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Sidero-fibrose Knotchen (Gandy-Gamna)
traumatischer Genese in Magen und Leber.

Von
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Mit 3 Abbildungen im Text.
( Eingegangen am 30. Dezember 1935.)

Bei den Gandy-Gamnaschen, sidero-fibrosen Knotchen handelt es
sich um pigmentierte Herde von Stecknadel- bis LinsengrofBe, die am
haufigsten in der Milz beobachtet werden. Makroskopisch sind sie von
typischer rostbrauner Farbe; histologisch bestehen sie aus einem fibrosen
Gewebe, in dem sich, neben reichlich Himosiderin, ein charakteristisches,
griingelbes Pigment abgelagert findet (Kraus). Dasselbe liegt in Schollen
frei im Gewebe, oft von Riesenzellen umgeben, oder ist in Zellen vom
Makrophagentypus, sowie in Fremdkorperriesenzellen phagozytiert.
In zahlreichen Fallen finden sich auch Biindel von Bindegewebsfasern,
die mit diesem Pigment inkrustiert sind und ein charakteristisches
Pseudomyecel bilden.

Seit den ersten Beschreibungen durch Mariant 1901, Umber 1904 und
Gandy 1905, wurden die Knotchen von mehreren Forschern erwahnt.
Eine genaue histologische Untersuchung erfolgte aber erst im Jahre 1922
durch Gamna in Italien, Kraus in Prag und Schupisser in Bern. Seither
haben sich sehr viele Forscher mit diesen Knétchen befal3t, ohne jedoch
an den morphologischen Ergebnissen dieser grundlegenden Untersuchun-
gen Wesentliches zu édndern.

Die meisten Forscher sind heute der Ansicht, daBl die siderofibrésen
Knoétchen aus lokalen Blutergiissen hervorgehen (Kraus, Schupisser,
Nicod, Siegmund, Abrikosoff, Lubarsch, Fasiani, Oselladore, Jaeger).

Die Franzosen (Nanta, Pinnoy, Gruny) halten die Gamnaschen Knét-
chen fir Pilzherde. Sie stiitzen sich dabei vor allem auf die von ver-
schiedenen Forschern (4skanazy, Abrikosoff u. a.) beschriebenen doppelt
konturierten Faden und Kugeln, die gelegentlich in solchen Knétchen
festgestellt werden kénnen. Askanazy und Bamatter wiesen darauf hin,
daB diese Gebilde hauptsichlich bei den mit einer Eisenreaktion behan-
delten Priparaten zu beobachten sind. Sie konnten die doppeltkontu-
rierten Fédden und die kugeligen Auftreibungen durch Anstellung der
Bisenreaktion (Twrnbull) an Eisensalzen, ohne jede Anwesenheit orga-
nischer Substanz, auf dem Objekttriger kiinstlich erzeugen.

Im Jahre 1929 gelang es Fasiant, Oselladore sowie Jaeger, diese Knétchen experi-
mentell beim Tiere zu erzeugen und damit die mykotische Natur dieser Gebilde
wohl endgiiltic zu widerlegen.
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Fasiani und Oselladore legten bei den Versuchstieren operativ die Milz frei und
erzengten durch Abbindung einiger Milzvenen eine lokale Stase. In die gestauten
Bezirke injizierten sie entweder einige Tropfen absoluten Alkohols oder etwas Ca-
Chloridlésung, oder setzten mit dem Diathermiekauter einzelne Stichstellen. Bei
Versuchen mit Hunden zeigten (nach 2 Monaten bei Hund I und IT, nach 5 Monaten
bei Hund II1) alle 3 Fille im Bereich der Lisionsstellen typische, siderosklerotische
Knotchen, Bei Katzen waren 6 Falle von 28 positiv. Die Versuche mit Kaninchen
fielen negativ aus.

Jaeger bediente sich in seinen Versuchen der sog. remittierenden Pfortader-
stauung. Er ligierte beim Hund die V. portae und verband dieselbe mit der V. cava
inf. Die resultierende Stauung variiert beim gleichen Tier je nach Nahrungsduf-
nahme und kérperlicher Bewegung in hohem MafBle. Bei dieser Versuchsanordnung
beobachtete er (ohne jede duBere Verletzung des Organs) in fast allen Fillen das
Auftreten von Gamnaschen Knétchen in der Milz.

