(Aus dem Pathologischen Institut der Universitiat Leipzig
[Direktor: Prof. Dr. W. Hueck].)

Uber die Entstehung der verschiedenen Formen
miliarer Leberblutungen (Peliosis hepatis).
Von
Dr. Heinz-W. Senf.

Mit 8 Abhildungen (= 10 Linzelbildern) im Text.

( Eingegangen am 20. Juli 1939.)

Die in der Literatur mehrfach beschrichene, mit |, Peliosis hepatis®
bezeichnete Leberverinderung ist beziiglich ihrer Merkmale und ihrer
Entstehung verschieden gedeutet worden. -

Mehrere eigene Beobachtungen veranlafiten eine eingehende mor-
phologische Untersuchung. deren Ergebnisse begriindete Hinweise auf
eine mogliche Entstehung dieser Lebererkrankung zulassen. Die Mit-
teiluny einer solchen Deutung erscheint gehoten, weil neuere Auffassungen
die Eréirterung in falsche Bahnen zu lenken scheinen.

bet den insgesamt 27 verdffentlichten Fillen ist nicht nur die grofle Verschieden-
heit der Deutungen der Erkrankung bemerkenswert, sondern es wurden such
morphologiseh unterschiedliche Befunde mitgeteilt.

Die ersten Beschreibungen stammen von Wagner (18651), Cohnheim (1866)
und Sehrohe (1309). Npater finden sich noch Angaben Gber die Erkrankung bei
Fabris (1900), F. G. Meyer (1908), Hedrin (1909), Schonlank (1816), M ittaseh (1920
und 1923), Peltason (1921), Jafié (1923), Gritzer (1928); Geisler (1931) und Mens-
burger (1934).

Wihrend Wagner fir die Peliosis hepatis keine Erklarung gibt, glauben Jeajjé
und Meushburger kongenitale Mibildungen, die bei Stanungen im Leberkreislauf
manifest werden, fir die Entstchung verantwortlich machen zu konnen: eine Mei-
nung, die in neuerer Zeit von 1. Geisler bestitigt wurde.

Fabris nimmt dagegen eine primire atypische Anordnunyg der Leberzellbatken
an, die im Verlaufe des Lebens, aus fiir ihn uncrklirlichen Griinden der kavernadsen
Degeneration verfalle,

Auch Schrohe hilt die Peliosisherde fir varikose Ektasion, wobei die noch beob-
achteten Blutungen in das Lebergewebe als Folge der Erweiterungen gedeutet
werden. Eine dhnliche Meinung vertritt auch Gritzer, der die Herde als Endprodukt
ciner Endangitis toxica auffait, wobei durch GefiBwandveranderungen und toxi-
sche GefiBwanddilatation sich die Wand mehr und mehr verdiinnt, so daBl es bis
zur Losung der einzelnen Wandabschnitte kommen kénne.

Wiahrend Mittasch in seiner ersten Arbeit eine toxische Schadigung der GefaB-
wand annimmt, die sich bei plotzlichen Druckschwankungen, besonders bei Husten-
stollen, dehnt, glaubt er spiter, als er in der Leber deutliche Nekrosen beobachtete,
einen verminderten Druck auf das venése System der Leber annehmen zu missen,
su daB dann bei pltzlichen Druckschwankungen (Husten) die Herde dureh Debnung
der Wand (nicht Ruptur!) entstehen kénnen.

1 Die Arbeit wurde auf Anregung und unter Leitung von Doz. Dr. Bredt mit
TUnterstutzung der Deutschen Forschungsgemeinschaft durchgefithrt.
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Die Auffassung, daBl es sich bei der Peliosis um geplatzte Gefille handeln misse,
vertritt zuerst G A. Meyer, der agonale Druckschwankungen fir die Entstehung
verantwortlich macht.

Spiiter beobachtete Peltasom entziindliche Verdnderungen an den feinen Pfort-
aderdsten. Diese sollen die Gefawand derart schidigen, dall sie bei Druck-
schwankungen, welche wiederum durch Hustenstéfle hervorgerufen sein  sollen,
platzt.

Wihrend bei allen oben erwihnten Autoren das Gefdll oder dessen Wand im
Mittelpunkt threr Betrachtung stebt, erkliren Schonlank und Hedrén, dessen Arbeit
im neueren Schrifttum Jeider nicht dic gebithrende Aufmerksamkeit gefunden hat,
den Entstechungsmechanismus auf andere Art.

Sehinlank niramt Fibrinthrombosen in den Capillaren an. Durch diese ent-
stchen Nekrosen im Lebergewebe, in welche sich nachtriglich Blut ergielit. Hedrén
glaubt sogar an primare Nekresen, die durch in den Portalvenen nachgewiescne
Irreger entstehen sollen. Die Teleangiektasien seien demnach mar die sekundiren
Folgen der Koagulations- und Kolliquationsnckrosen.

Schon aus dieser Ubersicht iiber die Fntstehungstheorien der teils
als ,,Peliosis hepatis™, teils als | Teleangiektasia disseminata hepatis®
bezeichneten Brkrankung erkennt man, wie verschieden die Auffassungen
itber die morphologischen Befunde sind.

Wenn Schmorl in einer Diskussionsbemerkunyg geradezu von einer
Peliosis der TuberkulGsen spricht, so ist dem entgegenzuhalten, daf
von den bisher beschrichenen 27 Fallen immerhin 4 Falle, zu denen wir
noch einen 3. Fall hinzufiigen, vorhanden sind, bei denen sicher keine
Tuberkulose bei der Sektion zu finden war.

