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1. Technik des Bacillennachweises.

Bevor ich mit der Beschreibung der visceralen Verinderungen bei
der lepromattsen Lepra beginne, bei welcher des éfteren auf die Bacillen-
befunde hingewiesen wird, sei ein kurzer Hinweis auf die von uns ange-
wandte Technik der Bacillenfirbung gestattet. Wenn auch mit den
iiblichen Methoden der Nachweis der Leprabacillen leichter gelingt als
der Tuberkelbacillennachweis, besonders wenn es sich um friseh fixiertes
Material aus Probeexcisionen der Haut handelt, so kann der Bacillen-
nachweis am Leichenmaterial und ganz besonders in Paraffinschnitten
mitunter schwierig sein. In der Literatur ist wiederholt darauf hinge-
wiesen worden, daB sich fiir den Nachweis von Leprabacillen im Schnitt
nach der Ziehl- Neelsen-Methode nur Gefrierschnitte eignen. Das ist nun
nach einer Abanderung der Methode nicht der Fall, der diinne Paraffin-
schnitt ist vielmebr nach der hier angegebenen Féarbemethode dem
Gefrierschnitt in jeder Hinsicht iiberlegen. Den Gefrierschnitt benutzen
wir zum Nachweis von Leprabacillen nur dann, wenn es sich um duflerst
bacillenarme leprose Granulationen handelt, so besonders bei der tuber-
kuliden Lepra und beim uncharakteristischen Infiltrat der Haut. Dabei
bedienen wir uns des Antiforminanreicherungsverfahrens, bei welchem
zahlreiche Gefrierschnitte (etwa 30—50 Schnitte) in Antiformin auf-
gelost werden und das Material zentrifugiert wird. Der Abstrich vom
Zentrifugat wird dann wie auf Tuberkelbacillen nach Ziehl-Neelsen
gefarbt. Mit dieser Methode gelingt der Nachweis von sehr spirlichen
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Bacillen manchmal auch dann, wenn selbst bei Durchsicht zahlreicher
Schnitte der Nachweis von Bacillen nicht gefithrt werden konnte.

Die von Schallock ausgearbeitete Methode des Tuberkelbacillennachweises im
histologischen Schnitt durch die Fltorescenzmethode nach Hagemann hat sich uns
fiir den allgemeinen Gebrauch nicht bewahrt, wir haben lediglich bei der Unter-
suchung von Nasenschleimabstrichen brauchbare Resultate mit dieser Methode
erzielt.

Die von uns angewandte Methode der Leprabacillenfirbung im Paraffin-
schnift ist eine Abanderung der Ziehl- Neelsen-Methode, die im wesentlichen
auf einer nachtriglichen Einfettung der Paraffinschnitte beruht. Die
Methode wurde von Faraco ausgearbeitet und eingehend in portugiesischer
Sprache verdffentlicht, sie hat sich uns in jabrelangem Gebrauch bestens
bewahrt und sie kann als die Methode der Wahl nicht nur fiir den Nach-
weis der Leprabacillen, sondern auch fiir den Tuberkelbacillennachweis
im Paraffinschnitt angesehen werden. Faraco ! ging bei der Ausarbeitung
seiner Methode von der Beobachtung aus, daB sich Leprabacillen im
Gefrierschnitt im allgemeinen leicht, im Paraffinschnitt dagegen nur
sehr schwer und oft tiberhaupt nicht mehr nachweisen lassen, so dafl
hiufig von demselben Priparat reichliche Leprabacillen im Gefrier-
schnitt, dagegen fast keine im Paraffinschnitt gefunden werden. Als
Ursache fiir dieses Verhalten konnte er die Vorbehandlung der Paraffin-
schnitte mit Xylol aufdecken, wobei das Xylol in der Hauptsache, ent-
fettend auf den Schnitt und damit auf die Lipoidhiille der Leprabacillen
einwirkt. Von dieser Beobachtung ausgehend, versuchte er eine nach-
trigliche Einfettung der Schnitte mit verschiedenen Olen oder Fetten,
wobei er eine wesentliche Verbesserung der Resultate erzielte.

Wenn fiiv die Einbettung des Materials warmes Xylol und Paraffin benutzt
werden, so wird damit eine fiir die spatere Bacillenfarbung wichtige Substanz, d. h.
das Bacillenlipoid bzw. die Wachshiille der Hnnsen-Bacillen extrahiert. Die Auf-
hellungsmnittel wirken entfettend und wir haben bereits die Feststellung machen
konnen, daB eine moglichst kurze Behandlung mit Xylol unter Vermeidung von
Erwiarmung der Priparate schon eine hessere Bacillenfairbung ergibt. Daritber
hinaus aber ergibt eine nachtriigliche Einfettung der Schnitte noch wesentlich
bessere Resultate. Fiir diese Einfettung haben wir folgende Ole benutzt: Singer-
Maschinenél, Qlivenol, Hithnerfett, grobes Maschinensl und Lebertran, wobei mit
allen angewandten Olen und Fetten gleich gute Resultate erzielt wurden. Die von
uns benutzte Methode ist folgende: 1. Einbettung des Materials in Paraffin, 2. Ent-
paraffinierung der Schnitte in Xylol, 3. AbgieBen des Xylols und wiederholtes Uber-
gieBen der Schnitte mit einem der genannten Ole (Ole bzw. Fette uwarm auftragen,
wiederholt abgieBen und erneuern; in der Hauptsache haben wir Lebertran oder
diinnflissiges Hiihnerfett benutzt), 4. nach dem Einfetten abkiihlenlassen der
Schnitte und vorsichtiges Abtupfen des iiberschiissigen Ols mit FlieBpapier, bis die
Schnitte opak erscheinen, 5. Bacillenfirbung in der Hitze nach der Methode von
Ziehl-Neelsen, 6. Wassern; im AnschluBl daran Entfernung der iberschiissigen Farb-
losung und des mitgefirbten uberschiissigen Fettes in flissiger, leicht verdiinnter
Seife, 7. erneutes Wissern 1nit reichlichem Wasser und Differenzierung in 70%igem
Alkohol, 8. Wissern und Differenzierung in 25%iger Schwefelsiure, 9. Wiassern in

1 Faraco, José: Rev, Brasil. Leprologia 6, 177 (1938).
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fliissigem Wasser, Kontrastfarbung mit Methylenblau oder Methylenézur, 10. Ent-
wiissern in absolutem Alkohol, Alkohol-Xylol, Xylol, Eindecken in neutralem
Canada-Balsam.

Ein Vergleich der mit dieser Methode erzielten Resultate mit einer
nach der iiblichen Ziehi-Neelsen-Methode erzielten Férbung zeigt ihre
unvergleichliche Uberlegenheit (vgl. dazu die Abb.8). Wenn wir im
folgenden den Bacillennachweis im Gewebe erwéihnen, so wurde dieser
ausnahmslos mit der hier angegebenen Methode gefiihrt. Ich méchte
noch erwiahnen, daB sich dieselbe Methode. nach meinen Erfahrungen
auch ganz ausgezeichnet fiir den Tuberkelbacillennachweis im Paratfin-
schnitt bewdhrt hat.

2. Die Lepra der Leher in der Literatur.

Von den leprosen Erscheinungen der Eingeweide wurden bisher am
hanfigsten untersucht und beschrieben die anatomischen, histologischen
und gelegentlich auch die klinischen Verinderungen, welche im Verlauf
des lepromatdsen Aussatzes an der Leber auftreten. Wie ich selbst zeigen
konnte (vgl. die III. Mitteilung), kommen leprdse Verénderungen bei
der tuberkuliden Lepra in der Leber offenbar nicht vor, sie sind jedenfalls
bisher in der Literatur noch nicht beschrieben worden. Die zahlreichen
Einzelversffentlichungen iber die pathologische Anatomie der Lepra-
Leber, welche sich mit Ausnahme der Bearbeitung von Kobayashi fast
nur auf einzelne Beobachtungen an einem oder einigen wenigen Fallen
beziehen, sollen im folgenden kurz referiert werden, bevor ich mit der
Schilderung der eigenen systematischen Untersuchung beginne.

Zusammenstellungen iiber die bisherigen Beobachtungen von leprosen Er-
krankungen der Leber finden sich bei Klingmiiller sowie in der Bearbeitung von
Gruber im Handbuch der speziellen pathologischen Anatomie Bd. V/1, auf die hier
verwiesen wird. Nach Klingmiiller spielen klinische Zeichen von Lepra der Leber
in dem Krankheitsbild des Aussatzes so gut wie gar keine Rolle. Nur gelegentlich
ist die Lepra von Gelbsucht begleitet. Erst in den spéateren Stadien des Aussatzes
zeigen sich gelegentlich klinische Beschwerden, die aber nicht fiir die Lepra kenn-
zeichnend sind. Trotz der beim lepromatésen Aussatz sehr hiufigen und oft schweren
anatomisch nachweisbaren Beteiligung der Leber werden also klinische Symptome
seitens dieses Organes meist vermift. So habe ich in Zusammenarbeit mit Bechells
nachweisen konnen, daB gelegentlich selbst dann klinische Lebersymptome fehlen,
wenn die kurz nach der letzten Untersuchung vorgenommene Sektion schwerste
Leberverinderungen in Form lepromatéser Infiltrate des periportalen Bindegewebes,
generalisierter Endothelhyperplasie mit positivem Bacillenbefund und oft schwerer
Amyloidose aufwies. Die Tatsache, dafl sich die leprésen Veranderungen haupt-
siichlich im bindegewebigen Stiitzgewehe der Leber abspielen, macht uns verstind-
lich, warum die Funktionen des eigentlichen Leberparenchyms lange Zeit erhalten
bleiben kénnen. Das einzige klinische Symptom besteht gewoshnlich in der pal-
patorisch nachweisbaren Lebervergrofierung und Leberverhartung, wozu sich
manchmal unklare Schmerzen in der Lebergegend gesellen konnen, welche haupt-
sachlich durch die Spannung der Leberkapsel und deren chronisch-entziindliche
(lepromatéee) Verdickung bedingt sind. In verschiedenen Literaturangaben iiber
die Sektionen von muculéser und anisthetischer (also offenbar tuberkulider) Lepra
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werden leprose Krankheitsherde in der Leber vermifit. Andererseits wird dagegen
die Hiufigkeit der Leberbeteiligung beim Aussatz betont (Baumgarten, Sticker,
Babes, v. Reifiner, Schiffer). Nach Hansen und Looft beteiligte sich die Leber
unter 89 Fallen von Lepra tuberosa 65mal, wobei 12mal eine Kombination von
Tuberkulose vorlag. Unter diesen 89 Fallen finden sich 38 mit Leberamyloid.
Herzhesmer, Rikli, Jadassohn und Storch geben an, dafl die Lepra-Leber makro-
skopisch unverdndert ist. Dagegen beschreiben Neifer, Hansen, Schiffer, Nonne,
Babes, Sticker, D’Outrelepont und Wolters, Jadassohn die Leber als makroskopisch
in maBigem Grade vergroBert, wobei sich haufig eine Verdickung der Kapsel und
einc maBige Verhartung nachweisen 1aBt. Die Verhdrtung kann nach Neifer,
Hansen und Looft durch die gleichzeitig bestehende Amyloidose bedingt sein.

Das Gewicht der Leber schwankt. in weiten Grenzen. Rikli gibt in einem Fall
von Lepra tuberosa ein Lebergewicht von 1870 g an. Er beschreibt dabei gleich-
zeitig ein eigenartiges gesprenkeltes Aussehen der Schnittfliche durch das Auf-
treten eigenartiger graugelber Punkte. Nach den Beobachtungen von Babes,
Neifler, D’Outrelepont, Storch, Uhklenhuth und Westphal kommen auch eigenartige
cirrhosedhnliche Indurationen der Leber im Verlaufe der Lepra vor. Die mikro-
skopische Untersuchung ergibt nach den Angaben der Literatur fast regelmaBig
interstitielle Verdinderungen. Sie bestehen in entziindlicher Wucherung des inter-
und intraacindsen Lebergertistes (Bawmgarten). Rikli fand bet einem von ihm
beobachteten Fall schon bei schwachen VergroBerungen zellige leprése Infiltrate
un Kapselgewebe innerhalb der Lappchen zwischen den Leberzellbalken. Nonne
und Storch haben eine Verbreiterung des periportalen Gewebes beschricben, welche
durch kleinzellige Infiltrierung bedingt ist (nach Babes und Sion vorwiegend plasma-
cellulare Infiltrate). Immerhin sind auch von Corndd, Rikli, D'Outrelepont und
Wolters in der Leber eigenartige groBe vakuolisierte Leprazellen (Virchow-Zellen)
beschrieben worden. Nach Neifler sind die Leberinfiltrate reich an Leprabacillen,
die sich nach Rikl; besonders in den akut verlaufenden Fillen in grofer Zahl sowohl
perilobulér als intralobulir nachweisen lassen. Nach spezifischer Fiarbung finden
sie sich in kleineren und gréferen Haufen in vorwiegend herdformiger Anordnung.
Die Bacillen wurden auch innerhalb der Leberzellen festgestellt (IVynne, Babes,
D’Outrelepont und Wolters, Musehold, Uhlenhut und Westphal). Im Gegensatz dazu
bhaben Nomne, Storch, Sokolowsky und Herzheimer Bacillen innerhalb der eigent-
lichen Leberzellen vermiBt. Ks sei schon hier vermerkt, da wir in unseren eigenen
Untersuchungen die Hansen-Bacillen stets nur in den eigentlichen Virchow-Zellen,
niemals dagegen in den epithelialen Leberelementen nachweisen konnten. Da bei
der starken Aufblihung, Vakuolisierung und Verfettung die Virchow-Zellen manch-
mal nur schwer von den epithelialen-Leberzellen zu unterscheiden sind, glaube ich,
daB es sich bei den oben zitierten Angaben um Verwechslungen zwischen Firchow-
Zellen und Leberzellen handelt. Thoma hat Bacillen im Blut der Lebercapillaren
gefunden, Rikli und Cornil fanden sie in allen Wandschichten der Pfortader, der
Leberarterien und der Lebervenen. D’Outrelepont und Wolters haben GefiBwand-
wucherungen in den Zentren der Leberlippchen mit sekundirer Atrophie des
Leberepithels beschrieben. Nach Babes und Musehold kommen die Bacillen auch
in den Endothelzellen der feinen und gréberen Blutgefifle der Leber vor. Babes
hat Bacillen in den LymphgefiBlendothelien und den Kupfferschen Sternzellen
beschriehen Nach Nonne kommen sic in den Gallengingen nicht vor.

Schdffer beschreibt abgesehen von diffusen Granulationsbildungen auch weil3-
gelbliche, knotenartige Bildungen, die sich darch eigentiimliche nekrotische Zonen
auszeichnen. Diese Herde besitzen epitheloide Zellen und Riesenzellen und es
lassen sich in ihnen nur sparliche Bacillen nachweisen. Immerhin hat Schéffer ihren
sicheren leprésen Charakter npicht beweisen konnen und nach der ganzen Be-
schreibung ist eine Verwechslung der von ihm beobachteten knétchenférmigen
Verinderungen mit echter Tuberkulose sehr wahrscheinlich. In einigen Fallen, in
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welchen ich Knotchenbildungen in der Leber nachweisen konnte, handelte es sich
um sichere fuberkulése Verinderungen. Ahnliche Knotchenbildung, gelegentlich
mit zentraler Verkdsung, haben auch Lis bei maculoanasthetischer Lepra und
Riklt beschrieben. Bei dem Fall von Rikli wurden nur die Milz und die Leber
eingehend untersucht und auch hier ist es wahrscheinlich, dal die von ihm be-
schriebenen Verdnderungen tuberkuléser und nicht leproser Art waren. Wir wissen.
daB die Tuberkulose eine hdufige Komplikation der lepromatisen Lepra darstellt,
wobei die kasig exsudativen Formen der Tuberkulose iiberwiegen. Die oben er-
wihnten knétchenférmigen Veranderungen der Leber sind also mit gréBter Wahr-
scheinlichkeit auf eine gleichzeitig bestehende Tuberkulose zuriickzufithren. Dal
Riesenzellen von Langhansschem Typus auch bei der lepromatésen Form des Aus-
satzes vorkommen und so auch in den Lepromen der Leber gefunden werden konnen,
ist nichts Besonderes. Das Vorkommen dieser Riesenzellen hat aber nichts mit
einer tuberkuliden Lepra oder einer gleichzeitig besteheriden Tuberkulose zu tun.
Die Trennung tuberkuldser und leproser Veranderungen in der Leber ist, wie ich
noch zeigen werde, im allgemeinen leicht moglich.