Eine Mitteilung von Nante und Sendrasl (1933) weist erneut auf die Pilznatur
hin. Diese Forscher versuchten durch Injektion von Pilzkulturen in die Hundemilz
die mykotische Natur der Knotchen zu beweisen. Es gelang ihnen bei einem Fall
von 11 Versuchstieren, durch Injektion von ,,Aspergillus fumigatus® typische
,,nodules scléro-sidérosique” zu erzeugen. Nanta geht nur kurz auf die Unter-
suchungen von Fasiont und Jaeger ein. Er ist der Auffassung, daf die Gewebs-
schadigung in jenen Versuchen als begiinstigendes Moment fiir eine Ansiedlung des
Pilzes in Betracht kommt. Erst durch die Infektion der Lisionsstellen (auf dem Blut-
wege) sollen dann die typischen Knétchen entstehen.

Dieser eine positive Fall von Nanig-Sendrail ist natiirlich fir die Pilzgenese
nicht beweisend, gelang es doch Fasiani und Jaeger in der Mehrzahl ihrer Versuche
typische Gamnasche Knotchen zu erzeugen, indem sie in gestauten Milzpartien
lokale Gewebsschidigungen setzten.

Jede Injektion in die Milz hat aber eine solche lokale Gewebszerstérung zur
Folge. Bei den Pilzinjektionen von Nania spielt dabei wohl nicht der injizierte Pilz
die Hauptrolle, sondern die lokale Gewebszerstérung und interstitielle Blutung
durch die injizierte Fliissigkeit.

Die Gandy-Gamnaschen Knétchen kénnen in verschiedenen Organen
auftreten. Die meisten versffentlichten Fille betreffen die Milz. Die Knot-
chen wurden ferner nachgewiesen: in Strumen von Wegelin, Schupisser
und Lubarsch, in Ovarien von Lubarsch und Kauder, in Lymphknoten von
Schupisser, Schwabauer, Kauder und Abrikosoff, im Gehirn von Lubarsch,
Herzenberg, de Vecchi und Patrassi, in der Leber von Zeitlin und Maisel,
im Omentum majus von Wegelin, im Magen von Kauder.

Der von Kauder publizierte Fall.von Gamnaschen Knétchen in einem
Magen weist eine gewisse Ahnlichkeit mit dem unseren auf, so da8l wir

ihn hier kurz zitieren:

,,Es handelt sich um eine Frau, die wiederholt Stecknadeln verschluckt hatte
und bei der sich bei der Sektion in der Magenwand multiple, erbsengroBe, braune
Knotchen fanden, Histologisch finden sich im Hamatoxylin-Eosinpriparat, ein-
gebettet in die glatte Muskulatur der Magenwand, rundliche oder mehr ovale,
fibrése Herde, die von zweierlei Pigmentmassen durchsetzt erscheinen. Und zwar
fanden wir neben diffus verteiltem, dunkelbraunem, gelbkdrnigem Pigment, das sich
als Hamosiderin erwies, groBe, unregelmaBige Schollen von hellgriiner bis oliv-
griiner bis dunkelbrauner Farbe, Schollen, die gréBtenteils von Bindegewebe mit
Fremdkorperriesenzellen eng umschlossen erschienen und eine fiir Eisen und Phosphor-
sdure positive Reaktion gaben.*

Wegelin erwahnt einen Sektionsfall,bei dem sich im Omentum majus, das durch eine
verschluckte eiserne Haarnadel verletzt worden war, Gandysche Knotchen vorfanden.
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Wir versffentlichen hier den Fall eines zweijidbrigen Knaben, der
zwei Monate vor dem Tode eine Sattlerahle verschluckt hatte. Bei der
Sektion fanden sich in der Magenwand und im anstoflenden Leberrand
je zwei sidero-sklerotische Herde.

Dem Krankenblatt, das uns in liebenswiirdiger Weise von der Chir.
Klinik, Prof. Clairmont, zur Verfiigung gestellt wurde, entnehmen wir
folgendes:

W. H., 2jahriger Knabe, der bis jetzt Kinderblattern und Angina durchgemacht
hatte, erkrankt Anfang August 1935 mit Schmerzen im ganzen Abdomen. Tempe-
raturerhshung bis 38,5. Starke Obstipation. Der zugezogene Arzt verordnet ein
Laxans. In den folgenden Tagen ging das Fieber zuriick.

