Virchows Archiv, Bd. 317, S.221—265 (1949).

Aus der Prosektur des Hanusch-Krankenhauses der Wiener Gebietskrankenkasse
fiir Arbeiter und Angestelite, Wien X1V,

Uber die vasculiire Neurofibromatose, nach Untersuchungen
am menschlichen Magen-Darmschlaueh *.
Von
F. FEYRTER.
Mit 16 Textabbildungen.
( Eingegangen am 27. August 1948.)

Ein]eitung.

In unserer Abhandlung , Uber Neurome und Neurofibromatose,
nach Untersuchungen am menschlichen Magen-Darmschlauch®* haben
wir an Hand der neurogenen Geschwulstentwicklung wahrscheinlich
zu machen versucht, daB3 es im Bereich der nervisen Peripherie nicht
ein ubiquitéres neurales Gewebe gibt, von dem wir sowohl unter ge-
sunden wie krankhaften Umsténden eine Gleichheit hinsichtlich der
Gestalt und Leistung erwarten diirfen, sondern daB dieses Gewebe
vielmehr, zumindest unter krankhaften Verhiltnissen, weitgehende
regionire Verschiedenheiten aufweist. Im Zuge dieser Ausfithrungen
haben wir auch zu zeigen unternommen, daB die BlutgefdBe des Menschen
ein besonderes, gefifeigenes neurales Beigewebe (Angioneurium ) besitzen,
dem auch eine besondere Form geschwulstiger Enifaltung: die vasculdre
Neurofibromatose, vor allem im Rahmen der v. RECKLINGHAUSENschen
Neurofibromatose, eignet. Wir haben diese These in der besagten
Abhandlung aus #uBeren Grinden nur kurz umrissen. Ihre ausfiihrliche
Darlegung und vor allem der Hinweis auf die Auswirkung dieser Be-
funde hinsichtlich unserer allgemeinen Vorstellungen von der Patho-
logischen Morphologie der Blutgefifie bilden den Gegenstand vor-
liegender Schrift.

Wir kennen die hier abgehandelten GefiBiverdnderungen seit
vielen Jahren (1934), doch als erster hat ihre hauptsichlichen Erschei-
nungsformen kiirzlich (1944) REUBI in einer ausgezeichneten Arbeit
beschrieben und als ,,neuen Typ von GefiBverinderungen, der mit
der Neurofibromatose zusammenhingt®, gewertet. Seine Darstellung
bedarf freilich gewisser Ergéinzungen, die aus der Besonderheit unseres
Untersuchungsgutes fliefen, vor allem aber geht wnsere Deutung der
Gefillverdnderungen als einer vasculiren Neurofibromatose thren Weg,
der wieder durch die Besonderheit der von uns angetroffenen Sachlage
von vornherein gewiesen erscheint,.

* Herrn Prof. Dr. J. MELLER zum 75. Geburtstage gewidmet.

! FEYRTER, F.: Uber Neurome und Neurofibromatose, nach Untersuchungen
am menschlichen Magen-Darmschlauch. Wien: Wilhelm Maudrich 1948,

Virchows Archiv. Bd.317. 15
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Untersuchungsgut.

Die Befunde, iiber die wir berichten, stammen fast ausschlieBlich aus dem
Magen-Darmschlauch. Doch findet dies seine einfache Erklarung darin, daB wir
zur Frage der Neurome und Neurofibromatose ein umféngliches Untersuchungsgut
gerade aus dem Verdauungsschlauch, den wir wegen seiner Ubersichtlichkeit ge-
wihlt hatten, zusammengetragen haben. Es wurden zundchst an einer Wiener
Prosektur (Wilhelminenspital, Wien XVI) in den Jahren 1928—1931 etwa
3000 Miigen und Dirme auslesefrei auf Geschwiilstchen jeglicher Art mit freiem
und bewaffnetem Auge gemustert; dann am Pathologischen Institut der Uni-
versitat Wien, spiter an unserem Danziger und Grazer Institut der Verdauungs-
schlauch von insgesamt 7 Fiallen v. RECKLINGEAUSENscher Neurofibromatose
ebenso sorgfaltig befundet.

Die Fundorte der vasculdren Neurofibromatose
des Magen-Darmschlauches.

In diesem Untersuchungsgut wurde die vasculire Neurofibromatose
angetroffen: '

1. Hauwptsichlich bei der gastroenteralen Form der- v. RECRLING-
HAUSENschen Erkrankung, und zwar

a) in plattenférmigen oder polypésen sog. Rankenneuromen;

b) an und in knotigen Neuromen;

¢) an und in eigenasigen . Polypen_ der- Pars pylorica ventriculi;

d) als Angiom und Angiomatose;

e) ohne ortlichen Zusammenhang mit neurogener Gewdchsbildung.

2. Auch auBlerhalb der gastroenteralen Form der v. RECKLING-
BAUsENschen Erkrankung, und zwar:

a) an und in knotigen Neuromen des Magens und Darmes;

b) an und in eigenartigen Polypen der Pars pylorica ventriculi;

¢) in Form singuldrer Knétchen in der Schleimhaut des Magens
und Darmes. ‘

Gelegentlich haben wir die vasculire Neurofibromatose auch auBerhalb
dieses Untersuchungsgutes begegnet, so z. B. in Form eines isolierten Kn&tchens
in der Axilla, und glauben, daB bei darauf gerichteter Aufmerksamkeit die Mit-
teilung weiterer einschligiger Beobachtungen im Schrifttum folgen wird.

Die Erscheinungsformen der vaseuliiren Neurofibromatose
des Magen-Darmsehlauches.

A. Die vasculire Neurofibromatose der Arterien und Venen.
1. Die vasculdre N. eurofibromatose in den Rankenneuromen des Darmes
bei v. RECRLINGHAUSENscher Neurofibromatose.
Fall 1. 46jihrige Frau (L. O. Nr. 544/1935. Pathologisches Institut
der Universitit Wien). Neurofibromatosis cutis. Paranephritischer
Abscel3. Peritonitis.

Aus der Vorgeschichte und Krankengeschichie: Erbliche Belastung mit Neuro«
fibromatose vom Vater her. Beginn des Leidens im 34. Lebensjahr.
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Auszug aus dem Magen- Darmbefund. Dreikleine fusiforme Neurome
und ein kleines Myom im Fundus ventriculi. Vier kleine multiforme
Neurome des Jejunoileum. Erbsengrofles submukdses Lipom der
Bavninschen Klappe, linsengroBies des Colon ascendens. Nufgrofies
plattenformiges Gewdchs an der Innenseite des Colon transversum mit
leicht gebuckelter Oberflache, auf dem Schnitt gelb und durchscheinend.

Abb. 1. 46jahrige Frau (L. O. Nr. 544/1935. Pathologisches Institut der Universitat

Wien). v. RECKLINGHAUSENsche Neurofibromatose. Formol. Celloidin-Paraffin, Héama-

toxylin-Eosin, VergréBerung 43fach. Rankenneurom der Schleimhaut des Colon trans-

versum. Plexiforme Wucherung submukéser Nervenfaserbiindel z. B. bei I, I’, I"’;

2, 2’ knotig-diffuse Wucherung der feinsten nervgsen Geflechte in der Tunica propria

mucosae; 3, 3, 3’/ vasculidre Neurofibromatose; ¢ Riesenkrypte; § Muscularis mucosae;
6 lipomartig gewuchertes Fetigewebe in der Submucosa.

Histologisch stellt das plaitenfirmige Gewdchs im wesentlichen ein
sog. Rankenneurom der Schleimhaut dar, mit einer racemdsen Neuro-
matose der groberen Nervenstriinge in der Tela submucosa und einer
mehr knotig-diffusen Neuromatose der feineren nervisen Geflechte
im Bereich der Muscularis mucosae und der eigentlichen Schleimhaut-
schichte (Abb.1). Imnerhalb der gewucherten nervisen Geflechte ist
eine, wenn auch bescheidene Vermehrung der Ganglienzellen fest-
zustellen ; demnach liegt im Grunde eine Ganglioneuromatose (s. MASSON,
Literatur) vor. Wie so hiufig bei intestinaler Ganglioneuromatose
erscheinen die nicht nervésen bodenstéindigen Gewebe (Krypten und

15*



224 _ F. FEYRTER:

Muscularis mucosae), vor allem aber das Fettgewebe der Submucosa in
Wucherung geraten, die augenscheinlich neurogen bedingt ist. Man
kann in diesem Sinne von Ganglioneuromatose mit Riesenwuchs des Fett-
gewebes (s. Fryrrug: ,, Uber Neurome und Neurofibromatose*, S. 84
und 85, Literatur; vgl. HEing, MARTINEZ GUTiEREZ, MAssoN, Masson
und BrANCH, OBERNDORFER, SCHERER, SCHMINGKE, ScHULTZ,
SIEGMUND) sprechen.

Abb. 2. 46jahrige Frau (L.O. Nr. 544/1935. Pathologisches Institut der Universitit

Wien). V. RECKLINGHAUSENsche Neurofibromatose. Formol. Celloidin-Paraffin.

Héamatoxylin-Eosin. Vergrofierung 180fach. Einfache intimale Form, der vasculiren

Neurofibromatose einer Arterie des Gekrdses knapp auBen von einem Rankenheurom

des Colon transversum. I Zellig-faserig gewucherte Intima; 2 Verdickte Tunica externa;
3 Verdiinnte Media.

Das Besondere des Gewéchses aber besteht in einer allenthalben
in der Tela submucosa und im Gekrose aufscheinenden wasculdren
Neurofibromatose. Die Arterien von der Veranderung teils circumscript
auf eine kurze Strecke hin (Abb. 2, 3, 4, 5 und 6), teils diffus bis in ihre
teinsten Aste (Abb. 7, 8, 9 und 10) schwer befallen. Die Venen viel
weniger auffillig verdndert. :

a) Die circumscripte Neurofibromatose der Arterien.

a) Die simple intimale Form (Forme intimale pure, REUBI). Die
Intima derart verénderter, im Gekrose gelegener Arterien erscheint
im  Querschnitt ringférmig verdickt durch eine. zellig-faserige
Wucherung (Abb. 2), die in der inneren Schicht eher locker gefiigt
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ist. Die Zellen im allgemeinen vom Aussehen bindegewebiger Elemente,
ihre Kerne unregelmiBig oval und meist chromatinarm, ihre Leiber
schlecht sichtbar. Die Wucherung reich an kollagenen und Gitter-
fasern, miBig reich an feinen elastischen Fasern. Die Membrana
elastica interna zum Teil aufgesplittert. Die Media verdiinnt und offen-
bar gedehnt, die Tunica externa verbreitert. Die Lichtung erscheint
eher weit.  Weile Blutzellen fehlen in der Verdickung durchaus.

Abb. 3. 46jdhrige Frau (L. 0. Nr. 544/1935. Pathologisches Institut der Universitit
Wien), v. RECKLINGHAUsSENsche Neurofibromatose. Formol. Celloidin-Paraffin.
Hamatoxylin-Eosin. VergroBerung 220fach. Vorgeschrittene intimale Form der vas-
culidren Neurofibromatose kleiner submukdser Arterien in einem Rankenneurom des
Colon transversum. I, I’ zellig-faserig gewucherte Intima; 2, 2’ Elastica interna, in ein
verklumptes Fasernetz umgewandelt und mit der Elastica externa vereinigt.

B) Die vorgeschrittene intimale Form. Die Wand erheblich verdickt
und aus einem kreisformig angeordneten zellig-faserigen Gewebe auf-
gebaut, das grundsétzlich die gleiche Zusammensetzung zeigt, wie sie
vorhin an der Intimawucherung geschildert wurde (Abb. 3). Auch hier
die Zellen im allgemeinen vom Aussehen bindegewebiger Elemente,
ihre Kerne unregelmiBig oval und meist chromatinarm, ihre Leiber
schlecht sichtbar. Etliche Zellen treten als rundlich-ovale, scharf be-
grenzte Liicken im Faserwerk in Erscheinung und mitten in solchen
Liicken liegt der rundlich-eiférmige, blischenférmige Kern. Solche
Zellen erinnern zumindest an epitheloide GefiBwandzellen (Quell-
zellen). Das Faserwerk besteht auch hier aus kollagenen und Gitter-
fasern, denen in der #Hulleren Zone elastische Fasern beigemengt
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erscheinen. Den AbschluB der GefiBBwand gegen das umgebende Binde-
gewebe bildet ein membranartiges verklumptes Netz grober elastischer
Fasern (Abb. 4).

Von solchen GefiBen 148t sich zunichst nicht entscheiden, ob
es sich um Arterien oder um Venen handelt. Erst die Untersuchung
in Reihenschnitten lehrt, dafl kleine Arterien vorliegen, die bis zur
Unkenntlichkeit verindert sind. Das geschilderte zellig-faserige

AbDb. 4. Beschriftung wie in Abb. 3. WEIGERTs Elasticafirbung. Vergréferung 250fach.

Gewebe entspricht einer. Intimawucherung, das verklumpte Fasernetz
einer umgewandelten Membrana elastica interna ‘in Vereinigung mit
der Elastica externa, die glatte Muskulatur der Media ist vollig ge-
schwunden. Die Lichtung erscheint leicht ausgeweitet.

Diese vorgeschrittene intimale Form der vasculdren Neurofibromatose kleiner
Arterien stellt in ihrer Ausdehnung auf eine zwar umschriebene, aber doch lingere
Strecke hin einen gewissen Ubergang zur diffusen Form der vasculdren Neuro-
fibromatose dar.

y) Die noduldr-aneurysmatische intimale Form (Forme intimale et
anévrismale, REUBI). Im Querschnitt treten derart veréinderte, in der
Submucosa gelegene Arterien als kugelige (s. Abb. 5, I), im Lings-
schnitt mehr als spindelige Auftreibungen in Erscheinung (s. Abb. 5, 2).
Thre Lichtung ist m#Big ausgeweitet, ihre Intima im Querschnitt rings-
um michtig verdickt, die Media gegen den Scheitel der Auftreibung
hin zusehends verdiiont und am Scheitel selbst vollig geschwunden.
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Die Verdickung der Intima innen locker gefiigt, von kollagenen und
Gitterfasern gebildet, arm an feinen elastischen Fasern; ihre #ufere
Zone straff gefiigt, zum Teil homogenisiert und zu Kollastin ent-
artet, also zu einer Masse verdndert, die sich firberisch wie Elastin
verhélt. Die Zellen der intimalen Wucherung im allgemeinen vom
Aussehen bindegewebiger Elemente, ihre Kerne unregelmilBig oval
und meist chromatinarm, ihre Leiber schlecht sichtbar. Die Membrana

1 9 2 2 [
Abb. 5. 46jahrige Frau (L. 0. Nr. 544/1935. Pathologisches Institut der Universitit
Wien). v. RECKLINGHAUSENsche Neurofibromatose. Formol. Celloidin-Paraffin.

