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Uber Paramyloidose.

(Mit Wiedergabe eines eigenartigen Falles von
ausgedehntem Binde- und Fettgewebsamyloid.)

Von
Dr. Arnold StrauB,

Asgistent.

( Eingegangen am 22. April 1933.)

Das Bild der sog. atypischen Amyloidose ist von ZLZubersch 1929
scharf umrissen worden. Folgende Kigenarten wurden von ihm her-
vorgehoben:

1. Das vollige Verschontbleiben der sonst von Amyloid bevorzugten
Stellen und das Befallensein der sonst davon freien Organe und Gewebe,
wie glatter und quergestreifter Muskulatur, Haut, Lunge, serése Haute
und Fettgewebe.

2. Die ungewohnliche Machtigkeit, die knoten- und knétchenformige
Beschaffenheit der Ablagerungen.

3. Mehrfache Abweichungen in den Amyloidreaktionen.
4. Fehlen einer nachweisbaren Grundkrankheit.

5. Ubertriebene Beteiligung der kleinen und mittleren Schlagadern,
mit Verschonung der muskelfreien GefiBabschnitte.

Picchini und Fabris haben fiir dieses Krankheitsbild den Namen der
Paramyloidose geprigt und diese als vasculire der parenchymatosen
Form der Amyloidablagerung gegeniibergestellt.

Lubarsch und Pick sprechen von atypischer Amyloidose, mehrere andere Autoren
von lokaler. Osterfag ibernimmt den Namen der Italiener, wendet ihn aber auf
Fille an, die nur Mangel der Farbbarkeit und der Grundkrankheit bei gewshnlicher
Organbeteiligung aufweisen. So bestehen schon kurz nach Aufstellung des Krank-
heitsbildes Unklarheiten in der Verwendung der Krankheitshenennung.

Abweichungen im Bilde der eigentlichen, klassischen Amyloidose, wie Frei-
bleiben eines groBen Bauchorganes bei Beteiligung der iibrigen (irregulire Beteili-
gung, mangelnde Farbreaktion oder fehlende Grundkrankheit und Falle der hier
zu besprechenden Art lassen es angebracht erscheinen, Amyloiderkrankungen durch
eine Summe von Merkmalen zu charakterisieren. Ein Schema soll dies kurz.zu-
sammenfassen :
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Ablagerungsart | Ausbreitung | o e%gigl?g]:ng Farbbarkeit kg ?ﬁ%}t
pericapillar allgemeine | regulire orthochrom
periglandulir oder - oder (stimtliche
= Amyloidose teilweise irregulire [|{Farbungen typisch)
vasomuskular * hypochrom muin oder
mesenchymal (Fehlen einiger otne
= Paramyloidose Firbungen oder E&,gerriu}(rilgs
e . atypischer Ausfall) myloid<)
tumorférmig Iokale achrom
= tumorférmiges (¥ehlen samtlicher
Amyloid Farbungen)

In Hinsicht auf die Namengebung diirfte es praktisch sein, die Begriffe
in folgendem Sinne anzuwenden:

1. Typische Amyloidose = Orthochrome, pericapillare, periglandulire Amylo-
idose mit reguldrer Verteilung und Grundkrankheit.

2. Atypische Amyloidose = Alle iibrigen Formen auBer 1 und 4 mit Angabe
der Abweichung.

3. Paramyloidose = Falle mit vasomuskulirer mesenchymaler Amyloidose,
ferner die hiufiger zu beobachtenden Mischformen mit teilweise typischer oder
tumorformiger Ablagerung.

4. Tumorférmige Amyloidose.

In dem von uns beobachteten Fall verdanke ich die Krankengeschichte
Herrn Professor Schilling, J. Medizinische Klinik der Charité.

72jahriger Gastwirt, Vater an Cholera, Mutter mit 63 Jabren an Atemnot
gestorben. Von 8 Geschwistern leben noch 6 und sind gesund. Als Kind Masern.
Mit 4 Jahren Schiadelbruch. Frither einmal HexenschuB. 4 Jahre vor dem Tode
Hodenbruchoperation. In den letzten Jahren Neigung zu Verstopfung, seit 1/, Jahr
nach einer Mahlzeit mit starkem NieBen und Husten plotzlich aufgetretene Atemnot,
dabei harte Knoten am Hals bemerkt, die vorher angeblich nicht vorhanden waren.
Diese wurden gréfer und hirter, seit 6 Wochen wenig EBlust, seit 14 Tagen Ver-
schlimmerung der Atemmot. Gewichtsverlust im letzten halben Jahr 6 Pfund,
Reichlicher AlkoholgenuB, 2—3 Zigarren téglich, Abneigung gegen Fleisch. Auf-
nahme in die Klinik am 17. 9. 32,

Befund. Verhirtete, verschiebliche Driisen von FErbsen- bis WalnuBgréGe
unter den Ohren, dem Kiefer, im Nacken, gréBere Drisenpakete am Hals und
Schulterwinkel. Achselhohlen- und Leistendriisen tastbar. Dampfung im Bereich
der Brustbeingegend und des Herzens verbreitert. Geringe Atemexkursion. In
der Samenblasengegend tumorartige Massen. Puls 84, R.R. 135/75, Senkung
71/110. Wa.R. — Hiamoglobin 75%. Rote Blutkérperchen 3,79 Mill.. Weille
6 950, Differentialblutbild normal. Urin sauer, schwach rot. Albumin 4. Sehr
viel Leukocyten und Epithel. Rontgenbefund: verbreitertes Mediastinum.
Tumoraussaat in beide Lungen. Verdacht auf Divertikel des Sigmoids und Colon
descendens.

Im weiteren Verlauf Zunabhme der Atemnot. Tod am 5. 10. 32.

Klinische Diagnose. Primarer Lungentumor. Allgemeine Carcinose.

Auszug aus dem Leichenbericht. S.-Nr. 1258/32. Mittelgroler, etwas unter-
setzter Mann, Erndhrungszustand herabgesetzt. Haut unverindert. In den Pleura-
hohlen je 500 cem ErguB. Tm vorderen und hinteren Mittelfell eine mit dem Gefsil3-
stamm verbackene mannsfaustdicke grauweiBliche, glanzende, wie Knorpel schneid-
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bare Gewebsmasse, die die vom Herzen abgehenden Gefifle umgibt, sich in die
Lungenwurzeln fortsetzt und bis an die Schilddriise reicht. Die Herzbeutelwand
ist 4 mm dick, uneben, fest, gelblichweiB, mit sehnigen Streifen und Béndern, von
einer ditnnen Faserstofflage bedeckt.

Das Herz ist etwa 11/,fach so groB wie die Faust der Lelche von lederner Starr-
heit. Das Epikard mit Faserstoff bedeckt, gelblich und grauweiBlich, sehnig, derb,
die Oberfliche etwas gewellt, verdickt, besonders in der Gegend der Herzspitze,
des Sulcus coronarius und, der Mimndungsstelle der Lungengefifie (bis zu 1 em).
Das Herz rechts stark erweitert, links weniger, das Endokard der Vorhéfe und des
linken Ventrikels weillich und leicht verdickt. Die Klappen zart, an der Ausfluli-
bahn der Aorta miBt die Schwarte bis 2 mm, an der Arteria pulmonalis 1,2 cm.
Das Myokard auf der Schmittflache stark braun.

Lungen. Oberlappen und linker Mittellappen mit schwer abziehbarem Faser-
stoff bedeckt. Unterlappenfell glanzend, mit derber, netzartiger Zeichnung, zwischen
der sich das Lungengewebe vorbuckelt. Es fithlt sich wie formolfixiert an. Der
Hilus ist eine starre Gewebsplatte, mit klaffenden GefaBen. Das Lungengewebe
zeigt eine grobwabige, glinzende Zeichnung, ist grauweiblich-rot, zu fest, im Unter-
lappen an der Basis am stirksten verdndert. Die Gefille um Bronchien sind von
glainzenden weilllichen Streifen eingescheidet, die sich nach der Peripherie hin
verdimnen.

Halsorgane. Zunge nicht vergroflert, mit regelrechter Muskulatur. Tonsillen
groB, verhirtet, von grauweiilichen Flecken und Streifen durchsetzt. Die Wandung
der Aorta jenseits des Herzbeutels von 1 cm dicken Massen umgeben. Die Lymph-
knoten der Halsgegend taubeneigroB, von graugelblicher und grauweillicher Farbe
und glasig homogener, brockeliger Beschaffenheit (ebenso die iibrigen im klinischen
Befund angegebenen Lymphknoten).