Bacillen sind in der Leber haufig beschrieben worden, und zwar in den inter-
stitiellen Infiltraten (Storch), in den Blutcapillaren (Schdffer). in den Lywph-
gefillen (Musehold), angeblich (s. oben) in Leberzellen (Rikli, Babes, v. Bergmann,
D’Outrelepont und Wolters, Uhlenhut und Westphal, Musehold, Anglada, Kobayashi).
Jeanselme, Bloch, Blum, Hutinel vermuten eine agonale Aussaat von Bacillen. Auch
in makroskopisch normaler Leber sind Bacillen nachgewiesen worden. Bei genauer
Untersuchung fanden sich dabei aber doch haufig teils gelbe, teils weile Herdchen
und Streifchen, sowie eigenartige cirrhotische Verinderungen, die zuerst von Cornil
beschrieben wurden. Jeanselme weist auf die Ahnlichkeit der leprosen Verinderungen
mit einer Fettleber hin. Sugaz hat bei 12 Sektionen nur bei einem Fall hanfsamengroBe
Knétchen auf der Oberflache der Leber gefunden. Riecke fand in einem Fall von
vorgeschrittener tuberdser Lepra eine stark vergrifBerte Leber. in dieser glinzende
und kleine gelbe, nicht hervorragende Punkte. Nach Sugat ist die Leber haufig
vergriBert und da sich die Lepra in den intracinosen Gefaflen und Capillaren ab-
spielt und hier Bindegewebswucherungen verursacht, kann die Obertliche eigen-
tiimliche Kérnung zeigen; er bezeichnet diesen Zustand als ,.leprise hypertrophische
Lebercirrhose’. Einen Fall von lepréser Hepatitis in der Form einer Cirrhose mit
Ascites haben Carriex und dngluda beschrieben. Bei dem Fall bestand eine Lepra
erst seit 2 Jahren, im Verlauf der letzten beiden Monate hatten sich dabei die klini-
schen Symptome einer Lebercirrhose mit Ascites entwickelt. Klinisch bestanden
auBerdem die Symptome einer Lepra nodosa und maculosa. Bei der Sektion fanden
sich Bacillen ausschliefilich in der Leber, dagegen nicht in irgendeinem anderen
Organ. Die Zahl der Bacillen der Leber war sehr groB, sie lagen hier meistens in
Gruppen zusammen, die Inokulation von Lebergewebe beim Meerschweinchen
ergab keine positiven Resultate. Die Autoren betrachten die leprose Affektion der
Leber als eine ausgesprochen seltens Komplikation, welche sich nur zusammen bei
allgemeiner Beteiligung der Eingeweide und bei gleichzeitigem Amyloid derselben
findet. Insbesondere betrachten sie die cirrhotischen Formen als sehr selten, be-
sonders dann, wenn diese einen positiven Bacillenbefund ergeben. Die Autoren
vergleichen die Verdnderungen mit denjenigen einer Laennecschen Cirrhose, wobei
sie soweit gehen, daf} sie die Entwicklung der Cirrhose mit dem beim Leprosen
hiufigen Alkoholabusus und nicht mit der leprésen Infektion in Verbindung bringen.
Adriani hat einen Fall von Lepra bei einem Mann von 53 Jahren untersucht, der
15 Jahre in Siidamerika gelebt hat. Er fand dabei eine Leber mit einem Gewichb
von 1850 g mit stark verdickter Kapsel. vermehrter Konsistenz und granulierter
Oberfliche. Schnittfliche von gelblicher Farbe. Normaler Befund an der Gallen-
blase und den Gallengangen. Gleichzeitig bestand eine starke MilzvergroBerung
(850 g). Mikroskopisch zeigte die Leber breite Zige fibrilliren Bindegewebes,
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welche auch an einzelnen Punkten inselférmig angeordnet waren und welche zum
Teil das eigentliche Parenchym vollkommen ersetzen. Hansen-Bacillen wurden in
den intracelluliren Raumen nachgewiesen. und zwar sowohl vereinzelt als in groflen
Haufen. Vereinzelt fand er sie auch innerhalb der Leberzellen; grofitenteils jedoch
in groflen vakuolisierten Virchow-Zellen. Die cirrhotischen Veranderungen der
Leber entsprachen zum Teil denen einer atrophischen Cirrhose vom Typus der
Laennecschen Cirrhose. Die cirrhotischen Verinderungen der Leberlepra baben vor
allem de Beurmann und seine Mitarbeiter beschrieben. Sie unterscheiden zwei
Formen, und zwar Verinderungen, bei welchen die Sklerosierung noch in voller
Entwicklung begriffen ist und Bacillen zahlreich vorhanden sind, und zweitens
Formen mit sekundarer Vernarbung. Die Cirrhose zeigt sich in sklerotischen Ver-
anderungen, die periportal, inselformig oder streifig, periarteriell, perivends, aber
besonders perihiliér sitzen; die Lobuli werden nicht ergriffen. Eine chronische
portale Cirrhose haben ferner Vaucher und Guy Laroche beschrieben. De Bewrmann
und Gougerot fanden sklerosierte Fettleber, inselartige peribilidre Cirrhose und alte
narbige Veranderungen ohne sichere Bacillen. Groen beschreibt gleichfalls eine
periportal entwickelte Cirrhose. Rikli sah Vermehrung und Verbreiterunyg des
periportalen Bindegewebes mit ziemlich starker und ungleichmaBiger. kleinzelliger
Infiltration sowie Neubildung von Gallengingen, wie bei beginnender Cirrhose.
Storch hebt hervor, dalB die periportalen Bindegewebsziige mit leprésen Herden
herdweise durchsetzt sind. welche zwischen den Spalten his nahe an die Zentral-
vene dringen und reichlich Bacillen in den Zellen der dichtesten Infiltration ent-
halten. Besonders starke Grade einer hypertrophischen peribilidren Cirrhose haben
de Beurmann, Gougerot, Laroche beschrieben (Leber bhis 1810 oder 2300 g schwer).
Auf die interlobulire Bindegewebsvermehrung ist noch besonders hingewiesen
worden von d'Outrelepont und Wolters sowie Musehold. Auch Uhlenfut und West-
phal fanden in einem alteren Fall von gemischter Lepra starke interstitielle Binde-
gewebswucherung. In einer neueren Mitteilung beschreibt A. 4. Stein die Leber-
veranderungen folgendermaBen: Die normale Struktur ist im allgemeinen erhalten,
in der Umgebung der Verzweigung der Vena porta finden sich Zellanhiaufungen von
lymphoidem Typus, unter dicsen auch zahlreiche Leprazellen, in letzteren sind die
Lipoideinschliisse stark vakuolisiert und farben sich mit Sudan IIT dunkelgelb;
sie enthalten einzelne Bacillen sowie deren Bruchstiicke, auBerdem finden sich
Riesenzellen vom Langhans-Typ mit peripher gelegenen, zahlreichen, dunkleren
Kernen, im Protoplasma viel Lipoideinschliisse und einzelne spirliche kleine Héhlen,
das faserige Bindegewebe in den periportalen Raumen etwas vergréflert; in der
Umgebung der Vena centralis sind ebenfalls lymphocytire Herde von geringerer
GroBe mit einzelnen Leprazellen, Kupffersche Zellen wenig vakuolisiert und fett-
haltig, mit zahlreichen sich gut firbenden Bacillen, in Hiufchen, Biindeln und nur
selten einzeln gelagert; Bacillen auch im Endothel der groBen GefaBe; lings der
intraacindsen Capillaren in groflerer Menge feine kollagene Fasern.

Die Angichten iiber die Abstammung der Leprazellen sind in der Literatur nicht
einheitlich. Nach Herzheimer wandeln sich die Sternzellen in Leprazellen um,
das vermehrte Bindegewebe geht von den Gitterfasern aus.

Haufig ist in spateren Stadien amyloide Entartung beschrieben worden; zuerst
von Babes beobachtet, ist sie von Cornils, Neisser, Rikli bestitigt worden. Babes
meint, dall die Verhreitung anderer Bakterien neben den Leprabacillen fiir die
Entstehung des Amyloids nicht ohne Bedeutung ist oder daB moglicherweise
gleichzeitig bestehende Tuberkulose die Ursache der amyloiden Entartung sein
kann. (Das trifft sicher nach unscren eigenen Beobachtungen nicht zu.) Kobayashi
hat bei 60 Sektionen Amyloid nicht gefunden.

Beziiglich der Verinderung der Gallenblase und der Galle selbst finden sich
in der Literatur nur spirliche Angaben. Kobayashi hat bei seinen 60 Sektionen
weder auf der Oberfliche noch auf den Schnittflichen der Gallenblase deutliche
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Verinderungen gesehen. Histologisch ist das Schleimhautepithel zuweilen getriiht
und geschwollen. Leprabacillen sind nicht zu finden. Sabrazés macht Angaben
iber die Befunde bei der Sektion eines Falles von lepromatoser Lepra, bei welchem
er in der Galle keine Bacillen fand, trotzdem sie innerhalb der Leber in groBer
Zahl nachweisbar waren. In dieser wurden sie hauptsichlich innerhalb der Makro-
phagen und in den Endothelien der intertrabekuliren Gefalle gefunden. Die Ver-
haltnisse liegen danach beziiglich der Bacillenausscheidung durch die Galle déhnlich
wie bei der Tuberkulose.

Bei allen oben zitierten Beobachtungen handelt es sich um die Schilderung
vereinzelter Befunde. Die erste, mehr systematische Bearbeitung verdanken wir
Kobayashi, dessen zusammenfassende Untersuchungsergebnisse wir hier folgen
lassen: Die Oberfliche der leprosen Leber ist glatt und die Form stets normal.
Die Farbe ist aber nur bei der Lepra nervosa. einer leichten Erkrankungsform.
manchmal normal rétlichbraun, bei vielen Fillen jedoch braun oder gelblichbraun.
Auch diese Lebern mit ¥arbveranderungen besitzen meistens normale Form. Bei
den normalgroBen Lebern ist auch die onsistenz unverindert und nur in seltenen
Fillen vermehrt und in noch selteneren verringert. Bel den Fallen mit verainderter
Grofe findet sich stets Zunahme der Konsistenz. Die Farbverinderung der Leber
steht mit dem Alter oder der Krankheitsdauer in keinem Zusammenhang. Vielmehr
spielt hier der Krankheitstypus eine Rolle. Die Verinderung der Grofle und der
Konsistenz scheint mit dem Alter nichts zu tun zu haben. Man bemerkt diese Ver-
inderung haufig bei Fillen von etwa 10jihrigem und noch lingerem Verlauf.

Die Leberkapsel ist makroskopisch bei vielen Fallen nicht verdickt, nur wenige
Fille weisen Verdickung auf. Auch diese Verdickung der Kapsel hat nichts mit
dem Alter und der Krankheitsdauer zu tun, sondern hangt wie die Farbe vom
Krankheitstypus ab. Die Leberlappchen sind bei der Lepra nervosa und maculosa
bei vielen Fillen deutlich sichtbar, dagegen bei der Lepra tuberosa nur selten
deutlich gezeichnet. Auf der Schnittfliche der leprosen Leber sind also Farb-
verinderung, Verdickung der Kapsel und ein Unterschied in der Deutlichkeit der
Lippchen nachweisbar. Auch finden sich haufig als tuberkulés imponierende
Verinderungen im Interstitium der Lappchen. Bei den Fallen mit auffallender
leproser Infiltration im Interstitium und undeutlichen Leberlippchen ist die tuber-
kuldse Verinderung oft undeutlich, doch immerhin noch deutlich genug, um sie
scharf von der leprosen unterscheiden zu kénnen. Bei diesen wenigen Fillen mit
tuberkulésen Verinderungen findet sich nicht nur stets deutliche Lungentuberkulose,
sondern auch fast immer eine Darmtuberkulose.

Bei den histologischen Befunden zeigt die Leberkapsel eine meistens deutliche
Verdickung. Bei den vielen Fillen mit Verdickung ist Zellinfiltration fast stets
nachweisbar, Leprabacillen dagegen nur selten. In dem subkapsuliren Gewebe
sind histologisch wie in der Kapsel bei den Fillen, deren Lappchen deutlich sind.
weder Zellinfiltration noch Leprabacillen zu finden, wihrend bei den tibrigen die
Zellinfiltration stets vorhanden ist, bei vielen aber keine Leprabacillen festzustellen
sind. Das interlobulire Bindegewebe zeigt nur in den seltenen Fallen, namentlich
bei den sog. leichten Formen, wo die Leberlippchen auf der Schnittfliche deutlich
zu bemerken sind, keine Wucherung. In den ibrigen Fillen ist die Wucherung
dagegen fast stets sichtbar und bei denen, die fiir schwer gelten, wie der Lepra
tuberosa, wo die Leberlippchen auf der Schnittfliche undeutlich sind. ist die
Wucherung auffallend. In dem Interstitium der Leberlippchen ist ausnahmslos
Zellinfiltration anzutreffen, die deutlich bei den Fillen mit vermehrter Konsistenz
ist. Die Verdickung der interlobuliren Gefille wird nur selten angetroffen. Auf
der inneren GefaBwand stoBt man ziemlich haufig auf hyaline Degeneration, und
zwar ofter bei der fiir leicht geltenden Lepra nervosa als bei der malignen Lepra
tuberosa. Die V. centralis im Lebergewebe ist bei vielen Fallen der Lepra nervosa
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und maculosa deutlich sichtbar, bei der Lepra tuberosa dagegen meistens undeutlich.
Der Gallengang im interlobularen Bindegewebe war bei allen 60 Fillen unverindert.
Die Leberlappchen sind, wie schon bei den makroskopischen Befunden erwihnt,
bei der fir leicht geltenden Lepra nervosa deutlich und bei vielen Fillen von
schwerer Lepra tuberosa undeutlich. Ebenso sind die Liappchen histologisch bei
der Lepra nervosa deutlich, im Gegensatz zur Lepra tubernsa. Die Leberzellen
sind bei 6 von den 13 Fillen, wo die Leberlippchen deutlich sind, normal und voll-
kommen, aber in den iibrigen Fillen getriibt. Besonders bei den Fillen mit undeut-
lichen Leberlippchen sind sie immer getriibt und geschwollen. In den Blutcapillaren
des Interstitiums findet sich bei den Fillen, welche auf der Schnittfliche eine grole
Menge Blut enthielten, Stanung, die jedoch nicht auffallend ist. In dem Leber-
gewebe stoBt man auf eine durch die leprosen Veranderungen verursachte degene-
rative Veranderung. Es findet sich namlich au der inneren Wand der interlobularen
Blutgefifle hyaline Degeneration, aber keine amyloide. Fettige Degeneration ist
in allen Fillen vorhanden, und zwar unabhangig von den verschiedenen Krankheits-
typen; die Grade dieser fettigen Degeneration scheinen in keiner direkten Be-
ziehung zu dem Alter und der Krankheitsdauer zu stehen.

Die Leprabacillen werden in der Leberkapsel, dem subkapsuliren Gewehe,
in den interlobuliren BlutgefiBlen und den Lebercapillaren nur selten angetroffen.
Wohl aber sind sie in 48,3% der Falle in den Leberzellen und in 60% im Inter-
stitium der Leberlappchen nachweisbar. '

In der Leber der Leprakranken, welche fir einen der Lieblingssitze der Lepra-
bacillen gilt. sind die Leprabacillen meistens nachweisbar, und zwar finden sie
sich zum grofiten Teil im Interstitium der Leberlippchen vor. Sie sind bei der
Lepra tuberosa hiufiger als bei der Lepra nervosa. Wie oben schon gesagt, sind
in dem Lebergewebe der Leprakranken fast immer entziindliche Veranderungen
zu sehen, die von dem Vorkommen und der Zahl der Leprabacillen unabhingig
sind. Aber bei den Leprakranken, wo makro- und mikroskopisch gleichzeitig eine
schwere Lungentuberkulose und ecine Darmtuberkulose nachzuweisen sind, stoBt
man oft anf tuberkulose Verinderungen im Lebergewebe, und in diesen eigentiim-
lichen Verkdsungsherden und Langhansschen Riesenzellen findet sich manchmal
eine kleine oder hin und wieder eine ziemlich groBe Anzahl Tuberkelbacillen, wahrend
Leprabacillen hier nicht nachweisbar sind.

Soweit die wichtigsten Literaturangaben. Mit Ausnahme der Be-
arbeitung von Kobayashi beziehen sie sich auf die Ergebnisse vereinzelter
Obdulktionen; die Beschreibungen der leprésen Verdnderungen in der
Leber sind dementsprechend wenig einheitlich. Es soll deshalb im
folgenden der Versuch gemacht werden, auf Grund der cigenen Be-
obachtungen an 285 Sektionen eine Einteilung der verschiedenen leprosen
Lebererkrankungen in die einzelnen typischen Formen sowie die ent-
sprechenden Beschreibungen der makro- und mikroskopischen Ver-
anderungen zu geben.

3. Eigene Befunde.

Im Verlaufe von 6 Jahren habe ich in Brasilien in dem damals von
mijr geleiteten Lepra-Institut 244 Obduktionen von Lepraleichen aus-
gefiihrt. Bel 8 Sektionen handelte es sich wm Fille mit uncharakteristi-
schem Infiltrat der Haut (2) und mit tuberkulider Lepra (6), iiber das
Ergebnis habe ich in der IIT. Mitteilung berichtet. Bei den ibrigen
236 Obduktionen handelte es sich ausschlieBlich um Fille von malignem
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lepromatosem dussatz. In der gleichen Zeit wurden in verschiedenen
Leproserien des Staates S3o Paulo 49 Fille von lepromatésem Aussatz
obduziert und die Organe zur Untersuchung an mein Institut geschickt.
Damit verfiige ich iiber ein Material von 285 Fillen mit lepromatiser
Lepra. Von diesen zeigten keine mit der leprosen Infektion zusammen-
hangenden Verinderungen 34 Fille. In den restlichen 251 Féllen konnten
lepromatése Erscheinungen in der Leber nachgewiesen werden. Dem-
nach betrigt der Prozentsatz der Leberbeteiligung beim lepromatésen
Aussatz 88%, die Leber ist also bei dieser Form meistens miterkrankt.
Beriicksichtigt man ferner noch, daf} es sich bei den 34 Fillen ohne nach-
weisbare leprése Leberverinderungen um Kranke mit nur sehr geringer
Ausdehnung der lepromatésen Hauterscheinungen, also um relative
Frihformen®, handelt, so kann man annehmen, da die Leber im
Verlaufe des lepromatésen Aussatzes so gut wie immer mit lepromatésen
Veranderungen erkrankt. '

Nach der Art der lepromatésen Infiltrierung der Leber konnen wir
folgende Formen der leprosen Hepatitis unterscheiden (die eingeklammerten
Zahlen entsprechen der Zahl der in jeder Gruppe beobachteten Fille):

a) Die multiplen Leprome (periportale lepromatése Infiltrierung und
lepromatése Intimagranulome) (89).

b) Die diffuse produktive lepromatése Capillaritis (18).

¢) Die lepromatdse serose Hepatitis (22).

d} Die lepromatise Lebercirrhose (31).

e) Die lepromatdse Infiltrierung mit Amyloidose (74).

f) Die lepromatose Infiltrierung mit Tuberkulose (17).

Dabei kommen Uberginge zwischen den einzelnen Formen und
Mischformen vor. Die Einteilung erfolgte nach den am meisten hervor-
tretenden Veridnderungen.

a) Die multiplen Leprome.

Leprome, d.h. entweder knétchenférmige oder mehr diffus ange-
ordnete Granulome aus Virchow-Zellen haben wir bei allen 251 Fillen
in der Leber nachweisen kénnen. Sie stellen also den Grundtypus der
leprosen Hepatitis dar, welcher sich aber in vielen Fallen mit einer diffusen
lepromatosen Capillaritis, mit einer serdsen Hepatitis, mit einer Cirrhose,
Amyloidose oder Tuberkulose kombiniert. Eine ausschlieBliche Er-
krankung der Leber mit multiplen Lepromen ohne andere Verénderungen
{aufer lepromatdsen Endothelhyperplasien) haben wir bei 83 Fillen
beobachtet. Hier handelte es sich also um die reinste und unkomplizierte
Form der Leber-Lepra.

Makroskopisch erscheint die Leber in der Regel vergroflert, ihr
Gewicht schwankt zwischen 1300 und 2100 g, das Durchschnittsgewicht
betrigt 1720 g. Die Kapsel ist fast immer leicht verdickt und 148t
immer kleinste, meist stecknadelkopfgroBe, gelbliche Knétchen erkennen,
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die sich von miliaren Tuberkeln lediglich durch die hellgelbe Farbe
unterscheiden. In den meisten Fallen bestand eine Fettleber verschie-
denen Grades, jedoch niemals eine so starke Leberverfettung, wie wir
sie bei der Tuberkulose haufig sehen. Auf der Schnittfliche kann das
Bild dem einer Miliartuberkulose sehr dhnlich sein, nur daB auch hier
die einzelnen Knétchen stets gelb gefarbt sind. Die GroBe und Zahl
der Knotchen schwapkt in &dhnlichen Grenzen wie bei der miliaren

Abb. 1, Multiple Leprome der Leber.

Lebertuberkulose, in den meisten Fillen sind sie nicht iiber stecknadel-
kopigroB, rundlich, oval oder der Form des periportalen Bindegewebes
angepallt. Daneben kommen auch mehr streifig angeordnete und den
Ziigen des Glissonschen Gewebes entsprechende gelbliche Herde von
etwas groBerer Ausdehnung vor.

Histologisch lokalisieren sich die Leprome vorwiegend im pertportalen
" Bindegewebe. Hierbei handelt es sich entweder um eine isolierte Er-
krankung des periportalen Bindegewebes oder um eine Kombination
dieser Lokalisation des Leproms mit multiplen, unregelmiBig ither die
Lappchen verstreuten Intimagranulomen (vgl. Abb. 1 und 8).

Die Abb. 1 zeigt in der Ubersicht einen Fall mit multiplen Lepromen der Leber,
d. h. zahlreiche groBere, kndtchenférmige Leprome im periportalen Bindegewebe.
Duneben viele kleinere und ganz unregelindBig verstreute Intimagranulome. Die
Herde sind durch ibre hellere Farbung gut zu erkennen. Sie bestehen hauptsachlich
aus stark vakuolisierten Virchow-Zellen, die reichlich Lipoide und viele Bacillen
enthalten. Mit einiger Uhung sind auch die kleineren Herde bereits makroskopisch

38*
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durch jhre buttergelbe Farbung leicht zu erkennen. Es handelt sich um einen Fall
mit Lepra lepromatosa der Haut und der Nerven (Lepra mixta), leprakrank seit
12 Jahren, starke Beteiligung der Leber, Milz und Lymphdriisen.

Bei einem Teil der
Fille gesellte sich zu
diesen knétchenformigen
Lepromen noch eine pro-

. duktive lepromatose Ca-
. pillaritis (s. unten). Das
per;pox‘tale lf)pr.omat('jse
oS Infiltrat als einzige Ver-
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Abb. 2. Periportales Leprom, Fetttarbung. talen Infiltrat handelt es

sich um die Entwicklung

echter Leprome im periportalen Bindegewebe. Sie treten vorwiegend

in Form rundlicher kompakter Granulome auf, welche dann den Pfort-

aderast, den Ast der Leberarterie und einen oder mehrere Gallen-
gange enthalten (vgl. Abb. 2—6).
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Die Abb. 2 zeigt ein rundliches periportales Leprom um einen Ast der Pfortader;
daneben ein kleinerer Gallengang. Feftfirbung. Starke Lipoideinlagerung in den
Virchow-Zellen. Fall von vorgeschrittener Lepra lepromatose tuberosa mit negativer
Mitsuda-Reaktion. Leber 1620 g. Die einzelnen Leprome schon makroskopisch
als gelbe Knotchen gut erkennbar. In den Herden massenhaft Bacillen.
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Die Abb.3 zeigt ein der Form des periportalen Bindegewebes angepaltes
Leprom mit vielen stark vakuolisierten }Virchow-Zellen. Bacillenreicher Herd. Fall

e B el §p gem s 1t e haly 2 g

fond® ¥ i

Abb. 4. Spindelige perivasculire und periportale Leprome.

von lepromatdser ,,Lepra mixta*’, 8 Jahre lang lepraksank, negative M itsuda-
Reaktion. ILeber 1740 g.

