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Das Thema der atypischen Lokalisation des Amyloids hat zuletzt
Lubarsch eingehender behandelt. Im allgemeinsten Sinne werden dar-
unter — unbeschadet der gleitenden Uberginge vom allgemeinen zum
lokalen Amyloid — Félle verstanden, in denen bei mehr oder weniger
fehlender Ablagerung der Amyloidsubstanz an den gewchnlichen Stellen
(Nieren, Milz, Leber, Nebennieren Darmschleimhaut usw.) andere sonst
der Regel nach verschonte Organe betroffen sind.

Groflere Zusammenstellungen atypischer Fille dieser Art haben
Herxheimer und spiter Herxheimer und Reinhart gegeben, auch Leupold
tut solcher Beobachtungen in seinem groflen Referat Erwidhnung.
Lubarsch, der die Frage der atypischen Amyloidosen unter Mitteilung
von drei eigenen Beobachtungen erldutert, leitete aus dem Gesamt-
material - atypischer Fille eine Anzahl allgemeiner Kigenschaften ab,
die im folgenden gegeben sind:

1. Das fast vollige Verschontsein der sonst stark bevorzugten Organe
und Gewebe.

2. Die starke Bevorzugung und ungewdéhnliche Méchtigkeit der Ab-
lagerungen in den sonst gar nicht oder nur gering beteiligten Organen
wie Herz, Lunge, quergestreifter und glatter Muskulatur, Haut, serdse
Haute usw.

3. Die oft knotchenférmige oder gar knotenférmige Beschaffenheit
der Ablagerungen.

4. Die mehrfachen Abweichungen im Ausfall der kennzeichnenden
Reaktionen.

5. Das Fehlen einer nachweisbaren Grundkrankheit.
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Die Zahl der Fille, die diesen eigentiimlichen Ablagerungsgesetzen
entsprechen, ist keineswegs grof, denn auBler den drei Beobachtungen
von Lubarsch sind hier nur noch diejenigen von Beneke, Steinhaus, Landau
und Wild als streng hinzugehdrig zu nennen. Immerhin méchte ich
den im folgenden mitgeteilten Fall nicht allein wegen seines Seltenheits-
wertes beschreiben, denn er zeigt, einmal an den Lubarschschen Ab-.
leitungen gemessen, doch gewisse nicht unwichtige Abweichungen, und
zweitens 148t sich, wie Herr Prof. Dr. L. Pick bei einem kurzen Bericht
iiber den Fall schon gezeigt hat, auf der Grundlage der Lubarschschen
Beobachtungen und der unsrigen eine bestimmte Form atypischer Amy-
lgidosen herausheben, sozusagen ,.ein Typus im atypischen. Die Ab-
grenzung dieser besonderen Erscheinungsform besitzt auch klinische
Bgdeutung, da Falle dieser Art durch die Anwendung der Kongorotprobe
( Bennhold) am Lebenden der klinischen Diagnose zuganglich sind L.

Die Krankbeitsgeschichte war mir durch die Freundlichkeit von
Herrn Prof. Dr. Katzenstein zugénglich, wofiir ich ihm auch hier bestens
danke. Im Hinblick auf die Wichtigkeit der Vorgeschichte wurden von
Herrn Prof. L. Pick noch genaue Nacherhebungen bei den Verwandten
gemacht, um etwaige lingere Zeit zuriickliegende ahgeheilte Vorkrank-
heiten auszuschlieBen.

Frau A. L., zur Zeit ihres Todes (26. Mai 1930) 52 Jahre alt, verbeiratet. Keine
Besonderheiten in der Familienvorgeschichte. 4 Entbindungen. Alle Kinder gesund.
1 Feblgeburt. Vor 8 Jahren Rippenfellentziindung mit ErguB, Heilung. Vor
4 Jahren Gelbsucht. Klinische Diagnose: Gallensteine,

Jetzige Erkrankung Mai 1928, als Patientin fir die zahnlos gewordenen
Kiefer Ersatzteile erhalten hatte. Konnte die Gebisse nur dreimal tragen, denn
ganz plotzlich ,,iiber Nacht** Anschwellen von Kiefer und Zunge, gleichzeitig auch
Lymphknotenschwellungen auBen am Unterkiefer.” Schwellungen seit damals unver-
dndert geblieben.

Im Gegensatz dazu begann die etwa zu gleicher Zeit auftretende Schwellung
und Verhértung der Halshaut ganz allmahlich und nahm in den zwei Jahren bis
zum Tode langsam zu. Seit damals stand der Mund immer offen, Speichel floB
aus thm ab. Bei flachem Liegen Luftmangel, da nur fliissige und breiige Nahrung
genommen werden konnte, 30 kg Gewichtsverlust.

Ein Jahr vor dem Tode Behandlung in der chirurgischen Poliklinik des zahn-
arztlichen Instituts der Universitit Berlin. Hier nach Angabe von Prof. Dr. Az-
hausen auf Grund der auffalligen gleichmaBigen Verhsrtung der Zunge Verdacht
auf ein diffus infiltrierendes Sarkom. Zum geplanten Probeausschnitt kam es nicht.

Allmahliche Verschlechterung des Zustandes. Zunge quoll in den letzten Mo-
naten geradezu aus dem Munde und als Réntgenbestrahlungen versucht wurden,
trat bei der zweiten ein Schwicheanfall ein. In den letzten drei Monaten zunehmende
Atemnot, wassersiichtige Anschwellungen der FiiBe, Sinken des Kraftezustandes,
gleichzeitig meist nichtliche drei- bis viermalige Durchfille. Stinkender Stuhl;
zeitweilig etwas Blutbeimengung. Nie Erbrechen. Nach iiberméBiger Darreichung
»schwarzer Tropfen (wohl Opium) vélliges Stocken der Darmtatigkeit. Wahrend

1 Vgl. dazu den Bericht iiber die Sitzung der Berl. Ges. Path. Anat. u. ver-
gleichende Path. vom 21. Mai 1931, Referat: Klin. Wschr. 1931, H. 32, 1515.
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5 Tagen kein Stuhlgang, nur duBerst schmerzhafte Blahungen. Krankenhaus-
aufnahme am 15.Mai 1930 wegen ,,Darmverschlufi.

Aufnahmebefunde:

Schlechter Erndhrungszustand, allgemelne Blutarmut, starke (Odeme beider
Beine, am Riicken und an den &uBeren Geschlechtsteilen. Kein Fieber. Oberlider
gelbbriunlich, miBig geschwollen. Zunge in ihrer Ganzheit gleichm#Big ver-
hirtet und so stark angeschwollen, daB der Mund nicht geschlossen werden kann.
Allgemeine Verhiirtung der Mundhohlenorgane, auf Unterkiefer und Unterzungen-
grund gleichmifig und unmittelbar {ibergehend, bis zum Nacken reichend. Ver-
hirtete und vergréfierte Lymphknoten am Unterkiefer und auf den Kopinicker-
muskeln tastbar.

GleichmiBige feststarre Beschaffenheit der, Haut und Unterhaut des Halses,
in Handbreite bis zur Oberbrust iibergreifend, sich hier langsam und allmahlich
verlaufend. Uber beiden Schliisselbeinen handtellergroBe frische Hautblutungen
mit kleinen Oberhautabschiirfungen; doppelt handtellergrofle Blutungen mit Ober-
hautabhebungen in der Nackengegend. Puls klein und schwach. Am Herzen und
den Lungen kein wesentlicher Befund. Leber und Milz nicht tastbar. Harn frei
von Eiwei und Zucker. Wa.R. negativ. 7300 Leukocyten im Kubikmillimeter.

Klinische Diagnose: XKrebs am Mundboden. Darmlihmung (durch Opium-
tropfen). o

Nach Atropin und Einldufen wieder Eintritt der Darmtitigkeit. Unter schneller
Zunahme der Schwiche, des Luftmangels und der wassersiichtigen Schwellungen
der Beine am neunten Tage des Krankenhausaufenthaltes Tod unter den Zeichen
unbeeinfluBbarer Herzschwiche.

Bei der am 26. Mai 1930 ausgefiihrten Leichenoffnung (Obduzent Prof. Dr.
L. Pick) wurde die Hauptdiagnose ,,Atypische Amyloidose®, um dies vorweg zu
nehmen, bereits aus dem makroskopischen Bilde der Zunge vom Obduzenten gestellt
und die Obduktion mit groBtmoglichster Vollstindigkeit durchgefiihrt.

Auszug aus dem Leichenbefundbericht (nur die krankhaften Befunde an-
gegeben) (612/1930): ’

MittelgroBe, kraftiger Knochenbau, miBig entwickelte Muskulatur, dirftige
Fettpolster. Blasse 6dematdse Schwellungen der UntergliedmaBen, Odem der
groBen Labien. Hellbraunliche fleckige Verfirbungen an der Haut der Oberlider.
Mundpartie des Gesichts riisselartig vorgetrieben durch feste wulstige Schwellung
der Lippen. Offener Mundspalt von Fingerbreite, in ihm, an die Lippen fest an-
gepreBt, die auffallend derbe Zunge sichtbar. Samtliche Zshne fehlen. Zahnfleisch
blaBigrauweiBl, glatt.

