlangt er keine besondere
Beriicksichtigung, da ja nur groBere Ausschlige im Glykogengehalt entscheidend
sind. Was andere Kohlenhydrate betrifft, so kommt in erster Linie Glucose als
Gewebs- und Blutzucker in Betracht. Der Blutzucker kann auch bei iibertrieben
hohen Werten keine wesentliche Rolle spielen, da maBgebende Verschiebungen
im Gesamtkohlenhydratwert eine weitaus hohere GroBenordnung besitzen als
Erhohungen des Blutzuckers, die hochstens einige Zehntel Prozent ausmachen
kénnen. Galaktose und Fructose, die anndhernd den gleichen Farbtiter besitzen
wie Glucose, diirften kaum in Betracht kommen. Hexosediphosphorsiure, die
vielleicht eine gréBere Rolle spielt, reagiert so, wie wenn die in ihr vorhandenen
Kohlenhydratmolekiile frei wiren.

Burghard und Paffrath, die schon mit dieser Methode Untersuchungen
in Leichenlebern vornahmen, trachteten durch Vergleich mit der Pfliiger-
schen Glykogenbestimmung den Anteil des Gesamtkohlenhydratwertes
zu ermitteln, der nicht auf Rechnung des vorgebildeten Glykogens zu
setzen sei und zwar konnten sie dies in Tierversuchen vornehmen,



894 Hans Popper und Oskar Wozasek:

wo sie sogleich nach Eintritt des Todes Glykogen und Gesamtkohlen-
hydrate bestimmten. Sie stellten hierbei fest, daB auch bei wechselndem
Glykogengehalt der Unterschied zwischen ihnen immer anndhernd
gleichméBig 0,29, betrug und berichtigten unter Beniitzung dieser Zahl
die gefundenen Werte auf Glykogen. Da sie jedoch auch fanden, dalBl
die Diastase ungemein rasch mit dem Tode einsetze, so lieflen sie die
Frage offen, ob nicht ein Teil des Unterschieds doch auf Glykogen zu
beziehen sei, das noch vor der Vornahme der Pfliigerschen Bestimmung,
auch. wenn diese moglichst rasch erfolgte, geschwunden sei. Bei ihren
Untersuchungen brachten sie diese Zahl vom Gesamtkohlenhydratwert
in Abzug. Wir wollen bei unseren Zahlen von einer derartigen Berich-
tigung absehen, da es nicht sicher ist, ob diese auch in pathologischen
Fillen anzuwenden ist. Was die Zeit betrifft, die zwischen Tod und
Untersuchung verstreicht, so soll diese, ebenfalls nach Versuchen von
Burghard und Paffrath bis zu 72 Stunden, besonders bei kithler Lagerung
der Leiche ohne EinfluB auf den Gesamtkohlenhydratwert sein. Erst
nach lingerer Zeit kommt es zu einem geringen Absinken des Kohlen-
hydratwertes, wohl in erster Linie bedingt durch bakterielle Zerstérung.
Eigene Untersuchungen, die spater angefiithrt werden, weisen in dieselbe
Richtung.

Zur histologischen Uniersuchung wurde ein GroBteil des Materials in absolutem
Alkohol fixiert, in einzelnen Féllen wurde, besonders dann, wenn es nicht méglich
war, die Organe kurze Zeit nach der Sektion zu hiirten, eine Fixation in 5%/, Formalin
vorgenommen. Die Blocke wurden in Paraffin eingebettet und die Schnitte auf
709/, Alkohol aufgefangen, aufgezogen, und mit Celloidin iberschichtet, sodann
nach der Bestschen Originalmethode mit Carmin gefirbt. Diese von Arnold an-
gegebene Modifikation, erlaubt einerseits die Anfertigung dianner Schnitte und
ist andererseits weniger umstdndlich als die Celloidineinbettung, liefert jedoch
dabei ziemlich verlaBliche Ergebnisse. Das formalingehirtete Material ist zur
Beurteilung wohl nieht ganz so verldBlich, erlaubt jedoch meist noch geniigende
Einsicht.

3. Schrifttum.

Beziiglich der histologischen Untersuchung von (lykogen in Organen, beson-
ders in der Leber, die zuerst von Paul Ehrlich durchgefithrt wurde, sei anf die
Zusammenstellungen des Schrifttums der &lteren Zeit verwiesen, die sich als
Referate in den Ergebnissen von Lwbarsch und Osterfog finden und zwar 1898
von. Lubarsch, 1905 von Gierke und 1912 von Klestadt. XKiirzlich erschien in dem
Handbuch der pathologischen Anatomie von Henke-Lubarsch eine Wirdigung
der Ergebnisse der neuerven Zeit von Hanser. Dadurch erscheint es mdglich, auf
diese hinzuweisen und auf eine neuerliche Besprechung des Schrifttums zu ver-
zichten.

Was die histologischen Befunde der Nieren anlangt, wo Glykogen fast nur in
Fillen von Diabetes mellitus nachgewiesen wurde, so ist der Arbeiten von Ehrlich,
Loschke und Fahr zu gedenken.

Chemisch wurde Glykogen zuerst durch Claude Bernard und in weiterer Folge
von Pfliger und seiner Schule in ausgedehnten Untersuchungen bestimmt und ein
reicher Einblick in seine Beziehung zum Xohlenhydratstoffwechsel gewonnen.
Insbesondere der Gehalt der Leber als der Hauptspeicherungsstitte des Glykogens
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war unter den verschiedensten physiologischen Bedingungen Gegenstand zahl-
reicher Versuche. Die Bestimmungen in der Leber eines gesunden, vollgenihrten
Saugetiers ergaben einen zwischen 2 und 7°/, schwankenden Wert, im Mittel 4%/,.
Es konnte eine starke Abhéngigkeit vom jeweiligen Ernihrungszustand gezeigh
werden, daB im Hungerzustande das Glykogen bis auf Spuren aus der Leber ver-
schwinden kann, wahrend durch kohlenhydratreiche Erndhrung eine auBerordent-
liche Vermehrung desselben erzielt werden kann, bis zu 18%/, (Schéndorf). An-
gestrengte Muskelarbeit bringt den Glykogengehalt in wenigen Stunden fast zu
volligem Schwund (Kiilz, Pfliiger). Beziiglich des Abbaues des Glykogens wies
schon Claude Bernard nach, daB er unmittelbar nach dem Tode einsetzt und beson-
ders in den ersten Stunden am stirksten ist. Seegen kam dementgegen nach seinen
Untersuchungen zu dem SchiuB, daB nicht der ganze in der Leber gefundene
Zucker dem Glykogen entstamme und daB schon unmittelbar nach dem Tode
ihr Zuckergehalt 0,6—0,6%, betrage. Bohm und Hofmann haben der Meinung
Claude Bernards wieder Geltung verschafft. An einer Reihe von Versuchen konnten
sie zeigen, daB die Entstehung von Zucker in der Leichenleber vollstindig aus
dem gleichzeitigen Glykogenschwund zu erkliren ist. Zu den gleichen Ergebnissen
wie diese kam auch Girard; er stellte fest, daf die Leber gesunder, lebender Tiere
gar keine oder nur geringe Mengen von freiem Leberzucker enthalte und steht
dabei im Einklang mit fritheren Angaben wie von Schiff und Pavy. Dieser fand in
der lebenden normalen Leber niemals héhere Zuckermengen als 0,1—0,4%,. In der
jungsten Zeit beschiftigte sich C. Cori mit dieser Frage. Bei Untersuchungen
der gesamten Kohlenhydrate, des Glykogens und des freien Leberzucker bei Kanin-
chen fand er fiir den letateren Werte von ungefahr 0,8—0,35%,, manchmal sogar
mehr.

Uber Untersuchungen von Glykogen an menschlichen Leichen gibt es infolge
der bereits -erwihnten Schwierigkeiten nur vereinzelte Angaben. AuBer einer
Untersuchung von Cramer, der bei Neugeborenen Glykogenbestimmungen nach
der Briicke-Kiilzschen Methode machte und dabei Werte von 1—2,15%, fand,
wurden Leichenlebern nur in einigen Fillen von Diabetes untersucht, so von
Kilz, Mering, Noorden, Helly und Geelmuyden. Darauf soll spiter niher eingegangen
werden.

Beziiglich Untersuchungen von Gesamtkohlenhydraten wire noch der bereits
mehrfach erwdhnten Arbeit von Burghard und Paffrath zu gedenken, die gleich-
falls die Dische- Poppersche Methode anwendeten. Als Mittelwerte gesunder Men-
schen, die nach einem Unfall starben, fanden sich 4—8°/,, wihrend sie nach langerer
Agonie ebenfalls ganz niedrige Zahlen anfithren, besonders bei einem Tod nach
Krampfen.

4. Untersuehungen an Lebern.
A. Plotzlicher Tod ohne vorhergehende chromische Erkramkung.

Zur Einleitung seien die Fille erwihnt, bei denen es sich um einen
ziemlich rasch einsetzenden Tod handelt. Das Material entstammt
zum Grofiteil sanitéts-polizeilichen Obduktionen des gerichtlich-medi-
zinischen Institutes der Universitit Wien. Es sei auch an dieser Stelle
gestattet, dem Vorstand des Institutes, Herrn Hofrat Prof. Dr. Haberda,
fir die freundliche Uberlassung des Materials unseren Dank auszu-
sprechen. Es betrifft Personen, die ohne auffallende Krankheitserschei-
nungen gezeigh zu haben — also aus unbekannter Ursache — ziemlich
plotzlich gestorben sind und die vorher nicht in der Behandlung eines
Arztes gestanden hatten, einzelne wurden auch bereits tot aufgefunden.
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Zur Aufklirung der Todesursache dieser selbstverstindlich aufBerhalb
des Spitals Verstorbenen wurde die behérdliche (sanitiitspolizeiliche)
Obduktion vorgenommen. Es lag wohl hier immer ein schweres, oft
natiirlich schon linger dauerndes Leiden vor, das aber sicherlich nur
verhaltnismiBig geringe Beschwerden gemacht hatte und somit meist
ohne nennenswerten Krifteverfall, bzw. ohne wesentlichen EinfluB3 auf
die Stoffwechsellage und den Ernihrungszustand verlief. Man kann
daher diese Befunde am ehesten denen Gesunder an die Seite stellen,
da ihre Krankheit wahrscheinlich ohne bedeutenden EinfluB auf den
Glykogengehalt der Leber blieb, weiters ist anzunehmen, da8 es sich
hier auch meistens um Personen handelt, die bis zu ihrem Tod regel-
méfig Nahrung zu sich nahmen, ein Umstand, der auf den Glykogen-
gehalt der Leber von besonderem Einfluf ist. Und schlieBlich fehlt
hier sicherlich eine Agone mit der als sicher anzunehmenden Glykogen-
abnahme wihrend eines langsamen Todes.

Thnen angegliedert seien zwei Félle aus dem Material des patho-
logisch-anatomischen Institutes mit gleichfalls akutem Tod durch ein
Trauma.

In diesen 24 Fillen handelt es sich zum groBten Teil um Menschen,
die infolge von Herzinsuffizienz rasch verstorben sind, bzw. tot auf-
gefunden wurden; weiters um zwei Schuliverletzungen, eine Herzbeutel-
tamponade und um eine apoplektische Blutung in der Pons Varoli. Ks
schwanken die Werte des Gesamtkohlenhydratgehaltes zwischen 1,56
bis 6,17°%,, wobei 3 Fille mit 0,95%,, 0,83%, und 0,989, herausfallen.
Einer hat nur einen Gehalt von 0,49%,. Hier handelte es sich bereits
nach dem makroskopischen Befund um eine hochgradige Féulnis mit
Schaumorganen, aus denen beim Einschneiden Gasblasen entwichen.
Es waren in diesem Fall zwischen dem Tod und der Sektion 6 Tage
verstrichen. Durch die Untersuchungen von Burghard und Paffrath
ist bekannt, dafl zusammen mit dem makroskopisch erkennbaren Ein-
tritt der Faulnis auch eine betrachtliche Abnahme des Gesamtkohlen-
hydratwertes einhergeht. Dieser Wert ist somit mit den anderen nicht
zu vergleichen. Bei zwei der vorher erwithnten Falle (0,95 und 0,989%/)
verstrich ebenfalls eine verhéltnisméfBig lange Zeit zwischen Tod und
Sektion, ndmlich 3 bzw. 4 Tage. Wenn auch morphologisch noch keine
sicheren Anzeichen fiir Faulnis festzustellen waren, so kann man wohl
auch hier daran denken, dafl diese lange Dauer eine Verminderung
des Gesamtkohlenhydratgehaltes bewirkt hat. Auch der Grofiteil der
iibrigen Fille wurde erst nach mehr als 35 Stunden, in einem Fall erst
nach nahezu 4 Tagen untersucht, trotzdem finden wir hier die erwihnten
hohen Werte, die daher eher etwas zu niedrig sind. In einem Fall, wo
zwar die Obduktion, bzw. die chemische Untersuchung, 36 Stunden nach
dem Tod vorgenommen wurde, war auch schon sowohl makroskopisch
als auch histologisch eine ziemlich betrichtliche Fiulnis festzustellen.
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Dennoch ergab die Untersuchung einen Wert von 1,87%,. Aus der ganzen
Reihe fallt somit nur ein Fall heraus, der schon nach 29 Stunden unter-
sucht, einen Wert von 0,839, zeigte, ohne daB hierfir die Erklirung
gefunden werden kann. Die Ursache, weshalb bei diesem Teil des
Materials die Obduktion bzw. die chemische Untersuchung verhéiltnis-
maBig so spidt nach dem Tode vorgenommen wurde, liegt in dufleren,
leider nicht zu umgehenden Umstédnden.

Bei dem Vergleich zwischen dem chemischen Wert und den histo-
logisch schétzbaren Mengen zeigt sich in fast allen Féllen eine annahernde
Ubereinstimmung, die auch dort zutrifft, wo es sich um niedrige Werte
handelt, insbesondere dann, wenn man auch das auBerhalb der Zellen
gelagerte Glykogen beriicksichtigt. In den 4 Féllen, bei denen die
Fixation mit Formalin und nicht mit absolutem Alkohol erfolgte,
waren trotzdem anndhernd dem Gesamtkohlenhydratwert entsprechende
Glykogenmengen nachweisbar.

Bei' der mikroskopischen Durchsicht der Préparate zeigt sich, dal
ein Grofteil, in einigen Féllen nahezu das ganze Glykogen, nicht
innerhalb der Zellen zu finden ist, sondern teilweise in korniger Form,
oft aber mehr in diinnen Féaden in den Capillaren und in den zwischen
diesen und den Zellen befindlichen Gewebsspalten liegt. Bei besonders
reichlichen extracelluliren Glykogenmengen findet sich manchmal jede
einzelne Leberzelle von einem im Bestprdparat roten Netz umgeben,
das in den Gewebsspalten gelegen ist; weiters sind hiufig auch die Venen,
so die Vena centralis, von sehr reichlichem kérnigen Glykogen erfiillt,
das in gréferen und kleineren Schollen in der Lichtung liegt. Diese
Erscheinung, Ausschwemmung genannt, wurde zum ersten Male von
Meixner beschrieben, der annahm, daB nur zum Teil dieser Austritt
des Glykogens aus den Zellen in die Saftspalten wihrend des Lebens
erfolge, wahrscheinlich jedoch trete dies wihrend des Todeskampfs ein,
da er bei einzelnen Personen, die durch duBere Gewalt ganz plétzlich ver-
storben sind, derartige Erscheinungen vermite. Er wies jedoch auch nach,
daB nach dem Tod der Austritt betriichtlich zunimmt. Von einzelnen
Untersuchern, so von Mijauchi, wurde eine derartige intravitale Aus-
schwemmung geleugnet. Dafl in dem hier vorliegenden Material der-
artige Krscheinungen in so ausgedehntem MaBe zu beobachten sind,
mag durch den Umstand zu erkliren sein, daf} es sich meist um sanitéts-
polizeiliche Obduktionen handelte, die erst geraume Zeit nach dem
Tode zur Untersuchung gelangen konnten. Diese fidige und auch die
kornige Anordnung in den Gewebsspalten diirfte sicherlich eine Folge
der Ausfillung bei der Fixation sein, da extracellulir das Glykogen
kaum an eine Trigersubstanz oder Granulis gebunden ist, sondern
wahrscheinlich in der Gewebsfliissigkeit geldst ist.

Zum Unterschied von dieser Erscheinung sei gleich eine andere,
nach dem Tode entstandene Lageverinderung erwahnt, die héaufig
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angetroffen wurde und die als Abschwemmung bezeichnet wird (nach
J. Schaffer) und die durch die in das Gewebe eindringende Fixations-
fliissigkeit hervorgerufen wird. Diese schwemmt ndmlich das Glykogen
an den einen Pol der Zelle, so daB sich oft in einer sonst glykogenfreien
Zelle an einem Pol ein annahernd halbmondférmiger, dichter Glykogen-
saum findet. Fichera hat durch Fixation von vieleckig zugeschnittenen
Blocken die Abhéngigkeit dieser KErscheinung von dem eindringenden
Fixationsmittel bewiesen. Auch ist diese Abschwemmung immer in den
Randteilen des Schnittes deutlich, wihrend sie in der Mitte fehlt.

Was die Lagerung des Glykogens in bezug auf das Lippchen betrifft,
so finden wir dieses in drei Féllen diffus angeordnet und zwar zweimal
bei einem besonders reichlichen, einrhal bei einem spérlichen Glykogen-
gehalt. Deutlich periportal konnte es in zwei Fillen gefunden werden,
wobei bei dem einen eine zentrale Stauung bestand. In anderen zweil
war eine vorwiegend zentrale Anordnung vorherrschend, in allen iibrigen
ist die ortliche Anordnung nicht einheitlich, sondern das Glykogen
unregelmafig verstreut iiber das ganze Lappchen. Es ist also nach diesen
Befunden eine charakteristische Lagerung des Glykogens, wie sie von
Rosenberg z. B. fir akut Verstorbene angenommen wurde, nicht fest-
zustellen. Auch A4rndf lehnt eine zentrale Glykogenablagerung als fiir
einen plotzlichen Tod charakteristisch ab. Eine meist periphere und
geringgradige Steatose fand sich in 7 Féallen, in einem konnte Glykogen
deutlich um Fettvakuolen gelagert angetroffen werden.

Kernglykogen fehlt in einem groBen Teil der hier angefithrten Fille
vollkommen, ist nur in vieren in geringer Menge vorhanden und lediglich
bei einem reichlich. Hs lag immer. peripher und hier in glykogenfreien
Zellen.

B. Plotzlicher Tod bei abzehrender Erkrankung.

Im AnschluB an die eben beschriebenen Fille seien einige andere
besprochen, bei denen der Tod wohl ziemlich plitzlich erfolgte, wo aber
eine lang dauernde schwere Erkrankung bestand, die mit einem bedeutenden
Krifteverfall einherging.

Es findet sich hier ein Gesamtkohlenhydratgehalt von 1,78 —2,849/,
und nur in einem von den 10 Fillen ein niedrigerer Wert, 0,489
Bemerkenswerterweise handelt es sich dabei in 3 Féllen um Carcinome,
in einem um eine schwere kavernose Phthise, durchwegs Erkrankungen,
die mit einer hochgradigen Kachexie einhergingen. Der hier gefundene
Gehalt an Gesamtkohlenhydraten erreicht wohl nicht die obere Grenze
der Werte der ersten Gruppe, liegt aber sicherlich weit iiber den Zahlen
nach liangerer Agone.

Bei der histologischen Untersuchung zeigt sich, dall zwischen der
histochemisch. schitzbaren Menge und dem Gesamtkohlenhydratwert in
allen Fallen eine Ubereinstimmung besteht, die auch in dem einen Fall
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zutraf, der chemisch einen Wert von nur 0,48%, hatte, da hier im histo-
logischen Priparat nur herdweise Anhaufungen von Kernglykogen und
nirgends Plasmaglykogen nachweisbar war. In allen anderen Fillen
war histochemisch reichlich Glykogen zu sehen. Was dessen Lagerung
anbelangt, so gilt hier gleichfalls der schon beschriebene Befund. Hs
findet sich das Glykogen hier in einigen Fallen mit besonders reichlichem
Gehalt, wie ibrigens auch in der Gruppe A, herdweise tber ganze Lapp-
chen verstreut; es sel darunter eine Ablagerung verstanden, bei der sich
an zahlreichen Orten ziemlich scharf begrenzte Bezirke finden, in deren
Bereich die Leberzellen besonders glykogenreich sind. Xine derartige
Anordnung konnte einerseits ein Produkt der Fixation sein oder sich
zumindest erst nach dem Tode ausgebildet haben, indem entweder die
Fixierung stellenweise eine bessere gewesen ist, oder sie konnte auf
ortlichen Unterschieden in der Diastase beruhen. Oder aber es handelt
sich hier um Erscheinungen, die mit der Gefilversorgung zusammen-
hingen, indem aus einigen Bezirken bei einer Kohlenhydratmobilisierung
das Glykogen rascher abgeleitet wird, ein Vorgang, der vielleicht erst
wihrend des Todeskampfes einfritit.

In zwei Fallen war die Lagerung eine periportale, in einem vorwiegend zentral.
Ausschwemmungserscheinungen konnten ebenfalls mehrfach beobachtet werden,
wenn ihre Ausbildung auch hier nicht mit der Zeit, die zwischen Tod und Sektion
verstreicht, paralle]l geht, so z. B. bei einem Fall, wo schon nach 7 Stunden betracht-
liche Ausschwemmungserscheinungéen vorhanden waren, wihrend in einem anderen,
obwohl hier zwischen Tod und Sektion 48 Stunden lagen, diese nahezu vollsténdig
fehlten. Es handelt sich da um einen Verblutungstod mit betrichtlicher Zusammen-
ziehung der Gefale bei sonst blutleerer Leber.

In drei Fillen findet sich eine periphere Steatose, in zwei eine betrichtliche
allgemeine. Von den letzteren hatte der eine einen hohen, der andere einen nied-
rigen chemischen Wert. Glykogen in fetthaltigen Zellen konnte in drei Fallen
gefunden werden, wobei zwel eine periphere, einer eine diffuse Steatose zeigte.

Kernglykogen konnte dreimal reichlich, einmal nur in Spuren angetroffen

werden, wobei es sich einmal auch in Zellen fand; die ein glykogenreiches Proto-
plasms besafen.

C. Langsamer Tod bei chronischer Erkrankung.

Im folgenden sei eine Anzahl! von Fillen beschrieben, die dem
Material des pathologisch-anatomischen Institute entstammen. Es
handelt sich da um Personen, die an einer chronischen und meist ab-
zehrenden Erkrankung gestorben sind; fast immer ging dem Tod ein
linger dauernder Todeskampf voran. Zunachst seien die Falle angefiihrt,
bei denen die Leber weder im anatomischen, noch im histclogischen
Bilde grobere Verinderungen aufwies, bei denen auch sonst kein Befund
vorlag, der fiir das Bestehen einer Verdnderung im Kohlenhydratstoff-
wechsel gesprochen hitte. Diese Lebern sind zwar nicht immer als véllig
normal aufzufassen, es finden sich sehr hiufig in ihnen meist periportal
gelagerte Kleinrundzelleninfiltrate, weiters sicht man nicht so selten
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eine meist nur geringgradige schwielige Verdickung der Gallengangs-
wand als Ausdruck einer ausgeheilten Cholangitis; in anderen reichlicher
Pigment in den Zellen, in erster Linie wohl himoglobinogenes und schlie$3-
lich wire noch ein vermehrter Gehalt von Leukocyten in den Capillaren
zu erwdhnen. Dann wére noch der zentralen frischen Stauung zu ge-
denken als Ausdruck eines Versagens des rechten Herzens. Da es
jedoch nahezu ausgeschlossen ist, bei menschlichem Material vollkommen
normale Lebern anzutreffen, so seien diese verhdltnisméBig geringfiigigen
Veranderungen nicht beriicksichtigt und derartige Félle als Normalfille
angesehen.

Die Gesamtkohlenhydratwerte dieser 17 Félle schwanken zwischen
0,49 und 1,539/, sie liegen in der Mehrzahl unter 19/, und iiberschreiten
nur in 4 von 17 Féllen diesen Wert. Es ergab sich ausnahmslos eine
anniahernde Ubereinstimmung zwischen Gesamtkohlenhydratgehalt und
der histochemisch, schitzbaren Menge. Was die Lagerung des Glykogen
anlangt, so findet es sich in 4 Fallen, auch. bei zwei mit verhiltnismaBig
niederem Glykogengehalt, diffus iiber das ganze Léppchen verstreut,
indem sich entweder einzelne intraacinidre Anhéufungen glykogenreicher
Zellen in einer sonst glykogenfreien Leber oder sich in nahezu allen
Zellen der Lappchen spéarliche Glykogenkoérnchen finden. KEine aus-
gesprochen periportale Ablagerung ist in zwei Féllen vorhanden, lediglich
zentral findet es sich nur in einem.

Eine miBige periphere Verfettung findet sich in einer grofien Zahl der Fille,
in 7 war auch Glykogen mehr oder weniger reichlich um Fettvakuolen in ver-
fetteten Zellen anzutreffen, was einem verhaltnisméBig hohen Prozentsatz ent-
spricht. Es fand sich diese Glykogenanhdufung sowohl in groB- als auch in klein-
tropfig verfetteten Zellen. In einem Fall mit histologisch fehlendem Plasmaglykogen
und chemisch niedrigem Gesamtkohlenhydratwert fand sich Kernglykogen in ver-
fetteten Bezirken. In diesen unseren Fillen, die einen niedrigen Gesamtkohlen-
hydratwert hatten, zeigte sich Glykogen vorwiegend in verfetteten Bezirken, falls
itberhaupt eine Steatose vorhanden war, wihrend bei héheren Werten sich auch
reichlich Glykogen in unverénderten Teilen fand. Der Befund in diesen Fallen mit
peripherer Steatose kénnte dahin gedeutet werden, daB bei verhaltnismaBig wenig
Glykogen sich hier dieses hauptsichlich in verfetteten Bezirken findet. Wenn
nédmlich Glykogen nicht um die Vakuolen in den verfetteten Zellen lag, so war es
doch zumindest in fettreichen Zellen in der Nachbarschaft fetthaltiger zu finden.

Kernglykogen wurde in 9 Fillen festgestellt, auch hier fast immer im peri-
portalen Gebiete, in 5 Féllen war es nur in Spuren zu erkennen. In einem fand
es sich, wie oben bereits erwihnt, hauptsichlich in verfetteten Bezirken, wo das
Plasmaglykogen véllig fehlte, zweimal wurde Kernglykogen auch in plasmaglykogen-
reichen Zellen festgestellt, sonst immer in glykogenfreien Zellen, héufig in fast
plasmaglykogenfreien Lebern wie in einem Fall, mit einem Gesamtkohlenhydrat-
wert von 1,06%/,. Hier scheint der verhdltnismifig hohe Gesamtkohlenhydrat-
gehalt in erster Linie durch das reichliche Kernglykogen begriindet zu sein.

Aus den bisher angefiihrten Befunden ist zu entnehmen, dal der
Glykogengehall bei akut Verstorbemen ein verhdltnismdfig hoher, 2—5°,
st und daf bei einem langsam im Verlaufe einer erschipfenden Erkrankung
sterbenden Menschen der Glykogengehall sehr nieder ist und meist einen
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Wert von 19, nicht dibersteigt. Hierbei zeigt Gruppe B, daf durch einen
plotzlichen Tod, z. B. durch Lungenembolie, auch bei einer konsumie-
renden Erkrankung der Wert ein wesentlich héherer ist als bei einer
gleichgearteten, bei der der Tod nach einem langeren Todeskampf erfolgt.

Schon vor langerer Zeit haben Gerichtsirzte aus dem chemischen
Zuckernachweis in der Leber auf die Todesart schliefen wollen, indem
sie annahmen, daf bei plotzlich Verstorbenen der Zuckergehalt wesent-
lich héher sei als nach einem Todeskampf. Diese Methode wurde ,,doci-
masie hepatiques' genannt. Meixner hat in einer ausfithrlichen Arbeit
die Abhingigkeit des Glykogengehaltes von der Todesart untersucht
und bei plotzlichem Tod histochemisch wesentlich mehr Glykogen
nachweisen kénnen als bei langsam Verstorbenen. Seine Angaben
wurden wohl nicht vollstindig bestétigt; so fand Arndt, daf beim Ver-
gleich von Lebern geschlachteter Tiere mit denen nach Krankheit ver-
endeter wohl bei diesen histochemisch wesentlich weniger Glykogen
nachweisbar war, jedoch ein vollstindig eindeutiges Verhalten nicht
festgestellt werden konnte. Burghard und Paffrath finden unter ihren
Fillen ebenso wie wir bei den plétzlich Verstorbenen die hochsten Werte.

D. Pathologische Verinderungen.

Es folgen nun mehrere Gruppen von Fillen, bei denen der Tod an
verschiedenen Erkrankungen meist nach lingerem Todeskampf ein-
getreten war, bei denen jedoch die Leber entweder schwerer pathologisch
verindert war oder bei denen aus anderen Ursachen eine gemeinsame
Beurteilung als wiinschenswert erschien, wie z. B. bel bésartigen Ge-
schwiilsten.

a) Parenchymattse Degeneration und Verfettung.

Eswurden 11 Falle untersucht, bei denen verschiedene Grade von parenchymatos-
fettiger Degeneration der Leber vorlagen. Die Fettinfiltration fand sich sowohl in
grof3- wie in kleintropfiger Form. Zweimal bestand das Bild einer schweren Steatose.
Die chemisch ermittelten Werte schwanken zwischen 0,38—1,37%,, in 8 Fillen
blieben sie unter 1°/,. Dreimal war der Wert etwas hoher.

In einer Reihe von Fillen, es waren solche mit einem geringen Kohlenhydrat-
gehalt, zeigte sich im histologischen Bild deutliche Verfettung. Zwei Fille, bei
denen eine Steatose mit nur ganz geringen Resten von unverindertem Leber-
parenchym bestand, hatten einen Wert von nur 0,48 und 0,39%/,. In den anderen
6 Fallen mit einem Gesamtkohlenhydratgehalt von unter 1°/, war histologisch
eine parenchymatose Degeneration mit geringer Verfettung zu sehen. Was nun
den Glykogengehalt im histologischen Bilde betrifft, so konnte in den Fallen mit
niedrigen Werten, Glykogen meist tiberhaupt nicht, bzw. in 2 Fallen in ganz geringer
Menge nachgewiesen werden. In den anderen fand es sich in einem iiberein-
stimmenden Verhiltnis zum chemischen Wert ziemlich reichlich, oft in Aus-
schwemmung. ,

In den verfetteten Zellen konnte niemals Glykogen nachgewiesen werden.
Kernglykogen wurde in 4 Fillen und da verhaltnisméBig reichlich gefunden. Es
waren dies 2 Falle mit tritber Schwellung und 2 mit Verfettung. In einem von
diesen mit einer fast vollstindigen Fettinfiltration fand sich sehr reichlich Kern-
glykogen in den sparlichen fettfreien Bezirken.
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b) Braune Atrophie.

Die Zusammenfassung der 8 Fille, bei denen es sich sowohl im anatomischen
Bild, als auch nach dem histologischen Befund um eine braune Atrophie der Leber
handelte, zeigte, daff hier der Gesamtkohlenhydratgehalt nur zweimal den Wert
von 1%/, erreichte und in den {ibrigen 6 Fallen unter diesem lag, namlich 0,92 bis
0,37°%/,. Dementsprechend fand sich histochemisch Glykogen nur in den beiden
ersten Féllen reichlicher, periportal gelagert und mit starken Ausschwemmungs-
erscheinungen. Nur ein einziges Mal war reichlich Kernglykogen am Lippchen-
rand nachweisbar, in zwei anderen Fillen nur in Spuren.

Es zeigt sich somit, daBl in bezng auf den Glykogengehalt fiir die
braune Atrophie keine wesentlichen Befunde erhoben werden konnten.
Bemerkenswert erscheint es jedenfalls, daB trotz der Atrophie, obwohl
es sich um abzehrende Erkrankungen handelte, sich doch zweimal ganz
ansehnliche Glykogenmengen fanden.

¢) Carcinom mit Verschluf der Gallenwege.