In der Abb. 4 sind mehrere spindelige und dreieckige Leprome des periportalen
Bindegewebes dargestellt. Fettfirbung (Scharlachrot). Die stark verfetteten

Abb. 5. Streifige lepromatose Infiltrierung des periportalen Bindegewebes,

Virchow-Zelen erscheinen in der Abbildung schwarz, sie finden sich zu groBeren
Lepromen gruppiert im periportalen Bindegewebe. AuBerdem erkennt man diffus
iiber das ganze Gesichtsfeld verstreut viele zu Virchow-Zellen umgewandelte
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Capillarendothelien und Kupffersche Sternzeilen (diffuse produktive Capillaritis).
Bacillenreiche Herde. Fall von Lepra lepromatosa. seit 12 Jahren leprakrank.
Mitsuda-Reaktion stets negativ. In der Haut teils knotige, teils flichige infiltrierte
Herde. Leber stark vergréBert (1800 g) mit schon makroskopisch deutlich sicht-
baren gelben Knétchen in der Kapsel und auf der Schnittfliche.

Die Abb. 5 zeigt eine mehr streifige und diffuse lepromatose Infiltrierung des
periportalen Bindegewebes. Makroskopisch zeigte die stark vergroflerte Leber
(1820 g) neben durchschnittlich hirsekorngroBen gelben Knétchen in der Kapsel
und auf der Schnittfliche noch sehr zahireiche gelbliche Streifen, welche oft in
ringférmiger Anordnung die einzelnen Lappchen umgaben. TFall von tuberdser
Lepra lepromatosa, leprakrank seit 12 Jahren. Mitsuda-Reaktion stets negativ,
Wassermann- und Kahn-Reaktion positiv. Im Nasenschleim und in den Hautherden
reichlich Bacillen. In der Abbildung ein Streifen Glissonschen Gewebes mit vielen

Abb. 6. Diffuse periportale lepromatose Infiltrierung, Fettfirbuug.

vakuolisierten Virchow-Zellen und starker kleinzelliger Infiltrierung. Im Herd
massenhaft Bacillen innerhalb der Virchow-Zellen.

In der Abb. 6 erkennt man eine ganz unregelmifig angeordnete lepromatose
Infiltrierung des periportalen Bindegewebes bei einem Falle von lepromatéser
Lepra tuberosa (krank seit 19 Jahren). Leber vergroBert (1780 g) und deutlich
verhirtet. Auf der Schnittfliche eine ganz unregelmifige buttergelbe Netz-
zeichnung. Histologisches Bild der Leber bei Fettfirbung. Es ist bei mittlerer
VergroBerung das periportale Bindegewebe zwischen zwei Leberiappchen dar-
gestellt. Die Abbildung zeigt eine diffuse Infiltrierung des bindegewebig ver-
breiterten periportalen Gewebes durch sehr zahlreiche lipoidhaltige Virchow-Zellen.
Letztere ordner sich vielfach mantelférmig um die GefaBe an (siehe linke Halfte
der Abbildung, in welcher ein Ast der Pfortader schrig getroffen ist und in deren
Adventitia ein dichter Kranz lipoidhaltiger Virchow-Zellen liegt). Das Bild zeigt
den Ubergang der diffusen lepromatasen periportalen Infiltration in eine lepromatése
Cirrhose. Gleichzeitig besteht (durch den Gehalt von Lipoiden deutlich erkennbar)
eine Umwandlung vieler Capillarendothelien in Virchow-Zellen.

Hiufig findet sich eine mehr diffuse Infiltration innerhalb der Spalten
des periportalen fibrilliren Bindegewebes, wobei dieses zwar méichtig
aufgetrieben und verbreitert erscheint, aber immer noch seine eigen-
tiimliche spindelige oder drejeckige Form erkennen laBt (vgl. Abb.3
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und 4). Diese entweder massiven oder mehr diffus angeordneten peri-
portalen Leprome setzen sich in erster Linie aus groBen vakuolisierten
und reichlich Bacillen enthaltenden Virchow-Zellen zusammen. Neben
den charakteristischen Virchow-Zellen finden sich gelegentlich in ilteren
Lepromen vereinzelte Riesenzellen vom Bau der Fremdkdrperriesen-
zellen, welche eine groBle oder mehrere kleinere lipoidhaltige und an
alkoholsdurefesten Massen (Gloea) reiche Vakuolen enthalten. Gut er-
haltene Exemplare von Bacillen (evtl. auch in Zigarrenbiindelforn ge-
lagerte Bacillen) finden sich in der Regel nur in den einkernigen Virchow-
Zellen, wahrend die Riesenzellen allenfalls noch Degenerationsformen,
meist aber nur die typische Gloea enthalten. Bei der mehr diffusen
streifigen leprosen Infiltration des periportalen Bindegewebes werden
sie meist vermiBBt. Neben den Virchow-Zellen beteiligen sich an den
periportalen Infiltraten Lymphocyten in wechselnder Zahl, d.h. je
weniger umfangreich das Infiltrat und je frischer dieses ist, um so mehr
herrscht die kleinzellige Infiltration vor. Die adlteren xanthomférmigen
Leprome bestehen gewshnlich fast nur aus Virchow-Zellen. Neben den
Liymphocyten finden wir in der Regel auch vereinzelte Plasmazellen.
Polymorphkernige Leukocyten fehlen meistens ganz, Lediglich bei
reaktiven Veridnderungen (d.h. wenn der Tod wahrend einer Spontan-
reaktion erfolgte) werden sie angetroffen, wobei sich dann meist mebr
oder weniger zahlreiche eosinophile Leukocyten beteiligen. Eine weitere,
selten zu beobachtende Veranderung am periportalen Infiltrat ist die
zentrale kisige Nekrose, welche aber immer noch einen peripheren Saum
des typischen lepromatosen Granulationsgewebes erkennen 1aBt. Damit
ist die lepromatése Nekrose leicht von einem verkdsten tuberkulGsen
Herd zu unterscheiden. AuBerdem bildet die Verkisung beim lepro-
matdsen Infiltrat gegeniiber der Tuberkulose eine seltene Ausnahme,
welche sich nur bei groBeren Lepromen nachweisen Jait. Wir werden
spater bei der Besprechung der Kombination von Lepra und Tuberkulose
noch auf die Unterschiede der beiden spezifischen Granulome eingehen.

Ein besonderes Interesse beanspruchen noch die Veranderungen der
Gallengiénge, der A. hepatica, der Pfortader und der Lebervene. Die
(Gallenginge sind fast immer, selbst in gréBeren und teilweise verkisten
Lepromen, wnverdndert, d. h. sie zeigen eine gut erhaltene Membrana
propria und ein durchweg gut erhaltenes, nur selten fettig infiltriertes
Epithel. Gallengangswucherungen kommen nur dann vor, wenn die
lepromatosen Verdnderungen zu einer Cirrhose der Leber mit ausge-
dehntem Untergang des Parenchyms gefilhrt haben. Perforation der
Gallenginge durch benachbarte lepromatise Kiseherde haben wir nur
duflerst selten beobachten kénnen. Dabei kommt es zu einer galligen
Imbibition der Kéasemassen, welche dann makroskopisch (dhnlich wie
ein Gallengangstuberkel) durch ihre gelbgrime Verfirbung als sogenannte
»Gallengangsleprome® leicht zu erkennen sind, Wiahrend aber die
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Gallengangstuberkel bei der Tuberkulose verhiltnismafBig haufig vor-
kommen, ist das Auftreten von gallig imbibierten Lepromen sehr selten.
Im allgemeinen 128t sich feststellen, daB der Gallengang einer leprosen
Infektion gegeniiber resistent ist und dem entspricht auch die Tatsache,
daf wir Leprabacillen niemals im Lumen der Gallenginge bzw. innerhalb
der Galle selbst nachweisen konnten. Wahrend bekanntlich bei der
Tuberkulose die Ausscheidung von Tuberkelbacillen durch die Galle
hiufig beobachtet wird, kommt diese Bacillenausscheidung bei der
Lepra praktisch nicht vor. Anders verhalten sich die groflen Blutgefifle
des periportalen Bindegewebes, und zwar sind von leprosen Veranderungen
hauptsdchlich die Lebervenen und die Pfortader, seltener die Aste der
Arteria hepatica befallen. Am hiufigsten erkrankt die Pfortader, deren

e S

diinne Wandung offenbar weniger resistent gegeniiber der Invasion durch
lepréses Granulationsgewebe ist. Die leprése Erkrankung beginnt in
der Regel in der Adventitia, d. h. in den adventitiellen Retikuloendo-
thelien. So finden wir sehr hiufig in der Adventitia der genannten grofen
BlutgefaBle eine fortschreitende Umwandlung der Adventitialzellen in
bacillenhaltige und lipoidhaltige Virchow-Zellen. Pfortader, Lebervene
und Arteria hepatica kénnen so mantelférmig in einen breiten Kranz
von Virchow-Zellen eingescheidet sein (vgl. Abb. 4 und 6). Hiufiger als
diese gleichmaBige ringformige Entwicklung eines perivasculiren Leproms
ist das Auftreten knétchenférmiger und einseitig lokalisierter adventi-
tieller Leprome, welche dann in der Art einer Periarteriitis nodosa der
Gefilwand auflen anfsitzen (vgl. Abb. 7 und 8).

Die Abb.7 zeigt GefiBleprome der Leber bei einem 49jihrigen Mann mit
Lepra lepromatose tuberosa. Krank seit” 8 Jahren. Lepra lepromatosa mixta.
Keine antileprése Behaundlung. lediglich Asylierung. Wassermann- und Kahn-
leaktion -+, Mitsuda-Reaktion negativ, Hansen-Bacillen stets reichlich in
den Hautverinderungen und imn Nasenschleim. Anatomisch Lepra mixta mit
ausgedehnten Mutilationen, hochgradiger lepréser Infiltration der Haut und Zer-
storung des Nasenskelets. Leprome des Kehlkopfes, der Milz, der Lymphdrisen
und in den peripheren Nerven. Todesursache: unspezifische Bronchopneumonie.
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Leber leicht vergroBert (1600 g), mit vielen schon makroskopisch deutlich erkenn-
baren knétchenférmigen Lepromen in der Kapsel und auf der Schnittflache, Die
Abbildung zeigt (Fettfarbung mit Scharlachrot) rechts einen Pfortaderast mit
zwei typischen, stark verfetteten Lepromen in der Adventitia, links eine Leber-
vene, welche durch ein lepromatéses Granulationsgewebe ganz verschlossen ist.

Abb. 8. Multiple Leprome. Bacillenfirbung.

Bild der .,Periphlebitis und Endophlebitis lepromatosa‘*. Zwischen den Leber-
halkchen viele zu Virchow-Zellen umgewandelte Sternzellen.

Die Abb. 8 zeigt multiple Leprome der Leber bei einer Bacillenfarbung nach
Faraco. Fall von tuberdser Lepra lepromatosa, krank seit 16 Jahren, wiederholte
Spontanreaktionen, dic letzte 2 Monate vor dem Tod abgeklungen. Leber stark
vergrofert (1870 g), in der Kapsel und auf der Schnittfliche sehr zahlreiche klein-
knotige Leprome. Die Abbildung zeigt drei gréBere, unabhingig vom periportalen
Gewebe entwickelte Leprome mit massenhaften Bacillen in den groBen vakuoli-
sierten Leberzellen. Viele Capillarendothelien zu Virchow-Zellen umgewandelt,
mit vielen Bacillen.

Diese perivasculiaren lepromatésen Infiltrate beschrinken sich aber
nur in ihren Anfangsstadien ausschlieBlich auf die Adventitia. Ahnlich
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wie bei der Periarteriitis nodosa dringen die Infiltrate in vorgeschrittenen
Fallen durch alle Gefiwandschichten lumenwirts vor. Dabei kommt
es an den groferen Gefilen zu einer teilweisen und schlieBlich voll-
kommenen Zerstérung der elastischen Membranen, ferner zu einer fort-
schreitenden Degeneration der GefiBmuskulatur. Die lepromatdsen
Infiltrate dringen in Form strangartig zusammenhdngender oder auch
isolierter Virchow-Zellen und vereinzelter Lymphocyten innerhalb der
Lymphspalten der GefiBwand vor, um so schlieSilich in das lockere
subendotheliale Bindegewebe zu gelangen. Hier entwickeln sie sich zu
linglichen, gelegentlich zentral verkisten Lepromen, iitber denen die
-Intima lange Zeit erbalten bleiben kann. Erst bei stirkeren nekro-
biotischen Verinderungen dieser Intimaleprome kommt es zur Erosion
des Endothels und zur Ausschwemmung des nekrotischen bacillenhaltigen
Materials in die Blutbahn. Ich habe bei der Besprechung der spontanen
Leprareaktion in Virchows Arch. Bd. 306, S.404, darauf hingewiesen,
dafl die auf diese Weise zustande kommende Bacillimie die Ursache der
sogenannten , Spontanreaktion’ beim lepromatdsen Aussatz ist. Dabei
kann es gleichgiiltig sein, ob die in den Kreislauf gelangenden Bacillen
lebend sind, oder ob es sich um abgestorbene Bacillen, Bacillentriitmmer
oder Gloea handelt. Die Bedeutung dieser Bacillimie beruht im wesent-
lichen auf der allgemeinen akuten bacilliren oder bacillotoxischen Durch-
seuchung, welche weniger zu einer erneuten leprésen Streuung mit
Entwicklung neuer leproser Herde als vielmehr zu einer Reaktivierunyg
bereits vorher bestehender leproser Infiltrate fithrt. Die Verhiltnisse
Hegen hier dhnlich wie bei den ,,perifokalen Infiltraten” im Verlaufe
einer tuberkuldsen Superinfektion oder wie bei der Aktivierung eines
alten tuberkuldsen Herdes durch eine artifizielle Tuberkulinisation.

Echte leprose Thrombosen, d. h. vollkommene GefdBverschliisse durch
lepromatéses Granulationsgewebe sind an den groferen Gefiflen des
periportalen Bindegewebes selten. Wir haben sie gelegentlich in den
Asten der Lebervene beobachten kénnen (vgl. Abb. 7).

b) Die diffuse produktive lepromatise Capilluritis.

Als diffuse - produktive lepromatose Capillaritis bezeichnen wir die
Umwandlung der Capillarendothelien und der Kupfferschen Sternzellen
in bacillenhaltige und mit Lipoiden gefiillte Virchow-Zellen. Sie ist eine
fast regelmiBige Begleiterscheinung der multiplen Leprome; die im
vorausgehenden Kapitel beschriebenen Fille weisen ohne Ausnahme
auBer den periportalen Lepromen und knotigen Intimalepromen auch
mehr oder weniger ausgedehnte Erkrankungen des Capillarendothels auf;
ich habe sie bei allen 251 Fillen niemals vermiit. Ist die Capillaritis
als Begleiterscheinung der multiplen Leprome also sehr haufig, so gibt
es daneben noch eine seltenere Form, bei der die Endothelverinderungen
als die einzige lepromatdse Verinderung der Leber auftreten, wobei es
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hochstens noch an einzelnen Stellen zu kleineren, vom Capillarendothel
ausgehenden Intimagranulomen kommen kann. Diese seltenere Form
haben wir nur 18mal beobachtet, sie soll im folgenden naher beschrieben
werden.

Es handelt sich bei dieser Erkrankung offenbar um die Folge der
Ansiedlung von Leprabacillen im Capillarendothel vom Blute aus, sie
stellt also die Folge der beim lepromatésen Aussatz so hiufigen Bacillimie

&

Abb. 4. Diffuse produktive lepromatdse Capillaritis.

dar, In ausgesprochenen Fillen finden wir eine diffuse Hyperplasie
der Capillarendothelien, welche sich .dabei in grofe epithelihnliche
Zellen umwandeln und dadurch manchmal nur schwer von den eigent-
lichen Leberepithelien zu unterscheiden sind. Meistens finden sich alle
Uberginge zwischen platten und charakteristisch gebauten Endothel.
zellen und den groBen hypertrophischen Endothelien. Die groe Endothel-
zelle hat den gleichen Bau wie eine Virchow-Zelle, sie besitzt einen kleinen,
manchmal pyknotischen und ausgezackt erscheinenden zentralen Kern.
Das Protoplasma ist stark vakuolisiert, enthilt reichlich Lipoide (Chole-
sterin und Cholesterinester) sowie in wechselnder Zahl Bacillen (vgl.
Abb. 9).

Die Abb. 9 zeigt die Veranderungen bei der diffusen produktiven lepromatésen
Capillaritis. Hamatoxylin-Eosinfirbung. Fall von Lepra lepromatosa mit sehr
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ausgedehnten infiltrierten Flecken im (Giesicht, am Rumpf und an den Extremititen.
Leprakrank seit 13 Jahren. Mitsuda-Reaktion negativ, Wassermann- und Kahn-
Reaktion positiv. Stets Bacillen im Nasenschleim und in den Hautherden. Leber
vergréBert (1790 g), makroskopisch vom Aussehen einer Iettleber, aber mit ganz
undeutlicher Acinuszeichnung. Das Bild zeigt die vakuolire Umwandlung der
Capillarendothelien, welche oft nur durch die charakteristische Kernstruktur von
den Leberzellen zu unterscheiden ist. Sie enthalten reichlich Lipoide sowie massen-
hafte Bacillen. Im Zentrum ein kleineres, nur aus Firchow-Zellen bestehendes,
vom Capillarendothel ausgehendes Intimagranulom.