Bauchhihle. Zwerchfell nicht verdickt. Die im Mittelfell beschriebenen Massen
ziehen sich entlang der Bauchwirbelsgule und Aorta, umgeben die Nebennieren
und, die Nieren, sind hier 2!/, cm dick. Sie mauern das Becken aus, seine Organe
sind in die derben Massen eingelagert, die Nierenbecken sind erweitert und steif.
Die pankreatico-duodenalen Lymphknoten entsprechen den iibrigen, der Wurm-
fortsatz ist veridet, durch Knoten rosenkranzartig aufgetrieben.

Knochenmark des Femurs graurot. Wirbelmark gleichmiBig rot.

Diagnose. Eigenartige systematische sklerosierende Amyloidose der
Lymphknoten des Halses sowie der Lymphknoten und des Bindegewebes
des Mediastinums, ferner entlang der Wirbelsdule, herunterreichend bis
ins kleine Becken mit Ummauerung der Samenblasen und der Prostata,
besonders starke Entwicklung um die Brustaorta, unter dem Epikard,
dadurch bedingte starke Versteifung der Herzwandung. Ausgedehnte
gleichartige lymphangitische perivasculdre und -peribronchiale sklero-
sierende Amyloidose der Lungen mit eigenartiger Steitheit des Gewebes;
gleichartige Erkrankung der pankreatlco duodenalen Lymphknoten und
starke Versteifung der Nlerenkapseln sowie des Nierenhilusgewebes mit
dadurch bedingter Kompression der Ureteren und sekundérer Frwei-
terung der Nierenbecken; geringfiigige gleichartige Verhértung der
Achsellymphknoten; Obliteration und amyloidsklerotische Wandverdik-
kung des Wurmfortsatzes.

Betrichtliche allgemeine Abzehrung. Gastroenterocolitis. Altere Stawung der

Leber und Nieren. Rote Hyperplasie des Knochenmarkes. Senile Atrophie der
Nieren und Milz.
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Adenomyomatose der Prostata mit Bildung eines kleinen Mittellappens. Schleim-
hautpolypen des Dickdarmes. Rechtsseitige Nierencysten. Uberzahlige rechte
Kranzarterie, iiberzahlige Nierenarterie. Hallux valgus. Varicen, SenkfiiBe, Zei-
chen alter Leistenbruchoperation.

Korperlinge 161 cm Herz 545 ¢ Milz 60 g
Korpergewicht 63 kg Rechte Lunge 915g Leber 1640 g
Gehirn 1260 g Linke Lunge 790g Nieren 280g

Im Blut und Ergul kein Bence-Jones-Eiweifl. Die Untersuchung verdanke ich
der Liebenswiirdigkeit von Herrn Prof. Magnus-Levy.

Histologischer Befund.

Herz. Vor allem die mittleren und kleineren’ Arterien zeigen hochgradige, teils
diffuse, teils schollige amyloide Wandverdickung, oft bis auf das Mehrfache ihrer
Dicke und mit vollkommener Einengung der Lichtung. Besonders an Schollen der
Intima, aber auch in der Media Fibroblastenwucherung. In letzterer gelegentlich
Fremdkorperriesenzellen. An einer Stelle Schollen im adventitiellen Gewebe und
anscheinend auch frei jm Interstitium. Die Venen zeigen eine diffuse leichtere
Amyloideinlagerung. Im hier und da verbreiterten Interstitium eine geringe klein-
zellige Infiltration, sowie Reste von Muskelfasern und. freies braunes Pigment.
Zwischen den Fasern gelegentlich leichte Fibroblastenvermehrung, aber kein
Amyloid. Nur an einer Stelle, wo im Epikard, das die gleichen Bilder wie das
Perikard zeigt (siehe unten), groBe Schollen am Myokard liegen, findet sich Amyloid
ringformig, nach der Tiefe zu schnell abnehmend, zwischen den 4—7 quergetroffenen,
oberflachlichen Faserlagen. Die Fasern selbst zeigen an verschiedenen Stellen
kiirzere basophile Abschnitte ohne Querstreifimg. Oft 148t sich noch die Langs-
faserung erkennen. Auch kann in einem schmalen Aufienrand der Faser noch Eosino-
philie und Querstreifung erhalten geblieben sein. An anderen Stellen dagegen
scholliger Zerfall. An einzelnen Stellen ziehen sich einige eosinophile Fibrillen durch
den scholligen Abschnitt. Finden sich Kerne in solchen Gebieten, so zeigen sie
verwaschene Chromatinzeichnung, oder- sind gelegentlich sehr groB. Letzteres
auch hiufig in den iibrigen Muskelfasern, deren Querstreifung oft nicht recht er-
kennbar ist. Im Sarkoplasma reichlich braunes Pigment. Ein grofer Teil der Fasern
fettbestiubt, nie aber die basophilen Partien. Feine Fetthestaubung auch an einigen
Amyloidschollen. Im Endokerd kleine Amyloidschollen.

Perikard stark verdickt. Innenseite fibrinbedeckt. Die Innenlage aus zellarmem,
faserreichem, in einem anderen Schnitt aus mehr lockerem, zellreichem, welligem
Bindegewebe. In den mittleren Lagen amyloide Schollen und Balken, erstere auch
in der Innenschicht. Tm Fettgewebe des dulleren Abschnittes ganz grobe Schollen,
von einem schmalen Fibroblastensaum umgeben, mit zum Teil zentral, zum Teil
exzentrisch gelegener endothelbekleideter kleiner Lichtung, offenbar héchstgradig:
verdickte Arteriolen. In einer solchen zentral eine Ausfiillung durch gewucherte
spindelige Zellen und Lymphocyten sowie einen oder den anderen Leukocyten, und
Riesenzellen am Amyloid. Die Venen, abgesehen von den kleinsten, mit diffus
amyloid verdickter Wandung. Im Fettgewebe, meist ohne Zusammenhang mit dem
Amyloid, Plasmazell- und Lymphocyteninfiltrate mit Russelschen Korperchen.
Die Infiltrate liegen meist um kleine amyloidfreie Venen. Fettzellen nur vereinzelt
von Amyloid umgeben. Bei Elastinfarbung nur gelegentlich elastische Fasern mit
Verklumpung dicht um die Lichtung von Schollen. Eine Gitterfaserfirbung nach
Foot, mit Kongorot kombiniert, zeigt an diffus amyloiddurchtrinkten Stellen
zahlreiche parallelliegende Fasern, in den verdickten GefaBwinden ein feines netz-
artiges Faserwerk, ebenso an Schollen ohne Lichtung, die sich so als Anschnitte
von Gefifwandungen erweisen.
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- Aorta (innerhalb des Herzbeutels). Intima gleichm#Big bindegewebig verdickt,
Media o. B. Die Adventitia zeigt etwa das gleiche Bild wie das Perikard. Starke
fleckige kleinzellige Infiltration und ziemlich viel Riesenzellen in Lacumen von
Amyloidschollen. Aufsteigender Teil: breites Amyloidband an der duBeren Grenze
der selbst unveranderten Media. Im breiten, lockeren Bindegewebe der Umgebung
Schollen, Balken und diffuse Amyloiddurchtrinkung. An einzelnen Stellen in
adventitiellen Geféaflen mit hochgradig verbreiteter Wand starke Intimawucherung
mit Riesenzellen. Die Amyloidbalken sind nicht selten verzweigt, in groSeren Lakunen
wuchert fibroblastenreiches Bindegewebe, in kleineren liegen Riesenzellen. Das
Bild erinnert an die Resorption von Knochenbilkchen. Starke kleinzellige Infil-
tration mit Plasmazellen, auch an Fettzellen Amyloid. Bogen und paravertebrales
Gewebe an der Aorta descendens: dieselben Bilder, noch méchtigere Schollen,
zium Teil groBe ringformige Béinder mit zentralem, fibroblastenreichem Bindegewebe.

Arteria und Vena femoralis.  In ersterer stirkere Mediaverkalkung, in der Um-
gebung Kkleinere Arterien mit amyloider Wandung.