Hier sind 6 Fille zusammengefaflt, bei denen sich ein vollstindiger Verschiufl
der Gallenwege durch einen Krebs, begleitet von hochgradiger Gelbsucht, vor-
fand. Der Gesamtkohlenhydratgehalt zeigt Werte von 0,59—1,25%,. Dabei ist
hier zu bemerken, daB die bisher beobachtete Ubereinstimmung zwischen histo-
chemischem und chemisch ermitteltem Wert bei diesen Fallen nicht immer zutrifft.
So findet sich z. B. in einem Fall mit einem Gesamtkohlenhydratgehalt von 1,259,
nur ziemlich wenig Glykogen und das in Ausschwemmung, wihrend sich bisher
immer bei solchen Werten auch im histologischen Bild ziemlich reichlich Glykogen
nachweisen lie. Kernglykogen konnte bei dieser Gruppe nur einmal und da kaum
angedeutet gefunden werden.

d) Carcinom.

Es seien nun 22 Fille erwdhnt, in denen es sich um ein bosartiges
Gewdchs in irgendeinem Organ handelt. Es sind dabei sowohl solche
Fille herangezogen, bei denen Metastasen in der Leber zu finden waren,
als auch jene, wo die Leber keine besonderen Verdnderungen aufwies. Da
die bisartigen Gewichse einen betréchtlichen Einflul auf den Kohlen-
hydratstoifwechsel besitzen, so schien es wiinschenswert, diese Art von
Erkrankungen gemeinsam zu betrachten.

Dische und Laszlo wiesen in Tierversuchen mach, daB bei Miusen, die einen
Impfkrebs hatten, die Leber ebenso ein vermehrtes Zuckerzerstdrungsvermdgen
besaB, wie der Krebs selbst, zwar nicht in derselben GroéBenanordnung wie dieser,
jedoch in einem bedeutend stirkeren Mafle als die Leber normaler Tiere. Dabei
konnten sie nachweisen, dall diese Vermehrung der glykolytischen Féahigkeit
schon: bei Vorhandensein ganz junger Gewichse entsteht. Da somit auch nach
diesem Befund die metastasenfreie Leber eines Carcinomstieres einen gesnderten
Kohlenhydratstoffwechsel besitzt, so mag es begriindet sein, den Kohlenhydrat-
gehalt menschlicher Organe von diesem Gesichtspunkt aus zu betrachten.

Der Gesamtkohlenhydratgehalt, dessen Werte zwischen 0,24 und
1,149/, liegen, erreicht hier nur dreimal Werte von mehr als 1%, liegt
in allen anderen Fillen unter diesem, durchschnittlich bei 0,6%, in einem
Falle mit geringer Stauung fand sich ein Wert von nur 0,24%,. Histo-
logisch fand sich in der Mehrzahl der Falle kein Glykogen, dort wo solches
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vorhanden, ist ein chemischer Wert von iber 0,5%, zu finden. Nur in
zwei Fillen mit einem héoheren chemischen Werte, war histologisch
kein Glykogen nachweisbar. Kernglykogen konnte nur in wenigen
Fillen gefunden werden und auch dann meist in sehr geringen Mengen.

Als besonders bemerkenswert sei hier auf drei Fille verwiesen, die
schon in der zweiten Gruppe beriicksichtigt wurden. Bei diesen handelt
es sich gleichfalls um Krebskranke, bei denen jedoch der Tod nicht
unmittelbar durch das Carcinom selbst bedingt war. Hier fanden sich
chemische Werte von 1,94, 2,84 und 2,00%, Auch histologisch war
hier entsprechend reichlich Glykogen nachweisbar.

Es zeigt sich somit, dall die Werte bei den Krebsen meist ungefihr
denen entsprechen, wie wir sie ber den anderen Fillen sehen, die nach
lingerer Erkrankung im Todeskampf sterben. Im allgemeinen ist der
Durchschnitt noch um ein geringes niederer als bei diesen anzunehmen.
Der Umstand aber, daB bei Krebskranken, bei denen der Tod durch
ein interkurrentes Ereignis plotzlich erfolgte, sich ein derartig weit héherer
Wert findet, beweist, da der Hauptanteil an der Abnahme des Leber-
glykogens nicht vom Krebs und nicht von der Dauer der Krebskrank-
heit abhingt, sondern durch die Todesart bewirkt wird, da bei offen-
sichtlich ebenfalls sehr kachektischen Personen, wenn diese akut sterben,
sich doch die genannten hoheren Werte finden.

e) Stauung.

In unserem Material finden sich 9 Lebern mit einer héhergradigen,
vendsen Stauung. Es sind dies Lebern, bei denen sich zentral betricht-
liche Stauung und Stauungsatrophie, sowie eine Hypertrophie und Ver-
fettung der peripheren Abschnitte manchmal mit Regeneraten vorfand.
Jene, bei denen nur eine frischere ventse Blutiberfilllung bestand, sind
dabei nicht beriicksichtigt.

Der Gesamtkohlenhydratgehalt betrug 0,73—1,34%,, nur einmal
fand sich ein Wert von 0,38%/,. Diese Werte sind wenig hoher als die,
wie wir sie gewohnlich bei den an chronischen Erkrankungen Ver-
storbenen gefunden haben, deren Leber keine auffallende Verdnderung
aufwies. Das histologische Bild zeigt in einer Reihe von Fillen einen
eigentiimlichen Charakter: im Zentrum eine hochgradige Atrophie mit
kleinen Leberzellen, die vollkommen glykogenirei sind, wihrend man
an den Lippchenrindern groBe, blasige, wie hypertrophische Zellen
antrifft, die sehr reichlich Glykogen enthalten.

So zeigt ein Fall einer Myokarditis mit einem Gesamtkohlenhydrat-
gehalt von 1,099, histologisch das in Abb. 1 wiedergegebene Bild.
Es fand sich stellenweise hier auch Kernglykogen am Lappchensaum,
manchmal auch in Plasmaglykogen fiibhrenden Zellen. Was die Verteilung
im Lappchen anlangt, so ist, wenn Glykogen vorhanden ist, dieses in
den erhaltenen periportalen Bezirken abgelagert. Kernglykogen, wenn

Virchows Archiv. Bd. 279. 54



834 Hans Popper und Oskar Wozasek:

auch nur spérlich, konnte in den meisten Fillen in der erhaltenen Peri-
pherie gefunden werden. Auch Rosenberg erwiahnt, daB gerade bei
Stauungsbildern das Kernglykogen am Lappchensaum hiufig vorkommt
und begriindet damit seine Theorie der Entstehung des Kernglykogen
als Folge eines durch die Stauung entstandenen Odem der Zellen.
In einem Fall mit méBiger peripherer Steatose fand sich stellenweise
Glykogen um Fettvakuolen,

B

Abb. 1. Stauung mit reichlich Plasmaglykogen in den hypertrophischen Zellen am, Lappchen-
saum. Gesamtkohlenhydrate: 1,09%,. A Aginuszentrum. B Periportales Feld.

f) Cirrhose.

22 Fiélle von Lebercirrhose wurden herangezogen. In weitaus dem
grofiten Teil handelt es sich um eine ausgesprochene Laennecsche Form,
nur zweimal fand sich lediglich ein beginnender Umbau in den peri-
portalen Feldern. Sonst war oftmals eine Bindegewebsvermehrung von
ganz verschiedenen Graden anzutreffen, mitunter mit einer hochgradigen
Verminderung des Leberparenchyms, welches ja als der Trédger des
Glykogens anzunehmen ist, wihrend das Bindegewebe nur sehr wenig
davon enthélt. Es ist aus diesem Grund begreiflich, daf die chemischen
Werte hier schwer miteinander und mit denen anderer Fille verglichen
werden koénnen. Was nun die Parenchymzellen anlangt, so finden sich
nebenn Resten normaler erhaltener Zellen zum groBen Teil Regenerate,
die in gleichem AusmaBe bei der chemischen Untersuchung zur Ver-
wendung kamen. Dies bestitigt auch der Vergleich mit dem histolo-
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gischen Préparat, das demselben Leberstiickchen, das zur Bestimmung
des Gesamtkohlenhydratwertes diente, entnommen wurde. Es hat
dabei den Anschein, als ob zwischen erhaltenen Leberzellen und rege-
neriertem Parenchym beziiglich ihrer glykogenspeichernden oder bilden-
den Funktion kein Unterschied besteht.

Die Gesamtkohlenhydratwerte bewegen sich zwischen 0,38—0,949/,,
in der grofleren Zahl der Fille liegen sie bei 0,5%,, bei einer Cirrhose
mit Leberzellkrebs wurde ein Wert von 1,299/ gefunden. Hier erfolgte
jedoch der Tod durch multiple Embolien der Art. pulmonalis, so daf
auch dieser Befund wohl nur bestitigt, was schon friiher fiir die Bedeutung
eines rasch verlaufenden Todes auch bei chronischen, abzehrenden Er-
krankungen festgestellt werden konnte. Ein zweiter Fall fillt ebenfalls
durch seinen verhaltnisméfBig hohen Wert (1,349/,) aus der Reihe. Hier
ergab die Leichentffnung neben einer atrophischen Cirrhose auch eine
Tuberkulose beider Nebennieren. Moglicherweise ist hier durch die
Ausschaltung der Nebennierenrinde und die hierdurch veranlaBte Ande-
rung des gesamten Stoffwechsels dieser von den anderen abweichende
Gesamtkoblenhydratgehalt der Leber bedingt. Histologisch konnte
mit Ausnahme von 4 Féllen in allen Glykogen gefunden werden. Manch-
mal war es nur in Spuren vorhanden, oft aber war in dem geringen
Rest von erhaltenen Zellen am Léappchenrand Glykogen besonders
reichlich nachweisbar. Aber auch in véllig umgebauten Lippchen war
es besonders reichlich vorhanden und zwar in dem nicht verfetteten
Saum am Rande der Pseudoacini, wihrend in der Mitte Verfettung
und Nekrose vorherrschte. In den Fillen, wo histochemisch kein Glykogen
gefunden werden konnte, handelt es sich einmal um einen beginnenden
Umbau, ein anderes Mal um ein bosartiges Leberzellenadenom und nur
in zwei Féllen um eine atrophische Cirrhose, die in ihrem Befund dem
aller anderen gleichkam. Beim Vergleich der histologisch schétzbaren
Menge und dem chemisch bestimmten Wert finden wir wieder einen’
Unterschied gegeniiber dem bei den sonstigen Féllen erhobenen Befund.
War es dort die Regel, daf ein Gesamtkohlenhydratgehalt von 0,59,
die unterste Grenze bildete, bis zu der man histochemisch Plasmaglykogen,
oder wo dieses fehlte, noch Kernglykogen nachweisen konnte, so ist
bei den Cirrhosen diese betrdchtlich nach unten verschoben, indem noch
bei Fillen mit 0,4%, in einzelnen Teilen der Pseudoacini sehr reichlich
Glykogen in den Zellen vorhanden war. Diese Unstimmigkeit diirfte
damit zusammenhéingen, daB bei den iibrigen Fillen die Leber ein im
groBen und ganzen homogenes Gewebe darstellt, wo sich das Glykogen
in gleichméaBiger Form verteilen kann. Normalerweise, wo das in seiner
Gesamtheit nicht sehr reichliche Glykogen einheitlich iiber die Leber
verteilt ist, wird es bei der gleichmiBigen Einwirkung der diastatischen
Fermente bis zur histochemischen Untersuchung soweit verringert, daB
der untere Schwellenwert nicht erreicht wird, bei dem mnoch ‘eine

| 54%
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Reaktion mit Bestschem Carmin stattfindet. Bei einer uneinheitlichen
Verteilung z. B. einer peripheren Anreicherung ist es schon leichter moglich,
gleichméBiges Eingreifen der diastatischen Fermente vorausgesetzt, daB
an der Peripherie noch bei einem geringen Kohlenhydratgehalt die
Reaktion positiv ist. Noch gréBer ist dieser Unterschied bei den mit
reichlicher - Bindegewebsvermehrung wund Zellzerfall einhergehenden
Cirrhosen. Hier sind von. vorneherein die bindegewebigen und vielleicht
auch die degenerativ verfetteten und nekrotischen Teile, wie sie meist
im Pseudoacinuszentrum vorliegen, auszuschliefen und der im Ver-
gleich zum Gesamtgewicht des Organs geringe Bruchteil des unversehrten
Regeneratparenchyms oder der noch erhaltenen urspriinglichen Leber-
zellen sind die einzige Stelle, die fiir eine Glykogenbildung oder Speiche-
rung in Betracht kommen. Somit wird bei einem wverhdlinismdfig
niederen Gesamtkohlenhydratgehalt des ganzen Organs, da sich dieser blof
auf einzelne Teile erstreckt, doch teilweise ein reichlicher Glykogengehalt
vorhanden sein und es wird trotz Einwirkung diastatischer Fermente
noch immer geniigend tibrig bleiben, um histochemisch zu reagieren.
In Betracht zu ziehen wére noch, ob bei den Cirrhosen das diastatische
Ferment verringert sei, woriiber uns jedoch keine Angabe aus dem
Schrifttum bekannt ist. Jedenfalls deutet der Umstand, daBl bei den
Cirrhosen, wo ja doch nur so geringe Mengen von unversehrtem Leber-
parenchym vorliegen, der Gesamtkohlenhydratgehalt nur um ein weniges
geringer ist als bei anderen Fdllen mit abzehrenden Erkrankungen, die
langsam verstorben sind, bzw. an der unteren Grenze der Norm liegt,
daraufhin, daB der Qlykogengehal des restlichen erhaltenen Parenchyms
ein verhilinismdifig sehr hoher sein muf, wofir ja auch der histologische
Befund spricht. Man kénnte daraus schliefen, dal entweder dem
Regeneratepithel an und fir sich, wie z. B. auch einem bgsartigen Leber-
zellenadenom, eine erhéhte Glykogenbildungs- oder Speicherungsfahig-
keit zukommt, oder aber, dal mit Riicksicht auf den Stoffwechsel die
Leber als ganzes Organ bestrebt ist, eine gewisse Menge Glykogen zu
halten, wofiir die Tatsache zu sprechen scheint, daf} der Gesamtkohlen-
hydratgehalt anndhernd der gleiche ist, ob mehr oder weniger Binde-
gewebe im Vergleich zum Parenchym vorhanden ist, so da} bei stirkerer
Bindegewebswucherung und geringem Parenchym dieses . wesentlich
mehr Glykogen enthdlt. Mit dieser Tatsache steht der Umstand nicht
in Gegensatz, daB bei Funktionspriifungen der cirrhotischen Leber und
bei biologischen Versuchen eine verminderte Glykogenbildungs-, bzw.
Speicherungsfihigkeit besteht, da eben nur geringe Mengen eines er-
haltenen Parenchyms, selbst wenn dieses biologisch iiberwertig ist, den
Ausfall der Funktion des gesamten Organes nicht wettmachen kénnen.

Kernglykogen konnte nur sehr spérlich in zwei Fallen gefunden werden. Davon

war der eine eine atrophische Laennecsche Cirrhose, der zweite ein beginnender
Umbau bei Steatose.
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Ein Fall von Fetteirrhose, in dem jedoch noch ziemlich viel Leberparenchym
zu sehen war, hatte einen chemischen Wert von 0,719/, Glykogen in fetthaltigen
Zellen fand sich in 6 von 22 Fillen und zwar manchmal sehr reichlich.

g) Miliare Tuberkulose.

Die Falle miliarer Tuberkulose getrennt zu betrachten, war dadurch veranla(t,
daB Burghard und Paffrath in ihren Untersuchungen bei dieser Krankheit einen
erhshten Glykogengehalt der Leber fanden. Die 6 Fille unseres Materials, die
teils von Kindern und teilweise von Erwachsenen herrithrten, zeigten dreimal
Werte von 0,42, bzw. 0,45 und 0,77%, also solche, die keineswegs als erhoht
bezeichnet werden konnen; in drei anderen Fillen waren Werte von 1, 1,35 und
2%,. Der letzte stammt von einem einjahrigen Kinde, das auflerdem an einer
frischen Enteritis litt. Bei Kindern scheinen wohl etwas hohere Werte vorzuliegen,
doch ist unser Material nicht beweisend. Jedenfalls ist eine wesentliche Erhshung
des Kohlenhydratgehaltes bei disseminierten Tuberkulosen nicht nachzuweisen.
Histologisch entbehren diese Falle aller Besonderheiten.

h) Akute gelbe Leberatrophie.

Beziiglich der Frage eines Glykogengehaltes von Lebern bei akuter
gelber Atrophie sei eine Beobachtung Holms erwidhnt. Er verwendet zur
Feststellung, ob im Augenblick des Todes noch Glykogen in den Zellen
vorhanden sei, die Blutzuckerkurve in den letzten Lebensstunden bis zum
Augenblick des Todes, die bei geringem Glykogen in der Leber einen
terminalen Anstieg zeige, der bei Glykogenmangel fehle. In 4 Fillen,
in denen auch histologisch nach dem Tode kein Glykogen nachweisbar
war, fehlte diese terminale Steigerung, was er als Ausdruck einer volligen
Glykogenfreiheit der Leber bei akuter Atrophie wertete.

Zur Untersuchung standen je ein Fall von akuter und subakuter
Atrophie, sowie ein Ubergang von gelber in rote zur Verfiigung.

Es ergab sich bei den beiden #lteren Formen ein Gehalt von 0,37
und 0,53%,, wihrend bei der frischen Atrophie mehr, 0,779/, Kohlen-
hydrat gefunden wurde. Diese Werte sind nicht wesentlich verschieden
von denen, die wir sonst bei an abzehrenden Erkrankungen Verstorbenen
bestimmten. Zieht man die in Normalfillen anzunehmende Menge von
Restkohlenhydraten, also ungefahr 0,29, ab, so verbleibt, besonders bei
Nr. 9, noch eine ganz ansehnliche Menge, die auf tatsichliches Glykogen
zu beziehen wire. Dies ist um so erstaunlicher, da es sich wohl in erster
Linie auf die spirlichen Anteile unversehrter Zellen verteilt. Bei Fall 9,
der frischen Atrophie, ist tatsichlich in diesem peripher gelegenen,
schmalen Saum auch histologisch sehr reichlich Glykogen nachweishar.
Kinzelne Zellen erschienen sogar vollkommen von Glykogenkérnern
erfiillt. An der Grenze gegen die verfetteten Bezirke war es auch reich-
lich in verfetteten Zellen zu sehen (Abb. 2). Somit liegt hier eine sehr
ausgiebige Glykogenspeicherung wvor, wvielleicht im Zusammenhang mit der .
sonstigen Nekrose und anscheinend von der kurzen Dauer der Atrophie
abhéngig. Insulin, dem man mit Riicksicht auf die Angaben des Schrift-
tums eine derartige speichernde Wirkung hitte zuschreiben konnen,
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wurde zur Behandlung nicht verwendet. Nur in Fall 145 wurden knapp
vor dem Tode 10 Einheiten gegeben. Da jedoch hier gerade der niedrigste
Gehalt vorlag, so ist wohl kein SchluB auf eine Wirkung erlaubt. In den
beiden dlteren anderen Fillen konnte histochemisch keine Reaktion
erzielt werden.

Im iibrigen zeigte das mikroskopische Bild in allen drei Fillen sus-
gedehnten Zellzerfall, im ersten Fall bei noch erhaltener Struktur im
Randgebiet, bei den anderen fehlte die Struktur bereits vollig, bei Nr. 145
waren sogar Regenerate anzutreffen.
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Abb. 2. Akute gelbe Leberatrophie (Nr. 9). Rand des nekrotischen Anteiles eines Léppchens.
In dem erhaltenen reichlich Glykogen. Gesamtkohlenhydrate: 0,77 %.
A Nekrose. B Krhaltener Anteil. C Glykogen in fettfithrender Zelle.

Eine getrennte Bestimmung von erhabenen, der gelben Atrophie
entsprechenden und roten eingesunkenen Herden, in denen bereits die
rote Atrophie vorliegt, also der fast vollige Abbau der Zelltritmmer,
in Fall Nr. 10, zeigte in jenen eine etwas griBere Menge Gesamtkohlen-
hydrate. Da histologisch keinerlei Glykogen nachweisbar war und die
Reste von speicherungsfihigem Leberparenchym besonders in den
roten Bezirken nur sehr klein waren, so konnte ein derartiger Gesamt-
kohlenhydratgehalt damit zusammenhéngen, daB trotz der Zerstdrung
des Parenchyms in den Zerfallstriimmern noch mit Best nicht reagierende,
vielleicht niedrige Kohlenhydrate liegen, die die Indolreaktion geben
und so die Menge' der Restkohlenhydrate eine viel groBere ist und einen
Glykogengehalt vortduscht.
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Tabelle 1.
=
EE (=N~
P El EE El | Gesamt-
xe | E 12 |2EEY Klinische und Histologischer Befund |  KH-
mEl g 249 § @ anatomische Diagnose der Leber Gehalt
<ig ha 8 der Leber
T TE &
N D
9/46| 5" 10 | Akute gelbe Leberatro- | Nekrose in der Mitte der 0,77

phie, Darmblutung. Leberlappchen, schmale

Kleine ockergelbe Le- | Randgebiete erhalten und
ber. Therapeutisch nur | G1. fithrend. Dieses hier
Cardiaca. in fast allen Zellen reich-

lich, vielfach in Abschwem-
mung. Auch fettfithrende
Zellen gegen die inter-
medisgre Zone zu mit Gl
versehen. Kein Kerngl.

10/60| @ | 13 | Subakute gelbe Leber- | Stellenweise nur die etwas rote
.| atrophie. 650 g schwere | vergroflerten, kleinrundzel- | Bezirke

Leber mit kleinen brau- | lig durchsetzten peripor- 0,69

nen Lappchen und gel- | talen Felder erhalten, gelbe
ben Regeneraten mit gewucherten Gallen-| Regene-

gingen, dazwischen nekro- rate

tische, gallig durchtrinkte 0,53
Gewebsbezirke mit erwei-
terten Capillaren. Daneben
wieder inselformige Re-
generatherde, die gleich-
falls oft Nekrose aufweisen

145(49 | 3| 46 | Subakute gelbe Leber- | Zahlreiche Regenerate, im 0,37
atrophie. Zentrum dieser oft mneuer-
Pseudoacinusbildung, |licher Zerfsll. Stark ver-
das dazwischen liegende | breitertes Interstitium mit
Gewebe graugrin. Gallengangswucherung und
5 Stunden a. m. 10 E. | vereinzelten nekrotischen
Insulin und 70 cem 5%/, { Herden. Gl. weder in Zel-
Dextroselésung intra- len noch in Kernen
vends

{

E. Kinder.

In 12 Lebern von Kindern (bis zu 5!/, Jahren sowie Neugeborene)
ergaben Untersuchungen meistens &dhnliche Verhéltnisse wie bei Er-
wachsenen. Im allgemeinen zeigten sich Werte von 0,39—1,10%,. Heraus-
fielen ein bereits erwéhnter Fall von miliarer Tuberkulose mit einem
hoheren Gehalt, 2,009/,; weiters eine Feuersteinleber mit 1,74/, eine
zweite zeigte jedoch wesentlich weniger. Das histologische Bild bot
keine besonderen Abweichungen von den sonst erhobenen Befunden,
ein wesentliches Auseinandergehen zwischen chemischem und histolo-
gischem Wert konnte nicht gefunden werden.

Kernglykogen konnte unter allen Kindern nur in einem Fall nach-
gewiesen werden und zwar bei einem 5/,jahrigen Knaben, der an miliarer
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Tuberkulose mit Meningitis starb. In der Leber fand sich zwar kein
Plasmaglykogen, dagegen ganz besonders reichlich Kernglykogen und
ein Kohlenhydratgehalt von 1,35%, In allen iibrigen Fallen fehlte
Kernglykogen vollkommen.

Abb. 3. Ernihrungsstérung bei Saugling. Fettleber mit reichlich Glykogen, deutlich um
Fettvakuolen angeordnet. Gesamtkohlenhydrate: 4,30%,.

Ein abweichendes Verhalten fanden wir in den drei untersuchten
Fillen von alimentirer Intoxikation, indem hier ein bedeutend hdherer
Gesamtkohlenhydratgehalt bestimmt werden konnte.

Eine Ernidhrungsstérung bei einem 40 Tage alten Siugling zeigte einen Kohlen-
hydratgehalt von 4,309/,. Histologisch fand sich in der Leber eine diffuse, voll-
stindige Fettinfiltration mit sehr reichlichen kornigen Glykogen in den sparlichen,
nicht verfetteten, jedoch auch reichlich in den fettfithrenden Zellen, hier in Ring-
oder Halbmondform um die Fettvakuolen (s. Abb. 3).
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In der Leber eines 6 Wochen alten Siuglings mit alimentérer Intoxikation,
Enteritis, sowie Lobularpneumonie fanden sich 1,98/, Kohlenhydrat, mikroskopisch
eine ausgedehnte Verfettung und reichlich Glykogen, auch in den fettfihrenden
Zellen.

Bei einem 6 Wochen alten Midchen mit alimentdrer Intoxikation 1,859,
Kohlenhydrat, histologisch eine groBtropfige, nahezu vollsténdige Verfettung und
sehr reichlich, vorwiegend in den peripheren Léppchenabschnitten, Glykogen, auch
um Fettvakuolen.

Wir sehen so in den 3 beschriebenen Fillen neben einem hoheren Kohlen-
hydratgehalt eine weitgehende Verfettung der Leber, sowie auch histochemisch
reichlich Glykogen, dieses auch héufig in verfetteten Zellen und um Fettvakuolen.

Beziiglich: der Glykogenmenge in der Leber bei der alimentiren Intoxikation
sind die Angaben im Schrifttum nicht einheitlich. Burghard und Paffrath heben
ebenfalls die hier etwas hoheren Werte hervor, andere wie Rosenbaum bestreiten es.

F. Diabetes.

Die Leber von Diabetikern zu untersuchen erschien von besonderer
Wichtigkeit. Tst doch das Wesen dieser Stoffwechselstérung in vielem
ungeklirt. Gerade der Glykogengehalt der Leber wurde zur Stiitzung
zahlreicher Annahmen iiber ihre Entstehung herangezogen. Seit der
Darstellung des Insulins wurde dieses Problem mehr noch als vorher
gewiirdigt. Auch ist bisher die Frage des Glykogengehaltes der Leber
beim Diabetes noch strittig und es bestehen grolle Widerspriiche in den
Angaben des Schrifttums, besonders wenn man die physiologisch-
chemischen Untersuchungen mit den morphologischen Befunden ver-
gleicht. Es war daher von vornherein dieser Teil der Fragestellung
besonders aussichtsreich.

Die Zahl der chemischen Untersuchungen im dlteren Schrifttum ist sehr sparlich,
was ja bei der Schwierigkeit der direkten Bestimmung des Glykogens begreiflich
erscheint.

Pfliiger weist darauf hin, daB selbst bei schweren Formen des Diabefes mellitus
eine Glykogenbildung in der Leber bestehe, die michtige fermentative Wirkung ver-
wandle es jedoch bald wieder in Zucker, sei diese Wirkung stérker als die bildende, so
miisse die Leber bald ganz frei von Glykogen sein, wie es ja auch bei der diabetischen
Leber beobachtet wurde. Dieser Mangel beweise aber nicht, dafl die Leber kein
Glykogen bilde. Schon auf Grund dieser Annahme wire das Ergebnis, zu dem die
alteren Untersucher kommen, daB8 die diabetische Leber glykogenarm oder frei
davon sei, verstindlich.

Eine Angabe iiber Glykogengehalt der Leber stammt von Kiilz, der einen
Fall eines diabetischen Koma 12 Stunden p. m. untersuchte und dabei noch einen
Gehalt ermittelte, den er auf 10—15 g schitzte. ». Mering fand die Leber von
zwei Diabetikern, die vor dem Tode keinen Zucker im Harn hatten, frei von
Glykogen, in zwei Fallen, die auch vor dem Tode Zucker ausschieden, konnte er
auch Glykogen in der Leber nachweisen. v. Noorden kommt nach seinen Unter-
suchungen zu dem Ergebnis, daB in der diabetischen Leber nur dann Glykogen
gefunden werde, wenn der Tod nicht durch den Diabetes erfolgte oder wenn kurz
vorher Livulose gegeben wurde.

Untersuchungen an pankreasexstirpierten Tieren, wie sie seit den grundlegenden
Arbeiten von v. Mering und Minkovski vielfach vorgenommen wurden, ergaben
etnheitlich Glykogenfreiheit der Leber und schienen so die Befunde, wie man sie
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am Menschen antraf, zu bestitigen. Auch Glykogenbestimmungen an phloridzin-
diabetischen Tieren zeigten ahnliche Verhéltnisse. In neuerer Zeit weist Helly
auf den Gegensatz der histologischen und klinisch-experimentellen Untersuchungs- -
ergebnisse hin, der durch die inzwischen von Best eingefithrte Glykogenfarbung
mit Carmin augenscheinlich geworden war. Er kann im Tierversuch kein ent-
sprechendes Bild fiir die menschlichen Verhiltnisse sehen. Aus seiner eigenen
Beobachtung fiithrt er den Fall eines 24jahrigen Diabetikers an, der 24 Stunden
p. m. zur Sektion gelangte und bei dem er noch mit der Pfliigerschen Methode
0,45%, Glykogen fand. In einem zweiten, bei dem auBerdem eine Sepsis vorlag,
war der Wert nur ein Drittel des fritheren. Helly folgert daraus, daB der Glykogen-
schwund im Verlauf eines Diabetes eine parallele, sekundire Erscheinung oder
Komplikation bedeute, nicht aber die notwendige Grundbedingung:

Anlaflich von Untersuchungen iiber den Gehalt der Leber an Fett und Glykogen
im diabetischen Koma hat schlielich noch Gelmuyden nach der Pfliigerschen
Methode Glykogenbestimmungen vorgenommen. Neben sehr geringen Werten
von 0—0,21%/, fand er aber auch héhere, davon einen sogar mit 3,02%/, und kommt
so zur Awnsicht, daf die Leber von Diabetikern unter Umstéinden ganz bedeutende
Mengen Glykogen enthalten kénne. Burghard und Paffrath fiithren in ihren Tabellen
einen Fall von Coma diabeticum mit Nephritis und Pneumonie an, bei welchem
sie 1,49, Gesamtkohlenhydrat bestimmen konnten.

Auch hinsichtlich der morphologischen Befunde sind die Angaben
im Schrifttum nicht einheitlich. Die beste Ubersicht mag daher die
Meinung der einzelnen Lehr- bzw. Handbiicher gewdhren.

So schreibt Kaufmann: Eine sehr reichliche Ansammlung von Glykogen in
der Leber kommt gewohnlich bei Zuckerharnruhr vor. In schweren alten Fillen
ist die Leber verkleinert und glykogenifrei.

Gierke in Aschoffs Lehrbuch: Nach Pankreasentfernung gibt die Leber alles
Glykogen ab und verliert die Fahigkeit zu Glykogensynthese und Speicherung.
Bei Diabetes kann der Glykogengehalt der Leber wechselnd sein, bei Tod im Koma
findet sich meist véllige Glykogenfreiheit.

Sternberg in der letzten Auflage von Ribberts Lehrbuch erwabnt Glykogen-
reichtum der Leber in erster Linie beim Diabetes mellitus.

Herzheimer: Das Glykogen der Leber verhilt sich beim Diabetes wechselnd,
zumeist bilen die Leberzellen die Fahigkeit der Glykogenbildung und -bindung
in hohem Mafle ein und besonders bei im Koma verstorbenen Personen ist fast
kein Glykogen mehr hier zu finden.

Hanser in Henke-Lubarschs Handbuch der pathologischen Anatomie schreibt,
daB die Ansammlung von Glykogen in der Zelle ein Vorgang ist, der hauptsichlich
beim Diabetes mellitus angetroffen wird, erwahnt jedoch spater, daf es vorerst
noch fraglich ist, ob bei der Zuckerharnruhr glykogenhaltige Leberzellen haufiger
sind als beim Nichtdiabetiker.