Massons Trichromique (Dreifarbenfarbung). VergroBerung 35fach. Nodulir-aneurys-
matische intimale Form der vasculiiren Neurofibromatose submukéser Arterien in einem
Rankenneurom des Colon trausversum, bei I im Querschnitt, bei 2 im Lingsschnitt;
2’ abgehender kleiner GefaBast; 3 knotig-diffuse Wucherung der feinsten nervisen
Geflechte in der Tunica propria mucosae; 4’, 3’ plexiforme Wucherung submukéser
Nervenfaserbiindel; ¢ Muscularis mucosae; 5 lipomartig gewuchertes submukéges
Fettgewebe; 6 Muscularis propria.

elastica interna am Anfang und am Ende der Knétchen aus mehreren
Blittern bestehend, {iber der Kuppe der Auftreibung in ein verklumptes
grobes Fasernetz verwandelt, das sich mit vermehrten groben Fasern
-der Elastica externa vereint. '

An allen solchen in Reihenschnitten gemusterten Knétchen haben
wir abgehende kleinere GefdBiste beobachtet, die am Scheitel des
Buckels die Wand durchquerten (Abb. 5 und 6). Wir vermuten hierin
-einen intimeren Zusammenhang, weil ja auch sonst in der GefiB-
pathologie die Abginge von GefidBisten als bevorzugte, freilich nicht
ausschlieBliche Stellen der Erkrankung beeindrucken. Die besagten
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abgehenden Aste waren niemals reine Vasa vasorum, wohl aber diente
ein T'eil ihres Capillargebietes der Versorgung des GefiBes, von dem
sie stammten. '

Nach dem Ausgefiihrten sind die Auftreibungen wesentlich bedingt
durch die Verdickung der Intima, vermutlich weniger durch das Nach-
geben der verdiinnten und zum Teil geschwundenen Media, so daB uns
die Ahnlichkeit mit einem Aneurysma mehr als eine suBerliche erscheint.

Abb. 6. 48jahrige Frau (L. 0. Nr. 544/1935. Pathologisches Institut der Universitat
Wien). v. RECKLINGHAUSENSche Neurofibromatose. Formol. Celloidin-Paraffin. WEI-
GERTs Elasticafarbung. VergréBerung 105fach. Noduldr-aneurysmatische intimale
Form der vasculdren Neurofibromatose einer submukdsen Arterie in einem Ranken-
neurom des Colon’transversum. I Membrana elastica interna; 2 Elastica externa; 3 ge-
wucherte Intima mit Elastin (3); 4 in ein verklumptes Fasernetz umgewandelte Elastica
interna, mit der Elastica externa vereinigt; § abgehender kleiner GefiBast.

Wir haben auch ganz kleine solche Auftreibungen beobachtet.
Sie waren so wie die vorhin beschriebenen gréferen hintereinander
gereiht und durch unverdnderte Wandstrecken voneinander geschieden
an einem Gefdlbdumchen, das in einem 3 mm langen Streifen in
einer 2 mm tiefen Schnittreihe vier 500y dicke Knétchen aufwies.

Die oben erwiahnten kleinen Gefafiste, die im Bereiche von Knotchen ab-
gehen, konnen selbst schwer verdindert sein, im Sinne der vorgeschrittenen
intimalen Form der Erkrankung.
b)Diediffuse Neurofibromatoseder Arterienund Arteriolen.

Die diffuse vasculire Neurofibromatose tritt als Befall eines
arteriellen QGefiBbaumes in seiner ganzen Ausdehnung bis in seine



Uber die vasculire Neurofibromatose. 229

feinsten Aste in Erscheinung. Wir haben sie in der Submucosa des
in Rede stehenden plattenférmigen neurogenen Gewiichses (s. Abb. 1)
neben der abgehandelten verstreuten umschriebenen arteriellen Neuro-
fibromatose gesichtet. Wir wissen nicht, wieso nahe beisammen
in ein und derselben Geschwulst das eine Gefiilbiumchen diffus, das
andere nur circumscript an mehreren Stellen erkrankt.

Abb. 7. 46jahrige Frau (L. 0. Nr. 544/1935. Pathologisches Institut der Universitiat
Wien). v. REOKLINGHAUSENsche Neurofibromatose. Formol. Celloidin-Paraffin,
Hamatoxylin-Eosin. VergroBerung 200fach. Diffuse vasculdre Neurofibromatose eines
arteriellen GefiaBbiumchens in der Submucosa eines Rankenneuromes des Colon trans-
versum. Vorgeschrittene intimale Form, der vasculiren Neurofibromatose. Ubersicht.
1 Vene; 2 lipomartig gewuchertes submukises Iettgewebe; 3 Muscularis propria.

Die veranderte GefiBaufzweigung, an der als Beispiel wir die Beschreibung
vornehmen, ist in Abb. 7 tibersichtlich wiedergegeben. In der Schnittreihe unter-
sucht ging sie aus einer zuvor normal gebauten Gekrosearterie hervor, die knapp
vor dem schragen Durchtritt durch die Muscularis propria eine noduldr-aneurys-
matische Auftreibung aufweist und von hier an bis in ihre feinsten Aste diffus
befallen erscheint.

a) Die diffuse Neuwrofibromatose der Arterien. Der Stamm des Bium-
chens (Abb. 8a und b) ist bis zur Unkenntlichkeit verdandert und dhnelt
sehr einem von vorgeschrittener intimaler Neurofibromatose ergriffenen
Gefa3. Eine solche liegt auch in der Tat vor, nur mit dem Unterschied,
daB an die verklumpte Membrana elastica interna unmittelbar nach
auBlen noch eine besondere Schicht schlieft, die der Tunica externa
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entspricht. Diese besteht aus mehreren von verklumpten groben elasti-
schen Fasernetzen gebildeten Blattern, welche vorwiegend epitheloide
Zellen zwischen sich fassen, die um gewucherte Vasa vasorum mit capil-
larer Lichtung einreihige oder auch geschichtete Méntel bilden. Die
glatten Muskelfasern der Media véllig geschwunden.

Abb. 8a u.b. 46jahrige Frau (L. 0. Nr. 544/1935. Pathologisches Institut der Universitit
“Wien). V. RECKLINGHAUSENsche Neurofibromatose. Formol. Celloidin-Paraffin.
Diffuse vasculire Neurofibromatose eines arteriellen GefdB8béumchensin der Submucosa
des Colon transversum. Vorgeschrittene intimale Form der vasculiren Neurofibromatose.
a Hamatoxylin-Eosin. VergréBerung 200fach. 1 abgefallenes Endothel in der GefdB-
lichtung; 2 zellig-faserizg gewucherte Intima; 3 in ein verklumptes Fasernetz umge-
wandelte Elastica interna, mit der Elastica externa vereinigt. Die Media vollig ge-
schwunden; 4, 4’ Vasa vasorum mit epitheloid verdickter Wand; 5 abgehender GefiaBast.
b WEIGERTS Elasticafirbung. VergriBerung 130fach. Beschriftung wie in a.

B) Die diffuse Neurofibromatose der feineren Arterienzweige. Die feineren
Zweige des GefaBbiumchens erscheinen dickwandig und bieten in ihrem Aufbau
.ein sehr eigenartiges Aussehen. Auf das Endothel folgt ohne Membrana elastica
interna nach auBen eine besonders beschaffene Media, die nur zu innerst eine
nicht geschlossene Lage zirkulirer blaf getonter Muskelfasern aufweist, im iibrigen
.ang epitheloiden GefaBwandzellen besteht. An diese eigenartige Media schlieft
nach auBen ein offenbar gewuchertes adventitielles Capillarnetz, das allenthalben
epitheloide Zellmantel aufweist. Die Grenze gegen das umgebende Binde- und
Fettgewcbe bildet ein ziemlich grobes elastisches Fasernetz. Die epitheloiden
Zellen der Adventitia und Media berithren einander vielfach unmittelbar und
ihre Zugehorigkeit zu der einen oder anderen Schicht ist dann oftmals fraglich.
Gitterfasern finden sich in der auBeren Schicht der GefiBwand neben spérlichen
feinen elastischen Fasern.
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Schon am Stamm und den feinen Zweigen des GefaBbiumchens konnte
man nach der auffilligsten zelligen Erscheinungsform von einer epitheloid-
zelligen Umwandlung der GefiBwand sprechen. In reiner Ausbildung liegt
eine solche an den Arteriolen vor.

v) Die Neurofibromatose der Arteriolen. Die Arteriolen des GefiB-
biaumchens haben ndmlich véllig das Aussehen stattlicher arterio-
vendser Anastomosen (Abb. 9 und 10), weisen also aullen vom Endothel

Abb. 9. 46jahrige Frau (L. 0. Nr. 544/1935. Pathologisches Insiitut der Universitit

Wien). v. RECKLINGHATUSENsche Neurofibromatose. Formol. Celloidin-Paraffin.

MasgoNs Trichromique. Epitheloidzellige Form der vasculiren Neurofibromatose sube-

mukoser Arteriolen in einem Rankenneurom des Colon transversum, mit Entwicklung

glomusartiger Gebilde (I, 2). 3, 3’, 8/, 3"’ von. Endothel umsiumte GefaBlichtungen;

4, ¢ epitheloide Zellméntel; 5, §’ Strénge des Rankenneuromes, quer und langs getroffen
6 lipomartig gewuchertes submukéses Fettgewebe.

eine rein epitheloide dicke Zellschicht auf, und gehen in enge Venen
mit capillarer Wandung iiber (Abb. 10), die man ebensogut als weite
Capillaren bezeichnen kénnte. Anscheinend sind alle die Submucosa
und Mucosa versorgenden Arteriolen so beschaffen, nicht jedoch die
Arteriolen, welche in die Muscularis propria ziehen.

Wir  werten diese Arteriolenverinderung als epitheloidzellige
Form der vasculiren Neurofibromatose, die diffuse Neurofibromatose
des GefiaBbdumchens im ganzen als eine Art Kombination der
vorgeschrittenen intimalen und epitheloidzelligen Form der Erkran-
kung.
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¢) Die Neurofibromatose der Venen.

Die Neurofibromatose der Venen ist, wie erwihnt, viel weniger
auffallig, “Auf eine zellig-faserig verdickte Intima mit reichlich kolla-
genen und Gitterfasern, jedoch nur spérlichen feinen elastischen Fasern
folgt eine dicke AuBenschicht mit reichlichen verfilzten elastischen
Fasernetzen, in denen neben verstreuten bindegewebigen und epithe-

Abb. 10. 46jiahrige Frau (L. O. Nr. 544/1935. Pathologisches Institut der Universitit

Wien). v. RECELINGHAUSENsche Neurofibromatose. Formol. Celloidin-Paraffin.

MassoNs Trichromique. Epitheloidzellige Form, der vasculdren Neurofibromatose. 1, 2

hyperplastische arteriovenése Anastomosen; 3 kieine Vene mit capillarer Wand; 4, 4/, 4,

4" von Endothel umsaumte GefaBlichtungen; 5 lipomartig gewuchertes submukoses
Fettgewebe.

loiden Zellelementen gewucherte Capillaren liegen. Typische glatte
Muskelfasern fehlen so gut wie vollig.

Wir haben das geschilderte Gewiichs ein Rankenneurom mit lipomatoser
Hyperplasie (Riesenwuchs des Fettgewebes) genannt und nicht ein Lipom mit
Neurofibromatose, weil wir die Wucherung des Fettgewebes fiir neurogen bedingt,
also fiir sekundar halten. Das genauere Wie des Zusammenhanges ist freilich
unklar. Von der geordneten bzw. gestérten Leistung des Nervengewebes, viel-
leicht insbesondere des gefiaBeigenen Nervengewebes hangt ganz allgemein das
gesunde bzw. gestorte stoffliche Leben der versorgten Gewebe ab (s. RicKER),
und so liegt es nahe, die Wucherung des Fettgewebes, bei dessen Tatigkeit auch
unter musterhaften Verhéltnissen eine besondere nervise sympathische Regelung
angenommen wird, auf die ortliche nervose Storung, fiir welche die Neuromatose
und vaseculire Neurofibromatose ein gestaltlich faBbarer Ausdiuck ist, zurtick-
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zufithren. Bemerkenswerterweise haben wir auch in anderen neurogenen Ge-
wichsen Wucherungen des Fettgewebes, in freilich meist bescheidenem AusmaB,
begegnet. Bemerkenswerterweise zeigt auch in dem Lipom der Valvula coli des
Falles ein kleiner Arterienast eine wohlgekennzeichnete worgeschriitene intimale
Neurofibromatose.

Fall 2. 49jdhrige Frau (L. O.Nr. 1238/1934. Pathologisches In-
stitut der Universitit Wien). Neurofibromatosis cutis. Sclerosis
tuberosa cerebelli. Meningiom. Myofibroma uteri (histologisch nicht
untersucht). Fibrosis et Fibromata ovarii (histologisch nicht unter-
sucht). Endocarditis polyposa recurrens.

Ausder Vorgeschichte und Krankengeschichte. Beginn des Leidensim 16. Lebens-
jahr gleichzeitig mit dem ersten Anfall von Gelenkrheumatismus, der spéter
mehrmals unter zunehmenden Herzbeschwerden wiederkehrte. Im 38. Lebensjahr
operative Entfernung einer 2 kg schweren Geschwulst aus der Harnblase. Im
39. Lebensjahr wahrend einer Schwangerschaft Vermebrung der Hautknoten.

Awuszug aus dem Magen-Darmbefund. Im Fundus ventriculi 20 kleine
fusiforme Neurome. Im Duodenum 5, im Jejunoileum 26 multiforme
Neurome. Im Ileum 5 Neurofibrome. */,m vor der BaUHINschen
Klappe 2 plattenférmige neurogene Gewichse. An der Valvula coli
ein erbsengrofles polypodses und 3 kleine flache Angiome.

Uberdies im Ileum 3 kleine mukés-submukése hématogene mykotische
Aneurysmen.