Auch die Lokalisation der Verinderung unterliegt verschiedenen Be-
dingungen; so werden im Nehrifttum bei 16 Fillen nur kapsclnahe Herde
beschrieben, welche besonders im rechten Leberlappen zu finden waren.
Die Lokalisation fiithrte zu der Annahme (Meyer, Mittasch u. a.), dalb
Hustenstéfe, besonders bei Zwerchfellverwachsungen der Leber zu
Peliosisherden fithren kénue. In 8 Fillen findet sich die Angabe einer
diffusen Lokalisation, wihrend bei 3 Fillen keine genaucren Angaben
gemacht worden sind.

Jedoch noch bedeutend grofer wird die Unterschiedlichkeit der Beob-
achtungen, wenn man die Literatur auf beschriebene Wundungen der
Herde und auf die Angabe von GefaBleinmiindungen durchsieht.

Wahrend ('hnheim keine Bemerkung tber die Wandung der Herde macht,
finddet sich bel Wagner die Angabe einer sehr diitnnen Wandung, die jedoch, da der
Fall nicht histologisch untersucht wurde, problematisch bleibt. Stets endothel-
ausgekleidete Blutriume finden Jaffé, Menushurger und Gritzer. Falbris, Peltuson
Hedrén und wiederum Gritzer herichten von einer nur teilweisen Endothelwand
der Herde. Endotheliale Bekleidung und Bindegewebstfasern heobachtet sowoll
Schrohe in cinem seiner Fille, als auch Mittasch, jedoch finden sich in den beiden
anderen Fillen keine elastischen Elemente. In dém anderen von Sehroie beschrie-
benen Fall findet er einen Endothelsaum und atcophische Leberzellen als Begrenzung.
. A. Meyer sah nie eine deutliche Wandung, nur konnte er die Fasern der ein-
miindenden Gefille eine kurze Strecke am Rand der Blutriume verfolgen. Auch
Schinlank findet nur einen fibrinreichen Randsaum. Gleichfalls werden die ver-
schiedensten Beobachtungen iiber GefaBeinmiindungen versffentlicht, Cohnheim
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und Meyer beobachteten nur Einmiindungen von Pfortaderisten in die Herde,
wiihrend Schrohe teils Capillaren, teils Pfortaderiste miinden sieht. Nur Leber-
venen haben nach Wagner, Meyer (in 2 seiner Fille), Schonlank und Mitiasch
Verbindungen mit den Peliosisherden, dabei findet Mittasch auch Einmiindungen
erweiterter Capillaren, den gleichen Befund, den auch Peltuson erhebt. Spiter in
seiner 2. Veroffentlichung beschreibt M ittasch sowohl Verbindungen der Herde mit
Pfortaderisten, als auch mit Lebervencn. Grdézer erwihnt seitliche Verbindungen
zu Pfortaderisten, endstindige zur Vena centralis, schlieBlich falt 1. Geisler die
Herde iiberhaupt nur als kolbig aufgetriebene Zentralvenen und Pfortaderiste auf.
Tndlich finden Jaffé und Meusburger nur Capillarcinmiindungen.

So mul man, wenn man nicht iiberhaupt an der Einheit des als
Peliosis hepatis bezeichneten Krankheitshildes Zweifel hegt, erstaunt
scin iiber die Vielfalt der morphologischen Befunde. Es soll nun die Auf-
gabe vorliegender Untersuchung sein, den mdglichen Ablauf der Er-
krankung beweisbar darzustellen, welcher es gestattet, die noch eben als
gegensiitzlich erscheinenden Befunde so in den Ablanf eines (Geschehens
einzuordnen, dafl sich zwanglos eine Einheit ergibt. Zunichst scien die
Befunde mitgeteilt, dic wir an 3 Fillen erheben konnten, die im Patholo-
gischen Institut der Universitit Leipzig zur Sektion kamen.

1s wurden 2 der Talle in Serienschnitten untersucht, bei dem 3. Fall handelte
¢s sich um ein Priiparat der Sammlung, von dem nur eine schmale Scheibe Ma-
terial zur Verfliigung stand.

Aunler den gebriuchlichen Farbungen henutzten wir noch Fibrin-, Mallory-
Iiichungen und die Darstellung der Silberfasern nach Zibor Pap.

Fall 1. M. W, Schlosser, 32 Jahre alt, Sektions-Nr. 2180,35. Anamnese: Mori-
bund cingeliefert. Dic Seletion, die 9/, Stunden nach dem Tode ausgefithrt wurde,
erzab: Polyposes Carcinom des unteren Mastdarm bei Polyposis des Dickdarms.
Iutziindliche Infiltration des paraaortalen und glutealen Gewebes, der Samenblasen,
der Prostata und der Harnblasenwand. Bilduny eines Fistelganges und mehrfacher
Durehibruch durch dic Haut der rechtsseitigen Glutealgegend, narbige Kinzichung
der gleichen Region der linken Seite. Allgemeine hochgradige Andmice der Organe.
Dissoziation und Schwellung der Leber. Peliosis hepatis. Tribe Schwellung der
Nicren. Hochgradige Animie des Herzmuskels. Dilatation des linken Ventrikels.
Stauungshyperamie und Odem beider Lungen mit Emphysem der randlichen
Lungenteile. Akute katarrhalische Bronchitis. Akute entziindliche Lockerung der
Milz. Abgelaufene Tonsillitis. Abgelaufene Pleuritis beiderseits it Adhisionen
beider Pleurablitter. Abgelaufene Perihepatitis. Ceringgradige Lipoidose der
Aorta. MaBige Arteriosklerose der Extremititengefifie.

Makroskopischer Befund der Leber. Das Organ erscheint vergroflert und von
sehr lockerer, briichiger Konsistenz. Die Kapsel ist grauweilllich verdickt und mit
dem Zwerchfell fest verwachsen. Auf dem Schnitt erscheint die Leber hellbraun
gefarbt. Man erkennt kapselnahe, nach der Tiefe zu an Haufigkeit abnehmend
runde bis ovale Herde, die mit dunkelblaurotem (‘ruor gefiilit zu sein scheinen.
Bei Entfernung des Inhalts der Herde erscheint die Leber wabig verindert. Sonst
ist die Lippchenzeichnung undeutlich. Das Gewebe erscheint édematos.