Hs wurde danach gestrebt, zur Untersuchung mnach Moglichkeit
Fille heranzuziehen, bei denen eine verhéltnisméiBig geringe therapeu-
tische Beeinflussung vor dem Tode vorgenommen wurde. Wir muBiten
dafiir andererseits in Kauf nehmen, dal diese, die nur kurze Zeit in
klinischer Beobachtung standen, in bezug auf ihre Stoffwechsellage
ungenau untersucht waren, glaubten aber dennoch ein solches Material
deshalb vorziehen zu miissen, weil nur so ein reines Bild der tatsiachlichen
Verhiltnisse gewonnen werden kann. Bei Personen, die in lang dauernder
Beobachtung standen und die durch therapeutische und diktetische
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MaBnahmen sich in einem. gewissen Gleichgewicht ihrer Stoffwechsellage
befanden, also im Harn keinen Zucker ausschieden oder auf eine bestimmte
Ausscheidung eingestellt waren, ist anzunehmen, daf3 der Glykogengehalt
der Leber nicht den fiir die diabetische Stoffwechselstérung charakte-
ristischen Befund aufweist. Es ist naturgemil auBerordentlich schwer,
im Zeitalter des Insulins, da doch gerade die schweren und komplizierten
diabetischen Erkrankungen im Spital einer energischen Insulinbehand-
lung unterworfen werden, ein Material zu gewinnen, das vollig unbeein-
fluft von Insulin geblieben ist. Ks ist aber dennoch gelungen, 4 Fille
heranzuziehen, die nie unter Insulinbehandlung gestanden sind. Andere
14 Falle waren in mehr oder weniger reichem Ausmafle durch Insulin
therapeutisch beeinflufit. Darunter finden sich jedoch einige, die nur
unzureichende Mengen und es vereinzelt bekamen. Diese sind also bei
der Beurteilung der Frage der Beeinflussung durch Insulintherapie eher
den nicht behandelten zuzuzédhlen, da das Insulin keine Dauerwirkung
ausiibt und kleinere Mengen bei einer schweren Stoffwechselstérung
kaum ins Gewicht fallen konnen.

Auf die Frage der Insulinbehandlung mufiten wir deshalb niher eingehen,
da diese ja sicherlich einen wesentlichen HEinfluB auf den Kohlenhydratgehalt
der Leber ausiibt, wenn auch bisher ihre Rolle in dieser Hinsicht noch nicht véllig
geklirt ist. So nehmen die einen an, daf das zugefithrte Insulin bei Mensch und
Tier eine Erhohung des Glykogengehaltes der Leber bewirke. Andere wiederum
behaupten, daff beim gesunden Tier durch Insulin ein michtiger Abbaw des Gly-
kogens erfolge und daB dieser nicht allein in hypoglykimischen Krampfen begriindet
sei. Tierversuche iber den EinfluB von Insulin, so von Meyenburg, Edelmann
und Schneider, konnten ebenfalls nicht ganz eindeutig eine histologisch nachweisbare
Verdnderung des Glykogengehaltes der Leber feststellen. Beziiglich des pankreas-
diabetischen Tieres scheint es jedoch festzustehen, daB die Zufuhr von Insulin
eine Zuckerassimilation in der frither glykogenfreien Leber bewirke. Uber den Ein-
fluB des Insulin auf den Glykogengehalt der Leber béim menschlichen Diabetes
bestehen Angaben von Dick, welche mit der histologischen Methode ihre Unter-
suchungen anstellte und die keinen einheitlichen Einflul aus ihren Befunden ent-
nehmen konnte.

Wenn somit ein sicherer EinfluB des Insulins auf den Glykogen-
gehalt der Leber beim Menschen weder in assimilatorischer, noch in
digsimilatorischer Hinsicht sicher erwiesen ist, so schien es uns doch
wesentlich, die Art und Menge der Insulinzufuhr im einzelnen Falle
zu erwihnen. Die sich darauf beziehenden Angaben, soweit sie uns
bei Durchsicht der Krankengeschichten erreichbar waren, vermerken
wir in der folgenden Tabelle. In mehreren Fillen fand sich neben dem
Diabetes eine von diesem unabhéngige, abzehrende Erkrankung, Carcinom
oder Lebercirrhose oder eine in seinem Verlaufe auftretende Kompli-
kation wie Sepsis.

Der Gesamtkohlenhydratgehalt der Leber der won wuns wuntersuchten
Diabetiker zeigte Werte von 0,86—8,50°%,. Der niederste Wert (0,36%/,)
fand sich bei einem Kranken, der im diabetischen Koma starb, bei dem
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aber gleichzeitig die Leber im Sinne einer Laennecschen Cirrhose ver-
andert war. Hier wurde in ausgiebiger Weise bis zum Tode Ivsulin
und Traubenzucker in Blutadern zugefiihrt. Dafli der Wert hier so niedrig
ist, diirfte wohl mit der starken Verminderung des spezifischen Par-
enchyms zusammenhingen. Unter den anderen Féllen, bei denen der
Diabetes durch eine nebenherlaufende oder in seinem Gefolge auftretende
Erkrankung verwickelt erschien, zeigten zwei, bei denen gleichzeitig
eine Sepsis bestand, Nr. 61 und 146, nur einen Gehalt von 1,24 bzw.
1,26%,. Der eine von ihnen, Nr. 61, stand dabei durch lange Zeit unter
dauvernder Insulinwirkung, wihrend der andere, der zwei Tage nach
Offnung einer Hohlhandphlegmone septisch zugrunde ging, in dieser
Zeit nur wenig Insulin bekommen hatte. Dennoch findet sich in beiden
Fallen kein Unterschied. Ein niedriger Wert bei der Sepsis stimmt mit
der schon frither erwdhnten Beobachtung Hellys iiberein. Im Gegen-
satz zu diesen verhaltnismiBig niedrigen Werten konnte in einer Reihe
anderer Fille wo neben dem Diabetes eine andere Erkrankung bestand,
etn wesentlich hoherer Gehalt festgestellt werden. Wir wollen besonders
auf die drei Fille von Carcinom hinweisen, wo 4,22, 2,51 und 2,84%,
gefunden wurden. Bei allen diesen dreien erfolgte der Tod nicht im
Koma. Der eine bekam niemals Insulin, ein anderer, bei dem sich ein
Pankreascarcinom mit einem mafigen Diabetes fand, nicht in der letzten -
Woche vor dem Tode. Hier war auch im Harn kein Zucker oder hochstens
Spuren. Der Tod erfolgte unter zunehmender Krebskachexie. In einem
dritten Fall von geschwiirig zerfallenen Brustdriisenkrebs trat der
Tod unter den Erscheinungen einer Herzinsuffizienz ein. Diese Fille
erscheinen deshalb besonders bemerkenswert, weil sie zeigen, daf frofz
hochgradiger Kachexie, wo beir sonst gleichen Erkrankungen bedeutend
niedrigere Werte gefunden werden, diese bei einem gleichzeitig bestehenden
Diabetes um ein mehrfaches hiher sind. Bei zwei 74jihrigen Personen
mit allgemeiner hochgradiger Atherosklerose bestand gleichzeitig ein
erst im hohen Alter aufgetretener Diabetes. Der eine voa ihnen, Nr, 102,
schied bei einer Behandlung mit zweimal 15 Finheiten Insulin tiglich
bis zum SchluBl nur 1—3 g Zucker und kein Aceton aus. Es bestand
hier zugleich eine Gangrén des linken FuBes mit Fieber. Der Tod erfolgte,
wie auch in einem anderen Fall, nicht im diabetischen Komsa. Beide Male
fand sich nur ein Gesamtkohlenhydratgehalt von 1,19 und 1,57%/,. Es
handelt sich hier wohl um eine leichtere Form der Zuckerharnruhr,
die als Alterserscheinung in der Arteriosklerose begriindet ist. Bei einer
akuten Pankreatitis mit weitgehender Zerstérung des Gewebes der Bauch-
speicheldriise, bei der 5 Tage vor dem Tod eine Cholecystektomie und
Spaltung der Pankreaskapsel vorgenommen wurde und wo die Kranke
auch nach der Operation Insulin und Dextrose in Blutadern erbielt, aber
trotzdem ins Koma verfiel und starb, fand sich ein Wert von 2,50%,.
Von dem Bestehen einer Zuckerharnruhr vor der akuten Erkrankung

Virchows Archiv. Bd. 279. 55
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war nichts bekannt geworden. Obwohl dieser Fall als akute Pankreas-
insuffizienz aus der Reihe der ibrigen herausfillt, zeigt er, was den
Glykogengehalt der Leber betrifft, doch kein wunterschiedliches Ver-
halten. In den anderen, jetzt nicht erwdhnten Féllen fanden wir Werte
von anndhernd 2—8,50%,. Hierher gehéren auch die drei weiteren
Falle, von denen wir mit Sicherheit wissen, da8 sie nicht unter Insulin-
behandlung gestanden sind. Es sind dies Nr. 125, 169 und 178, bei denen
einheitlich. hohere Werte erhoben werden konnten. Wenn wir diese
Werte mit den bisher gefundenen wvergleichen, so kimmen wir feststellen,
daf sie bei weitem diber denen liegen, wie wir sie sonst bet den an abzehrenden
Erkrankungen Verstorbenen finden und denen gleichkommen, wie wir sie
bei den okut Verstorbenen antrafen, obwohl auch hier schwere, ab-
zehrende Erkrankungen vorlagen. Es besteht also beim Diabetes sicherlich
keine Verminderung des Gesamtkohlenhydratgehaltes in der Leber. Beriick-
sichtigt man, dafB es sich ja um einen chronischen Krankheitszustand
handelt, vergleicht man ihn also mit anderen abzehrenden Erkrankungen,
so wire er, an, diesen gemessen, wesentlich erhoht. 7 der untersuchten
Diabetiker, abgesehen von der Laennecschen Cirrhose, starben wunter
den klinischen Erscheinungen eines Komas. Die Werte sind hier durch-
aus hohe, 2,50—8,50°%,, lediglich in einem etwas niedriger 1,97°%/,.
Von besonderer Wichtigkeit ist es, Beziehungen zur Insulinbehand-
lung zu suchen. Wir finden nun zunichst bei drei im Koma Verstorbenen
hohe Werte, ohme daf3 sie jemals Insulin bekommen hdtten. Zwei davon
starben tiberhaupt ohne jede érztliche Behandlung und wurden sanitéts-
polizeilich obduziert. Als dritter schlieBt sich an der Fall 169 mit dem
hichsten von wuns gefundenen Wert mil 8,5%, Gesamtkohlenhydratgehalt.
Dem steht gegeniiber z. B. der Fall Nr. 101, bei dem in den letzten
12 Stunden vor dem Tode ingesamt 530 Einheiten Insulin zugefiihrt
wurden. Trotzdem zeigt er dieselbe GroSenordnung. In einem anderen
Fall, Nr. 33, — Tod ebenfalls im Koma — wurde, wenn auch nicht so reich-
lich, doch bis zum Schlufl Insulin gegeben, hier fand sich 1,97%,. Unter
den Fillen, in denen der Tod nicht im Koma eintrat, waren solche, die
trotz davernder Insulinbehandlung verhdltnisméfBig niedrige Werte hatten,
z. B. Nr. 61 und 107, andererseits zeigte 173, der nie Insulin bekam,
einen Gesamtkohlenhydratwert von 4,22°/,. Wir konnten auch nicht
dort, wo unmittelbar vor dem Tode gréBere Mengen gegeben wurden,
wie dies auBer bei 101 auch bei 177 und 180 der Fall war, dadurch eine
“wesentliche Beeinflussung des. Wertes nach irgendeiner Richtung fest-
stellen. Auch die anderen Fille, die oft nur wenig, oder einige Zeit vor
dem Tode gar kein Insulin bekamen, zeigen nichts Kennzeichnendes.

Auf einen sicheren Zusammenhang zwischen dem im Harn ausgeschiedenen
Zucker und dem Gesamtkohlenhydratgehalt in der Leber zu schliefen, war uns
nicht méglich, wenn auch in Fall 169 mit dem héchsten Wert auch im Harn sehr
viel Zucker und Aceton zu finden war und auch sonst bei grofen Mengen in der
Leber, im Harn immer Zucker ausgeschieden wurde. Doch finden wir auch bei
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solchen mit niedrigen Gesamtkohlenhydratwerten héhere Zuckerausscheidung.
Eine Mengenbestimmung fehlte uns allerdings in vielen Fillen, was in der bereits
erwiahnten Art des Materials begriindet ist. Auch dort, wo neben Insulin Dextrose
zugefithrt wurde, zeigte sich nichts Charakteristisches. Wir wollen noch bemerken,
daB alle von uns untersuchten Diabetiker bis auf Nr. 101 iiber 50 Jahre alt waren,
dieger eine 30 Jahre.

Tm histologischen Bild konnte in allen Fillen Glykogen nachgewiesen
werden (sdmtliche Stiicke wurden in absoluten Alkohol fixiert). Seine
Menge war wohl nicht von der Hohe, wie man sie bei nichtdiabetischen
Fillen bei dem entsprechenden Wert erwarten kénnte, sie war viel-
mebr oft betrichtlich geringer. Nur im Fall Nr. 101, 169, 178 und 180
fand sich eine vollige Ubereinstimmung, indem hier diffus sehr reichlich
Glykogen nachgewiesen werden konnte und auch. ein chemischer Wert
von 3,46, 8,50, 4,79 und 3,36/, gefunden wurde. Es war in jeder Leber-
zelle und immer sehr reichlich Glykogen abgelagert, manchmal lag es
auch ausgeschwemmt im Gewebe, oft um Fettvakuolen. Als lehrreiches
Beispiel einer hochgradigen Glykogenablagerung mit reichlich Glykogen
in jeder Zelle des Lippchens bei einem Fall von Coma diabeticum
sel Nr. 169 (nicht insulinbehandelt) mit einem Gehalt von 8,509/, abge-
bildet (Abb. 4). Bei Nr. 61 war histologisch verhdltnismaBig viel mehr.
Glykogen, als nach dem Kohlenhydratgehalt zir erwarten gewesen wire.
Bei Fall Nr. 72 gerade umgekehrt. In allen iibrigen war wohl eine an-
néhernde Parallelitit zwischen den chemischen Werten und histologischen
Befunden zu beobachten, nur war das gegenseitige Verhiltnis gegeniiber
den, sonstigen Fillen derart verschoben, daB einem bestimmten chemi-
schen Wert ein wesentlich niedriger einzuschétzender histologischer
Befund entsprach. Die Tatsache jedoch, daB eine gewisse Uberein-
stimmung doch einheitlich zu erheben ist, ist deswegen hervorzuheben,
weil sie dafiir spricht, dafl die chemisch gefundene Menge doch einem
vorher vorhandenen Glykogen gleichzustellen ist, daB jedoch nur ein ver-
hiltnismaBig geringer Teil der histologischen Untersuchung zuginglich
war. Damit ergibt sich gleichzeitig, daf ebenso wie in bezug zum chemischen
Gehall sich auch histologisch wviel mehr Qlykogen bei den im Koma Ver-
storbenen fand. HEbenso liegt auch im histologischen Bild keine deutliche
Vermehrung nach Insulinzufuhr vor, da z. B. Nr. 125 und 169 sehr reich-
lich bestpositive Stoffe zeigten, ohne daB Insulin gegeben wurde, wihrend
umgekehrt bei Nr. 107 und 102 bei ausgiebiger Insulinzufuhr nur ver-
haltnisméafig wenig gefunden wurde. In den vier erwihnten Fillen
mit hohen Werten fand sich eine diffuse Anordnung des Glykogens.
In zwei Fillen mit 1,24 bzw. 1,97%, war eine vorwiegend zentrale Lage-
rung, viermal fand sich eine interlobulire Anordnung. Ausschwemmungs-
erscheinungen in Gewebsspalten und GefiBen fanden sich in 8 Fillen
und zwar meist bei solechen mit verhiltnismiBig hohen Werten. Kern-
glykogen war in 11 Féllen, dabei zweimal in Spuren, anzutreffen. Wenn
wir Fall 15, eine Laennecsche Cirrhose, abziehen, fehlte es somit in

55%
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6 Fillen. Eine Beziehung des Kernglykogens zur Gesamtkohlenhydrat-
menge konnte nicht aufgedeckt werden. Wichtig ist, daf im Fall 169
mit dem Wert von 8,6%, Kernglykogen fehlte. In Nr. 180 und 182 mit
Werten von 3,36 und 3,20%, war es an der Peripherie auch in gly-
kogenhaltigen Zellen anzutreffen. In Nr. 101 war es diffus iiber das

Abb. 4. Coma diabeticum (Nr. 169). Reichliche totale Glykogenablagerung.
Gesamtkohlenhydrate: 8,50/,

Lappchen verteilt. Nach der Meinung von dskanazy und Huebschmann
ist gerade fiir den Diabetes ein reichlicher Gehalt an Kernglykogen
charakteristisch, welche Anschauung auch Rofle bestitigen konnte.
Klestadt konnte in allen 9 untersuchten Diabetesfillen Kernglykogen in
der Leber nachweisen; in 28 Vergleichsfillen 15mal. Rosenberg, der
ebenfalls eine gréBere Anzahl von Diabetikern untersuchte, konnte jedoch
bei ihnen keinen héheren Prozentsatz an positiven Fallen finden wie
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bei den sonstigen Erkrankungen und macht daher andere Ursachen,
eventuell Stauung verantwortlich. Unsere Befunde sprechen somit auch
dafir, daB wohl bei diabetischer Erkrankung hiufiger Kernglykogen
anzutreffen ist als sonst, von einem regelméfBigen Vorkommen jedoch
nicht gesprochen werden kann.

In 12 Fallen fand sich eine Verfettung der Epithelien, einmal eine triibe
Schwellung. Hier war chemisch der niedrigste Wert. Im Falle 172 mit einem
chemischen Wert von 2,54°/, war eine schwere Steatose zu sehen, eine ausgedehnte
Verfettung auch bei Nr. 178, wo der Gesamtkohlenhydratgehalt 4,799/, betragt. In
den anderen 10 Fillen war die Fettinfiltration maBig und meist peripher. Was
ihr Verhiltnis zu der Hohe der chemischen Werte anlangt, so fand sie sich auBler
bei den zwei septischen Fallen mit niedrigen Werten sonst eher bei denen mit ver-
hiltnisméBig hohem Gesamtkohlenhydratgehalt. Glykogen in fetthaltigen Zellen
wurde 6mal vorgefunden, darunter in den Fallen mit den hochsten Werten.

Wenn wir somit die gesamten vorliegenden Ergebnisse iiberblicken,
so dringt sich der Eindruck auf, daff tn den Fillen, wo entweder ein
Coma diabeticum oder ein Diabetes vorlag, der als Nebenbefund einer
interkurrenten, zum Tode fiihrenden Krankheil anzutreffen war, die gefun-
denen Werte an Gesamtkohlenhydratgehalt weitaus hoher sind als die
sonst erhobenen, wenn man die nach einer linger dauernden Krankheit
verstorbenen Personen mit einer anatomisch nicht oder nur wenig ver-
dnderten Leber als Vergleich nimmt. Zieht man jedoch dazu die Ergeb-
nisse heran, die man bei akut verstorbenen Personen mit anatomisch
unverinderter Leber antrifft, so finden wir hier wie dort anndhernd
die gleichen Werte, wenn auch einzelne der Diabetiker noch weit tiber
diese hinausgehen. Von vornherein war es niherliegend, die Diabetiker
mit der ersten Gruppe zu vergleichen, da ja auch bei der Zuckerharn-
ruhr an und fir sich der Tod meist nach einer linger dauernden Agone
und vorangehendem Kréfteverfall eintritt. Anderseits findet sich auch
bei dem Teil des Materials, wo zwar ein Diabetes mellitus bestand, der
Tod jedoch im Gefolge einer anderen, nebenher bestehenden abzehrenden
Erkrankung eintrat, gleichfalls ein hoher Gesamtkohlenhydratgehalt.

Zieht man nun die histologischen Ergebnisse in Betracht, so finden
wir auch hier fast regelmiBig einen betrichtlichen Gehalt an best-
positiven Stoffen, der wohl, wie schon oben erwahnt, im allgemeinen
geringer ist, als nach den chemischen Befunden zu erwarten wire, der
aber sehr wohl in seiner Hohe, wenn auch auf einer etwas niederen Stufe
mit diesen parallel geht. Ans dem Gesagten geht' somit hervor, daf hier
sicherlich ein nicht unbetrichtlicher Gehalt an Gesamtkohlenhydraten
vorliegt, die wohl als Glykogen zu werten sind. Trachtet man, den somit
sich ergebenden Schlufi, daB in der Leber des Diabetikers das Glykogen
sicherlich nicht vermindert, wahrscheinlich aber gegeniiber der Norm
als erhoht zu betrachten ist, mit den bisher im Schrifttum vorliegen-
den Angaben in Einklang zu bringen, so wire zuallererst die Tatsache
zu erdrtern, ob vielleicht eine etwaige Insulinbehandlung fir diesen
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Glykogengehalt verantwortlich sei. Dieser Einwand erscheint von vorn-
herein moglich, da aus der Literatur die Tatsache feststeht, daff Insulin
beim pankreasdiabetischen Hunde eine betrdichtliche Glykogenanreicherung
in der Leber herbeifithrt. Was nun unser Material betrifft, so finden
sich in ithm vier Félle, die sicherlich ¢nsulinfrer waren, sowie eine Reihe
anderer, wo die Insulinzufuhr nur eine verhiltnismiBig geringe war.
Bei allen diesen fanden sich ebenso wie bei den ausgiebig behandelten,
hohe Werte. Eine Erhohung des Gesamtkohlenhydratwertes durch Insulin
ist jedenfalls aus diesen. Befunden nicht festzustellen. Auffillig ist
eher, daf3 gerade die unbehandelten Fille die hichsten Werte zeigen, was
zwar blofl ein Zufall sein kann. Daran ankniipfend sei erwihnt, daB
auch kein Einfluf} einer gleichzeitigen Dextrosezufuhr festgestellt werden
konnte.

SchlieBlich. sei hier noch hervorgehoben, da3 Herr Professor Maresch,
wie er uns miindlich mitteilte, in den Jahren 1910—1923, zu einer Zeit
also, wo eine Insulinbehandlung tiberhaupt noch nicht méglich war,
Gelegenheit hatte, eine besonders grofie Anzahl von Diabetikern, die
zum groBen Teil im Koma verstorben waren, zu sezieren, und das
meistens schon ganz kurze Zeit nach dem Tode. Er lieff in nahezu allen
Fallen den Glykogengehalt histologisch untersuchen und konnte fast immer
sehr reichlich Glykogen nachweisen. Somit ist wobl das Insulin fiir die
Héhe der Werte nicht verantwortlich zu machen.

Beziiglich des Widerspruches gegewiiber dem Verhallen des pankreas-
diabetischen, Hundes wire hervorzuheben, dal es sich beim mensch-
lichen Diabetes, ja selbst bei den in schwerem Koma verstorbenen
Fallen, niemals um eine derartige akute Erkrankung handelt, wie sie
einer vollstindigen Pankreasentfernung entspricht und der Tierversuch
somit hier nicht als Analogie in Betracht kommt. Eher kénnten die
Versuche am Sandmayerhund als Vergleich herangezogen werden, bei
dem ein Teil der Bauchspeicheldriise entfernt wird und wo erst
meist nach geraumer Zeit die diabetischen Stoffwechselstorungen auf-
treten. Bei diesen Hunden wurde, so unter anderem in letzter Zeit
von Langfeldt, Glykogen in der Leber gefunden. In gleicher Weise
hat auch Gelmuyden die Beziehungen des menschlichen Diabetes zum
Tierversuch gedeutet. Was nun den Widerspruch mit den histologischen
Untersuchungen anderer beim Menschen betrifft, die beim Diabetes
den Glykogengehalt herabgesetzt finden, sowie die Nichtiibereinstimmung
zwischen den Hohen des histologischen und des chemischen Wertes
ungerer Untersuchungen, so kénnten als Erklarung Angaben von Lesser
herangezogen werden, der bei Durchstrémungsversuchen an der isolierten
Froschleber nachweisen konnte, dal bei einem pg von 6,45 der Glykogen-
abbau doppelt so stark sei als bei pg von 7,08. Zu diesem Ergebnisse,
daB Ansiuerung eine betrichtliche Vermehrung der Diastasewirkung
hervorbringe, war vorher auch schon H. Elias gelangt und kommt
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auch K. Langfeldt. Pfliiger hat iibrigens bereits vermutet, daff die dia-
statischen Fermente in der Diabetikerleber besonders stark wirksam
seien. Es konnte so der Widerspruch geklart werden, daf sich verhiltnis-
miBig hohere Gesamtkohlenhydratwerte finden, da diese dem pra-
existenten Glykogen entsprechen konnten, wihrend bei einer histolo-
gischen Untersuchung, die erst geraume Zeit nach dem Tod vorge-
nommen wird, oder eventuell bei einer direkten chemischen Bestimmung
das Glykogen bereits langst zu einem Grofteil in niedrige Kohlenhydrate
umgewandelt ist. Diese Annahme stiinde auch mit dem Umstand in
Ubereinstimmung, daB beim Diabetes mellitus nach Askanazy und
Huebschmann besonders reichlich Kernglykogen anzutreffen ist, wahrend
sie einen besonderen Plasmaglykogenreichtum nicht feststellen konnten.
Es konnte das eben in der bekannten hoheren Widerstandskraft des
Kernglykogens gegeniiber der Diastase seine Erklarung finden. Auf
den Gehalt der Leber an Blutzucker diese Erhoéhung zuriickzufiihren,
schlieBt sich wohl von selbst aus, da es sich ja hier um eine ganz andere
GrofBenordnung handelt.

Die Tatsache eines vermehrten Kohlenhydrat- oder Glykogengehaltes
an und fiir sich zu erkliren, steht nicht im Beréiche unserer Moglichkeit,
da es sich ja hier um die Frage der Entstehung der diabetischen Stoff-
wechselstorung iiberhaupt dreht und dadurch die alte Streitfrage auf-
geworfen wird, ob es sich um eine Stérung der Verbrennung oder um
eine gesteigerte Kohlenhydratbildung handelt. Es kann aber nicht in
den Kreis von Untersuchungen, die an Leichenlebern vorgenommen
werden, fallen, diese Frage zu kliren.. Dennoch kénnten unter anderen
folgende Moglichkeiten erwogen werden. Entweder wire daran zu
denken, daf der Diabetiker wahrend des Todeskampfes weniger Glykogen
abbaue. In diesem Falle wire vor der Agone die Leber nicht glykogen-
reicher als sonst. Krst das Sterben wiirde diesen Unterschied herbei-
fiihren. Oder es wire an das Vorhandensein betrichtlicher Mengen
komplexer Kohlenhydrate, die vielleicht gerade beim Diabetiker vor-
kommen, eventuell auch anderer Stoffe zu denken, die nicht Glykogen
sind, jedoch die Indolreaktion geben. Die histologischen Befunde kénnten
diese Ansicht wohl nicht unterstiitzen.

G. Endokrine Storungen.

Im Anschlusse an die eben beschriebenen Fiélle von Diabetes mellitus
seien aus unserem Material alle diejenigen zusammengestellt, bei denen
es sich um eine Stérung der inneren Sekretion handelte, die entweder
die Todesursache bildete oder als Nebenbefund bei der Sektion vor-
gefunden wurde. Es sind dies vorerst 4 Fille von Morbus Basedow.
Bei dem einen handelte es sich um ‘eine basedowifizierte Struma mit
einer Grundumsatzerhshung von 69%,; der Patient ging kachektisch
zugrunde. Der Gesamtkohlenhydratgehalt der Leber betrug 0,519
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In zwei Fillen von Basedowstrumen erfolgte der Tod rasch nach einer
Strumektomie und zwar einen, bzw. zwei Tage nach der Operation.
Beide Male deckte die Obduktion einen sog. Status thymicolymphaticus
auf. Es fand sich in dem einen rasch nach der Operation verstorbenen
chemisch 0,299, Gesamtkohlenhydrat und histologisch kein Glykogen,
wahrend sich in dem zweiten bei mé#Big reichlichem Plasmaglykogen
und spérlichem Kernglykogen 1,02%, Kohlenhydrat zeigte. Schlieflich
sel noch ein Fall von Basedow erwihnt, wo bei Bestehen einer Herz-
insuffizienz der Tod durch Embolie der Lungenschlagader erfolgte, also
akuter Tod. Hier fand sich histologisch méfig reichlich Kernglykogen
und 0,529, Gesamtkohlenhydrat, jedoch kein Plasmaglykogen. Bei
Beriicksichtigung dieses wohl verhaltnismaflig kleinen Materials dringt
sich immerhin der Eindruck auf, als ob in diesen Féllen von Hyper-
thyreoidismus der Glykogengehalt ein sehr geringer ist, besonders wenn
man den Umstand beriicksichtigt, dafBl es sich in drei Féllen um einen
ziemlich rasch einsetzenden Tod ohne Todeskampf handelte. Der Fall
mit dem etwas héheren Wert befand sich schon zwei Tage nach der
Operation, so dafl man hier bereits an ein Nachlassen des Hyperthyreoi-
dismus denken koénnte.

Mit diesem eben erwihnten Befund eines niedrigen Glykogengehaltes der Leber
bei Morbus Basedowi stehen auch im Schrifttum niedergelegte Ergebnisse aus
Tierversuchen im Einklang. So konnte unter anderen Fukus im Firthschen Labora-
torium bei Verfiitterung von Schilddrilsenpriparaten eine starke Herabsetzung
des Gesamtkohlenhydratgehaltes der Leber finden und verwendete diese regel-
miBige Wirkung als Methode zur Auswertung von Schilddriisenpraparaten. Ebenso
konnten Cramer und Krause nach Verfiitberung von frischer Schilddriisensubstanz
bei Ratten und Katzen nur mehr Spuren von Glykogen in der Leber nachweisen.

AuBerdem seien noch die anderen uns zugénglichen Félle von endo-
krinen Stérungen erwihnt, wenn es sich auch um Einzelfille handelt,
aus denen sich wohl keine allgemeinen Schlisse ziehen lassen. Ein
eosinophiles Adenom der Hypophyse, bei dem klinisch die Zeichen eines
Diabetes mellitus bestanden, zeigt bei besonders reichlichem Kerngly-
kogen und miBigem Plasmaglykogen einen Wert von 1,27%,. Ein
Diabetes insipidus bei reichlichem Plasmaglykogen einen Gesamtkohlen-
hydratgehalt von 2,929, und endlich fand sich bei einer chronischen
Tuberkulose beider Nebennieren bei vereinzeltem Plasmaglykogen
0,43%/, Gesamtkohlenhydrat (s. hingegen die oben erwéhnte Cirrhose
S. 835).

Tierversuche, die 0. Schwarz an Ratten, denen beide Nebennieren entfernt
wurden, anstellte, ergaben einen nahezu vollsténdigen Schwund des Glykogens
Bei gleichzeitiger Verfiitterung mit Traubenzucker konnte jedoch trotzdem eine
betrichtliche Anreicherung von Glykogen in der Leber erzielt werden. Ahnliche
Befunde zeigten Versuche von Shigenobu Kumyama Artundo beobachtete bei
nebennierenlosen Ratten in den ersten 8 Tagen ein Absinken, nach 2 Wochen einen
Anstieg des Glykogengehaltes iiber die Norm und 5 Wochen nach Entfernung
der Nebennieren normale Werte.
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Zum SchluB seien noch zwei Fille kurz angefiihrt, deren Leber
infolge einer besonderen anatomischen Beschaffenheit vollkommen aus
dem Rahmen der bisherigen Erérterungen herausfillt. Eine lymphatische
Leukdmie mit typischem makroskopischen und histologischen Befund
zeigte vereinzelt Kernglykogen, kein Plasmaglykogen und 0,28%/, Ge-
samtkohlenhydrat.

Eine allgemeine Amyloidose bei einer Tabes dorsalis zeigte in der
Leber das typische Bild der intermedidren Ablagerung des Amyloids.
Es fanden sich histologisch vereinzelte glykogenhaltige Zellen und 0,539,
Gesamtkohlenhydrat.

H. Untewsuchungen verschiedener Stellen derselben Leber.

Wir wollen nun dazu iibergehen, eine Reihe von Untersuchungen
zu besprechen, bei denen in Stiickchen aus verschiedenen Teilen der
Leber Bestimmungen vorgenommen wurden und zwar geschah es teils
aus dem Grund, weil verschiedene Teile ein anderes anatomisches
Bild boten, in anderen Fillen jedoch in einer anatomisch einheitlich
gebauten Leber aus Criinden methodischer Untersuchung. Nahezu
alle hier beschriebenen Falle wurden bereits in dem oben mitgeteilten
besprochen.

a) Verschiedene Stellen einer Leber.