Gelegentlich finden sich mehrkernige Endothelien und damit alle
Uberginge zu Riesenzellen vom Bau der Fremdkérperriesenzellen, welche
dann regelmaBig Gloea und groBtropfiges Lipoid enthalten. Diese Riesen-
zellen haben im wesentlichen denselben Bau wie die in xanthomatésen
Tumoren bzw. Granulomen vorkommenden lipoidhaltigen Riesenzellen.
Die diffuse hypertrophische Capillaritis befillt in vorgeschrittenen Fillen
fast alle Endothelzellen, wobei es dann gleichzeitig zu einer entsprechen-
den VergréBerung des ganzen Organs kommt. Der Lipoidgehalt bedingt
makroskopisch eine eigenartige buttergelbe Verfirbung des ganzen
Organs, wobei jedoch die Lippchenzeichnung vergrébert und meistens
nur noch schwer erkennbar ist. Haufiger und besonders in den weniger
vorgeschrittenen Fillen tritt die produktive Capillaritis in Form mehr
herdférmiger, umschriebener Endothelgranulome auf. Wir finden dann
in umschriebenen Gebieten der Leberldppeben, und zwar am hiufigsten
in den peripheren und intermediiren Zonen, umschriebene Endothel-
wucherungen in Form knotiger, lipoidreicher Granulome mit entsprechen-
der vollkommener oder nahezu vollkommener Verlegung der Capillaren.
Derartige Granulome setzen sich aus 5—10 Einzelzellen zusammen, die
alle Eigenschaften der Virchow-Zellen besitzen. Meistens bestehen die
Granulome ausschlieBlich aus diesen vakuolisierten Zellelementen, nur
selten finden wir zwischen diesen vereinzelte Lymphocyten oder ge-
legentlich eine Plasmazelle, dagegen fehlen polymorphkemige Leuko-
cyten ganz. Das makroskopische und noch mehr das mikroskpische Bild
der diffusen produktiven lepromatosen Capillaritis kann sehr viel Ahn-
lichkeit aufweisen mit dem Bilde einer Lipoidzellenhyperplasie. Bei der
produktiven lepromatdsen Capillaritis handelt es sich, wie schon erwihnt,
wahrscheinlich um eine priméire Speicherung von Leprabacillen in den
endothelialen Elementen als Folge der chronischen oder chronisch rezi-
divierenden Bacillimie. Diese reaktionslose Bacillenspeicherung ist
naturgemi nur mdglich bei einem vollkommenen Verlust der Abwehr-
krifte, sie bedeutet also fiir uns den Ausdruck einer vollkommenen
Anergie. So wie wir bei der chronischen Streptokokkensepsis (Endo-
carditis lenta) eine reaktionslose Speicherung der Viridans-Strepto-
kokken in den endothelialen Zellen der Leber beobachten, wobei ent-
ziindliche exsudative Verinderungen ganz fehlen kénnen und sich ledig-
lich produktive Intimawucherungen entwickeln, so sehen wir auch bei
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der lepromatésen Lepra als Folge der reaktionslosen Uberschwemmung
des ganzen Organismus mit Leprabacillen lediglich Speicherungsvorgdnge,
dagegen keine entzéindlichen Reaktionen. Nun lassen sich histologisch
alle Uberginge zwischen der Speicherung einzelner Erreger in noch
unveridnderten oder fast unverinderten Endothelien und der Speicherung
massenhafter Bacillen (vielfach in Zigarrenbiindelform) in hypertrophi-
schen und stark vakuolisierten Endothelzellen nachweisen. Die Vaku-
olisierung entspricht einer fettigen Degeneration der Endothelien, welche
um so stirker ist, je mehr Bacillen die Zelle enthilt. Diese fortschreitende
Degeneration kann bis zur Zellnekrose fithren. Die Fettspeicherung ist
also bei der Lepra sekunddr und sie stellt den Ausdruck der durch die
Bacillenspeicherung bedingten Zelldegeneration dar. Im iibrigen kann
das histologische Bild der mit Fettkorpern beladenen Endothelien weit-
gehend demjenigen dhneln, welches wir bei echten Lipoidspeicherkrank-
heiten finden, bei welchem wir ja auch infolge hochgradiger Lipoid-
ablagerungen sekundire Zelldegenerationen nachweisen kénnen.

Die zunehemende Verdinderung des Endothels bei der produktiven
Capillaritis 16st naturgemif Folgeerscheinungen am eigentlichen Leber-
parenchym aus. Als Folge der lepromatdsen Endothelschidigung sehen
wir degenerative Veranderungen des Leberstiitzapparates (besonders der
pericapillaren Gitterfasern) und des eigentlichen Leberparenchyms. Am
Leberreticulum finden wir eine zunehmende Verbreiterung und Ver-
quellung der Fasern, welche schlieBlich zu sklerosierenden Prozessen
fithren kann. So ist die Leber bei der diffusen produktiven lepromatésen
Capillaritis gelegentlich stark verhirtet, ja es kann makroskopisch das
Bild einer Cirrhose entstehen, welches weitgehend den indurativen
cirrhotischen Vorgingen bei einer Lipodspeicherkrankheit entspricht.
Ferner finden wir degenerative Verinderungen an den Leberzellen in
Form hyalintropfiger Entartung des Zellprotoplasmas, fettiger Degenera-
tion der Leberzellen bis zur vollkommenen Nekrose und entsprechender
Dissoziation der Zellverbande. Die Uberginge zwischen der reinen
diffusen produktiven Capillaritis und einer hypertrophischen Cirrhose
sind flieflend. Ich komme spiter bei der Besprechung der lepromatésen
Lebercirrhose noch auf diese Ubergiinge zuriick.

¢) Die lepromatise serise Hepatitis (Leprareaktion der Leber).

Beziiglich des Krankheitshildes der serdsen Hepatitis verweise ich auf die
Arbeiten von Rissle. Nach Réssle findet sich das entziindliche Odem der Leber
(,,8erose Hepatitis® bzw. ,,Capillaritis der Leber*) als Nebenbefund bei verschiedenen
septischen und toxischen Erkrankungen. Es kommt sowohl in diffuser als in
fleckiger Form vor. Helly hat bercits frither eine eigenartige septische ,,Fleckung™
der Leber bei septischen Allgemeininfektionen beschrieben, ohne dabei im einzelnen
auf die histologischen Veranderungen einzugehen; Rdssle hat dann spater zeigen
konnen, daB dieser septischen Fleckung der Leber das von ihm beschriebene histo-

‘logische Bild der serdsen Hepatitis entspricht. Nach ihm spielt dieses eigenartige
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Leberédem eine wichtige Rolle bei dem schubweisen Fortschreiten der Leber-
cirrhose, und das vor allem bei den diffusen pericelluliren elephantiastischen Formen
der hypertrophischen Cirrhose. Wir werden spiter noch sehen, dafl wir wenigstens
einen Teil der hypertrophischen Cirrhosen bei der Lepra als Folgezustinde derartiger
interstitieller schubweiser Entziindungen auffassen miissen. Die wichtigsten Merk-
male der serésen Hepatitis sind: das pericapillire Odem mit histologisch nachweis-
baren degenerativen und nekrotisierenden Verinderungen an den Capillarwiinden,
die Schwellung, Mobilisation und Desquamation der Capillarendothelien und der
Kupfferschen Sternzellen sowie die starke Dissoziation der Lebercpithelien mit
wechselnd starker Degeneration und Nekrobiose dersetben. Typisch fiir die serdse
Hepatitis ist nach Réssle ferner der negative Befund stirkerer entziindlicher Zell-
ansammlungen und, was besonders wichtig erscheint, die unmittelbare Umwandlung
der serdsen Entziindung in eine Bindegewebsverdickung (Sklerose) bei auffillig
geringer Vermehrung von Fibroblasten, ohne dafl sich zwischen das Stadium der
serosen Exsudation und der Bindegewebsneubildung die Entwicklung eines narben-
bildenden Granulationsgewebes einschaltet. Riissle hat diese Form von unmittel-
barer Lebersklerose in erster Linie bei den thyreotoxischen Schidigungen des
Lebergewebes, dann aber auch als Folge von verschiedenen Infektionskrankheiten
(z. B. Tuberkulose) beschrieben. Er beobachtete z. B. an der Leber von Basedow-
kranken alle Abstufungen und alle Stadien dieser fortschreitenden und zu Paren-
chymverlusten fithrenden Lebersklerose, wobel er in derselben Leber vielfach das
Nebeneinander verschieden intensiver und verschiedenzeitiger Verinderungen
hauptsichlich in den subkapsuliren Zonen der Leber beschrieb. Auch die Lang-
samkeit, mit der die epithelinlen Verluste bei diesen schwicheren Entziindungs-
formen auftreten, liBt grundsitzliche Deutungen itber das Verhiltnis der Epi-
thelolyse zur Gesamthistolyse bazw. zur Vernarbung des Leberparenchyms zu.
Réssle setzt diese ,.toxischen Sklerosen™ in direkte Bezichung zu den sog. .,tuber-
kulésen Lebercirrhosen™, wie sie z. B. von Schiirmann gelegentlich der Kinder-
sektionen nach dem Liibecker Ungliick beschrieben wurden und die uns auch sonst
als Komplikation der Lungen- und Darmtuberkulose hinreichend bekannt sind.
Dabei spielt vielleicht neben der schweren Tuberkulose im Quellgebiet der Pfort-
ader auch eine direkte Intoxikation der Leber infolge der Resorption giftiger Darm-
faulnisprodukte eine Rolle, welche durch die geschwiirigen Darmverinderungen
bedingt sein kann. Auch in diesen Fillen findet sich auf dem Boden einer schweren
Capillaritis eine weitverbreitete sklerosierende Entziindung der Leber mit geringer
zelliger Infiltration und mit sekundéarer Faserbildung, ohne daB das Bild der chro-
nischen, mit Neubildung von Granulationsgewebe einhergehenden Entziindung
nachgewjesen werden kann. Das wesentliche dieser Hepatitis ist also nach Rdssle
das pericapillire Odem, welches unmittelbar in eine pericapillire Sklerose fibergeht.
Die Grundkrankheiten djeser serdsen Organentziindung und sekundiren Organ-
sklerose sind verschiedener Natur. Offenbar sind Toxine verschiedener Art (Bak-
terientoxine, Stoffwechselgifte, krankhaft verinderte Hormone, chemische Gift-
stoffe usw.) imstande, diese milde Form von Entziindung der Leber (und anderer
Organe) hervorzurufen. Der Grund, weshalb diese eigenartigen Entziindungen
bisher nicht geniigende Beobachtung gefunden haben, liegt wohl darin, dall man
meist erst die Folgezustdnde zu sehen bekommt und daB die sich daraus entwickelnden
Sklerosen sich wenig von anderen narbigen Sklerosen im Gefolge der verschieden-
artigsten und produktiven Entziindungen unterscheiden. Unterschiede bestehen
nach Rossle hochstens in ihrer Kernarmut, ihrer Feinheit und im Erhaltensein der
Parenchymelemente, doch sind die heiden letzteren Eigenschaften keine durchaus
kennzeichnenden Merkmale. Gelegentlich kann die bindegewebige Verdichtung
ziemlich grob und der Parenchymverlust bedeutend sein.

Die von Rdissle beschriebene serése Hepatitis ist nun eine im Verlauf

der lepromatdsen Lepra verhidltnismaBig hdufig vorkommende Erkran-



Die pathologische Anatomie der Lepra. 1V. 603

kung der Leber. Sie kommt nur sehr selten als einzige Leberverinderung
vor, d.h. wir finden in diesen Fillen ausschlieBlich das pericapillare
Leberédem mit entsprechender Dissoziation der Leberzellen oder in
spateren Stadien die sekundire Sklerosierung, welche schlieBlich zum
Bilde ciner hypertrophischen elephantiastischen Lebercirrhose fiihren
kann. So beobachtet man in seltenen Fallen beim vorgeschrittenen
lepromatésen Aussatz eine echte, entweder hypertrophische oder auch
atrophische (Laénmnecsche) Lebercirrhose, obne daB eigentliche lepro-
matdse Verdnderungen (wenigstens nicht in stirkerem Ausmalle) nach-
weisbar sind. Diese veine Form der leprosen serdsen Hepatitis, bei
welcher eigentliche lepromatése Verinderungen, d.h. leprése Granula-
tionen in der Leber nicht gefunden werden, ist wahrscheinlich die Folge
allgemeiner bakterieller Intoxikationen entweder spezifischer Art oder
die unspezifische Begleiterscheinung irgendeiner Mischinfektion. Letztere
kann von den Geschwiirsbildungen der Haut ausgehen, haufiger dagegen
spielt die Tuberkulose als Mischinfektion fiir das Zustandekommen der
serésen Hepatitis eine ursichliche Rolle. Wie wir noch spéter sehen
werden, ist die maligne lepromatdse Form des Aussatzes sehr hiufig
von einer rasch verlaufenden und meist kisig-exsudativen Lungen-
tuberkulose begleitet. Nun hat aber schon Réssle darauf hingewiesen,
daB gerade die Tuberkulose eine wichtige Ursache der serosen Hepatitis
darstellt. Die sogenannte ,tuberkuldse Lebercirrhose”, bei welcher
echte tuberkulése Verinderungen in der Leber fehlen und in dieser
lediglich das Bild der elephantiastischen diffusen Sklerose nachweisbar
ist, ist deshalb wahrscheinlich als Endstadium multipler Schiibe von
serdser Hepatitis aufzufassen. Wir haben das Bild der serésen Hepatitis
bzw. dasjenige einer diffusen Sklerose mit cirrhoseartigen Veranderungen
ohne lepromatdse Verinderungen nur zweimal gesehen, in beiden Fallen
handelte es sich um Fillé von Lepra lepromatosa tuberosa und gleich-
zeitiger kisiger Lungen- und geschwiiriger Darmtuberkulose. Da hier
die sersse Hepatitis moglicherweise nur eine Begleiterscheinung der
komplizierenden Tuberkulose darstellt, lassen wir die Fille unbertick-
sichtigt. Das gleichzeitige Vorkommen von Lepromen in der Leber und
einem pericapilliren Odem haben wir dagegen in 22 Fillen gesehen. Bei
allen Beobachtungen handelt es sich um Leprakranke, welche wihrend
einer Spontanreaktion zum Exitus kamen.

Bei diesen Fillen miissen wir die serse Hepatitis als eine , peri-
fokale” Entziindung in der Umgebung eines lepromatdsen Granuloms
auffassen, wie uns diese perifokalen Entziindungen bei der Tuberkulose
hinreichend bekannt sind. Ich habe frither gezeigt (vgl. Virchows Arch.
Bd. 306), dal} die Spontanreaktion beim lepromatdsen Aussatz insofern
als die mittelbare Folge einer allgemeinen Bacillimie oder mit anderen
Worten als Folge einer allgemeinen Bakterieneiweifivergiftung aufzufassen
ist, als diese Bakteriimie zu einer Reaktivierung bereits bestehender
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leproser Granulationen fihrt. An der Haut sind uns diese Verinde-
rungen fiir die klinische Beobachtung und fir die histologische Unter-
suchung leicht zugéngig, in der Leber und in anderen inneren Organen
finden wir sie dagegen nur dann, wenn der Tod im Verlaufe einer akuten
Reaktion eingetreten ist. In unserem Material verfiigen wir iiber 22 Fille
von lepromattsem Aussatz mit starker allgemeiner leproser Durchseuchung
der inperen Organe, welche wahrend einer Spontanreaktion zum Exitus
kamen. Die reaktiven Veranderungen eines Hautleproms bestehen,
wie ich gezeigt habe, in einer ddematosen Durchtrinkung und Auf-
quellung des lepromatosen Granulationsgewebes, in einer diffusen fibri-
nésen Exsndation und in einer zunehmenden leukocytiren Durchsetzung
des Leproms, woran sich viele eosinophile Leukocyten beteiligen und
welche oft zur Bildung von Mikroabscessen und gelegentlich zur vélligen
eitrigen Einschmelzung des Leproms und zu seiner klinisch nachweis-
baren Rickbildung filhren kann. Dieselben reaktiven Verinderungen
finden wir nun auch als ,kollaterale“ oder ,,perifokale Entziindung
in der Umgebung der Leprome. DaB diese akut-entzindlichen Verdnde-
rungen nicht durch die Neuansiedlung von Bacillen bedingt sind, geht
aus zwel Tatsachen hervor: 1. nimmt die Zahl der Bacillen innerhalb
eines Leproms wihrend der Reaktion und mit fortschreitender Ent-
ziindung ab; bei der eitrigen Einschmelzung des Leproms sind Bacillen
meistens iiberhaupt nicht mehr nachweisbar, 2. ist die , perifokale*
Entziindung bacillenfrei. Wir sind also berechtigt, den ganzen Vorgang
der reaktiven Aktivierung eines Leproms als eine toxische Entziindung
aufzufassen (wie die Entstehung der perifokalen gelatingsen Entziindung
bei der Lungentuberkulose). Die entsprechenden reaktiven Verinderungen
finden wir bei der Lepra auBer in der Haut auch an den inneren Organen
und hier besonders in der Leber. Bei der lepromatdsen Form des Aus-
satzes bilden die lepromatdsen Granulationen in der Leber die Regel
und diese Granulome beteiligen sich an der allgemeinen Spontanreaktion
in gleicher Weise wie die Leprome der Haut, d. h. wir finden intra- und
perifokale, akut entziindliche exsudative Vorginge und spiter die ent-
sprechenden sklerosierenden Prozesse des Leberbindegewebes.

Das histologische Bild der serdsen Hepatitis bei der Lepra entspricht
in allen Einzelheiten den von Réssle beschriebenen charakteristischen
Verdnderungen. Wir fassen sie in folgendem kurz zusammen: Im akuten
Stadium ist die Leber stark hyperamisch, die Capillaren sind in allen
Lappchengebieten sowie im periportalen Bindegewebe stark erweitert
und blutgefillt. Um die Capillaren besteht ein deutliches Odem, welches
besonders um die intralobuldren Capillaren deutlich sichtbar ist. Hier
finden wir die Disseschen Lymphriume hochgradig erweitert,.so dafl
die Capillaren wie in breite Lymphriume eingebettet erscheinen. Das
pericapillire Odem setzt sich aber auch zwischen die Leberzellen fort.
Dabei kommt es einmal zu einer fortschreitenden Dissoziation der
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Leberzellen, welche aus ihrem epithelialen Verband geldst, frei in den
verbreiterten Lymphriumen liegen. Die Leberzellen selbst zeigen dabei
fortschreitende degenerative Verinderungen in Form albumindéser triiber
Schwellung, fortschreitender Kernabblassung, fettiger Degeneration und
schlieBlicher Nekrose. Es konnen dabei in unregelmafiger Anordnung
kleinere und groSere Lippchenbezirke der vollkommenen Nekrose an-
heimfallen. Als Ausdruck der echten Entziindung sehen wir aufler dieser
serésen Exsudation auch wechselnde Beteiligung von fibrinéser und von

ADbb. 10. Serése Hepatitis.

kleinzelliger lymphocytirer und leukocytirer Exsudation. Immerhin
ist die Beteiligung polymorphkerniger Leukocyten duBerst sparlich. Sie
errcicht nicht die Stirke wie z. B. bei einer Spontanreaktion innerhalb
eines Hautleproms. RegelmiBig finden wir das Bild der Endothel-
Aktivierung, wobei die stark geschwollenen und vielfach fettig degene-
rierten Capillarendothelien knopfférmig in das Lumen der Capillaren
vorspringen. Ferner finden "sich alle Erscheinungen der Endothel-
ablésung bis zur volligen Isolierung der Endothelien, welche dann als
groBe rundliche oder linglich ovale Zellen frei im Lumen liegend ange-
“troffen werden (vgl. Abb. 10 und 11).

Die Abb. 10 zeigt das charakteristische Bild der serisen Hepatitis. Vorge-
schrittene Dissoziation und vielfach feintropfige Verfettung der Leberzellen. Mach-
tiges pericapillires Odem mit stirkster Erweiterung der lymphatischen pericapil-
liren Spaltriume. Es handelt sich um einen Fall von lepromatdser Lepra, welcher

im Stadium eines akuten reaktiven Schubes zum Ezxitus kam. XKlinisch Lepra
lepromatosa mit teils knotigen, teils flichenhaften Infiltrierungen im Gesicht,

Virchows Archiv. Bd. 310, 39
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am Rumpf und an den Extremitaten. Leprakrank seit 11 Jahren, im Verlauf der
letzten. 6 Jahre vier Spontanreaktionen. Beginn des letzten reaktiven Schubes
vor 3 Monaten. Sektionsbefund: Reaktive lepromatdse Lepra mit starker Schwel-
lung der Milz (420 g) und der Leber (1810 g). Leber makroskopisch graurot, mit
sehr feuchter Schnittflache, auf der sich zahlreiche kleine, gelbliche Leprome von
etwa Stecknadelkopfgrofe abheben. In der Abbildung sind lepromatose Infiltrate
nicht sichtbar, der Fall zeigt dagegen an anderen Stellen der Leber teils periportale
Infiltrate, teils das Bild der vakuoliren leprésen Umwandlung des Capillarendo-

Abb. 11. Reaktives periportales Leprom, serdése Hepatitis.

3

thels. Das hier wiedergegebene Bild der serdsen Hepatitis ist als ein ,,perifokales’
toxisches Odem aufzufassen.