Histologisch findet sich auch in den vorliegenden plattenférmigen
neurogenen Gewdchsen eine rankenformige Ganglioneuromatose des
Plexus Meissneri vor, aber nur in sehr bescheidenem Ausmaflie. Wohl
aber begegnet man allenthalben dem augenfilligen Bild der vasculdren
Neurofibromatose, und das Fettgewebe erscheint auch hier lipomatés
gewuchert, die Tunica mucosa eigenartig zellig-faserig verdickt und
zum Teil von angiomatdser Beschaffenheit (s. S.242). Die vasculire
Neurofibromatose tritt lediglich in circumscripter Ausbildung in Form
der simplen, der vorgeschrittenen und der nodulir-aneurysmatischen
intimalen Neurofibromatose in Erscheinung.

Neurofibromatos verdnderten Gefifien begegnet man im vorliegenden
Fall allenthalben auch aulerhalb der plattenformigen Gewéchse in der
Submucosa des Magens und Darmes sowie im Gekrose (s. S. 235).

Uber die Angiome des Falles s. S.242 und iiber die kleinen hamatogen-
mykotischen Aneurysmen in der Submucosa des Ileum s. 8. 261.

Fall 3. 47jibriger Mann (L. 0. Nr. 631/1942. Pathologisches In-
stitut der Universitit Graz).

Auszug aus dem Leichendffnungsbefund. Neurofibromatosis cutis.
Hochstgradige Kyphose der Brustwirbelsédule (histologisch aus duBeren
Griinden nicht untersucht). Wandverdickung der Harnblase (histo-
logisch : diffuse Neurofibromatose). Pyelonephritis. Andmie. Kachexie.
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Auszug aus dem Magen-Darmbefund. ITm Fundus ventriculi 2 kleine
fugiforme Neurome, in der Schleimhaut der Pars .pylorica 5 kleine
driisige Polypen (histologisch: driisige Polypen mit eigenartigem neuro-
fibromatésem Zwischengewebe mit entziindlichem Einschlag, s. S. 244
bis 246). Im Duodenum 2 kleine, im Jejunum 1 mandarinengrofies
(divertikuldres) multiformes Neurom. Im Ileum 1 fingerformiger
neuromatds-fibromatdser Polyp. Ein kleiner solcher Polyp im Colon
transversum neben 3 stecknadelkopfgroBen plattenférmigen neurogenen
Gewiichsen. Ein kastaniengroBes solches Gewéchs in der Vorderwand
des Mastdarmes.

Histologisch handelt es sich auch bei den plattenformigen neurogenen
Gewdchsen des vorliegenden Falles um racemése Ganglioneurome
(Rankenneurome) mit ortlichem Riesenwuchs des Bindegewebes und
der glatten Muskulatur, namentlich in der Mastdarmgeschwulst.
Von den verschiedenen Formen der vasculdren Neurofibromatose
scheint lediglich die einfache intimale Form auf, und auch das nur
in angedeutetemm Mafle an vereinzelten Stellen.

Wohl aber fanden sich in der Nachbarschaft eines fusiformen Neuromes
des Magens und in dér Nihe des multiformen Neuromes des Jejunum wohl-
gekennzeichnete circumscripte-Veranderungen- vor (s. unten).

Uber die vasculire Neurofibromatose mit entziindlichem Einschlag in den

Polypen der Pars pylorica ventriculi, sowie in den polypdsen neurogenen Ge-
wichsen des Tleum und Colon s. S. 244—247.

2. Die vasculdre Neurofibromatose in der Nachbarschaft fusiformer
und multiformer Neurome des Magen-Darmschlauches.

a) Bei v. REckLINGHAUSENscher Neurofibromatose.

Der circumscripten vasculidren Neurofibromatose begegneten wir bei
der gastroenteralen Form der v. RECKLINGHAUSENschen Erkrankung,
wie eben und bereits frither (s. S.233) erwihnt, auch in nichster Um-
gebung fusiformer und multiformer Neurome, sowohl unter dem Bilde
der einfachen intimalen, wie auch der nodulir-aneurysmatischen
Form der Verdinderung.

b) Ohne v. RECKLINGHAUSENsche Neurofibromatose.

Die circumscripte vasculire Neurofibromatose des Magen-Darm-
schlauches haben wir aber auch auferhalb des Rahmens der v. REck-
LiNGHAUsENschen Krankheit in der Nachbarschaft von Neuromen
angetroffen, und zwar bei der keineswegs in Schnittreihen durch-
gefithrten Untersuchung von etwa 150 solchen Geschwiilstchen 2mal,
teils in ihrer nodulédr-aneurysmatischen, teils in ihrer einfachen intimalen
Form, wobei die Gefifllichtung fast verschlossen erschien.
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Es ist leicht méglich, dafl die gelegentlich in der Néhe von Neuromen ge-
sichtete circumscripte vasculire Neurofibromatose den Ausdruck einer ursich-
lichen Bedeutung fiir die Entstehung der Neurome darstellt, vielleicht aber ist
das Vorkommnis nur ein Beispiel eines Geschwulstfeldes, in dem sich, wie im
Myomfeld der sog. Konglomeratmyome® beigeordnete geschwulstige Vorginge
abspielen.

3. Die vasculdre Neurofibromatose des Magen-Darmschlauches ohne
ortlichen Zusammenhang mit newrogener Gewdchsbildung.

a) Bei v. RECKLINGEAUSENscher Neurofibromatose.

Ausgedehnte planmiBige Untersuchungen zu dieser Frage haben
wir mit bewaffnetem Auge nicht angestellt. Doch schienen in einer
ganzen Reihe von Probeschnitten des Falles 2 einschlidgige Verinde-
rungen in der Submucosa des Magens und Darmes sowie im Gekrise
auf, wie wir bereits vorhin (s. S.233) kurz erwidhnt haben. An den
groBeren Arteriendsten handelt es sich stets um circumsecripte Ver-
dnderungen, und zwar um die einfache, vorgeschrittene und noduldr-
aneurysmatische intimale Form. Kleine Arterien und Arteriolen
zeigen sich bis zu einem gewissen Grad diffus befallen. Sie erscheinen
verdickt, kernreich und mit dem Eosin rosenrot gefirbt, im Quer-
schnitt kreisrund begrenzt. Die Verdickung bedingt -durch «die Wuche-
rung dichtliegender plasmaarmer, jedoch mit verhiltnismaBig groBen
Kernen versehener Zellen (Abb. 11). Die Kerne von mittlerem Chroma-
tingehalt, unregelmiafBig gestaltet, meist rund bis eifésrmig. Grenzen
sind zwischen den Zellen bei gewShnlicher Farbung nicht zu erkennen,
ibre mit dery Fosin rosenrot getonten Leiber haben anscheinend rundlich-
ovale bis plump-spindelige Gestalt. Sie liegen in der Intima, auch in
der Media, aber nicht immer 1dBt sich das sicher entscheiden, weil
an Stelle der Membrana elastica interna hiufig ein Fasernetz vorliegt,
das einen Teil der Zellen zwischen sich falt. Satt geténte schmal-
spindelige glatte Muskelfasern mit stdbchenférmigen Kernen sind kaum
zu sehen, wohl aber gibt es verstreute thnen dhnliche Zellen, die in der
Gefaflwand zu dullerst liegen, ein blaB getontes Cytoplasma und chroma-
tinarme lingliche Kerne aufweisen. Meist ist eine kriftig ausgebildete,
jedoch oft unterbrochene Elastica externa vorhanden.

Die Deutung der eigenartigen dicht liegenden Zellen ist unsicher. Wir méchten
sie fiir besondere saiter gefirbte Erscheinungsformen der epitheloiden Gefifwandzellen
halten. Vielleicht aber liegen die Dinge verwickelter, insofern als es sich neben-
einander sowohl um eine Wucherung der Quellzellen als auch um eine Abinderung
von glatten Muskelfasern handeln kgnnte. Jedenfalls weisen die epitheloiden
GefaBwandzellen ( Quellzellen) nach landldufiger Darstellung schon unter muster-
haften Verhaltnissen zweierlei Gestalt auf: einmal zeigen sie einen umfanglichen
wie leeren Zelleib und einen chromatinarmen Kern, ein andermal ein sparsames,

! Fryrrer: Uber die Myome des menschlichen Magen - Darmschlauches,
Virchows Arch. 316, 689 (1949).
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stirker getoéntes Cytoplasma und einen dunklen Kern, und man deutet diese
wechselnde Erscheinungsform als Ausdruck einer unterschiedlichen Phase ( Quel-
lung, Entquellung). Oxyphile, chromophobe und ausgesprochen helle, wie leere
Formen lassen sich iibrigens auch unter den Zellen des Glomus coccygicum unter-
scheiden.

Die vorgeschrittene intimale Form der Arterienverinderung weist
im Gekrise mehrfach eine besonders reichliche Entwicklung weiter

Abb. 11. 49jdhrige Frau (L.0O. Nr. 1238/1934. Pathologisches Institut der Universitit

" Wien). V. RECKLINGHAUSENsche Neurofibromatose. Formol. Paraffin. Hématoxylin-

Eosin, VergroBerung 200fach. Vasculdre Neurofibromatose kleiner Arterien des Gekroses

ohne ortlichen Zusammenhang mit neurogener Gewichsbildung. Rinfache bis vorge-

schrittene intimale Form mit Wucherung eosinroter plasmaarmer Zellen. I Querschnitt;
2 Flachschnitt.

diimnwendiger Vase wvasorum der Tunica externe ohne Wucherung
epitheloider Quellzellen (Abb. 12) auf.

Die vasculidre Neurofibromatose des vorliegenden Falles ist keine
im Korper ubiguitire. So haben wir sie in der Haut hicht begegnet.

b) Ohne v. REckLINGHAUSENsche Neurofibromatose, in Form
singuldrer Knotchen des Magens und Darmes.’

Tin sehr bemerkenswerter einschligiger Befund ist die mit freiem
Auge wahrnehmbare circumscripte noduldr-aneurysmatische intimale
Form der vasculdren Neurofibromatose, die wir in Gestalt singuldrer
winziger Knotchen in der Submucosa beobachtet haben.

Fall 1. 59jahrige Frau. Emphysem. Arteriosklerose. HirsekorngroBes Knot-
chen in der Submucosa des Ileum (s. oben). Fall 2. 73jahriger Mann. Mesaortitis.
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Tabes dorsalis. HirsekorngroBes Knotchen in der Submucosa der Pars media
ventriculi (Abb. 13). Fall 3. 67jihrige Frau. Haemorrhagia cerebri. Aus dem
Magen-Darmbefund : ErbsengroBer Polyp der Pars pylorica ventriculi [histologisch:
mucoider Polyp mit eigenartigem neurofibromatdsem - Zwischengewebe (s. Ful}-
note auf 8. 244 und s. S. 244 f.)]. HirsekorngroBes Knétchen in der Submucosa
des Ileum (s. oben). Die periphere Halfte des Wurmfortsatzes verddet.

Fiir die ursdchliche Entwicklung der vasculdren Neurofibromatose
in Gestalt villig isolierter Knotchen 1aBt sich aus den Leichenéffnungs-

Abb. 12. 49jahrige Frau (L. O. Nr. 1238/1934. Pathologisches Iunstitut der Universitit

‘Wien). v. RECKLINGHAUSENsche Neurofibromatose. Formol. Paraffin. Haématoxylin-

Fosin. VergréBerung 45fach. Vasculdare Neurofibromatose einer Arterie des Gekroses

ohne 6rtlichen Zusammenhang mit neurogener Gewéchsbildung. Vorgeschritteneintimale

Form mit reichlicher Neubildung capillarwandiger Vasa vasorum (z. B. I, I’); 2 zellig-
faserig gewucherte Intima. Die Media vollig geschwunden.

befunden vorerst ein Anhalt nicht gewinnen. Ob sie zur Quelle einer
todlichen Blutung werden koénnen, wie man sie gelegentlich im Magen,
selten im Darm aus kleinen, bisher wenig gekldrten Aneurysmen be-
obachtet hat, ist fraglich.

Die bisher abgehandelten Gefdfiverinderungen sind der haupt-
séchliche Gegenstand vorliegender Arbeit, Sie stellen sozusagen die
mustergiiltige vasculdre Neurofibromatose, die vasculire Neurofibromatose
xet’éyoyny des Magen-Darmschlauches dar, die in einer geschwulstigen
bzw. hyperplastischen Entfaltung des gefiBeigenen nervosen Bei-
gewebes besteht.

Virchows Archiv. Bd.317. 16



238 T. FEYRTER:

4. Die vasculire Neurofibromatose innerhulb von multiformen Neuromen
(intrablastomatise vasculire Neurofibromatose) des Magens und Darmes.

Thr Erscheinungsbild ist wechselvoll, doch sehen wir hier von
eingehenderen Schilderungen -ab und beschrinken uns auf die all-
gemeine Feststellung, daBl die Gefille meist wandverdickt erscheinen
und in der Beantwortung der Frage, ob es sich um arterielle oder

Abb. 13. 73jahriger Mann (L. (. Nr. 583/1930. Prosektur des ‘Wilhelminen-Spitales
Wien XVI). Mesaortitis. Tabes dorsalis. Hypertrophia prostatae. Formol. Paraffin.
WEIGERTs Elasticafirbung. VergréBerung 48fach. Nodulir-aneurysmatische intimale
Form der vasculdren Neurofibromatose einer submukdsen Arterie des Magens in Form
eines singulédren Knodtchens. I, I’ verdickte Intima: 2 Membrana elastica interna;
4 Media; ¢ Elastica externa; 5 vélliger Schwund der Media, Vereinigung der faserig ver-
klumpten Elastica interna mit der Elastica externa; 6 Mucosa; 7 Muscularis mucosae.

venose Aste handle, zun#chst Schwierigkeiten bereiten. Das riithrt
davon her, daB man in der Regel eine Membrana elastica interna
und wohlgekennzeichnete glatte Muskelfasern vermiBt, die sich
hochstens ganz auBen vereinzelt finden (Abb.14). Die Wandver-
dickung der GefaBe beruht vielmehr auf einer Wucherung epitheloider
oder ihnen #hnlicher Zellen vom Aussehen bindegewebiger Elemente,
die durch Gitterfasern unvollkommen geschieden sind. Die Wucherung
scheint vornehmlich in der Intima auf, und insoferne bestiinde eine .
grundsitzliche Ubereinstimmung mit der mustergiiltigen vasculdren
Neurofibromatose, deren Ziige hier allerdings durch einen viel gréBeren
Wechsel der zelligen Erscheinungsformen ins Bunte und sozusagen
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Launische abgedndert erscheinen. Auch ist eine scharfe Trennung der
gewucherten Gefillwandelemente von dem umgebenden Geschwulst-
gewebe hiufig nicht moglich. '

Wir méchten uns diese Bilder durch folgende Annahme erkliren: Eine Gefal3-
neubildung steht im Sinne HUuEcks mit am Anfang auch der Neuromentwicklung,
bleibt beim GréBerwerden der Gewichse unerlaBBlicher Bestandteil, und die Be-
sonderheit der Neurome liegt in dieser Hinsicht darin, daB die Entfaltung des

2 1
Abb. 14. 49jahrige Frau (L. 0. Nr. 1238/1934. Pathologisches Institut der Universitit
‘Wien). v. RECRLINGHAUSENsche Neurofibromatose. Formol. Paraffin. Hamatoxylin-
Eosin. VergriBerung 325fach. Multiformes Neurom des Plexus myentericus des Ileum.
1 vasculdre Neurofibromatose eines arteriellen GefdfBles (intrablastomatdse vasculire
Neurofibromatose). Die Wandverdickung wesentlich, bedingt durch Wucherung
epitheloider oder ihnen #hnlicher Zellen; 2 Neuromgewebe,

eigentlichen Geschwulstgewebes, ndmlich des wuchernden nervisen Gewebes
der Ortlichkeit, nicht nur in den Maschen des GefaBnetzes, sondern auch von seiten
des gefipeigenen Nervengewebes innerhalb der Wand der Blutgefifle statthat.