Um festzustellen, ob eine Abhingigkeit des Gesamtkohlenhydrat-
wertes von der Stelle bestehe, von der das untersuchte Leberstiick
stammt, wurde in 7 Fallen aus rechten und linken Leberlappen Organ-
stiickchen entnommen und untersucht. Es befindet sich unter ihnen
auch je ein Fall von Cirrhose und Coma diabeticum.

Tabelle 3.
Rechter Lappen Linker Lappen
0,52 0,60
0,39 0,42
0,79 0,86
1,86 1,94
1,10 1,03
0,38 0,40 Cirrhose
1,89 2,04 Coma diabeticum

In allen diesen Fillen zeigt sich, wie aus der angefithrten Tabelle
hervorgeht, daB ein wesentlicher Unterschied im Kohlenhydratgehalt des
rechten und linken Leberlappens nicht besteht, vielmehr scheint die Ver-
teilung auch unter pathologischen Verhidltnissen im allgemeinen regel-
méBig zu sein. Die Unterschiede iiberschreiten kaum die Fehlergrenze
der Methode, wenn sie auch im Prozentgehalt etwas héher erscheinen
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mogen. Diese Befunde stehen auch im Einklang mit den Ergebnissen
fritherer Untersucher beziiglich der Glykogenverteilung in der Tierleber.
So konnte unter anderem Kiilz, desgleichen Grube annihernde Uber-
einstimmung feststellen, wobei dieser niemals gréBere Unterschiede als
59, fand.

b) Abhingigkeit von der Zeit.

Burghard und Paffrath beschreiben, wie bereits erwihnt, daB bis
zu einer gewissen Grenze, zum Unterschied von Glykogen, der Kohlen-
hydratwert unabhangig ist von der Zeit, die zwischen dem Tod und der
chemischen Untersuchung verstreicht. Wir haben in 3 Fillen orientie-
rende Untersuchungen dariiber angestellt und konnten nach diesen
ihre Befunde vollkommen bestédtigen. Es wurde ndmlich die erste Unter-
suchung wie gewohnlich nach der Sektion angesetzt und zwar in diesen
Fiallen 17 bzw. 18 Stunden nach dem Tode. Gleichzeitig wurden aber
zwei grofe Stiicke des Organs entnommen und das eine bei Zimmer-
temperatur, das andere im Kisschrank, das ist im Mittel bei einer Tem-
peratur von etwa 4° C, 24 Stunden stehen gelassen. Aus diesen grofen
Stiicken wurde nach dieser Zeit wieder je 1 g zur Untersuchung ent-
nommen. Nachfolgende Tabelle zeigt, daB zwischen den einzelnen
Werten kein wesentlicher Unterschied besteht. Daraus ergibt sich, daf
bis zu einer Zeit von 41 Stunden nach dem Tode ein bedeutendes Absinken
des Wertes nicht eintritt und dall auch die Temperatur dabei keine Rolle
spielt. Es besteht kein Grund anzunehmen, dafBl diese Verhéltnisse in
der Leiche andere sind als am herausgenommenen Organ. Bei unseren
Untersuchungen wurde diese Zeit nur in Ausnahmsféllen {iberschritten,
ndmlich bei dem sanitdtspolizeilichen Material. Doch bietet gerade
dieses unsere hichsten Werte.

Tabelle 4.
Zeit der Untersuchung nach dem Tode Weitere 24 Stunden spéter
Stunden | Wert bei Zimmertemperatur im Eisschrank o
18 0,83 0,84 0,90
17 1,07 1,08 1,16
17 ‘ 0,37 0,33 0,35

¢) Fleckformige Verfettung.

Dreimal, wo sich in der sonst pathologisch nicht schwer verinderten
Leber fleckweise subcapsulire Verfettungen des Parenchyms fanden,
suchten wir durch makroskopische Priaparation diese Teile zu isolieren
und machten getrennte chemische Bestimmungen.

Ein Vergleich der Werte dieser verfetteten Anteile gegen die unwver-
dnderten ergab anndhernde Ubereinstimmung. Jedenfalls 148t sich nicht
sagen, daf3 diese makroskopisch so gut sichtbaren verfetteten Teile,



Zur Kenntnis des Glykogengehaltes der Leichenleber. 859

Tabelle 5.

Diagnose Unverdndert Verfettet
Brustdriisenkrebs . . . . . . . . .. 0,44 0,60
Lobulérpneumonie . . . . . . . . . 0,65 0,44
Glomerulonephritis, Urdmie . . . . . 1,30 1,31

die allerdings histologisch sich gegeniiber dem sonstigen Leberparenchym
auch mit Fettfarbung nur wenig unterscheiden, chemisch in bezug auf
ihren Gesamtkohlenhydratwert von diesem stark abweichen.

d) Regenerate.

In zwei Fillen, einer alten Stauung und einer Laennecschen Cirrhose,
in denen groBe, durch Priparation aus dem iibrigen Gewebe ausschil-
bare Regenerate sichtbar waren, wurden in diesen im Vergleich mit dem
iibrigen Gewebe die Gesamtkohlenhydrate bestimmt.

Tabelle 6.
Diagnose Lebergewebe ! Regenerate
Stavung . . . . .. L. L Lo 0,98 0,96
Cirthose . . . . . . . . . . .. .. 0,45 0,76

Bei der Stauung ergab sich eine véllige Ubereinstimmung, withrend
bei der Cirrhose die Regenerate etwas mehr Kohlenhydrate enthielten.

e) Zahnsche Infarkte.

In 4 Fillen wurde das Gewebe aus dem Bereiche der sog. Zahnschen
Infarkte mit der ibrigen Leber verglichen, da es wissenswert schien,
wie sich unter diesen Umsténden das Leberglykogen verhilt, wo in der
unverdnderten Leber ein Vergleich vorliegt, der im {ibrigen ganz gleichen
Bedingungen untersteht. Es laft sich jedoch, wie aus folgender Tabelle
bervorgeht, keine einheitliche Reaktion feststellen. In einem Falle fand
sich kein Unterschied, in zweien war eine betrichtliche Vermehrung,
in einem vierten jedoch mit infiziertem Embolus eine Verminderung
im Gesamtkohlenhydratgehalt des Infarktgewebes.

Tabelle 7.
Diagnose I{_ng{g‘f&%ﬁ;ﬁgs Infarkt

Hernia incarcerata . . . . . . . . . 0,76 1,00
Kitrige Bauchfellentziindung mit eitriger

Pylephlebitis . . . . . .. . .. 0,88 0,41
Gebdrmutterkrebs . . . . . . . . . 0,83 0,81
Paratyphwus B . . . . . .. L L. 0,38 0,52
Pankreaskrebs mit Glykosurie . . . . 2,561 0.81

Unser wohl sehr geringes Material erlaubt wohl keinerlei Schliisse.
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5. Gewichse.

Als Ubergang zur Besprechung der in Lebermetastasen erhobenen
Befunde seien zwei Leberkrebse erwidhnt. Der eine, eine bereits an-
gefiihrte Cirrhose mit Leberzellkrebs ergab im spindelzelligen Ge-
schwulstgewebe einen Wert von 0,35%,, wobei sich histologisch vereinzelt
Glykogen in Ausschwemmung nachweisen lieB. In der cirrhotisch ver-
anderten Leber jedoch, wie schon beschrieben, wesentlich mehr. Der
zweite Fall, ein Gallengangskrebs, zeigt in Krebs und Leber kein Gly-
kogen, chemisch enthielt der Krebs 0,32%,, das iibrige Gewebe noch
weniger, 0,24%.

Der Glykogengehalt der Geschwiilste erscheint deswegen von Inter-
esse, da ja gerade die Forschungen der letzten Jahre gezeigt haben,
daB eines der wesentlichsten Charakteristica des Geschwulstwachstums
ein geinderter Kohlenhydratstoffwechsel ist. Die chemische Unter-
suchung st6ft hier auf besondere Schwierigkeiten, da nicht so wie in
der Leber ein homogenes Gewebe vorliegt, sondern dieses meist ausgedehnt
durch regressive Metamorphosen verdndert ist. Wir suchten diesem
Ubelstand. teilweise wenigstens dadurch zu begegnen, daf wir Meta-
stasen bosartiger Gewichse in der Leber heranzogen und hier vorwiegend
kleinere derartige Knoten, die erfahrungsgemall meist weniger nekrotisch
sind, und in erster Linie die meist am besten erhaltenen Randteile ver-
wendeten. Alle makroskopisch auf Nekrose verdichtigen Abschnitte
wurden entfernt. Die Untersuchung von Metastasen neben Teilen des
unverdnderten Organs ergibt so auch eine leichte Moglichkeit, Gewéchs
und parenchymatoses Organ miteinander zu vergleichen, unter im
itbrigen gleichen duBeren Bedingungen.

Histologische Untersuchungen iiber den Glykogengehalt in Tumoren gibt es
in groBer Menge. So hat Lubarsch vor lingerer Zeit iiber ein Material von iiber
2000 Beobachtungen berichten kénnen. Aus allen diesen Untersuchungen ging
schlieBlich hervor, daB nahezu alle Gewéchse, bos- und gutartige, falls sie maoglichst
bald nach dem Tod untersucht wurden, Glykogen enthielten. Einzelne, wie Hyper-
nephroidome, erscheinen besonders glykogenreich, diirften auch ihre bestpositiven
Stoffe verhaltnisméBig lange nach dem Tode festhalten. Die Annahme von Brault,
daB der Glykogengehalt ein Kennzeichen fiir ein besonders bésartiges Wachstum
sei, konnte von anderen Untersuchern, wie von Fichere, nicht bestatigt werden.
Auf chemischem Wege konnte Cori mit der Pfligerschen Methode in Miusegewéachsen
und zwar sowohl in spontanen wie Impfgewiichsen 0,2°/, Glykogen nachweisen. An
Adenocarcinomen von Ratten fand Borghi bei-gut gendhrten Tieren 0,305%, bis
0,2849/,. In frisch exstirpierten menschlichen Gewéichsen fand in letzter Zeib Bern-
hard 0,17—0,689/, Glykogen bei einem Gehalt an Gewebszucker von 0,063 —0,067%.
Besonders schwierig erscheint die Untersuchung im Gewéchsgewebe, weil hier neben
einem sicherlich starken Zustrom von Kohlenhydraten wahrend des Lebens auch
die schon erwihnte starke glykolytische Zerstérung besteht, die sogar noch léngere
Zeit nach dem Tode anhilt, so daB sicherlich ein Teil der im Zeitpunkt des Todes
vorhandenen Kohlenhydrate zur Zeit der Untersuchung bereits verschwunden ist,
daher die gefundenen Werte nur als Mindestwerte aufzufassen sind.
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Ein Uberblick der 11 untersuchten Gewichsmetastasen zeigt Kohlen-
hydratwerte zwischen 0,28 und 1,45%,, doch handelt es sich in diesem
Fall um einen ausnahmsweise hohen Gehalt. Im allgemeinen schwankt
er zwischen 0,35 und 0,81°,. Eine Beziehung zur histologischen Struktur
konnte nicht aufgezeigt werden. So sehen wir kleinzellige Metastasen
nach Magenkrebs mit 0,60 und 1,45%, oder Zylinderzellkrebse mit
0,81 und 0,27%,. Am ehesten kénnte man noch an eine Beziehung zur
Menge des bindegewebigen Geriistes denken, da die stromareichen
Krebse etwas weniger Kohlenhydrat enthalten. Beziehungen zur Aus-
dehnung der Metastase, Nekrosenbildung, auch zu einem etwaigen
Tkterus fehlen, schlieBlich steht der Wert auch in keinerlei Zusammen-
hang mit Sitz und Art des Ursprungsgewdichses.

Wenn man den Gehalt der Metastase mit dem der unverdnderten
Leber vergleicht, so ist vorerst zu bedenken, daB es sich hier durch-
wegs um Menschen handelt, die nach linger dauernder, mit Kachexie
einhergehender Krankheit langsam starben. Die hier angetroffenen
Werte gehdren zu den niedrigsten unserer Untersuchungen und es wurde
auch in der Leber nie mehr als 1%/, gefunden. Das Verhiltnis des Gesamt-
kohlenhydratgehaltes der Metastase zur unverinderten Leber schwankt
stark. In 5 der 11 untersuchten Fille enthielt das Gewichs weniger als
die Leber, in 4 beide annihernd das gleiche, zweimal war im Gewichs
doppelt so viel Kohlenhydrat als in der iibrigen Leber. Histologisch
war in keinem Fall in der Geschwulst Glykogen nachweisbar, obwohl
der Grofiteil der Priparate in absolutem Alkohol fixiert worden war
und in der Leber manchmal eine positive Reaktion bestand.

Betrachtet man diese Ergebnisse, so scheint der Gesamtkohlenhydrat-
gehalt der Metastase in keinerlei Abhingigkeit zu stehen von seinem mor-
phologischen Bau oder auch vom Glykogengehalt des iibrigen Organs, der
ja in inniger Beziehung zum Stoffwechsel des ganzen Organismus steht,
vielmehr scheint er in einem unabhingigen Stoffwechselvorgang begriindet
zu sein, abhingig einerseits von dem starken Verbrauch, andererseits
von der Zuckerzufuhr. Der schlieBlich in der Leiche gefundene Wert
ist so eigentlich nur zufillig aus dem ganzen auf und ab des Zucker-
stoffwechsels herausgegriffen. AuBerdem ist bemerkenswert, daf trotz
oft verhiltnismafBig hohem Kohlenhydratwert Glykogen nicht nach-
gewiesen werden konnte, was auch mit der starken Diastase zusammen-
héngen konnte, da andere Autoren, wohl nach besonders rascher Fixie-
rung nach dem Tode, histologisch positive Befunde erheben konnten.
Moglicherweise sind aber auch im Gewiichs bedeutend mehr niedrige
Kohlenhydrate.

6. Nieren.

Zur Erginzung der Untersuchungen in der Leber wurde auch ein
anderes parenchymatoses Organ, die Niere, herangezogen. Dies erschien
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uns auch deshalb wichtig, da bekanntlich beim Diabetes mellitus hier
histologisch. fast immer und sehr reichlich Glykogen nachgewiesen
werden kann, sonst solches aber fast vollig fehlt. Bei der Entnahme
fiir die chemische Untersuchung wurde darauf geachtet, Rinde und Mark
méglichst gleichméBig zu verwenden.

In 13 Fillen von nicht diabetischen Leichen wurde der Gesamtkohlen-
hydratgehalt bestimmt und hierbei Werte zwischen 0,28 und 0,699,
im Mittel um 0,4%, erhoben. 6 dieser Fille gehdren in die Gruppe der
akut Verstorbenen, einer starb akut nach einer abzehrenden Erkrankung,
wiahrend die restlichen langsam starben. Hier zeigte sich jedoch im
Gegensatze zu den Verhiltnissen bei der Leber keine Beziehung der
Werte zum Todesverlauf. So finden wir bei einem akuten Tod, mit einem
Leberwert von 4,18%, nur 0,28%, in der Niere. Daraus geht hervor,
daB der Krifteverbrauch wihrend des Todeskampfes die Kohlenhydrate
der Niere wesentlich weniger beeinfluft; auBerdem ist hervorzuheben,
dafl der Gehalt bedeutend weniger schwankt als bei der Leber. Ob es
gich in diesen Fillen um Glykogen handelt oder um andere Kohlen-
hydrate, kann hier nicht entschieden werden, da histologisch in keinem
Fall Glykogen nachgewiesen werden konnte, obwohl ein grofer Teil des
Materials in Alkohol fixiert. wurde. Auch sonst 1ifit sich keine Be-
ziehung zum Gesamtkohlenhydratwert in der Leber erheben, so steht
z. B. zu dem oben erwihnten Fall ein anderer im Gegensatz, woLeber
und Niere ungefihr gleich viel enthalten, nidmlich 0,45 bzw. 0,469,
Was einen Zusammenhang zu dem pathologisch-histologischen Befund
des Organs betrifft, so lassen sich auch hier keine sicheren Unterschiede
erkennen, wenn es auch auffillt, daB in den zwei untersuchten Fallen
von Angiolosklerose besonders wenig gefunden wurde (0,28 und 0,29%,),
ein Umstand, der vielleicht in dem hier vorhandenen Gewebsschwund,
der Rindenverschmilerung, begriindet sein kann. Drei Falle von Stauung
zeigten keine erheblichen Unterschiede, ebenso zwei von Basedowscher
Krankheit.

Bei 13 Leichen mit Diabetes mellitus wurde die Niere untersucht
und hierbei ein Gesamtkohlenhydratgehalt von 0,38 bis 0,98, bestimmt,
daneben noch in einem Fall 1,649/, Im Mittel betrug der Wert 0,7°%,
(s. die in der Tabelle 2 angefiihrten Werte). Es scheint also beim Diabetes
der Kohlenhydratgehalt der Nieren etwas hoher zu sein als in anderen
Fillen, wenn auch ein so deutlicher Unterschied wie in den Lebern
nicht festzustellen ist. Was die Beziehung des Gesamtkohlenhydrat-
gehaltes der Niere zu dem der Leber anlangt, so konnte auch hier kein
paralleles Verhalten beobachtet werden, da hohere Werte in der Niere
mit verhiltnismaBig niedrigen in der Leber einhergehen und umgekehrt.
So entspricht dem héchsten Nierenwert von 1,64%, ein solcher der Leber
mit 2,54%,, anderseits bei einem Gehalt von 0,46, in der Niere, ein
solcher in der Leber mit 4,229%,. Histologisch fand sich Glykogen in
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der groBeren Zahl der Fille. Auch hier war wie bei den Lebern zwischen
histologischem Befund und chemischem Wert ein deutlicher Zusammen-
hang, da im groBen und ganzen, wenn Glykogen histochemisch nach-
weisbar war, sich chemisch ein hoherer Gehalt fand, wihrend bei einem
niedrigerem, der in seiner Héhe ungefihr den Werten in nicht diabe-
tischen Nieren entsprach, sich histologisch meist kein Glykogen - fand.
Die Grenze, bei der sich im histologischen Préaparat bereits Glykogen
zeigte, liegt dhnlich wie bei der Leber bei einem Gesamtkohlenhydrait-
gehalt von einem halben Prozent.

Was die Verteilung im mikroskopischen Schnitt betrifft, so fand
sich in allen bestpositiven Fallen Glykogen im Epithel der Henleschen
Schleifen, in dreien war hier auch Kernglykogen, in einem von diesen
deutlich an jenen Stellen abgelagert, wo im Protoplasma Glykogen
fehlte. In dem Fall mit dem besonders reichlichen Kohlenhydratgehalt
waren sogar in den Lichtungen der gewundenen Kanélehen und zwischen
Glomerulusschlingen im Bowmannschen Raum reichlich Glykogen-
kornchen zu sehen, ein von Ldschke bereits beschriebener Befund. Ein
Zusammenhang dieser Werte mit pathologisch-histologischen Verinde-
rungen wie mit Angiolosklerose fehlt vollstindig. Da beim Diabetes
reichlich Glykogen in den Henleschen Schleifen abgelagert ist, dirfte
die Rindenverschmilerung viel weniger ins Gewicht fallen als sonst.
Zu erwihnen wire noch, daf bei den niedrigsten Werten eine triibe
Schwellung bestand.

Ein deutlicher Zusammenhang sowohl des chemischen Gehaltes
als auch des histochemischen Befundes zu einem Tod im Koma 1a8t
sich aus unseren Zahlen nicht ableiten, ebenso fehlt ein solcher mit
einer vorausgegangenen Insulinbehandlung oder intravendsen Dextrose-
zufuhr. Der Fall mit dem hochsten ermittelten Wert von 1,64%, mit
auch histologisch besonders reichlich nachweisbarem Glykogen bekam
nur ein einziges Mal, knapp vor dem Tode, 30 Einheiten Insulin.

7. SchluBbetrachtung.

Es eriibrigt sich noch ein kurzer Uberblick iiber die Ergebnisse der
histologischen Untersuchungen am gesamten Material. Dabei zeigt
sich im wesentlichen eine annihernde Ubereinstimmung zwischen Qesamt-
kohlenhydratwert und dem im- nach Best gefdrbten Schnitt feststellbaren
Glykogen. Diese Tatsache berechtigt so, die histologische, qualitative
Untersuchung in gewisser Hinsicht auch mengenm#Big zn verwerten nnd
zwar findet man’ die Schwelle, bei der im Schmnitt Plasmaglykogen nach-
weishar wird, ungefahr bei Y,%, Gesamtkohlenhydrat. Fin anderes
Verhiltnis fand sich, wie bereits erwihnt, bei den Diabetikern, indem
bei diesen wohl ein Zusammenhang zwischen chemischem und histo-
logischem Wert besteht, jedoch in einem anderen Verhiltnis, da, wenn
auch absolut sehr groBe Mengen gefunden wurden, bei einem hohen



864 Hans Popper und Oskar Wozasek:

Gesamtkohlenhydratgehalt verhiltnismiBig weniger Glykogen firbbar
war. Umgekehrt lag dies bei den Cirrhosen, wo einer geringen Gesamt-
kohlenhydratmenge verhiltnismifig mehr Glykogen im Schnitt ent-
sprach. Fast vollig fehlte eine Parallelitit bei VerschluB der groBen
Gallenwege durch ein Gewéchs, wobei ein schwerer Ikterus sich eingestellt
hatte. Was die Ursache der vorhandenen Unterschiede bildet, wurde
oben bereits erdrtert und beim Diabetes die hier vermehrte Diastase-
wirkung erwogen, bei den Cirrhosen die Uneinheitlichkeit des Gewebs-
aufbaues als Ursache angenommen. Das Kernglykogen ist in Beziehung
mit dem Kohlenhydratgehalt dhnlich zu werten wie das Plasmaglykogen,
indem seine Menge sich ebenso im chemischen Werte auswirks.

Die Lagerung des Qlykogens war in verschiedenen Formen anzutreffen.
Meist fand sich eine unregelmiflige Form und es war eine Beziehung
zur Léppchentopographie nicht festzustellen. Auch in der Zusammen-
stellung von Arndt iber Tierlebern ist die Zahl der Fille mit unregel-
méiBiger Ablagerung sehr groB. Am héufigsten fanden sich einzelne
Glykogen enthaltende Zellen oder ganz kleine Gruppen von solchen
iber das ganze Léappchen verstreut, wobei das umliegende Gewebe
Glykogen vermissen lieB. Dies sah man auch in einzelnen Fillen von
plotzlichem Tod oder Diabetes mellitus, sowie bei alimentéirer Intoxika-
tion von Séduglingen. Seltener jedoch war das Bild, daBl wohl in nahezu
allen Zellen Glykogen nachweisbar war, aber immer nur einzelne Kérn-
chen. Schliefilich waren manchmal ohine Riicksicht auf die Lippchen-
topographie gréBere Herde von besoriders glykogenreichen Zellen dar-
stellbar, die ebenfalls in einem im iibrigen glykogenfreien Gewebe lagen.
Diese Zellen zeigten sonst keinen morphologischen Unterschied gegen-
iber den anderen. Zwischen ihnen fand sich oft auch starke Aus-
schwemmung. Ob diese Ablagerungsformen erst durch den diastatischen
Abbau aus einer gleichméfiigen Lagerung iiber das ganze Léppchen
entstanden sind, kann von uns nicht entschieden werden, Dafiir wiirde
der Umstand sprechen, da dort, wo sich bloB derartige groBere Herde
fanden, ziemlich viel Kohlenhydrate bestimmt wurden. Manchmal war
jedoch eine bestimmte Richtung eingehalten, oft eine regionéire Ab-
lagerung, so vorwiegend am Rand der Lappchen, wihrend intermedisre
Zone und Zentrum glykogenfrei waren, sehr selten eine ausgesprochen
zentrale Speicherung, wie sie von Rosenberg als Befund unter normalen
Verhédltnissen z. B. bei gesunden Tieren aufgefafit wurde. Als Neben-
befund sei noch hervorgehoben, daf3 in den zwei Fillen, wo sich eine
intermedidre Form der Stauung fand und die einen betrdchtlichen
Glykogengehalt aufwiesen, sich die Bestreaktion hauptséchlich in den
ungestauten Abschnitten, vorwiegend an den Réndern, aber auch in der
Lappchenmitte zeigte, wihrend das gestaute Gebiet selbst glykogenfrei
war. Hs entspricht das dem Bild, das Arndt zentral-periphere oder vaso-
regiondre Ablagerung genannt und in 4 Féllen bei Tieren gefunden hat,
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und zwar bel zwei verendeten und zwei tuberkul6sen. Viermal waren
in glykogenreichen Lebern im Protoplasma der Leukocyten bestpositive
Stoffe.

In ungefdhr einem Drittel aller untersuchten Fille lieBen sich mehr
oder weniger reichlich sog. Glykogenkerne nachweisen, 1lmal auch in
Lebern, die kein Plasmaglykogen besaBen; mehrmals in Zellen, die
auch Plasmaglykogen gespeichert hatten, wahrend es sonst in glykogen-
freien Bezirken gelegen war. Auch im Schrifttum wird der Umstand,
daB Kernglykogen fast nur in glykogenfreien Zellen auftritt, festgelegt
und so daraus, z. B. von Huebschmann, auf das vikariierende Eintreten
fiir Plasmaglykogen geschlossen.

Beziiglich der Frage, ob sich der Kernglykogengehalt auch chemisch
auswirke, sind diejenigen Fille wichtig, wo Plasmaglykogen fehlte und
wo bei ausgedehntem Vorkommen von Kernglykogen sich iiber 19/
Gesamtkohlenhydrate fanden. Es ist das ein Beweis dafiir, daf3 es sich
bei den bestpositiven, auch speichelldslichen Stoffen, die man in
Kernen findet, um Kohlenhydrat handelt. Das Kernglykogen bevorzugt
nahezu immer Lagerung am Léppchensaum, nur ganz vereinzelt wurde
es auch intermediir angetroffen. Die Zellen, in denen es lag, waren meist
wesentlich grofler als die tbrigen und sind als hypertrophisch aufzu-
fassen, eine Tatsache, die bereits 6fters festgestellt wurde. Auffallend
erscheint, daf sich bei Beriicksichtigung des ganzen Materials ungefihr
in einem Drittel der Fille Glykogenkerne fanden, bei akut Verstorbenen
jedoch nur sehr selten solche. Bei Diabetes mellitus andererseits fanden
sich in mehr als der Hélfte der Félle glykogenhaltige Kerne.

Nahezu nur in ausgeschwemmter Form konnte Glykogen ungefihr
in einem Zehntel der Félle gefunden werden, 24mal wurde es in der
Leber vollstindig vermift.

Im ganzen betrachtet finden wir in den Lebern einen Gesamthohlen-
hydratgehalt, der zwischen 0,24 und 8,50, schwankie. Dieser hochste
Wert wurde bei etnem Diabetiker gefunden. Hier war also etwa ein Drittel
der Trockensubstanz des Organs Kohlenhydrat. Was die niedersten
Werte betrifft, wo histologisch selbstverstandlich kein Glykogen mehr
gefunden wurde, ist wohl der Schlull berechtigt, daB der hier gefundene
Gehalt an Gesamtkohlenhydrat nur zum geringsten Teile auf tatsdichliches
Glykogen zu beziehen ist, sondern dall es sich hier um Restkohlenhydrate,
wie Blut- und Gewebszucker, an die Eiweillkorper gebundene Kohlen-
hydrate, eventuell Pentosen handle. Aus Tierversuchen ist zur Geniige
bekannt, daB es durch Hunger, schwerste Arbeit oder Strychninkrimpfe
gelingt, die Leber villig glykogenfrei zu machen und es ist anzunehmen,
daB Inanition oder agonaler Krifteverbrauch manchmal gleichfalls zu
etnem solchen Schwund fiihren konnen. Auch in den Nieren ist der nied-
rigste Wert von gleicher GroBenordnung, was ebenfalls zu dem Schluf3
berechtigt, daB mit ungefihr 0,2%, die Menge der Restkohlenhydrate

Virchows Archiv. Bd. 279. . 56
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zu bewerten ist. Es ist bemerkenswert, daBl Burghard und Paffrath
nach Tierversuchen ebenfalls die Menge der andersartigen Kohlen-
hydrate in derselben Hoéhe bewerten und ihre Ergebnisse mit dieser
Zahl auf Glykogen berichtigten. Auffallend ist jedoch, daB verhiltnis-
méiBig selten auch bei schweren, abzehrenden Erkrankungen und selbst
bei Cirrhosen dieser niedere Wert erreicht wurde, was darauf hindeutet,
dall weder schwere Krankheit, noch mangelnde Nahrungszufuhr und
auch nicht der Todeskampf immer diesen vollkommenen Glykogen-
schwund herbeifithren kénnen, selbst bei vermindertem funktionierendem
Leberparenchym.

Was die Beziehung der Glykogenspeicherung zur Fettablagerung anbe-
langt (Schrifttum bei Arndt), so sei zuerst des bereits mehrfach erwihnten
Bildes gedacht, daB sich das Glykogen manchmal vorwiegend in den ver-
fetteten Bezirken ablagert. Es fand sich dies in 26 Féllen und zwar wurde
dabei folgendes Verhalten gesehen. Entweder lag das Glykogen in nicht
vakuolisierten Zellen in verfetteten Bezirken oder aber in diesen selbst,
indem am Rand der Fettvakuole besonders reichlich Glykogenkérner
abgelagert waren, die wie ein Ring oder Halbmond die Vakuole um-
gaben, manchmal waren auch in der Vakuole selbst Glykogenkérner
nachzuweisen. Ob dies aber Kunstprodukt ist oder ob Glykogen tat-
sichlich im Fett selbst lag, diirfte sich kaum erweisen lassen. ¥ndlich
war oft in den Gewebsspalten zwischen den verfetteten Zellen reichlich
ausgeschwemmtes Glykogen nachzuweisen. Diese nahe Beziehung
zwischen Fett und Glykogen wurde von einzelnen Forschern hervor-
gehoben, so von Arndt, Devaux und Gierke. Die physiologische Bedeutung
dieser innigen Beziehung, inwieweit es sich um eine Umwandlung dieser
beiden, Korper ineinander handelt, entzieht sich unserer Beurteilung.
Wir fanden dieses Bild wahllos bei allen beschriebenen Typen von
Lebern und unabhingig vom Gesamtkohlenhydratwert. Es kénnte dies
der Ausdruck einer bestimmten Stoffwechsellage, vielleicht in Beziehung
mit Kohlenhydratverbrennung oder Nahrungsaufnahme sein. Daf die
sogenannie Fettleber besonders glykogenarm sei, wie dies einzelne Untersucher
annehmen, konnte nicht bewiesen werden, wie sie viberhaupt keinen charak-
teristischen Gesamtkohlenhydratgehalt besitzt, vielmehr richtet sich dieser
nach anderen bestimmenden Ursachen, so daff wir in ausgesprochenen
Fettlebern bei einem Coma diabeticum oder akut Verstorbemen sehr hohe
Werte, bei anderen dagegen oft einen sehr geringen Gehalt finden.

8. Zusammenfassung.

1. Es wurde bei 177 Personen nach der von Dische und Popper an-
gegebenen colorimetrischen Methode mit Indol und Schwefelsiure der
Gesamtkohlenhydratgehalt von Lebern menschlicher Leichen bestimmt
und gleichzeitig nach Best das Glykogen histologisch untersucht.
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2. Der Vergleich beider Methoden ergab meist eine annihernde Uber-
einstimmung zwischen dem Gesamtkohlenhydratgehalt und der histologisch
schéitzbaren Menge, wofern auch das Kernglykogen berticksichtigt wird.
Der Schwellwert, bei dem sich im histologischen Bild bereits Glykogen-
mengen nachweisen lassen, liegt ungeféhr bei 1/, %/, Gesamtkohlenhydrat.

3. Bei plitzlich verstorbenen Personen ohne vorhergehende, abzehrende
Erkrankung fand sich bis auf einzelne besprochene Ausnahmen ein
Gesamtkohlenhydratgehalt von 1,56—6,17%, und betrachtliche histo-
logisch bestimmbare Glykogenmengen. Bei nach Todeskampf an einer
abzehrenden Erkrankung Verstorbenen wurde 0,24—1,53%, gefunden.
Dementsprechend histologisch nichts oder wenig. Bei Personen, die
wihrend einer abzehrenden Erkrankung plotzlich starben, fand sich ein
mittlerer Wert.