Die (allenblase, die extrahepatischen Gallenwege und die griéferen Gefalle
der Leber erscheinen bei makroskopischer Betrachtung ohne Besonderheiten.

Mikroskopischer Befund der Leber. Die Leber, deren Parenchym trotz relativ
frith nach dem Tode (9'/, Stunden) vorgenommenen Sektion bereits stark disso-
zicrt ist, zeigt auf den Chersichtsschnitten zahlreiche, bhald eng aneinander, bald
mehr entfernt stehende runde bis ovale Herde. Dieselben enthalten nur in geringer
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Anzahl Erythrocyten, zumeist sind sie mit fibrinhaltigen Massen angefillt, diese
zeigen feine fadige Strukturen (s. Abb. 1). Inallen Herden finden sich oft zahlreiche.
sonst sparliche Leukocyten und Plasmazellen. Die genannten Herde sind stets
nur unscharf gegen das Lebergewebe ahgegrenzt; eine deutliche Wand liefl sich
sowohl mit Farbungen nach van Gieson, Muallory, als auch in Gitterfaserimprig-
nationen nach Pep nie nachweisen. Manche der Herde zeigen jedoch in einer Fic-
bung auf Fibrin deutliche Verdichtungen der fibringsen Massen am Rand. Mit
der Gitterfaserimprignation lie sich im Gegenteil nachweisen, daB einmal die
Fasern am Rand der Blutungsherde wohl engmaschiger gelegen sind, jedoch oft
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Abb. 1. Fall 1: Alterer Blutungsheed it Sehichtung des Blutinhalts und ausgedehnter
Wandbildung. (31.E.)

noch ein ganzes Stiick in den Herd hineinreichen (vgl. Abb. 2b). Auch kann man noch
deutlich Reste von Gitterfasern inmitten der Fibrinfiden zahlreicher Herde nach-
weisen. An der Peripherie der Herde, in dem fibrinreichen Saum liegen meist
zahlreiche Leukocyten, Plasma- und Rundzellen, dazwischen auch zahlreiche
spindlige Zellelemente (Abb. 3). Die Fibrinfiden der Herde reichen oft Lis in die
Capillaren hinein. Es wurden auch die GefiBeinmiindungen néher in Serienrekon-
struktionen untersucht: sowohl Zentralvenen als auch Pfortaderaste miinden
in einzelne Herde ein, Dabei erscheint bemerkenswert, daB die Zentralvenen oft
endstindig in den Herd iibergehen. Die Venenwand liBt sich ein Stiick in der
Wandung der Blutungsherde verfolgen. Oft werden einzelne Herde doppelt, be-
sonders von Pfortaderisten berithrt. Auch hier lief} sich die Gefillwand nur strecken-
weise nachweisen.

In der Leber sind noch weitere Besonderheiten zu bemerken. Wahrend das
Leberparenchym im allgemeinen nur ganz spirlich verfettet ist, kann man kugel-
artige, meeist zentral gelegene, sehr groBtropfige Verfettungen beobachten. Die
Leberzellen erscheinen nur noch als peripher, zum Teil auch streifige Nekrosen auf,
welche aus einem Untergang von Leberparenchym bestehen. In fibrinreichen
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Abb. 20 ¥all 1: Fortschreitender Gewehszerfall und beginnende Durchblutung, o) Begina
der Faserzerstérung, D) Durchblutung und Faserverdichtuog am Rand.
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Massen finden sich zwischen den zusammengerutschten Reticulumzellen veichliche
Leukocyten und Rundzellen (vgl. Abb. 2a u. 4). Das Organ erscheint an diesen
Stellen gleichsam in lokaler Atrophie oder
zentraler Entparenchymisierung begriffen.
Stellenweise finden sich in den einzelnen
Nekrosen noch kleine Ingeln erhaltener Leber-
zellen, auch hingen ofters zwei rundliche
Nekrogen dieser Art durch eine schmale
Briicke zusammen. Diese Veranderungen
kann man in der Leber ohne Zusammen-
hang mit den Blutungsherden, sowie in un-
mittelbarver Nihe derselben, zum Teil in diese
iibergehend, beobachten. Manchmal ist der
Kernreichtum dicser entparenchymisierten
Stellen ein auBerordentlich gro8er, aber es
finden sich auch =zahlreiche Aaltere, kern-
armere Stellen, bis man schlieBlich bei den
nach Pap gefarbten Schnitten auch deutlich
engmaschig  gelegene  Gitterfaserstrukturen
entdecken kann,  Hier finden sich reichlich
Abb. 3, Fall 1: Wand cines Peliosis-  zarte, zum Teil bestimmt neugebildete feinc
herdes mit Resten nekrotischer Zellen Py gorchen, so daf diese Verinderung wohl

und resorptiver Kutziindung, (11.74) . . . .
als einc Narbe bezeichnet werden muld (siche

Abb. 5a u. b).

Auch an den Gefillen sind Veriinderungen zu beobachten. Withrend die Arterten
und Pfortaderiiste frei von pathologischen Befunden sind, finden sich in zahlreichen

Abb. 4, Fall 1: Koagulationsoekrose in Verfliissigung mit resorptiver Entziindung. (1L.E.)

Lebervenen und Zentralvenen knotenférmige Zellanhiufungen und polsterartige
Vorwolbungen der Venenwand in das Lumen. der Gefdfie. Zum Teil sitzen diese
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Verinderungen an den Ahgangsstellen kleinerer GefiBle, aber sie treten auch an
unverzweigten Gefalstrecken auf,

Die Gallenwege sind ohne Besonderheiten., Im CGewebe der Glissonschen Drei-
ecke findet sich eine mifige Vermehrung von Rundzellen.