Hals augenfillig verdickt, kegelstumpfartig. Die brettharte Haut geht in fast
geradem Zuge vom Unterkieferrande zu den Schliisselbeinen itber. Am Halse
geitlich und #iber den Schliisselbeinen Oberhaut mehrfach in bis wallnufigroSen
schlaffen, leeren, meist weit aufgerissenen diinnwandigen Blasen abgehoben; Blasen-
grund gerotet, feucht, glatt. Mehrfache gleichartige: bis handtellergroBe Blasen
verteilt am Nacken und Riicken. In der Umgebung der blasenartigen Oberhaut-
abhebungen mehrfache linsen- bis bohnengroBe flache Blutungen unter die Oberhaut.

Beim Anlegen des groBen Sektionsschunittes an Haut, Unterhautgeweben und
Muskeln des Halses auffallende durchscheinend glasige Beschaffenheit dieser Gewebe
bei augenfalliger Blisse und Trockenheit. Verinderung in Héhe des Brustbein-
winkels allméhlich abnehmend. Fettgewebe an Bauchdecken fast vllig geschwunden,
ebenso am Netz. Derber weillicher Verwachsungsstrang von der Gallenblase zum
Querdarm.

Dickdarm stark aufgetrieben. Wand durchweg auffallig fest; ebenso mehrfach
bis 50 cm lange Gebiete unterer Dunndarmschhngen von eigenartig verdickber
steifer Wand; auch Gekrose durch seine eigenartige trockenstarre Beschaffenheit
auffa]lend
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Lungen wenig zuriicksinkend, rechte in ganzer Ausdehnung, linke in grofien
Flachen mit festen weillichen Brustfellverwachsungen. Herz kleiner als die rechte
Leichenfaust, derb. Spitze von linker Kammer gebildet.

Zunge (vgl. Abb.1u.2): Auffillig durch gleichméBige Zunahme der Mafle
vergroBert (grofiter Querdurchmesser 6 cm, gréBte Lange 8 cm, groBte Dicke 4,6 cm),

Abb. 1. Aus der Sammlung der pathologisch-anatomischen Abteilung des Stiadtischen

Krankenhauses im Friedrichshain-Berlin., Sektion 612/1930. Atypische Amyloidose bei

52jdhriger Frau. Halsorgane von riickwirts gesehen. Zeichnung nach dem Praparat in
natiirlicher GroBe. Verkleinert auf %s.

von ganz ungewohnlich fester, fast knorpelartiger Konsistenz. Wirzchen aller Formen
nur méBig ausgebildet. Zungengrund und seitliche hintere Teile fast véllig glats.
Lymphatischer Apparat wenig ausgepriigt. Oberfliche fast durchweg gleichmaBig
hellgranbraunlich.  Durchschnitt hellblaBgraurdtlichgelblich, trocken, durch-
scheinend.

Rachenschlevmhout glatt, graubréunlich, gleichfalls deutlich verhirtet. Auf
dem Durchschnitt trocken, graurétlich, an der Grenze vom hartem und weichen
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Gaumen 1,2 cm (!) dick. Weicher Gaumen, Zapfchen bei glatter graulicher Ober-
flache gleichfalls von fester Konsistenz und am Durchschnitt bzw. Einschnitten
trocken transparent. Gawmenmandeln flach. Obertliche und Durchschnitt dunkel-
graubriunlich, trocken, glasig.

Ganz auffallige Verhartung des der Speiserdhre anhaftenden sonst lockeren
Binde- und Fettgewebes, etwa bis zur Hohe des 4. Brustwirbelkorpers. Diese Gewebe
von steifer fast leberartiger Kon-
sistenz, bis zu 2 cm dick, gehen
unmittelbar in die eigenartig
glasig verhartetenUnterhautlagen
und Muskeln des Halses iiber, so
daf} die entnommenen Halsorgane
in diese derben Massen geradezu
eingebettet sind. Die Verdnde-
rungen reichen nach hinten bis
an die Vorderiliche der véilig
glatten Halswirbelssule, gehen
seitlich allmahlich in die gleich-
falls verhirtete Halshaut iiber.
Nach unten allmahliches Schwin-
den der Umwandlung, Ubergangs-
zone etwa in Hohe einer Linie
vom zweiten Brustwirbelkérper
zum Winkel des Brustbeins.
Speisershrenwand selber etwa bis
zur Mitte hin mit scharfer unterer
Begrenzung in den Verhirtungs-
prozef miteinbezogen. Die blafB-
rétliche Schleimhaut iiber der bis
1,3 om dicken, glasig trockenen,
graugelbrétlichen  Muskelwand
leidlich. verschiebbar.

Am  Kehlkopfeingang und
Kehlkopf zarte blasse Schleim-
- . aut. Lufiréhrenschleimhaut leicht

a b gerdtet und geschwollen. Sehild-
00 Lkt e Semiane o patolebeh  drisnlappen jo 5o lan, mdi
hausesim Friedrichshaig-Bzrlin.da, Sle?]gtiez}; 6111;/?930. derb, a‘}lf dem  Durchschnitt
Makroglossia amyloides diffusa bei 52jahriger Frau. feucht ghtzernd-
b Vergleichszunge von 54jahriger Frau, gestorben Beide Herzkammern von ge-
an diffu_ger Bauchfe_llentz}indung nacl'{ ‘Wurmfort- ringer Weite. Vorkammern nicht
satzentziindung. Beide Priparate (Ansicht von der . N
linken Seite) in natiirlicher Gré8e gezeichnet, erweitert. An der Oberflache
verkleinert auf . graugelbliche sulzige Gewebslage,

in der die zarten Kranzgefdfle
geschlangelt verlaufen. Herzfleisch derb, dunkelbraunrot, trocken, rechts 0,3,
links 1,3 em Wandstérke der Kammern. Herzinnenhaut iberall zart, Herzklappen
links leicht verdickt, sonst frei. Aufsteigende Hauptschlagader vollig glatt, nur am
Bogen geringe Innenhautverdickungen. Milz: 10 : 4 : 2%/, cm. Schlaff. Durch-
schnitt maBig feucht, fleckigrétlichgrau, mit deutlichen Bilkchen, wenig Pulpa
abstreifbar. Linke Nebenniere eingebettet in augenfallio verhirtetes wie gefrorenes
glasig trockenes Fettgewebe, von gewohnlicher GréBe und deutlicher Zeichnung.
Linke Nierenschlagader weit, etwas starr, linke Nierenblutader, linker Harnleiter
frei. Fettgewebskapsel der linken Niere geringfiigig entwickelt, gleich dem Fett-
gewebe in der Umgebung der linken Nebenniere sigenartig glasig verhartet. Faserige
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Nierenkapsel zart, leicht abziehbar. Niere 10,5 : 4,5 : 2,5 cm, schlaff, maBig derb.
Oberfliche glatt, graubraunlich, mit einem etwa haselnuBgroBen, hellgelblich-
braunen, etwas hervorragendem scharf begrenztem Knoten. Durchschnitt maBig
feucht, triib, rotgrau, schlecht erkennbare Zeichnung. Nierenbeckenschleimhaut frei.

Harnblase leer, zusammengezogen. Schleimhaut blaBgrauweil glatt. Masi-
darm leer, Wand durchweg verdickt auf 0,6 —1 cm. Schleimhaut gerdtet, mehrfach
bis linsengroBe griinlichgraue Schorfe fest anhaftend. Innere Geschlechisteile frei.

Magen von gewdhnlicher Grofie und Form, leer. Schleimhaut diinn, granweiflich,
iiberall gut verschieblich. Pfortnerwulst als kleinfingerdicker Streif vorspringend,
vor ihm ein etwa handbreites Wandgebiet des Magens zu einer etwa 5 mm dicken
Platte umgewandelt, eigenartig starr, auf dem Durchschnitt glasig, durchscheinend,
trocken.

Dem Gekrise entspricht eine 1 em starke derbe Platte von gelblichgrauer Farbe,
auf dem Durchschnitt eigenartig trocken und glasig. GeféBe und Lymphknoten
in ihr frei.

Leber 24 : 15 : 6 cm. An Oberfliche blaBigraurot, glatt; maBig fest. Durch-
schnitt rotlichgraubraun, maBig feucht. Lappchen klein, deutlich erkennbar. In
Gallenblase vier haselnuBigroBe graubriunliche Steine. Zwerchfell: Fast 1 ccm
dicke starre trockenglasige graubrdunliche Platte. Bauchschlagader gleichfalls
in auffallig verhértetes und glasigtrockenes Fettgewebe eingebettet. Angelagerte
Lymphknoten klein, frei. Innenfliche der Bauchschlagader mit spéirlichen gelb-
lichen Platten. :

In Dimndarmmitie ein 80 em langes Gebiet nach beiden Seiten hin unscharf
abgesetzt, in seiner Wand eigenartig verhértet, so daB ein weites starres Rohr mit
glasig-trockener Wand entstehf. Auch die Schleimhautfalten hier verhirtet, ge-
schwollen und verdickt. Im unteren Dinndarm zwei weitere je 50 cm lange Ab-
schnitte in gleicher Weise verhirtet; auch das unterste Stiick dés Diinndarms in
40 cm Ausdehnung gleichermaBen versteift. Lymphatischer Apparat iiberall nur
méfig avsgeprigt. Im tbrigen Schleimhaut und Wand sonst iiberall frei.