4. Es wurden Beziehungen zwischen dem Gesamtkohlenhydratgehalt
und dem histologischen Bild und verschiedenen pathologischen Ver-
danderungen der Leber, sowie funktionellen Zustinden des gesamten
Organismus untersucht, sowie auch die verschiedenen Formen der
Glykogenablagerung betrachtet.

5. Die Untersuchung an 22 Lebercirrhosen von Personen, die langsam
starben, zeigte Werte von 0,38—0,94%,, somit solche von anndhernd
normaler Héhe. Histologisch zeigte sich im Verhdltnis dazu etwas mehr
Glykogen.

6. Die Untersuchung von 17 Diabetikern ergab chemisch 1,19 bis
8,509y, somit einen wesentlich hiheren Wert als bei an chronischer Er-
krankung Verstorbenen und gleich viel oder etwas mehr als die Fille mit
akutem Tod. Histologisch wurde immer und meist reichlich Glykogen
nachgewiesen.

7. Die Untersuchung von 26 Nieren ergab Werte von 0,28—1,649/,.
13 hiervon stammten von Diabetikern und zeigten einen etwas hoheren
Gehalt als die anderen.

8. In 11 Lebermetastasen wverschiedener Ursprungsgewdchse zeigte
sich 0,28-—1,45%, Gesamtkohlenhydrat, histologisch nie Glykogen. Eine
Beziehung zum Gehalt der Leber, ebenso zur Todesart wurde vermiBt.

Die Untersuchungen werden besonders in bezug auf den Diabetes
mellitus und auch mit gleichzeitiger direkter chemischer Bestimmung
des Glykogens fortgesetzt.
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(Aus dem pathologisch-anatomischen Institut der Universitdt Wien
[Vorstand: Prof. B. Maresch].)

Zur Kenntnis der angeborenen Herzkrankheiten.

I. Mitteilung.

Truncus arteriosus communis persistens und seine
formale Entstehung.

Yon
A. Feller.

Mit 24 Abbildungen im Text.
( Eingegangen am 22. September 1930.)

I. Einleitung.

Unter den zahlreichen Fehlbildungen im Bereiche des Truncus-Bulbus-
Septums sind gewill die durch vollstindigen oder teilweise vorhandenen
Mangel dieser Scheidewdnde bedingten, welche ein vollstéindiges oder
partielles Bestehenbleiben des Truncus arteriosus communis zur Folge
haben, am wenigsten hiufig. Bedenkt man, dal im Weltschrifttum
kaum mehr als 10 sichere Fille von voéllig erhalten gebliebenem Truncus
bekannt sind, so wird die Seltenheit solcher Fehlbildungen allein schon
eine Beachtung weiterer derartiger Fille rechtfertigen. Auch die etwas
ofter zu beobachtenden Fiélle von partieller Erhaltung des Truncus
arteriosus verdienen unseres Erachtens keine geringere Aufmerksamkeit,
um so mehr als die bei ihnen etwas weiter fortgeschrittene Scheidewand-
bildung in der Hohe des Ventiles des urspriinglich gemeinsamen grofien
Schlagaderrobres gerade darnach angetan ist, den Einfluf der Septierung
auf die Klappenentwicklung zu zeigen; diese Fille werden daher ganz
besonders zu einer auf den Ergebnissen der entwicklungsgeschichtlichen
Forschung beruhenden Erkldrung des Erhaltenbleibens des Truncus
iberhaupt beitragen kénnen. AuBerdem werden, vielfach gerade infolge
der nur teilweise erfolgenden Entwicklung der in Rede stehenden
Scheidewdnde ihre gegenseitigen Beziehungen aufgezeigt, ein Umstand,
der schon wegen der dadurch mdéglichen vergleichenden Ausblicke auf
die normale Entwicklungsgeschichte Beachtung verdient und spéter ein-
gehender gewiirdigt werden soll.

Uberblickt man dagegen die im Schrifttum versffentlichten Fille
von Bestehenbleiben des Truncus communis, so zeigt sich, daff man sich
auch in den beschriebenen sichergestellten Fillen von echter Truncus-
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persistenz nach den Angaben der verschiedenen Untersucher hiufig
nur schwer ein Bild machen kann, wie sich die nur angedeuteten Ansitze
zur Entwicklung eines Truncus-Bulbus-Septums gestaltlich verhalten.
Diese Teile sind — ohne genaue Beriicksichtigung der durch die Embryo-
logie gegebenen Tatsachen — vielfach auch nicht sehr genau beschrieben.
Wir hoffen in der Folge zeigen zu konnen, wie sich unter Zugrunde-
legung der Forschungsergebnisse der neuzeitlichen Entwicklungsgeschichte
gerade die Formentstehung der bei Truncuspersistenz vorliegenden
Befunde an den Klappen und im Bereiche des Truncus-Bulbus-
Septums beinahe restlos klarstellen 146t.

Abgesehen von den mitgeteilten Umsténden, welche die in Rede
stehende Herzmiffbildung schon tiber den rein theoretischen Standpunkt
hinaus bemerkenswert erscheinen lassen, sei iibrigens darauf hingewiesen,
daB manche derartige Fille wegen des verhiltnismiBig hohen Alters,
das die mit dieser Fehlbildung Behafteten erreichen, auch die Aufmerk-
samkeit -des Praktikers in Anspruch nehmen diirfen. So hat z. B. Sieg-
mund ein vollstindiges Erhaltenbleiben des Truncus communis bei einer
33jahrigen Frau, Klemke ein solches bei einem 24jihrigen Mann be-
schrieben. Allerdings kann hier schon bemerkt werden, dal es sich dabei
um Fille handelte, bei welchen das Bestehenbleiben des Truncus als
alleinige MiBbildung auftrat, wo also andere schwere Fehlbildungen
des Herzens, wie wir sie in der Mehrzahl der bekannten Falle mit der
Truncuspersistenz vergesellschaftet finden, fehlten; nur so ist es ver-
stindlich, dafB die Kranken in den erwidhnten Fillen ein so hohes Alter
erreichen konnten.

Auffallend ist und verdient deshalb viellsicht gleich am Beginne
unserer Ausfithrungen erwahnt zu werden, dal} in den bekannten Fallen
von Truncuspersistenz an dem einzigen vorhandenen arteriellen Ostium
gewohnlich nur drei halbmondférmige Klappen beschrieben werden;
ganz vereinzelt (Preisz) wurden vier halbmondftrmige Klappen auf-
gefunden. Dies fithrte Hiilse zu der Annahme, dafl von vornherein in den
Féllen von Truncuspersistenz nur drei distale Bulbuswiilste angelegt
werden. Wie wir ausfithren mdéchten, sind mehrere Umsténde geeignet,
diese Annahme Hiilses in Frage zu stellen. Dazu ist eine genaue Unter-
suchung der Klappenverhiltnisse bei Truncuspersistenz, namentlich
auch mit Beriicksichtigung der Linge der einzelnen Klappen erforderlich,
ferner die genaue Beobachtung der Abgangsstellen der Kranzschlag-
adern, schlieBlich noch die Feststellung, wohin die Ausldufer des bei
teilweisem Bestehenbleiben des Truncus entwickelten Septum aortico-
pulmonale und des Septum interpulmonale zu verfolgen sind.

II. Entwicklungsgeschichtliche Vorbemerkungen.

Bevor wir an die Besprechung der vier von uns beobachteten Fille
von Bestehenbleiben des gemeinsamen Truncus gehen, seien in Kiirze
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die verwickelten Verhédltnisse im Truncus- und Bulbusbereich, wie sie
sich bei der normalen Entwicklung abspielen, erértert.

Nach Tandler sind an der Septierung des ,,Ausstromungsrohres 3 Bestand-
teile beteiligt, das Septum aortopulmonale, die distalen und die proximalen Bulbus-
wiilste. Jenes schiebt sich mit einem nach unten konkaven Rand gegen die sich erst
spéter vereinigenden distalen Bulbus-
wiillste 1 und 3 vor, die sich wieder in
die proximalen Bulbuswiilste A und B
verfolgen lassen, durch deren Ver-
schmelzung schlieBlich im proximalen
Bulbusbereich ebenfalls eine Trennung
in zwei Rohre zustandekommt.

Etwas abweichend von der Schilde-
rung Tandlers wird die Darstellung
dieser Verhiltnisse von Monckeberg ge-
geben, der eine Unterscheidung in pro-
ximale und distale Bulbuswiilste ablehnt
und dessen Beschreibung im wesent-
lichen auf den Untersuchungen von
Broman und Born fuft. Das Septum
aorticopulmonale (seu truneci) kime nach
seiner an Broman anschlieBenden Auf-
fassung dadurch zustande, daB zwei
Langswiilste im Truncus entstehen, die
sich, von oben nach unten fortschrei-
tend, mit ihren Réndern vereinigen und
ihre caudale Fortsetzung in Langsleisten
des Bulbus finden, die ebenfalls, aber
erst spiter mit ihren freien Rindern
verwachsen und so das Septum bulbi
formen, welches an das Septum trunci
nach unten anschliefit.

Wir mochten eine kurze FEr-
6rterung der verwickelten Verhilt-
nisse der Scheldewandblldung I App. 1. Kombiniertes Schema des Truncus
der Héhe des Ventiles an der Hand  arteriosus und Bulbus cordis bei einem
eines nach Angaben von W. Wir- Embryo von etwa 7 —8 mm, entworfen nach

Angaber von W. Wirlinger. ap Septum
tinggr entworfenen Schemas ( ‘Abb. ]_) aortopulmonale; cd, cs rechte, linke Coronar-
. arterie; ip Septum infterpulmonale; A, B
versuchen. Das Schema ist kom-  proximale Bulbuswilste; 1, 2, 3, 4 distale
ini i i Bulbuswilste, bzw. die aus ihnen
iert un - )
bln e .t d _Zel,gt prospektlv Ver entstandenen Taschen.
héltnisse, die in den ersten An-
fangen einer Drehung im Bereiche des Ventiles auftreten, auf ein unge-
drehtes Stadium bezogen. Die Verhiltnisse entsprechen etwa denen
bei einem Embryo von 7—8 mm grofter Lidnge. Man sieht hier von
vorne auf den Truncus arteriosus und den Bulbus, in welchen an der
Vorderwand in der Hohe der distalen Bulbuswiilste ein Fenster ge-
schnitten ist.
Das Septum aorticopulmonale (ap) erweist sich hier als eine frontal
eingestellte Platte, die mit einem konkav gestalteten freien unteren
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Rand endet. Durch die beiden Ausliufer dieser Scheidewand, den rechten
wie den linken, sind die den distalen Bulbuswiilsten entsprechenden
Taschen 1 und 3 (Abb. 1; 1 u. 3) bereits je in eine vordere und hintere
Hilfte zerlegt gedacht. Die Bulbuswiilste 2 und 4 (d. s. der hintere und
vordere) und ihre Taschen (Abb. 1; 2u. 4) sind und bleiben einheitlich.
Bekanntlich ist es allgemein iiblich, diese 4 distalen Bulbuswiilste mit

Abb. 2. Frontalschnitte durch eine Reihe von Schweineembryonen (6 —15 mm gr. L.)
in der Hohe der distalen Bulbuswiilste. Abbildung nach W. Wirtinger.

1-—4 zu numerieren, wobei der rechts gelegene mit 1, die folgenden in
der Richtung des Ubrzeigers mit 2—4 bezeichnet werden. Die beiden
Kranzschlagadern entspringen aus den vorderen Héalften der Bulbus-
taschen 1 und 3 in der Hohe der Truncus-Bulbusgrenze nahe dem 4,
wobei bemerkenswerter Weise, wie aus den Untersuchungen von Wirtinger
hervorgeht, die rechte (cd) zundchst aus einer links gelegenen Bulbus-
tasche, die linke (cs) aus einer rechts gelegenen hervorgeht. Diese Gefafe
entspringen also vorerst seitenverkehrt und sind prospektiv in spiraligem
Verlauf um das Bulbusrohr angenommen. An der hinteren Wand des
Truncus communis sieht man den hinteren Ausldufer des Septum inter-
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pulmonale (ip), welches gegen die Mitte der Bulbustasche 2 herunter-
zeigt. A und B sollen die Lage der proximalen Bulbuswiilste (Abb. 1;
A, B) andeuten, die sich dann spiter mit den distalen Bulbuswiilsten
1 und 3 verbinden.

Im weiteren Verlauf der Entwicklung kommt es nun in der Héhe
des Ventiles zu einer Drehung um fast 1809, wodurch der Abgang der
Kranzschlagadern in die hintere Hilfte der Taschen der Bulbuswiilste

Abb. 3. Mikrophotogramm. Frontalschnitt durch die distalen Bulbuswiilste des menschlichen
Embryo ,,An‘ von 8,5 mm gr. L. Die Ziffern 1—4 am Rande der Abbildung dienen der
Bezeichnung der entsprechenden Bulbuswiilste. Vergr. Zei8 A, Ok. 1.

1 und 3 verlegt wird, so dal3 diese nunmehr seitengerecht abgehen. Diese
Drehung wurde durch Wirtinger bei einer Reihe von Schweineembryonen
an Schnitten durch den Truncus arteriosus communis gezeigt 1. Durch
das Verhalten des ,,Frenulum®, einer gekriseartigen Herzbeutelfalte,
die bei den jiingsten Stadien sagittal eingestellt ist und allméhlich nach
rechts gleichsam ausgesponnen wird, wird die Tatsache dieser Drehung
um fast 180° bewiesen (Abb. 2).

Die tatsichlichen Verhéltnisse der vier distalen Bulbuswiilste mégen
aus dem beigegebenen Lichtbild ersehen werden, welches aus einer

L Verh. anat. Ges. 37. Vers. 1928.
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Schnittreihe eines menschlichen Embryos von 8,5 mm gr. L. herriihrt t.
Man sieht hier (Abb. 3) besonders deutlich, wie die beiden seitlichen
Bulbuswiilste 1 und 3 (rechter und linker) die beiden andern (2 und 4) an
GroBe und Stirke der Ausbil-
dung wesentlich iibertreffen.
Die nebenstebende lineare
Zeichnung (Abb. 4), welche die
Stellung der. distalen Bulbus-
wiilste vor der Drehung, nach
der Drehung und schlieBlich die
Abb. 4. Lineare Zeichnung, die Steliung der .
distalen Bulbuswilste vor der Drehung, nach ~2US ihnen entstandenen Pulmo-
der Drehung und die Ableitung der aus iknen  ng]. und Aortenklappen zeigt
entstandenen Pulmonal- nnd Aortenklappen . . ’
zeigend. sel hier nur zum leichteren Ver-
gleich mit den pathologischen
Klappenbefunden bei Erhaltenbleiben des Truncus arteriosus communis,
mit denen wir uns nunmehr beschiftigen, beigegeben.

III. Eigene Fille.

Den Anlaf zur vorliegenden Untersuchung gab der an erster Stelle
zu beschreibende Fall ab 2.

Fall 1: Midchen der Therese M., 2 Tage alf, gestorben am 29. 9. 28 (ITL. Frauen-
klinik des Wr. Allgem. Krankenhauses).

Vorgeschichte: Mutter gesunde 25jabrige Zweitgebirende, Wa.R. negativ.
Erste Entbindung angeblich ohne Schmerzen, sonst erste Schwangerschaft o. B.
Diese Geburt etwa 4 Wochen vor dem normalen Ende (9. L. M.) in 1. H. H. L. am
97.9. 28. Mutterkuchen normal, Fruchtwasser vermehrt, sonst normal. Jetziges
Kind 2300 ¢ Geburtsgewicht, 45 cm lang, wenig lebhaft. Am 2. Tag gestorben.
Gewichtsverlust seit der Geburt 100 g.

Klinische Diagnose: Debilitas vitae, Pneumonie ?

Die Obduktion (Sekt.-Prot. Nr, 179037/2107) ergab &uBerlich neben den Zeichen
der Unreife eine blauliche Verfarbung der Haut. Abgesehen vom Herzen, dessen
Beschreibung getrennt erfolgen soll, fanden sich an den Eingeweiden die Zeichen
einer Stauung, sowie einer kleintropfigen Verfettung der Leberzellen.

Beschreibung des Herzens: Tm Herzbeutel geringe Mengen einer klaren, leicht
gelblich geféirbten Flissigkeit. Das Herz (Abb. 5) verhéltnismaBig groB, groBte Linge
des Kammeranteiles 3!/, cm, groBter Umfang desselben 9 cm. Herz regelrecht ge-
formt, nur fehlt an der rechten Kammer eine dem Conus arteriosus entsprechende
Vorwolbung. Herzspitze stumpf, von beiden Kammern gebildet. Sulcus inter-
ventricularis vorne und hinten deutlich, von regelrechtem Verlauf. Regelrechte
Einmiindung der Hohlvenen und der Lungenvenen. Das einzige an der Herzkrone
austretende arterielle Gefs (tc) auffallend weit, gehdrt anscheinend zum gréBeren
Teile der rechter Kammer. Nach Eréffnung der Kammern zeigh sich, dafi es iiber

1 Der Embryo ,,An‘ stammt aus dem Embryologischen Institut der Wiener
Universitat. Der Vorstand des Institutes, Herr Prof. Fischel, war so liebenswiirdig,
uns die Schnittreihe zwecks Herstellung eines Lichtbildes zur Verfiigung zu stellen,
wofiir ihm hiemit bestens gedankt sei.

2 Die Praparate der Fille 1—3 wurden in der Sitzung vom 18. 3. 29 der
Vereinigung patholog. Anatomen Wiens vorgewiesen. C. Path. 46 (1929).
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beiden Kammern entspringt, dabei aber wohl mit dem groBeren Teile seines Umfanges
iiber der rechten gelegen ist.- Jedenfalls steht es iiber dem freien Rand, den der obere
und vordere Anteil der Kammerscheidewand aufweist. Die einzelnen Klappen zuniichst |
iberhaupt nicht zu unterscheiden, da sie bei der Betrachtung von der Kammer-
lichtung aus als méchtige, geradezu polypendhnliche Gebilde erscheinen. Bei genauerer
Untersuchung, die vor allem durch die Aufsuchung der Sinus Valsalvae ermoglicht
wird, lassen sich 4 Klappen feststellen, eine vordere rechte und linke, sowie eine
hintere rechte und linke {vgl. Skizze Abb. 62 u. 6d). Aus dem rechten vorderen
und dem hinteren linken Sinus Valsalvae, deren hinteren Kommissuren genihert,

= — . 18

Abb. 5. Brusteingeweide von Fall 1: Partielle Persistenz des Truncus arteriosus communis

mit ,fetaler Endokarditis“. ans Arteria anonyma sinistra; ap Septum aortopulmonale;

ced Arteria carotis communis dextra; def Liicke in der Kammerscheidewand ; m Muskelleiste
zwischen A und B; ps linke Lungenschlagader. 1'/s;fache nat. Gr.

entspringen die regelrecht verlaufenden Kranzschlagadern, die rechte dabei ziemlich
tief im Sinus, wihrend die linke etwas oberhalb vom freien Rand der Klappe abgeht.
Unterhalb der ganzen linken hinteren und noch teilweise unter der rechten hinteren
Taschenklappe eine annédhernd querovale, 5: 3 mm in ihren Durchmessern haltende
Offnung, welche aus der linken Kammer in den gemeinsammen Bulbus fiihrt (def.)
Linke vordere und hintere Klappe liegen iiber der linken Kammer, die beiden
rechten iiber der rechten. Umfang des gemeinsamen einzigen Schlagaderrohres obet-
halb der Klappen 28 mm. Verfolgt man nun dieses GefdaB in seinem weiteren Ver-
laufe, so zeigh sich, daB es 6 mm oberhalb des Ostiums an seinem linken Umfang
die Lungenschlagader abgibt und dann nach Art einer rechtsliufigen Aorta iiber
den rechten Stammbronchus hinwegzieht, um im absteigenden Teile rechts von
der Speiserchre zu liegen. Vom Bogen gehen die Aste in folgender Anordnung ab:
Arteria anonyma sinistra (ans), Carotis communis dextra (ced), Subclavia dextra (sd).
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Verfolgt man die am Ursprung der Gefile entstandenen Sporne, so zeigt sich,
da'B das am Abgang der Arteria pulmonalis gebildete Septum aortopulmonale
mit einem hinteren, tiefer nach abwirts reichenden Ausliufer anndhernd gegen

. D8
- apl
\ i
- 1P
AY
cs
a, b

Abb. 6a—d. Erklirende lineare Skizzen zu Fall 1. 6a Strichzeichnung des anatomischen
Praparates (schematisiert). apl, apr linker, rechter Ausldufer des Septum aortopulmonale;
cd, cs rechte, linke Coronararterie; def Liicke in der Kammerscheidewand ; ip Septum
interpulmonale; ps linke Pulmonalarterie; 1, 2, 3, 4 Klappen am Truncusostium mit der
zugrunde gelegten Ableitung aus den distalen Bulbuswiilsten 1—4. 6b Strichzeichnung
der Arterienverzweigungen. ans Arteria anonyma sinistra; ao Aorta; p Arteria pulmo-
palis; t¢ Truncus communis. 6c¢ Schema, das AusmaB der Defekte in dep verschiedenen
Herzsepten zeigend. def Liicke im Truncus-Bulbusseptum; fol Foramen ovale I.; folIl
Foramen ovale IL.; pm Gegend der Pars membranacea septi. 6d Aufsicht auf das Truncus-
ostium von oben mit der den Klappen zugrunde gelegten Ableitung aus den distalen
Bulbuswiilsten 1 —4. cd, cs rechte, linke Kranzarterie.

die Mitte der linken hinteren halbmondférmigen Klappe zu verfolgen ist (daher
mit 1 zu bezeichnen), wihrend der vordere (linke) Auslaufer viel hoher oben in
der Wand des gemeinsamen Schlagaderrohres endet, ohne dafl anzugeben wire,
gegen welche Klappe er hinweist. Der interpulmonale Sporn annihernd gegen die
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Mitte der linken vorderen Klappe (daher 2) verfolgbar. Knapp unterhalb des
Ostiums verliuft in der rechten Kammer eine Muskelleiste (m) von der Kammer-
scheidewand gegen die Kammervorderwand, einer Verbindung der Bulbuswiilste
A und B entsprechend. Eine Crista supraventricularis nur wenig ausgeprigt. Pars
membranacea septi an gewdhnlicher Stelle unterhalb des Septumsegels der
Tricuspidalis, wodurch der Ansatz des Segels in zwei anniihernd gleiche Hilften
geteilt wird. Venoser Klappenapparat unverindert, regelrecht gebildet. Wand
der rechten Kammer 3, die der linken 5 mm dick. Kammerscheidewand, abge-
sehen von der oben erwihnten Offnung, normal. Auch alle iibrigen Scheidewiinde
des Herzens o. B. Foramen ovale 11. als eiférmiger Schlitz erhalten, nicht tiberdeckt.
Foramen ovale I. geschlossen. Ductus Botalli fehlt.

Bei genauerer Betrachtung finden sich also 4 halbmondférmige
Klappen, deren GroBenverhiltnisse, Lage und Ursprung der Kranz-
schlagadern aus den linearen Skizzen (Abb. 6a u. 6d) zu entnehmen
ist. Durch Verfolgung der Ausldufer des Septum aorticopulmonale und
des Septum interpulmonale, ferner durch die Lokalisation der Coronar-
ostien lagsen sich die 4 Klappen in dem oben (S. 874, vgl. Abb. 4) be-
sprochenen Sinne bezeichnen (Aufsicht auf das Ostium von oben her,
Abb. 6d). Das Schema 6¢ soll das AusmalB des Defektes im Septum
trunci et bulbi zeigen; die Verzweigungen und der Verlauf der hier
rechtsldufigen Aorta ergeben sich aus dem Schema 6b.

Die mikroskopische Untersuchung der mit den polypdsen Wucherungen
bedeckten Klappen ergab keinerlei frische, entziindliche Versinderungen.
Entsprechend der schon makroskopisch erkennbaren Form erweisen
sich die Klappen auch bei mikroskopischer Untersuchung sehr unregel-
méBig gestaltet.

In einem Schnittbild (Abb. 7) etwa in der Mitte der Klappe, der Gefallichtung
zugewendet, ein umschriebener Wucherungsherd (w) im subendokardialen Gewebe,
innerhalb dessen Fasern senkrecht zur Klappenoberfliche aufsteigen und auch
die meisten Zellen mit ihrer Léngsachse senkrecht gegen die Oberfliche angeordnet
sind. Dort wo dieser Wucherungsherd der bindegewebigen Grundplatte der
Klappe (fg) anliegt, ist diese etwas aufgefasert und ein dichter Zug grenzt den Herd
an seiner Basis ab. Auch sind es die Fasern der bindegewebigen Platte, welche, wie
man bei Firbung nach van Gieson sieht, senkrecht gegen die Oberfliche aufsteigen.
In der Gegend des freien Randes die Klappe durch Wucherung des gleichen Gewebes
(w’) keulenférmig verdickt, wobei auch hier die fibrose Grundplatte ganz aufgefasert
ist. Eine diinne, oberflichliche Gewebslage verliuft dem oberflichlichen Kontur
der Klappe entlang; sie entspricht dem Endokard. Die Zellen der Wucherungs-
herde, zum Teil spindelig, zum Teil sternférmig wie Myxomzellen. Das feinfaserige
Zwischengewebe zwischen diesen Zellen nimmt meist eine blaBbléuliche Farbe und
nur zum Teil einen blassen Eosinton an.

Zusammenfassung: Im vorliegenden Falle (1) ist also ein Septum
aorticopulmonale tatsdchlich angelegt, jedoch noch hoch oben stehen-
geblieben. Die Verschmelzung der proximalen Bulbuswiilste A und B
ist — wenn auch unvollkommen —— erfolgt, jedoch ist eine Beriih-
rung zwischen Truncus- und Bulbus-Septum unterblieben. Auf diese
Weise ist ein grofier gemeinsamer Defekt im Bereiche des Truncus-
und Bulbusseptums erhalten geblieben (Abb. 6¢). Das nicht ent-
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sprechende Herabriicken des ersteren hat gleichzeitig eine normale
Verschmelzung der distalen Bulbuswiilste 1 und 3 gestért, so daB im
Bereiche des Ventils eine ungewohnliche Klappenbildung entstanden
ist, die vollkommen der gleicht, wie wir sie wihrend der embryonalen
Entwicklung voriibergehend im noch gemeinsamen Truncus arteriosus

Abb. 7. Schnittbild aus einer mikroskopischen Schnittreihe durch eine Klappe des Truncus
in Fall 1. a Aufsplitterung der bindegewebigen Grundplatte; fg bindegewebige Grundplatte;
w, w Wucherungsherde aus subendokardialem Gewebe. Vergr., Zeifl Planar 50 mm.

finden. Die Drehung im Bereiche des Truncus-Bulbusrohres ist dabei
in regelrechtem Sinne erfolgt, jedoch in geringerem Ausmafl, um etwa
45% weniger als gewohnlich. Die iibrigen Anteile des Septums, Pars
membranacea und auch das Foramen ovale primum sind geschlossen.
Das Foramen ovale secundum ist, anscheinend infolge der abnormen
Kreislaufverhiltnisse, etwas weiter offen geblieben als gewdhnlich.

Die mikroskopische Untersuchung der verdickten Klappen des Truncus
konnte keine sicheren entziindlichen Veranderungen oder Uberbleibsel
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nach solchen feststellen. Auch im Herzmuskel fehlten Zeichen einer
stattgehabten Entziindung, weshalb wir wohl berechtigt sein diirften,
diese abwegige Gestaltung der Klappen auf eine Entwicklungsanomalie
zuriickzufiithren, bestehend in einem WachstumsexzeB des subendo-
kardialen Gewebes 1.

Die beiden folgenden Fille stammen aus der Sammlung des patho-
logisch-anatomischen Institutes der Wiener Universitit.

an

m --

Abb. 8. Herz von Fall 2 (rechte Kammer ersffnet). Truncus arteriosus communis persistens

partialis. an Arteria anonyma; ao Aorta; ap Septum aortopulmonale; ces Arteria carotis

communis sinistra; dB Ductus Botalli; def Liicke in der Kammerscheidewand; m muskulire

Briicke zwischen A und B; ps Arteria pulmonalis sinistra; ss Arteria subclavia sinistra;

su Furche an der AuBenfliche des Truncus communis; te Truncus communis; v vordere
Semilunarklappe am Truncusostium. ?; d. nat, Gr.

Fall 2: Dieses Praparat wurde am 8. 6. 96 vom gerichtlichen Institut der
Wiener Universitéat der Anstalt iiberlassen und stammt von einem mehrere Monate
alten Kinde.

Herz (Abb. 8): 5/, cm groBte Linge des Kammeranteils, 7 cm groBter querer
Durchmesser, von welchem 5 ecm auf die rechte, 2 cm auf die linke Kammer entfallen.

* In einem anderen Abschnitt unserer Arbeit sollen derartige Klappenver-
&nderungen eine entsprechende Wiirdigung finden, weshalb sie hier nicht eingehender
beriicksichtigt werden sollen.
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Wand der rechten Kammer 5 mm, die der linken 6 mm dick. Herzspitze von
rechter Kammer gebildet. Suleus interventricularis vorne und riickwirts sehr
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Abb. 9a—e. Erklirende Strichzeichnungen zu Fall 2. 9a Schematische Zeichnung des
anatomischen Priparates. ao Aortenbogen; ap Septum aortopulmonale; cd, cs rechte,
linke Coronararterie; dB Ductus Botalli; pd, ps rechte, linke Pulmonalarterie; ss linke
Arteria subclavia: 1, 2, 3, 4 Klappen am Truncusostium mit der zugrunde gelegten Ableitung
aus den distalen Bulbuswiilsten. 9b Schematische Skizze der Arterienverzweigung.
ao Aortenbogen und absteigende Aorta; dB Ductus Botalli. 9¢ Schema, das Ausmafl der
Defekte in den verschiedenen Herzsepten zeigend. 9d Aufsicht auf das Truncusostium
von oben her (schematisiert) mit der Bezeichnung 1, 2, 3, 4 zur Darstellung der den Klappen
zugrunde gelegten Ableitung aus den distalen Bulbuswiilsten. 9e Mutmafliche schematische
Ableitung der Klappen des Truncusostiums im Vergleich zur Regel.

deutlich, eine dem Conus arteriosus entsprechende Vorwdlbung wird vermifBt.
Wihrend Hohlvenen und Lungenvenen in normaler Weise einmiinden, entspringt
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an der Herzkrone nur ein auffallend weites arterielles GefaB (tc), welches anscheinend
aus beiden Kammern hervortritt. Es ist sehr weit, sein Umfang betrigt itber den
Klappen 7,2 cm. An ihm schon von auBen eine tiefe, annihernd vertikale Furche
(su) sichtbar und nach KEréffnung des Herzens und dieses GefifBles zeigt sich, daB
letzteres iiber beiden Kammern reitet und infolge eines im obersten, vordersten
Anteil des Kammerseptums gelegenen Defektes (def) auch von beiden Kammern
aus zuginglich ist. Nach unten der Defekt durch eine dicke Muskelleiste (m), die
offenbar A und B verbindet, begrenzt. Crista supraventricularis nicht stark ent-
wickelt. Am Ostium 3 sehr groBe (etwa 1 cm breite} Semilunarklappen mit leicht
wulstig verdickten Réndern, eine vordere (v), eine linke und eine rechte hintere.
Wiahrend die vordere Klappe mit den beiden anschlieBenden an den Commissuren
regelrecht zusammentrifft, sind rechte und linke hintere Klappe miteinander
vereinigt. Vorderer Sinus Valsalvae glatt und durchaus normal. Dagegen an
der Wand des gemeinsamen GefiBes im linken und rechten Sinus Valsalvae (vgl.
Skizze Abb. 9a u. d) Leisten. Eine vertikale verliuft an der Wand des linken Sinus
und deutet eine Trennung dieses Sinus in eine vordere und hintere Halfte an,
wobei aus der hinteren Hilfte dieser Tasche die linke Kranzschlagader entspringt.