Gewebe an der Lendenwirbelsiule. Wie das paraaortale Gewebe, sehr starke
Fettgewebsamyloidose. Dort, wo der Musculus psoas an grobe Amyloidschollen
anstoBt, Bildung von Amyloidringen um die Fasern der anliegenden Schichten,
wie am Perikard. Im Sudanschnitt starke Fettspeicherung in den Fibroblasten,
Amyloid, aufler in der Wand einiger Arterien, fettfrei.

Milz. Starkes Hervortreten der Trabekel, deren kleine Arterien gelegentlich
Amylmd aufweisen. Starke Hyperdmie. Leichte Hamosuderose Elastische Fasern
o.B.

Knochewmork (Femur). Starke Blutbildung mit reichlich E1ythroblasten und
Knochenmarksriesenzellen. Kein Amyloid.

Hals- und inguinale Lymphknoten. Fast ganz aus Amyloid bestehend, in dem
noch schattenhaft ehemalige Gewebsstrukturen zu erkennen sind. Von mehreren
untersuchten Lymphknoten in einigen Bindegewebswucherung und Riesenzellen,
diese und die Fibroblasten im Gegensatz zum Amyloid hiufig fetthaltig.

Mesenterialer Lymphknoten und umgebendes Gewebe. Lymphknoten o.B. In
Arterien und Venen der Umgebung geringe Mengen von Amyloid.

Trachea. Amyloid kleiner Arterien und Venen.

Lunge (Schnitte aus verschiedenen Stellen). “Uberall die groben und feinen
Septen hochgradig verbreitert, teils mit mehr scholligem Amyloid und Fibroblasten-
wucherung sowie Riesenzellen, teils durch eine ganz diffuse Amyloidose. Besonders
an diesen Stellen werden auch die anstoBenden Alveolarwandungen ergriffen. Die
Alveolen erweitern sich oder schrumpfen und werden dann in den Bereich der sich
auf diese Weise immer mehr verbreiternden Septen einbezogen. In diesen sind sie
haufig noch als kleine oder groflere, mit flachen Zellen ausgekleidete Riume zu
erkennen. Das Amyloid ergreift die Wand von Arterien und Venen aller Kaliber,
148t hochstens die Intima frei, die dann zur zelligen Verdickung neigt. Die Bron-
chien werden oft bis an das Epithel von Amyloid durchsetzt. Besonders in grofien
Amyloidflichen des Hilus, die oft bei schwacher VergroBerung ganze Gesichtsfelder
einnehmen, Kohlepigment. Dieses auch in Riesenzellen. Nur selten Fett im Amyloid,
Capillaren gestaut, in den Alveolen Katarrh.

Zahnfleisch. Geringe Amyloidose einiger Arterien.

Zunge. Meist zentrale Amyloidose der Lymphfollikel, stiarkere fleckige der
Arterien, geringe der Vemen, Muskel-, Fett- und Bindegewebe frei.

- Sublingualis. Mittelstarkes Amyloid der Arterien, geringeres der Venen.

Weicher Gauwmen. Schollige und diffuse Amyloidose des Bindegewebes, be-
sonders ifi der nasenwiirts gelegenen Submucosa. Nur selten Riesenzellen. Stirkere
GefiBamyloidose. Nur dort, wo groBe Amyloidschollen an den Schleimdriisen
liegen, werden die benachbarten Driisen bis zur dritten oder vierten nach der Tiefe
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zu von Amyloid umgeben, gelegentlich nur sichelartig an der der Submucosa
zugewandten Seite.

Tonsille, Unter dem Epithel meist ein schmaler Saum von Iymphatischem
Gewebe. Im iibrigen nur noch kleine Reste erhalten, sonst ganz von Amyloid er-
setzt, das sich auch in groBen Mengen im peritonsilliren Gewebe findet. Hier und
da auch Fibroblastenwucherung und Riesenzellen. Stéirkeres Arterien-, deutliches
Venenamyloid.

Speiserdhre. Ubergangsstelle von glatter zu quergestreifter Muskulatur, Arterien
und Venen mit maBig starkem Amyloid.

Magen und siémtliche Darmabschnitie. Deutliche, aber nicht besonders hoch-
gradige Amyloidose von Arterien und Venen der Submucosa. In der perirectalen
quergestreiften Muskulatur kein Amyloid.

Wurmfortsatz. Die Lichtung mit Fett- und lockerem, kernarmem Bindegewebe
versehlossen, beides mit starker Amyloidablagerung in. teils diffuser, teils scholliger
Form. Die Ringmuskelschicht mit zahlreichen Narben und Amyloid in diesen,
sowie zwischen den Fasern. In der Lingsmuskelschicht beides weniger deutlich.
Starkes Amyloid der Arterien und Venen und auch im Mesenteriolum wnd seinem
Fettgewebe.

Leber. Amyloid der Arterien. Zentrale Stauung, Odem. Hier und da geringe
Schwellung der Sternzellen.

Gallenblase. Geringes Amyloid der Arterien und Venen.

Pankreas. Geringes Amyloid der Arterien.

Niere. Glomeruli und intertubulire Capillaren blutiiberfiillt. Interstitium im
Bereich der Markkegel verbreitert. In der subkapsuliren Randzone Vermehrung
des Bindegewebes mit mafBiger lymphocytérer Infiltration, sowie kleine keilférmige
Schrumpfungsherde mit einzelnen hyalinen Glomeruli. Die Harnkanilchen erweitert
ihr Epithel abgeflacht, hier und da kernlos. Gelegentlich Zylinder. Geringe Lipoidose
der leicht verdickten Wand mittlerer Arterien sowie eine unbedeutende Verfettung
der Epithelien einzelner gerader Harnkanslchen. Kein Amyloid.

Nierenbecken. Starkes Amyloid der Gefafie und des Binde- und Fettgewebes,
hiufig Riesenzellen.

Blase. Starke Amyloidose der Arterien, schwichere der Venen der Submucosa
ebenso des Interstitiums der Muskulatur und des perivesicalen Gewebes. Hier ge-
legentlich mit adventitiellen Riesenzellen, an einer Stelle eine solche erkennbar
von den Endothelien eines erweiterten periarteriellen Liymphraumes gebildet.

Penis. Deutliches Arterien-, fleckiges Venenamyloid.

Harnréhre und Schwellkorper. TFrei.

Prostata. Adenomyomatose mit stirkerer kleinzelliger Infiltration. Stirkeres
Arterien- und Venenamyloid, oft schollig mit Riesenzellen. an der Gefafiwand.

Hoden und Nebenhoden. Deutliche Spermiogenese, ganz vereinzelt in kleinen
Arterien Amyloid.

Samenblasen. Amyloidfrei. Dagegen schwerste, zum Lichtungsverschlufi
fithrende Amyloidose der umgebenden, hochgradig verbreiterten Gefale mit Riesen-
zellen in der Adventitia. An einigen Stellen besteht das Gewebe nur aus amyloid-
entarteten Gefilen mit ganz sparlichem, zwischen ibnen liegendem fibroblasten-
baltigem Bindegewebe. Nicht selten lymphoeytare Infiltration. Keine Plasma-
zellen.

Schilddriise. Geringes Amyloid einzelner Arterien und, Venen.

Nebennieren. Frei von Amyloid. Das Fettlager der allernichsten Umgebung
ebenfalls frei, im ibrigen aber hochgradig von Amyloid durchsetzt, mit Plasmazellen.
Diese liegen meist neben Venen, die an solchen trotz Verbreiterung der Wandung
durch Amyloid keine Kongoreaktion geben. Sowohl in der Gegend der Infiltrate
als auch sonst am Amyloid Riesenzellen.
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Hypophyse, Epiphyse, Hirn, Hirnhdute, Riickenmark und dessen- Hiute: Obne
Amyloid. In der Medulla oblongata kleine Ringblutungen.

Adergeflechte. In einer kleinen Arterie in einem Drittel des Umfanges positive
Kongorotreaktion.

Nervus ischiadicus. Amyloid kleiner Arterien des umgebenden Fettgewebes
und solcher des Endoneuriums. In diesems Rundzelleninfiltrate mit einzelnen
Plasmazellen, hier und da ein Leukocyt.

Rumpfmuskulatur. Amyloid kleiner Arterien und Venen. :

Extremititenmuskulatur. Derselbe Befund, aber seltener und, geringer.