Dickdarm sehr stark erweitert, bis zu 24 ecm Umfang, von allgemeiner, fast
gleichmiBiger Wandverhdrtung, im aufsteigenden Grimmdarm bis 1 ecm Wand-
dicke. Auch hier Wandsehichten durchscheinend und trocken. Schleimhaut grau-
rotlich, in bis handtellergroBen Gebieten stark gerotet; bis zehnpfermigstiickgroBe
oft zu griinlichen landkartenartigen Bezirken zusammenfliefende Schorfe fest an-
haftend. Wurmfortsatz leer, mit gleichfalls verdickter blasser Wand. Schleimhaut
glatt.

Wirbelsiule auf dem Durchschnitt von regelrechtem Bau, freigelegte kleine’
Zwischenwirbelgelenke ohne abweichenden Befund. In den Oberschenkeln in den
oberen Hélften hellrstliches gallertiges Mark, ebensolches in beiden Oberarm-
knochen. Ségeschnitte durch kndchernes Becken, Brustbein, Rippen und Unter-
kieferknochen ohne Abweichungen, ebenso bei Anlegung des Schnittes nach
Harke an Nase und Nebenhohlen. Sowohl Gewebe in der Umgebung beider
Schultergelenke, beider Kniegelenke und bejder Hiiftgelenke wie deren Knorpel-
itberziige frei von Verdnderungen.

Muskulatur am Bauch, beiden Oberarmen, Gesaf und Oberschenkeln fiir das
bloBe Auge ohne Verinderung, ebenso die allerwiirts freigelegten groBen Nerven-
stdimme, Schlag- und Blutadern.

Anatomische Diagnose: Diffuse amyloide Makroglossie. Schwere Amgyloidose
der Holshaut, des lockeren Zellgewebes am Halse, der Halsmuskulatur, der oberen
und miltleren Speiseréhre (Wand und Umgebung). Amyloidose in der Pars pylorica
des Magens, einer Anzahl von Dinndarmabschnitten; fast gleichmépBige Amyloidose
des ganzen Dickdorms und der Gekréseplatte. Pseudomembranése Colitis und Proc-
titis und sehr erhebliche Aufweitung des gesamiten Colon. Hautblutungen und blasige
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Hautabhebungen an Hals-, Oberbrust- und Rickenhaut. Braune Alrophie des Herz-
muskels. Diffuse nicht verengernde Sklerose der Kramzschlagadern des Herzens.
Geringfiigige Sklerose der absteigenden Hauptschlugader. Ausgedehnte flichenhafte
Verwachsungen beider Lungen. Hyperdmie und Odem beider Lungen. Haselnuf-
grofies hypernephroides Gewdchs der linken Niere. Triibe Schwellung der Leber. Gallen-
steine. Odem beider Unterschenkel, der dupPeren Geschlechistesle.

Mikroskopische Untersuchungen.

Die nach der makroskopischen Betrachtung der Zunge und Halsorgane auf
Amyloid gestellte Diagnose wurde durch die makroskopische Jodreaktion leicht
bestitigt.

Fixierung der in méglichster Vollstandigkeit entnommenen Organe und Gewebs-
stiicke in Pickscher Fliissigkeit, 10%/igem Formalin und 96/ igem Alkohol.

Neben den gewdhnlichen Farbemethoden (Hémalaun-Eosin, Hémalaun van
Gieson, Sudan III, Eisenreaktion nach Twrnbull, Darstellung elastischer Fasern
nach  Weigert), Mallorys Goldorange-Anilinblau-Fuchsinmethode, Panchrom-
farbung nach Unna-Pappenheim, polychromes Methylenblau, Amyloidreaktion
mit Jod, Jodschwefelsiure, Langhanssche Methode der Glykogendarstellung,
Methylviolett, Cresylechtviolett, Kongorot. Ferner modifizierte (vgl. u.) Kongo-
rot- und Cresylechtviolettfarbung sowie Neutralrot, das zur Amyloiddarstellung
bisher anscheinend nicht benutzt wurde.

Technische Bemerkungen: Bei der Cresylechtviolett-Methode hat sich mir
folgende Anwendung als besonders kontrastreich und haltbar bewdhrt:

Diinne Paratfin- und Gefrierschnitte werden 5 bis 10 Minuten in einer geséttigten
wasserigen Losung von Cresylechtviolett RR vorgefirbt, in halbprozentiger Hssig-
saurelésung 5—20 Minuten unter mikroskopischer Prifung differenziert und nach
stundenlangem Wiissern in mehrfach gewechseltem destillierten Wasser in Apathys
Gummisyrup eingeschlossen. Muskulatur sehr zart, hellblaulich. Kerne kraftig
blau, Amyloid sehr stark rétlichblau. Die Kongorotmethode gab auch ohne Anwendung
der Lithiumecarbonatbehandlung sehr befriedigende Ergebnisse, wenn man wie folgt
vorging: Gefrier- und Paraffinschnitte werden mit einer 5%/jigen wisserigen Losung
von Kongorot im Brutofen oder unter vorsichtigem Erwérmen fiber der Flamme
einige Minuten gefarbt, mit 70°/jigem Alkohol kurz abgespiilt und mit Hamalaun
nachgefarbt. Zur Amyloiddarstellung mittels Neutralrot erwies sich uns eine /,%ige
Lésung von Neutralrot in physiologischer Kochsalzlgsung als besonders niitzlich.
Die Amyloiddarstellung erfolgt ahnlich dem Farbton bei der Kongorotmethode, der
Nachteil der Mitanfirbung elastischer Fasern macht sich freilich auch bei dieser
Methode bemerkbar.

Alle vorgenannten Farbungen gelangen durchweg an Material, das in Pickscher
Lésung, in Formalin oder Alkohol fixiert war; auch bei der Prifung nach 1 Jahr
fielen alle Farbungen gleichwertig aus.

Im Vergleich dieser an simtlichen untersuchten Gewebsstiicken stets durch-
gefilhrten Farbungen hat sich uns die panoptische Methode nach Unna- Pappenheim
bei exakter Durchfithrung der Differenzierung mit Hssigséure wohl als die brauch-
baxrste, d. h. die augenfalligsten Bilder liefernde erwiesen. Das Amyloid nahm dabei
stets auBerordentlich schnell und stark einen dunkelbliulichen Farbton an.

Mikroskopische Befunde:

1. Zunge (vgl. Abb. 3u. 4). Epithel durchweg gut erhalten, meist von gewshn-
licher Dicke. Warzchenformen in ihrer Ausprigung jeweils den Standorten ent-
sprechend.

Unmittelbar unter dem Epithel streckenweise auch innerhalb der Epithellage
Anhéufungen kleiner Rundzellen, meist lymphzellendhnlich; spérliche segment-
kernige Leukocyten, selten Plasmazellen. Diese Anhéufungen kleiner Rundzellen
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von wechselnder Dichte und Breite, nehmen hichstens die halbe Breite der Tunica
propria ein, besonders im Spitzengebiet der Zunge, an den Seitenkanten bis zur
Unterzungengegend und auf dem Riicken, nehmen zum Zungengrunde hin an Um-
fang und Dichtigkeit ab.

In der dem Epithel zugekehrten Halfte der Tunica propria auffallender Reich-
tum an weiten, meist leeren Blutadern bei gewshnlicher Anzahl von mittleren und
kleineren Schlagadern. Die Blutadern in Wand und Umgebung fiir gewohnlich
frei, an den Arterien durchweg AuBenschicht und hin und wieder auch die Mittellage

ADbb. 3 (wie alle folgenden von Sektion 612/1930); .Frontalschnitt vom Zungengrund.

¥ixiert nach L. Pick. Paraffin. Cresylechtviolett RR.. Mikrophotogramm. Leitz. Ok. 1,

Obj. 1. T.L. 170 mm, B.L. 32 cm. Amyloide Schicht an der Grenze von Submucosa und

Muskulatur und innerhalb der Muskulatur. a ]]pmhel b a,mylmdes Band, ¢ durchflochtene
Biindel quergestreifter Muskulatur mit Amyloid in den Zwischenriunien.

eigenartig aufgequollen durch’ eingelagerte gleichmafige zellfveie glasige Amyloid-
massen von Streifen- oder Balkenform. :

Amyloidmassen auBerdem in den lockeren Lagen der unteren, d. h. der Zungen-
muskulatur zugewandten Halfte der Tunica propria in ganz auBerordentlicher Reich-
lichkeit, hier in der Form kreuz und quer zueinander gelagerte plumper Schollen
oder grobknolliger, knorrig verastelter Gebilde. Zwischen diesenr Massen schmale
Zige kernarmen Bindegewebes mit BlutgefdBen verschiedenen Umfangs. An den
mittelgroBen Blut- und Schlagadern in innerer und mittlerer Haut glasige Einlage-
rungen, streckenweise so machtig, dafl sie unter Ausbildung von Ringen zusammen-
flieflen. Im Gegensatz dazu in den pricapillaren Geféaflen dieser Gegend nur ganz
selten Ablagerungen in der Umgebung.