Besonders verwickelt sind die Verhiltnisse im Bereiche der rechten hinteren
Semilunartasche. Hier zunichst eine deutlich ausgeprigte, ndher der Commissur mit
der vorderen Klappe gelegene, vertikale Leiste an der Wand des Rohres und nach
hinten von ihr ein Coronarostium, das rechte, und zwar oberhalb der Hohe des freien
Klappenrandes gelegen. Dann bemerkt man aber auch noch eine zweite vertikale,
weiter hinten gelegene Leiste und eine horizontale in der Tiefe des Sinus Valsalvae
etwa dem freien Klappenrand parallel verlaufende. Sie verursachen weitere Unter-
teilungen des Sinus. Die Deutung dieser beiden letztgenannten ist uns nicht ge-
lungen. Man koénnte daran denken, sie nicht als vorgebildet, sondern als erst durch
die Hartung entstanden aufzufassen. Dagegen ist die zuerst beschriebene, weiter
vorne gelegene vertikale Leiste an der duBeren Sinuswand ohne weiteres als rechter
Ausldufer des gleich zu beschreibenden Septum aortopulmonale zu erkennen.
Der linke Ausliufer dieses Septums hat die Leiste an der duBeren Wand des linken
hinteren Sinus Valsalvae gebildet.

Verfolgt man nun den weiteren GefilBverlauf, so ist als besonders auffilliger
Befund eine sichelformig zugeschirfte, nach unten offene Scheidewand (ap) fest-
zustellen, welche entsprechend der schon bei der duBleren Beschreibung erwahnten
tiefen Einkerbung auch im Inneren eine weitgehende Zweiteilung des Rohres an-
deutet. Der sonach mehr nach hinten gelagerte schwichere Anteil des Rohres
188t sich nach oben in eine regelrecht gelegene und entsprechend starke Anonyma
(an) und Carotis communis sinistra (ccs) verfolgen. Nach Abgabe dieser Aste
setzt sich der hintere Anteil des Truncusrohres, im Bogen nach links verlaufend,
als ganz diinnes, etwa 2 mm im Durchmesser haltendes GefdéB (ao) fort, welches mit
dem vorderen, stirkeren Hauptast des am Ostium gemeinsamen Truncus in Ver-
bindung steht. Von diesem geht gerade an seiner Vereinigungsstelle mif dem
diinnen Gefsdf die linke Subclavia (ss) ab; das GefiB selbst setzt sich dann als
ziemlich dickes Rohr in die absteigende Aorta fort und schwingt sich dabei
iber den linken Stammbronchus. Die beiden Lungenarteriensiste (pd, ps) ent-
springen getrennt aus dem vorderen Teile des unten gemeinsamen Rohres an
dem linken und hinteren Umfang desselben. Dabei geht zuerst 4 cm oberhalb
des Ostiums von der linken Wand der Ast fiir die rechte Lunge ab, der hinter dem
groBen Arterienrohr an den Lungenhilus gelangt. 1 cm oberhalb davon lauft, mehr
aus der Hinterwand entspringend, ein selbsténdiges Gefd zum linken Lungenhilus
(ps). Die Liicke in der Kammerscheidewand (def) liegt unterhalb der beiden hinteren
Klappen und ist annshernd von querovaler Form, 1'/, cm breit und nicht iiber
5 mm hoch. Sie wird an ihrem unteren Rande von dem schon erw#hnten kraftigen
Muskelwulst (m) begrenzt, der von der Scheidewand zur Vorderwand der rechten

Virchows Archiv. Bd. 279. 57
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Kammer zieht. Crista supraventricularis wenig ausgepragt. Septum membrana-
ceum an gewdhnlicher Stelle und hat mit dieser Liicke nichts zu tun. Die linke
hintere Taschenklappe und der linke Teil der vechten hinteren liegen iiber der
linken Herzkammer. Ubrige (ventse) Klappen unverindert, regelrecht gebildet,
ebenso simtliche Scheidewsnde des Herzens, abgesehen von der in der Kammer-
scheidewand beschriebenen Liicke. Foramen ovale secundum als etwa linsen-
groBes Loch offen geblieben.

Fassen wir zusammen, so ist hier (Fall 2) die Drehung im Bereiche
des Ventils in richtiger Weise vor sich gegangen. Es sind drei groBe
halbmondférmige Klappen entwickelt, eine rechte und linke hintere,
sowie eine vordere (Abb. 9a, 9d). Das Septum aorticopulomale (ap) ist
hier weiter herunter geriickt als in Fall 1. Der interpulmonale Sporn
ist hier noch. gar nicht entwickelt, wodurch die beiden Pulmonalisiste
jeder selbstdndig etwa 4 cm oberhalb vom Ostium des Truncus aus dem
gemeinsamen Stamm desselben abgehen. In bemerkenswerter Weise
ist hier linkerseits der 6. (Pulmonalis-) Bogen des Kiemenarteriensystems
kréftig entwickelt und offenbar an Stelle des hier auBerordentlich diinnen
4. Bogens (Aortenbogens) getreten (Abb. 9b). Dieser macht dadurch
auf den ersten Blick den Eindruck eines Ductus Botalli. ITn Wirklichkeit
verbindet der Ductus Botalli, der etwa bleistiftdick ist, den Truncus
communis mit dem absteigenden Teil der Aorta und téuscht daher
zundchst den Bogen vor. Die genauere Besichtigung der Taschenklappen
ergibt, daB der Bulbuswulst 2 in der Regel entsprechender Weise angelegt
ist, 1 und 3 sind mit ihrem freien Rand in den hinteren Anteilen vereinigt.
Sie lassen sich nach der Lage der Coronarostien mit Sicherheit bestimmen.
Der rechte Ausldufer des Septum aorticopulmonale reicht in die Tasche
des Bulbuswulstes 3 herunter und deutet bereits eine Zweiteilung des-
selben. in eine vordere und hintere Hilfte an, ebenso weist der in die
Bulbustasche 1 herunterreichende linke Ausliufer des aortopulmonalen
Septums auf eine unvollkommene Unterteilung in eine vordere und
hintere Abteilung dieser Tasche hin. Das Derivat des Bulbuswulstes 4
ist von dem des 3 nur durch eine zarte Leiste, die an der Truncuswand.
entspringt, abgegrenzt. Die Klappe selbst ist fiir 3 und 4 gemeinsam.
Die mutmafBlichen Verhaltnisse der Klappenbildung sind aus dem Schema
(Abb. 9e) zu ersehen.

Es handelt sich also auch hier um einen unvollstindigen, gemein-
samen Defekt im Bereiche des Bulbusseptums und Truncusseptums,
der etwas kleiner ist als im Falle 1. Pars membranacea septi und Foramen
ovale primum sind geschlossen, das Foramen ovale secundum ist offen
geblieben. Die proximalen Bulbuswiilste sind verschmolzen — vermut-
lich allerdings nicht vollstéindig —, es ist daher auch im Bereiche des
Bulbus eine Teilung in zwei Rohre zustande gekommen. Ahnlich wie
im Falle 1 ist die Crista supraventricularis wenig entwickelt. Wenn
sich auch in der Héhe des Ventiles des gemeinsamen Truncus nur 3
Klappen entwickelt haben, so ist doch aus den Leisten an der Wand
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der Sinus Valsalvae deutlich die Zusammensetzung aus wurspriinglich
4 Klappen erkennbar. Der distale Bulbuswulst 4 ist, wenn auch nicht
zur Ausbildung gekommen, in Resten vorhanden.

Fall 3: 1 Wochke alt, mannlich (Findelhaus, 1891), M. N. 5258 Brustorgane.

Herz (Abb. 10): VerhidltnismaBig groB, gréBte Linge der Kammern 4 cm, gréBter
Querdurchmesser 3!/, em, wovon 1 cm auf die Breite der rechten, 21/, cm auf die
der linken Xammer entfallen. Herzspitze ausschlieBlich von der linken Kammer
gebildet. Erhaltene linke obere Hohlvene, sonst Venen normal. An der Herzkrone
nur eine groBe Arterie (tc), die der rechten Herzkammer angehért und oberhalb

Abb. 10. Brustorgane des Falles 3. Truncus arteriosus communis persistens totalis.
an Arteria anonyma; ccs Arteria carotis communis sinistra; def groBe Liicke der Kammer-
scheidewand; pd rechte Pulmonalarterie; t¢ Truncus communis. *; d. nat. Gr.

der Klappen einen Umfang von 2 om besitzt. An ihrem Ostium 3 Klappen, eine
rechte und linke hintere sowie eine vordere, die durchwegs groB, zart und wohl-
gebildet sind ; rechte 10, linke 8, vordere 6 mm im Querdurchmesser. An der #uBeren
Wand des Sinus Valsalvae der rechten hinteren Klappe am oberen Rande desselben
2 Halbbogen, durch welche eine Unterteilung dieser auch besonders groBen Tasche
in eine vordere und hintere Hialfte angedeutet wird (Abb. 11a). Kranzschlagadern
gehen aus den beiden hinteren Taschen ab, die linke mehr der hinteren Commissur
der linken Klappe, die rechte mehr der vorderen Commissur der rechten Klappe
gendhert. Unterhalb des Ostiums ein michtiger Muskelwulst, welcher, nach unten
konkav, mit einem zweiten, nach oben konkav geformten eine etwa kleinmiinzen-
groBe, rundliche Liicke der Kammerscheidewand (def) begrenzt. Gemeinsames
vensses, von 3 Klappen umsiumtes Ostium. Foramen ovale 1. und II., weit offen.
Wand der linken Herzkammer 5, die der rechten 3 mm dick; Dicke der Kammer-
scheidewand 7 mm. Bei der Verfolvung des gemeinsamen Arterienrohres in seine
Aste beiderseits vor dem Ubergang in den Bogen je ein Ast, der zum rechten und
linken Lungenhilus verlduft, entsprechend den beiden hier noch véllig getrennten

57*
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Lungenschlha,gaderé.sten (Abb. 11a, ps, pd). Inseinem weiteren Verlauf entspricht das
GefiB vollig dem Charakter der Aorta, es verliuft bogenformig tiber den linken
Stammbronchus und gibt am Bogen in gewdhnlicher Weise die 3 groSen Aste ab.

[¢] €

Abb. 11a—e. Erklarende schematische Zeicbhnungen zu Fall 3. lla Schema des anato-
mischen Praparates. ap beiderseitige aortopulmonale Sporne; cd, cs rechte, linke Coronar-
arterie; pd, ps rechte, linke Pulmonalarterie; 1, 2, 3, 4 Bezeichnungen der Klappen am
Truncusostium nach jhrer zugrunde gelegten Ableitung aus den distalen Bulbuswillsten.
116 Schematische Darstellung der Arterienverzweigungen. 11¢c Schema der Defekt-
bildungen in den verschiedenen Septen. ave Ostinm atrioventriculare commune; def
groBer Defekt der Kammerscheidewand ; fo0I, foll Foramen ovale L., II. 11d Schematische
Darstellung einer Aufsicht auf das Truncusostium von oben mit den Bezeichnungen 1, 2,
3 und 4 als Ausdruck der zugrunde gelegten Ableitung der Klappen aus den distalen
Bulbuswiilsten. cd rechte, es linke Coronararterie. 1le Schematische Darstellung der mut-
maglichen Verschmelzung der aus den Bulbuswiilsten 3 und 4 abzuleitenden Taschen im
Vergleich zur Regel.
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Zusammenfassend besteht also hier eine vollkommene Persistenz des
Truncus arteriosus communis (vgl. Skizze Abb. 11a). Hs ist auch. noch
nicht zur Bildung eines gemeinsamen Lungenschlagaderstammes ge-
kommen, das Septum aorticopulmonale (ap) ist demnach noch. paarig,
beiderseits durch einen Sporn angedeutet. Die Verhaltnisse der, abge-
sehen von der Pulmonalis der Regel entsprechenden Arterienver-
zweigungen sind.ans dem Schema zu entnehmen (Abb. 11b). Die Bildung
eines Ductus Botalli ist, wie auch in unserem Fall 1, nicht erfolgt. Die
3 entwickelten halbmondférmigen Klappen am Ostium lassen sich aus
der Lage der Coronarostien ihrer Herkunft nach erkliren: Wahrend
die distalen Bulbuswiilste 1, 2 und 3 in normaler Weise angelegt sind,
1 und 3 naturgemif ohne Teilung, da ja kein Truncusseptum ent-
wickelt ist, st der rudimenidre Bulbuswulst 4 mit dem 3 werschmolzen,
etne Teilung wird nur an der Truncuswand angedeutel; diese Klappe (3)
ist daher auch wesentlich breiter als die beiden anderen. Die letzten
Strichzeichnungen (e) der Abb. 11 sollen diese Vorgénge erkldren und
dartun, wie man sich eine solche Verschmelzung vorstellen konnte.
Unterhalb einer an das Truncusostium anschlieBenden, etwa 1 cm
breiten Fleischbriicke besteht eine groBe Liicke nicht nur im vorderen,
sondern im ganzen oberen Anteil der nur unvollstdndig hinaufgewachsenen
Kammerscheidewand (Abb. 11a u. ¢). Die Pars: membranacea septi
ist nicht entwickelt, sondern fallt in den Bereich der groffen Kammer-
scheidewandliicke. Der Ohrkanal ist ebenfalls nicht unterteilt, es besteht
ein gemeinsames Ostium venosum. Ebenso ist das Foramen ovale
primum infolge mangelhaften Herabriickens des Septum atriorum
primum nicht verschlossen. In seinem Bereiche findet sich auBerdem
ein grofles, offenes Foramen ovale secundum. Das vollkommene Fehlen
etnes gemeinsamen aortopulmonalen Septums ging also auch mit einer
mangelhaften Scheidewandbildung vm ganzen Herzen einker. Trotzdem
ist jedoch. — wie wir gleich sehen werden — vermutlich eine, wenn
auch. nicht ganz der Regel entsprechende, Verschmelzung der proxi-
malen Bulbuswiilste A und B erfolgt.

Wihrend jedoch in Fall 1 und 2 der Truncus communis auf der Herz-
kammerscheidewand, -deren oberer Teil unvollstindig war, reitend ge-
funden wurde, ist in diesem letzten Fall das Ostium des gemeinsamen
Truncus nur von der rechten Kammerabteilung her zuginglich. Es
miifite hier also zur Erklirung entweder angenommen werden, dafl eine
Verschmelzung der proximalen Bulbuswiilste A und B unterblieb und
daB der Fleischwulst unterhalb des Ostiums nicht dem fleischig ge-
bliebenen proximalen Abschnitt des Bulbusseptums, sondern dem mit
Fleiseh. iiberdeckten Bulboaurikularsporn entspricht oder die Crista
supraventricularis ist wohl entwickelt und ihr Fleisch ist es, welches
den Bulboaurikularsporn iiberdeckt. Schlieft man sich der letzteren
Deutung an, so ist der Aortenanteil des Bulbusrohres durch eine
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stirkere Wucherung der Muskulatur verschlossen, so daf nur der
Pulmonalisteil offen geblieben ist, welcher dann, entsprechend weit,
naturgemifl nur von der rechten Kammer aus zuginglich sein kanmn.
Wie man sich bei dieser Annahme die Entwicklung der proximalen
Bulbuswiilste, bzw. ihre Verschmelzung vorzustellen hitte, soll sich aus
den schematischen Skizzen (Abb. 12) ergeben. Die ersten 2 Zeich-
nungen sollen die normalen Verhéltnisse darstellen, wobei in der
zweiten zu sehen ist, wie sich nach Verschmelzung der Bulbuswiilste A
und B Muskelbiindel zwischen die Anfangsteile der Ausstrémungsrohre
einschieben. Die Vorstellung, die wir fiir die Ausbildung nur eines Bulbus-
rohres und zwar des Pulmonalisteiles in unserem Fall 3 als Erklarung
zugrunde legen mochten, ist in der dritten Zeichnung zum Ausdruck
gebracht.
Wenn wir in der Folge noch iiber einen Fall von partiellem Erhalten-
bleiben des Truncus arteriosus communis berichten, so geschieht dies vor
allem, weil sich auch bei ihm —
als besonders seltener Befund —

e 7 an dem gemeinsamen arteriellen
Vi 4 Ostium 4 halbmondformige
a @ Klappen fanden, weil an seinen

Klappen die Verdnderungen

Abb. 12. Schematische Darstellung der Ver- einer ,fetalen Endokarditis®

schmelzung der proximalen Bulbuswiilste A
und B in der Regel (1. und 2. Zeichnung) und bestanden und auBerdem des-

eine mutmaBliche solche in Fall 3 mit Ver- wegen, weil iiber diesen mehrere
schlieBung des Aortenteiles des Bulbusrohres .
(3. Zoichnuneg). Wochen hindurch beobachteten

Fall genaue klinische Angaben
vorliegen. Es handelte sich um ein 21/, Monate altes Méadchen, welches
am 30.7.30 im S#uglingsheim Baden bei Wien mit der klinischen
Diagnose ,,angeborener Herzfehler” verstorben war 1.

Fall 4: Aloisia P., 2Y, Monale alt.

Vorgeschichte: Beide Eltern angeblich herzleidend. Von dberstandenen Krank-
heiten der Mutter Pneumonie und Grippe und im Jahre 1925 ,, Apicitis” bekannt.
Uber Krankheiten wihrend der Schwangerschaft nichts angegeben. Kind am
1.7. 30, 11/, Monate alt, wegen schlechten Gedeihens in die Anstalt anfgenommen.

Krankheitszustand: Kind blaB, blausiichtig, Mikropolyadenie. Herz: Spitzen-
stoB auBerhalb der Mamillarlinie im 5. Intercostalraum, verbreitert und hebend.
Herzdampiung absolut und relativ verbreitert; absolute Herzddmpfung rechts
zwei Querfinger auswirts vom Brustbeinrande, nach oben am oberen Rand der
3. Rippe. Uber der Mitralis ein langgezogenes sausendes Gersusch im Anschluf
an den 1. Ton, der 2. Ton ist klappend. Uber der Aorta Herzténe dumpf und unrein,
2. Pulmonalton akzentuiert. Puls: rhythmisch, 140 in der Minute. Organe: Milz
unter dem Rippenbogen tastbar, ebenso die Leber 2 Querfinger unter dem Rippen-
bogen. Lunge o.B.; um so auffallender respiratorische Einziehungen an den Zwerch-

I Fir die freundliche Uberlassung der Organe und Mitteilung der klinischen
Daten sei an dieser Stelle Herrn Primarius Dr. Wengraf, dem Leiter des Sauglings-
heimes, besonders gedankt.
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fellansétzen beiderseits. Bluthefund: 4,7 Millionen rote, Sahli unkorrigiert 69.
Harnbefund: Eiweifl negativ, im Sediment sparlich granulierte Zylinder.

Krankheitsverlouf: Kind hat in der Folgezeit milig zugenommen. Andauernd
erhéhte, bis subfebrile Temperaturen. Von Digitalisierung wird abgesehen, da
Erbrechen auftritt. 27. 7.30. Verschlechterung des Allgemeinbefindens, zunehmende
Blisse, Gewichtsabnahme, im Harn zahlreiche Leukocyten, spirliche rote Blut-
korperchen, Eiweifl positiv, Unter zunehmender Herzschwiche Tod am 30. 7. 30.

Klinische Diagnose: Pyurie, Vitium cordis congenitum,

Bei der Obduktion der iibersandten Organe (Dr. Feller) fand sich:

Herz auffallend groB, grofiter Umfang im Kammeranteil 161/, ecm, grofte Lange
desselben 6 cm. VergroBerung erstreckt sich auf beide Herzkammern, jedoch
auf die rechte mehr als auf die linke (Abb. 13). Einmiindung der Hohl- und
Lungenvenen regelrecht; am oberen Rand des Kamimeranteils, mehr rechts
gelegen, nur ein groBer Arterienstamm (tc), aus welchem einerseits die Aste des
Aortenbogens (ao), andererseits die beiderseitigen Lungenschlagadern (p) entspringen.
Linke Pulmonalarterie dabei durch einen noch, nicht ganz verschlossenen Ductus
Botalli (dB) mit der Konkavitit des Aortenbogens verbunden. Eine von oben her
einschneidende Furche teilt den im unteren Abschnitt gemeinsamen groBen Arterien-
stamm in einen links gelegenen Anteil, der in seinem weiteren Verlauf dem einer
normalen Kérperschlagader entspricht, und in einen rechts gelegenen ganz kurzen
Stamm, aus welchem die Hauptiste der Lungenarterie hervorgehen, der also als
kurzer Lungenarterienstamm anzusehen ist. Durchmesser des gemeinsamen Ar-
terienstammes oberhalb der Klappen 16 mm. Bei der Eréffnung des gemeinsamen
Truncus (Abb. 14) an dem ebenfalls gemeinsamen Ostium 4 Klappen und zwar je
eine vordere und hintere rechte (vr, hr) sowie eine vordere und hintere linke (vl, hl).
Die beiden rechts gelegenen und die vordere linke annéhernd gleich gro§ (querer
Durchmesser etwa 8 mm), linke hintere (hl) aber wesentlich kleiner, querer Durch-
messer bloB 5 mm. Am hinteren Ende des rechten vorderen Sinus Valsalvae noch unter-
halb des freien Randes der Klappe das rechte Coronarostium, linkes knapp oberhalb
der Commissur zwischen den beiden hinten gelegenen halbmondférmigen Klappen,
dabei aber doch schon eher in den Bereich der linken hinteren Semilunartasche
gehorig. Klappen selbst wulstig und unregelmifig héckerig, bestehen aus einer
eigenartigen, etwas durchscheinenden, grauen Cewebsmasse. Unmittelbar unter-
halb vom Ostium und zwar unterhalb der beiden hinteren Semilunarklappen eine
annghernd querovale, 12 X 8 mm in ihren gréfiten Durchmessern haltende Liicke
im obersten Anteil der Kammerscheidewand (def). Das gemeinsame Ostium liegt
somit iiber dem Scheidewanddefekt, wobei die beiden hinteren Klappen iiber die linke,
die beiden vorderen iiber die rechte Kammer zu liegen kommen. Aortopulmonales
Septum (ap), welches entsprechend der Einkerbung des Truncus communis von aufien
her am eréffneten Gefaf zu sehen ist, hoch oben als Leiste stehen geblieben. Sein
hinterer Ausliufer endet mehr als 2 cm oberhalb vom linken Coronarostium in
der hinteren Truncuswand, wéhrend der vordere Ausliufer sich ebenfalls nach
kurzem Verlauf in der Vorderwand des Truncus verliert, ohne dal man bestimmen
konnte, wohin er strebt. Ubriger Klappenapparat unversehrt, auch sonstige Scheide-
wandbildung, abgesehen von der beschriebenen Liicke, in richtiger Weise erfolgt.
Septum membranaceum nicht in den Scheidewanddefekt einbezogen. Beide Kammer-
abschnitte sehr dickwandig, linke Kammer bis 9 mm, rechte bis 11 mm.dick.
Rechter Vorhof etwas gréfer als der linke, Vorhofwand rechts 3, links 2 mm dick.
Der Lage der embryonalen Bulbuswiilste A und B entsprechend finden sich zwei
fleischige Hocker, wovon der eine (A) unterhalb des freien Randes der Kammer-
scheidewand gelegen ist, der andere (B) unterhalb der rechten vorderen Semi-
lunarklappe zu finden ist. Die beiden Fleischwiilste sind nur durch eine ganz
schmale (etwa 1 mm breite) Muskelleiste in Verbindung, welche mit ihrem freien
oberen Rand zum Teil dem Ansatz des vorderen Segels der Tricuspidalis anliegt.
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Die Crista supraventricularis an der Vorderwand der rechten Kammer in ge-
wohnter Lage und kriftig ausgebildet.

Organbefund: Lungen rostbraun, von ziher Konsistenz, in den Bronchialisten
schleimige Fliissigkeit. Dementsprechend in den dorsalen und basalen Lungen-
abschnitten ausgedehnte dunkelrote, atelektatische Herde infolge Verstopfung
der Bronchiallumina. Leber, Milz und Nieren vends-hyperdmisch.

Mikroskopische Untersuchung: Niere trilbe Schwellung, keine Zeichen fiir eine
aufsteigende Entzindung. Milz: Capillare Venen stark mit Blut erfiillt, keine
Bindegewebsvermehrung. Lunge sehr blutiiberfiillt, ausgedehnte Blutaustritte

Abb. 15. Schnittbild aus dem Herzmuskel von Fall 4. h Hypertrophische Herzmuskelzellen ;
s Myokardschwiele. Vergr. Zei C, Ok. 1.

in der Lichtung der Lungenblischen (Stauungsinfarkte). Ziemlich umfingliche
AbstoBung des Alveolarepithels. Leber: Diffuse, feintropfige, méBig hochgradige
Verfettung der Epithelzellen. Capillaren reichlich mit Blut gefiillt, dabei viele
weile Blutkorperchen, besonders Leukocyten enthaltend. Periportale Felder im
ganzen etwas verbreitert, ohne Zelleinlagerung. AuBerdem diffus verstreut
kleine Granulomherde aus Fibroblasten, Epitheloidzellen und Lymphocyten.
Interstitielles Bindegewebe im Herzen stellenweise verbreitert, mit Bildung kleiner
Schwielen (Abb. 15s); in der Umgebung von solchen die Herzmuskelzellen teilweise
hypertrophisch (Abb. 15h). Eisenreaktion in den Leberzellen, den Reticulumzellen
der Milz und in den Bindegewebszellen der Alveolarsepten der Lunge positiv, in
der Niere negativ.

Die Untersuchung der Klappen des Truncus (Abb. 16) ergab in einem Schnitt-
bild mehrfach hockerige Vorwolbungen des subendokardialen Gewebes, sowohl an
der dem Sinus Valsalvae zugewendeten Oberfliche, als anch an der der GefiB-
lichtung zugekehrten (w). Die Zellen dieser Wucherungsherde zum groBeren Teil
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spindelig, vielfach wieder vom Aussehen von Myxomzellen. Bei den spindeligen
Zellen eine Anordnung senkrecht zur Lingsachse der Klappe héufig, auch steigen
zahlreiche Fasern senkrecht zur Oberfliche auf. Bindegewebige Grundplatte (fg)
liegt, wie man namentlich in einem nach van Gieson gefarbten Schnitt erkennt,
anndhernd zentral, durchwegs aufgefasert (a), besonders an sclchen Stellen, wo ihr
die gewucherten subendokardialen Herde anliegen.

Abb. 16. Mikroskopisches Schnittbild aus einer Schnittreihe der linken vorderen Taschen-
klappe des Truncusostinms. a Aufsplitterung der bindegewebigen Grundplatte;
fg bindegewebige Grundplatte; w Wucherungsherde aus subendokardialem Gewebe.
Vergr., Zeifl Planar 50 mm.

Zusammenfassung: Darnach handelt es sich um ein partielles Erhalten-
bleiben des Truncus arteriosus communis mit 4 Klappen am gemeinsamen
Truncusostium. Die Drehung im Bereiche des Ventiles ist in normalem
Sinne, jedoch im Vergleich zur Regel, ebenso wie in dem von uns be-
schriebenen Falle 1, in etwas geringerem Ausmafle erfolgt (um etwa
30-—40° zu wenig). Die einzelnen Taschenklappen lassen sich nach dem
Abgang der Kranzschlagadern entsprechend ihrer Herkunft aus den
distalen Bulbuswiilsten mit 1—4 bezeichnen, wie dies durch die bei-
gegebene schematische Zeichnung (Abb. 17) veranschaulicht wird. Das
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aortopulmonale Septum, sowie auch der interpulmonale Sporn sind so
hoch oben stehen geblieben, dafl es nicht mdoglich ist, festzustellen,
wohin ihre Ausliufer streben. Wie bei allen bisher beschriebenen
Fallen von Truncuspersistenz erstreckt sich auch hier der Defekt nicht
nur auf das Truncus-, sondern auch auf das Bulbusseptum, wodurch
eine gemeinsame Liicke im Truncus-Bulbusseptum entsteht. Kine Ver-
schmelzung der Bulbuswiilste A und B ist, wenn iiberhaupt, nur in
ganz geringem Ausmafle erfolgt und vielleicht durch die in der Be-
schreibung erwihnte schmale, quere Muskelleiste angedeutet. Die
Liicke im Septum stellt sich am ausgebildeten Herzen als grofier Defekt
im obersten Teil der Kammerscheidewand dar, iiber welchem das ge-
meinsame Truncusrohr reitet, wobei es mit seinem gréfleren Teil iiber
der rechten, mit seinem kleineren Anteil iiber der linken Kammer
gelegen ist. Die Pars membranacea septi ist un- o
abhingiz vom Defekt im Bulbusseptum in nor- 1
maler Weise angelegt. Sogar das Foramen ovale
secundum ist verschlossen. Als Seltenheit — auch
bei partieller Truncuspersistenz — ist ein Ductus edn
arteriosus Botalli vorhanden, der noch nicht ganz
verddet und eben fiir eine ganz feine Sonde durch- ;. 17 sehematische
géngig ist. Bisher fand sich ein solcher bloBl noch  Darstellung der Klappen
. . am Truncusostium in
in unserem Falle 2 ausgebildet. Fall 4 mit Bezeichnung
Aus dem Organbefund sei zusammenfassend der mutmaglichen Her-
. . e . kunft aus den distalen
hervorgehoben, daB sich eine positive Hisenreak- Bulbuswiilsten 1 - 4.
tion in Lunge, Leber und Milz fand, was auf eine
lingere Dauer der Kreislaufstérung hinweist. Auch die Verfettung der
Leber wire in diesem Sinne zu deuten, ebenso die beschriebenen Lungen-
verdnderungen, welche fiir Stauungslunge kennzeichnend sind. Die
im Herzmuskel auftretenden spérlichen Schwielenherde mit hyper-
trophischen Muskelzellen in der Umgebung kénnen dafiir sprechen,
daf die plumpen und wulstigen Verdickungen an den Semilunarklappen
eine entziindliche Ursache haben. Bekanntlich hat seinerzeit B. Fischer
darauf hingewiesen, daB bei angeborener ,Herzklappenentziindung
der gleichzeitige Befund von Verinderungen im Herzfleisch auch fiir
die entziindliche Natur der Verinderungen an den Klappen beweisend
sei. Auch der Umstand, dafBl die Lingsachse der Zellen in den subendo-
kardialen Wucherungsherden vielfach senkrecht zur Oberfliche verliuft,
ebenso der Befund von aufsteigenden Fasern innerhalb der Herde mit
Aufsplitterung der bindegewebigen Grundplatte kénnten die Annahme
einer entziindlichen Klappenverinderung weiter stiitzen.

1V. Schrifttum.

Beschreibungen von Fillen mit nur einem aus der Herzbasis ent-
springenden Arterienrohr reichen zeitlich weit zuriick und einer der
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dltesten in diesem Zusammenhang immer wieder angefithrten Fille
diirfte der von Wilson (1798) sein. Es handelte sich bei Wilson um ein
reifes, 7 Tage altes Kind mit einem Defekt der Bauchdecken, in welchem
ein hernivser Sack vorlag, der schon bei Lebzeiten infiziert und brandig
wurde. Bei einem umfinglichen Zwerchfelldefekt lag das Herz unge-
wohnlich tief, im Bereiche des Bauchdeckendefektes. Seine nihere
Beschreibung soll — schon wegen der geschichtlichen Bedeutung des
Falles — nach dem Original einer Ubersetzung von Wilsons Arbeit im
Reilschen Archiv “wiedergegeben werden.

,,Das Herz bestand nicht aus 4 Hoéhlen, sondern aus einer Nebenkammer und
einer Herzkammer, welche aber beide ungewdhnlich groB waren. Aus der Herz-
kammer entsprang ein Schlagaderstamm, der zwischen den beiden Lungensicken,
gerade hinter der Brustdriise in die Brusthohle hinaufstieg, und sich alsdann in
zwey grolle Aste teilte, von denen der eine aufwirtssteigende die Aorte, der andere
zuriickweichende die Lungenschlagader war. Sowohl die Aorte als die Lungenarterie
verhielten sich in ihrem ferneren Verlaufe als das Normal, auBBer daB keine Bronchial-
arterien weder aus der Aorte, noch aus ihren Zeristelungen zu den Lungen gingen.
An der Stelle, wo beide Arterien sich trennen, hatte die Aorte genau 1Y/, Zoll, die
Lungenschlagader 1%/, Zoll im Durchmesser.” AuBerdem bestand eine linke obere
Hohlvene statt einer rechten, welche neben der Vena azygos die Lungenvenen
aufnahm, worauf sich das Gefaf in die Vorkammer einsenkte. Bronchialarterien
und Bronchialvenen fehlten. Bei der Besprechung meint Wilson, daB die Herz-
miBbildung das Kind nicht gehindert hitte, auch jahrelang noch zu leben, da nach
seiner Meinung bei dem Fehlen der Scheidewand das Blut kréftiger in die Lungen
eingetrieben wurde, daher auch rascher durch die Lungen laufen konnte und
auBerdem schon stark sauerstoffhaltig war, bevor es zur Lunge gelangte.