In der Abb. 11 ist die serése Hepatitis bei einem Fall von lepromatdser Lepra
dargestellt. Klinisch Lepra lepromatosa, krank und interniert seit 13 Jahren.
Mitsuda-Reaktion stets negativ, Wassermann- und Kahn-Reaktion positiv. Im
Nasenschleim und in den Hautherden bei wiederholter Untersuchung reichlich
Bacillen. Exitus wihrend eines akuten Schubes spontaner Leprareaktion. Bei der
Sektion typisches Bild der reaktiv verinderten tuberdsen Lepra lepromatosa,.
starke Schwellung der Milz (390 g) und der Leber (1900 g). Auf der grauroten,
sehr saftreichen Schnittfliche der Leher schon makroskopisch zahlreiche miliare
rundliche und spindelférmige Leprome von gelber Farbe sichtbar. Die Abbildung
zeigt bei Hamatoxylin-Eosinfarbung die charakteristischen reaktiven Leberverin-
derungen. Im Zentrum der Abbildung 6dematoses periportales Bindegewebe mit
Gallengingen und einem erweiterten Ast der Pfortader. In den Maschen des Binde-
gewehes vereinzelte vakuolisierte Virchow-Zellen sowie zahlreiche Lymphocyten
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und polymorphkernige Leukocyten. Michtiges reaktives Odem. Die Veriinderungen
des periportalen Leproms entsprechen den reaktiven Verinderungen eines Haut-
leproms. Um das periportale Gewebe ein breiter 6dematdser Saum, welcher sich
unmittelbar in die pericapilliren Spaltraume der Leberlippchen fortsetzt. Das
eigentliche Leberparenchym zeigt die charakteristischen Veranderungen einer
serosen Hepatitis mit bereits deutlicher Dissoziation der Leberzellen.

Die Spitstadien der lepromatosen serosen Hepatitis sind durch vor-
wiegend sklerosierende Prozesse am Leberbindegewebe gekennzeichnet,
wobei sich gleichzeitig die exsudativen Verinderungen zuriickbilden.
So konnten wir bei einem Falle von lepromatdsem Aussatz, welcher
nach einer 9 Monate lang bestandenen Spontanreaktion {,,grofle Reaktion™)
zum Exitus kam, alle Uberginge von den akut-entziindlichen, exsudativen
Erscheinungen der serdsen Hepatitis bis zur sekunddren Organsklerose
nachweisen. Hier fanden sich auBer allen oben beschrichenen akuten
exsudativen Erscheinungen auch sklerosierende Prozesse, ohne dafl sich
ein eigentliches Granulationsgewebe entwickelt hatte. Die Gitterfasern
sowie die Capillarwinde erscheinen durch ein grobfaseriges, aus plumpen
Bindegewebsfibrillen aufgebautes, kernarmes Gewebe verdickt. Makro-
skopisch war die Leber dabei deutlich vergroBert (1800 g) und verhartet.
Dieser VergroBerung und Verhdrtung entsprach im histologischen Bilde
die diffuse elephantiastische Bindegewebsvermehrung, welche sich auch
zwischen die einzelnen Leberzellen fortsetzte und dadurch zu weit-
gehender Isolierung vieler Leberzellen fithrte. An letzteren fanden sich
alle Ubergiinge zwischen normalen Leberzellen, triib geschwollenen und
fettig degenerierten Zellen und véllig abgestorbenen kernlosen Zell-
massen. Stark beteiligt war gleichzeitig das periportale Bindegewebe,
in dessen verdickten Bindegewebsfasern sich zahlreiche, entweder iso-
lierte oder in Gruppen zusammenliegende Virchow-Zellen mit reichlichen
Bacillen nachweisen lieBen.

Die oben beschriebenen Verinderungen zeigen, dafl die reaktiven
Schiibe von serdser Hepatitis durchaus geeignet sind, eine hypertrophische
oder bei entsprechender Parenchymzerstérung und narbiger Binde-
gewebsschrumpfung eine atrophische Cirrhose vom Bau der Laénnec-
schen Cirrhose hervorzurufen. Wir werden weiter unten noch einmal
wf diese Genese der ,leprosen Cirrhose zuriickkommen.

d) Die lepromatise Lebercirrhose.

Im- Verlaufe des lepromatosen Aussatzes kommt es bei vorgeschrit-
tenen Fallen mit visceraler Beteiligung in einem verhiltnisméfig groflen
Prozentsatz zur Entwicklung des klinischen und anatomischen Bildes
der Lebercirrhose. Wir haben sie unter 251 Fillen mit leprésen Ver-
dnderungen in der Leber 31mal gesehen. Das entspricht einem Prozent-
satz von 12,4%. Bei den lepromatésen Cirrhosen kénnen sich alle
Sekundéirerscheinungen dieser Krankheit entwickeln (Ascites, Milz-
tumor, allgemeine Animie, Entwicklung eines Kollateralkreislaufes mit

39*
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den entsprechenden variedsen Erweiterungen der Oesophagusvenen, der
epigastrischen Venen und der rekanalisierten Nabelvene usw. Bei zwei
von meinen Fillen erfolgte der Tod durch Blutung aus einer geplatzten
Oesophagusvene. Der Pfortaderkreislauf zeigt gewohnlich in seinen
intra- und extrahepatischen Asten starkste Erweiterung der Portalvenen.
Gelegenttich kommt es auch zur Thrombosebildung im Stamm der
Pfortader oder in einem gréeren intrahepatischen Ast. Day ganze Bild
der sogenannten ,lepromatdsen Cirrhose entspricht also zunichst in
vielen Einzelheiten dem klassischen Bilde der gewshnlichen Laénnecschen
Cirrhose. Wir miissen aber bei der lepromattsen Cirrhose verschiedene
Formen unterscheiden, welche sich sowohl hinsichtlich ihrer Pathogenese
als auch hinsichtlich des mikroskopischen Baues unterscheiden. Auf-
fallend ist zundchst die Tatsache, daB die leprose Cirrhose makroskopisch
meistens das Bild der hypertrophischen, feinkérnigen, und nur selten
das Bild der atrophischen Cirrhose zeigt. Es handelt sich meist um eine
mehr oder weniger stark vergroBerte Leber, deren Gewicht nach unseren
Beobachtungen zwischen 1500 und 2500 g schwankt. Die Vergroferung
kann also gelegentlich betrachtlich sein. In nur seltenen Fillen bietet
die Leber das Bild einer atrophischen (Laénnecschen) Cirrhose, wobei
ich jedoch Gewichte unter 1000 g nicht beobachtet habe. Auffallend
ist ferner, dafl sich diese Cirrhosen meistens unter dem Bilde der fein- -
kornigen (oft ,,glatten®) Cirrhose darstellen. Es besteht gewdhnlich eine
starke Verhartung des ganzen Organs, sowic eine gleichmaBige diffuse,
gelegentlich zuckerguBartige Verdickung der Kapsel, wobei die Ober-
fliche fein granuliert erscheint (Koérnchengréfle zwischen Stecknadel-
kopf- und Erbsengrofe). Auf der Schnittfliche bietet die Leber das
Bild der diffusen Bindegewebshyperplasie mit Abschniirung etwa erbsen-
grofler und Kkleinerer Liappchenteile. Dieses Bild der feingranulierten
hypertrophischen Cirrhose verdankt nun seine Entwicklung verschieden-
artigen Veranderungen und dementsprechend kénnen wir die leprése
Cirrhose in pathogenetisch verschiedene Formen einteilen, die ich im
folgenden getrennt bebandeln will. Schon hier sei aber darauf hinge-
wiesen, daf Uberginge bzw. Mischformen zwischen den einzelnen Typen
vorkommen,

‘Wenn die cirrhotischen Verinderungen beim Aussatz verhéltnismiBig
hdufig sind, so miissen wir uns dabei dariber im Klaren sein, da8 trotz
der anscheinend einheitlichen Atiologie der leprosen Lebercirrhose doch
ganz verschiedene Faktoren beim Zustandekommen dicses Krankheits-
bildes beteiligt sind. Die Auffassung, daB es sich bei der Lebercirrhose
um eine primdre interstitielle chronisceh entziindlicke und produktiv
verlaufende Erkrankung der Leber handelt, kann fir die leprdse Cirrhose
aufrecht erhalten werden. Bei der leprosen Cirrhose handelt es sich vor-
wiegend um Folgezustinde einer interstitiellen chronischen, rezidivieren-
den Hepatitis. Daneben kommen aber auch cirrhoseférmige Verinde-
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rungen der Leber vor, welche denjenigen indurativen Texturverinde-
rungen entsprechen, welche gelegentlich bei generalisierten Lipoidosen
beobachtet werden. Die leprosen Cirrhosen gehéren also nach der Réssle-
schen Einteilung unter die Gruppen der Laénnecschen Cirrhose vom
Typus der histolytischen Cirrhose (chronische interstitielle Hepatitis
mit sekundirer Hepatose), der hypertrophischen Cirrhosen als Ausdruck
einer rein interstitiellen chronischen Hepatitis, und der Mischformen
der obengenannten Typen, d.h. Formen interstitieller Entziindungen,
teils atrophischer, teils hypertrophischer Art mit sekundirem Parenchym-
schwund. Daneben kommen auch beim Aussatz Leberverinderungen
vor, welche den selteneren Formen der Lebercirrhose entsprechen, worunter
Rissle besonders die Cirrhose bei Speicherkrankheiten (z. B. Morbus
Gaucher) gruppiert.

Formalgenetisch stellt also die leprése Lebercirrhose einen einheit-
lichen ProzeB dar, insofern als auch bei ihr der charakteristische Umban
durch regressive, sklerosierende und regenerative Prozesse bedingt ist.
Die fir das Zustandekommen des Umbaues notwendige stindige Ein-
wirkung einer schidigenden Noxe gehen von den lepromatisen Infil-
traten aus, die rezidivierende Einwirkung toxischer Art besteht in der
leprésen Spontanreaktion.

Bekanntlich ist das anatomische und histologische Bild der Leber-
cirrhose kein einheitliches und es stellt oft nur cine bestimmte Phase
des Krankheitsprozesses dar. Das gilt ganz besonders auch fiir die
leprse Cirrhose. Die Leber ist als Organ des intermediiren Stoffwechsels
der verschiedensten Speicherungsvorgange, des Umsatzes und verschie-
denartiger Ausscheidungsprozesse wie kaum ein anderes Organ Ein-
fliissen verschiedenster Art ausgesetzt, welche sich qualitativ und quan-
titativ auswirken koénnen. Dabei werden diese Einwirkungen dann
besonders schwer verlaufen, wenn ‘das Organ durch irgend einen Krank-
heitsprozeB bereits vorher eine Schidigung erfahren hat. So diirfte die
allgemeine leprose Kachexie oder die begleitende Tuberkulose einen
entscheidenden EinfluB auf die Auswirkung der unmittelbaren leprésen
Infektion dieses Organs haben. Das geht schon daraus hervor, da8 ich
die leprése Cirrhose besonders hdufig bei kachektischen Individuen und
ferner bei Fallen mit begleitender Lungentuberkulose beobachtet habe.
SchlieBlich haben wir beim Zustandekommen des Bildes der leprosen
wie der gewdhnlichen Cirrhose auch noch die verschieden groBe regene-’
rative Potenz der Leber, und zwar des mesenchymalen als auch des paren-
chymatésen Anteils in Rechnung zu stellen. Diese regenerative Potenz
kann zum Teil wenigstens konstitutionell, z. B. rassisch bedingt sein.
Wir wissen, daf Angehérige der schwarzen Rassen eine auffallend hohe
Neigung zu regenerativer Bindegewebswucherung besitzen. Die bei
Angehérigen schwarzer Rassen hiufige Entwicklung des Narbenkeloids
ist uns ein sichtbarer Ausdruck fiir diese Rassedisposition. So erklirt
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sich, daBl die gleiche entziindliche Schadigung des Leberbindegewebes
zu ganz verschiedenen Bindegewebshyperplasien in diesem Organ fithren
kann. Das sehen wir auch bei der chronischen leprisen Infektion der
Leber, bei welcher die Bindegewebswucherung trotz anndhernd gleich-
artiger leproser Infektion bei verschiedenen Rassen ganz verschiedene
Grade erreichen kann und besonders (nach meinen Beobachtungen)
baufig bei Negern vorkommt.

Die Vorstellung, daB der Atkohol die hauptsiichliche Ursache der Lebercirrhose
sei, hat dazu gefiihrt, daB einzelne Beobachter die Lebercitrhose hei der Lepra
lediglich mit dem beim Leprosen héufigen Alkoholabusus in Zusammenhang ge-
bracht haben (3. die Literaturbesprechung). Dag trifft nach meinen Beobachtungen
sicher nicht zu. Unter unseren 31 Fillen mit Cicrhose finden sich nur 6, bei denen
ein maBiger AlkoholgenuB nachweishar war. Im ibrigen gestatten die Verhaltnisse
in den Leproserien einen stirkeren AlkoholgenuB nicht. Fur die Atiologie der
leprésen Cirrhose sind lediglich wichtig die pericholangitischen leprésen Entziin-
dungen der Leber; es bestcht eine gewisse Ahnlichkeit zwischen der spezifisch-
entziindlichen leprésen Cirrhose und den Cirrhosen, die wir iin Verlaufe von anderen
chronischen Infektionskrankheiten beobachten konnen (Syphilis. Malaria, Tuber-
kulose. Lymphogranulomatose, das brasilianische parakokzidioidale Granulom und
die Schistosomose).

Die Unterscheidung der Lebercirrhose in eine atrophische und eine
hypertrophische Form griindet sich klinisch und anatomisch auf rein
morphologische Merkmale der Leber und einige begleitende Verinde-
rungen, vor allem den Ikterus, den Milztumor und den Ascites. Eine
kleine Leber mit fehlendem Ikterus, geringem Milztumor, aber vor-
handenem Ascites kennzeichnet die atrophische Cirrhose; eine groBe
Leber, andauernder Ikterus und groBer Milztumor ohne Ascites kenn-
zeichnen die hypertrophische Lebercirrhose. Wenn auch vereinzelt reine
und weitgehend typische Fille dieser beiden Formen, vor allem der
atrophischen Cirrhose bei der Lepra zur Beobachtung kommen, so zeigen
sich andererseits doch recht haufig Ubergiange zwischen beiden Formen.
Die leprose Cirrhose nimmt insofern eine Sonderstellung ein, als sie zwar
einerseits fast immer die Anzeichen der hypertrophischen Cirrhose auf-
weist, d. h. sie fiibrt meistens zur Vergroferung des Organs, dabei aber
zu Ascites und zu gewdhnlich méachtigem Milztumor, ohne dal dabei
Ikterus besteht. Nach der {iblichen Klassifizierung stellt also die leprose
Cirrhose eine Mischform zwischen atrophischer und hypertrophischer
Form dar.

Bei der Besprechung der muultiplen Leprome und der diffusen pro-
duktiven lepromatésen Hepatitis habe ich bereits darauf hingewiesen,
daf die Umwandlung der Capillarendothelien in lipoidhaltige Virchow-
Zellen und die aus den gleichen Zellen bestehenden Granulome der
Leber makro- und mikroskopisch ein Aussehen verleihen, welches oft
sehr an das Bild einer Lipoidspeicherkrankheit (Gaucher- und Viemann-
Picksche Krankheit) erinnert. Das trifft noch mehr fir die Falle zu,
bei denen sich dic Wucherung der Virchow-Zellen mit indurierenden
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Prozessen der Leber kombiniert. Bekanntlich kommen bei den Lipoid-
speicherkrankheiten cirrhotische Verinderungen vor, die Rdssle unter
die ,,seltenen Cirrhosen’ gruppiert. Ich erinnere an die Beschreibungen
von Cirrhose bei den einander verwandten Splenomegalien vom Typus
der Gaucherschen und Niemann-Pickschen Krankheit (Pick, Riesel,
Mandelbaum-Douney, Rossle, Coreau, Oberling und Dienst). Sind die
cirrhoseartigen Vorginge in der Leber bei der Gaucher- und der Niemann-
Pickschen Krankheit ebenso wie die cirrhotischen Leberveranderungen
nach der diffusen produktiven lepromatdsen Capillaritis allein aus der
Tatsache zu verstehen, dal sich zwischen den eigentiimlichen Ablage-
rungen der beiden Lipoidspeicherungskrankheiten bzw. zwischen den
lipoidhaltigen Virchow-Zellen ein zu sklerotischer Umwandlung fihiges
Granulom ausbildet, so ist dies erst recht in den Fallen zutreffend, wo
das Wesen der Krankheit selbst in dem Aufbau von spezifischem Granu-
lationsgewebe in der Leber besteht. So kann es auch bei der lepromatésen
Lepra zur narbigen Umwandlung der granulomatésen Neubildung und
damit zur Entwicklung einer ,seltenen Cirrhoseform™ im Sinne von
Rdssle kommen.

Bei der lepromatisen Lepra, besonders bei dlteren Fillen kommt es
(wie gelegentlich bei der Tuberkulose und Lymphogranulomatose) zu
eigenartigen narbigen Veranderungen der zunichst periportal ange-
ordneten Leprome, wobei sich einerseits ein schwieliges narbiges Binde-
gewcbe um die Leberlappchen entwickelt und dann auch degenerative
Veranderungen am Parenchym auftreten. So kommt es zu einem fort-
schreitenden Umbau der Lippchenstruktur der Leber und schlieflich
zu einem Bilde, welches von der Laénnecschen Cirrhose makroskopisch
und mikroskopisch kaum zu unterscheiden ist. Lediglich der Befund
spezifischer lepromatéser Verinderungen innerhalb des narbigen Schwie-
lengewebes gibt noch einen Aufschlu8 iiber die Atiologie dieser besonderen
Form der Cirrhose. Nach der Rissleschen Einteilung gehort also dieser
Typus der Cirrhose zu den.chronisch entziindlichen, interstitiellen Cir-
rhosen. Daf hierbei auch sekundare Verinderungen (im Sinne einer
ser6sen Hepatitis im Verlaufe wiederholter spontaner Reaktionen) das
Bild weitgehend verwischen und seine Deutung schwierig gestalten
konnen, liegt auf der Hand. Die lepromatése Lebercirrhose ist geradezu
ein Schulbeispiel dafiir, wie verschiedenartige Prozesse schlieflich zu
dem gleichen Bilde an der Leber, namlich zur Cirrhose fiithren kénnen.

Nach den obigen Ausfithrungen miissen wir pathogenetisch ver-
schiedene Formen von Cirrhosen unterscheiden, welche im Verlaufe der
lepromatésen Form des Aussatzes auftreten konnen. Ich gebe im folgen-
den eine Beschreibung dieser verschiedenartigen Leberschrumpfungen.

Die elephantiastische Cirrhose als Folge der serésen Hepatitis. Bei der
Besprechung der serisen Hepatitis haben wir bereits darauf hingewiesen,
daB nach den Untersuchungen von Eppinger und Rossle diese toxische
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Leberentziindung eine grofle Bedeutung fiir das Zustandekommen einer
Cirrhose hat. Die grundlegenden Untersuchungen iiber die Beziehungen
zwischen der serésen Hepatitis und der vorwiegend hypertrophischen
Form der Cirrhose verdanken wir Rdssle, der zeigen konnte, daB das
schubweise Auftreten einer serdsen Entziindung der Leber zur fort-
schreitenden Sklerosierung des interstitiellen Bindegewebes und damit
zur Cirrhose fithren kann. Fir das Verstindnis der Entwicklung dieser
fortschreitenden Organsklerose sind die Untersuchungen iiber die direkte
Umwandlung von Exsudaten in kollagene Substanzen von groBer Be-
deutung. So haben eine Reihe von Arbeiten den Beweis liefern kénnen,
daf sich Exsudate unmittelbar in paraplastische Bindegewebssubstanzen
umwandeln kénnen. Das trifft besonders fiir die kollagenen Binde-
gewebsfibrillen zu, welche das Produkt einer Umwandlung paraplastischer -
Substanzen (Plasma und Fibrin) unter dem Einfluf von Bindegewebs-
zellen darstellen (Nageotte, Herringa, Baitsell, Doljanski und Roulet).
Diese Erkenntnisse stellen eine wichtige Basis zur Erklarung der leprésen
Cirrhose im Gefolge der serdsen Hepatitis dar. Bei vorgeschrittener
lepromatdser Lepra finden wir gelegentlich das Bild einer hypertrophi-
schen Cirrhose mit mdachtiger Faserentwicklung, bei welcher wir spe-
zifische leprose entziindliche Verinderungen entweder ganz oder fast
ganz vermissen. In jedem Falle aber sind die eigentlichen leprésen
Infiltrate in Form der produktiven Capillaritis oder in Form der peri-
portalen Infiltrate so geringgradig, daf sie nicht als die Ursache der
michtigen diffusen und unabhangig von den leprosen Infiltraten auf-
tretenden elephantiastischen Faserneubildung angesehen werden kénnen.
Das Bild dieser Cirrhose ist charakterisiert durch eine Verdickung der
faserigen Grundmembranen der Capillaren, durch eine plumpe Ver-
dickung der intercelluldren retikularen Fasern und durch eine méchtige,
oft weitgehend hyalinisierte Faserneubildung im periportalen und intra-
lobuliren Bindegewebe. Durch die schrankenlose Retikulumfaserhyper-
plasie kommt es zu einer fortschreitenden -Auseinanderdringung, Iso-
lierung und Dissoziation der Leberzellen, in vorgeschrittenen Fallen ist
jede einzelne dieser Zellen durch verbreiterte, korbahnlich verflochtene
Retikulumfasern umsponnen und so von ihrer Nachbarzelle und nicht
zuletzt auch vom Endothel der Capillaren getrennt. DaB mit diesen
Verinderungen Ernihrungsstorungen der Leberzellen verbunden sein
miissen, liegt auf der Hand und als ihre Folge sehen wir denn auch alle
Uberginge zwischen triiber Schwellung, hyalintropfiger Entartung und
Verfettung bis zu schlieBlicher Nekrose der Leberzelle. Alle diese
Parenchymverinderungen sind aber zweifellos sekunddrer Natur. Sie
stellen eine sekundére ,,Hepatose’ im Gefolge der primaren GefdB- und
Bindegewebsverinderungen dar. Auffallend ist ferner die Tatsache, daBl
trotz weit vorgeschrittener interstitieller elephantiastischer Binde-
gewebswucherungen regenerative Verdnderungen am eigentlichen Leber-
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parenchym meist vermifit werden. Auch lebhaftere Wucherungen der
Gallengange, welche fiir die gewdhnliche atrophische Lebercirrhose so
charakteristisch sind, werden hier meistens vermil3t.