Besonders auffillig die glasige Verdickung des Epineuriums der in dieser Gegend
angetroffenen Nerven. Die Nerven erscheinen auf Lingsschnitten formlich ,,ge-
schient. An den Fettzellen Verdickung der Grenzflichen bzw. des maschigen
Geriistes. Sudan III firbt dieses verdickte Maschenwerk hellrstlichbraunlich, an,

Virchows Archiv, Bd. 283. 31
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wahrend die Fetttropfen der Fettzellen im Mascheninnern die gewdhnliche feuer-
rote Tonung annehmen.

Da die besonders gefafigebundenen Verinderungen in der oberen (subepithelialen)
Halfte der Tunica propria mit den mehr gleichméfligen der unteren, d. h. der Mus-
kulatur zugewandten Hélfte der Tunica propria ohne scharfe Grenze verflieBen,
entsteht durch den segmentalen Heraustritt der Gefifle an die epitheliale Deck-
schicht ein sigeblattartiges Aussehen der Gesamtmasse der Ablagerungen, wobei
die Spitzen der Zihne die unterste Lage des geschichteten Plattenepithels zu be-
rithren scheinen.

ADbb. 4. Schnitt aus der Zungentiefe im hinteren Drittel. Fixiert nach L. Pick. Paraffin.
Gentianaviolett. Mikrophotogramm. Leitz. Ok. 1, Obj. 3, T.L. 0, B.L. 30 em, Amyloid
zwischen und innerhalb der Muskelbiindel. a Lingsgetroffene, b quergetroffenes Biindel
quergestreifter Muskulatur, ¢ Amyloid zwischen, d Amyloid innerhalb der Muskelbiindel.

Gleichartige glasige durchsichtige Massen liegen in noch gréBerer Reichlichkeit
zwischen und innerhalb der durchflochtenen Muskulatur der Zunge. Keine scharfe
Grenze zwischen diesem und dem Ablagerungsgebiet unter der Schleimhaut. Die
amyloiden Einlagerungen in groBter Massigkeit im Perimysium internum, die
Muskelfasern zusammengedriickt. An den Fettzellen, Schlag- und Blutadern sowie
Nervenfasern des muskuliren Anteils der Zunge Amyloidbefunde, wie vorher be-
schrieben, hiufig und in starker Auspragung.

Durch die Michtigkeit der Einlagerungen wird der Muskel selbst geradezu
erdriickt. Unna- Pappenheimsche Panchromfirbung lebrt, dafi mit zunehmender
Machtigkeit der amyloiden Ablagerungen die Darstellbarkeit der Querstreifung
schwindet. Die Ablagerungsmasse erlangt die Form eines dicken Hohlzylinders mit
innen und auBlen unregelmiBiger, oft buckliger Wand, die Muskelfibrillenmasse um-
scheidend. Spéaterhin dndert sich der zunéchst noch rotliche Farbton des Muskels
zu bellem Blaulichrot, das sich aber tiberall scharf gegen die stark blaugefarbten
Ablagerungsmassen absetzt und durch einen feinen, an diinnen Paraffinschnitten
stets nachweisbaren Spalt von ihr trennen laBt. Besonders durch diese Firbung
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konnte ich mich immer wieder iiberzeugen; daf3 nirgends ein ,,Ubergang*‘ der Muskel-
fasersubstanz in die amyloide Ablagerungsmasse stattfindet. Ahnlich gute Dienste
in dieser Frage leistete auch Mallorys Goldorange-Anilinblau-Fuchsinfarbung.
Immerhin ist bei der Panchrommethode die Fiarbung der Kerne eine schirfere.
Die Muskelfaserkerne hiufig kornig aufgelockert, spater auch unregelméfig klumpig
verdichtet; nicht selten kleeblattartige Héufchen von Chromatin.

2. Diese némlichen Ablagerungen amyloider Massen zwischen den Muskel-
biindeln und in ihnen, iiberhaupt im lockeren Zellgewebe in der Wand und Um-
gebung von BlutgefaBen, an Grenzflichen von Fettzellen und in den bindegewebigen

Abb. 5. Schnitt vom weichen Gaumen. Fixiert nach L. Pick. Gefrierschnitt. Kongorot-

Hamalaun. Mikrophotogramm. Leitz. Ok. 1, Obj. 3. T.L. 0, B.L. 30 cim. Amyloid an Nerven-

scheiden, mittleren Arterien und Tunica propria von Schleimdriisen. a Quer-, b schrig-

getroffene Amyloidscheide an Stelle des Epineurium, ¢ amyloide Arterie, d amyloide
Rinde um Speicheldriisenendkammern.

Scheiben markhaltiger Nervenfasern in gleichstarker Auspragung auch in den
Muskeln des Mundhshlenbodens (Mm. geniohyoideus, mylohyoideus).

Die Amyloidreaktionen ergaben an den glasigen Einlagerungen, wie allgemein
betont sei, iberall folgendes Verhalten: Jodreaktion: Durchweg mahagonirote
Ténung, die sich von der strobgelben Farbung der anderen Gewebsteile scharf absetat.
Jodschwefelsdurereaktion am frischen Material: Schnell eintretender Farbwechsel
iiber Schmutziggraurot zu Blaulichgraugriin und Rétlichgraugriin, nach einigen
Minuten in Dunkelgraubraun iibergehend. Jodschwefelsaurereaktion bei lingere
Zeit fixiertem Material: Schmutzigrotlichgrau, Hellgraurstlich, Briaunlichrot,
Schmutzigbraungrau, Graugrinlich, Hellblattgriin, Schmutziggriinlichblan. Methyl-
violettreaktion wie Gentianaviolett: stark ausgesprochene Metachromasie zu Hell-
rotlichblaulich. Jodreaktion mnach Art des Langhansschen Glykogennachweises:
meist mehr graurédtlich. :

Himalaun ven Gieson: Helles HaselnuBbraun. Sudan III: Zarte briunlich-
gelbliche Anfarbung. Bennholdsche Kongorotmethode: Prichtiges Hellziegelrot.
Cresylechtviolett RR: Starker rdtlichblauer Farbton. Querstreifung der Muskulatur

31*
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und Kerngestalt jeweils sehr deutlich. Polychromes Methylenblau: Starke dunkel-
blauliche Farbtone.

Bei allen diesen Methoden Ablagerungen durchweg gleichmifBig getont, d. h.
keinerlei Farbuntersehiede innerhalb der Ablagerungen.

3. Weicher Gaumen (vgl. Abb. 5 und 6): In der glasig durchscheinenden 1,2 em
dicken Lage des weichen Gaumens Amyloidablagerungen in ganz auBerordentlicher
Reichlichkeit und bemerkenswerter Lokalisation, Die hier reichlich vorhandenen
BlutgefaBe nahezu durchweg in jhrer Wandung méchtig aufgequollen, zwischen

Abb. 6. Schnitt vom weichen Gaumen. Fixiert nach L. Pick. Gefrierschnitt. Cresyl-
echtviolett RR. Mikrophotogramm,. Leitz. Ok. 1, Obj. 3, T.L. 0, B.L. 30 cm. Amyloid in
den Zwischenrdumen. quergestreifter Muskelbiindel und an kleineren und mittleren Schlag-
aderisten. a Kleinere, b mittlere Arterien, ¢ Muskelfaserlangsschnitte, d amyloide
Ablagerungen. .

und innerhalb der Muskelbiindel auch hier sehr reichlich Amyloid, mit Erdriickung
der Muskulatur durch die Ablagerungen an vielen Stellen; sehr deutlich auch die
Umwandlung des Epineuriums in dicke amyloide Scheiden an vielen Nerven.
Besonders aunffillige Form der Ablagerungen an den Speicheldriisen und ihren Aus-
fihrungsgangen: Tunica propria um die Driisenendkammern wird zu breiter amy-
loider Scheide, die so um die Tubuli eine breite Konturierung schafft. Zunehmende
Reichlichkeit dieser Ablagerungen erdriickt die Driisenzellen der Endkammern,
schlieBlich sind sie durch kleine amyloide Scheiben oder Stringe ersetzt. An Driisen-
ausfithrangsgingen Amyloid in Gestalt plumper Schollen dicht unterhalb des
Epithels und in der Tunica propria in groBer Reichlichkeit.

4. Gaumenmandeln. Lymphatischer Apparat auBerordentlich gering ansge-
prigt, selbst vollig frei von Amyloid, dagegen zeigen angrenzende Bindegewebs-
abschnitte das gleiche Verhalten wie beim weichen Gaumen beschrieben.
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5. Halsmuskulatur. Die untersuchten’ Halsmuskeln (Mm. hyothyrecideus, omo-
hyoideus, sternocleidomastoideus, scalenus anterior) zeigen durchweg Amyloid-
ablagerungen in der an der Zunge beschriebenen Art in auferordentlicher Reichlich-
keit. Ablagerungen erheblichen Grades auch hier an und in Blutgefsifen verschieden-
sten Kalibers, ebenso nicht selten Amyloid an Nervenscheiden und Fettzellen-
grenzen. Neben einem Stiick des dem M. sternocleidomastoideus anhaftenden
schwer amyloidveranderten Fettgewebes und Blutgefaflen, die samtlich auf das
stirkste vom Amyloid befallen, ein tiefer Halslymphknoten, obgleich er geradezu

7 e
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Abb. 7. Querschnitt vom oberen Speiserohrendrittel. Fixiert nach L. Pick. Paraffin,

Panchromfiarbung. Mikrophotogramm, Leitz. Ok. 1, Obj. 3, T.L. 0, B.L. 18 cm. Amyloide

Durchsetzung der Muskelsepten. Erdriickung der Muskelbiindel. a Amyloides, schrig
getroffenes Gefdf, b amyloidverdickte Muskelsepten, ¢ untergehende Muskelbiindel,

in Amyloid schwamm, selbst ohne eine Spur von Amyloid. Auch an anderen Lymph-
knoten, die in #hnlicher Weise in Gebieten von starker Amyloidablagerung ein-
gebettet waren, konnte ich das gleiche Freisein von Amyloid bestétigen. Ja, ich
sah an einigen Lymphknoten, daf die zum Hilus hinziehenden Arterien und Venen
auBerhalb des Lymphknotens in ihrer Wandung unzweifelhafte starke Ablagerungen
von Amyloid aufwiesen, wahrend die innerhalb des Lymphknotens verlaufende
Strecke stets frei davon war. Bilder, die man als Zerstérung von Amyloidmassen
(Abbau) deuten kénnte, habe ich innerhalb dieser Lymphknoten und in den Lymph-
knoten iiberhaupt nicht gesehen.