Anfangs September bemerkt die Mutter, daf der Knabe das rechte Bein schont.
Oberschenkel und Kniegelenk bleiben in stindiger Beugestellung. Der Knabe klagt
iiber Schmerzen im rechten Bein. Einweisung auf die Chir. Klinik am 26, September
1935. Dort stellt man eine Beugekontraktur in der rechten Hiifte fest. Das rechte
Bein kann weder passiv noch aktiv gestreckt werden. Roéntgenologisch erkennt man
eine etwa 71/, om lange Nadel. Thre Lage entspricht dem Verlauf des rechten Psoas.
Die Nadel reicht vom zweiten Lendenwirbel bis zum Darmbeinkamm. Am 24. Sep-
tember operative Entfernung der Nadel vom Abdomen her. Dabei stellt man fest,
daB die Nadel im absteigenden Schenkel des Duodenums liegt, zur Hélfte das
Genu inf. retroperitoneal durchstoflen hat und in die Psoasmuskulatur rechts ein-
gedrungen ist. Der 5 cm messende, stricknadelférmige Fremdkorper, anscheinend
eine Sattlerahle, wird extrahiert. Ubernahung der Perforationsstellen. AnschlieBend
Appendektomie. Nach der Operation zeigt der Patient zunehmende Verschlech-
terung des Kreislaufs und stirbt in der folgenden Nacht.

Sektion am 25. September 1935 (Nr. 1057/35) ergab gekiirzt fiir die Bauchhéhle
folgenden Befund:

Das leicht getriibte Peritoneum parietale und viscerale zeigt einzelne feine
Fibrinauflagerungen. Zwischen den stellenweise verklebten Darmschlingen etwas
sanguinolente Fliissigkeit. Mesocolon stark édematos und verdickt. Im Operations-
gebiete des Duodenums am Genu inf. eine durch Nihte verschlossene Darmstelle;
in ihrer Umgebung keine Eiteransammlung. Der Magen zeigt an der kleinen Kur-
vatur, kurz vor dem Pylorus, zwei dicht zusammenstehende braunliche, linsengroBe,
leicht erhabene Flecken. Sie sind mit der Leber verklebt. Beim Einschneiden dieser
adhérenten Leberstellen finden sich zwei keilférmig in das Parenchym reichende
rosthraune Herde von 5 mm Lénge. Sonst am Duodenum und Magen duBerlich
keine Verdnderungen. Magenschleimhaut unter den beschriebenen Herden intakd,
zeigt jedoch leichte strahlige Einziehungen und leicht briunliche Verfirbung. Milz
leicht vergrofert. Die grimbraune Duodenalschleimhaut zeigt zahlreiche schwérz-
lichgriine, punkt- bis streifenférmige Verfarbungen, iiber denen das Epithel teil-
weise fehlt. Die der dufleren Nahtstelle am Duodenum entsprechende Schleimhaut-
partie ist verdickt und leicht vorstehend. Im Dinndarm ein Askaris. Ubrige
Schleimhaut tberall intakt. Keine Fremdkérper im Darmlumen. Das Mesen-
terium ist durchsetzt von zahlreichen haselnufgroBen, auf Schnitt gelbbraunen
Lymphknoten. Im rechten Psoas findet sich in der Gegend der Flexura duodenalis
ein stichférmig in die Tiefe reichender Bezirk, der von briunlichen und gelblichen
Massen umgeben ist. Die iibrige Psoasmuskulatur zeigt eine tritbe Schnittflache.

Die iibrigen Sektionsorgane ergeben keinen wesentlichen Befund.

Die pathologisch-anatomische Diagnose lautet: Status nach operativer Entfernung
einer 7!/, cm langen Nadel aus dem Duodenum und rechten Psoas. Status nach
Appendektomie. Peritonitis chronica recidivans sero-fibrinosa diffusa. Schwellung
der mesenterialen Lymphknoten. Zwei altere Perforationsstellen im Magen mit

Virchows Archiv. Bd. 297. 5
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Fortsetzung in die Leber. Gandy-Gamnasche Xnétchen in den vernarbten Perfo-
rationsstellen. Lokalisierte Einschmelzung im rechten Psoas. Tritbe Schwellung
der Organe. Zentrale Follikelnekrose der Milz. Verfettung von Herz und Leber.
Abdominale Stauungsorgane. Askaridiasis. Status thymo-lymphaticus.
Bakteriologisch ergaben die Kulturen von Herzblut und Peritonealexsudat:
Bact. coli commune und Enterokokken. (Hygiene Institut der Universitit Ziirich.)
Histologie. Die beiden (Abb. 1) keilférmigen, rostbraunen Herde der Leber zeigen,
eingebettet zwischen fibrillire Bindegewebsfasern und Stringe kollagenen Binde-
gewebes, reichlich Pigmentmassen und Fremdkérperriesenzellen. Zwischen den Fasern