Freilich kann bei niherem Zusehen im Schrifttum nur ein verhéltnis-
méiBig kleiner Teil als echte Truncuspersistenz anerkannt werden, wihrend
sich, wie schon Vierordt und Herxheimer betonen, eine nicht unbedeutende
Zahl der unter dem Titel , Truncus communis‘“ beschriebenen Fille
schlieBlich als Atresie oder hochgradige Verengung der Pulmonalis oder
der Aorta herausstellt, wobei dann das jeweils offen erhaltene Gefdf
entsprechend weiter ist und als einziges Gefil aus der Herzkrone hervor-
zugehen scheint. Dafl auflerdem in den dlteren Fillen bei dem damaligen.
Stand der Entwicklungsgeschichte die Beschreibung oft auch licken-
haft ist und gerade fiir die Deutung notwendige Angaben vermissen
1aBt, kann wohll begreiflich erscheinen. Die vollstindige Aufklirung
mancher solcher mitgeteilter Fille nach dem heutigen Stande der Embryo-
logie muf} infolgedessen iiberhaupt als aussichtslos angesehen werden.

Beriicksichtigt man die angedeuteten Umsténde, so wird die Zahl der
als echt anzusprechenden Fille von Truncuspersistenz sehr eingeengt.

Wenn von Vierordt (1898) eine Einteilung der Fille von Persistenz
des Truncus arteriosus in 3 Gruppen, ,,partielle Persistenz des embryo-
nalen Truncus, einziges Arterienrohr vom Charakter der Aorta und
einziges HauptgefdB vom Charakter einer Pulmonalis” vorgeschlagen
wird, so bedarf es wohl heute kaum der Erwiahnung, dafl diese Einteilung
vom Standpunkt der neuzeitlichen Entwicklungsgeschichte keine
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Berechtigung mehr hat. Zu der 3. Gruppe (Hauptarterie vom Charakter
der Pulmonalis) bemerkt auBlerdem schon Vierordt selbst, dafl ,.ein ganz
reiner, gut beschriebener Fall dieser Art nicht vorliege*. Der am ehesten
zu dieser Gruppe zu rechnende Fall von Ziegenspeck, der zudem teilweise
auf Rekonstruktion beruht, scheidet selbstversténd]ich aus, da schon
im Obduktionsbefund erwahnt ist, dafl an Stelle der aufsteigenden Aorta
ein bindegewebiger Strang vorhanden ist. Wie dies schon von anderen
Untersuchern. (Mdonckeberg, Wirth) vorgeschlagen wurde, kann heute
tiir die Einteilung der Fille von Truncuspersistenz nur mehr der Umstand
bestimmend sein, ob .diese unvollkommen oder vollstindig ist.

Ohne weiteres zeigt dabei eine Durchsicht des Sechrifttums, daB
Berichte iiber unvollstindige . Persistenz des Truncus arteriosus weit
zahlreicher sind, als solche iiber vollstindige. Wir méchten jedenfalls
eine ermiidende Anfithrung von Féallen der ersten Gruppe vermeiden,
was wir um so eher tun kénnen, als zahlreiche leicht zugéngliche Arbeiten
(z. B. Pitschel) iiber diese Fille berichten, als auBerdem die Zusammen-
stellungen von Vierordi und Herxzheimer ziemlich eingehende Uber-
sichten von Fillen mit partiellem Bestehenbleiben des Truncus bringen
und nicht zuletzt deshalb, weil in den meisten der in diese Gruppe ge-
hérigen Arbeiten — aufler dafl Beschreibungen von neuen Féllen gebracht
werden — kaum der Versuch einer exakten Zuriickfiihrung der fest-
gestellten anatomischen Befunde auf die wihrend der Entwicklung
vorliegenden Verhéltnisse im Bereiche des Truncus-Bulbusrohres unter-
nommen wird.

Bei der viel kleineren Zahl der beschriebenen Fille von vollstindiger

* Persistenz des Truncus arteriosus — es sind ihrer insgesamt 10 — findet

sich, offenbar schon in Wiirdigung des Seltenheitswertes, meist eine
mehr sorgfiltige und erschopfende Beschreibung der jeweiligen Herz-
fehlbildung, wodurch es auch méglich ist, die einzelnen Fille besser zu
verstehen, bzw. vom Standpunkte der Entwicklung aufzulésen. Nicht
berechtigt erscheint’ uns, daB dabei die Gruppe der unvollstindigen
Truncuspersistenz wiederholt als die weniger wichtige und ‘beachtens-
werte hingestellt wird, obwohl gerade, wie bereits eingangs erwihnt,
die nur teilweise erfolgende Ausbildung der einzelnen in Betracht
kommenden Scheidewinde und Sporne weitgehende Moglichkeiten zur
Auflésung und zur Zuriickfithrung auf die Verhaltnisse bei der nor-
malen Entwicklung bieten. Auch bilden sie mit ihrer verschieden weit
vorgeschrittenen Septumbildung im Truncus-Bulbusbereich eine fort-
laufende Reihe bis zu dem Zustande des vollkommenen Fehlens jeder
Unterteilung des Truncus-Bulbusrohres und verdienen schon deshalb
eine entsprechende Beachtung.

Mit Verwendung der neueren Ergebnisse der embryologischen For-
schung sind auch gerade die aus den letzten Jahren stammenden Unter-
suchungen iiber véllige Truncuspersistenz so abgefaBt, daB sie einerseits
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eine willkommene Erginzung zu den eigenen, von uns beschriebenen Fillen
bilden, andererseits sehr wohl gestatten, gewisse Grundformen von er-
haltenem Truncus vom Standpunkte ihrer Entstehung aufzustellen.
Das sollen auch die Gesichtspunkte sein, die uns veranlassen, iiber einige
im Schrifttum mitgeteilte Fille von vollstandiger Erhaltung des Truncus
genauer zu berichten.

Siegmund hat 1928 7 sichere Falle von vollstindiger Persistenz des
Truncus communis aus dem Schrifftum zusammengestellt. In zeitlicher
Reihenfolge sind dies: Buchanan (1864), Preisz (1890), Wenner 2 Falle
(1909), Wirth (1912), Hiilse (1918), Klemke (1925). Dazu kommen noch
zwei von Siegmund selbst beschriebene Fille und ein von ihm nicht
erwihnter Fall von Zimmermann (1927).

Tm Falle Buchanans reitet bei einem 6'/, Monate alten Madchen der Truncus
arteriosus communis genau in der Mitte iiber einem groflen (4 cm im Durchmesser

haltenden) Defekt im vorderen oberen Teil des Kammer-
o septums. Am Ostiom 3 Klappen; eine groflere, tiber der
rechten Kammer gelegene, sah dabel aus ,,wie zwet un-
vollstindig miteinander verschmolzene Klappen'. Beide

Kranzschlagadern entsprangen aus dem rechten Sinus
Valsalvae. Knapp oberhalb dieses Sinus ziehen zwei

J getrennte Lungenschlagadern zu den beiden Lungen.
cd Weiterer Verlauf des Truncus nach Art einer rechts-
lufigen Aorta.
Abb. 18.  Schematische Hier sei besonders darauf hingewiesen, dal3

Zeichnung der Klappen .
amTruncusostium und der Von den 3 Klappen des gemeinsamen Truncus

Coronararterien im Falle  aine griBer war und den Eindruck einer unvoll-
von Preisz. 1—4 ent-

sprechen der Bezeichnung ~ kommenen Verschmelzung aus 2 Klappen machte,

der von uns zugrunde ge- . . .. ‘
Jegben Ableitung aus den Befunde, wie sie auch wir in unserem Falle 2

distalen Bulbuswilsten. ~ und 3 erheben konnten. Da uns die Arbeit

Buchanans im Original nicht zugénglich war und
wir nur auf den Bericht von Wirth angewiesen sind, miissen wir auf
eine Ableitung der Klappen aus den embryonalen distalen Bulbuswiilsten
verzichten. Eine Rechtsliufigkeit des peripheren Truncusverlaufes, wie
sie Buchanan beschreibt, finden auch wir in unserem Falle 1.

Preisz beschrieb bei einem 9 Stunden alten Midechen (Fall 16) einen {tber der
rechten Kammer gelegenen Truncus communis mit vier Semilunarklappen, namiich
mit ,,einer hinteren und vorderen rechten und mit einer hinteren und vorderen
linken**. Eine Kranzschlagader verlauft aus dem vorderen linken Sinus Valsalvae
zur rechten Kammer, eine iiber der Commissur der hinteren Taschen entspringende
schlingt sich in ihrem Verlauf links um den Truncus und verlauft zur vorderen
Léngsfurche. Der Truncus erweitert sich im weiteren Verlauf zu einem Sack,
der oben eine Einkerbung aufweist, wodurch eine unvollkommene Teilung in eine
rechte Halfte angedeutet ist, aus der Carotiden und rechte Subclavia hervorgehen
und in eine linke Halfte, aus der Lungenarterien und absteigende Aorta mit linker
‘Subclavia abgehen. 8 mm im Durchmesser haltender Defekt im oberen vorderen
Teil des Kammerseptums. Pars membranacea erhalten.

Das beigegebene Schema (Abb. 18) mdge die Klappenverhéltnisse,
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sowie den Abgang der Kranzarterien im Falle Preisz zeigen, wobei die
von uns eingefiigten Ziffern 1-—4 die mutmaBliche Herkunft der vor-
gefundenen Klappen aus den distalen Bulbuswiilsten veranschaulichen
sollen. Man sieht, daB eine weitgehende Ahnlichkeit mit den in Abb. 4
(Schema 1) skizzierten embryonalen Verhéltnissen in der Hoéhe des
Ventiles besteht. Wir missen hier im Gegensatz zur Regel (etwa 180°)
nur eine ganz geringfiigige Drehung im Sinne des Uhrzeigers um héchstens
45° annehmen. Auch der Verlauf der linken Kranzarterie, die sich um
den Truncus von hinten herumschlingelt (vgl. Abb. 1), scheint uns
zu beweisen, dafl die Drehung in der Ventilhohe nur ganz geringfiigig
war, Allerdings entspricht die Lage des linken Coronarostiums (iiber
der Commissur von 1 und 2) nicht ganz der Regel.

Die Einkerbung auf der Kuppe des sackformig erweiterten Truncus
ist wohl bereits als Ansatz eines aortopulmonalen Septums aufzufassen,
so daB also dieser Fall von Preisz bereits zu denen
von unvollstindiger Persistenz des Truncus com-
munis iiberleitet. “

In dem einen von Wenner beschriebenen Falle (5)
entspringt (bei einem dreitigigen Médchen) der gemein-
same Truncusstamm mit seinen zwei vorne und rechts
g?legenen Dritteln ﬁ]f)er der rechten und mit seinem links Abb. 19, Schematische
hinten gelegenen Drittel iiber der linken Kammer und  pyrcteliung der Klappen
,,reitet iiber einem Defekt im hinteren Teil des vorderen  des Trupcus communis
Septums®. Die beiden Lungenschlagadern gehen knapp in Fall 1 von Wenner
iitber dem Ostium jede selbsﬁéndig aus dem gemeinsamen mlzb]fe‘;ziﬁgn;fsg d;l;fer
Truncusstamm hervor. Weiterer Verlauf des Truncus wie  gistalen Bulbuswiilsten.
eine normale Aorta. 3 Semilunarklappen am gemeinsamen
Ostium.

Anordnung und mutmafliche Wertigkeit der Klappen im Falle
Wenners mogen aus dem von uns beigegebenen Schema Abb. 19 er-
sehen werden, in welchem auch entsprechend den Angaben des Autors
der Abgang der Kranzschlagadern eingesetzt ist. Die eingetragenen
Ziffern sollen die entsprechenden embryonalen distalen Bulbuswiilste
~ bezeichnen. Abgesehen von der Abwesenheit des 2 sieht das Schema
der mittleren Skizze in Abb. 4 weitgehend dhnlich. Es hat also eine
richtige Drehung und, wie man aus der Stellung von 4 sieht, auch in
regelrechtem AusmafBe stattgefunden. Wir miissen entweder annehmen,
daB ein Bulbuswulst 2 iiberhaupt nicht angelegt war oder friihzeitig mit
1 oder 3 verschmolzen ist. Bei der eigenartigen Form des Ostium
| arfteriosum commune im embryonalen Zustand (vgl. Abb. 3) und bei
- der kennzeichnenden, mitunter schrigen Aneinanderlagerung der distalen
| Bulbuswiilste wére eine frithzeitige abwegige Verschmelzung von 2 Wiilsten
 leicht vorstellbar, namentlich die eines der anfiinglich kleineren (2 oder 4) .
- mit einem der beiden zunichst gréBeren (1 oder 3).

Im zweiten Falle (8) Wenners (21/2ta.g1ger Knabe) geht aus einer gemeinsamen
‘ Kammer an Stelle der Pulmonalis ,,ein weiter Stamm* ab, von dem 2 Pulmonal-
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arterien abzweigen und dessen sonstiger Verlauf der Aorta entspricht. 3 Klappen,
nur 1 Kranzschlagader. Defekt der Kammerscheidewand, Atresie des linken
vendsen Ostiums, persistente linke obere Hohlvene.
%  Wirth beschreibt bei einem 1 Stunde alten minnlichen Kind einen an der Herz-
basis mehr links austretenden Truncus communis mit 3 groflen schluBifahigen
Klappen und je einer aus dem vorderen und dem hinteren rechten Sinus Valsalvae
entspringenden Coronararterie. 1%/, em ober dem Ostium geht die linke Pulmonalis
ab, der weitere Verlauf des Truncus ist der einer rechtslaufigen Aorta. 2 fast gleich--
starke Aste gehen aus dem Anfangsteil der absteigenden
od Aorta hinter dem Bronchus zur rechten Lunge (Aa.

bronchiales). Unterhalb der linken hinteren Klappe ein
7 1% 0,56 em grofler Septumdefekt. Keine Pars mem-
branacea, fehlender Ductus Botalli. Weit offenes Fora-

P men ovale.
ar Die nach dieser Beschreibung Wirths mut-

a mafliche Bestimmung der Klappen, wie wir sie
ung vorstellen, zeigt das Schema Abb. 20a. Wir
sehen daraus, da wohl auch hier angenommen
werden muf, der Bulbuswulst 2 sei nicht angelegt
worden oder frithzeitig — und jetzt nicht mehr
erkennbar — mit einem der benachbarten Wiilste
1 oder 3 verschmolzen. Es scheint, daff hier —
vielleicht infolge des Fehlens von 2 — die Drehung
in der Hohe des Ventiles bedeutend weiter ge-
diehen ist als in der Regel (um etwa 270°). DaB
eine Drehung stattgefunden hat, wird durch den
seitengerechten Abgang der Kranzschlagadern
bewiesen. [vgl. im Gegensatz dazu Abb. 18
(Preisz), wo die Drehung ganz unvollstdndig ist].
Abb. 20 a und b. Die wohl einfache, aber ganz ungewdhnliche

Schematische Darstellung . A .
der Klappen am Ostium  verteilung der grofien Arterien veranschaulicht

des Truncus communis 3
(300) und der Arterion.  Unsere Skizze (Abb. 20b).

verzweigungen (20b) im Bei Hiilse (18jahrige Frau) reitet der gemeinsame
Falle von Wirth. Truncus iiber einer grofien (3,4 X 2,6 cm in ihren Durch-
messern  haltenden) Liicke im oberen vorderen Teil
der Kammerscheidewand. An seiner Kammeroéffnung finden sich 3 Klappen,
eine vordere, eine hintere rechte und eine hintere linke, wobei aus dem Sinus
Valsalvae der beiden ersteren je die linke, bzw. rechte Kranzschlagader abgeht.
Dabei kommt die hintere rechte und die hintere Hilfte der linken Klappe iiber
die rechte Kammer, die vordere Hilfte der linken und die vordere Klappe iiber
den linken Ventrikel zu liegen. An der hinteren Umrandung der Kammerscheide-
wandliicke eine gewthnlich groBle Pars membranacea. Ductus Botalli und Lungen-
schlagadern fehlen. Der weitere Verlauf des Truncus communis ist der einer rechbs-
laufigen Aorta. Aus der Aorta descendens entspringt je eine 1,3 cm im Durch-
messer haltende Arteria bronchialis fiir die rechte und linke Lunge.

\\\“\\\\““‘\
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Die Beurteilung der 3 Klappen am Ostium bei Hiilse mull ganz ent-
sprechend der im Falle Wirth sein, weshalb die dort angefithrte Skizze
(Abb. 20a) auch fiir diesen Fall gelten kann. Es fehlt also bei normaler,
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bzw. dariiber hinausgehender Drehung in Ventilhohe wiederum eine
Unterlage fiir den embryonalen Bulbuswulst 2. Die Liicke im Bulbus
ist hier ganz besonders groB. Wegen des vollkommenen Fehlens der
Lungenschlagadern ist die Verteilung der groflen
Arterien fiir diese Grundform so kennzeichnend,
dafB wir sie durch eine Strichzeichnung (Abb. 21)
veranschaulichen mochten. Wie schon angedeutet,
will Hiilse das Fehlen der 6. (Pulmonalis-) Bogen,
wofiir ,,fetale Entziindungen® in Betracht kimen,
fir die Entstehung der Truncuspersistenz ver-
antwortlich machen.

‘Klemke fand bei einem 25jahrigen Mann, der durch
einen Unfall (traumatischer LungenriB) zugrunde ge-
gangen war, einen gemeinsamen arteriellen Truncus,
welcher, iiber einer 3 X 2,1 cm groBen Liicke im ,,Septum
membranaceum* reitend, mit etwas mehr als der Hilite
iithber der rechten, mit dem Rest iiber der linken Herz-
kammer liegt. 3 halbmondférmige Klappen (vordere,
rechte, linke), die je um !/, gréBer sind als gewchnliche
Klappen. An den Commissuren der vorderen Klappe
,»je ein verkalkter Herd von der Grofie eines HaselnuB-
kernes* eingelagert. Im vorderen und linken Sinus
Valsalvae je eine Kranzschlagader. Vom hinteren linken Truncusumfang gehen
(vermutlich mehrere Zentimeter iiber dem Ostium) dicht nebeneinander je eine
rechte und linke Lungenschlagader ab, zwischen denen an der Innenfliche des
Truncus ein deutlicher Sporn ausgebildet ist. Vom Bogen, der iiber den linken
Stammbronchus lduft, gehen die drei grofen Hauptaste

TN
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Abb. 21. Schema der
Arterienverzweigungen
bei dem von Hiilse
beschriebenen Falle von
Truncus arteriosus
communis.

in der fiir die Kérperschlagader kennzeichnenden Weise ab. @
Wie wir uns im Falle Klemkes die Ableitung -4
aus den embryonalen Bulbuswiilsten vorstellen, 7
zeigt die Strichzeichnung (Abb. 22). Man sieht, 3
daB auch hier eine Nichtanlage, bzw. frithzeitige P
Verschmelzung des Bulbuswulstes 2 mit 1 oder 3
Abb. 22. Schematisierte

angenommen werden muB. Die Drehung diirfte
in weniger als dem gewsShnlichen Ausmafe (nur

Strichzeichnung der Klap-
pen am Ostium des Trun-
cus communis im Falle

Klemkes mit der von uns
zugrunde gelegten Ablei-
tung derselben aus den
distalen Bulbuswiilsten.
ipSeptum interpulmonale.

um etwa 1359 erfolgt sein (vgl. Abb. 4, Sche-
ma 2). Die von Klemke beschriebenen, kalk-
harten Einlagerungen an den Commissuren von 3
sind in der Skizze durch grofie Punkte gekenn-
zeichnet.  Moglicherweise kann einer dieser
beiden Kalkherde einem Rest eines frithzeitig zuriickgebildeten oder
in der Entwicklung stehengebliebenen Bulbuswulstes entsprechen. Eine
derartige Vermutung wurde fiir einen éhnlichen Herd an der Commissur
eines Truncus communis bereits von Siegmund ausgesprochen. Besonders
‘hinweisen méchten wir noch auf den im vorliegenden Falle ausgebildeten
interpulmonalen Sporn, der laut unserer Abb. 1 gegen die Mitte von 2
herunterzeigen soll. Da hier nach der Beschreibung Klemkes die beiden
Virchows Archiv. Bd. 279. 58



398 A, Feller:

Lungenschlagadern an der ,linken hinteren Zirkumferenz“ des Truncus
arteriosus entspringen, diirfte dieses angedeutete interpulmonale Septum
tatsichlich ziemlich weit links liegen, kann also wirklich anndhernd in
der Richtung des — wie von uns angenommen — verkiimmerten Bulbus-
wulstes 2 hinweisen. DaB es nicht genau in seine Richtung weist, konnte
man sich. aus der frithzeitigen Verkiimmerung von 2 erkldren, wodurch
ein fiir die Wachstumsrichtung des interpulmonalen Septums mafigeben-
der Bestandteil an der Innenfliche des Truncusbulbusrohres fehlte, so
daB sich auch sein moglicherweise richtunggebender Einfluf§ nicht ent-
sprechend auswirken konnte. Auch die mangelhafte Drehung in der
Hohe des Ventiles kénnte vielleicht zur Erklirung herangezogen werden.
Die an das Ostium anschlieBende grofie Liicke im Bulbusseptum
hat sich hier bemerkenswerterweise auch tiber den groften Teil der
Pars membranacea septi erstreckt, was bekanntlich

cs in den meisten anderen Fillen von Truncuspersi-

stenz nicht der Fall ist.
7
Bei einem durch Kraftwagenunfall zugrunde gegangenen
25jahrigen Manne beschreibt Zimmermann einen an der
> linken Seite der Herzbasis entspringenden, ringsum von
ol den Herzohren umgebenen Truncus communis. Zwischen
Abb. 23. Lineares obf)rem Rand c%er Kammerscheidewand un{i der }m’oex;en
Schema der Klappen TFlache der Semilunarklappen des Truneus findet sich eine
des von Zimmermann 11/, cm im Durchmesser haltende Liicke im Kammerseptum.
beschriebenenTruncus  Unten ist die Liicke von einem klappenartigen Gebilde
COTITLUIE. begrenzt, welches den Resten der Pars membranacea ent-
sprechen soll, sonst ist ihre Umrandung muskuldr. Sie
schiebt sich oben zwischen vordere und rechte hintere Klappe des Truncus,
unten beriihrt sie das mediale Segel der Tricuspidalis. Das Truncusostium besitzt
eine vordere, sowie eine rechte und linke hintere halbmondférmige Klappe und
ist hauptsichlich iiber der linken Kammer gelegen, nur 1/, desselben liegt iiber der
Kammerscheidewandliicke. Der Umfang des Truncus in der Hohe der Klappen
8 cm, diese selbst sehr weit, ihre Sinus Valsalvae tief, die Daumenkuppe fassend.
Rechte Kranzschlagader hoch ober dem vorderen Sinus Valsalvae, die linke im
linken hinteren Sinus entspringend. Von der Konkavitit des Bogens unterhalb
der Anonyma verliuft ein Gefi zum linken Oberlappen, sonst die Arcusgefifle
normal. Im Brustteil des absteigenden Truncus gehen in kurzer Aufeinanderfolge
vier weitere Aste fiir die iibrigen Lungenlappen ab, die wohl zweifellos verstarkten
Bronchialarterien entsprechen; ihr Durchmesser wechselt nach den Angaben
Zimmermanns von 2—12 mm.

Darnach liegt also auch beiZimmermann ein volliges Erhaltenbleiben des
Truncus arteriosus communis mit vollstdndigem Mangel eines Substrates
der Pulmonalisbégen und mit einer ausgleichenden Ausbildung der Bron-
chialarterien vor, denen allein die Blutzufubr zu den Lungen obliegt.
Die Deutung der 3 Klappen des gemeinsamen Truncus mufl ganz dhnlich
wie im Falle Klemkes nach beigegebenem Schema (Abb. 23) erfolgen.
Die Drehung ist in Ubereinstimmung mit Klemkes Fall um etwas weniger
erfolgt als in der Regel (um etwa 45° zu wenig). Die Annahme eines
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Mangels von Bulbuswulst 2 oder einer frithzeitigen Verschmelzung des-
selben mit 1 oder 3 miifite also auch hier gemacht werden. Bemerkens-
wert ist hier auBerdem — ebenfalls gleich dem Falle Klemkes — daB
sich die grofle Kammerscheidewandliicke auch iiber den gréBten Teil
der Pars membranacea septi erstreckt.

Wir wenden uns schlieBlich den beiden von Siegmund beschriebenen
Fallen zu.

Der 1. Fall betrifft eine 33jahrige Frau, die einer schweren Lungentuberkulose
erlegen war. Der gemeinsame Truncus, ziemlich genau tiber der Mitte eines 2 X 3 cm
groflen, im oberen Teile des Septum interventriculare gelegenen Defektes stehend,
ist demgem#f3 zu gleichen Teilen von beiden Kammern aus zuganglich. Sein Um-
fang in der Hohe des Ventils 8,5 cm. An der gemeinsamen Kammersffnung
3 Taschenklappen, eine vordere linke, eine vordere rechte und eine hintere. Die
beiden letzteren, an deren verwachsener Commissur ein
erbsengrofler Hocker liegt, sind je 2,5 em breit, die vordere
linke Klappe hat einen Querdurchmesser von 3 cm. Je
eine rechte und linke Kranzschlagader, welche regelrecht
verlaufend aus dem vorderen rechten, bzw. linken Sinus
Valsalvae entspringen. Weiterer Verlauf des Truncus iiber
den rechten Bronchus nach vorheriger, regelrechter Ab-
gabe der 3 grofen Aste vom Bogen. An der inneren %bbﬁ 125. gCh%Il‘a des
Wand des Arcus 3 Aste, die hinter den Bronchien am d:; Sogngw;fnunzp%?
Hilus der Lungen eintreten und offenbar die Rolle von  schriebenen Falles 1 von

Lungenarterien tibernommen haben. Truncus communis mit
. . A der von uns gemutmaf-
Die Bildung des Truncusbulbusseptums ist ten Ableitung derselben

also in Siegmunds Fall 1 vollig unterblieben, die o5 en distalen
Wertigkeit der 3 Klappen am Truncusostium

konnte man sich unserer Auffassung nach entsprechend der beigegebenen
Strichzeichnung (Abb. 24) erkliren. Die Drehung wére darnach in ge-
wohnlichem Ausmafle erfolgt. Bulbuswulst 2 wére nicht angelegt oder,
was uns hier mit Riicksicht auf die mitgeteilten GroBenverhiltnisse
der Klappen wahrscheinlicher diinkt, frithzeitig mit Bulbuswulst 3
verschmolzen. Die von Siegmund vorgeschlagene  Losung, daf der
Knoten zwischen vorderer rechter und hinterer Semilunarklappe einem
Klappeniiberbleibsel entsprechen kénnte, méchten wir sowohl mit Riick-
gicht auf die gréBere Lénge der linken vorderen Klappe als auch mit
Riicksicht auf den Abgang der Kranzschlagadern eher ablehnen.

Eine Ausbildung von Pulmonalisbégen ist, wie in den Fallen von
Hiilse und Zimmermann, auch hier vollstdndig unterblieben. Der Bogen
des Truncus ist rechtsliufig wie in den Fillen von Buchanan, Wirth,
Hiilse und in unserem Fall 1.

Der 2. von Siegmund versffentlichte Fall betrifft ein 12 Tage altes Madchen,
bei welchem der gemeinsame Truncus iiber einer groien, die oberen %/, der Kammer-
scheidewand einnehmenden Liicke entspringt. Von 3 Klappen an der gemeinsamen
Kammerstfnung wird nur berichtet, dal aus dem rechten und linken Sinus Valsalvae
je eine Kranzschlagader entspringt. 1 cm oberhalb des Ostiums zwei Hauptéiste
der Lungenschlagader fiir jede der beiden Lungen. Bogen und seine Gefafle wie
bei einer normalen Aorta. Gemeinsames Atrioventrikularostium.

58%
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Dieser Fall hat viel gemeinsames mit unserem Fall 3, nur dafl bei
ung — bel einem Defekt, der sich ebenfalls iiber den groBten Teil der
Kammerscheidewand erstreckte — dieser nicht bis an das Ostium reichte,
so dafl wir also im Gegensatz zu Siegmunds Fall die Ausbildung eines
proximalen Bulbusseptums annehmen mufiten. Durch eine regelwidrige
Verschmelzung der proximalen Bulbuswiilste war auch in unserem
3. Falle der Truncus communis rein der rechten Kammer zugeteilt
geblieben, wogegen er in Siegmunds Fall 2 infolge des Fehlens einer
Verschmelzung der proximalen Bulbuswilste naturgemiB von beiden
Kammern aus zuginglich sein mufite. Wahrend also das véllige Fehlen
einer Scheidewand im ganzen Truncusbulbusrohr bei Siegmund an-
scheinend auch eine mangelnde Septierung im Kammer- und Vorhof-
teile des Herzens zur Folge hatte, war bei unserem Fall 3 das proximale
Bulbusseptum selbstdndig entwickelt, trotzdem in Kammer und’ Vorhot
eine sonst gleichartige, mangelhafte Neigung zur Scheidewandbildung
anzunehmen war. Ebenso wie in unserem Fall 3 waren in Stegmunds
Fall 2 die Anfangsteile der Pulmonalishogen entwickelt.

V. Zusammenfassung, Ergebnisse.

Wenn die beiden Hauptaste der Lungenschlagader von einem gemein-
samen Stamm entspringen, wenn es also zur Bildung eines aortopulmo-
nalen Sporhes gekommen ist, und wenn dabei das entstandene aorto-
pulmonale Septum oberhalb der distalen Bulbuswiilste stehen bleibt,
so findet keine vollkommene Zweiteilung des arteriellen. Ausstrémungs-
rohres statt, das Ventil ist dann fir das aus den beiden Herzkammern
kommende Blut gemeinsam. Wir haben dann die als partielle Persi-
stenz des Truncus arteriosus communis bekannte Fehlbildung vor uns.

Entspringen die beiderseitigen Lungenschlagadern — ohne gemein-
samen Staram — getrennt aus dem Truncusrohr, fehlen sie ganz oder
fehlt die Lungenarterie einer Seite (Wirth), so feblt auch ein aorto-
pulmonales Septum und damit jede Unterteilung des Truncus, es Hegt
eine vollstindige Persistenz des Truncus arteriosus vor.

In beiden der genannten Hauptgruppen von Truncuspersistenz
kommt es auBerdem — wie die Untersuchung von vier eigenen Fallen
und das Studium des einschligigen Schrifttums lehren — neben dem
unvollstindigen oder wollstindigen Defekt des aortopulmonalen Septums
regelmifig 2u eimem vollsiindigen Defekt des distalen und zu einem
wechselnd grofen Defekt des proximalen Bulbusseptums. Die Verschmel-
zung der distalen Bulbuswiilste 1 und 3 zu einem Septum bleibt in diesen
Fallen immer aus, die Verschmelzung der proximalen Bulbuswiilste A
und B kann ebenfalls vollstindig ausbleiben (z. B. Siegmunds Fall 2,
vermutlich unser Fall 4) oder nur teilweise stattfinden (unser Fall 1
und 2), aber auch ginzlich zustande kommen (z. B. in unserem Fall 3).
Man wiirde also richtigerweise eigentlich nicht nur von einer Persistenz
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des Truncus, sondern auch von einer des Bulbus sprechen miissen,
wobel sich letztere also entweder nur auf das distale oder auch gleich-
zeitig auf das proximale Bulbusseptum beziehen kann.

In Fillen von unvollstdndigem Erhaltensein des Truncus communis ist
der Stamm, aus welchem die beiden Lungenschlagaderiste hervorgehen,
wie iibereinstimmend im Schrifttum berichtet wird, und wie sich auch
aus unseren Fillen 1, 2 und 4 ersehen 1436, durchwegs schwiécher als der
mehr rechts und bei entsprechender Drehung mehr hinten gelegene
Stamm, der in seinem Verlauf der Aorta entspricht. Vereinzelt steht
in dieser Hinsicht ein von Knrape beschriebener Fall, bei welchem der
Pulmonalarterienstamm eines teilweise erhaltengebliebenen Truncus
communis in einen bindegewebigen Strang umgewandelt war.