6. Zahnfleisch von verschiedenen Stellen des Ober- und Unterkiefers: Ober-
flichenepithel von gewdhnlicher Breite (5—10 Kernreihen). Im Epithel und stirker
unter ihm mehr oder weniger umfingliche Anhdufungen von kleinen Rundzellen,
wie an der Zunge. Das lockere, an das Epithel anschlieBende Bindegewebe der
Tunica propria in allergroBter Ausdehnung amyloid. Die in ihm verlaufenden
Gefalle, Nerven und kleine Schleimdriisen fast durchweg in gleichmiaBig starker
Weise befallen.
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7. Schilddriise. Eigengewebe vollig frei, an einzelnen kleinen Arterien Amyloid-
schollen in der Media abgelagert.

8. Unterzungenspeicheldriise. Umgebendes Bindegewebe, Ausfithrungsginge,
Blutgefifie und Nerven, wie die Driisenendkammern in den Lappchenperipherien
in der mehrfach beschriebenen Art und besonderen Michtigkeit amyloid.

9. Halshaut. Im Gebiet der blasigen Abhebungen der Oberhaut streckenweise
keine Epithelschicht mehr (geplatzte Blasen); hier an der Oberfliche sehr dichte
Schicht von Entzindungszellen (Leukocyten und kleine Rundzellen). Eine gleiche

Abb. 8. Querschnitt vom unteren Speiserdhrendrittel. Fixiert nach L. Pick. Faraffin.
Panchromfiarbung. Mikrophotogramm. ZLeitz. Ok.1, Obj. 5. T.L. 0, B.L. 28 cm. Bildung
amyloider Kappen an den der Schleimhaut zugewandten Teilen der glatten Ringmuskulatur
a Muskelbiindelquerschnitt, b submucosawirts gelegenes lockeres Fiillgewebe,
¢ Amyloidmassen.

Schicht entspricht dem Grund der noch stehenden Blasen. An sie schliefen die
Lagen dicker straffer kollagener Fasern der Cutis an. Hier vorhandene spérliche
mittlere Schlagaderiste amyloidin ihrer mittleren Haut und den dufieren Schichten;
einige amyloide Klumpen auch in der Nachbarschaft von Blutadern. Unter dieser
Lage das lockere Binde- und Fettgewebe der Subcutis mit diirftigen einstrahlenden
Biindeln quergestreiften Muskels. Hier in den Maschen des Bindegewebes in und
um Muskelbiindel wiederum reichlichste Amyloidansammlungen, die in ihrer Er-
scheinungsform dem bei der Zungenmuskulatur geschilderten voll entsprechen.
An diesen Ablagerungen alle Amyloidreaktionen regelrecht bis auf die Jod-
schwefelsiureprobe. Hier treten dabei sofort schmutzige tief dunkelgrimbraune
Farbtone auf. Wird statt der rheinweinfarbenen Jodverdimnung eine etwa madeira-
farbene verwendet, kann man durch nachfolgendes Schwenken der Schnitte in
1,0/ iger Schwefelsiiure zarte griinlichblaue bis kraftige blaugriinliche Ténungen
erzielen.

Soweit sich in den Gebieten zwischen den blasigen Abhebungen die Oberhaut
regelrecht darstellt, finden sich nicht selten ziemlich umfangreiche klumpige
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Anhiufungen von Amyloid unmittelbar unter der Epidermis, die dadurch in Form
kleiner Hiigel vorgebuckelt wird. In der Umgebung dieser im ganzen kndtchen-
térmigen Amyloidablagerungen nicht selten frische Blutungen. Gefafibeziehungen -
scheinen diese Ablagerungen in der Cutis nicht zu haben, ihr histochemisches Ver-
halten entspricht dem vorbeschriebenen. .

10. Speiserchre (vgl. Abb. 7und 8). Gutes Erhaltensein des Oberflachenepithels,
fleckformige klein- und rundzellige unspezifische Entziindungszellherde in der Unter-
schleimhaut. Kleine, stark amyloide Schlag- und Blutadern reichlich. Auch das
lockere Zellgewebe der Unterschleimhaut stark befallen, die Muscularis mucosae

Abb. 9. Schnitt durch Falte vom oberen Jejunum. Fixiert nach L. Pick. Paraffin. Pan-

chromfarbung. Mikrophotogramm, Leitz. Ok. 1, Obj.1, TL. 165 mm, B.L. 35 cm. Amyloide

BlutgefiBe der Submucosa. Amyloide Kappen an den schleimhautwéarts gelegenen Teilen

der Ringmuskelschicht, Kleine amyloide GefiBe der Muskelsepten. a StromagefiBe der

Submucosa, b Amyloidkappen an Ringmuskelbiindeln, ¢ amyloide kleine Arterien des
Muskelzwischengewebes.

vielfach ganz durch Amyloid ersetzt. In den Lagen der quergestreiften Muskeln
(obere zwei Drittel des Organs) derselbe Typus der Ablagerungen wie bei der Zunge
in starkster Ausprigung. Unter zunehmender amyloider Vergréberung des Peri-
mysium internum und allméhlicher Erdriickung der Muskelbiindel fliet das zuerst
amyloide Maschenwerk zu grofien Seen zusammen, doch bleibt an diesen an der
knorrig lappigen Gestalt die Art der Entstehung noch lange erkennbar. Die bei
Héimalaun-Eosin-Firbungen leicht auftretenden scheinbaren ,,Ubergangsbilder*
von Muskelfasersubstanz in Amyloid werden durch die empfindlichere Panchrom-
farbung nirgends bestéitigt. Es bestehen tiberall scharfe Farbunterschiede und feine
Trennungsspalten zwischen Muskelfasern und Amyloid.

Weiterhin betreffen Amyloidablagerungen auch die - glatte Muskulatur des
mittleren und unteren Drittels der Speiserohre in fast gleichméaBig starkem Grade.
Nur die kardianahen Abschnitte zeigen ein langsames Abklingen der Michtigkeit
der Einlagerungen.
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11. Magen. a) Die nicht verdickt erscheinenden Organgebiete. Weitgehende
Selbstverdauung der Schleimhaut, an den BlutgefaBen der sich nur verwaschen
‘farbenden Zotten keine sicheren Befunde erhebbar. An den Gefifien der Unter-
schleimhaut hiufige und reichliche oft den ganzen Umfang der mittleren GeféB-
haut einnehmende amyloide Verinderungen. An den Muskellagen schachbrett-
artige Musterung durch amyloide Vergréberung des Zwischenbindegewebes. Aber
auch die Muskelbiindel selbst amyloid in Form klecksiger, scholliger Massen, die
ausnahmslos an der &ubersten Zone der Biindel liegen, eine das Muskelbiindel

Abb. 10. Querschnitt durch die Ringmuskellage eines verdickten Abschnittes des Jejunums.
Fixiert nach L. Pick. Gefrierschnitt. Cresylechtviolett RR. Mikrophotogramm, Leitz.
Ok. 1, Obj. 3. T.L. 0, BL. 28 cm. Amyloide Umscheidung und Erdritckungen der Ring-
muskellage des Jejunum. a Submukdses Gewebe, b amyloide GefaBe, ¢ fast vollendete
amyloide Ersetzung eines Ringmuskelbiindels, d Amyloid an der Oberfliche von
Ringmuskelbiindeln.

zwingenférmig umfassende Grenzschieht von Amyloid strahlt in feinen Fortsitzen
zwischen die Muskelzellen des Biindels ein.

b) Makroskopisch verdicktes Gebiet vor dem Pfortner. Die Ablagerungen in
diesem Gebiet entsprechen dem unter a) beschriebenen in ihrer allgemieinen Art,
sind nur viel groBartiger, besonders die zwingenartigen Ablagerungen um die
Muskelbiindel herum erreichen hier besonders hohe Grade. Meist hier diese Ablage-
rungen in den obersten, d. h. der Schleimhaut zugekehrten Muskellagen am stirksten
ausgeprigt. Die Zwingen dann oft hufeisenférmig, deren Offnung serosawirts
gerichtet ist. Amyloide Ablagerungen an den BlutgefaBen iiberall.