Gelenke, Brust- und Schenkelhout. Kein Amyloid.

Firbungen. Am frischen und, fixierten Material tritt bei der Jodreaktion eine
leicht schmutziggriinliche Farbung auf, bei Zusatz von Schwefelsdure eine tief-
braune. Mit Gentianaviolett und nach Birsch-Hirschfeld firben sich die amy-
loiden Stellen zwar stéirker, aber der rote Farbton tritt nur selten deutlich hervor.
Mit Kongorot ist die Farbung stets positiv, aber der Farbton haufig etwas orange-
farben oder rosa. Mit Kresylviolettrot sind teils hell- bis dunkelblaue, teils r6tlich-
violette Farbtone zu erzielen. Im formolfixierten Material ergibt die Féarbung
nach Giemsa-May-Griimwold oft einen blauen, oft einen rétlichvioletten Farbton
mit allen Zwischenstufen, ohne daf} sich irgendwelche Regeln fiir diese Polychro-
masie aufstellen lassen. Nach Mallory ist die Farbung meist blau, im Inneren
grofer Schollen aber hiufig goldbraun bis graugelb. Eine allgemeine, vom Amyloid
unabhingige Veridnderung elastischer Fasern ist nicht festzustellen. Sudanophil
waren meist nur die amyloiden GefdBwénde, sie zeigten nur eine feine Bestiubung
mit Fett.

Die Hauptziige des wiedergegebenen Falles sind eine hochgradige
Amyloidose, ohne bekannte Grundkrankheit, ohne Befallenwerden der
typischen Ablagerungsstiatten, ohne gleichméBigen regelrechten -Ausfall
der Firbungen und ein bevorzugtes Ergriffensein der muskelhaltigen
GefiaBe, die bis auf das Zehnfache verdickt sein kénnen. Auffallend ist
die mengenmiBige Stédrke der Ablagerungen, die in 1—21/, cm dicken
Schichten das Epi- und Perikard, das Mittelfell erfiillten und die Riick-
wand der Bauchhohle bekleideten. Selten schwer ist auch die Amyloidose
der Lungen. Einzigartig ist der Fall durch das elektive Ergriffensein von
GefaBmuskulatur, Bindegewebe, Fett, Lymphknoten und Lungen bei
fast vollkommenem Verschontsein aller tibrigen Muskulatur und der
Haut. Bisher nicht beobachtet ist auch eine derartige Starke resorptiver
Vorginge bei einer ausgebreiteten Paramyloidose.

Wahrscheinlich ist die Gefiferkrankung das Primire, teils fand sie
sich allein, und nur dort, wo sie den héchsten Grad erreichte, war auch
das Binde- und Fettgewebe selbstindig erkrankt. Auch die das Bild so.
héufig beherrschenden Schollen und Balken diirften vorwiegend An-
schnitte verdickter GefiBBwandungen sein. Gelegentlich war das deutlich
zu erkennen und auch das fiir GefdBwinde typische Gitterfasergeriist
der Gebilde spricht in diesem Sinne. Ferner bestanden die sonst von
Scholien durchsetzten Amyloidmassen des kleinen Beckens in der Um-
gebung der Samenblasen, wo die Gefdlle genau parallel verliefen und
zufdllig im Querschnitt getroffen waren, nur aus verdickten Gefi8-
wandungen. ' ‘

Virchows Archiv. Bd. 291. 15
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Uberwiegend war die Awusbreitung des Massenamyloids eine kon-
tinuierliche. Nur im obliterierten Wurmfortsatz bildete offenbar das
Narbengewebe einen sozusagen sekunddren Anziehungsherd. Driisen,
quergestreifte und glatte Muskulatur blieben verschont. Nur wo gréBere
Amyloidmassen an sie grenzten, fanden sich hie und da Ausnahmen
von dieser Regel. Das Amyloid griff gelegentlich ein wenig auf diese
Gebilde iiber. Gerade diese Ablagerung an zu selbstindiger Amyloid-
entstehung offenbar nicht geneigten und zu einer Resistenz befihigten
Stellen (in diesem Sinne sprechen auch die amyloiden Grenzsiume von
Pick, ahnliches auch von Huefer beobachtet und im eigenen Fall an
der Aorta) lafit moglicherweise eine Deutung fiir das kontinuierliche
Wachsen der Amyloidmassen, nicht nur im groBen, sondern auch an der
Gefallwand zu. Man gewinnt den Eindruck, dafl bestehendes Amyloid
die Bildung von neuem befordert (wie z. B. Krystalle die Auskrystallisation,
Fibrin die Gerinnung des Plasmas).

Auf die anderen Einzelheiten des geschilderten Falles soll im Zu-
sammenhang mit dem ibrigen, im Schrifitum Bekanntgewordenen ein-
gegangen werden. Die Zahl der allgemein mehr oder weniger ausgedehn-
ten Paramyloidosen belduft sich mit unserem Fall auf 28. Sie wire viel-
leicht bei eingehenderer Untersuchung mancher Fille von lokalem
Amyloid noch gréfler.

Ordnet man die Falle nach der Ausbreitung des Prozesses auf die verschiedenen
Organe und Gewebe, so lassen sich eine Reihe von Gruppen anfstellen. Auch hier
ist eine grofiere Zahl von Fillen nicht eingehend untersucht worden, so daff die
Gruppen zwar bestimmte Typen charakterisieren, die Zuordnung mancher Fille,
also die zahlenmaBige Grofe der Gruppen, teilweise von der Griindlichkeit der
Untersucher abhingt. Zumindest entsprechen die Gruppen aber dann den
makroskopisch wahrnehmbaren Verdnderungen.

Allgemeine Paramyloidose (4 Falle).

1. Lubarsch: 54jahriger Mann. 2. Lubarsch: 66jihriges Weib. 3. Konigstein:
60jahriger Mann. 4. Mollow und Lebell: 60jahriger Mann.

Allgemeine Paramyloidose ohme Beteiligung der Herzmuskulatur (2 Falle).

5. Pick und Gerstel: 52jahriges Weib. 6. Picchint und Fabris: 51jahriges Weib.
Allgemeine Paramyloidose, Beteiligung der Herzmuskulatur ungewifi (1 Fall).

7. Gottron: 46jihriges. Weib.

Allgemeine Paramyloidose ohme Betetligung der Hout (4 Falle).

8. Glaus: 69jihriges Weib. 9. Lubarsch: 45jahriger Mann. 10. Warren: 54jahri-
ges Weib. 11. Wild: 56jahriges Weib.

Allgemeine Paramyloidose ohne Beteiligung der glatten Muskulatur (1 Fall).

12. Kdmigstein: 60jahriges Weib.

Paramyloidose, des Herzens und der quergestreiften Muskulatur (6 Falle).

13.—17. Beneke. 18. Koller: 50jihriges Weib.

Paramyloidose des Herzens und der glatten Muskulatur (1 Fall).
19. Steinhaus: 40jahriger Mann.

Paramyloidose der quergestreiften Muskulatur (1 Fall)
20. Ritter: etwa 50jahriger Mann.

Paramyloidose des Herzens und der Gefifie (3 Falle).

21. Larsen: 28jahriger Mann. 22. Beneke und Bining: dlterer Mann. 23, Kann:
77jahriger Mann.
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Paramyloidose der Gefifle mit besonders starker Beteiligung der HerzgefifBe (1 Fall).

24. Brocher: T0jihriges Weib.
Artikuliire wnd periartikuldre Pammyloidose, wechselnde Beteiligung des tibrigen
Mesenchyms (3 Falle).

25. Beneke. 26. Hueter: 58jahriger Mann. 27. Paige: 38jahriger Manm.

Uberblickt man die bekanntgewordenen 28 Fille von Paramyloidose,
so -bieten sie sdmtlich das Bild einer schweren, ausgedehnten System-
erkrankung (Lubarsch) des Mesenchyms, wie sie sonst bei keinem Leiden
beobachtet wird. Auffallend ist das unterschiedliche Befallenwérden
der einzeluen Gewebsarten.