Diese eigenartige diffuse interstitielle Bindegewebshyperplasie, welche
fast ausschlieBlich fiir die makroskopische VergréBerung und feinkérnige
Granulierung des ganzen Organs sowie fiir die fibrése Kapselverdickung
verantwortlich zu machen ist, stellt nun wahrscheinlich die Folge wieder-
bolter Schiibe der leprésen sergsen Hepatitis dar. Wir haben sie besonders
in denjenigen Fallen gefunden, welche klinisch oft wiederholte Spontan-
reaktionen im Verlaufe des lepromatésen Aussatzes aufwiesen. KEs
handelt sich dabei besonders um Leprakranke, welche wiederholt das
Bild der sog. ,.grofen Reaktion geboten haben.

Aus klinischen Beobachtungen heraus ist uns bekannt, daf die Spontanreak-
tionen im Verlauf des lepromatosen Aussatzes zu voriibergehenden Schwellungen
der Milz und der Leber fithren, welche sich nach Abklingen der Reaktion wieder
spontan zuriickbilden. Diese Schwellungen beginnen beim Ausbruch des reaktiven
Fiebers, verlaufen mit geringen Schmerzen und Spannungsgefiihl in der Leber-
und Milzgegend, dagegen in der Regel ohne Tkterus. So hat Muir bei den eruptiven
Schithen der- spontanen Leprareaktion hdufig Milz- und Leberschwellungen be-
obachtet. Auch Stein gibt an, daB im Verlauf der spontanen Leprareaktionen
eine ausgesprochene Milzschwellung nachzuweisen ist, wogegen allerdings Leber-
schwellungen nur ausnabmsweise vorkommen sollen. Im Gegensatz zu diesen
Autoren geben Lowe und Gougerot an, daB die VergroBerung von Milz und Leber
withrend der Reaktion klinisch nur selten nachweisbar sei. Die Frage nach der
Milz- und Leberschwellung wihrend der Leprareaktion ist in letzter Zeit in So
Paulo eingehend von Bechelli studiert worden. Wir geben im folgenden seine Er-
gebnisse im Auszug wieder:

Milz und Leber vergréern sich in der Regel im Verlaufe der spontanen Lepra-
- reaktion. Dabel ist die Milzschwellung meistens stirker ausgeprigt als die Leber-
schwellung. Milzschwellungen konnten in 74% und Leberschwellungen in 59%
der Falle klinisch nachgewiesen werden. Die Schwellung der Milz und Leber er-
reicht ihren héchsten Grad, wenn die Reaktion auf ihrer Hohe angelangt ist. Klingt
der eruptive Schub ab, so gehen auch die Milz- und Leberschwellungen langsam
zuriick. Sowohl die Milz als die Leber konnen betrachtlich vergroBert sein. In
einem von Bechelli beobachteten Falle iiberragte die Leber den Rippenbogen um
9,6 cm, in einem anderen Falle iiberragte die Milz den Rippenbogen um 13,5 ci.
In beiden Fillen wird angegeben, dafl bereits vorher eine maBige Vergroflerung
der Milz und der Leber bestanden hat. Wenn die Milz und die Leber palpabel
sind, so erscheinen ihre vorderen Rinder stark verdickt und verhirtet. Dabei
besteht eine deutliche Druckschmerzhattigkeit, besonders bei der Leber, weniger
bei der Milz. Bechelli konute in keinem Falle von reaktiver Leberschwellung einen
Ikterus beobachten. Er fithrt die Milz- und Leberschwellungen in erster Linie auf
Stauungszustinde zuriick, glaubt aber, da8 wahrscheinlich auch eine Hyperplasie
der retikuloendothelialen Elemente eine wesentliche Bedeutung fiir das Zustande-
kommen der Vergré8erung dieser Organe besitzt.

Nach unserer Ansicht und nach unseren anatomischen und histo-
logischen Untersuchungen sind diese, withrend der Reaktion beobachteten,
Vergroferungen von Milz und Leber weniger auf eine Stauung dieser
Organe zurfickzufithren, als vielmehr auf eine serése Entziindung im
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Sinne von Rdssle. Wie die Spontanreaktion an den Hautlepromen auf
eine unspezifische, toxische perifokale Entziindung zurickzufibren ist,
so gpielen sich auch wihrend der Reaktion unspezifische serése exsu-
dative Entzindungen an denjenigen Ovganen ab, welche von der vis-
ceralen Ausbreitung des Aussatzes ergriffen werden. Diese Schiibe von
serdser interstitieller Exsudation in der Leber sind es nun, welche in
erster Linie fiir das Zustandekommen der fortschreitenden diffusen
Sklerosierung ,d.h. der elephantiastischen hypertrophischen Cirrhose
verantwortlich zu machen sind. Von den 31 Fillen mit lepromatéser
Lebercirrhose boten in meinem Material 12 Fille das Bild der hyper-
trophischen elephantiastischen Cirrhose, bei welcher die Bindegewebs-
zunahme und die Vergréferung des Organs nicht durch die eigentiam-
lichen (und nur mifig entwickelten) lepromatésen Granulome bzw.
deren Narben, als vielmehr durch die ganz diffuse sklerosierende Binde-
gewebswucherung als Folge oft wiederholter Schitbe von seréser Hepatitis
Im Verlaufe von spontanen Leberreaktionen bedingt war. In der
Abb. 12 gebe ich eine kurze Beschreibung eines typischen Falles.

Die Abb. 12 zeigt eine hypertrophische Cirrhose bei einem Falle von weit vor-
geschrittener Lepra lepromatosa mixta mit ausgedehnten Mutilationen und teil-
weise geschwurig zerfallenen Lepromen der Haut und leprdsen Infiltrationen der
inneren Organe. 49 Jahre alter Neger, leprakrank seit 6 Jahren, interniert seit
5 Jahren. Sehr hosartige und schnell verlaufene Lepra lepromatosa mit ausgedehnten
flachenhaften Infiltrierungen der Haut im Gesicht, am Rumpf und an den
Extremititen. Von Anfang an negative Mitsuda-Reaktion, reichlich Bacillen im
Nasenschleim und in den Hautherden. Seit 4 Jahren stirkerer Nervenbefall mit
trophischen Stérungen und Mutilationen. Wihrend der 5jihrigen Asylierung
6mal Spontanreaktionen, bei denen jedesmal starke Schwellungen von Milz und
Leber beobachtet wurden. Seit einem Jahr Erscheinungen einer Lebercirrhose
mit Ascites und groBem Milztumor. Bei der Sektion sehr grofie Leber (2140 g),
Milztumor (490 g) und 5 Liter Ascites. Leber sehr derb, auf der Oberfliche und
Schnittfliche ganz fein granuliert, mit vollkommen umgebauter Lappchenstruktur
und ockergelber Farbe. Die Abbildung zeigt bei Hamatoxylin-Eosinfarbung die
cirrhotischen Verinderungen der Leber. Bild der elephantiastischen und weit vor-
geschrittenen Cirrhose. Lepromatose Infiltrate nur sehr spirlich im periportalen
Bindegewebe, mit vielen Bacillen. Ganz vereinzelte, zu Virchow-Zellen umge-
wandelte, verfettete und Bacillen enthaltende Capillarendothelien. Hochgradige
Wucherung kollagenen und teilweise hyalinisierten Bindegewebes. Die Binde-
gewebswucherung zeigt einmal breite Ziige und Strange, welche das Leberparenchym
in ganz unregelméafigen Zigen durchkreuzen und so zahlreiche Pseudolobuli bilden.
Innerhalb dicser Bindegewebsstringe deutliche Gallengangswucherung. Die
Pseudolobuli selbst zeigen weit vorgeschrittene Dissoziation und Atrophie der
Leberzellen, zwischen welchen sich fibrillares Bindegewebe ganz diffus entwickelt
hat. Es liegt hier eine elephantiastische hypertrophische Cirrhose vor, welche
offenbar durch zahlreiche Schiibe serdser Hepatitis im Verlaufe der klinisch be-
obachteten Spontanreaktionen entstanden ist.

Die spezifische entziindliche lepromatise Cirrhose. Wihrend wir die
elephantiastische Cirrhose als Folge einer Sklerosierung im Anschlufl an
pericapillire serdse Exsudatbildungen auffassen miissen, liegt bei der
spezifischen lepromatosen Cirrhose ein anderer Vorgang hinsichtlich
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der Pathogenese und des mikroskopischen Bildes vor. Wenn wir auch
hier hauptsichlich hypertrophische Formen finden (durchschnittliches
Lebergewicht um 1600 g), so ist das histologische Bild doch grundsatzlich
von dem der elephantiastischen Cirrhose verschieden. Makroskopisch
handelt es sich um meist grobkérnige Cirrhosen mit weitgehendem Umbau
der Lappchenstruktur, wobei auch regenerative adenoméihnliche Leber-

Abb. 12. Hypertrophische Cirrhose.

zellwucherungen nicht fehlen. Das Bild ist charakterisiert durch die Ent-
wicklung méchtiger lepromatéser Infiltrate im periportalen Bindegewebe,
welche dabei alle Ubergiinge zwischen frischeren’ zellreichen Infiltraten
und alten, teilweise hyalinisierten Narben aufweisen. Das periportale
Leprom habe ich oben eingehend beschrieben. Hier interessiert uns
in erster Linie seine (die Ausheilung des Leproms bedeutende) narbige
Umwandlung und der damit verbundene Umbau der Lappchenstruktur.
Ein Leprom kann sich, wie jedes andere chronisch entziindliche Granu-
lom, unter zunehmender Faserbildung und weitgehendem Zellschwund
in echtes Narbengewebe umwandeln. Das kommt in besonders eindrucks-
vollen Bildern in der Leber im AnschluB an die lepromatése périportale
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Infiltrierung vor. Wir finden dann das periportale Gewebe méchtig
verbreitert und hyalinisiert. Zwischen den Bindegewebsfasern sind
Virchow-Zellen und Bacillen nur noch spirlich, in manchen Bezirken
iiberhaupt nicht mehr nachweisbar. Das periportale Bindegewebe setzt
sich dabei in unregelmiBigen Ziigen in die Acini fort und tritt oft mit
dem periportalen Bindegewebe benachbarter Lippchen in Verbindung.
Dadurch schwindet mehr und mehr die urspriingliche Lippchenstruktur.
Gleichzeitig bestehen Parenchymdegenerationen (fettige Entartung).
Wihrend aber bei der eclephantiastischen Cirrhose regenerative Ver-
anderungen in der Regel fehlen, treten sie bei dieser Form der spezifischen
Cirrhose relativ hiufig auf. Wir finden sie in Form kleinerer und griéflerer
adenomihnlicher Wucherungen der Leberzellen und der Gallenginge,
wodurch sich das Bild der gewéhnlichen Cirrhose noch mehr nihert.

Wenn wir beriicksichtigen, da} diese spezifische lepromatése Cirrhose
im Grunde ein Narbenstadium nach einer teils ausgeheilten, teils fort-
schreitenden leprésen Infektion der Leber darstellt, so wird uns der
wechseinde Bacillengehalt verstindlich. Das frische, an vakuolisierten
Virchow-Zellen reiche periportale Leprom enthdlt immer Bacillen in
meist grofler Zahl. Die hyalinisierten narbigen Verinderungen des
periportalen Bindegewebes zeigen dagegen entweder iiberhaupt keine
Bacillen oder nur eine sehr spérliche Zahl. Unter den 31 Fillen von
lepréser Cirrhose habe ich das Bild der spezifischen entziindlichen lepro-
matdsen Cirrhose 19mal gesehen, sie kommt also hiufiger vor als die
hypertrophische Cirrhose als Endstadium oft wiederholter seréser Ent-
zindungen. Der wesentliche Unterschied der spezifischen entziindlichen
Cirrhose gegeniiber der elephantiastischen Form besteht im histologischen
Bild in den sehr ausgedehnten lepromatdsen Infiltrierungen, die wir bei
der hypertrophischen oder mehr diffusen Form der Sklerosierung nicht
antreffen. Die Verhirtung der Leber beruht also auf der Entwicklung
{bzw. Vernarbung) spezifischer Granulome und nicht auf der Sklero-
sierung im Gefolge einer toxischen serésen Entziindung. Dementsprechend
entwickelt sich das Narbengewebe vorwiegend im Glissonschen Kapsel-
gewebe, wobei die Lippchenstruktur zunichst erhalten bleiben kann,
spiter kommt es aber immer zum Umbau. Bei allen 19 Fillen handelt
es sich um weit vorgeschrittene Lepra lepromatosa mit chronischem
Verlauf zwischen (8 und 29 Jahren) und starker allgemeiner leproser
Durchseuchung bei vorwiegender Beteiligung der Leber, der Lymph-
driisen und der Milz. Die Milz war in allen Fillen vergroBert (zwischen
190 und 520g), bei 15 Fillen bestand Ascites (zwischen 600 und
3000 ccm). Das Lebergewicht schwankte zwischen 1200 und 2430 g.
In den Abb. 13—15 gebe ich einige typische Beispiele.

Die Abb. 13 zeigt eine beginnende Lebercirrhose bei multiplen groBeren Lepromen

der Leber.. Fall von Lepra lepromatosa mixta. Leprakrank seit 16 Jahren, asyliert
seit 9 Jahren. Wahrend der Beobachtung im Asyl zwei Spontanreaktionen
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beobachtet. Der Fall zeigte klinisch sehr zahlreiche knotige und flichenhafte
Infiltrierungen der Haut im Gesicht, am Rumpf und an den Extremititen. Die
tastbaren peripheren Nerven, insbesondere der Nervus ulnaris diffus verdickt.
Starke Sensibilitatsstorungen, sowie Mutilationen an den Hinden und Filen,
grofe perforierende Geschwiire an den FuBsohlen. Kein Alkoholabusus in der
Anamnese. Wihrend der klinischen Beobachtung Mitsuda-Reaktion negativ,
Wassermann- und Kahnsche Reaktion positiv. Reichlich Bacillen im Nasenschleim
und in den Hautherden. Bei der Sektion Leber vergriofert (1700 g) und sehr derh,

Abb. 13. Beginnende lepromatdse Cirrbosge.

aber noch keine deutliche Pseudolippchenbildung. Auf der Schnittfliche sehr
zahlreiche groBere knotige und streifige, oft ringférmig angeordnete gelbe Leprome.
Milz miBig vergroBert (240 g) mit vielen auf der Schnittfliche gut sichtbaren
gelblichen Lepromen. Geringer Ascites (500 ccm). Im iibrigen das Bild der vor-
geschrittenen Lepra lepromatosa mit starker Beteiligung der Lymphdriisen, des
Knochenmarks, der Hoden, des Zungengrundes, Kehlkopfes und der Nasenschleim-
haut. Die Abbildung zeigt das mikroskopische Bild dér Leber. Bei noch verhiltnis-
maBig gut erhaltener Lappchenstruktur viele groBere Leprome init zahlreichen
Virchow-Zellen und ziemlich starker kleinzelliger Tnfiltrierung der Randpartien.
Diffuse Hyperplasie der Endothelien, von diesen viele zu vakuolisierten ¥ irchow-
Zellen umgewandelt. Innerhalb der Herde viele Bacillen.

Die Abb. 14 zeigt eine Lebercirrhose bei einem Falle von lepromatdsem Aussatz.
Leprakrank seit 13 Jahren, interniert seit 7 Jahren. Wahrend der Internierung
drei spontane Leprareaktionen beobachtet. Klinisches Bild der Lepra tuberosa
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mit nur sehr geringen Sensibilititsstérungen, keine Mutilationen. Reichlich Bacillen
im Nasenschleim und in den knotigen Hautverinderungen. Mitsula-Reaktion
negativ, Wa.R. positiv. Kein Alkoholabusus in der Anamnese. Seit einem Jahr
Erscheinungen im Sinne einer Lebercirrhose. Leber leicht vergrofert und sehr
derb. Ascites. Anatomisch typisches Bild der Laénnecschen Cirrhose. Leber von
etwa normaler GroBe (1400 g), sehr derb und feinhockerig. Auf der Schnittfliche
deutlicher Umbau und Pseudoacinusstruktur. Dabei liBt das streifige Binde-
gewebe sehr deutliche gelbliche Einlagerungen erkennen. Am Leberhilus viele
stark vergréferte buttergelbe Lymphdrisen. Die Milz ziemlich gro und derb
(330 g). Auf der Schnittfliche der Milz zahlreiche knotige Leprome. 3000 cem
Ascites. Im iibrigen vorgeschrittene Lepra der Eingeweide mit starker Beteiligung

Abb. 14. Lepromatdse Cirrhose.

aller Lymphdrisen, des Kehlkopfes, der Nasenschleimhaut, der Hoden und des
Knochenmarks. Die Abbildung zeigt das stark verbreiterte und kleinzellig infil-
trierte periportale Bindegewebe mit deutlicher Gallengangswucherung sowie vielen
vakuolisierten Virchow-Zellen (auf der linken Seite der Abbildung gut erkennbar),
In dem stark verbreiterten Bindegewebe ein abgeschniirtes Leberlippchen. Inner-
halb der Virchow-Zellen reichlich Bacilles.

Die Abb. 15 zeigt eine Lebercirrhose bei einem Falle von Lepra lepromatosa
von sehr chronischem Verlauf. 64jahriger Mann, leprakrank angeblich seit 28 Jabren,
interniert seit 10 Jahren. Klinisches Bild der Lepra tuberosa, reichlich Bacillen
im Nasenschleim und in den Hautherden. Mitsuda-Reaktion negativ. Keine
wesentlichen Sensibilitatsstérungen, keine Mutilationen. Xein Alkoholabusus in
der Anamnese. Wihrend der Agylierung nur eine Spontanreaktion beobachtet.
Seit 2 Jahren Erscheinungen einer Lebercirrhose mit reichlich Ascites. Anatomisch
typisches Bild der atrophischen Lebercirrhose. Leber stark geschrumpft (1100 g),
sehr derb, hockerig. Auf der Schnittfliche ist das Bild zunichst von dem einer
gewohnlichen Laénnecschen Cirrhose nicht zu unterscheiden. Lediglich an der
Leberpforte zahlreiche stark vergréBerte und buttergelbe Lymphdriisen. Milz
390 g, sehr derb, fibros, auf der Schnittfliche streifige und knotige Leprome. Vor-
geschrittene Leprs der Lymphdrisen, des Kehlkopfes und der Nasenschleimhaut.
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e) Die lepromatise Infiltrierung mit Amyloidose.