Fall 2. H. G., mannlich, 53 Jahre, Arbeiter. Sckt.-Nr. 632,1914. Sammlungs-
priparat. Klinische Anamnese: Aufnabme im Krankenhaus mit stark gespannten
Bauchdecken, schwerem Erbrechen und Temperatursteigerungen. Die anatomische
Diagnose ergibt neben kasiger Lungentuberkulose mit Geschwiiren im IKehlkopf,
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Nisige Nebenhoden- und Hodentuberkulose mit Fistelbildung im Bereich des
Scrotums.  Schwere Nieren-, Ureter-, Blagen- und Urethraltuberkulose. Tuber-
kulose der Leber und der retroperitoncalen Lymphdriisen. In der Leber multiple
kavernése Angiektasien:.

Dic genauvere makroskopische Beschreibung der Leber lautet: MaBe: 24:19:14.
Die Leber ist von weicher Konsistenz, zeigt an ihrer Oberfliche sehr festhaftende,
fetzenformige Auflagerungen und allenthalben zahlreiche gelbliche bis weifilichgelbe,
scharf umschriebene, teils kasige, teils derbe fibrose Herdchen eingelagert.

Im Bereich des rechten Lappens findet sich iiberall eine sehr starke Erweiterung
der RlutgefaBe: die Leber ist in diesem Bezirk besonders blutreich und zeigt nach
Abfliefien des Blutes ein wabenidhnliches Aussehen: sie ist dort von zahlreichen
kleinen, mit Blut gefillten und mit glatten Wandungen versehenen Hoblriumen
durchsetzt.

Mikroskopisch ergibt sich in der Leber folgender Befund: Das Parenchym ist
diffus durchsetzt von teils bluthaltigen, teils fibrinhaltigen, runden bis ovalen,
zum Teil auch zylindrisch geformten Herden, die keine Pradilektionsstellen haben,

Virchows Archiv. Bd. 304. 36
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sondern einmal im Lappchenzentrum, ein andermal ganz in der Peripherie des
Lappchens an das Gewebe der Glissonschen Dreiecke angeschmiegt gelagert sind.
Sehr hiufig liegen mehrere dieser Blutungsherde, bis zu 4 und mehr, gleichsam
perlschnurartig hintereinander {s. Abb. 8). Auch wurde gehiufte Lagerung ofters
beobachtet. Meist liegen dann die mit Blut, zum Teil auch mit Fibrin gefillten
Hohlraume so eng aneinander, dall oft nur eine einreihige Briicke von Leberzell-
balken die Herde voneinander trennt. Auch die Umgebung derselben ist verschieden
verindert. Einmal liegen die Blutrdume wie ausgestanzt scharf in das erhaltene

Abb, 6. Aufhellungspriparat der Leber des Falles 2 mit rosenkranzartiger Anordnung
der scharf begrenzten Blutungsherde.

Lebergewebe eingefiigt, zum anderen finden sich auch Bilder von diffusen Uber-
gangen in die sehr erweiterten und mit Blut gefiillten Capillaren. Die Leberzell-
balken sind hier hochgradig druckatrophisch und ihre Reste ragen zungenartig in
die Blutungsherde hinein. In der Umgebung der Blutungsherde sind die Leberzellen
stark mit Himosiderin beladen.

Eine deutliche Wandung lie8 sich sowohl bei den unscharfen als auch bei den
scharf begrenzten Raumen nicht feststellen, vielmehr baben auch die bluthaltigen
Herde in ihrer Peripherie einen schmalen ¥Fibrinmantel, in dem dann meist einige
Leukocyten und Reste degenerierter Leberzellen zu finden sind. Ganz vercinzelt
finden sich im Fibrinsaum einiger Herdchen ganz feine, sich eben nach van Gieson
rosa anfarbende feinste Fiserchen. Bei Silberimpriagnation nach Pap erkennt man,
dafB die Gitterfasern hei einem Teil der Blutungsherde zusammengeschoben sind,
8o daB ein konzentrischer mehrschichtig-lamellirer Bau entsteht. Dagegen ifit sich
eine echte mehrschichtige Wandung nicht nachweisen, vielmehr finden sich oft
an den gleichen Herden auch Stellen mit deutlichen aufgelockerten Gitterfasern,
welche mit kleinen Fortsitzen in die Blutungs- bzw. Fibrinherde hineinreichen.
In dem iibrigen Leberparenchym finden sich zahlreiche, typische, miliare Tuberkel,
die teils nahe, aber auch véllig isoliert von den Blutungsherden gelegen sind.
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Die Lebercapillaren sind stark erweitert, die Leberzellen sind druckatrophisch
und grobtropfig verfettet. Die Zentralvenen und Pfortaderaste sind stark erweitert,
jedoch finden sich keinerlei entziindliche Veranderungen.

Fuall 3. H. M., weiblich, 37 Jahre, Ebefrau. Sekt.-Nr. 675/39. Klinische dna-
mnese. Angeblich nie ernstlich krank gewesen. 8 normale Geburten. Jetat seit
8 Wochen Gewichtsverlust, Mattigkeit und Appetitlosigkeit. Aufnahme am 13.
2. 39 im 9. Schwangerschaftsmonat wegen offener Lungen- und Kehlkopftuber-
kulose im Krankenhaus St. Jacob zu Leipzig. Réntgenologisch fand sich eine
kavernése exsudative Tuberkulose beider Lungenoberfelder. Am 16. 2. 39 Be-
ginn der Wehen, Verlegung nach der Universititsfrauenklinik Leipzig. Am gleichen
Tage spontane Geburt eines gesunden Knaben. Riickverlegung nach dem Kranken.
haus St. Jacob. Dort zunehmende Verschlechterung des Zustandes, hohes Fieber,
Aphonie und Somnolenz. Starke Halsschmerzen beim Kssen. Der klinische Lungen-
befund lief mit groBter Wahrscheinlichkeit auf eine weitere Einschmelzung der
ithrigen Lungenteile schlieflen. Am 4. 3. Absinken der Temperatur. Stadium volliger
Anergie. Am 3. 3. Exitus letalis an Herz- und Kreislaufschwiche.