12. Darm (vgl. Abb. 9, 10 und 11). a) Im obersten makroskopisch nicht ver-
snderten Jejunum unter der schlecht erbaltenen Schleimhaut an den Arterien und
Venen der Submucosa allgemeine, nicht unerhebliche amyloide Wandverdickungen,
Auch in den GefaBen des Faltenstromas hin und wieder amyloide Verquellung der
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Wand. Die schon beim Magen beschriebenen Amyloidablagerungen an der glatten
Muskulatur, an der regelmifiger aufgebauten Darmmuskulatur noch deutlicher.
Amyloidkappen auch hier serosawirts offen. Hier treten auch die ersten Stadien
der Ablagerungen besonders deutlich in Erscheinung, nidmlich in Form unregel:
méafiger Schollen in den mucosawirts gelegenen Abschnitten der Ringmuskulatur-
bindel. Keinerlei Entziindungserscheinungen.

b) Makroskopisch nicht verénderte Ileumabschnitte beziiglich der Amyloid-
befunde wie die unter a) beschriebenen Jejunumabschnitte.

¢) Makroskopiseh versteifte Jejunum- und Ileumabschnitte von etwa ent-
sprechendem Verhalten, Schleimhaut fehls. Oberfliche bildet eine entziindliche

ADbb. 11. Schnitt von der Unterschleimhaut eines verdickten Gebietes im oberen Jejunum.
Fixiert nach L. Pick. Gefrierschnitt. Himalaun van Gieson. Mikrophotogramm. ILeitz.
Ok. 1, Obj.3. T.L.0, B.L. 32 cm. Hochgradigste amyloide Verinderungen an Blut-
geféBen der Unterschleimhaut., a Bindegewebige Zwischenréiume, b sehr starke amyloide
Verinderung an einem Blutgefd, Lichtung noch erhalten, ¢ desgl,, Lichtung verddet.

granulierende Lage, die der streckenweise vollig amyloidumgewandelten Mus-
cularis mucosae unmittelbar aufsitzt. In den (efiBen der Unterschleimhaut in
diesen Gebieten Amyloid in auBerordentlicher Reichlichkeit (vgl. 11), so daB die
mit einem engen Lumen versehenen michtig verdickten GefiBe sich stellenweise
unmittelbar bertihren, auf Querschnitten ,knétchenartig® erscheinen. Muskel-
schicht hier fast gleichmiiBig mit Amyloid durchsetzt. Auch die GefaBe des sub-
serosen Fettgewebes stark von Amyloid befallen. Amyloid hier oft nicht nur inner-
halb der GefiBhiute, sondern auch in der Nachbarschaft der GefiBe in Form
kleiner Hiufchen, ferner im AnschluB an marklose Nervenfasern.

d) Dickdarm und Mastdarm. Durchweg und in der Art der Befunde iiberein-
stimmend befallen. Schleimhaut selten erkennbar. Oberste Lage fast durchgehend
von einer entziindlich granulierenden in der innersten Schicht unfarbbaren Gewebs-
lage gebildet. In der anschlieBenden Unterschleimhaut Gefd8e durchweg in mittlerer
und duflerer Haut von Amyloid betroffen; auch in ihrer unmittelbaren Umgebung
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Amyloidklumpen abgelagert. Die Muskelschicht entweder ganzlich durch Amyloid
ersetzt oder streckenweise von den kappenférmigen Amyloidzwingen umgeben.
Auch Fettgewebe zwischen Muskulatur und Bauchfellage durchweg in der vor-
geschriebenen Art in stirkstem Grade befallen. Die Verinderungen erreichen an der
Mastdarmwand ihre hochste Ausbildung. Hier scheint das Darmrohr fast vollig
vom Amyloid eingenommen.

e) Wurmfortsatz. Schleimhaut gebietsweise farberisch darstellbar. In diesen
Bereichen keine Entziindung. In den Muskelschichten amyloide Ringe an ihren
Grenzen in der vorbeschriebenen Weise. Fettgewebe des Mesenteriolum hochgradig
amyloid.

13. Gekrdse. Im Fettgewebe des Gekrdses stérkste Verdickung des Maschen-
werks durch Amyloideinlagerung, wobei die dufleren Abschnitte der Fettgewebs-
triubchen bevorzugt sind. An den BlutgefiBen im Zwischengewebe fleckférmige
bis ringférmige Amyloideinlagerung in ihren Wandschichten. Auch klumpige
Anhsufungen von Amyloid in ihrer Nachbarschaft. Namentlich auf Langgschnitten
der Gekroseplatte eine Anzahl von Geféflen verschiedenen Kalibers, die im ganzen
verfolgten Verlauf frei von Amyloid waren.

Neben dem Fettgewebe der Gekroseplatte das lockere Bindegewebe besonders
stark von Amyloid durchsetzt und hier ergibt sich bei der Untersuchung der Lymph-
knoten das schon oben geschilderte auffallige Bild : Auch wo diese vollig in amyloidem
Bindegewebe eingeschlossen liegen, sind sie selbst sowie die in ihnen verlaufenden
GetiBe vollig frei von irgendwelcher Verdnderung vonAmyloid oder auch entziind-
lichen Verdnderungen oder von solchen Bildern, die etwa als Aufsaugungsvorginge
von Amyloid gedeutet werden koénnten.

14. Pankreas. Drissenkammern nur sehr schlecht farbbar. Im Driisenparenchym
fehlt Amyloid allenthalben, nur an den an die AuBenfliche des Organs angeschlossenen
kleineren Asten der mitgetroffenen Milzschlagader in ziemlicher Reichlichkeit in
Media und Adventitia.

15. Leber. GrofBe, zahlreiche von den verschiedensten Stellen der Leber ent-
nommene Stiicke zeigen durchweg regelrechten Aufbau, fiir kein Gebiet ergab sich
Amyloidablagerung im Leberparenchym. Nur selten zeigten Arterien mittleren
Kalibers glasige Verquellung der mittleren Schicht. Aber auch hier nirgends positive
Amyloidreaktion.

16. Gallenblase. Schleimhaut nicht farbbar. An den Wandschichten sonst regel-
rechter Aufbau. In hier verlaufenden kleinen Blut- und Schlagadern hin und wieder
schollenférmige Ablagerungen von Amyloid, in der Media an den Arterien, in der
Adventitia an den Venen. In der lockeren Binde- und Fettgewebslage zwischen
Leber und Gallenblase in auffallendem MaBe. Auch die hier verlaufenden Blut-
gefiBe durchweg amyloid, folgt man aber solchen Cefdflen in die Leber hinein,
so zeigen sie in ihrem weiteren Verlauf innerhalb der Leber nirgends mehr Amyloid.

17. Milz. Auch hier hatte die an zahlreichen groBen Stiicken durchgefiihrte
Untersuchung auf Amyloid durchweg ein véllig negatives Ergebnis. Milzpulpa
blutreich. Malpighische Kérperchen klein, schlecht abgesetzt. Schlagadern mit
méfBiger hyalinfettiger Verdickung der Media, aber nirgends positive Amyloid-
reaktion.

18. Die untersuchten Lymphknoten. (Aus der Achselhohle, aus der Schenkel-
beuge, aus der Halstiefe, vom Kiefer, und von der Luftrohrenzweiteilung.) Zeigen
das gleiche vollige Freisein von Amyloid wie bereits bei den Lymphknoten des
Gekroses (vel. bei 13) und einemn Lymphknoten am M. sternocleidomastoideus
(vgl. bei 5) beschrieben. Wiederum sind die in ihnen verlaufenden Gefidfie vollig
frei von Amyloid, auch wenn Ablagerungen bis an die Kapsel der Lymphknoten
heranreichen.

19. Nieren. Verschiedene groBe aus beiden Nieren entnommene Gewebsstiicke
zeigen die Glomeruli durchweg frei von Amyloid. Epithelien der graden und
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gewundenen Harnkandlchen frei von Abweichungen. Auch die Blutgeféfle der Niere
sowie der Stamm der Nierenarterie sowie die groflen Nierenvenen frei. Dagegen
an mittleren Arterien des Nierenbeckenfettgewebes sowie vielen Venen dieser Lage
ziemlich viel klumpiges Amyloid in Media und Adventitia. Nierenbecken selbst
amyloidfrei.

" 20. Nebennieren. Das sie umgebende lockere Fett- und Bindegewebe bis an die
Kapsel der Nebennieren heran auf das starkste von dichtstehenden Amyloidschollen
durchsetzt. Innerhalb der Nebennieren jedoch nirgends auch nur eine Spur von
Amyloid.

21. Harnblase: Nur die untersten Schichten des Epithels haften noch dem Binde-
gewebe an. In der Unterschleimhaut méchtig verdickte amyloide Arteriolen und
Venen. An der Arterienmedia und -adventitia in fast geschlossenem Ringe an den
Venen mehr lockere schollige Ablagerungen in der Adventitia. In den &dufleren
Abschnitten der Harnblasenmuskelbiindel deutliche Amyloidablagerungen, gleich-
sam Rahmen um die Muskeln herum bildend. Arterien des lockeren Zellgewebes
unter dem Bauchfellitberzug gleichfalls stark in mittlerer und aulerer Haut vom
Amyloid befallen.

22. Eierstock. Bis auf starke Fibrose und zahlreiche Corpora candicantia kein
Befund, insbesondere keine Amyloidablagerung.