Gefifiveranderungen mit Intimawucherung und Schwund der Media hat
bereits SCHERER als konstantes essentielles Vorkommen in neurogenen Gewéchsen,
insbesondere in Neurinomen betont, allerdings ohne sie als vasculire Neuro-
fibromatose zu deuten (s. S. 254).

B. Die Begriindung der These von der vasculiiren Neurofibromatose
der Arterien und Venen.

Die abgehandelten Gefiliverinderungen werten wir also, wie
bereits mehrfach betont, als vasculire Neurofibromatose, d.h. als
geschwulstige oder hyperplastische Entfaltung des gefdBeigenen neuro-
genen Gewebes (des Angioneurium), die besonders an groferen Gefdfien

16*
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mit Wucherung des gefidfleigenen Capillarnetzes und seiner Beizellen
in.der Tunica externa einhergeht. Wir geben im folgenden die Be-
griindiing dieser These zunichst, entsprechend unserem Untersuchungs-
gut, fiir den Magen-Darmschlauch, doch gilt sie unseres Erachtens
mit den noétigen Abdnderungen auch fiir die anderen Gegenden des
menschlichen Kérpers.

Unsere Auffassung fulit vor allem auf der Tatsache, daB wir die
in Rede stehenden Geféfiverinderungen in ausgemachien neurogenen
Gewdchsen, namlich in den Rankenneuromen, in voller Entfaltung
als wesentlichen Bestandteil der Gewdchse gesichtet haben.

Allerdings nimmt man in solchen Geschwiilsten zweierlei Geschwulstbestand-
teile wahr, und dementsprechend mufl man unterscheiden zwischen 1. der ge-
schwulstigen Wucherung der nervisen Gewebe, und 2. der geschwulstig-hyper-
plastischen offenbar induzierten Wucherung der nicht nervisen bodensténdigen
Gewebe. Als unverkennbare Vorgiange der ersten Art haben wir die rankenformige
geschwulstige Entfaltung der groberen Nervenstringe in der Submucosa und die
mehr knotig-diffuse geschwulstige Entfaltung der feineren und feinsten nervisen
Geflechte in der Mucosa in Ubereinstimmung mit fritheren Untersuchern, nament-
lich mit MassoN, beschrieben. Vorgénge der zweiten Art stellen die Hyperplasie
des Muskel-, Fett- und Bindegewebes sowie des Epithelgewebes dar. Diese
letzteren Wucherungen sind unseres Erachtens zwar nervis bedingt (Riesenwuchs,
Literatur s. MassoN), sie selbst aber sind naturgemaB nicht nervéser Natur.

DaB die gewebliche Entfaliung in der Wandung der befallenen
Gefille nicht etwa nur nervos bedingt, sondern selbst nerviser Natur
ist, schlieBen wir allein schon aus dem Aufbau der Gewichse, also
aus dem Zusammenhang. Die Hyperplasie des Muskel-, Fett- und
Bindegewebes sowie des Epithelgewebes stebt allenthalben in innigem
ortlichem Zusammenhang mit dem gewucherten Nervengewebe und da-
mit wohl auch in kausaler Abhingigkeit von ihm. Die eigenartige
Gefipwandwucherung hingegen hat im Bild der Geschwiilste das Geprige
eines priméren und selbstindigen Vorganges (s. Abb. 7). Sie trigt sozu-
sagen im Bauplan der Gewichse sowie die racemds entfalteten Nerven-
stringe, und wird nicht getragen.

Das hyperplastische nicht nervose Gewebe ist ferner allerorts
leicht als solches erkennbar. Dem ist nicht so bei der in Rede stehenden
GefiBwandverinderung. Hier liegt die intramurale Wucherung eines
eigenartigen, ungewdhnlichen Gewebes vor, dessen zellige Bausteine
schwer deutbar und bis zu einem gewissen Grad allein schon wegen
dieser schwierigen Deutbarkeit, die sie mit den Geweben vieler neuro-
gener Wucherungen teilen, im Bereich eines neurogenen Gewé#chses auf
nervés verdichtig erscheinen.

In dieser Auffassung fithlen wir uns bestiirkt- durch den Umstand,
daB wir unter den schwer fafbaren Zellformen der in Rede stehenden
GefiBwucherung eine, ndmlich die sog. epitheloide Quellzelle wieder-
zuerkennen glauben, von welcher Zellart wir ohnedies bereits vor
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Jahren (1940)! in einem anderen Zusammenhang (a. a. O. 8. 158) be-
tonten, dal es sich um neurogene Nebenzellen handeln kénnte.

MafBgebend fiir unsere schon frither (1940) geduBlerte Vermutung,
daf die epitheloiden GeféBwandzellen besondere neurogene Neben-
zellen (a.a. 0. 8. 158) sein koénnten, war die auffillige gestaltliche
Ahnlichkeit zwischen den arteriovendsen Anastomosen, dem Glomus
coccygicum, das bekanntlich allgemein als Konvolut arteriovendser
Anastomosen mit epitheloidzelliger Wandung gewertet wird, einer-
seits und den nicht chromierbaren Paraganglien (Glomus caroticum,
aorticum; Glomerula abdominalia, infraorbitalia, digitalia, caudalia;
Literatur s. WaTzkA) andererseits. Auf diese Ahnlichkeit hat bereits
v. ScHUMACHER (1938) verwiesen. Wéihrend er aber auf Grund seiner
Wertung der Quellzellen als besonderer Muskelzellen dementsprechend
auch die Zellen der aufgezéhlten Paraganglien von Myoblasten her-
zuleiten sich versteht, verdidchtigen wir, gestiitzt auf die im Schrifttum
giinstig aufgenommene These KomNs und seiner Schule (WaTzZra)
von der sympathischen Abstammung des Glomus caroticum, auch
die epitheloiden GefaBwandzellen auf neurogene Herkunft.

Fiir diese Vermutung spricht nunmehr unseres Erachtens durchaus
die Tatsache, daB in neurogenen Gewichsen bei der v. RECKLING-
1AUsENschen Neurofibromatose die Wucherung der Quellzellen unver-
kennbar als tragender Bestandteil der geschwulstigen Entfaltung
nervisen Gewebes in Erscheinung tritt.

Bemerkenswert erscheint in diesem Zusammenhang auch der Gehalt
an nicht lipoidigen chromotropen Stoffen, der dem Zwischengewebe der
Gefifwand mit seinen Neurofibrillenziigen in gleicher oder dhnlicher
Weise eignet wie dem endo-perineuralen Hiillgewebe im Bereich der
Biindel des peripheren Nervengewebes, was insbesondere die Einschluf-
firbungen (in einem Weinsteinsdure-Thioningemisch bzw. Weinstein-
siure-Kresylechtviolettgemisch) zeigen.

Die bisher abgehandelte vasculdre Neurofibromatose stellt eine Er-
krankung von Arterien und Venen dar.

Aber auch am Ende der Strombahn des Blutes, im Capillargebiet,
dort, wo das Capillarnetz von dem capillareigenen nerviosen Endnetz
mit seinen Beizellen umsponnen ist, kann es zur geschwulstig-hyper-
plastischen Entfaltung der ebenso funktionellen wie gestaltlichen
Einheit des neurovasculiren Endnetzes mit seinen Beizellen kommen,
entweder im Vordergrund eines geschwulstigen Geschehens oder mehr
in dessen Hintergrund, einmal mehr oder minder selbstindig, ein
andermal als Teilerscheinung.

1 FEYRTER, F.: Virchows Arch. 306, 152 (1940).
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Wir werten auch die geschwulstig-hyperplastische Entfaltung des
newrovasculiren Endnetzes am Ende der Strombahn des Blutes als vascu- -
ldre Neurofibromatose, und zwar in weiterem Sinn.

C. Die vaseulire Neurofibromatose im Capillargebiete
des Magens und Darmes.

1. In Form von Angiom und Angiomatose bei v. RECKLINGHAUSENScher
’ Neurofibromatose.

Uber einschligige Befunde haben wir bereits in unserer Schrift ,,Uber Neurome
und Neurofibromatose** (1948) in einem anderen Zusammenhang berichtet
(a.a. O. 8.64, 68, 85). Wir bringen sie hier kurz unter dem Gesichtswinkel
der vasculiaren Neurofibromatose zur Sprache:

1. Der erbsengroBe blutrote Polyp in der Valvula coli des Falles 2 vorliegender
Arbeit (s. S. 233) erwies sich histologisch als rein mukoses capillares Hamangiom
(2. a. O. Abb. 10, S. 68).

Die Endothelzellen sind vielfach hyperplasiert, in die Lichtung vorgewolbt
und mit groBen, oft dunklen Kernen versehen. Insbesondere aber fallen allent-
halben zwischen den Capillaren plasmareiche, dunkel geténte Zellen mit meist
groBen, oft sehr chromatinreichen, unregelmaBig geformten Kernen auf. Die Ge-
stalt der Zellen wechselt, meist sind sie linglich, spindelig oder auch verastelt.
Sie schmiegen sich, wie die Gitterfaserfarbung zeigt, dem Grundhiutchen der
Capillaren an oder sie liegen auch etwas von ihm entfernt.

Wir halten diese perithelialen Zellen fiir sog. adventitielle Elemente und ver-
muten dariiber hinaus, da es sich zumindest bei einem Teil der Zellen um ge-
schwulstmaBig gewucherte Pericyten handelt. Der Umstand, daBl dieser Befund
in geschwulstméBiger Pragung bei der Neurofibromatose aufscheint, legt die Ver-
mutung nahe, daB solche Zellen dem Nervengewebe niher zugehdren konnten,
als man bisher angenommen hat.

In der Tela submucosa unter dem Geschwiilstchen zeigen gréBere arterielle
Gefilaste das Bild umschriebener wohlgekennzeichneter vasculirer Neurofibro-
matose.

Wir nennen das Geschwiilstehen ein endo-peritheliales Himangiom
und erblicken in ihm eine selbstindige geschwulstige Entfaltung des
angioneuralen Endnetzes mit seinen Beizellen.

Eine mehr diffsue (capillare) Hdimangiomatose ohne geschlossene
Knotenbildung hat in einem der plattenférmigen Rankenneurome des
gleichen Falles statt (Abb. 15).

Wiahrend in der Submucosa der geliufige Befund eines Rankenneuromes
mit mustergiiltiger vasculdrer Neurofibromatose und Hyperplasie des Fettgewebes
vorliegt, bietet die verdickte Schleimhaut in scharfer Abgetzung gegen die eigent-
liche Submucosa das Bild einer eigenartigen zellig-feinfaserigen Wucherung dar.
Der zellige Grundstock wird teils von Elementen mit groBen eiférmigen, chromatin-
armen, teils von Elementen mit kleinen eiférmigen, chromatinreichen Kernen
gebildet. Dazwischen liegen locker verstreut Lymphocyten, Plasmazellen, Mast-
zellen und reichlich oxyphil gekirnte Leukocyten (vgl. Abb. 1, 8,113 in ,,Uber
Neurome und Neurofibromatose).

In der oberen und obersten Schicht treten dichtliegende Capillaren und weite
Blutrdume mit capillarer Wand (Riesencapillaren) oder auch mit etwas dickerer,
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von kollagenen Fasern gebildeter Wandung, die das Aussehen postcapillarer
Venchen bieten, immer mehr hervor. Vielerorts begegnet man Capillarsprossen.
Der Bau der Capillaren kann ein gewthnlicher sein, meist aber entspricht er der
vorhin fiir das Angiom gegebenen Darstellung. Es handelt sich demnach auch hier

Abb. 15. 49jahrige Frau (L. 0. Nr. 1238/1934. Pathologisches Institut, der Universitat

Wien. v. RECKLINGHAUSENsche Neurofibromatose. Formol. Celloidin-Paraffin. MAL-

LORYs Bindegewebsfirbung. VergréBerung 42fach. Rankenneurom der Schleimhaut

des Ileum. I Neurofibromatose der Tunica propria’mit entziindlichem Einschlag und

Angiomatose namentlich der oberen Schicht; 2, 2’ Biindel der aufgesplitterten Muscu~

laris mucosae; 3 lipomartig gewuchertes submukodses Fettgewebe: 4 faltig-zipflige
Oberfliche.

{neben der einfachen capillaren) um eine endo-peritheliale capillare Wucherung,
nur mehr diffus im Sinne einer capillaren Angiomatose, weniger um eine geschlossene
knotige Bildung wie in dem Angiom. >

Die geschilderte eigenartige zellig-feinfaserige Wucherung, die das
histologische Bild beherrscht, und in deren Bereich die Angiomatose
nur herdférmig aufscheint, deuten wir als endo-perineurale -Neuro-
fibromatose mit entziindlichem Kinschlag, d. h. als geschwulstige
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Entfaltung der endo-perineuralen Hiillzellen der nervésen Endnetze
in der eigentlichen Schleimhautschicht. Die groBen chromatinarmen
Kerne werten wir als Kerne perineuraler, die kleinen chromatinreichen
Kerne als solche endoneuraler Elemente. Diese Deutung ergibt sich
allein schon aus dem Zusammenhang, nimlich aus dem ganzen Aufbau.
des Gewdchses.