Die am 7. 3. 39 im DPathologischen Institut der Universitit Leipzig aus-
gefithrte Seltion ergab: Verkalkte tuberkuldse Lymphknoten im Mesenterium.
Retiknlir abgeheilte anthrakotisch-cirrhotische Tuberkulose mit teilweisen Ein-
schlissen von kreidigen Massen und ilteren bronchiektatischen gereinigten Ka-
vernen in der Spitze des linken Oberlappens, der medialen und paravertebralen
Giebieten und den caudalen Teilen des linken Lungenunterlappens und des rechten
Lungenoberlappens. Anthrakotisch-cirrbotische Tuberkulose der Lymphdriisen
des Lungenlyrophabflusses mit vereinzelten produktiven Tuberkeln. Ausgedehute
produktive Streuung feinen, mittleren und groben Korns im rechten Lungenunter-
lappen, in den zentralen, hilusnahen Regionen der linken Lunge. Akute, trockene,
fibringse Pleuritis ither beiden Lungen. Frische kisig-lobulire Pneumonie mit
Einbruch in den Bronehus des rechten Oberlappens und Mittellappens. Ausgedehnte
citrige Bronchitis. Ulcerése Zerstorung der Epiglottis und der aryepiglottischen
Falten. Tuberkulsse Geschwiire im Hypopharynx. Multiple tuberkulose Ulcera
im untercn lleum, der Valvula Bauhini und im Coecum. Hochgradige Andmic
und Kachexie.

Zustand nach {nach klinischer Angabe vor 3 Wochen erfolgter) Geburt mit Hyper-
plasie des Uterus und thrombotisch-nekrotischen Massen an der Placentaransatz-
stelle in der linken Tubenecke. Dehiszenz der Vaginalschieimhaut. Verrukise rezi-
divierende Endokarditis der Mitralis und der Tricuspidalis. Dilatation und YWand-
hypertrophie des linken Ventrikels. Anamie und geringfigige Tribung des Herz-
muskels. Diffuse Angiektasien (?) des rechten Leberlappens ( Peliosis hepatis)
Ekchymosen der Magenschleimhaut. Subakute Splenitis. Triibung und Odem
der Nieren. Streifige Entfettung der Nebennierenrinde beiderseits. Atheromatose
der Aorta. MaBige nicht stenosierende Sklerose der Herzkranz- und Hirnbasis-
gefae. '

Abgelaufene Tonsillitis. Abgelaufete geringfiigige Epikarditis. Totale Oblite-
ration des Wurmfortsatzes. Struma colloides parenchymatosa. MiBige Arthrosis
deformans beider Kniegelenke.

Die makroskopische Beschreibung der Leber lautet: Das Organ ist von normaler
QroBe, gehoriger Gestalt und von weicher Konsistenz. Auf der Schnittfliche
fleckig verfirbt; kleine dunkelrote Bezirke wechseln mit mehr briunlichen Be-
zirken ab. Die Lappchenzeichnung erscheint undeutlich und vereinzelt sind mi-
liare Tuberkel erkennbar. Auflerdem finden sich im rechten Leberlappen, besonders
unter der Kapsel, mehrere iiberstecknadelkopfgroBe dunkelrot gefirbte, kugelig
bis oval geformte Hohlrdume, aus denen sich der Inhalt mit dem Messer heraus-

36%*
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heben 1B, so daB glattwandige Hoblen zuriickbleiben. Bei zahlreichen ahnlichen
Bildungen ist der Ubergang in das umgebende Lebergewebe unscharf. Das um-
gebende Gewebe ist dunkelblaurot verfiarbt und erscheint stark blutgestaut.

Mikroskopische Unlersuchung. Die Leber erscheint stellenweise blutiiberfiillt.
Im Lebergewebe finden sich sehr zahlreich diffus verteilte Nekrosen, welche
zumeist sektorartig einen Teil des Lippchens von der Zentralvene aus umfassen.

sekennzeichnet sind diese Stellen durch Koagulationsnekrose mit volligem Schwund
des Parenchyms, so dafl nur das Lebergeriist erhalten bleibt. Vereinzelt finden sich
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Abb. 7. Fall 3: Frisehe in Resorption und Sklerosierung begriffene zentrale nind
sektorformige Lippchenuekrose. (IT.E.)

in der Umgebung vermehrte Leukocyten und stellenweise auch eine Hyperdmie
im Capillargebiet (vgl. Abh. 7).

Dicht unter der Kapsel erkennt man mehrere, nach der Tiefe zu abnehmende
runde bis ovale Herde, deren Inhalt teils Ervthrocyvten und vereinzelte Leuko-
evten, teils aber auch nur Fibrinmassen sind. Diese Blutungsherde stehen zum
Teil mit Pfortaderisten in Verbindung, indem sich die GefiBwandung eine geringe
Strecke in den Rand der Hohle verfolgen [ift. Dieser Rand besteht aus Leberzell-
balken, die zum Teil bereits atrophisch, zum anderen auch oft reichlich mit braunem
Pigment beladen sind. Besonders auffillig erscheinen die haufigen Verbindungen
der Blutungsherde mit den stark erweiterten, Capillaven, welche - besonders in
Kapselnahe — reichlich mit Blut gefiillt sind. Die Riander der Herde gehen dann
vollig unschart in das erweiterte Capillargebict {iber. ohne daf} eine (irenze nachzu-
weisen wire. Man bat oft bei Betrachtung dieser Stellen den Eindruck, daBl in dicsem
Grebict ein Teil der Leberzellbalken druckatrophisch geworden und zugrunde ge-
gangen sind, wodurch dic weiten mit Blut gefiillten Lichtungen entstanden sein
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konnten (s. Abb. 8). AuBerdem finden sich reichlich Tuberkel, die sich aber unschwer
von den obenbeschriebenen Gewebsverinderungen trennen lassen; auch laBt sich
kein regelmaBiger Zusammenhang derselben mit den Peliosisherden feststellen.
Es handelt sich also um zwei vollig getrennte anatomische Befunde ohne unmittel-
baren ursichlichen Zusammenhang.