Eine der hiufigsten Komplikationen des lepromatdsen Aussatzes
stellt in vorgeschrittenen Stadien die allgemeine Amyloidentartuny der
Organe dar. Ich habe sie unter 231 Sektionen 74mal gesehen, wobei
nur diejenigen Fille beriicksichtigt sind, welche eine deutliche und
bereits makroskopisch wahrnehmbare Amyloidose zeigten. Von der
Amyloidentartung betroffen sind in erster Linie folgende Organe: Die
Milz, die Leber, die Nieren, der Herzmuskel, der Magen-Darmkanal,

Abb. 15. Lepromatise Cirrhose.

das Knochenmark, die Lymphdriisen und schlieBlich das ganze Binde-
gewebe. Die Leber ist so gut wie immer beteiligt, es gibt kaum einen
Fall von lepromatésem Aussatz mit einer sich iiber 6-—8 Jahre erstrecken-
den Krankheitsdauer, ohne daff Spuren amyloider Entartung der Leber
nachweisbar sind. Ein Zusammenbang zwischen einer chronischen
Eiterung und der Amyloidose besteht bei der Lepra sicher nicht. Ich
habe die generalisierte Amyloidose aller Organe (auch in stirkstem
Grade) bei solchen Fillen gesehen, die weder Mutilationen noch ge-
schwiirige Hautverinderungen aufwiesen. Dagegen bestehen offenbar
Zusammenhédnge zwischen der Héufigkeit spontaner Leprareaktionen
und dem Grad der amyloiden Organentartung. Ich habe oben bereits
darauf hingewiesen, daBl die spontane Leprareaktion mit ihrer peri-
fokalen serésen Entziindung sicher eine Rolle fiir das Zustandekommen
der Organsklerosen und besonders auch der hypertrophischen Leber-
cirrhose spielt. Warum es in dem einen Falle zu sklerosierenden Organ-
verdnderungen, im anderen Falle zur amyloiden Organdegeneration
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kommt, ist nicht zu kliren. Die spontane Leprareaktion ist, wie ich
frither zeigen konnte, eine allergische Reaktion; da derartige Uber-
empfindlichkeitsreaktionen eine grofle ‘Bedeutung fir das Zustande-
kommen der Amyloidose haben, darf heute als bewiesen angesehen
werden (Domagk, Arndt, Letterer u.a.). Die Amyloidose bei der Lepra
ist geradezu ein Schulbeispiel dafiir, dafl chronisch-entziindliche und
durch Uberempfindlichkeitsreaktionen gekennzeichnete Krankheiten ohne
wesentliche Eiterung oder Organzerstérungen zur Amyloidose fiithren
konnen; der Aussatz ist ja durch das hiufige spontane Auftreten von
»Spontanen Leprareaktionen charakterisiert. Bei allen Fillen mit
allgemeiner Amyloidose handelt es sich um Leprakranke mit einem
Krankheitsverlauf zwischen 6 und 34 Jahren, der durchschnittliche
Krankheitsverlauf betragt 17 Jahre. Alle Fille zeigten im Verlaufe ihrer
Erkrankung zahlreiche Spontanreaktionen (zwischen 6 und 11 Reak.
tionen, welche sich zum Teil iiber ein ganzes Jahr erstreckten).

Makroskopisch zeigt die Leber das typische Bild der speckigen
Ampyloidleber, bei welcher sich aber immer auch Leprome makroskopisch
und mikroskopisch in der Kapsel und auf der Schnittfliche nachweisen
lagsen. Bei keinem der 74 Fille mit Leberamyloid habe ich Leprome in
der Leber vermifBt, meistens sind sie sehr zahlreich und fast ausschliefllich
auf das periportale Bindegewebe beschranks. Es sei hier noch besonders
erwihnt, daB ich bei keiner anderen Krankheit bisher so schwere Formen
der Organamyloidose beobachtet habe, als beim lepromatésen Aussatz,
Das trifft neben der Leber auch fir die Nieren zu. Ich werde spiter
noch zeigen, daB die so oft in der Literatur zitierte ,Jeprése Nephritis®
iiberhaupt nicht existiert, dafl es dagegen in den Nieren sehr haufig zu
schwerster Amyloidose und in einem relativ hohen Prozentsatz zu einer
echten Amyloidschrumpiniere mit Niereninsuffizienz kommt.

Die Leberamyloidose zeigt bei der Lepra insofern ein spezifisches
Bild, als sie stets mit einer lepromatdsen Infiltrierung verbunden ist.
Dabei kommen auch Schrumpfungserscheinungen der Leprome vor,
welche zu einem weitgehenden Umbau der Lappchenstruktur fithren
konnen. Das gemeinsame Vorkommen einer Amyloidose mit einer lepro-
matosen Lebercirrhose ist relativ haufig, unter den 74 Fallen mit starkem
Leberamyloid habe ich cirrhosedhnliche Bilder im ganzen 29mal gesehen.
Die Leber ist im allgemeinen sehr groB, in meinem Material zwischen
1700 und 4300 g schwer (Durchschnittsgewicht 2350 g). Auch bei den
cirrhoseartigen Schrumpfungserscheinungen kommt es nicht zu einer
Verkleinerung des amyloid entarteten Organs, es findet sich dann nur
eine feine Granulierung der Oberfliche und ein mehr oder weniger deut-
licher Umbau auf der Schnittfliche. In den Abb. 16—18 gebe ich drei
typische Beispiele von lepromatdser Hepatitis mit Amyloidose.

Die Abb. 16 zeigt cine hochgradige Amyloidose der Leber bei einem 52 jahrigen
Mann mit vorgeschrittener Lepra lepromatosa. Tuberdse und flichenhafte Leprome
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der Haut im Gesicht, am Rumpf und an den Extremititen. Gleichzeitiger Befall
der Extremitatennerven mit Anisthesien und Mutilationen. ILeprakrank seit
24 Jahren, interniert seit 9 Jahren. Mitsuda-Reaktion stets negativ. Reichlich
Bacillen im Nasenschleim und in den Hautherden. In den ersten 6 Jahren der
Internierung vier Spontanresktionen, davon eine 6 Monate lang. In den letzten
3 Jahren fast ununterbrochene (,,groBe‘‘) Spontanreaktion. Seit dieser Zeit stindige
Albuminurie; zunchmende Milz- und Leberschwellung. Sektionsbefund: Lepra
lepromatosa der Haut und der Eingeweide, besonders der Lymphdrisen, der Leber,

Abb, 16. Periportales Leprom, Amvyloid.

der Milz. Hochgradige allgemeine Amyloidose (Leber, Milz, Nieren, Herz, Dick-
darm). 4200 g schwere typische Amyloidleber, auf deren Schnittfliche sich zahl-
reiche kleine, gelbe Leprome erkennen lassen. Die Abbildung zeigt im Zentrum
ein typisches periportales Leprom, im iibrigen das Bild einer hochgradigen Amy-
loidose mit entsprechender Atrophie der Leberzellen.

In der Abb. 17 ist eine hocbgradige 4myloidose der Leber bei einem Fall von
Lepra lepromatosa dargestellt. Die Abbildung zeigt die beginnenden Schrump-
fungserscheinungen, die vom lepromatos infiltrierten periportalen Bindegewebe
ausgehen. Letzteres zeigt eine starke Vermehrung des fibrilliren Bindegewebes,
sowie zwischen den Bindegewebsfasern noch ziemlich zahlreiche Virchow-Zellen
mit reichlichen Bacillen (letztere in der Abbildung schwarz dargestellt). Um das
periportale Gewebe nur spirliche erhaltene Trabekel, in der Peripherie der Ab-
bildung hochgradiges Amyloid. Die Abbildung wurde nach einer kombinierten
Amyloid- und Bacillenfarbung (nach Faraco) angefertigt. Das Priparat stammt
von einem 48 Jahre alten Manne mit vorgeschrittener Lepra lepromatosa der Haut
und der Eingeweide. Leprakrank seit 15 Jahren, interniert seit 8 Jahren. Mitsuda-
Reaktion stets negativ, reichlich Bacillen il Nasenschleim und in den Hautherden.

Virchows Archiv, B4, 311, 40
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Wihrend der Internierung insgesamt 6 Spontanreaktionen beobachtet. In den
letzten 3 Jahren zunehmende VergriBerung der Milz und der Leber. Hochgradige
Albuminurie, Ascites, mehrfach punktiert und bis zu 3 Liter entleert, Exitus unter
den Erscheinungen der Niereninsuffizienz. Anatomisch: Lepra tuberosa der Haut,
aber keine geschwiirigen Hautverinderungen und keine Mutilationen; starke
lepromatdse Infiltrierung der Leber, der Milz, des Knochenmarks, der Lymph-
drigen, des Zungengrundes und des Keblkopfes, leprose Hodenatrophie. Starke

Abb, 17. Beginnende Schrumpfung einer Amyloidleber bei periportaler lepromatéser
Infiltrierung. Bacillenfirbung (Leprabacillen schwarz).

allgemeine Amyloidose, besonders der Leber, der Milz, der Nieren (Amyloid-
schrumpfnieren) und des Herzens, weniger des Darmkanals.

Die Abb. 18 zeigt den cirrhoseurtigen Umbaw einer Amyloidleber bei vorge-
achrittenem lepromatosem Aussatz. In der Abbildung erkennt man bei Hama-
toxylin-Eosinfarbung die sehr starke amyloide Degeneration der Leber mit weit-
gehendem Schwund des Parenchyms bis auf sparliche periphere Epithelreste.
Starke bindegewebige Verbreiterung des periportalen Gewebes, welches noch viele
streifig angeordnete Virchow-Zellen enthilt. Bereits deutlicher Umbau der Lapp-
chenstruktur (Bild der lepromatoésen Cirrhose). Das Priparat stammt von einem
61 Jahre alten Leprakranken, krank seit 22 Jahren, interniert seit 10 Jahren.
Klinisch Lepra lepromatosa tuberosa ohne Befall der Nerven, keine geschwiirigen
Hautverinderungen und keine Mutilationen. Mitsuda-Reaktion stets negativ,
reichlich Bacillen im Nasenschleim und in den Hautherden. Wahrend der Inter-
nierung 9 Spontanreaktionen beobachtet, davon 3 zwischen 6 und 9 Monaten
Dauer. In den letzten 3 Jahren stindig zunehmende VergréBerung der Milz und
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der Leber sowie hochgradige Albuminurie. Exitus unter dem Bilde der Nieren-
insuffizienz (Amyloidschrumptniere). dnatomisch: Weit vorgeschrittene Lepra
lepromatosa tuberosa der Haut obne Geschwirsbildung, keine Mutilationen.
Starke Beteiligung der visceralen Organe, beonders der Leber, der Milz, der Lymph-
knoten, des oberen Respirationstraktus, des Knochenmarks. Hochgradige all-
gemeine Amyloidose. Amyloidschrumpinieren. Die Leber 3900 g schwer, sehr
derb und von speckigem Aussehen, dabei fein granuliert. In der Kapsel und aut
der Schnittfliche viele rundliche, spindelige und sternférmige Leprome. Ascites
(2000 cem).

Abb, 18. Cirrhose einer lepromatdsen Amyloidleber.,

f) Lepra und Tuberkulose der Leber.

Bekanntlich hat der Erreger der Tuberkulose viele Ahnlichkeiten mit
dem Erreger der Lepra; gelegentlich kann es schwierig sein, rein balkterio-
skopisch die beiden siurefesten Stibchen im Abstrich oder im histo-
logischen Priiparat zu unterscheiden, besonders dann, wenn die Lepra-
bacillen vereinzelt und nicht in der typischen zigarrenbiindelihnlichen
Lagerung auftreten, wie das z. B. bei den uncharakteristischen leprésen
Infiltraten der Haut der Fall ist. Zudem kénnen beide Erreger Gewebs-
reaktionen hervorrufen, welche auBerordentlich dhnlich sind; das trifft
in hohem MaBle fiir die tuberkulide Lepra zu. Diese kann in der Haut
histologische Verinderungen hervorbringen, welche oft iiberhaupt nicht
von ciner Hauttuberkulose zu unterscheiden sind. Wire nicht der Lupus
in den meisten warmen Landern eine sehr seltene, die Hautlepra dagegen

40*
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eine sehr hiufige Erkrankung, so wiirden wahrscheinlich Verwechslungen
zwischen beiden Krankheiten viel 6fter vorkommen. Dazu kommt,
daf die Diagnose der leprésen Natur der tuberkuliden Lepra noch da-
durch wesentlich erschwert wird, daB} in den Gewebsverdnderungen der
Haut Bacillen entweder gar nicht oder nur ganz vereinzelt und dazu
noch oft nur in degenerierten Formen vorhanden sind. Uberlegt man
dann noch, dal3 auch beim Lupus der Tuberkelbacillennachweis im
Gewebsschnitt sehr schwierig sein kann und oft versagt, so ergibt sich
daraus die Schwierigkeit der Differentialdiagnose. Hier wird man in
vielen Fillen, in denen auch die klinischen Unterscheidungsmerkmale
(z. B. die Anisthesie bei tuberkulid-lepréser Infiltration der Haut)
wenig charakteristisch sind, lediglich mit Hilfe des Tierversuches weiter-
kommen. Bei der Ahnlichkeit zwischen tuberkulider Lepra und granu-
lierender Tuberkulose hat Delamare die Frage aufgeworfen, ob es sich
bei ersterer nicht iberhaupt um ,,T'wberkulide'* bei Lepra handeln kénne.
Diese Auffassung ist aber abzulehnen, besonders fiir alle diejenigen
Fille, bei denen Sensibilititsstérungen nachweisbar sind. Im anderen
Falle wire man gezwungen, eine besondere Neigung der Tuberkulide,
sich an den leprds-andsthetischen Stellen festzusetzen, anzunehmen.
Dags ist aber nicht der Fall. Das nicht leprose Erythema nodosum lokali-
siert sich beispielsweise bei Leprosen in der gleichen Weise wie bei Nicht-
leprosen, ohne irgendeine Pridilektion fiir die vorher lepros erkrankte
Haut erkennen zu lassen. Gegen die tuberkulése Natur der tuberkuliden
Lepra wurde ferner geltend gemacht, dal in den meisten Fiallen von
tuberkulider Lepra beginnende oder sichere Verkidsung (innerhalb der
Infiltrate) vorhanden ist, wie sie in dieser Form bei der Hauttuberkulose
fehlt. Dieses Argument wurde besonders von Klingmiiller geltend ge-
macht. Wir haben diesen Einwand aber in dieser allgemeingiiltigen
Fassung nicht bestdtigen kénnen. Nach unseren Erfahrungen verliuft
die tuberkulide Lepra ebenso ohne Verkdsung wie die Hauttuberkulose,
ja wir haben in den meisten Fallen nachweisen kénnen, daf dieses Fehlen
von Verkdsung bei der tuberkuliden Lepra in differentialdiagnostischer
Hinsicht ein wichtiges Symptom ist. Lediglich bei der tuberkuliden
Nervenlepra kommen ausgedehnte Verkadsungen vor, welche dann filsch-
lich als ,,Nervenabscesse' bezeichnet werden. Die leprise Natur der
tuberkuliden Lepra ist dann auch in den letzten Jahren (zuerst von
Lie) riickhaltlos anerkannt worden.

Die Frage der Kombination zwischen Tuberkulose und Lepra ist insofern von
groler Bedeutung, als sicher ist, dafl die beiden Krankheiten sich gegenseitig in
ihrem Verlauf weitgehend beeinflussen kénnen. Das mag vielleicht darauf zuriick-
zufithren sein, daB es sich um Erreger aus derselben Gruppe handelt, welche in der
Lage sind, gewisse Gruppenimmunitdtsreaktionen hervorzurufen. Derartige Reak-
tionen sind wiederholt beobachtet und in der Literatur eingehend beschrieben

worden. So hat z. B. Méller nachweisen konnen, dafl das Serum von an Lepra
tuberosa oder an Lepra mixta leidenden Kranken (d.h. also wahrscheinlich in
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deu meisten Fallen von lepromatésem Aussatz) in 95% bis 100% gegeniiber Tuber-
kulin-Priparaten eine positive Komplementbildungsreaktion zeigte, wahrend die
anisthetische und nervése Form der Lepra (d.h. die tuberkulide Lepra) nur in
23% eine positive Komplementbildung ergab. Im Blutserum der Leprésen fanden
sich komplementhindende Antikérper in stirkerem MaBe gegeniiber der Bacillen-
emulsion als gegeniiber Praparaten aus der Kulturfliissigkeit von Tuberkelbacillen.
Nach allen Literaturangaben liBt sich aus dem Befund von tuberkulosen Aunti-
kérpern im Blutserum Leproser ein Riickschluf auf eine gleichzeitig bestehende
Tuberkulose nicki ziehen. Die Komplementbildung der Leprasera gegeniber
Tuberkulosepraparaten tritt um so stérker auf, je mehr sich die Falle von der
anisthetischen (also tuberkuliden) Form entfernen und der gemischten und tube-
résen (also lepromatosen) Form nihern. Es scheint daher, daB diese Eigenschaften
mit der groBen Ausdehnung der leprosen Krankheitsherde im Organismus (also
mit dem Grad der allgemeinen leprésen Durchseuchuny) zusammenhingen, wofir
auch die Beobachtung spricht, dal bei der ausgeheilten Lepra die Reaktion negativ
ausfallt. B. 0. Stein untersuchte die histologischen Unterschiede von Lepra und
Tuberkulose und kam zu dem Ergebnis, daB tuberkuldse Meerschweinchen auf eine
intraperitoneale Einspritzung von Leprabazillen in gleicher Weise wie auf Tuberkel-
bacillen mit der Bildung eines reichlichen klaren, lymphocytenreichen und leuko-
cytenarmen Exsudates reagieren. Dabeikommt er zu dem Schluf}, daB die Agressine
im Sinne Bails bei beiden Krankheiten gleich sind. Wahrend aher die Exsudat-
fliissigkeit der mit Tuberkelbacillen wiedergeimpften Tiere schon nach einigen
-Stunden gar keine extracellulir gelegenen sdurefesten Stibchen mehr eathilt,
finden sich in dem durch intraperitoneale Einimpfung von Leprabacillen verur-
sachten Exsudat tuberkuldser Meerschweinchen noch extracellulire Stibchen in
groler Menge. Es scheiven in diesem Versuch also diejénigen Stoffe, welche die
extracelluliren Tuberkelbacillen zur Auflésung bringen, die Leprabacillen nicht
anzugreifen. Die Agressine sind also beiden Krankheiten, der Lepra und der Tuber-
kulose gemeinsam, dagegen sind die Lysine verschieden. Dieser Befund deckt sich
mit den Ergebnissen von Krous und Hofer, welche als erwiesen angenommen
hatten, daBl durch die Vorbehandlung mit siurefesten Bakterien spezifische Anti-
kérper entstehen. Ein wesentlicher Unterschied bestebt darin, dafl der Tuberkel-
bacillus Receptoren enthilt, welche Tuberkulin verankern kénnen, wihrend das
Leprom solche Receptoren offenbar nicht besitzt. Deshalb gelingt es, gesunde
Tiere nach Einbringen tuberkulésen Gewebes in die Bauchhéhle mit einer Tuber-
kulineinspritzung zu toten, wahrend Tiere, denen man Lepraknoten eingeimpft
hatte, durch Tuberkulin nicht getdtet werden. Dieser letzte Versuch miBlingt
auch, wenn man das Leprom vorher mit Antiformin aufschlieBt. Dadurch erklirt
sich letzten Endes auch das Versagen einer Tuberkulinkur bei Leprosen. Der
positive Ausfall einer Tuberkulinreaktion wird nach Kraus und Hofer nicht durch
den leprdsen ProzeB, sondern durch eine zufillige, gleichzeitig bestehende Tuber-
kulose hervorgerufen. Clegg, McCoy und Hollman fanden, daf das Serum von
einigen Leprsen saurefeste Kulturen, welche von Leprosen isoliert waren, aggluti-
niert, und zwar mit einer geringen Menge der Kultur. Spritzt man bei Leprosen
derartige siurefeste Kulturbacillen ein, so erwerben sie in der Mehrzahl der Ver-
suche spezifische Agglutinine. Agglutinationsuntersuchungen ermoglichen aufler-
dem die Klassifizierung in Gruppen bei den siurefesten Bacillen; wenn das Fett
extrabiert wird, so wird die Reaktion nicht spezifischer, auch schafft die Immuni-
sierung von Kaninchen mit Lepramaterial keine Agglutinine fiir saurefeste Kulturen.
Das leprose Serum enthilt die normale Menge von Komplement, e¢s bindet Kom-
plement bei Antigen aus Lepromen, doch ist die Reaktion nicht spezifisch.
Diese kurze Ubersicht iiber die serologischen und immunologischen Beziehungen
zwischen dem Aussatz und der Tuberkulose mdgen zum Verstindnis der folgenden
Schilderung der morphologischen Beziehungen zwischen beiden Krankheiten geniigen.
Virchows Arehiv, Bd. 310, 40a
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Es ist bekannt, da die Tuberkulose bei gleichzeitiger Lepra besonders gefahr-
lich ist und meistens sehr bésartig verliuft. Sie tritt hauptsichlich bei der lepro-
matésen Form des Aussatzes als Tuberkulose der Lungen unter der gewéhnlichen
Form der Phthise, aber auch als ausgebreitete Tuberkulose der inneren Organe in
Erscheinung. Ihre ungiinstige Wirkung auf die Leprésen haben besonders hervor-
gehoben Lie, Legendre, Kerr, Denney, Hopkins, Wolley, Lara. Besonders Babes
und Schdffer haben die groBe Empfanglichkeit der Leprosen fiir Tuberkulose betont
und Kobayashi hat in seinen eingehenden Untersuchungen iiber die viscerale Lepra
feststellen konnen, daB die Tuberkelbacillen im leprésen Organ ebenso virulent
sind wie im nichtleprésen. Er gibt an, daB bei seinen 60 Sektionen von Leprdsen
in 563,3% bei allen Krankheitstypen im Lungengewebe tuberkulése Verdnderungen
zu finden waren.