Die geschwulstig-hyperplastische Entfaltung des neurovasculiren
Endnetzes mit seinem endoperineuralen Hiillgewebe unter gleich-
zeitiger geschwulstiger Entfaltung des Histiocyten- und Fibrocyten-
systems der Ortlichkeit, in welches die zelligen Ausliufer des Endo-
perineurium unseres Erachtens sich forfsetzen, macht das Wesen
der Neurofibrome des Magen-Darmschlauches aus. Wir werten auch
diese geschwulstig-hyperplastische Entfaltung des neurovasculdren End-
netzes mit seinen endoperineuralen Beizellen als vasculdre Neurofibro-
matose des Capillargebietes, und betonen ihren entziindlichen Einschlag.

2. Die vasculdre Neurofibromatose mit entziindlichem Einschlag,
bei und ohne v. RECKLINGHAUSENsche Neurcfibromatose.

aj In Neurofibromen des Magens und Darmes.

AlsNeurofibrome desMagen-Darmschlaucheshaben wirinsbesondere
die von uns hiufig gesichteten zartfaserigen Fibrome in der Sub-
mucosa des Tleum beschrieben . Ihr Beginn begegnet in Form einer
umschriebenen Entziindung mit Entwicklung eines eigenartigen Granu-
lationsgewebes, das reichlich oxyphil gekdérnie Leukocyten enthilt,
Die Frage, ob solche Knétchen auch aus seréser Entziindung im Sinne
RossLEs und EPPINGERs hervorgehen konnen, erscheint offen. Die
grundsitzliche - Rolle der BlutgefiBe bei der Entwicklung dieser sowie
der mesenchymalen Gewichse im allgemeinen glauben wir im Sinne
Hvurcks zur Geniige dargelegt zu haben. Aber im Erscheinungs-
bild der fertigen Fibrome des Magens und Darmes kommt es, wie
die Erfahrung lehrt, neben dem Fibromgewebe fiir gewohnlich nicht
zu, vordringender Entfaltung des Gefdgewebes (Angiofibrome).

b) In eigenartigen Polypen der Pars pylorica ventriculi.
Circumvasculdre konzentrisch geschichtete
Kérperchen 2

Ungleich bemerkenswerter und augenfilliger als in den Neuro-
fibromen ist die Beteiligung des GefiBgewebes in den neurofibroma-
tosen Polypen, die wir fast ausschlieBlich im Bereich der Pars pylorica
ventriculi gesichtet und ausfithrlich beschrieben haben 2. Die in Rede

1 Siehe FevrTER : Uber Neurome und Neurofibromatose, nach Untersuchungen
am menschlichen Magen-Darmschlauch, ITI. Kapitel.

¢ Siehe FEYRTER : Uber Neurome und Neurofibromatose, nach Untersuchungen
am menschlichen Magen-Darmschlauch, IV. Kapitel. (S. 109—121, Abb. 1—3).
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stehenden Polypen sind neben einer nur bescheidenen Entfaltung des
Driisengewebes gekennzeichnet durch eine das Bild beherrschende, gefil3-
fithrende eigenartige Wucherung des Zwischengewebes teils von zellig-
feinfaseriger, teils von capillarenreicher, zellig-grobfaseriger Beschaffen-
heit mit wellig-wirteligem und kreisformig geschichtetem Gefiige.
Man kann die besagte Wucherung des Zwischengewebes beim ersten An-
blick als Granulationsgewebe deuten, dem der ganze Formenreichtum
eines solchen eignet, wobei der Gehalt an Riesenzellen, und unter
den Blutzellen der ungewdhnliche Reichtum an eosinophil gekérnten
Leukocyten beeindruckt. Das kreisférmig geschichtete und wirtelige
lockere Gefiige der Wucherung steht in einem wesentlichen Zusammen-
hang mit der unverkennbar vorliegenden GefaBneubildung (Abb.16) und
ist auf eine besondere Entfaltung des perivasculdren Hiillgewebes zuriick-
zufithren, unter dessen Zellen sich unter anderem solche mit groBen
chromatinarmen und solche mit kleinen chromatinreichen eiférmigen
Kernen unterscheiden lassen. Wir beziehen die grofen Kerne auf
perineurale, die kleinen auf endoneurale Elemente oder ihnen ver-
gleichbare Zellen (a.a.O. Abb.1, S.113).

Unsere Auffassung, daBl es sich um neurofibromatése Wucherungen
handelt, 148t sich vorerst nur mittelbar begriinden, wie wir dies aus-
fithrlich andernorts (a. a. O.) dargetan haben. Piir unsere Auffassung
spricht 1. das Vorkommen der zellig-feinfaserigen Wucherung in einem
Rankenneurom bei Neurofibromatose (s. Fall 2, S.242), sowie in
Polypen der Pars pylorica ventriculi bei Neurofibromatose (s. Fall 3,
8. 234) sowie im perivasculiren Gewebe groBerer Gefifle in einem
Rankenneurom; 2. die ungewohnlich héufige Vergesellschaftung der
Polypen der Pars pylorica ventriculi mit ausgemachten neurogenen
Gewichsen des Magen-Darmschlauches; 3. die Beschrankung der
Wucherung auf jene Zonen der Schleimhaut, in denen auch die
ausgemachten neuromartigen Wucherungen der feinen Geflechte des
Plexus Meissneri sich zu entfalten pflegen; 4. vielleicht der reiche
Gehalt an chromotropen, nicht lipoidigen Stoffen (EinschluBfirbungen
in einem Weinsteinsdure-Thioningemisch und in einem Weinsteinsiure-
Kresylechtviolettgemisch), der dem musterhaften Nervenbindegewebe
in bevorzugtem MaBe eignet; 5. die vasculire Neurofibromatose von
submukdsen Gefafldsten unterhalb der Polypen.

Innerhalb der Polypen selbst, insbesondere jener mit zellig-grob-
faseriger Wucherungsform, begegnet man neben den vorherrschenden
capillaren GefdBen mit mehr oder minder lebhafter Wucherung
perithelialer Elemente in Form circumvasculdrer konzentrisch ge-
schichteter Korperchen (Abb. 16) allenthalben auch dicken kleinen
Arterien und Arteriolen, deren Wand oft von eigenartiger epitheloid-
zelliger Beschaffenheit, ein andermal homogenisiert, formlich fibrinoid
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verquollen oder reich an verklumpten elastischen Fasern erscheint.
Oftmals erscheint die Wand verdickter Gefidfe aufgelockert, netzig
gefiigt und dabei konzentrisch geschichtet, ohne scharfe Grenze in
die umgebende zellig-faserige Wucherung iibergehend und von einem
wechselnd dichten Mantel kleiner Rundzellen umgeben.

Es ist schwer, ja unméglich, bei dieser vorwiegend perivasculiren Neuro-
fibromatose jede einzelne der verschiedenen Zellformen mittels der verfiigharen

Abb. 16. 81jahrige Frau (L. O. Nr. 46/1928. Prosektur des Wilhelminen-Spitales, Wien

XVI). Mpyomalacia cordis. Formol. Paraffin. Héamatoxylin-Eosin. VergréBerung

125fach. Eigenartig neurofibromatdser Polyp der Pars pylorica ventriculi mit entzind-

lichem Einschlag. Vasculire Neurofibromatose des. Capillargebietes mit Entfaltung

des perivasculéren Hiillgewebes zu konzentrisch geschichteten Koérperchen (1, 17, 1", 1'”);
2 Endothelrohr; 3, 3’ Riesenzellen; 4 Lymphocytenanhiufung. .

Fiarbungen auf musterhafte Vorbilder hinzuwerfen. Wir beschranken uns auf
die Betonung, daB die geschilderten GeféBverinderungen in einer offenbar neuro-
fibromatdsen Wucherung mit entziindlichem Einschlag zur Beobachtung kommen
und diesem verwickelten Lebensvorgang zugehdren. Die GefiBverinderungen
stehen nicht sozusagen einzig da, sie finden sich vielmehr in dieser oder jener
Form auch sonst im Granulationsgewebe. Doch soll dieser Hinweis unsere Deutung
der vorliegenden Wucherung als einer besonderen neurogenen nicht vermindern,
sondern deren Deutung soll vielmehr unsere bisherigen Vorstellungen von der
neurogenen Bedingtheit und dem nervésen Gewebsanteil auch im sonstigen
Granulationsgewebe erhthen.

¢) In Rankenneuromen des Darmes.

Neurofibromatsse Wucherungsvorgéinge mit entziindlichem Einschlag und
perivasculire GefiaBverinderungen der geschilderten Art haben wir ferner
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in den polyptsen und in den winzigen plattenférmigen Rankenneuromen des Falles 3
(s. 8. 234) gesichtet und schlieBlich haben wir neurofibromatése Wucherungs-
vorginge mit geringem entziindlichem Einschlag und nur bescheidener Capillar-
sprossung im Bereich des grofen plattenformigen Rankenneuroms des gleichen
Falles in der Adventitia groBerer Arterien und Venen becbachtet.

Die auffillige Hosinophilie, die allen diesen neurofibromatosen
Wucherungen mit entzéindlichem Einschlag entweder anfangs oder
dauvernd eignet, legt den Gedanken an ein allergisches Geschehen
naturgemil sehr nahe. Vielleicht sollte in diesem Zusammenhange
viel mehr als bisher beachtet werden, dall die cutanen Knoten der
v. RECRLINGHAUSENschen Erkrankung in der Regel nicht angeboren
sind, sondern im Leben nach der Geburt sich entwickeln, oft plotz-
lich auftreten, und dall dieses plétzliche AufschieBen gegebenenfalls
zugleich mit einem fieberhaften Gelenkrheumatismus erfolgen kann.
Auch die Vermehrung und das Wachstum der cutanen Knoten im
Rahmen gewisser Umstimmungen des Organismus, etwa durch eine
Schwangerschaft, erscheint in dieser Hinsicht sehr bemerkenswert.

So wie sich die verschiedenen. Arten der gastroenteralen Neurome
mit und ohne v. RECRLINGHAUSENsche Neurofibromatose finden, so
auch die vasculire Neurofibromatose in so gut wie allen ihren Arten.
Die eigentliche vasculdre Neurofibromatose des Magen-Darmschlauches
ohne gleichzeitige v. RECKLINGHAUsENsche Neurofibromatose kennen
wir vorerst allerdings nur in Gestalt seltener singulirer Knotchen,
d.h. nodulédrer Aneurysmen, und dies vermutlich deshalb, weil sie
an und fiir sich nicht hiufig ist und ihre anderen Erscheinungsformen
sich nur histologigch, also durch Zufall fassen lassen. Bei der gastro-
enteralen Neurofibromatose hingegen haben wir sie niemals vermift
und insbesondere in Fall 2 hiufiger gesichtet. Wie sehr sie im Kérper
des Neurofibromatdsen verbreitet sein kann, gehit ungleich mehr als aus
unseren Befunden aus den Untersuchungen REUBIs hervor (s. S. 250 £f).

Die vasculiire Neurofibrose des Magen-Darmschlauches.

Bei der im vorstehenden abgehandelten vasculdren Neurofibro-
matose der Arterien und Venen des Magen-Darmschlauches handelt es
sich, wie bereits mehrfach ausgefiihrt, stets um den Lebensvorgang
geschwulstiger und hyperplastischer Entfaltung des gefifeigenen Nerven-
gewebes (sowie des gefaBeigenen Capillargewebes in der Tunica externa),
welcher Lebensvorgang das Wesen der Verinderung ausmacht. Dies
ist die eigentliche vasculire Neurofibromatose des Magen-Darm-
schlauches. Thr schlieBen sich z. B. in peptischen Geschwiiren, bei
der Appendicite neurogéne und andernorts GefiBverinderungen an,
die man als vasculire Neurofibromatose im weiten Sinne werten
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kénnte, die wir aber besser als vasculire Neurofibrose bezeichnen
wollen, weil bei ihr eine eigentlich geschwulstige Note des Wucherungs-
vorganges fehlt. Sie ist der eigentlichen vasculiren Neurofibromatoseim
‘histologischen Bilde zwar grundsdtzlich dhnlich, weicht von ihr jedoch
im einzelnen fiihlbar ab so wie ein Vorwurf von der unterschiedlichen
Ausfithrung. Aber auch die ganze jeweilige Sachlage, in der sie be-
gegnet, ist eine andere. Sie scheint im Rahmen von Geschehnissen
auf, die wesentlich auch andere Lebensvorginge in Form grober Kreislauf-
stérung mit Gewebsvernichtung sichtbarlich umfassen, wie insbesondere
in den peptischen Geschwiiren.

a) Im Boden der peptischen Geschwiire.

Zwar ist auch dieses Geschehnis sehr wahrscheinlich (s. v. BERG-
MaNN) durch eine Storung in der Lebensverrichtung des gefaBeigenen
Nervengewebes ausgeldst, und die Pathomorphologie der Gefaversinde-
rung besteht gleichfalls augenscheinlich in einer Wucherung des gefif3-
eigenen nervisen Beigewebes, vorziiglich in Form einer Intima-
wucherung mit Schwund der Media, gegebenenfalls mit nodulir-
aneurysmatischer Verunstaltung, — Verdnderungen, die als reaktiv
und ohne unseré Deutung schon lingst beschrieben sind. Aber hier
ist die verursachende“gestdrte Lebensverrichtung des gefifBleigenen
Nervengewebes anfangs eine rein leistungsmifBige und die schidliche
Auswirkung am Parenchym beherrscht zunichst das Bild, wohin-
gegen die besagte Storung in der Lebensverrichtung des gefiBeigenen
Nervengewebes gestaltlich fafibar erst spéter, sekunddr in Erschei-
nung tritt. '

Wir stellen hierbei die Wucherung des gefiBeigenen Nervengewebes den
‘bekannten neuromartigen Wucherungsvorgingen am Plexus submucosus und
myentericus im Boden der peptischen Geschwiire (ASKANAZY, STOERK) ver-
gleichend an die Seite.

b) Bei der Appendicite neurogeéne (MASSON).

Einschligige GefdBverinderungen haben wir oftmals auch bei der
Appendicite neurogéne, insbesondere bei Verddung des Wurmfort-
satzes, gesichtet, meist in Form von Intimaverdickungen, die gelegent-
lich myxomatds erschienen, selten einmal auch in Form nodulér-
aneurysmatischer Auftreibungen mit eigentiimlich korbartiger Muskel-
faserwucherung in der Adventitia. Diese Verinderungen stimmen
aber mit der mustergiiltigen vasculdren Neurofibromatose vorliegender
Arbeit wieder nur grundsitzlich, keineswegs vollig iiberein.