Stets sind die muskelhaltigen Adern in mehr oder weniger starker
Ausdehnung erkrankt, meist die Arterien stérker als die Venen. Der
Prozefl beginnt zumindest uberw1egend in der Media und breitet sich
nach der Adventitia hin aus. Nur bei Arterien des elastischen Typs ist
die Adventitia bzw. ihre Vasa vasorum die hauptsichlich befallene
Schicht. In dem eigenen Fall neigte die Intima eher zur Resorption
als znm Befallenwerden von Amyloid und ist sicherlich stets erst sekundér
ergriffen worden. Die GefiBe, besonders die kleinen Arterien, konnen
ungemein stark verdickt sein bis zur vollkommenen Einengung und zum
Verschluf} ihrer Lichtung. Die Ausbreitung des Amyloids nimmt meist
umgekehrt der Grofe des Kalibers zu, bleibt aber in den parenchymatdsen
Organen meist gering oder kann ganz (z. B. Nieren) fehlen. Meist nimmt
die Stéirke der Ablagerung nach der Peripherie zu ab, wenn man die Stellen
starkster Amyloidose als Zentrum ansieht. Sicherlich bestehen Be-
zichungen zwischen den Organen selbst und der Amyloidablagerung in
ihren GefaBen. So hat besonders Gerstel auf das schlagartige Freibleiben
der Gefifiwand bei ihrem Eintritt in Lymphknoten hingewiesen, eine
Erscheinung, die man geradezu als ,,Amyloidstop® bezeichnen kénnte.
Héufiger vermindert sich allerdings nur die Menge des Amyloids und der
damit infiltrierten Gefiafle in den driisigen Organen. Auf das Verhalten
der Capillaren soll weiter unten eingegangen werden.

Von den Muskelgeweben ist fast stets, und zwar in 23 Fillen, die
Herzmuskulotur erkrankt. Nur in den Féllen von Pick-Gerstel (5) und dem
von Picchingi und Fabris (6) war sie bei schwerstem sonstigen Amyloid
nicht beteiligt, ebenso im eigenen Fall. Im Fall Ritter (20) ist das Herz
nicht untersucht worden. In dem von Brocher (24) liegt moglicherweise
ein Friihfall von Paramyloidose vor, eine reine Gefiflerkrankung mit
besonders starker Beteiligung des Herzens. In den Beobachtungen von
Larsen, Beneke und Béning (22) und Kann (23) war neben der mehr
oder weniger ausgebreiteten amyloiden GefiBerkrankung und dem teil-
weisen Ergriffensein von Binde- und Fettgewebe das Herz allein be-
fallen. Dreimal, von Beneke und Béning, Larsen und Paige ist auch
in den Fasern, nicht nur im Perimysium internum, eine Ablagerung

15*
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beobachtet worden. Von den letzteren -wurde. aber betont, daB es sich
um eine Einstiilpung von der Umgebung her handelte.

Nichsthdufig, 19mal, ist die sonstige quergestreifte Muskulatur exgriffen,
vor allem die Zunge und gerne die Halsmuskulatur, worauf Pick besonders
hingewiesen hat. Wie auch am Herzen (siche auch die Beschreibung
~ des eigenen Falles) kommt es hier gleichfalls zur Degeneration und zum
Untergang der von Amyloid umscheideten Fasern, und solcher, die im
Versorgungsgebiet hochgradig erkrankter Arterien liegen. Ob im Fall
Ritter (20) eine Erkrankung der Zungen- und Skeletmuskulatur, ohne
Ergriffensein anderer Muskelarten, vorliegt, ist wegen der ungeniigenden
Untersuchung nicht mit Sicherheit zu sagen.

Die glatte Muskulatur, abgesehen von den GefdBen, erwies sich 11mal
als Sitz des Amyloids, héufiger im Darm — gelegentlich in recht wech-
selnder Stirke in den verschiedenen Abschnitten —, seltener in den
Harn- und Geschlechtsorganen. Nur bei Steinhaus (18) fehlt eine Angabe
iiber gleichzeitige Beteiligung der Skeletmuskulatur.

Seltener, nur 6mal, fand sich die Haut als Sitz, meist bei stark aus-
gedehnter Amyloidose, allerdings blieb in dem Fall von Pick-Gerstel (5),
sowie von Picchini und Fabris (8) das Herz, in dem Konigsteins (12)
die glatte Muskulatur verschont. Auf das Bild der sich entwickelnden
Dermatose soll nicht ndher eingegangen werden. Sie ist von Konigstein
und zuletzt von Gottron erst kiirzlich ausfiihrlich dargestellt worden.

Eine durchaus eigenartige, sonst nicht gesehene Art der Ausbreitung
zeigh das Amyloid in dem von uns beobachteten Fall. Hier blieb, ab-
gesehen von den Gefdfen, die Muskulatur fast restlos verschont. Da-
gegen fanden sich ungeheure Ablagerungen im Binde- und Fettgewebe.
Nur in der Haut und im Mesenterium war es nicht befallen, wihrend die
Riickwand der Korperhohlen, Lungen und serése Héute der Brust schwer
erkrankt waren.

Die Abgrenzung des Krankheitsbildes der Paramyloidose ist nicht scharf
zu ziehen, wie auch von ZLubarsch hervorgehoben worden ist. Nur in
11 Fillen fehlen Uberginge zu den Bildern der pericapillar-periglanduliren
Ablagerungsform.

Die geringe Beteﬂlgung einzelner Driisen, wie der Schleimdriisen der Zunge
und der Membrana propria der Schweildriisen im Fall Mollow und Lebell (4) diirfte
ebenso zu deuten sein, wie in unserem Fall (s. 8. 226).

Das pericapillire Amyloid der Alveolarwandungen der Lungen 1st
schon von Lubarsch als Eigenheit der Paramyloidose betont worden.
Bei ihr erkrankten die Lungen wesentlich hiufiger als bei typischem
Amyloid. In unserem Fall gewann man zwar auch hier den Eindruck,
daB es sich um ein sekundér pericapillires Befallenwerden der Alveolen
von den Septen aus handelte. Aber die Beteiligung der Alveolarwan-
dungen war doch so hochgradig, daB sie sicher lokal stdrker zur Ablagerung
disponiert sind, wie die tibrigen nicht befallenen Partien. In den Fillen
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von Lubarsch (1 und 9), Glaus (8), Koller (18), Larsen.(21) sowie von
Beneke und Boning (22), in denen ebenfalls die Alveolen betroffen waren,
1584 sich eine derartige Frklirung aus der Schilderung des histologischen
Befundes nicht ablesen. Von Beneke ist auf die besonderen physiologischen
Verhiltnisse in den Lungen hingewiesen worden, die aber offenbar
stiarker fiir die Ablagerung bei der Paramyloidose als bei der typischen
in Betracht kommen.

Auch die Erkrankung der Lymphknoten, die im Falle Wild (11) und
im eigenen als einzige typische Ablagerungsstitte stark im Vordergrund
standen, braucht nicht als Ubergang zum Bilde der klassischen Amylo-
idose betrachtet zu werden. Hier konnte es sich um eine rein sekundire
Mitbeteiligung bandeln, nach Art der Lymphknotenverinderungen bei
Erkrankungen im Quellgebiet. In diesem Sinn 1Bt sich sowohl das
Freibleiben der Lymphknoten des Mesenteriums bei amyloidlosem Quell-
gebiet in unserem Fall, wie auch das alleinige Befallenwerden der regio-
néiren Lymphknoten bei lokalen Paramyloidosen anfithren, wie es v. Werdt
und Beckert sahen.

Einwandfreie Uberginge zur typischen Amyloidose, also zur pericapillir-
periglanduldrer Ablagerungsart, sind aber mehrfach beobachtet. Lubarsch
sah in einem Fall (2) Milzfollikel, allerdings nur mit Kongorot nachweisbar,
und Lebercapillaren, in einem anderen (9) Milz, Leber, Nieren, Lymph-
knoten und Diinndarmschleimhaut pericapillir befallen, Glaus (8) Lymph-
knoten und Pyramidenspitzen der Nieren; letzteres auch Larsen (21),
Steinhaus (13) die Magenschleimhaut, und Paige (27) Milz, Niere, Neben-
niere, Hoden und Prostata. Es verdient betont zu werden, dafl meist
zuerst Milz und Lymphknoten, zuletzt und am seltensten die Nebennieren
erkranken, wenn es bei der Paramyloidose zur Miterkrankung der grolen
Parenchyme kommt. Es wird also jene von Kuczynski fiir das experi-
mentelle, typische Amyloid festgestellte Reihenfolge eingehalten. Meist
sind diese typischen Ablagerungsstitten bei der Paramyloidose nicht be-
sonders hochgradig befallen. Nur kurz hingewiesen sei auf die zuerst von
Ebert mitgeteilte Tatsache, daB bei der klassischen Amyloidose auch eine
Mitbeteiligung der Gewebe derart vorkommt, wie sie fiir die Paramyloidose
charakteristisch ist, z. B. des Fettgewebes.