.
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Abb. 1. Sidero-fibréser Herd in der Leber. Berlinerblauférbung und Xernechtrot.
Vergr, 8:1.

einzelne Infiltrate aus Plasmazellen und Lymphocyten. Die Randpartien des fibrs-
sen Herdes zeigen einzelne groBe Zellen mit zentralem, ovalarem Kern. In ihrem
Protoplasma liegen zahlreiche, sich mit Sudan intensiv rot firbendeTropfen.
In der unmittelbaren Umgebung des Herdes enthalten die Glissonschen Scheiden
miBig viel Hamosiderin. Im {ibrigen zeigt die Leber normalen Lappchenbau. Die
Leberzellen sind gut erhalten, die Glissonschen Scheiden schmal und ohne Infiltrate.
Im Hamatoxylin-Eosinpriaparat hebt sich ein feinkérniges bis grobkorniges, amor-
phes, gelbbraunes Pigment deutlich von einem mehr grimlichbraunen Pigment ab.
Das erstere Pigment durchsetzt diffus den ganzen Herd, liegt teils frei zwischen den
Fasern, teils in Zellen vom Makrophagentypus gespeichert. Dieses Pigment erweist
sich chemisch als Himosiderin. (Positive Berlinerblaureaktion. Schwirzung bei
der Farbung nach Weigert, keine Schwirzung mit Silbernitrat, Loslichkeit in Sauren.)

Das griinbraune Pigment liegt stellenweise in Form von schollen- oder nadel-
férmigen, linglichen Gebilden, umsiumt von Fremdkorperriesenzellen, frei im
Interstitium. An anderen Stellen finden sich diese grimlichen Pigmenthaufen
phagoeytiert in Fremdkorperriesenzellen (Abb. 2) oder in groBen Zellen vom Typus
der Makrophagen. Aufierdem erkennt man Biindel parallel verlaufender, faserartiger
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Abb. 2. Gandy-Gamnasches Kundtchen in dem sidero-sklerotischen Herd der Leber.
Firbung: Gallussdure, Hamalaun-Eosin. Vergr. 170:1.

Abb. 3. Wie oben. Man erkennt deutlich die biischelférmigen FEisenphosphatpigment-
konkremente. Das hellgraue, dazwischen abgelagerte Pigment ist Hamosiderin. Firbung:
Gallusséiure, Hémalaun-Eogin. Vergr. 150: 1.

5%
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Gebilde, die ebenfalls diesen grimlichbraunen Farbton aufweisen. Behandelt man
die Schnitte mit verdiinnter Salpetersiure (Kraus) und farbt die so vorbehandelten
Priparate nach van Gieson, so zeigen die jetzt pigmentireien Fasern eine schwach
rétliche Farbe. An einzelnen Stellen erkennt man, wie die Fasern die Fortsetzung
normaler, kollagener Bindegewebsfasern darstellen.

Chemisch erweist sich das griinbraune Pigment als das Pigment IT von Kraus.
Mit Gallussiure firbt es sich intensiv schwarzblau, das Hamosiderin behalt dagegen
seine hellbraune Farbe (Abb.3). Die Reaktion auf Eisen ist positiv. (Schwefelammo-
nium und Turnbullreaktion.) Bei der Berlinerblaureaktion nimmt es eine intensiv
grimnblaue Farbe an. Die Probe auf Phosphorsiure (mit Salpetersiure und molybdan-
saurem Ammon) ergibt die typischen Krystalle von Molybdénphosphat. Die Fér-
bung auf Kalk (nach Kossa) ergibt ein schwach positives Resultat. Es handelt sich
hier somit um das zuerst von Kraus untersuchte Eisen-Phosphatpigment (s. auch
die chemischen Untersuchungen von Nicod). Vielleicht sind demselben in unserem
Falle auch Spuren von Ca-Phosphat beigemengt.

Magen. Die beiden rostbraunen Herde liegen hier innerhalb der Muscularis
und zeigen den gleichen Aufbau und dieselben Pigmenteinschlisse wie die be-
schriebenen Leberherde.