Wenn wir fiir die vorstehend abgehandelten GeféBverinderungen,
obwohl sie von der eigentlichen vasculdren Neurofibromatose nicht
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grundsitzlich abweichen, dennoch eine besondere Bezeichnung wihlen,
so geschieht dies, wie betont, vor allem deshalb, weil man ihnen im
Rahmen von Geschehnissen begegnet, die nicht zu den Geschwiilsten
zédhlen. Freilich zeigt sich auch hier wieder der FluB der Dinge im
Naturgeschehen, der unsere Einteilungen und Benennungen so hiufig
gewaltsam erscheinen laBt.

Dieser Flufl der Dinge beruht beim vorliegenden Gegenstand darauf, daf eine
funktionelle Storung des Angioneurium und der neurovasculiren Endnetze
des Capillargebietes in Weiterentwicklung der Rickerschen Gedankenginge bei
allen gestorten Lebensvorgingen als primér vorzustellen ist. Fiir das Zustande-
kommen des gestaltlichen Gesamibildes einer krankhaften Gewebsverinderung ist
aber dann von Wesen, ob und wie lange solche Stoérungen rein leistungsmaéBige
bleiben; ob, wann, in welcher Art und in welchem Grade sie gestaltlich faBbar
werden; ob, wann, in welcher Art und in welchem Grade die Auswirkung solcher

- Stérungen an den versorgten Geweben gestaltlich fafbar in Erscheinung tritt.

Anhang. Die vasculire Neurofibromatose (Neurofibrose) auBerhalb des Magen-
Darmschlauches in Form singulérer Knotchen.

Es sind rein duBere Umstéinde, dal uns von den einschligigen Beobachtungen
unserer fritheren Institute (Danzig 1936—1941; Graz 1941—1946) augenblicklich
nur die folgende eines vom Chirurgen aus dem awillaren Feltgewebe entfernten
Knditchens aus unseren Aufzeichnungen zur Verfiigung steht. Sonstige krankhafte
Erscheinungen wies der Operierte angeblich nicht auf.

Histologisch handelt es sich um eine spindelig aufgetriebene Arterie, die an
den beiden Enden der Spindel wenig verindert erscheint. Die Auftreibung bedingt
durch eine michtige zellig-feinfaserige Wucherung der Intima mit Verdiinnung,
ja volligem Schwund der Media an der Kuppe der Auftreibung; hier die Membrana
elastica interna in ein verklumptes Fasernetz verwandelt. Die Intimaverdickung
stellenweise angedeutet myxomatos, ihre Zellen vom Aussehen bindegewebiger,
zum Teil auch epitheloider Elemente. Die Tunica externa faserig verdickt, reich
an neugebildeten capilliren Vasa vasorum, die zum Teil in die duflere Schicht der
Intimawucherung vorgeschoben erscheinen. Lipoide Ablagerungen und entziind-
liche Ansammlungen weiller Blutkorperchen fehlen.

Im Untersuchungsgut vorliegender Arbeit tritt die eigentliche
vasculare Neurofibromatose ganz itberwiegend innerhalb von Ranken-
neuromen und in néchster Nachbarschaft sonstiger neurogener Ge-
wichse in Erscheinung. Das ist sein Vorteil, insofern als hierdurch
die GefaBerkrankung allenthalben als Bestandteil neurofibromatoser
geschwulstig-hyperplastischer Wucherungsvorginge entgegentritt und
ihre wahre Natur auf diese Weise unmittelbar erhellt. Aber die ein-
seitige Beschrianktheit des Untersuchungsgutes auf die gastroenterale
Form der v. RECRLINGHAUSENschen Neurofibromatose hat auch ihren
Nachteil, weil hierbei die Tatsache, daB die GefidBerkrankung vollig
unabhingig und fernab von neurogener Gewéchsbildung gleichfalls
sich entwickelt, zwar nicht verborgen blieb, aber im ganzen wenig
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beeindruckt. Diese Kennzeichnung der eigentlichen vasculdren Neuro-
fibromatose als einer im Kérper verbreiteten von értlicher Geschwulst-
bildung unabhingigen Gefiflerkrankung erhellt hinwieder unmittelbar
aus REUBIs Untersuchungsgut (s. u.), in dem freilich die Musterung
neurogener Gewichse fehlt, was als Hemmung in der Erkenntnis
des eigentlichen Wesens der Gefaflerkrankung sich auswirkte.

Das Schrifttum iiber die vasculire Neurofibromatose.

" 1. In Rankenneuromen ber und ohne v. RECKLINGHAUSENSche
Neurofibromatose.

GefalBveranderungen an sich sind in solchen Gewichsen (des
Wurmfortsatzes) geschildert worden. MassoN betont eine durch
Hypertrophie der glatten Muskulatur und durch interstitielle Sklerose -
bedingte Wandverdickung der Arterien neben einer hiufigen Intima-
wucherung (vgl. auch S. 254). SCHERER beschreibt im Mesenteriolum
eines ganglioneuromatds verdnderten Wurmfortsatzes eine lockere
Endothel- und Bindegewebswucherung im Bereich der Intima und
eine vollkommene Aufsplitterung der Media durch eindringendes Binde-
gewebe. Es ist demnach anzunehmen, daB die vasculire Neurofibro-
matose, die wer beschrieben haben, in den bisher beobachteten Ranken-
neuromen des Wurmfortsatzes nicht vorliegt.

2. In der Nachbarschaft von Neuromen bei und ohne V. RECKLING-
HAUSENsche Neurofibromatose.

Einschldgigen. Angaben sind wir im Schrifttum nicht begegnet.

3. Ohne orilichen Zusammenhang mit Neuromen bei V. RECKLING-
HAUSENscher Neurofibromaitose.

Uber einschligige GefiaBiverinderungen finden sich im &lteren und
neteren Schrifttum einige wenige mehr ungefihre Angaben (Literatur
bei REUBI). Eine Deutung ihrer Befunde geben die Autoren nicht.
Die- erste richtiggehende und zugleich ausgezeichnete Beschreibung
der wesentlichen Erscheinungsformen der in Rede stehenden GefiB-
verinderungen stammt von F. REUBI (1944) aus dem Institute RuTis-
HAUSERs, der sie freilich anders gedeutet hat. Er unterscheidet fol-
gende Formen, die sich an den Arterien der Niere und Nebennieren
und deren Kapseln, an den Kranzarterien des Herzens, an den Arterien
der Hypophysis, der Thyreoidea und des Pankreas vorfanden.

1. Forme intimale pure des petites artéres.

2. Forme intimale et anévrismale des artéres de plus fort calibre.

3. Forme nodulaire.

Seiner 1.:Form entspricht im groBen und ganzen unsere Beschreibung
a) der einfachen, b) der fortgeschritienen intimalen vasculdren Neuro-
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fibromatose, und vermutlich im wesentlichen auch die Schilderung
der dlteren Untersucher (s.. SOHERER). Gewisse geringe Unterschiede
zwischen REUBIs und unserer Befundung erkliren sich wahrscheinlich
zum Teil durch die Verschiedenheit der gemusterten Organe und die
Verschiedenheit des Kalibers der untersuchten Gefifle. Die zellige
intimale Wucherung leitet REUBI vom Endothel und von Bindegewebs-
zellen der Intima ab, wir von epitheloiden GefiBwandzellen und
zelligen Elementen, die wir von Bindegewebszellen nicht unterscheiden
konnen. Uns ist die Verinderung an den befallenen GefiBen sowohl
diffus wie circumscript begegnet.

Der 2. Form REUBIs entspricht im grofen und ganzen unsere Be-
schreibung der noduldr-aneurysmatischen intimalen Form der vasculiren
Neurofibromatose, die wir als circumscripte Verdnderung gesichtet
haben. Die Ahnlichkeit der Knétchen mit einem Aneurysma ist wohl
mehr eine dulerliche. Das Wesen der Verdnderung ist eine nodulire,
zirkulidre Intimaverdickung, die bogig auslidt und durch Druck
die Media zum Schwund bringt, welche Erkldrung iibrigens auch
REUBI nicht ablehnt. Niemals haben wir in solchen Knétchen oder
auch anderswo im Bereich befallener Geféalstrecken wuchernde Vasa
vasorum gesichtet, welche von auBen Kommend in die Gefifiwand ein-
gedrungen waren und sie bis in die Lichtung durchquert hitten.
Stets hat es sich vielmehr um abgehende Aste gehandelt, die capillare
Vasa vasorum in die Tunica externa des StammgefdBes riicklaufig
liefern koénnen, aber auch gefififerne Felder versorgen.

Die 3. Form Rrunis, die Forme nodulaire, haben wir in unserem
Untersuchungsgut nicht gesichtet. Es handelt sich hierbei um die
Entwicklung wohlbegrenzter spindelzelliger Knétchen an der Grenze
zwischen Media und Adventitia, die in ihrer Mitte oder am Rand
fast immer ein offenbar vom Stammgefill abgezweigtes feines manch-
mal thrombosiertes, hdufig hyalinisiertes GefdBchen enthalten. Die
Knotchen gehen nach REUBI wahrscheinlich aus der Wand des be-
sagten capillaren Gefdfles als endotheliale Wucherung von vermutlich
netzférmigem Gefiige hervor.

Wir werten die Verdinderung als periarterielle nodulire Neuro-
fibromatose.

Die von uns so genannte epitheloidzellige Form der wvasculiren
Newrofibromatose kommt in REUBIs Untersuchungsgut offenbar nicht
vor. Auch wir haben sie in unserem Fall 3 vermift.

Das Wesen der von ihm beschriebenen Gefdfverinderungen er-
blickt REUBI in einer Endothelproliferation, die bei der v. RECKLING-
HAUSENschen Neurofibromatose eine sehr allgemeine Erscheinung
sei und die lymphatischen Hiillen der Nerven ebenso wie die Capil-
laren, die Vasa vasorum und die Arterien feinen Kalibers befalle.
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Méglicherweise spiele die Hypophyse beim Zustandekommen der Gefi3-
verdnderungen eine maBgebliche Rolle. Die Frage, ob nicht vielleicht
eine Neurofibromatose des arteriellen Sympathicus vorliege, wirft
Ryusr fiir die periarterielle nodulire Form der Erkrankung auf,
bezeichnet aber diese Vermutung als wenig wahrscheinlich; in der
Tat sind die von ihm angefiithrten Momente (Lage und Tumorform der
Knotchen, angebliche Ahnlichkeit der ovalen Kerne in den Zellen
der Knétchen mit den Kernen der ScawaxNschen Zellen und der Zellen
der Neurinome) fiir die Bejahung der Frage unzureichend bzw. kaum
zutreffend. Zusammenfassend beschrinkt sich Reusi auf die Fest-
stellung, daB es sich um ,,einen neuen Typ von Gefafiverinderungen,
der mit der Neurofibromatose zusammenhéingt*, handle.

Der Unterschied zu der in vorliegender Arbeit entwickelten An-
schauung ist offenkundig. Wir bezeichnen die Wucherung des Fett-
gewebes, des Muskelgewebes und des Epithelgewebes in den Ranken-
neuromen als Wucherungen, die mit der értlichen Neurofibromatose
zusammenhéngen, nicht jedoch die Gefifverinderungen. Diese sind
nicht nervés bedingt, sondern selbst nervos, d. h. sie stellen nur eine
besondere Form, nimlich die vasculire Form, der Neurofibromatose
dar. Man kann zu dieser Deutung nicht kommen, solange man als
zelliges Vorbild der Wucherung ScHwansche Zellen oder Neurinom-
gewebe vor Augen hat, denn mit diesen hat sie keine Ahnlichkeit und
auch nichts zu tun. Es handelt sich vielmehr um die geschwulstige
Entfaltung eines besonderen nervésen Gewebes, nédmlich des gefiB-
eigenen neurogenen Beigewebes, eines unter diesem Gesichtspunkdt
bisher wenig erforschten Gewebes, das vermutlich neuromesodermaler,
vielleicht auch neurektodermaler Natur ist, in dem sich jedoch vorerst
nur die epitheloide Quellzelle gestaltlich schirfer fassen 1:48t.

4. In Form singuldrer Knitchen.

Ein solcher Befund scheint im bisherigen Schrifttum, soweit
ersichtlich, nicht auf.

4. In Form von Angiom und Angiomatose bei v. RECKLINGHAUSENscher
Neurofibromatose.

Eine iiberaus eindrucksvolle einschligige Beobachtung hat HaRBITZ
mitgeteilt; er wertet freilich die GefaBwucherung als sekundéren Vor-
gang in neurogenen Gewichsen. .

Sehr bemerkenswerte Beziehungen zwischen neurogener Gewebs-
wucherung und GeféBneubildung sind tibrigens in den Gliomen schon
lange aufgefallen, in Form der in Einzelbeobachtungen vielfach er-
wihnten angiomatdsen Bildungen in solchen Geschwiilsten. SCHERER
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(1933) hat sie als Grenzfall reaktiver und blastomatoser Wucherung
gewertet, bei der die GefdBneubildung schon in ihren Anfingen,
noch mehr bei weiterer Entfaltung eine Einheit mit der gleichfalls
wuchernden perivasculidren Glia bilde. HorTEGA (1932, angefiihrt nach
ScHERER) erblickt itberhaupt in einem ,,gliovasculiren System®
den Baustein des Gliomwachstums, mit welcher Auffassung sich die
von uns (vgl. R1okEr und Hurcr) fiir die Neurome oben entwickelte
Vorstellung gut vergleichen laft.

Der Standpunkt MerLrERs (und MarBURGS 1928) schlieBlich, daB bei der sog.
CzerMaK-v. HippeLschen Netzhauterkrankung das Primére die Gliomatose, die
GefaBwucherung hingegen das Sekundére sei, findet (wie in dem oben angefiihrten
Harprrzschen Fall von Neurofibromatose) seine Begriindung in der Beobachtung
des klinischen Ablaufes der Geschwulstentwicklung. Die Vorstellung freilich,
daB auch bei dieser Erkrankung die geschwulstige Wucherung eines gliovasculiren
Zellsystems mit drtlich und zeitlich wechselndem AusmaB in der Entfaltung der
beiden geweblichen Elemente die Grundlage des ganzen Geschehens abgebe,
wird hierdurch nicht beriihrt.