Uberginge zum lokalen Amyloid zeigen eine Reihe, zum Teil allerdings
ungeniigend untersuchter Fille. Schon jene mit alleinigem Befallenwerden
der Herzmuskulatur wurden von den Autoren hierzu gerechnet, wegen
der allgemein verbreiteten GefsBamyloidose aber mit Unrecht. Dagegen
sind jene von Askanazy, Ziegler, v. Werdt und Beckert gemachten Beob-
achtungen mehr oder weniger sicher lokale Paramyloidosen. :

Ubergiinge zim tumorformigen Amyloid lassen sich, wenn man von der
hiufig zu beobachtenden knétchenformigen Ablagerungsart und den
groflen Amyloidmassen absieht, in 6 Fillen erkennen.
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Lubarsch (1) ein Knoten der Zunge, Kénigstein (3) zahlreiche Amyloidknoten
am perifascialen Bindegewebe der Muskulatur, Mollow und Lebell (5) Knoten in
Herz und Zunge, Gotfron (7) groBe tastbare Knoten in der Gesafmuskulatur. Die
Beobachtungen bei den Myelomfillen von Hueter (26) und Paige (27) mit Amyloid-
tumoren in Gelenknahe und, Muskulatur sind Paramyloidosen, die zu der Gruppe
von Fillen gehoren, auf die Magnus-Levy in seiner Arbeit iiber Bence-Jones-Eiweill
und Amyloid hingewiesen hat. Zu ihnen wird in Hinsicht auf ihre Grundkrankheit
nochmals zuriickzukommen sein. Die Myelomfalle von Zeehuysen und Buch gehéren
dagegen eher zur generalisierten, die von Mandl und Freund eber zur lokalen tumor-
formigen Amyloidose. Bei all diesen Fillen hestand eine Neigung zu artikulérer,
periartikularer und knochennaher, starker Amyloidablagerung, an Gelenk-, Sehnen-,
Muskel- und Stitzgewebe in teils diffuser, teils tumorartiger Form.

Augch in einer anderen Hinsicht besteht eine Verwandtschaft zwischen
der Paramyloidose und dem tumorférmigen Amyloid. Wahrend Resorp-
tionsprozesse bei der typischen Ablagerungsform nur vereinzelt und bei
abklingender Grundkrankheit beobachtet werden, sind sie, ebenso wie
sonst die reaktive Verinderung am Amyloid, bei der Paramyloidose nicht
50 selten. Aber auch hier scheinen jene mit Tumorbildungen bevorzugt.
Riesenzellen wurden in den drei Myelomfillen von Qlaus (8), Hueter (26)
und Paige (27) beobachtet, ferner von Brocher (24). Ganz besonders zahl-
reich fanden sie sich in dem eigenen Fall, so stark, dafl er auch in dieser
Hinsicht aus dem Rahmen der iibrigen fallt. Resorptionserscheinungen
waren hier vorwiegend am GefaBiwand- und Schollenamyloid, kaum
an dem diffus im Binde- und Fettgewebe abgelagerten vorhanden. Sicher-
lich geht die Riesenzellenbildung noch viel haufiger von adventitiellen
und endothelialen Zellen aus, als es in unseren Schnitten ersichtlich war.
Darliber, dafi es eine Resorption des Amyloids gibt und die ,,Amyloido-
klasten® (Hueter ) zu ihr befahigt sind, herrscht, wie zuletzt von Méirauz
dargelegt worden ist, kein Zweifel mehr.

Fibroblastenwucherungen, Rund-, Mast- und Plasmazellanhiufung
wurde auller in den Féllen mit Riesenzellen noch in denen von Lubarsch
(1 und 2) und Gottron (7) beobachtet. Dal} sie so hiufig zusammen mit
Riesenzellen auftreten, konnte fiir ihre Bedeutung bei resorptiven Pro-
zessen sprechen. Kuczynski hat auf Grund seiner Versuche der ingestiv-
endothelialen Resorptionsart durch Riesenzellen eine zweite plasmo-
celluldr-fermentative zur Seite gestellt. In unserem Fall konnte man
hgufig bei Endothelwucherung in den Gefiflen den Eindruck einer
Amyloidlésung haben. In Venen fand sich gelegentlich an der Stelle,
wo Plasmazellhdufchen lagen, im Gegensatz zur {ibrigen Wand kein Amy-
loid. An anderen Stellen war es in der Umgebung derartiger Infiltrate
bei sonst gleichméaBiger Farbung achromatisch. Unter anderem ist aber
von Gotiron mit Recht darauf hingewiesen worden, daf die Infiltrate
meist nicht am Amyloid selbst liegen. Gottron brachte sie in Beziehung
zum Zerfall von elastischen Fasern. In unseren Préparaten lie§ sich dies
aber nicht bestdtigen. Dafiir, dal Bezichungen irgendwelcher Art
zwischen Plasmazelle und Amyloid bestehen, spricht auch sein hiufiges
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Vorkommen in und bei Plasmocytomen. Auch die auffallend grofle Zahl
von Plasmazellen in Milz, Leber und Knochenmark in den Fillen von
Lubarsch (2) und Brocher (24) ist bemerkenswert.

Uber Farbreaktionen bei Paramyloidose wire dem von Lubarsch
Gesagten kaum Neues hinzuzufiigen. Teils sind sie typisch, teils atypisch
oder sie fehlen ganz. Auch innerhalb desselben Falles brauchen sie nicht
einheitlich sein zu. In unserem eigenen Falle war die anscheinend regellose
Polychromasie und die teilweise Braunfirbung des sonst mit Mallory-
Gemisch blauen Amyloids bemerkenswert. Letzteres beobachteten auch
Picchini und Fabris. Diese und Gerstel haben in ihren Fillen besonders
eingehend die Farbreaktionen untersucht.

Die Konsistenz des Amyloids zeigt ebenfalls verschiedene Abwei-
chungen. Lubarsch (9) erwahnt seine Briichigkeit, die sich im eigenen Fall
besonders in den Lymphknoten bemerkbar machte und an die Konsistenz
der amyloiden Pferdeleber bei Serumtieren erinnerte. In Kénigsieins
Fall (14) war das Amyloid der Unterhaut eine breiig-braune, am Zwirn-
handschuh klebende Masse, Hueter (26) spricht von einer froschlaich-
artigen Masse in den Gelenken.

Die Entstehungsbedingungen der Paramyloidose sind in mancher

Hinsicht ndher zu kennzeichnen. Das Durchschnittsalter liegt hoch und
betrigt bei den 21 Féllen mit Altersangabe 57 Jahre. Der jiingste war
ein Myelomfall mit 38 Jahren. Vier Fille standen im 4., sieben im 5.,
sechs im 6., drei im 7. Lebensjahrzehnt. 12mal waren Minner, 10mal
Frauen befallen. Eine Geschlechtsdisposition diirfte demnach kaum be-
stehen. Unter den Erkrankten war ein Neger und ein Mulatte. Der Beruf
ist anscheinend ohne Einfluf (Handelsmann, Ackerbauer, Polizist,
Maschinenmeister, Gastwirt). Uber Lebensweise und Ernihrung liegen
nur wenig Angaben vor. Goftron sagt, daBl seine Patientin eine gemischte,
in jeder Weise geniigende Kost genossen habe. Lubarsch (2), dal die
Nahrung geniigend vitaminhaltig gewesen sei. In unserem Fall bestand
“eine ausgesprochene Abneigung gegen Fleisch, die wohl als instinktiv
erkannte, richtige Ernihrungsweise bei Amyloid aufgefalit werden darf,
und nicht als krankheitsférdernd. Von den 17 Fillen, die iiberhaupt
einige anamnestische Angaben bieten, ist bei vieren iiberméBiger Alkohol-
genufl angefithrt [ Picchini und Fabris (6), Glaus (8), Kann (23), eigener
Fall], das ist immerhin in einem knappen Viertel der Fille und diirfte,
da Mesenchymschidigung durch Alkohol bekannt ist (Lebercirrhose),
nicht ganz ohne Belang sein. Uber besondere Konstitutionsmerkmale
der Fille ist nichts erwdhnt. Nur in unserem eigenen bestand eine aus-
gesprochene Mesenchymschwiche (Curtius ), SenkfiiBe, operierter Hoden-
bruch und Varicen.