Die GefaBle, sowohl des Pfortader- als auch des Lebervenengebietes und die
Arterien zeigen auf zahlreichen Schnitten keine Besonderheiten, nur finden sich
die obenbeschriebenen Tuberkel auch ganz vereinzelt in der Gefifiwand.

Abb. 8, Fall 3: Mehrere Blutungsherde in verschiedeoen Entwicklungsstadien mit
seenartizer Erweiterung der Lebercapillaren durch Blutstauung. Charakteristisxche
Leberzellbalken zwischen den Blutungsherden. (Ildmatoxilin-Eosin.)

Wie oben erwihnt, fanden sich Einmiindungen von Gefifen in Peliosisherde.
Diese wurden in Serienschnittrekonstruktionen gesondert genau untersucht. Diese
Untersuchungen ergaben weder zu Pfortaderisten noch zu Lebervenen konstante
Beziehungen, zumal sich bei einer grofien Anzahl der Blutungsherde keine Gefa83-
einmiindungen nachweisen liefen. Die Einmiindungen einzelner Gefille 1iBt sich
zwanglos aus der Lage obenbeschriebener Nekrosen erkliren.

Die hier beschriebenen Zustandsbilder haben uns einerseits bei den
verschiedenen von uns beobachteten Fillen, aber auch andererseits bei
ein und demselben Fall nebeneinander verschiedene Formen des gleichen
Geschehens gezeigt, das sich in folgende Reihe bringen lafit:
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Miliare Nekrosen

IS
— \\»
Zentrale oder periphere Durchblutung
der Nekrose (z. B. bei plstzlicher Druck-
erhohung im Lebervenengebiet)

Ausheilung (Sklerose)
1
Frithstadium der Peliosis

——

Tre—

— |
|

Thrombosierung mit Organisation
{oder Resorption)

-

: ¥
Resorption der Nekrose. Beginn der Wandbildung um die Blutung,
auch Verdichtung des wingebenden Lebergeriists
Zwischenstudium der Peliosis
J
Bildung eincr kontinuierlichen Wand um die meist mit Fibrin gefillten
Blutungsherde (siche besonders die Fille von Geisler und Meusburger)
Endstadium der Peliosis.

Dic wesentlichen Fragen lassen sich somit gliedern in eine Erdrterung
der Natur der Nekrosen, eine solche der ursichlichen Faktoren der Blu-
tung und in eine Darstellung der verschiedenen Stadien der Wand-
bildung, in deren Umformung sich das Schicksal dieser lokalen Leber-
erkrankung verfolgen 1af3t.

Lebernekrosen, welche sowohl zentral im Lappchen gelegen sein als auch das-
selbe sektorartig hefallen kénnen, sind schon langere Zeit bekannt. Mallory (1001)
fand sic bei den verschiedensten Mrkrankungen, dic zumeist mit entziindlichen
oder degenerativen Herzmuskelerkrankungen kombinjert waren. Auch Stauungs-
blutiiberfilllung in der Leber fithrt nach Heinrichsdorf und Lithy zu Nckrosen.
welche durch das langere Verweilen von Toxinen im Lippchenzentrum bei Stauung
erklirt werden. Qertel nimmt dagegen eine nur durch Stauung bedingte Degene-
vation an.

Toxperimentell wurden vorwiegend Lebernekrosen bei Chloroformvergiftungen
gesehen, welche hesonders hiufig bel kohlehydratunterernihrten Tieren waren
(Fischler und Hjirre). Auch Phosphor gilt als ein Lebernekrosen hervorrufendes
Gift. wie sowohl Opie als auch Loffler und Nordinamn heobachteten. Fischler
fand bei kiinstlich gesetzten Kreislanfstdrungen und bei ebensolchen gleichzeitig
gesetzten Pankreasnekrosen ebenfalls nekrotische Herde im Leberparenchym,
welche er auf Gewebszerfallprodukte zuriickfiithrt, die das Lebergewebe schadigen.
Herzheimer fiihrt ebenfails die gicichen Leberveranderungen auf Zerfailprodukte
des Korpergewebew zuriick. Thyroxin verursacht streifige Lebernekrosen, auf die
besonders Réssle anfmerksam gemacht hat, welcher solche Verdnderungen bei
Basedowkranken haufig fand. Lxperimentell konnten sowohl Schinholzer als auch
Heinlein diese Befunde bestitigen.

In der letzten Zeit mehren sich die Beobachtungen von Lebernekrosen,
die nach mehrfacher Einfithrung von EiweiSistoffen oder Balterien in
die Blutbahn entstehen, so dafl man eine allergische Natur dieser Ver-
inderungen glaubte annehmen zu miissen. So traten bei Injektionen
von Bence-Joneschem Eiweillkérper (Randerath) und bei Colifiltrat-
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injektionen (Adpitz), sowie bei sonstiger parenteraler Eiweilzufuhr
( Klinge, Knepper, Vaubel, Masugi und Biingeler) Lebernekrosen auf.
Auch Roulet nimmt von den Lebernekrosen, die er bei mischinfizierten
kaverndsen Tuberkulosen fand, einen allergischen Entstehungsmechanis-
mus an. Diese Beziehung bestreitet allerdings Rothe, der iiber 50 Fille
von Lebernekrosen untersuchte und sich dabei von der allergischen
Entstehung der Nekrosen nicht {iberzeugen konnte, sondern vielmehr zu
der schon frither geduBerten Meinung hinneigt, daf im Korper kreisende
Toxine bei lingerer Stauung diese Nekrosen hervorrufen konnen.