23. Eileiter. Lichtung, Epithelbelag, Muskellagen frei. Insbesondere keine
Amyloidablagerungen, soleche jedoch in Schlag- und Blutadern des lockeren Fett-
gewebes unter dem Bauchfelliiberzug, insbesondere in der Gegend des breiten Mutter-
bandes in maBiger Menge.

24. Qebirmutter. Diirftige Schleimhaut, ebenso wie die Muskelschicht vollig
frei von Amyloidablagerung. Auch die in der 4ufieren Lage reichlich vorhandenen
Schlagadern zeigen wohl Verénderungen im Sinne einer ausgesprochenen Arterio-
sklerose, jedoch kein Amyloid.

25. Lockeres Zellgewebe aus dem linken Parametrium. Die in den Schnitten
getroffenen mittleren Arterien und Venen zeigen geringe bis maBige Amyloid-
ablagerung in Schollenform in der Media. Hin und wieder einige nicht sehr umféng-
liche Amyloidknollen im lockeren Bindegewebe, auch gebietweise amyloide Ver-
dickung des Fettgewebsnetzes, die Gesamtverinderungen jedoch ziemlich gering.

26. Rechte Brusidriise. Drisenlippchen nach Zahl und GréBe diirftig, liegen in
derb hyalinem Bindegewebe, nirgends Amyloidablagerung. Ebenso sind die grofBen
Ausfithrungsginge und die Brustwarze selbst ohne abweichenden Befund.

27. Nasenmuschel. Epithel regelrecht, sehr gut erhalten. BlutgefaBe der Schleim-
haut und Unterschleimhaut durchweg frei.

28. Luftrohre. Bei regelrechtem Aufbau an Schleimhaut und Knorpel nirgends
Amyloidablagerung. Solche finden sich in dem lockeren der Speisershre anliegenden
Bindegewebe, sowie in diesem selbst wie an groBeren Arterien.

29. Lunge. Die verschiedenen untersuchten Abschnitte zeigen gebietweise
ein maBig stark entwickeltes alveolires Emphysem, atelektatische Abschnitte,
sowie starke Anthrakose und eitrigen Katarrh an Bronchien und Bronchiolen.
Herzfehlerzellen in nicht unerheblicher Menge, stellenweise sogarin dichter Haufung.
Keine chronisch-entziindlichen insbesondere keine tuberkuldsen Verinderungen.
An der Mehrzahl der in den Schnitten getroffenen Schlagadern mittleren Kalibers
méaBiges bis mittelstarkes Amyloid der Media. Auch in gréfleren Venen Amyloid
in méBiger Menge. In Stiicken der Lunge, die groBere Gefifle nicht aufweisen,
nur sehr gelten kleine Amyloidbezirke in der Wand mittlerer Venen oder Arterien,
kleine Venen und Arterien fast stets, Lungengeriist ganz amyloidfrei.

30. Herz. a) Herzmuskel selbst amyloidfrei, nur hin und wieder findet sich an
kleineren Schlagadern eine kleine umgrenzte Ablagerung in der Media.

b) Herzklappen amyloidfrei.
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¢) Subepicardiales Fettgewebe enthalt reichlich Amyloid, das besonders auf-
fallend an der Grenze zwischen Herzmuskel und der bedeckenden Fettgewebslage in
geschlossener girlandenférmiger Ablagerung auftritt (vgl. Abb. 12). AuBerdem
enthilt das Fettgewebe sowohl klumpige Einlagerungen wie amyloide Verdickungen
der Fettgewebsmaschen und ziemlich erhebliche Verdickungen der BlutgefiaBe in
allen Schichten.

31. Hauptschlagader. Geringgradige Lipoid-Kalkeinlagerungen in der deutlich
verdickten Intima. Media vollig frei von Amyloid oder entziindlichen Herden, ins-
besondere auch an dem an mehreren Stellen untersuchten aufsteigenden Teil.

t_l

Abb. 12. Schnitt von der Grenze des Herzmuskels gegen das subepikardiale Fettgewebe

an der linken Kammer. Fixiert nach L. Pick., Paratffinschnitt. Panchromfarbung. Mikro-

photogramm. Leitz. Ok.1, Obj. 1. T.L.17, B.L. 32 c¢m. Amyloidablagerung im sub-

epikardialen Fettgewebe und Amyloidschicht (Amyloidband) an der Grenze des Myokards.

a Subepicardiales Fettgewebe, b Arteriole in diesem, amyloide Schollen in ihrer Wand,
¢ Amyloid frei im Fettgewebe, d amyloide Grenzschicht, e Herzmuskel.

Adventitia und in ihr verlaufende Arterien zeigen aber im Brustabschnitt hin und
wieder ziemlich reichliche amyloide Einlagerungen.

32. Arteria und Vena femoralis. Beide groBie GefilBe selbst vollig frei. Mittlere
und kleinere Gefiafle ihrer Umgebung aber mit nicht unbetrichtlichen Amyloid-
einlagerungen. Auch im umgebenden Fettgewebe des GefaBbiindels nicht selten
Amyloideinlagerung.

33. Gehirn. (GrobBhirn, Kleinhirn, verlingertes Mark). Weiche Haute und Hirn-
substanz fiir die gewohnlichen Firbemethoden sowoh! als auch in bezug auf den
Amyloidnachweis frei von Abweichungen.

34. Riickenmark. Riickenmarksubstanz selbst sowie die abgehenden Nerven,
harte und weiche Riickenmarkshaut ohne Befund. An einigen Stellen amyloide
Verdickungen des bindegewebigen Geriistes des epiduralen Fettgewebes. Auch
einige kleine in ihm verlaufende Arterien mit wenig umfénglichen Amyloidschollen
in der Media.
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35. GroBe Nervenstimme (N. brachialis, ischiadicus, femoralis) frei von Amyloid-
ablagerungen.

36. Rechter Augapfel. Augapfel selbst vollig amyloidirei. Ziemlich hochgradige
Ablagerungen im umgebenden lockeren Binde- und Fettgewebe und in dessen Blut-
gefaBen: Amyloid in der Media von Arterien und in der Adventitia von Venen in
Form umfénglicher Schollen. Knorrig gestaltete Massen liegen frei. Weiterhin
grobe amyloide Konturierungen der Fettzellen. Amyloid auch innerhalb der Augen-
muskeln und an Blutgefifien innerhalb dieser Muskeln. Sehnerv amyloidfrei.

37. Hypophyse. In ihrem Parenchym und EigenblutgetiBen ohne abweichenden
Befund. Diein den Schnitten mitgetroffene A. carotisinterna zeigt bis auf eine mittel-
starke Kalkeinlagerung der Media keine Abweichung.

38. Qelenke und Knochenmark: Die untersuchten groBen Gelenke (Kniegelenke,
Schultergelenke, Hiiftgelenke, sowie kleine Zwischenwirbelgelenke) ohne Ab-
weichungen. Auch die lockeren Gewebe der Gelenksumgebungen nebst Blutge-
fafen tiberall frel. Zwischenwirbelbandscheiben gleichfalls frei von Veranderungen.
In beiden Oberschenkeln Gallert- und Fettmark. An einigen Stellen frische
Blutungen. Blutgefafle und Markstroma frei.

39. Muskulatur (betr. Halsmuskeln vgl. Nr.5). a) Brustmuskulatur. Binde-
und lockeres Fettgewebe zwischen den Muskelfasern des gréBeren und kleineren
Brustmuskels durchweg frei von Amyloid, desgl. deren BlutgefaSe.

b) Oberarmmuskeln. Léngsschnitte zeigen den Muskelaufbau ohne Abweichung.
Nur hin und wieder in der Media von Arterien mittleren Kalibers kleinere Amyloid-
klumpen. v

¢) GesdBmuskulatur nebst anhaftenden Hautschichten. Haut nur in den untersten
Epidermisanteilen erhalten, in diesen sowie in der Cutis keine Verinderungen.
Auch die etwa 1 em dicke Lage von Fett- und Bindegewebe zwischen Haut und
Muskulatur frei von Amyloid. In der Muskulatur selbst in den zwischen die Mus-
kelbiindel ausstrahlenden bindegewebigen Septen reichliche amyloide Schollen.
Ferner reichliche Amyloidablagerungen an den Zellgrenzen im Fettgewebe, sowie
in mittleren und gréferen BlutgefaBen.

d) Adduktoren vom rechten Oberschenkel. In Léngsschnitten an den reichlich
eingeschalteten Binde- und Fettgewebsziigen zwischen der Muskulatur starke
Amyloidreaktion der hier befindlichen mittleren und groBeren Arterien. Ablagerung
hier im wesentlichen in der Media.

e) Zwerchfell: Sehr reichliches Amyloid in den bindegewebigen Zwischen-
raumen der Muskeln, vielfach Bilder der Muskelerdriickung durch zusammen-
flieBendes Amyloid. Reichlich Amyloid in der Media und Adventitia mittlerer
Arterien und groflerer Venen, manche Arterien mit verddeter Lichtung.