Lubarsch hat als Eigenheit der Paramyloidose ein Fehlen der iiblichen
Grundkrankheiten hervorgehoben. Es lassen sich aber in der kleinen
Zahl von Fillen gewisse hiufiger wiederkehrende Leiden anfiihren. Bei
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19 Beobachtungen sind mehr oder weniger genaue Angaben tiber frithere
oder zur Zeit des Todes bestehende Erkrankungen mitgeteilt. An erster
Stelle stehen Nierenleiden. Sie sind 9mal, also fast in der Hilfte der Fille,
verzeichnet.

Es handelt sich um Nephritis [Gotiron (7)], aufsteigende Nephritis [Lubarsch
(2 und 9)}], chronischeNephritis[ Paige(27)],chronisch-vasculareNephritis{ Larsen (21)],
chronische Nephritis, zum Teil embolische Schrumpfniere[ Kénigsteir, (14)], Schrumpi-
niere [ Beneke und Boning (22)], sekundire Schrumpfniere mit Retinitis albuminurica
[Glaus (8)], geringe arteriosklerotische Schrumpfniere [ Ritfer (20)]. Ferner schildert
Wild (11) die Nieren als granuliert, mit narbigen Einziehungen und Verschmélerung
der Rinde, die Kapsel adhirent und im Falle Steinfaus (18) fanden sich klinisch
1%y, EiweiB, Blut, Blutzylinder, hyaline und wachsartige Zylinder im Harn.

3mal war eine luische Infektion festzustellen Picchini und Fobris (6),
Kann (22), Hueter (26). Von Erkrankungen im Bereiche des Magen-
darmkanals fand sich 2mal ein Uleus [ Zubarsch (9), Kann (22)], ferner eine
katarrhalische Gastroenteritis [Lubarsch (2)], eine Melanose des Colon
[Paige (27)], ein atrophischer Magenkatarrh { Ritter (20)], Gastrektasie,
HCl-Mangel [Steinkaus (19)], von entziindlichen Erkrankungen: rezidi-
vierende Endokarditis [ Lubarsch (2)], Erysipel [ Konigstein (3)], Ulcus cruris
[Mollow und Lebell (4)], in den beiden letzten Fallen wurde die Paramylo-
idose von den Kranken auf diese entziindlichen Leiden zuriickgefiihrt,
Weiterhin bestand in zwei Féllen Carcinom [Glaus (8), Kann (22)1, in zwei
anderen [Lubarsch (9), Brocher (22)] eine Haufung frither durchgemachter
Infektionskrankheiten, in einem [ Koller (18)] Diabetes. Beneke gibt fiir
seine Fille chronische Bronchitis und Stauungserscheinungen, Wild
Emphysem und Herzschwiche an. Nicht selten sind, wie schon aus der
Angabe der Autorennamen hervorgeht, mehrere dieser Krankheiten
kombiniert. Hingewiesen sei darauf, wie auffallend haufig sich Nieren-
leiden und Lues (Herxheimer ), seltener auch Alkoholismus in der Anam-
nese lokaler Amyloidose findet.

In letzter Zeit hat Magnus-Levy auf das Myelom {und Plasmocytom)
als Grundkrankheit hingewiesen und die Bedeutung des Bence-Jones-
schen EiweiBkoérpers als Ausgangsstoff fiir die Entstehung des Amyloids
betont. Thm verdanken wir eine Zusammenstellung 20 derartiger Fille,
von denen keiner das Bild der typischen Amyloidosen aufwies. Es finden
sich alle Uberginge vom atypischen Amyloid iiber die Paramyloidose
zum lokalen und tumorformigen. Hierhin gehdren die ¥ille von Glaus (8),
Hueter (26), Paige (27), und wahrscheinlich auch der von Beneke (25).
Von diesen Fallen ist der erste mit Schrumpfniere und Alkcholismus,
der zweite mit Lues, der dritte mit chronischer Nephritis kombiniert.

Das Elinische Bild der Paramyloidose ist zuerst von Pick fiir die
von ihm als ,, Typus im atypischen® bezeichneten Félle (im ganzen 7)
niher umrissen worden. Sclerodermia, Makroglossia und Pseudomyotonia
amyloides sind die Hauptsymptome. Die meist knotchenartigen und
verdickenden Hautverinderungen, die héufige Vergroberung des Gesichts



Uber Paramyloidose. 233

und sein starrer Ausdruck, die groBe, feste Zunge, die allgemein erschwerte
Beweglichkeit mit starrer, scheinbar athletisch-kraftiger oder atrophischer
Muskulatur wiren die Hauptmerkmale. Dazu kimen noch die hiufig
tastbaren, starren Arterien, die bei Erkrankung der Darmmuskulatur
stets zu beobachtende Obstipation, gelegentlich auch Erbrechen mit
ileusartigen Bildern, bei Befallensein der Mundhéhle und oberen Speise-
wege Schluck- und Sprechbeschwerden, Atemnot bei Luftréhren- und
Lungenamyloid. -Die Herzbeteiligung kann sich aufler durch Insuffizienz,
bei Befallensein seiner serosen Haute auch durch eine fibrindse Peri-
karditis verraten. Je nach Ausbreitung der Krankheit finden sich mehr
oder weniger dieser Symptome. Mit vielen Einzelheiten (Réntgenbefunde)
hat Gottron das Krankheitsbild an Hand eines eigenen Falles herausge-
arbeitet. Auch auf die recht genaue Krankengeschichte von Mollow und
Lebell sei verwiesen.

Die durchschnittliche nachweisbare Krankheitsdouer betrdgt bis zum
Tode 1—2 Jahre, im Fall Konigstein als obere Grenze 3Y/, Jahre. Meist
treten die ersten Erscheinungen ziemlich plotzlich auf, nehmen zuerst
sehr schnell, spiter wesentlich langsamer zu.

Nur einige neue oder weniger beachtete Ziige der Krankheit seien
ausfithrlicher wiedergegeben. In mehr oder weniger starkem Ausmaf,
gelegentlich nur auf die dem Anatomen sichtbaren Stellen des Kérpers
beschrinkt, ist in 10 Féllen eine Blutungsneigung beobachtet worden.
Auch hier konnte die angegebene Zahl bei genauerer Wiedergabe der
Fille vielleicht noch gréfer sein.

Es handelt sich um folgende Beobachtungen: Lubm’sch (2) Klinische Diagnose:
Purpura thrombopenica, allerdings 189 000 Plittchen, beschleunigte Gerinnungs-
zeit. Blutungszeit 3 Min. 5 Sek. Blutungen der Haut, der GliedmaBen und Brust,
weniger des Riickens, ferner des Magens, Zwolffinger- und Diinndarmschleimhaut.
Picchiné und Fabris (6): Blutungen des Augenhintergrundes, der Bindehaut, der
Lider und. Halshaut, seltener an Baunch, Genitale- und unteren GliedmaBen. Auf-
treten im Abstand von 1—4 Wochen, Dauer 2—4 Tage, vorher schlechtes Befinden.
Blutungszeit, Resistenz, rote Blutkorperchen o.B. Polynukleire 48%, Eosinophile

8%, Basophile 2%, Lymphocyten 17 %, Myelocyten 1%, Ubergangsformen 2%, groBe
Monoeyten 21 %, letztere sehen wie desquamierte Endothelien aus. (Kunstprodukt
durch Quetschung des Ohrlippchens? Verfasser.) Lubarsch (8): zahlreiche Blu-
tungen der Rachen-, Zungen- und, Dilnndarmschleimhaut. Kleine Geschwiire am
Magenpfortner mit alteren und frischen Blutungen der Nachbarschaft. Steinhaus
(19): ¥/, Jahr vor dem Tode schwere Darmblutung mit Wiederholung 1 Monat vor
dem Tod. Blutungen in Binde- und Lidhaut sowie Nasenscheidewand. ! Erosion
(und Amyloid) des Magens. Die Schleimhaut, besonders im Dickdarm, stark himor-
rhagisch infiltriert (Amyloidknotchen der Serosa). Kdnigstein (14): Blutungen an
Lidern, der Haut der Mundgegend, der Zungenschleimhaut, der Haut des Kopfes,
des oberen Thorax, des Genitale. Beim Dartiberfahren entstehen an diesen Stellen
sofort Blutungen. Pick-Gerstel (5): Blutungen und blasige Abhebungen der Haut
an Hals, Oberbrust und Riicken. Blutungen im Knochenmark. Gottron (7):
Blutungen im Nagelbett eines Fingers. Glaus (8): Blutungen in Ligamentum
gastrocolicum und Serosa des kleinen Beckens. Keonmn (22): himorrhagische Ero-
sionen des Magens. Paige (27): Blutungen in amyloider Skeletmuskulatur.