Bei den von uns beobachteten Nekrosen handelt es sich vorwiegend
um rundliche, teils streifige, nicht selten regelrecht zentral gelegene
Nekrosen, die nur das Parenchym der Leber betreffen. Zwischen reich-
lichemn Fibirn liegen zusammengeschobene Reticulumzellen und in wech-
selnder Anzahl Rundzellen und Leukocyten. An den Réandern gehen diese
nekrotischen Partien unscharf in das umgebende Gewebe iiber. Es sind
in diesen Fillen Befunde, deren morphologische Eigenart sich am besten
als ,, Koagulationsnekrose mit Verflissigung und Entparenchymisierung®
bezeichnen lifit, weil das Gitterfasersystam in den einfach ausheilenden
Fillen erhalten bleibt. Ob diese Befunde auf der Basis einer voran-
gegangenen Sensibilisierung entstehen, wie Wtjen fir einen Teil der
Fille glaubt, liBt sich an Hand unserer Untersuchungen nicht mit
Sicherheit angeben, zumal auch Rothe die allergische Natur dieser
Veranderungen glaubt verneinen zu miissen.

Bei mischinfizierten Lungentuberkulosen beschrieb Roulet Leber-
nekrosen gleicher Art. Wir fanden diese Verdnderungen ebenfalls bei
2 Fillen von Lungentuberkulose mit Kavernen, aber auch in der Leber
eines an einem infizierten Dickdarmearcinom verstorbenen Patienten,
stets aber vergesellschaftet mit den als ,,Peliosis’ bezeichneten Leber-
blutungen. Zur ursichlichen Erklirung der Nekrosen in unserem letzten
Falle konnten nach Fischler (1914) die im Blut kreisenden Toxine an-
genommen werden. An der Gleichheit des Entstehungsmechanismus der
Nekrose bei unseren Fillen und jenen des Schrifttums diirfte selbst
bei Verschiedenheit der einwirkenden Stoffe nicht zu zweifeln sein.

Die Ausheilung derartiger akuter lokaler Leberschiden ist s«chon mehr-
fach aufgezeigt worden. Awuch in dem ersten von uns beschriebenen Fall
fanden sich Bilder, die unzweifelhaft die Ausheilungszustinde derartiger
Nekrosen darstellen. Wir konnten ein regelrechtes Narbengewebe anf-
finden, in welchem bei der Silberimpragnationsmethode die noch erhaltenen
Gitterfasern zusammengeprefit erscheinen — édhnliches sah bereits Mol-
nar —- ein Befund, der besonders im Lippchenzentrum als Sklerosierung
des Leberparenchyms bezeichnet werden mufl (Réssle und Dobberstein ).

Wie ist nun die Beziehung der unausgeheilten Nekrosen, die wir in
groflerer Anzahl zum Teil isoliert in unseren Fillen vorfanden, zu den
eigentlichen ,,Peliosisherden 2
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Bei der Betrachtung unserer Priparate fielen uns besonders im 3. Fall
Peliosisherde auf, die am Rand entparenchymisiertes Lebergewebe
zeigten, von der gleichen Art, wie wir es in den isoliert gelegenen Ne-
krosen sahen. Es wurde somit ein Zusammenhang der Blutungsherde
mit den Lebernekrosen aufgefunden, wodurch die Annahme berechtigt
erscheint, daf sich frither an Stelle der jetzt vorhandenen Peliosisherde
eine obenbeschriebene Nekrosc befand, welche an einzelnen Randstellen
zum Fortschreiten neigt. Dies bewies uns wiederum das Verhalten der
Gitterfasern, welche klar erkennen lieBen, dafl im Zentrum dieser ne-
krotischen Partien dic Gitterfasern aufgeltst waren, wihrend sich deren
Reste am Rand noch ein kleines Stiick in den Herd hinein verfolgen
lieBen.

Wenn somit die Annahme der Entstehung der Peliosisherde aus den
Lebernekrosen wahrscheinlich erscheint, so erhebt sich die Frage, wie
dic Blutfiilllung der Herde zustande kommt, welche den wesentlichsten
Befund fiir dic als ,,Peliosis hepatis® bezeichnete Erkrankung darstelit.

Leicht zu erkliren ist die Entstehung jener Blutungsherde, bei denen
sich eine deutliche GefiBeinmiindung nachweisen lieB. Die Nekrose hat
hier die Wand eines Gefilles zerstért und damit dem Blutstrom die Bahn
in das nekrotische Gebiet gedffnet. Bei den nicht an Gefille ange-
schlossenen Herden, die wir haufig fanden, gibt uns eine genaue Unter-
suchung unseres 3. Falles die Deutung. Wie oben ausgefiihrt, fanden sich
hier die Herde reichlich mit Blut angefiillt und nur unscharf gegen die
seenartig erweiterten Capillargebiete abgegrenzt. Wenn man nun an-
nimmt, daf} sich vor der Entwicklung der Peliosisherde dort eine Ne-
krose befand, so mufl diese Blutauffiillung aus dem erweiterten Capillar-
gebict stammen, denn es fanden sich eben hiufig keine Gefifleinmin-
dungen. Dieses EinflieBen aus dem Capillargebiet wird um so verstind-
licher, da das nekrotische und in Verfliissigung mit Resorption befind-
liche Gewebe gegeniiber- dem gesunden Lebergewebe, dem die Leber
durchstromenden Blut einen geringeren Widerstand entgegensetzt und
somit das Blut leicht in die Nekrose einflieBen kann. Es mul} jedoch
bei allen diesen Deutungen auf die Seltenheit derartiger miliarer Leber-
blutungen hingewiesen werden. Offenbar ist dazu noch ein anderer Faktor
notwendig. Diesen erblicken wir in der gleichzeitigen, plotzlichen, viel-
leicht auch mehrfachen Druckerhthung im Lebervenengebiet, wie sie
sowohl bei HustenstdBen oder Prelversuchen (Fasalvascher Versuch) ein-
tritt. Bei den von uns gesehenen Fillen besteht bei zwelen keine Schwie-
rigkeit, fiir die plétzliche Druckerhéhung im Lebervenengebiet die mehr-
fuchen Hustenattacken der Tuberkulésen verantwortlich zu machen,
zumal in einem unserer Fille auBlerdem noch eine Geburt 3 Wochen vor
dem Tode statthatte, wobei die Prelarbeit der Wehen ein weiteres aus-
I6sendes Moment tir die Druckerhéhung im Lebervenengebict darstellt.
In dem anderen unserer Fille, bei welchem es sich uvmn ein Carcinom des
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Dickdarms handelt, diirften die starken Tenesmen dieser Kranken eine
ausreichende Erklirung fiir derartige Druckerh6hungen geben, wie auch
Jeckeln bei seinen Untersuchungen iiber Sprue einen Fall mit Peliosis
kombiniert fand. Solche Mechanismen der Druckerhéhung im Leber-
venengebiet sind bereits schon frither im Schrifttum zur Krklirang der
Peliosis herangezogen worden, z. B. von @. A. MHeyer und ittasch.