6. Mit entziindlichem Einschlag.

Die geschwulstige Entfaltung des neurovasculiren Systems am
Ende der Strombahn und seines Mantels aus den feinsten Ausldufern des
Endoperineurium zum Neurofibrom hat nach unseren Erfahrungen
entziindlichen Einschlag. Sie beginnt als eine Art besonderen Granu.
lationsgewebes, und dies ist im Sinne HUECEs leicht verstdndlich,
gegebenenfalls vielleicht als serése Entzindung (ROssLE, EPPINGER).
Ein Schrifttum zu diesem Gegenstand scheint es aufler den grundlegen-
den Arbeiten HUEcKs und unserer kiirzlichen Verdffentlichung? nicht
zu geben, wenigstens nicht in neuerer Zeit.

DaB seinerzeit VircEOow die Fibrome aus Entziindung hervorgehen lieB,
ist bekannt. Dieser Anschauung ist, wie gleichfalls bekannt, gemeinhin wider-
sprochen worden mit dem Einwand, dafl entziindliche fibromatdse Wucherungen
keine echten Geschwiilste, keiné Fibrome seien. Der Einwand hat in dieser
Form nicht Unrecht, aber daB am Anfang auch der Fibrombildung die Entwick-
lung einer Art besonderen Granulationsgewebes steht, wird durch ihn noch nicht
widerlegt. Es geht nur die Frage, warum sich gegebenenfalls ein solches Granu-
lationsgewebe zum Fibrom, also zur Geschwulst, fortentwickelt, naturgemaf
threr Wege (s. HUuECK).

Nach REUBI wird im Schrifttum itber die Neurofibromatose von verschiedenen
Untersuchern die Ansicht vertreten, dafl die Neurofibrome vasculdren Ursprungs
seien (Kawasamva, HErxaeEIMER und RoTH, DU Bors, LAEMANN und PHILIPPSON,
Carzrav, FOrsTER und GaceL)., Soweit in diesen Arbeiten ausgefiihrt wird, daB
das Neurofibromgewebe vom Bindegewebe arterieller oder vendser GefaBe seinen
Ausgang nehme, sind wir anderer Meinung. Dies ist ebensowenig der Fall wie die
angebliche Herkunft des Myomgewebes von der glatten Muskulatur arterieller
GefiBe.

1 FeyrTER, F.: Uber Neurome und Neurofibromatose, nach Untersuchungen
am menschlichen Magen-Darmschlauch, ITI, Kapitel.

Virchows Archiv. Bd.317. 17
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7. Innerhalb von Neuromen.

Uber einschligige GefiBverinderungen in Neurinomen hat vor
allem ScHERER (1934, Literatur) berichtet, ohne sie freilich als vasculire
Neurofibromatose zu werten.

Er hebt als wesentlich einerseits (unter Hinweis auf Massox,
1930) die Wucherung der Intima, andererseits die bis zum Schwund
fortschreitende Verdimnung der Media hervor, wobei er zwei Formen
der Intimaverdickung unterscheidet: eine faserig-homogenisierende
und eine faserig-lamellire Form mit netzartiger Anordnung.

Keine dieser beiden Erscheinungsformen! stimmt mit der einfachen bzw. vor-
geschrittenen intimalen Form der vasculiren Neurofibromatose, die in vor-
liegender Arbeit als mustergiiltige Neurofibromatose der Arterien und Venen
beschrieben wurde, vdllig tiberein. Diese haben wir in knotigen Neuromen
auch nicht gesichtet. Vielleicht mehr als die von SCHERER geschilderten Gefa8-
verdnderungen beschéaftigen uns iibrigens in den Neuromen eigenartige epitheloid-
zellige CefiBwandwucherungen (s. S. 238).

Hinsichtlich der Deutung der Gefifverdinderungen hat SCHERER
erwogen, ob es sich um eine sog. kompensatorische Intimawucherung
(s. JomES) oder um eine koordinierte Stérung wie bei den Skelet-
erkrankungen der Neurofibromatose oder um eine Art neurogen be-
dingten Riesenwuchses handle. Alle diese Vermutungen hat ScHERER
offen gelassen. Aber es bleibt sein nichi geringes Verdlenst auf die
Hiufigkeit besonderer, nicht sekundérer GeféBverédnderungen insbe-
sondere in Neurinomen verwiesen, das ,,Essentielle’ dieser Erécheinung
betont und die Ahnlichkeit mit gewissen dlteren Beobachtungen an
Gliomen angemerkt zu haben.

Das Schrifttum iiber die vasculire Neurofibrose.
Einschligige GefdBverinderungen im Boden #lterer peptischer
Geschwiire sind séit langem bekannt. Freilich sind sie bisher nicht
als vasculire Neurofibrose gedeutet worden. Ihre planmiBige Unter-
suchung im Licht der neuen These steht aus. FEinschligige GefiB-
verinderungen bel der Appendicite neurogéne, iiber die wir kurz
berichtet haben, sind im Schrifttum anscheinend noch nicht bekannt.

Anhang. Die Gefifverdnderungen bet der sog. mucoiden Degeneration des peripheren
Nervengewebes (KRUCKE).

Offenkundig einschligige Geféifiverdnderungen hat Krtckr (1939) bei-der
sog. mucoiden Degeneration des peripheren Nervengewebes aufgedeckt. Sie
ahneln jedoch der mustergiiltigen vasculiren Neurofibromatose und Neurofibrose
nur grundsétzlich, keineswegs stimmen sie mit ihr vollig iiberein ; sie.unterscheiden
sich von ihr allein schon durch ausgesprochen entziindliche Kennzeichen. . Aber
auch diese GefaBerkrankung fiihrt zu einem volligen Umbau der Gefaiwand durch
Intimaproliferation bis zum Verschluf der Lichtung einerseits, durch Schwund

1 ScHERER: Virchows Arch. 289, 133, Abb. 5 (1933).



Uber die vasculire Neurofibromatose. 205

der Elastica und Muscularis andererseits. Auch umschriebene knotig-aneurysma-
tische Verdnderungen scheinen hier vorzuliegen. KRUOKE deutet die Gefal-
erkrankung als Ursache der Entartungsvorgiinge am Nervengewebe, welche Vor-
stellung sich freilich zumindest auf die Verhaltnisse bei der v. RECKLINGHAUSEN-
schen Neurofibromatose nicht gut anwenden 148t. Vielleicht liegt vorerst der Ge-
danke niher, daB es sich bei der mucoiden Degeneration KrRcKEs um eine bei-
geordnete Erkrankung des Endoperineurium in den Nervenfagerbiindeln und
des gefafeigenen nerviésen Beigewebes in der Wandung der Blutgefifie handeln
konnte. Eine eingehendere Darstellung der Befunde unter Stellungnahme zur
mustergiiltigen Form der vasculdren Neurofibromatose wire sehr erwiinscht.

Yorbehalte.

Unsere Darlegung, daB die in vorliegender Arbeit abgehandelte
Gefialerkrankung eine vasculire Neurofibromatose ist, stiitzt sich
auf mittelbare Beweisgrinde: 1. die vasculdre Neurofibromatose bildet
in den Rankenneuromen offenkundig einen wesentlichen, tragenden
Bestandteil der nervésen geschwulstigen Entfaltung; 2. die neurale
Natur der epitheloiden GefdBwandzelle, eines auffilligen Elementes
der Wucherung, liegt allein schon wegen ihrer Ahnlichkeit mit den
besonderen Zellen der nicht chromierbaren Paraganglien (z. B. des
Glomus coceygium, s. SCHUMACHER) zumindest im Bereich des Még-
lichen; 3. ein reiches Netz von Neuriten bzw. Neurofibrillenziigen ist in
der Wand der Blutgefifie bis ans Endothel schon unter musterhaften
Verhiltnissen (s. STOHR jun., 1938, a.-a. 0. Abb. 6; SUNDER-PLASSMANN,
1943) sichergestellt, und daher nach den Erfahrungen an anderen Orten
der nervosen Peripherie wenigstens die gedankliche Forderung nach be-
sonderen neurogenen Beizellen auch im Bereich des nervisen Endnetzes
in der Wand der BlutgefaBe hinreichend berechtigt. 4. Die Chromo-
tropie des Endoperineurium eignet; insbesondere.bei Anstellung von
EinschluBfarbungen, in gleicher oder sehr dhnlicher Weise dem Zwischen-
gewebe der GefdBwand. Aus allen diesen Griinden werten wir demnach
die in Rede stehende Wucherung im Bereich der Wandung des Gefa3-
baumes als geschwulstig-hyperplastische Entfaltung eines besonderen
neuromesodermalen, vielleicht auch neurektodermalen, jedoch nicht
Somwannschen Gewebes.

Aber die #dltere und neuere Neurohistologie hat mittels gelungener
Neurjten- und Neurofibrillenimpriagnation gelehrt, welch mannigfaltige
Zellen des Mesoderms, wie z. B. Bindegewebszellen und KUPrrur-
sche Sternzellen, in intimster rdumlicher Beziehung zu Neuriten stehen,
ohne dafl sie allein schon deshalb als neuromesodermale Elemente
gedeutet worden wiren. Im gegebenen Fall muB also von mesodermalen
Elementen noch auf andere Weise als durch die Aufdeckung einer
innigen Berithrung mit Neuriten und Neurofibrillenziigen gezeigt
werden,. dafl sie als Angehérige des Neuromesodermes, d. h. als den
* Zellen der Meningen und des Endoperineurium analoge Elemente zu

17*
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.gelten hitten. Bislang war dies von den in Rede stehenden Gefifiwand-
zellen, soweit wir sie fiir neuromesodermal halten, nicht gezeigt worden,
und ob die Ahnlichkeit der Epitheloiden mit den besonderen Zellen der
nicht chromierbaren Paraganglien, aus der wir ihre neurektodermale Ab-
stammung vermuten, mehr als vage ist, muB an sich erst tiberprift
werden, wobei iiberdies sehr zu bedenken ist, daB eine neurektodermale
Herkunft der besonderen Zellen gerade des- Glomus coceygicum
keineswegs allgemein angenommen, sondern zum Teil in Abrede gestellt
wird (WATZRA).

Ein Moment in unserer Betrachtung des in Rede stehenden Gefil-
wandgewebes steht jedoch fest. Das ist die Tatsache seiner bevorzugten
geschwulstig-hyperplastischen Entfaltung bei der v. RECKLINGHAUSEN-
schen Newrofibromatose, wobei diese Entfaltung in den Rankenneuromen,
wie mehrfach betont, offenkundig die Bedeutung eines #ragenden
Geschwulstbestandteiles in bauplanmiBiger Ubereinstimmung mit der
racemdsen Wucherung ausgemachten nervisen Gewebes hat und nichs
etwa die Bedeutung eines getragenen, nur nervos bedingten Geschwulst-
anteiles wie.z. B. die Wucherung des Fettgewebes. Zumindest in der-
artiger Hinsicht ist also das besagte GefiBwandgewebe den nerviosen
Geweben zur Seite zu stellen.

Uber diese Betonung hinaus muB sogleich auch bedacht werden, daB
die eigentliche Bedeutung einer Zelle gegebenenfalls weniger auf ihrer
Herkunft, auch nicht auf ihrer groben Gestalt beruht, sondern ungleich
mehr in ihrer besonderen Leistung und in ihrem ganzen biologischen
Verhalten liegt. In wohl augenfilligem MaRe trifft dies von den Zellen
des sog. Reizleitungssystems im Herzen zu. Sie haben die gleiche Her-
kunft wie das Syncytium des Herzfleisches, sie #hneln dessen Elementen
in ihrer groben Gestalt, ja an den Ubergangsstellen sind sie von diesen
kaum mehr zu unterscheiden. Man kanh sie also, wenn man will, als
modifizierte Muskelfasern des Herzens bezeichnen. Aber hinsichtlich ihrer
Leistung und ihres ganzen biologischen Verhaltens gelten sie gemeinhin
doch als ein Gewebe von ganz anderer, besonderer Art. Dem trigt auch
ihre eigene Benennung Rechnung. Esist, alslagen sie nicht nur rdumlich,
sondern auch leistungsmiBig zwischen Nerv und eigentlichem Erfolgs-
gewebe, dem Nerven in dieser oder jener Hinsicht vielleicht sogar niher.

In diesem Sinne darf wohl auch ihre geschwulstige Entfaltung in Form von
Rhabdomyomen bei der v. REcKLINGHAUSENschen Neurofibromatose gewertet
werden., Wie uns diberhaupt die Muttergewebe aller bei dieser Erkrankung wieder-
kehrenden nicht epithelialen Geschwulstarten schon aus dem Wesen der v. RECK-
LiNGHAUSENschen Erkrankung heraus leistungsméaBig von vornherein dem Nerven-
gewebe irgendwie nahezustehen scheinen. Dies gilt unseres Erachtens auch fiir die
sog. Nierenkapseltumoren.

Moglicherweise stehen nun die Epitheloiden, die man ja in der
Tat mit den Reizleitungsfasern verglichenhat (GOORMAGHTIGH, V. SOHU- -
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MACHER), in einem dhnlichen Verhiltnis zu den glatten Muskelfasern
der GefiBwand. Sie kénnen diesen in ihrer groben Gestalt weitgehend
gleichen und oft mit unseren derzeitigen férberischen Mitteln von
ihnen nicht sich unterscheiden lassen. Vom Standpunkt des gestalt-
lichen Betrachters darf demnach die Mdglichkeit einer gleichen geweb-
lichen Herkunft gewi nicht auller acht gelassen werden. Gleichwohl
kénnten sie auch dann noch in ihrer besonderen Leistung eine Art
nervoser Zellen sein, dem Nervengewebe zumindest nahestehen, wofiir
auf jeden Fall, wie betont, jhre geschwulstig-hyperplastische Ent-
faltung, also ein gewisses biologisches Verhalten, bei der v. RECKLING-
HAUsENschen Neurofibromatose spricht. Hs konnte also sein (das
wollen wir einrdumen), dall das in Rede stehende GefiBwandgewebe
in seiner Herkunft kein eigentliches nervises Gewebe ist, sondern
nur in seiner Leistung eine Art nervisen Gewebes darstellt. Das
zumindest wiirden wir freilich auf alle Fille glauben. Vorerst neigen
wir wegen der Ahnlichkeit der Epitheloiden mit den besonderen
Zellen der nicht chromierbaren Paraganglien, unter gewissen oben an-
gefithrten Voraussetzungen, der ersteren Ansicht zu, warten aber in
diesem Punkt die endgiiltige Entscheidung der Frage ab.