Das gemeinsame Truncusrohr liegt mit seinem Ursprung in der Mehr-
zahl der beschriebenen Fille von unvollstindiger und vollstandiger
Persistenz tiber beiden Kammern, wobei in einem Teil derselben auf jede
der beiden Kammern ein ungefihr gleich groBes Stiick fallt (Buchanan,
Hiilse, Wenner }; in manchen Fillen liegt das Truncusrohr mehr iiber der
rechten Herzhilfte (Klemke), in manchen mehr iber der linken Herz-
halfte (Zimmermann, Wirth). Nur iiber der rechten Kammer entspringt
der Truncus in unserem Fall 3 und bei Preisz.

Bei der Analysierung der Fille von Truncuspersistenz und bei dem
Versuch, die vorgefundenen Verhiltnisse auf die durch die Entwicklungs-
geschichte gegebenen Tatsachen zuriickzufithren, hat sich gezeigt, daf
namentlich in den Fillen von unvollstéindiger Persistenz des Truncus
die einzelnen Taschen mit Hilfe der Spornausliufer als Abkommlinge
der distalen Bulbuswiilste gewohnlich ohne Schwierigkeiten zu identi-
fizieren sind. Auflerdem gelingt es dann, in den Féllen von unvollstindiger
“und vollstindiger Persistenz aus dem Abgang der Kranzschlagadern
aus den einzelnen Sinus Valsalvae die normale Topographie sowie die
richtige Drehung und vor allem auch, ob diese in richtigem Ausmafe
erfolgt ist, zu erkennen.

Was zundchst die Zahl der Klappen an dem gemeinsamen Ostium.
des Truncus anlangt, so wird in den bisher beschriebenen Fallen von
Truncuspersistenz mit Ausnahme des Falles von Preisz (der vier Klappen
findet) durchwegs die Zahl drei angegeben. Auflerdem haben sich noch.
in den von uns untersuchten Fillen 1 und 4 je vier Klappen am
Ostium eines partiellen Truncus communis gefunden. Mit Hilfe des
Abganges der Kranzschlagadern bei diesen 3 Fillen (Preisz und unsere
Falle 1 und 4), auBerdem noch mit Hilfe der Verfolgung der Sporn-
ausldufer in unserem Falle 1 hat sich durchwegs eine einwandfreie
Zuriickfiihrung der vorgefundenen 4 Klappen auf die embryonalen
4 distalen Bulbuswiilste ergeben. In unserem Falle 2 und 3, in
welchen nur je 3 Klappen zu finden waren, konnte man, wie
oben eingehend gezeigt, noch deutliche Zeichen einer Verschmelzung



902 A. Feller:

von 2 Klappen zu einer gemeinsamen feststellen und zwar vor allem
an der Hand von leistenférmigen Gebilden an der Truncuswand im
Bereiche des zugehorigen Sinus Valsalvae. Bemerkenswerter Weise ist
die nicht zur Entwicklung gekommene Bulbustasche in unseren Fillen 2
und 3 die vierte. Sie ist, wie aus den von uns gebrachten Strichzeich-
nungen hervorgeht, rudimentir vorhanden und beide Male mit der
Bulbustasche 3 verschmolzen. Bei der nach densélben Gesichtspunkten
erfolgten Untersuchung von Féllen aus dem Schrifttum hat sich ergeben,
dafl die nicht zur Entwicklung gekommene Bulbustasche in den in
Betracht gezogenen Fillen stets die mit 2 zu bezeichnende war. Bei
Buchanan wird entsprechend unseren Féllen 2 und 3 angegeben, daB
eine groBere, rechts gelegene Klappe aussah wie zwei unvollstdndig
miteinander verschmolzene Klappen. Ebenso findet sich in dem ersten
von Siegmund beschriebenen Fall die linke vordere (von uns mit 1
bezeichnete) groBer als die beiden anderen, was ebenfalls darauf hin-
deuten kénnte, daf in ihr die nicht zur Entwicklung gekommene Bulbus-
tasche 2 aufgegangen sei. Bei Klemke findet sich an einer Commissur
zwischen 1 und 3 eine kalkharte Hinlagerung von HaselnuBkerngriBe,
die moglicherweise in Anlehnung an die Untersuchungen von Kisch
als Uberrest der Bulbustasche 2 angesehen werden konnte.

Es scheint dabei kein Zweifel zu sein, daB die entweder nur kitmmer-
lich entwickelten oder iiberhaupt nicht zur Ausbildung gelangten Bulbus-
taschen in allen herangezogenen Féllen die mit 2 oder 4 zu bezeich-
nenden waren, da sich bekanntlich diese beiden an der Bildung des
distalen Bulbusseptums nicht beteiligen und von Anfang an zunichst
weniger entwickelt sind als die zur Septumbildung herangezogenen
Bulbustaschen 1 und 3 (vgl. Abb. 3).

Man miilite demnach in allen Fdillen von Truncuspersistenz, wo nur
3 Klappen an den gemeinsamen Ostien gefunden werden, annehmen,
daf3 der Bulbuswulst 2 bzw. 4 entweder nichi angelegt wurde, oder was
uns wahrscheinlicher dunkt, frihzeitig mit dem 1 oder 3 werschmolzen
ist. Spuren solcher stattgehabter Verschmelzungen kénnen sich, wie
eben ausgefithrt, mitunter finden. Bei genauerer Beobachtung des
queren Durchmessers der einzelnen entwickelten Semilunarklappen bei
erhaltenem Truncus wird man wiederholt die Feststellung machen
kénnen, dafl eine von ihnen langer ist als die beiden anderen entwickelten.
Diese Ungleichheit ist (so konnte man annehmen) darauf zuriickzufithren,
daB mit der langeren Klappe friithzeitig, wenn auch ohne Hinterlassung
einer Spur, ein nicht weiter entwickelter Bulbuswulst verschmolzen
ist. Solche auffallend griBere Klappen werden dann in der Regel der
Bulbustasche 1 oder 3 entsprechen miissen. 4 Klappen an dem gemein-
samen Truncusostium, die man eigentlich der Entstehung nach erwarten
sollte, werden nur ganz ausnahmsweise zu finden sein und unseres
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Wissens ist ein solcher Befund bisher nur dreimal erhoben worden,
einmal von Preisz und je einmal in unseren Fillen 1 und 4.

Was die Drehung in der Hohe des Ventiles des gemeinsamen Truncus
anlangt, soll diese, wie oben (S. 873) erwdhnt, normalerweise im Sinne
des Uhrzeigers um etwas weniger als 180° erfolgen. Vergleicht man nun
mit diesem Normalfall die von uns betrachteten eigenen und aus dem
Schrifttum herangezogenen Fiélle von Truncuspersistenz, so 148t sich
feststellen, da die Drehung durchwegs in regelrechtem Sinne, wenn
auch des Ofteren nicht in entsprechendem AusmafBe erfolgt ist. Am
geringsten (um etwa 45% war das Ausmall der Drehung in dem von
Preisz beschriebenen Fall. Etwas weiter, jedoch noch im Vergleich
zur Regel um etwa 45° zu wenig, erfolgte die Drehung in der Klappen-
hohe in dem von uns beschriebenen Fall 1 und 4, ebenso in den Fillen
von Klemke und Zimmermann (Drebung um 135°). In normalem Ausmal
(um etwas weniger als 1809) fand eine Drehung in unseren beiden Fillen 2
und 3, ferner bei Wenner (1. Fall) und Siegmund (1.) statt. Bei Hiilse
und Wirth, bei welchen, wie aus dem Schema (Abb. 20a) ersichtlich,
die Ausbildung eines Abkémmlings von Bulbuswulst 2 unterblieb, muB
man eine Drehung in einem der Regel entsprechenden Sinne, jedoch in
gréBerem Ausmafe als gewShnlich annehmen, d. h. um etwa 90° mehr
als gewohnlich (etwa 2709°).

Was das Ausmaf} des Defektes im Truncusbulbusrohr anlangt, so wird
der Truncusdefekt natiirlich in den Fallen von vélliger Persistenz des
Truncus am gréfiten sein; in den Fallen von unvollstdndigen Erhalten-
bleiben wird der Umfang der Liicke verschiedenes AusmafBl haben, je
nachdem, wie weit das aortopulmonale Septum nach abwirts geriickt
ist. So ist der Defekt in dem von uns beschriebenen Fall 1 und namentlich
in 4 verhiltnismaBig grofB, da der freie, konkave Rand des aortopulmo-
nalen Septums beide Male hoch oben steht, wiahrend der Ausfall im
aortopulmonalen Septum in unserem 2. Fall nur sehr klein ist, da diese
Scheidewand bereits sehr nahe an die Klappen herangewachsen ist.
Hine Ausbildung eines distalen Bulbusseptums durch eine Verschmelzung
der distalen Bulbuswiilste 1 und 3 konnten wir in keinem Fall feststellen,
in welchem ein Defekt im Truncusseptum vorlag, unabhingig davon,
ob der Truncus ganz oder teilweise erhalten geblieben war. Man wird
wohl annehmen dirfen, daB ein distales Bulbusseptum deshalb nicht
entstand, weil das Truncusseptum, welches offensichtlich durch Herab-
riickung seiner Ausldufer eine wesentliche Hinwirkung auf die Verschmelzung
der distalen Bulbuswiilste 1 und 3 ausibt (vgl. Abb. 1), die Kloppen nicht
erreschte. In einem Teil der Fille von unvollstindiger und vollkom-
mener Truncuspersistenz ist auch ein Ausbleiben der Verschmelzung der
proxzimalen Bulbuswiilste A und B festzustellen, d. h. es fehlt auch das
proximale Bulbusseptum, so z. B., soweit man dies aus der Beschreibung
entnehmen kann, in den von Siegmund beschriebenen Fillen, bei Klemke
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w.a.m. Im Falle von Hiilse ist die Verschmelzung der proximalen
Bulbuswiiiste in normaler Weise erfolgt, der Truncus communis reitet
ja {iiber beiden Herzkammern und eine unvollstindige Teilung des
proximalen Bulbusabschnittes ist eingetreten. Die Pars membranacea
septi ist auch in diesem von Hilse beschriebenen Fall in normalem’
Ausmafl vorhanden und liegt an gewohnter Stelle. In unseren Fillen 1
und 2 ist eine unvollstindige Verschmelzung der proximalen Bulbus-
wiilste erfolgt, im Falle 4 ist sie anscheinend ausgeblieben. In unserem
Fall 3 ist eine vollstdndige -— allerdings abwegige — Vereinigung der
Bulbuswiilste A und B zustande gekommen (vgl. Schema ¢ in Abb. 11
und ferner die Abb. 12). Das proximale Bulbusseptum ist in diesem
Fall mit dem Bulboaurikularsporn verschmolzen, eine stirkere ungleich-
méifige Wucherung der Muskulatur hat zu einem VerschluB des Aorten-
teiles des Bulbusrohres gefithrt. Der Ursprung des Truncus communis
ist demnach nur von der rechten Herzkammer aus zuginglich. Eine
Pars membranacea bestand jedoch nicht, sie ist offenbar in den Be-
reich. einer groflen, unterhalb vom fleischigen proximalen Bulbus-
septum gelegenen Kammerscheidewandlicke gefallen. Eine unvoll-
sténdige Verschmelzung der proximalen Bulbuswiiste, d. h. also eine
partielle Ausbildung eines proximalen Bulbusseptums mufl ferner nach
der gegebenen Beschreibung noch in dem Falle 15 von Preisz angenommen
werden; die Pars membranacea septi ist bei thm erhalten. Der Wechsel
in der Grofle der Liicke im obersten Teil der Kammerscheidewand bei
erhaltenem Truncus arteriosus kann vermutlich darauf zuriickgefithrt
werden, daB die Verschmelzung der proximalen Bulbuswiilste einmal
vollkommen, einmal nur teilweise erfolgte.

Uuntersucht man das Verhalten der Pars membranacea septi in den
herangezogenen Fillen von erhaltengebliebenem Truncus communis, so
zeigt sich, daB diese in der Mehrzahl der Fille als regelrecht ausgebildet
und als an gewohnter Stelle befindlich bezeichnet wird. Auch in unseren
Fillen 1, 2 und. 4 war dies der Fall, ebenso in den erwihnten Fallen von
Preisz und Hiilse, weiterhin in dem 1. Fall von Stegmund u. a. Auch
bei der Durchsicht von versffentlichten Fallen von Truncuspersistenz —
partieller und totaler — die nicht in den Kreis unserer Betrachtungen
gezogen wurden, ist die Pars membranacea meist als regelrecht entwickelt
anzusehen. Im Gegensatz dazu erstreckt sich in dem Falle von Klemke
die Kammerscheidewandliicke iiber den groéfiten Teil der Pars mem-
branacea, bei Zimmermann ist diese ebenfalls nur mehr in Resten als
klappenartiges Gebilde an der Umrandung des Septumdefektes vor-
handen. Sehr bemerkenswert erscheint uns, daff in unseren Féllen 1,
2 und 4 trotz Ausbleibens der Verschmelzung der distalen Bulbuswiilste
und bei wenigstens teilweise erfolgter Vereinigung der proximalen die
Pars membranacea septi vollkommen unversehrt und an gewohnter
Stelle zu finden war, ja nicht einmal an der Umrandung des Defektes
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im Septum bulbi sich beteiligte. Infolge solcher Befunde muf es fraglich
erscheinen, ob das Bulbusseptum an der Bildung der Pars membranacea
septi iiberhaupt Anteil hat. Andererseits ist in unserem Falle 3 trotz
erfolgter Verschmelzung von A und B eine Pars membranacea septi
nicht vorhanden, was ebenfalls gegen die Beteiligung dieses an der Aus-
bildung des hiutigen Teiles der Kammerscheidewand spricht. Wahrschein-
lich, kénnte man mutmaBen, isi die Gegend des seinerzeitigen Foramen
snterventriculare siberhawpt nicht dieselbe wie die der Pars membranacea sepii.

Schon Preisz (1890) schloB aus dem Vorhandensein eines hautigen
Septums bei erhaltenem Truncus, ,,dal die Pars membranacea nicht
aus dem Septum aorticum, sondern aus dem Septum intermedium (und
zwar aus den Atrioventricularlippen) hervorgehe. Spéater hat Hiilse
(1918) beim Studium des Truncus arteriosus persistens dem Umstand
zufclge, daB in diesen Fillen trotz grofler Septumdefekte die Pars
membranacea gewGhnlich ganz oder teilweise erhalten ist, die Meinung
ausgesprochen, ,,dafl bei dem endgiltigen Verschlul des Foramen
interventriculare aufler dem Bulbusseptum noch andere Teile, vor allem
die rechten Enden der verwachsenen Endokardkissen, beteiligt sind*.

Unsere Beobachtungen koénnen nun der Ansicht dieser beiden For-
scher eine weitere Stitze verleihen und sind unseres Erachtens wohl
geeignet, die bisher geltende Schulmeinung, dafl das proximale Bulbus-
septum bei seinem Herunterwachsen schliefllich das fleischige Kammer-
septum erreiche und als Pars membranacea das Foramen interventri-
culare abschliefle, zu erschiittern und als anscheinend mit den erhobenen
anatomischen Befunden in Widerspruch stehend hinzustellen.

Besondere Beachtung verdient die namentlich auch vom Standpunkte
der normalen Entwicklungsgeschichte hervorzuhebende, aus den oben er-
wahnten Fiallen (unser Fall 3, Hiilse und Preisz) sich ergebende Tatsache,
daf} es auch bei vollstindigem Mangel eines Truncusseptums sowie eines
distalen Bulbusseptums zur Bildung eines proximalen Bulbusseptums kommen
kann oder mit anderen Worten, daB die Bulbuswiilste A und B mitein-
ander verschmelzen kénnen, ja sogar in regelrechter Weise wie im Falle
Hiilse, obwohl eine Verschmelzung der distalen Bulbuswiilste 1 und 3
unterblieben ist. Dieser Umstand spricht fiir eine weitgehende Selb-
stdndigkeit in der Entwicklung des proximalen Bulbusseptums. Eine
abwegige Verschmelzung von A und B, wie wir sie in unserem 3. Fall
beobachten konnten, kann allerdings auf den Mangel der vermutlich
richtunggebenden Scheidewandbildung im distalen Anteil des Bulbus-
rohres zuriickzufithren sein.

Was die Septumbildung im ibrigen Herzen anlangt, so kann wohl
festgestellt werden, daBl des &fteren eine mangelhafte Neigung zur
Scheidewandbildung iiberhaupt mit dem Krhaltenbleiben des Truncus
communis Hand in Hand geht. So wird in der Mehrzahl der Fille ein
offenes Foramen ovale II. beobachtet. Wir konnten in unserem 3. Fall
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gleichzeitig auch ein Offenbleiben des Foramen ovale 1. feststellen,
Siegmund hat in seinem Fall 2 ebenfalls eine Liicke in der Vorhofscheide-
wand erheben koénnen. Auch der umfangreiche Defekt im fleischigen
Anteil der Kammerscheidewand, wie er sich z. B. in unserem Fall 3
und in Siegmunds Fall 2 findet, mag auf die bei solchen fehlgebildeten
Herzen iiberhaupt geringe Neigung zur Scheidewandbildung schlieRen
lassen.

Wenden wir uns nun den Abkémmlingen aus den Kiemenbogenarterien
zu, deren Ausbildung wir in 3 von uns untersuchten Fillen, ebenso in
den uns typisch erscheinenden Fallen von Wirth und Hiilse durch schema-
tische Zeichnungen zum Ausdruck gebracht haben, so koénnen wir
zundchst feststellen, dafl die Ausbildung eines Ductus Botalli in allen
Fallen auller in unserem Fall 2 und 4 unterblieben ist. In dem einen dieser
beiden (2) war seine Entwicklung, wie aus der Abb. 9 hervorgeht, sogar
so michtig, daB auf den ersten Blick der Eindruck entstand, als hatten
wir es mit dem Aortenbogen zu tun; sein Zusammenhang jedoch mit
dem Teil des teilweise bestehengebliebenen Truncus, aus welchem die
beiden Lungenarterien hervorgingen, mufite aber darauf hinweisen,
daB hier tatsichlich der vollentwickelte 6. Aortenbogen vorliegt. Lungen-
schlagadern waren in den 4 von uns untersuchten Féllen, bei Buchanan,
im 1. Fall Wenners und in Siegmunds 2. Fall vorhanden, jedoch gingen
sie mit Ausnahme von Klemkes Fall und von unseren Fallen 1 und 4
getrennt fiir beide Lungen aus dem Truncusstamm hervor. Nur bei
Klemke wird noch ein interpulmonaler Sporn beschrieben; ein solcher
konnte sich entsprechend den fritheren Ausfiihrungen auch in unseren
erwihnten 2 Fillen von unvolistindiger Truncuspersistenz finden. In den
Fillen von Hiilse, Zimmermann, Klemke und in Siegmunds Fall 1, ver-
mutlich auch in dem Falle von Preisz fehlen Lungenschlagadern an
normaler Stelle, dagegen gehen mitunter schon in einer Hohe mit den
GefiBen des Bogens, meist aber aus dem Anfangsteil des absteigenden
Truncus wechselnd dicke Arteriendste hervor, die auch in ihrer Zahl
wechselnd (2—4) hinter dem Bronchus an die Lungen herantreten,
also weiten Bronchialarterien entsprechen und offenbar die Rolle von
Lungenschlagadern iibernommen haben. Hervorzuheben ist hier noch
wegen seiner Ungewdhnlichkeit der Fall von erhalten gebliebenem
Truncus communis, den Wirth beschrieben hat, wo eine Lungenschlag-
ader nur auf der linken Seite entwickelt war. Die rechte Lunge wurde
in Wirths Fall von zwei weiten Bronchialarterien versorgt. Das haufige
Fehlen der Pulmonalarterien, das Hiilse als die Regel bei Truncus-
persistenz angesehen hat, veranlaBte diesen Forscher, die Ursache der
Truncuspersistenz in einer frithzeitigen Verodung der 6. Aortembdgen
infolge ,,fetaler Entziindung zu sehen. Auf eine Kritik dieser Ansicht
soll bei der Erérterung der Ursache der Truncuspersistenz eingegangen
werden.
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Der Abgang der 3 groBen Gefifie am Bogen des Truncus wird in den
meisten Fillen als regelrecht, d. h. nach Art der Aste des Aortenbogens
angegeben, Er verliuft wie der Arcus aortae, ist dabei allerdings
wiederholt rechtsliufig, wie in unserem Falle 1, bei Buchanan, Wirth,
Hiilse und in Siegmunds Fall 1.

Beziiglich des Umfanges des gemeinsamen persistenten Truncus ist
begreiflich, daB dieser der Summe des Umfanges von Pulmonalis und
Aorta ungefahr gleichkommen muf}, worauf schon Hilse und in letzter
Zeit Klemke hingewiesen haben., Untersuchen wir daraufhin die von uns
beschriebenen 4 Fille, so ergibt sich folgendes:

In unserem Fall 1 ist bei einem 2 Tage alten Kind der Durchmesser
des Truncus am Ostium 14 mm. Wie wir einer Aufstellung der Herz-
mafle von Théremin, die Vierordt anfilhrt, entnehmen, betrigt in einem
Alter von 1—7 Tagen der Durchmesser der Arteria pulmonalis 9,3, der
der Aorta 7,5 mm, was zusammen 16,8 mm ergeben wiirde. Die von uns
gefundene Zahl 14 entspricht also annshernd der oben aufgestellten
Forderung.

Im Fall 2 besitzt der teilweise erhalten gebliebene Truncus bei einem
mehrere Monate alten Kind oberhalb der Klappen einen Durchmesser
von 24 mm. Legen wir in Beniitzung der oben angefiihrten Tabelle von

" Théremin dem Kinde ein Alter von 3—3'/, Monaten zugrunde, so ergibt
sich als Summe von Aorta- und Pulmonalisdurchmesser 19,6 mm, nehmen
wir ein Alter von 6 Monaten an, so ist die erhaltene Zahl 20,8 mm. Das
MaB unseres Truncus (24 mm Durchmesser) iibertrifft demnach noch
die Summe der Durchmesser einer gewthnlichen Aorta und Pulmonalis
dieser Altersstufe.

In unserem 3. Fall hilt der vollig stehengebliebene Truncus communis
bei einem Kind im Alter von 1 Woche oberhalb der Klappen 10 mm
im Durchmesser, welcher Zahl nach Théremins Tabelle die Summe aus
Aorten- und Pulmonalisdurchmesser im Ausmaf} von 16,8 mm gegeniiber-
steht. Hier bleibt also der Truncusdurchmesser ziemlich weit hinter
der Zahl zuriick, die sich aus der Summe von Lungen- und Kérper-
schlagaderdurchmesser ergibt.

Im letzten Fall (4) bleibt bei einem 21/;monatigen Kind der Truncus-
durchmesser mit 16 mm gegen die angegebene Summe von Aorten-
und Pulmonaldurchmesser (19) um 3 mm zuriick.

Im groBen und ganzen entsprechen also auch unsere Félle der Forde-
rung, die wiederholt fiir den Truncus arteriosus communis aufgestellt
wurde, dafl der Durchmesser desselben der Summe des Durchmessers
von Aorta und Pulmonalis gleichkommen miisse.

Bevor wir versuchen, Uberlegungen iiber die Ursache der Truncus-
persistenz und iiber seine teratogenetische Terminationsperiode anzu-
stellen, méchten wir kurz die polypenartigen Wucherungen an den Klappen
des Truncus communis in Fall 1 und 4 einer kurzen Erérterung unter-
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ziechen. Diese derartig verdnderten Klappen entsprechen, wie man aus
Abb. 5 und 14 sieht, ihrem makroskopischen Bilde nach, dem als sog.
.fetale Endokarditis™ bezeichneten. Die hockerigen und polypenartigen
Klappenvorspriinge erwiesen sich bei ihrer mikroskopischen Untersuchung
aus einer Wucherung der subendokardialen Schicht aufgebaut. Dabei
konnte im 1. Fall ein entziindlicher Charakter dieser Wucherungen nicht
sicher erwiesen werden, so daB dieselben als Entwicklungsstérung an-
gesehen werden mufliten, wihrend in Fall 4 die herdférmigen Wuche-
rungen des subendokardialen Gewebes mit groBer Wahrscheinlichkeit
auf einen entziindlichen Ursprung hinzuweisen schienen. Dafiir sprach vor
allem der Befund von aus der bindegewebigen Klappenplatte aufsteigenden,
senkrecht gegen die Klappenoberfliche verlaufenden Fasern, ferner eine
Aufsplitterung der Grundplatte an den Stellen, wo die Herde ihr aufsitzen.
Auch eine vielfach deutliche Neigung der spindelzelligen Gebilde dieser
Wucherungsherde, sich mit ihrer Léngsachse senkrecht gegen die Ober-
fliche anzuordnen, kénnte in diesem Sinne gewertet werden. Ahnliche
Verdnderungen haben an den Klappen Erwachsener Wiesner und Felsen-
reich beschrieben und sie als sichere Zeichen einer abgelaufenen Endo-
karditis angesehen. Hier mége darauf hingewiesen werden, dal3 bei der
infolge des jugendlichen Alters begreiflichen Elasticaarmut der Klappen
im Gegensatz zu den Befunden Wiesners und Felsenreichs in den Ent-
ziindungsherden anstatt der orceinophilen Fasern ein Aufsteigen von nichi
als elastisch anzusprechenden, bei Farbung nach van Gieson rot gefarbten
Fasern aus der fibrosen Grundplatte festzustellen war. Auch. vereinzelte,
namentlich in Abb. 16 deutlich erkennbare, kappenartig der Klappen-
oberfliche aufsitzende Wucherungsherde mit deutlicher Abgrenzung
gegen ihre Unterlage entsprechen Befunden, die denen dhnlich sind, die
Wiesner und Felsenreich an den von ihnen untersuchten Klappen als
Zeichen einer stattgehabten Entziindung beschrieben haben. Beweisend
fir die entziindliche Natur der beschriebenen Klappenverinderungen
ist der gleichzeitige Befund von Schwielenherden im Herzmuskel, um-
geben von Zellen mit hypertrophischen Zellkernen, welche man wohl
mit Recht aus Ausdruck einer abgelaufenen Myokarditis auffassen darf.
B. Fischer meint, dafl derartige gleichzeitig im Herzmuskel auftretende
entziindliche Verdinderungen die einzige Gewahr dafiir sind, Klappen-
verdnderungen im Sinne einer ,fetalen Endokarditis” auf einen ent-
ziindlichen Ursprung zuriickzufithren.

Die teratogenetische Terminationsperiode ist fir die in Rede stehende
Fehlbildung im Bereiche des Truncusbulbusrohres in einen sehr frithen
Zeitpunkt zu verlegen, wo die Lénge der Frucht kaum 7—8 mm betrigt.

Uber die Ursache des Erhaltenbleibens des Trumcus communis hat
schon Rokitansky die Ansicht geduBert, daB sie auf eine Agenesie
eines 5. linken Kiemenarterienbogens oder auf eine frithzeitige Verodung
desselben zuriickzufiihren sei. Wie dagegen Preisz betont hat, kann diese
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Meinung Rokitanskys nicht mehr zu Recht bestehen, da sie nach dem
damaligen Stand der entwicklungsgeschichtlichen Kenntnisse von der
Voraussetzung ausging, daB die Lungenarterien beide aus dem linken
5. Aortenbogen entstehen. Immerhin findet sich hier schon der Gedanke
vertreten, die Persistenz des Truncus communis von einem Mangel
der Lungenarterien abhingig zu machen. Diese Ansicht wurde spéter
von Hiilse aufgegriffen, welcher, wie schon oben erwihnt, die Ursache
fir die mangelnde Scheidewandbildung in einer frithzeitigen Verddung
der 6. Aortenbigen zu sehen glaubt. Daf diese Meinung Hvilses zu-
mindest nicht fiir alle Falle von Persistenz des Truncus giltig sein
kann, dafiir spricht schon der Umstand, daf in einer Reihe von Fillen
(darunter in den von uns untersuchten) Lungenschlagadern entwickelt
sind. Richtig ist dagegen, daB, wie dies Preisz bemerkt hat, der Ductus
Botalli beinahe durchwegs fehlt, ausgenommen unsere Fille 2 und 4.
Fiir einen Teil der Falle von Truncuspersistenz mag eine Nichtentwicklung
oder frithzeitige Verddung, bzw. Zuriickbildung der Pulmonalisbégen
jedenfalls als die einfachste Erklirung erscheinen. Eine fetale Ent-
ziindung (Hiilse) als Ursache einer solchen frithzeitigen Verddung ist
schwer zu erweisen.

Fiir das Ausbleiben einer Teilung des gemeinsamen Arterienrohres
in der Hohe des Ventiles will Hiilse den Umstand verantwortlich machen,
daB nur 3 distale Bulbuswiilste angelegt waren. Da wir in 3 Fallen
von Truncuspersistenz Abkémmlinge von 4 Bulbuswiilsten fanden,
auBerdem in mehreren Fallen unzweifelhaft feststellen konnten, daB
4 Bulbuswiilste angelegt und wenigstens noch in Rudimenten am Ostium
nachzuweisen waren, glauben wir wohl mit Berechtigung diese Annahme
Hiilses zuriickweisen zu konnen. Ja es scheint sich aus unseren Aus-
fithrungen zu ergeben, daf} die mangelhafte Entwicklung des Bulbus-
wulstes 2 und 4, bzw. deren frithzeitige Verschmelzung mit 3 oder 1
geradezu als Folge des Nichtherabriickens des Truncusseptums anzu-
sehen sind. Da wir darauf hingewiesen haben, daf bei der Entwicklung
des distalen Bulbusseptums, d. h. bei der Verschmelzung von 1 und 3,
die Ausldufer des Truncusseptums eine wichtige Rolle spielen, so muf}
ohne weiteres einleuchten, daf diese Verschmelzung ausbleiben wird,
wenn die genannten Ausliufer nicht bis in die Bulbustasche herunter-
reichen. Ebenso kann man daran denken, daB infolge der mangelhaften
Neigung zur Scheidewandbildung einer von den von Anfang an viel
schwicher ausgebildeten Bulbuswiilsten (2 oder 4) zuriickgebildet wird
oder in einem der benachbarten ungleich gréBeren Wiilste (1 oder 3) auf-
geht. Da aullerdem die Untersuchungen von Beneke es wahrscheinlich ge-
macht haben, daBl die hydromechanischen Einiliisse des stromenden
Blutes einen wesentlichen Anteil an der Ausbildung der Ventilvorrichtung
besitzen, kann man sich weiterhin denken, daB8 durch die anders gearteten
Strémungsverhdltnisse im gemeinsamen Truncus auch andere form-
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gebende Einfliisse im Bereiche des Ventils wirksam werden. Es konnte
sonach — in Anlehnung an die Auffassung Benekes — schon der Mangel
einer entsprechenden mechanischen Beanspruchung eine Riickbildung
einer Bulbustasche zur Folge haben.

Am ehesten diirfte es unserer Ansicht nach den Tatsachen entsprechen,
wenn man die i Rede stehende Herzfehlbildung als Hemmungsbildung
auffaft, eine Ansicht, welche in letzter Zeit von Klemke geduBert wurde.
Er meint, dafBl eine mangelhafte Abwirtsbewegung der 4. Aortenbogen
auch ein Fehlen des ,,Anreizes zur Entstehung des Septum aortopul-
monale* zur Folge haben kénnte. Uns scheint vor allem die auch sonst
in den Fillen von Truncuspersistenz vielfach festzustellende mangel-
hafte Neigung zur Scheidewandbildung iiberhaupt fiir die Annahme
einer Hemmungsbildung zu sprechen. Dabei kénnen wir, wie auch sonst
in den meisten Fillen von Fehlbildung, an der Hand der normalen
Entwicklungsgeschichte wohl die formale Entstehung in nahezu ein-
wandfreier Weise ableiten, wofiir die vorstehenden Ausfithrungen Zeugnis
ablegen sollen, wihrend wir beziiglich der Entstehungsursache nur auf
Vermutungen angewiesen sind.
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