Den weiteren Ablauf und die einzelnen Stadien der Erkrankung,
deren morphologische Befunde im Schrifttum eine grofle Rolle spielen,
lassen sich leicht in die oben angegebene Entwicklungsreihe bringen.
Ist der Einstrom des Blutes an den randlichen Teilen versiegt, so wird
der Herd sich aus physikalischen Griinden abrunden und die an der
Peripherie gelegenen Leberzellbalken des noch gesunden Gewebes werden
sich eng an den Herd anlegen.

Die Ausheilung der Blutungsraume kann zwel verschiedene Wege
einschlagen, je nach der GréBe des Herdes und dem weiteren Verlauf
der Grundkrankheit. Handelt es sich nur um einen solchen von kleiner
Ausdehnung, dann wird sich im Endstadium eine Narbe bilden, der man
nicht mehr ansehen kann, ob sich dieselbe aus einer primiren Nekrose
mit oder ohne sekundére Blutung entwickelt hat. Wenn der Herd von
zu betrichtlicher Grofle ist, um einfach in eine Vernarbung iibergehen
zu konnen, dann treten die am Rand von uns besonders im 1. Fall
haufig beobachteten und auch in der Literatur mehrfach beschriebenen
Zellen des Granulationsgewebes auf und fiithren zur narbigen Wand-
bildung. Die zahlreichen Autoren, welche iiber eine Wandung der Herde
berichteten, beobachteten demnach nur zeitlich verschiedene Bilder
alterer Peliosisfille, deren Indstadium schlieBlich die Bildung einer
festen und derben Wand ist, so dafl man die Beobachtungen von Geisler,
Meusburger u. a. als das letzte Stadium des Ablaufes dieser Lebererkran-
kung auffassen muB.

Die in der Literatur oft, beschriebenen Verdnderungen an den Gefillen
der Leber konnten wir bestitigen. Es fanden sich hiufig an Leber-
venendsten polsterartize Vorwolbungen der Innenhaut in das Gefdl-
Inmen und zahlreiche Infiltrate entziindlicher Zellen in derselben. In
diesen Befunden glauben wir AuBerungen der GefiBe auf die im Leber-
blut kreisenden Toxine zu sehen. Diese Befunde stehen also nicht in
ursichlichem Zusammenhang mit der als ., Peliosis hepatis’ bezeichneten
Leberverinderung.

Die Verbindung der morphologischen Befunde der Peliosis hepatis
nmit Blutgefillmifibildungen anderer Organe, wie sie Cohnkeim und Geisler
fur die Milz in Form varikoser Erweiterungen berichteten, hat nach un-
serer Auffassung keinen wesensmiBigen Zusammenhang, zumal die Fiille
der im Schrifttum mitgeteilten Fille ein regelmifliges Zusammentreffen
von Peliosis und Milzvaricen zumeist vermissen lifit. Auch wir konnten
in den eigenen Fillen keine derartige GefdBmiBbildung finden.
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Zusammenfassung.

1. An Hand von 3 Fillen werden die verschiedenen Formen miliarer
Leberblutungen besprochen. Die wechselnden Befunde werden in einen
wesensmifligen Zusammenhang gebracht, indem nachgewiesen wird, dafl
es sich um einzelne aufeinanderfolgende Stadien einer Erkrankung
handelt.

2. Der Blutung geht eine miliare Lebernekrose voraus, die bei Tuber-
kulose zwar hiufig ist, doch auch bei anderen Erkrankungen gefunden
wurde. Es ist somit die ,,Peliosis®® keine nur hei Tuberkulose zu beob-
achtende Miterkrankung der Leber.

3. Zumeist heilen diese Nekrosen mit Vernarbung aus. Zum Zustande-
kominen der Blutung bedarf es einer plotzlichen Druckerhohung im
Lebervenengebiet. Als Ursache dieser Druckerhohung kdnnen Husten-
stoBBe, Prewchen und Tenesmen angesehen werden.

4. In Serienuntersuchungen konnte eine gesetzmiflize Bezichung zu
bestimmmnten Gefaflen nicht nachgewiesen werden, insbesondere lif3t sich
heweisend dartun, dafl es sich nicht um miliare angeborene Aneurysmen
handelt.

5. Die in einzelnen Blutungsherden beobachtete wandartige Ver-
dickung der Fasersysteme ist sekundir entstanden. Eine allmihliche
cchte Wandbildung mit endothelialer Auskleidung ist moglich.
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