234 Arnold StrauB:

Auch bei den lokalen Paramyloidosen von Askanazy und besonders von Beckert
bestand eine hochgradige Blutungsneigung.

In Fillen, bei denen die Stellen der Blutungen mikroskopisch unter-
sucht wurden, fand sich hier stets Amyloid, so dal man mit grofer
Wahrscheinlichkeit jene {berwiegend auf die Amyloidinfiltration der
Gefifle, gelegentlich auch auf die haufiger beobachtete Geschwiirs-
bildung an Schleimhiuten iber Amyloid (Zunge, Magen, Darm) zuriick-
fithren darf.

Das Blutbild wies nicht selten einen Mangel an Erythrocyten auf,
anch die Himoglobinwerte sind niedrig [eigener Fall, Lubarsch (1, 2 und
9)). Mollow und Lebell (4), Hueter (26), auch im Fall Brocher (23), der nur
Herz- und GefiBamyloid aufwies und den auch- sonst beobachteten
Gewichtsverlust wihrend der Krankheit zeigte. (Vielleicht handelt es
sich auch hier um ein {ibersehenes Myelom, es fanden sich reichlich
Plasmazellen in Knochenmark, Milz und Leber.) Sicherlich ist die
Andmie eine sekundére, bedingt durch die Blutungsneigung, sonst vor-
handene Leiden, z. B. Myelom oder die Schwere des Krankheitsbildes.
In 5 Fillen war die Zahl der roten Blutkdérperchen unverdndert. Gele-
gentlich ist eine Vermehrung der weiflen Blutzellen festgestellt worden,
die sich aber, abgesehen vom F¥all Konigstein (3) mit 12 600 weilien,
stets auf sonst bestebende Krankheiten zuriickfithren lieB. Das Differen-
tialblutbild wies im Falle Brocher (23) eine Liymphocytose, bei Picchini
und Fabris (6) die schon erwahnte Monocytose auf. Ein dhnliches Bild,
26 000 weiBle, mit 17% Monocyten, ist bei schwerster, skorbutihnlicher
Blutungsneigung des Zahnfleisches mit Fieber bel lokalem Magenamyloid
von Beckert beobachtet worden.

Ein einheitliches Verhalten weist der Blutdruck auf. Die dem Alter
entsprechenden Werte werden fast nie erreicht.

Lubarsch, (2): 86jahrig 116/77, mm Hg. 2 Monate vor dem Tod. Komgstem (3):
60jahrig, 115 mm Hg. Mollow und Lebell (4): 60jahrig, 115/80 mm Hg. 4 Monate vor
dem Tod, spater 100/75 nach Eintritt von Herzinsuffizienz. Goitron (7): 46jihrig,
schwankend zwischen 110/70, 124/50 und 130/80 mm Hg. Lubarsch (9): 45jahrig,
85 mm Hg. Glaus (10): 69 jahrig, wechselnd zwischen 105 und 145 mm Hg (Schrumpf-
niere, Retinitis albuminurica). Konigstein (12): 60jihrig, 150 mm Hg (chronische
Nephritis, hochgradige Herzhypertrophie). Koller (18): 50jabrig, 120/90 mm Hg.
Brocher (23): T0jahrig, 105/60 mm Hg. Paige (27): 38jshrig, 120/75 mm Hg.
Eigener Fall: 72jihrig, 133/70 mm Hg.

Am lehrreichsten in dieser Hinsicht ist der Fall von Mollow und Lebell,
der 4 Monate vor dem Tod ohne Zeichen von Herzinsuffizienz einen
niedrigen Blutdruck aufwies. Er spricht mit gewisser Wahrscheinlich-
keit dafiir, daB die Hypotonie der Paramyloidose mit durch die Schadi-
gung der GefaBmuskulatur bedingt sein kénnte.

Nur kurz sei auf die Beziehung der Paramyloidose zu den heutigen
Vorstellungen iiber die Amyloidentstehung eingegangen. Sie sind séimtlich
an der typischen Amyloidose entwickelt worden. Kuczynski hat besonders
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darauf hingewiesen, dafl die Amyloidentwicklung an Stellen stérksten
Eiweillstoffwechsels stattfindet. Auch Letterer, Domagk und Arndi
sehen in der aktiven Tétigkeit des Endothels bzw. seiner Aktivierung das
Entscheidende, ebenso Loeschke. Seine immunbiologische Betrachtungs-
weise konnte insofern fiir die Paramyloidose fruchtbar sein, als wir gerade
bei der Paramyloidose gerne knétchenférmige Ablagerungen finden und
uns Knotchenbildung heute mehr und mehr der Ausdruck immun-
biologischer, allergischer Gewebsprozesse wird. Betrachtet man die Ab-
lagerungsstellen der Paramyloidose, so sind es im Gegensatz zu den er-
withnten Anschauungen die mit besonders trigem EiweiBstoffwechsel,
also Fett-Bindegewebe und Muskulatur, wihrend die mit starkem aus-
gespart bleiben. Dies koénnte darauf hinweisen, dafl bei der typischen
Amyloidose ein vermehrter Aufbau, bei der atypischen dagegen ein ver-
minderter Abbau von Eiweilstoffen als Ursache in Betracht zu ziehen sei.
Wir wissen durch die von Morgenstern u. a. bestitigte Untersuchung
Kuczynskis, dali Organe, die bei dem klassischen Krankheitsbild friih
und stark Amyloid bilden, es auch leicht abbauen, z. B. die Milz, dagegen
diejenigen, in denen es wenig schnell und spéter entsteht, es auch nur
langsam wieder auflosen.. Nehmen wir im (egensatz zum verstirkten
endothelialen Bildungsvermogen amyloider oder priamyloider Substanz
der typischen Amyloidose ein gestértes Abbauvermégen bei der Par-
amyloidose an, so werden nur diejenigen Stellen mit besonders geringem
Bildungs- und Abbauvermégen, nicht _abei" solche mit lebhaftem Kiweil3-
stoffwechsel betroffen, denn letztere wiirden auch unter diesen Be-
dingungen die angebotenen Eiweillstoffe noch bewdltigen.

Typisch ist z. B. auch das Verhalten von élterem Narbengewebe, also Stellen
sicherlich recht tragen EiweiBstoffwechsels. Bei der typischen Amyloidose bleiben
narbige Gewebe verschont. (Arndt, einseitige Schrumpfniere ohne Amyloid, Litten).
Bei der Paramyloidose sind gerade sie stets besonders stark befallen. [Ziegler,
etgener Fall (Wurmfortsatz), ferner hauflger erwihnte starke Ablagerung in Myokard-
schwielen].

Von Stérungen, die moghcherwelse fiir einen verminderten Eiweil3-
abbau in Betracht kommen, kennen wir durch die Arbeit von Magnus-
Levy eine: das Uberangebot von Bence-Jonesschem Eiwei bei Myelom.

Ob man Nierenleiden, Lues und Alkohol in der Richtung eine Bedeu-
tung zusprechen darf, daf sie die eiweilabbauende Tétigkeit des Mesen-
chyms schidigen, oder ob ihre Rolle eine andere ist, sei dahingestellt.

Auch ein rein konstitutionelles Moment kann man nicht aufler acht
Jassen; denn in diesem Sinn sprechen Ostertags Beobachtungen von
familidrem Auftreten des Amyloids ohne Grundkrankheit.
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