Die haufigste Form von Kombination der Tuberkulose mit Lepra ist diejenige
des gemeinsamen Vorkommens von Lungentuberkulose mit generalisierter lepro-
matoser Lepra. Die starke Verbreitung der Lungentuberkulose in Culion wurde
zwar von Embrey auf die frither ungeniigende Ernahrung der Leprakranken zuriick-
gefithrt, doch ist die Zunahme der Todesfille an Lungentuberkulose bei Leprosen
sicher zum Teil auf die bessere Differentialdiagnostik zwischen beiden Krankheiten
zuriickzufithren (Lara). Wahrend z. B. in der ilteren Lepraliteratur die ,,Lungen-
lepra* noch eine groBe Rolle spielt, wird sie heute kaum noch erwihnt. Ich selber
habe eine echte Lepra der Lunge niemals, eine kisige Lungentuberkulose dagegen
haufig gesehen. Auch Sugat kommt zu der Uberzeugung, daB die Leprabacillen

.eine gesunde Lunge nicht angreifen. Ich erwihne dann noch die Untersuchungen
von Lie itber Tuberkulose in der Milz und in erweichten Halsdriisen und die Angaben
von Kobayashi, Philippson und Schdiffer iiber das gleichzeitige Vorkommen von
Tuberkulose und Lepra in den inneren Organen. Bemerkenswert sind ferner die
Untersuchungen der Sputa von 210 Leprésen von Denney; bei anidsthetischer
(tuberkulider ?) Lepra waren im Bezug auf siurefeste Bacillen 23% positiv. bei
noduldrer (lepromatéser) Lepra 67%, bei gemischter 38%, bei allen Leprésen
zusammen 47 % positiv; von 75 Leprosen wurde das Sputum, in dem sdurefeste
Bacillen gefunden wurden, gesammelt und in 18,7% Tuberkelbacillen auf Dorsett-
Eiernahrboden geziichtet; von 7 geimpften Meerschweinchen bekamen 6 Tuber-
kulose; die 14 Falle, deren Sputum Tuberkelbacillenkulturen ergab, waren klinisch
tuberkulos, 9 von ihnen starben an Tuberkulose, wahrend bei 5 Fillen die tuber-
kuldse Affektion ausheilte. MeCoy hat in Molokai wihrend einer Zeit von @ Monaten
unter etwa 650 erwachsenen Leprdsen 10 Falle (1,5%) von Driisentuberkulose
beobachtet. Lungentuberkulose ist dagegen nach McCoy bei Leprakranken nicht
hiaufig. Der Beweis einer Tuberkulose in den inneren Organen bei gleichzeitig
bestehender Lepra ist noch in folgenden Organen erbracht worden: Mesenterial-
driisen, Bronchial-, Tracheal-, Leisten-, Achsel- und Halsdriisen, Knochenmark.
Niere, Haut, Hoden, Nebenhoden, periphere Nervenstamme, Leber, Kehlkopf,
Milz, Pleura, Peritoneum, Darm, Tonsille, Analfistel (4uché und Carriére). Nach
Rogers scheint die tuberkulse Durchseuchung gegen eine spitere Ansteckang mit
Lepra zu immunisieren; er stiitzt seine Ansicht durch folgende Tatsachen: Lepra
als Eingeborenenkrankheit ist unter den hochtuberkulisierten Rassen Westeuropas
und in den gemaBigten Zonen Nordamerikas (wo in etwa 90% der iiber 50 Jahre
alten Menschen die Pirquel-Reaktion positiv ist) duBerst selten;:sie ist weit aus-
gebreiteter zu etwa 1%, in China, Indochina und Indien, wo nur etwa 50 % der
Bevolkerung positiven Pirquet hat; dagegen zeigen solche Teile der Welt wie
Ozeanien und das tropische Afrika, wo sehr niedrige Grade von Tubeckulisation
(etwa 7—15%) vorkommen, die héchste Lepraverbreitung von 5—60%/,,. Fiir die
Ansicht von Rogers sprechen unsere Sektionsbefunde bei tuberkulider Lepra inso-
fern, als wir bei dieser gutartigen Lepraform wiederholt einen ausgeheilten tuber-
kulésen Primirkomplex gefunden haben. Diesen Befund habe ich aber im Sinne
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einer Gruppen-Immunitat gedeutet, er spricht meines Erachtens mehr dafiir, daB
bei demselben Individuum eine gleichhohe Resistenz gegeniber der Lepra und der
Tuberkulose besteht und er ist nicht so zu deuten, daB eine iiherstandene Tuber-
kulose gleichzeitig vor einer Ansteckung mit Lepra schiitzt. Diese Ansteckung ist,
wie ich zeigen konnte, durchaus mdéglich, nur verlduft sie nach meinen Erfahrungen
nur dann bosartig, wenn gleichzeitig eine lepromatése Lepra besteht.

Danielsen und Bock haben offenbar typische tuberkuldse Veranderungen in
den inneren Organen und besonders an serésen Hautherden als ,,leprés* beschrieben.
Virchow, Hansen und 4rning haben erst die Lepra der inneren Organe einwandfrei
erkannt und diese von gleichzeitiger Tuberkulose getrennt. Das gemeinsame Vor-
kommen von Lepra und Tuberkulose in den inneren Organen ist dann von Bjarn-
hjedinson, Denneg, Ritter, Lie, Rake, Séegard, Jeanselme u. a. beschrieben worden.
Soweit dies aus den Beschreibungen hervorgeht, handelt es sich nur um Falle mit
offenbar lepromatosem Aussatz.

Diese Angaben aus der Literatur iiber die Beziehungen zwischen
Tuberkulose und Lepra mogen geniigen. Wir geben im folgenden eine
Schilderung unserer eigenen Beobachtungen iiber das Vorkommen von
Tuberkulose in der Leber bei gleichzeitiger Erkrankung des Individuums
an Lepra, wobei auch die Leber in der Regel auBer den tuberkuldsen
Veranderungen noch lepromatose Infiltrate anfwies. Alle hier beschrie-
benen Fiélle von Lebertuberkulose wurden bei Sektionen von Lepromatos-
Aussiitzigen beobachtet, bei denen gleichzeitig eine Lungentuberkulose
bestand. '

Das Vorkommen von tuberkulésen Veranderungen in der Leber
auller lepromatésen Infiltraten haben wir bei insgesamt 42 Fillen ge-
sehen (16% aller Obduktionen). Dabei handelte es sich bei 5 Fillen
um allgemeine Miliartuberkulose mit Beteiligung der Leber, und bei
weiteren 20 Fillen um Lungen- und Darmtuberkulose mit multiplen
disseminierten Lebertuberkeln. Diese 25 Fille beanspruchen kein weiteres
Interesse, da das Bild der lepromatésen Infiltrierung der Leber keine
Besonderheiten bot und die tuberkulésen Verdnderungen nicht von dem
itblichen und bekannten Bild abwichen.

In 17 Fillen (das sind 6,8% aller Sektionen) haben wir jedoch ein
ganz ungewdhnliches Bild der Lebertuberkulose angetroffen, und zwar
handelt es sich um perlsuchtahnliche, grobknotige Tuberkulosen, wie wir
sic yonst nur in sebr seltenen Fillen generalisierter Tuberkulose sehen.
Bei allen 17 Fillen handelte es sich um eine auffallend rasch verlaufene
Lepra lepromatosa mit starker Beteiligung der Eingeweide, besonders
der Leber, Milz, Lymphknoten und des Knochenmarks sowie besonders
bacillenreichen Hautherden, vielen Bacillen im Nasenschleim, negativer
Mitsuda-Reaktion und positivem Wassermann. Bei 7 Fallen handelt es
sich um Neger, dreimal um Mulatten und siebenmal um Weifle euro-
péischer Abstammung. Der Verlauf der Krankheit schwankte zwischen
4 und 9 Jahren (Verlauf von 4 Jahren ein Fall, von 5 Jahren zwei Fille,
von 6 Jahren fiinf Fille, von 7 Jahren sechs Falle, von 8 Jahren zwei
Falle und von 9 Jahren ein Fall). Der Beginn der Lungentuberkulose
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konnte bei 12 Fillen genau ermittelt werden, danach betrug die Dauer
der tuberkulésen Lungenerkrankung: 2 Jahre bei fiinf Fallen, 14:bis
18 Monate bei drei Fillen, 8—12 Monate bei zwei Fillen, 5—8 Monate
bei einem Fall und 3 Monate bei einem Fall. Dabei ist zu bemerken,
daf keine Beziehungen zwischen der Dauer der leprésen Erkrankung
und der Dauer der Lungentuberkulose bestehen: so wurde der 3 Monate
lange Verlauf der Lungentuberkulose bei dem oben erwdhnten Fall
beobachtet, der seit 9 Jahren leprakrank war. Bei den iibrigen fiinf
Fallen konnte der Zeitpunkt des Beginns der tuberkulésen Lungen-
erkrankung nicht ermittelt werden.

Bei allen Fallen bestand in der Lunge das Bild einer rasch fort-
schreitenden kéisigen Tuberkulose mit Einschmelzungsherden und grofien
Herden kisiger Pneumonie. Bei nur drei Fillen gelang der Nachweis
eines alten verkalkten Priméirkomplexes. Ferner fand ich bei allen
Fallen eine sehr ausgedehnte kasige Tuberkulose der Hilusdriisen, der
mediastinalen und paratrachealen Drisen, dazu in neun Féllen eine
kleinknotige Peritonealtuberkulose und kasige Tuberkulose der mesenteri-
alen Lymphdrisen. Bei allen sicbzehn Fillen bestand auBerdem eine
ulcerdse Tuberkulose der Trachea, des Kehlkopfes und des Darms, ferner
eine grobknotige Tuberkulose der Milz und der Leber, im ganzen also
das Bild einer rasch verlaufenden generalisierten Phthise. Hier sollen
nut die Leberverinderungen beschrieben werden.

An leprosen Verinderungen bestanden bei allen 17 Fillen multiple
Leprome der Leber sowie eine diffuse produktive lepromatdse Capillaritis,
wie ich sie oben eingehend beschrieben habe. Cirrhotische Verinderungen
sowie amyloide Entartung fehlten. Auffallend war lediglich bei vier
Fillen die Gro8e der Leprome, die Glasstecknadelkopf- bis ErbsengréBe
erreichten und dann auch zentrale Nekrosen aufwiesen, wodurch im
makroskopischen Bild die Unterscheidung vom tuberkulésen Herd er-
schwert, sein kann, wenn nicht die gelbliche Farbe der Leprome eindeutig
firr ihren leprésen Charakter spricht.

Im histologischen Bild macht die Unterscheidung zwischen den
leprésen und tuberkuliden Granulomen keinerlei Schwierigkeiten. Die
Leprome sind durchweg kleiner als die Konglomerattuberkel und die
tuberkulésen Kiseherde. Nekrosen kommen in den Lepromen nur aus-
nahmswelse vor, sie sind klein und stets von einem breiten Saum von
Virchow-Zellen umgeben. Innerhalb der Nekrosen wie im tuberkuldsen
Kase viele Lipoide und alkohol-sdurefeste Stabchen, aber meist zigarren-
biindelahnlicher Lagerung, daneben Gloea. In den Randpartien der
leprosen Nekrosen fehlen Knotchenbildungen und Epitheloidzellen-
wucherungen smmer, wahrend sie auch bei den ausgesprochen kisigen
Tuberkulosen wenigstens andeutungsweise noch vorhanden sind. Auch
da, wo tuberkul¢se und lepromatdse Granulation unmittelbar ineinander
itbergehen, lassen sich die beiden Gewebsarten immer leicht unterscheiden.
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Makroskopisch ist das Bild der grobknotigen, manchmal geschwulst-
gh. lichen Lebertuberkulose sehr charakteristisch. In allen Fillen war
die Leber vergroBert (zwischen 1550 und 1900 g schwer, Durchschnitts-
gewicht 1740 g), mit grobhockriger (durch die sich vorwélbenden Tu-
berkel) Oberfliche. Auf der Schnittfliche neben zahlreichen gelben
Lepromen meist viele, nur in vier Fallen vereinzelte, Késeherde in der
GréBe einer Erbse bis zu einer Pflaume, nur einzelne Herde bei drei
Fillen bis kleinapfelgroB. Die iiber haselnufBgrofen Herde durchweg
groBtenteils verkést, oft gallig imbibiert, die gréfiten Knoten oft zentral
erweicht, mit gallig verfirbter Hohlenwand (Kaverne).

Bei dem auBerordentlich bosartigen Verlauf der Tuberkulose, die
nicht nur bei klinischer Beobachtung sondern auch in dem besonderen
Bild der grobknotigen Eingeweidetuberkulose zum Ausdmck kommt,
mubB ‘auch daran gedacht werden, daf fiir das Zustandekommen eine
Rassedisposition eine gewisse Rolle spielt und dal es nicht die begleitende
lepromatose Lepra ist, die der Tuberkulose den Weg bahnt. Die Be-
obachtung, daf sich unter meinen 17 Fallen allein 10 Neger und Mulatten
befinden, scheint zunachst im Sinne dieser Annahme zu sprechen. Trotz-
dem glaube ich, daB es weniger die Rassedisposition als eine durch andere
Umsténde bedingte Resistenzminderung gegeniiber der Lepra und der
Tuberkulose ist, welche den bésartigen Verlauf beider Krankheiten
bedingt. Dafiir spricht einmal die Tatsache, dafi wir unter den 17 Fillen
auch 7 Weile europiischer Abstammung haben (das Verhaltnis: 17 Neger
und Mulatten auf 7 Weille entspricht ungefihr der Verteilung der ver-
schiedenen Rassen in den Leproserien), ferner aber die Beobachtung tiber
den gutartigen Verlauf der Tuberkulose auch bei Negern, wenn diese
an tuberkulider Lepra erkrankt sind. Gerade diese Beobachtung spricht
am meisten fir das Bestehen einer ,,Gruppenresistenz’* gegeniiber beiden
Krankheiten. Deshalb glaube ich auch nicht, daff die Tuberkulose deshalb
schwer verlduft, weil das betreffende Individuum bereits durch die Lepra
geschwiicht und dadurch der tuberkuldsen Infektion gewissermafen der
Boden vorbereitet wurde, es verlaufen vielmehr beide Krankheiten unab-
hingig voneinander schwer in einem von vorneherein widerstandslosen
Qrganismus. Nur so kommt es zu einer gleichzeitigen oder durch die
Zufilligkeit der zeitlich spéter erfolgten tuberkuldsen Infektion auf-
einander folgenden leprosen und tuberkuldsen reaktionslosen Durch-
seuchung. Dafl im ibrigen der an lepromatésem Aussatz Leidende
gegeniiber andersartigen Infektionen nicht geschwicht ist, geht auy
zahlreichen Beobachtungen hervor (sehr seltene Allgemeininfektionen mit
Eitererregern trotz der Mutilationen und der geschwiirigen Hautverinde-
rungen, auffallend gute Heilungstendenz nach operativen Kingriffen,
leichtes aseptisches Einwachsen transplantierter Haut bei plastischen
Operationen usw.).
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Zusammenfassung.

Wiahrend bei der tuberkuliden 'Lepra leprése Leberverinderungen
nicht beobachtet werden konnten, wurde unter 285 Fillen mit lepro-
matdsem Aussatz 251mal eine Beteiligung der Leber nachgewiesen.
Die Grundform der leprosen Hepatitis ist die Durchsetzung des ganzen
Organs mit multiplen kleinen Lepromen, die vorwiegend im periportalen
Bindegewebe angeordnet sind, aber auch in Form disseminierter Intima-
granulome vorkommen. In reiner Form haben wir diese ,,multiplen
Leprome* 89mal gefunden. Neben dieser Erkrankung der Leber mit
multiplen Lepromen gibt es noch eine eigenartige diffuse Endothel-
zellenhyperplasie mit Umwandlung der Capillarendothelien und der
Kupfferschen Sternzellen zu Virchow-Zellen. Diese seltenere Form der
Leberlepra haben wir als ,.diffuse produktive lepromatose Capillaritis‘
bezeichnet; wir haben sie in 18 Fallen gesehen. Neben diesen reinen
Formen der multiplen Leprome und der produktiven Capillaritis kommen
Kombinationen mit sekundiren Leberverinderungen vor. Als Ausdruck
spontaner Leprareaktionen und perifokaler seréser Entziindung ent.
wickelt sich in der Leber das typische Bild der serésen Hepatitis ( Rdssle),
bei der gleichzeitig reaktive Verianderungen der periportalen Leprome
gefunden werden (22 Fille). Ferner wird nach Beobachtung an 31 Fallen
die lepromatdse Lebercirrhose beschricben. Diese tritt in zwei ver-
schiedenen Formen auf, einmal als sehr feingranulierte, hypertrophische
clephantiastische Cirrhose, die als Endstadium nach oft wiederholten
Schiiben serdser Hepatitis im Gefolge der spontanen Leprareaktion auf-
gefait wird und ferner als gréber gekornte Cirrhose vom makroskopischen
Aussehen einer Laénnecschen Cirrhose (allerdings ohne Schrumpfung),
welche auf stirkere lepromatose Infiltrierung des periportalen Binde-
gewebes mit sekundérer Schrumpfung des Granulationsgewebes und
folgendem Urnbau der Lappchenstruktur zuriickgefiihrt wird. Auf der
Basis von 74 Beobachtungen wird dann die Kombination der leprosen
Hepatitis mit dem Leberamyloid beschrieben, wobei auf die besondere
Haufigkeit und Schwere der amyloiden Degeneration hingewiesen wird.
Dabei werden auch Fille von lepromatéser Cirrhose mit gleichzeitiger
Amyloidose beschrieben. Am SchiuB werden die Beziehungen zwischen
der Tuberkulose und der Lepra gezeigt und anhand von 17 eigenen
Beobachtungen die Kombinationen zwischen lepréser Hepatitis und
grobknotiger kasiger Lebertuberkulose beschrieben.