Rechter Psoas. Die Muskulatur ist im Bereich des Stichkanals auf eine gréflere
Strecke eingeschmolzen. Das ganze Gewebe ist dicht mit polynukleiren, neutro-
philen Lzukocyten durchsetzt, die zwischen den Muskelfasern feine Strafien bilden.
Einzelne Muskelbezirke in der Umgebung der Einschmelzungszone zeigen zahlreiche
grofle Wabenzellen, die sich mit Sudan intensiv rotbraun firben. An verschiedenen
Stellen finden sich myogene Riesenzellen neben vereinzelten typischen Fremdkérper-
riesenzellen. Die Berlinerblaureaktion 148t auflerdem zahlreiche blaschenformige,
grofle Zellen mit wandstidndigen,-schmalen -Kernen erkennen. Ihr Protoplasma
enthdlt reichlich hellblau gefarbte Kornchen. Die Reaktion auf Eisenphosphat-
pigment fallt an den Muskelschnitten negativ aus.

Betrachten wir die obigen Befunde in ihrem Zusammenhang:

Die beiden sidero-sklerotischen Herde in Magen und Leber stellen die
vernarbten Perforationsstellen der verschluckten Sattlerahle dar. Dies
geht eindeutig daraus hervor, dafB sie dicht einander gegeniiber liegen und
eine keilformig ins Leberparenchym einspringende Gestalt zeigen. Klinisch
war die Perforation von heftigen Bauchschmerzen und Auftreten von
Fieber begleitet. Als Rest der damaligen, wohl lokalen, Peritonitis mull
die chronische Entziindung des Mesocolon gedeutet werden. Durch die
Operation wurde wahrscheinlich ein frischer Peritonitisschub ausgelést.
Zwischen der klinisch in Erscheinung getretenen Perforation und der Fest-
stellung der Gandyschen Xnétchen durch die Sektion liegt ein Intervall
von 6 Wochen. Der vorliegende Fall ist von besonderem Interesse, weil
hier eine sichere Entstehung der Gamnaschen Knétchen auf traumatischer
Grundlage vorliegt und das Zeitintervall bekannt ist.

Diese Knotchen entwickelten sich in den durch die Ahle gesetzten
Blutungsherden infolge eines atypischen Abbaus des Hémoglobins zu
Eisen-Phosphatpigment. In der Mehrzahl der Fille entsteht bei der
Organisation von Blutungen kein Eisen-Phosphatpigment. Uber die
Momente, die in gewissen Féllen neben der Bildung von Hamosiderin und
Himatoidin auch zur Bildung von Eisen-Phosphatpigment fiihren, ist
noch nichts bekannt.
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Die eingedrungene Nadel oder etwas mitgeschleppter Mageninhalt
spielten vielleicht im obigen Falle eine begiinstigende Rolle. Bis heute
gibt es, soweit uns bekannt ist, keine Moglichkeit, das durch Fremdkérper
ins Gewebe gelangte Eisen von dem durch Abbau des Himoglobins ent-
standenen Eisen zu unterscheiden. Aus diesem Grunde kénnen wir dieser
Frage nicht weiter nachgehen. Von anderen Forschern wurde aber, wie
oben angefithrt, in den verschiedensten Organen Eisen-Phosphatpigment
nachgewiesen. Bei diesen Féllen spielte exogenes Kisen sicher keine
Rolle. So glauben wir, annehmen zu miissen, daf in unserem Falle dem
Eisen der Nadel nur eine untergeordnete Rolle zukommdt.

Die Moglichkeit, da3 die Stichstellen mit einem Pilz infiziert wurden,
kann bei unserem Fall nicht von der Hand gewiesen werden, die Beob-
achtungen anderer Forscher (Fasiani und Oselladore, Jaeger) iiber die
Entstehung der Gandyschen Knotchen sprechen aber eindeutig gegen eine
Pilzgenese.

Zusammenfassung.

Ein zweijahriger Knabe, der unbemerkt eine Sattlerahle verschlucks,
erkrankt plotzlich mit heftigen Bauchschmerzen, Fieber. Rasche Besse-
rung. 3 Wochen spdter tritt eine Psoaskontraktur rechts auf. Nach
weiteren 3 Wochen operative Entfernung der Ahle, die das Genu inf.
des Duodenums perforiert hatte und zur Hélfte in den Psoas eingedrungen
war. Tod an Kreislaufschwiche am folgenden Tag. Bei der Sektion
findet gich eine chronische, lokale Peritonitis neben einer frischen, diffusen,
serofibringsen Peritonitis. Die Magenwand zeigt prapylorisch zwei erbsen-
grofle, vernarbte Stichstellen, die sich in die anliegende Leber fortsetzen
und mit Gandy-Gamnaschen Kndtchen durchsetzt sind. Zwischen der
klinisch in Krscheinung getretenen Perforation und der pathologisch-
anatomischen Feststellung der Knotchen liegt ein Zeitraum von 6 Wochen.
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