Ich méchte zunichst betonen, daB allen beschriebenen Organen das
Fehlen einer entziindlichen oder reaktiven Verinderung in der Umgebung
der Amyloidablagerungen gemeinsam ist. Weiterhin werden Bilder,
die fiir einen Abbau oder Aufsaugungsvorgang an den amyloiden Einlage-
rungen sprechen konnten, durchweg vermift. Endlich sei darauf hin-
gewiesen, dal zwar in manchen Gebieten Entziindungen oberflachlicher
Gewebslagen und Amyloidablagerung in tieferen, anstoBenden Gewebs-
schichten beobachtet werden, doch ist dies keineswegs die Regel, man
vergleiche z. B. die in der Abb. 3 wiedergegebenen Schnitte von der Zunge,
wo die Schleimhaut sich bei reichlicher Amyloidablagerung in der Tiefe
als frei von entziindlichen FErscheinungen erweist.

Wir messen unserer im vorigen eingehend geschilderten Beobachtung
in zweierlei Richtung besondere Bedeutung bei. '
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Das ist erstens in ihrer klinischen Vorgeschichte und Erscheinungsform,
zweitens in der Art der Leichenbefunde, die sowohl einer Stiitze der bisher
iber das atypische Amyloid aufgestellten Regeln (Lubarsch) abgeben,
wie auch mehrfach dariiber hinausgehende und selbst neuartige Ver-
dnderungen darstellen.

In bezug auf die klinische Vorgeschichte fillt die anscheinend doch
wohl in ziemlich schnellem Zeitmall erfolgte Entwicklung des Amyloids
im Mundgebiet und das danach fast gleichméige Bestehen wiahrend zweier
Jahre ohne eine der bekannten Grundkrankheiten auf. Man kénnte als
solche vielleicht die mit vélligem Zahnverlust abschlieBende, offenbar
ausgedehnte Zahncaries annehmen, zumal die Amyloidose im Gebiet
der Mundorgane (Zunge, Zahnfleisch, weicher Gaumen, Mundhdéhlen-
boden) auBerordentliche Grade erreicht und in ihrer Ausbreitung auf die
Halsmuskeln vom Mundhshlenboden her ausgehend iiber den Hals
nach dem oberen Thorax hin abklingt. Aber es bleibt gegeniiber solcher
Auffassung und Deutung dic starke Amyloidose des Zwerchfells, der
Gekrsseplatte, einzelner Darmabschnitte und vor allem auch der Glutaeal-
muskulatur zu bedenken.

Ebenso sind die ruhrartigen Erscheinungen seitens des Verdauungs-
schlauches, die ja auch gegen Ende des Lebens auftraten, sicherlich
{rischerer Art, die sich wohl als entziindliche Vorgidnge an dem mangelhaft
erndhrten Darm (infolge Amyloids seiner Blutgefdfle) aufgepfropft haben.

Da wir in der Vorgeschichte und auch durch die Leichentffnung keine
sonstige der bekannten schweren, mit FiweiBzerfall einhergehenden
Erkrankungen nachweisen konnten, diirfte somit Punkt 5 der Lubarsch-
schen Merkmale (Fehlen einer nachweisbaren Grundkrankheit bei den
atypischen Amyloidosen) auch in unserem Fall gegeben sein.

Was nun die klinische Erscheinungsform anbetrifft, entspricht unsere
Beobachtung bei aller ihrer Eigenart doch offenbar einem bestimmten,
wenn auch gewil} sehr seltenen Typus der atypischen Amyloidose. ,, Typus
im Atypischen® (L. Pick). Denn unser Fall wiederholt Organverdnderung
wie sie Lubarsch schon im ersten seiner 3 Fille berichtet hat: 1. eine brett-
harte Verinderung der Haut iber der amyloiden Muskulatur — sie
tithrte in Lubarschs Fall zur klinischen Diagnose: ,,Sklerodermie® —;
2. die eigenartige Verhirtung und Versteifung von Skeletmuskeln — sie
kann zur Irrdiagnose ,,Myotonie* fithren (Lubarsch) —; 3. die in unserer
Beobachtung so besonders ausgesprochene ganz diffuse Schwellung
und Starrheit der Zunge, sie gab Anlaf im Leben an eine diffus infiltrierende
Geschwulst der Zunge zu denken.

Wir méchten diese drei fithrenden Krankheitszeichen in Anlehnung
an die entsprechenden klinischen Bilder mit L. Pick als Pseudosklero-
dermia amyloides, Pseudomyotonia amyloides und Pseudotumor linguae
amyloides bezeichnen und ich glaube, daf aus diesen drei fiihrenden
Krankheitszeichen diese Fille auch klinisch zu diagnostizieren sind, wobei
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auf den durch L. Pick gegebenen Hinweis auf die Stiitzung der Diagnose
durch die intravendse Kongoroteinspritzung nochmals Bezug genom-
men sei.

Was nun unsere pathologisch-anatomischen Befunde selbst angeht,
so stimmen sie in den Punkten 3 und 4 der Lubarschschen Merkmale
(knétchenférmige Beschaffenheit der Ablagerungen und Abweichungen
im Ausfall der Reaktionen) mit den Lubarschschen Beobachtungen in
allem wesentlichen {iberein.

Etwas anders liegt das in bezug auf die Punkte 1 und 2 (fast volliges
Verschontsein der sonst bevorzugten Organe und Bevorzugung der sonst
gar nicht oder gering beteiligten Gewebe). Hier haben wir gewissermaBen
Gelegenheit gehabt, das denkbar mogliche Extrem zu beobachten:
die Nichtbeteiligung von Milz, Leber, Nieren, Nebennieren, Lymphknoten
war eine vollstidndige.

In bezug auf die hier verschonten, sonst betroffenen Organe legen wir
auf folgende Einzelheiten noch besonderes Gewicht: 1. die Nebennieren,
die Kiefer- und tiefen Halslymphknoten wie die Gekroselymphknoten
schwimmen geradezu in Amyloid, sie selbst sind aber vollig frei davon;
2. Blutgefifie an der Eintrittsstelle dieser Lymphknoten zeigen aus-
gesprochenes Amyloid ihrer Wandschichten. Die Strecke dieser Gefdfie
nach Eintritt in das Gewebe der Lymphknoten ist immer amyloidfrei
und endlich 3. Zerstérungs- oder Aufsaugungsvorgédnge von Amyloid
innerhalb dieser freibefundenen Organe fehlten stets.

Freilich besteht nun doch wieder eine Abweichung in bezug auf die
von Lubarsch unter 1. aufgefithrten bei der atypischen Amyloidose ver-
schonten Organe: die starke Beteiligung des Diinn- und Dickdarms in
unserem Falle. Hierbei erscheint mir das regionére, dabei duflerst hoch-
gradige Befallensein von Diinndarmabschnitten, das Gesamtbefallensein
des Dickdarms und der Gekroseplatte in der Gegensitzlichkeit dieser
Befunde nicht erklirbar.

Auf der anderen Seite miissen wir in Hinsicht der bei der atypischen
Amyloidose bevorzugten Organe und Gewebe — (Lubarschs Punkt 2) —
bestimmte Abweichungen hervorheben. Wie beschrieben, erwiesen sich
quergestreifte und glatte Muskulatur, Haut und serdse Hiute als unge-
wohnlich stark befallen, wihrend bei uns die von Lubarsch besonders
hervorgehobene Beteiligung des Herzmuskels fehlte und die Lunge gering
und auch nur an ihren Blutgefdfen befallen war.

Neuartig erscheint an unseren Befunden (gegeniiber Lubarschs
erstem Fall) das diffuse Befallensein der Zunge, die in ihren groBartigen
Ausmafen dem klinischen Bilde seine Prigung verleiht.

Unter den mikroskopischen Bildern méchte ich mit L. Pick die bisher
anscheinend ohne Beispiel bleibenden eigentiimlichen zusammenhingenden
amyloiden Grenzschichten hervorheben, die an den Schnitten kappen-
artig oder bandartig hervortreten (vgl. dazu Abb. 5, 8, 9, 10, 12). Wir
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haben sie besonders an der Grenze von muskuldrem oder nervésem Paren-
chym gegen das Bindegewebe angetroffen und zwar geschieht das sowohl
bei der quergestreiften willkiirlichen wie unwillkiirlichen (Herz-) Mus-
kulatur, als auch an der glatten Muskulatur, bei der letzteren in besonders
eigenartigen Bildern (vgl. hierzu Abb. 8, 9, 10).

Endlich méchte ich noch einmal betonen, dafB ich mich nirgends von
einem Ubergang, insbesondere der Muskelsubstanz in Amyloid iiber-
zeugen konnte. Dieser Punkt erscheint uns nicht unwesentlich, denn es
konnte fiir manchen naheliegend und bequem erscheinen, diese kaum er-
klarbaren Félle atypischer Amyloidosen von den Amyloidosen regelrechter
Art histopathogenetisch abzutrennen. Die Ubereinstimmungen in allem
morphologisch Wesentlichen erscheinen uns aber soviel gewichtiger, als
die Abweichungen, dal} wir es nicht fiir berechtigt halten wiirden, diese
Beobachtungen aus der ,verkehrten Welt des Amyloids® (0. Israel)
von den ,eigentlichen Amyloidosen® abzutrennen. Sicherlich zeigen
gerade diese atypischen Fille von neuem die ganze Schwierigkeit der
Amyloidfrage und das Ungeniigen der bisherigen auf den Ergebnissen der
tierexperimentellen Forschung (Kuczynski, Letierer) aufgebauten Lehren
von Art und Wesen des Amyloids.
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