Gleichgiiltig, ob diese zeigen wird, dall es sich um nervises Ge-
webe oder daB es-sich nur um eine Art nervisen Gewebes handelt,
seine bisherige Wertung insbesondere durch die normale Histologie
als eines simplen Bindegewebes wird allein schon seiner seit langem
bekannten besonderen Pathologie (Lipoidablagerung, lipoidiger Zerfall,
hyaline Umwandlung, Verkalkung, Verknécherung, mucoide Ver-
flissigung) keineswegs gerecht.

Dem im Korper weit verbreiteten simplen Bindegewebe eignen
solche abwegige Verénderungen jedenfalls nicht im Sinne sozusagen
alltdglicher Vorkommnisse. Naturgemif hat man von seiten der
Pathologen die angefiithrte besondere Pathologie des besagten GefdB3-
wandgewebes durchaus vermerkt, man hat sie aber viel mehr, wie uns
diinkt, durch die unmittelbare Lage eines simplen Bindegewebes am
Blutstrom und durch seine stoffliche wie mechanische Beeinflussung
von diesem her erkliren wollen. Wir glauben aber, wie im folgenden
(s. 8. 258) des niheren ausgefithrt, dall die wesentliche Beeinflussung
dieses Gewebes vom Endneiz der beiden Lebensstrome her, an dem es so
wie die anderen Korpergewebe liegt, erfolgt. Auch auf solchem Wege
der Betrachtung gelangt man zur Betonung wenigstens einer zweifel-
losen Besonderheit des stofflichen Lebens des besagten Gewebes.

Es ist in dieser Hinsicht von einigem Interesse, daB ausgemachtes nervises
Gewebe gegebenenfalls in bevorzugtem Mafe mucoide Entartung, Hyalin- und
Kalkablagerung aufweisen kann. Letzteren begegnet man z. B. auffallend haufig
in den fusiformen Neuromen des Magens (FEYRTER), ersterer an den peripheren
Nerven in Form der sog. mucoiden Degeneration (Kriicks, s. S. 254—255).
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Ergebnis und Ausblick.

- Das geordnete und gestorte Leben jedes Gewebes im menschlichen Korper
hangt wesentlich ab von den feinsten Adern der beiden Lebensstréme, des Blut-
und Nervenstromes, an denen die besonderen Zellen der Gewebe liegen. Beide
Lebensstrome halten wir fiir in sich geschlossen und die Aderchen sind das Endnetz
in diesem Kreis. Die Aderchen des Blutstromes sind das allgemein bekannte,
unbestrittene Capillainetz, die Aderchen' des Nervenstromes das keineswegs
allgemein bekannte und begrifflich umstrittene nervése Endnetz (s. BOEKE,
STOHR jun.). ‘

Es ist aber nicht so, da8 alle besonderen Zellen der einfachen Gewebe un-
mittelbar an beiden Lebensstromen liegen. Namentlich das Capillarnetz des Blut-
stromes beschrinkt sich gegebenenfalls auf eine Art von Limbus, d.h. auf den
Giirtel der Gewebe, wie dies z. B. am Rande der Hornhaut, der Arterien- und
Venenwand der Fall ist. Das Capillarnetz des Blutstromes und das nervise End-
netz sind demnach im Bauplan der menschlichen Gewebe im allgemeinen keines-
wegs raumlich zur Deckung gebracht. Wohl aber geschieht dies in Form eines
neurovascularen Komplexes an den Capillaren selbst, insofern als diese von einem
eigenen nervosen Endnetz umsponnen werden (Abbildungen s. bei SuxpER-
Prassmann). Hier findet offenbar eine intime wechselseitige Beeinflussung des
einen Netzes durch das andere statt, und im intercalaren Dienst dieser wechsel-
seitigen Beeinflussung stehen augenscheinlich mannigfache Mantelzellen beider
Netze.

Dem Capillarnetz des Blutstromes sind nimlich, wie bekannt, peritheliale Ele-
mente, Pericyten und adventitielle Elemente angelagert, die sich zwar vorerst
nicht allenthalben ohne jeden Zweifel voneinander unterscheiden lassen, denen
aber offenbar bedeutsame, besondere Leistungen eignen. Dem nervisen Endnetz
angelagert sind hinwieder gleichfalls. mannigfache Zellen, die man neurogene
Nebenzellen und neurogene Beizellen nennt, deren Gestalt und Leistung freilich
vorerst nicht befriedigend geklirt ist. Sie sind zum Teil wohl endo-perineuraler
Herkunft. Es ist vermutlich damit zu rechnen, daB hinsichtlich der besonderen
Leistung solcher Mantelzellen der beiden Endnetze jeweils nicht klar ist, welchem
der innig vereinten Netze sie im gegebenen Augenblick der Tatigkeit mehr zu
Diensten stehen.

Auch das Gewebe der Wandung des eigentlichen pri- und post-
capillaren Gefiéflbaumes: der Arterien und Venen, liegt so wie jedes
andere Korpergewebe am Ende der beiden Lebensstrome, welche ihm
von seiner Tiefe her, das ist von auflen zugefithrt werden mittels der
capilliren -Vasa vasorum, die am Limbus der Gefifiwand verlaufen,
und mittels des gefilleigenen nervésen Endnetzes, das mit seinen Bei-
zellen die GefaBwand bis ans Endothel durchsetzt. Von seinem neuro-
vasculdren Endnetz her will das gewebliche Leben auch der Arterien-
und Venenwand wesentlich verstanden sein, viel weniger unseres
Erachtens von der Gefifllichtung her.

Die geschwulstige Entfaltung des neurovasculdren Endnetzes. im
Capillargebiet des menschlichen Korpers mennen wir vasculire Neuro-
fibromatose im weiteren Sinn, seine geschwulstige Enifaltung in der
Wand der Arterien und Venen vasculire Neurofibromatose im engeren
Sinne.
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I'm wesentlichen handelt es sich bei der vasculiren Neurofibromatose
im engeren Sinne um Intimaverdickung, Schwund der Media und
‘Wucherung der capilliren Vasa vasorum in der Tunica externa. Die
feinere Histologie der neurogenen Beizellen, die hierbei in Wucherung
geraten, ist mangels einer geeigneten Technik noch wenig geklirt. Die
epitheloide Gefallwandzelle erscheint vorerst am besten erforscht,
ist aber vermutlich formenreicher als man bisher annimmt.

Der mustergiiltigen vasculdren Neurofibromatose stehen die eigen-
artigen Gefdfiverdnderungen nahe, die man in knotigen Neuromen
beobachtet.

GefaBveranderungen, die der mustergiiltigen vasculiren Neurofibromatose
in ihren Grundziigen sehr dhneln, begegnet man auch im Rahmen mannigfacher
Geschehnisse, deren histologisches Bild von Kreislaufstérung, Gewebsuntergang
und Entziindung beherrscht erscheint, wie z. B. im Boden chronischer peptischer
Geschwiire, bei chronischer Cholecystitis, bei chronischer Appendicitis. Wir
sprechen hier von wvasculdrer Neurofibrose.

Die Morphologie der vasculdren Neurofibromatose im weiteren Sinmne,
das ist im Gebiét der neurovasculiren Endnetze, ist bunt, je nachdem
welches zellige Element der Endnetze und zugehérigen Gewebe bei
der Wucherung in den Vordergrund tritt, um jeweils im histologischen
Bilde vielleicht sogar zu fiihren.

Es kann ganz im allgemeinen sein, dafl in der Pathomorphologie einschlagiger
Wucherungen einmal das neurale, das vasculire, das neurovasculire Endnetz
in Erscheinung tritt (als Neurom, als simples Capillarangiom, als peritheliales
Angiom), ein andermal mehr das versorgte Gewebe (als Fibrom, ‘als Lipom).

Immerhin lassen sich euf Grund der Erfahrung gewisse einscitige,
oftmals wiederkehrende und morphologisch einigermaBen gekenn-
zeichnete Erscheinungsformen unterscheiden wie folgt:

1. Die vasculdre Neurofibromatose des Capillargebictes mit entziind-
lichem EHinschlag ‘

a) in Form der eigenartigen Polypen der Pars pylorica ventriculi,
selten auch anderer- Orte. Hier wuchert das neurovasculire Endnetz
mit seinen Mantelzellen nach Art eines Granulationsgewebes, jedoch mit
vordringender geschwulstartiger Entfaltung endo-perineuraler Ele-
mente, gegebenenfalls zu eigenartigen konzentrischen circumvasculiren
Korperchen. Unter den offenbar chemotaktisch zustrémenden weilen
Blutkérperchen fillt die groBe Zahl eosinophil gekirnter Leukocyten
auf, wodurch die Vermutung eines sog. allergischen Geschehens von
selbst nahegelegt wird;

b) in Form der Neurofibrome;

¢) in wenig eindrucksvoller Entwicklung in der Tunica externa
gréBerer Arterien und Venen innerhalb von Rankenneuromen.

2. Die vasculdre Neurofibromatose des Capillargebietes in Form des
einfachen capilliren Angioms und des endo-perithelialen capilliren
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Angiomes. Bei diesen wuchern zugleich mit dem vasculiren End-
netz Mantelzellen des Endnetzes, von denen sich vorerst nicht mit
befriedigender Klarheit entscheiden 14Bt, ob sie dem neuralen Endnetz
als neurogene Neben- bzw. Beizellen oder dem vasculiren Endnetz
als peritheliale bzw. adventitielle Elemente angehoren.

Vielleicht sollte man sagen: mehr angehdren. Denn eigentlich miiite man
immer neben der Zugehorigkeit hinsichtlich der Herkunft stets auch die Zu-
gehorigkeit hinsichtlich der tibernommenen Leistung vor Augen haben, — welche
Zugehorigkeiten keineswegs sich zu - decken brauchen.

3. Die wasculdre Neurofibromatose des Capillargebietes in Form
umschriebener Angiomatose als einer Teilerscheinung der geschwulstigen

Entfaltung in iiberwiegend neuromattsen Gewéchsen.

Wir deuten also die eigentliche vasculire Neurofibromatose als
geschwulstig-hyperplastische Entfaltung des neurovasculiren End-
netzes der Arterien- und Venenwand. Trifft diese Erklirung zu, dann
kommt diesem unseres Erachtens die wesentliche Rolle in der Patho-
morphologie auch der nicht geschwulstigen GefiaBlerkrankungen zu.
Dann macht seine Entartung unseres Erachtens auch das Wesen der
degenerativen und seine Entziindung jenes der entziindlichen GefaB-
verdnderungen aus. Dafiir spricht allein schon die innerhalb bestimmter
Grenzen auffillige Vergleichbarkeit der angefithrten vasculdren Er-
krankungen.

In der Tat ist die Ahnlichkeit gewisser Erscheinungsformen der
mustergiiltigen vasculidren Neurofibromatose jeweils mit der Arterio-
sklerose und jeweils mit der Arteriitis recht erheblich.

Selbstredend unterscheidet sich von der vasculiren Neurofibromatose die
Arteriosklerose im einzelnen ja doch, allein schon durch die Ablagerung von Fett,
Lipoid und Kalk, und ebenso die Arteriitis, allein schon durch die fibrinoide Ver-
quellung, fibrinoide Nekrose und Ansammlung weiBer Blutkdrperchen; wir reden
ja auch nicht von Gleichheit, sondern von Vergleichbarkeit.

Diese Ahnlichkeit hat jedenfalls dazu gefiihrt, da aus dem Genfer
Institut eines Pathologen vom Range AsraNAzys 2 Fille von vasculdrer
Neurofibromatose mit periarteriellen noduliren Verinderungen bei
jugendlichen Neurofibromatosen filschlich als Periarteriitis nodosa
verdffentlicht wurden (BrocHER und FroMMEL 1928, RocH und MARTIN
1938). Tine Identitit der periarteriellen noduliren Neurofibromatose
mit der Periarteriitis nodosa besteht histologisch sicher nicht, und hierin
hat REUBI recht. Aber ebenso sicher besteht eine bemerkenswerte
Ahnlichkeit, und die frithere Deutung der beiden Fille durch AsgaNazy
ist keineswegs nur ein sonderbarer Irrtum. Die Ahnlichkeit beruht vor
allem darauf, daB hier wie dort ein krankhaftes Geschehen am Gefa3-
gewebe mit so auffilligen Erzeugnissen wie periarteriellen Knotchen
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und circumscripten. noduldren Aneurysmen vergleichbar in Erscheinung
tritt. Der Unterschied liegt darin, dal die besagten Erzeugnisse hier
und dort auf verschiedenartige Lebensvorginge allerdings an ein
und demselben besonderen Gewebe zuriickgehen, ndmlich bei der Peri-
arteriitis nodosa auf die Entziindung, bei der periarteriellen noduliiren
Neurofibromatose hingegen auf eine geschwulstige Entfaltung. Das
Triebwerk (der Mechanismus) ist hier wie dort das gleiche, es lauft nur
sozusagen auf verschiedenen Touren, oder anders ausgedriickt: Reiz-
und Reaktionslage sind verschieden, nicht jedoch das reagierende
gewebliche Substrat. Bei der Periarteriitis nodosa wertet man die Reiz-
beantwortung als eine hyperergische (GEorc B. GRUBER), aber unseres
Erachtens liegt auch bei der Neurofibromatose eine besondere [freilich
nur in wenigen KErscheinungsformen mit entziindlichem Einschlag
(Eosinophilie!) versehene] allergische Reizbeantwortung von seiten
des Nervengewebes vor, die auffillige zumindest zeitliche Beziehungen
zu ausgemachten hyperergisch-entziindlichen Geschehnissen zeigen
kann, wie z. B. in unserem Fall 2 (s. S. 233), bei welchem die cutane
Neurofibromatose im 16. Lebensjahr gleichzeitig mit dem ersten Anfall
von Gelenkrheumatismus auftrat.

Ungewdhnlich bemerkenswert erscheint in diesem Zusammenhang die Tat-
sache, daf} in diesem Fall von vasculiarer Neurofibromatose mit intimalen nodulér-
aneurysmatischen Bildungen hamatogen-mykotische Aneurysmen als hdmatogen-
metastatische Manifestation der Endocarditis polyposa recurrens am gleichen
Orte wie die vasculire Neurofibromatose, niamlich an arteriellen GefaBasten in
der Submucosa des Darmes in Erscheinung traten, und nirgends sonstwo im Korper.

Aber auch mit anderen besonderen, nicht entziindlichen Ver-
fassungen des Korpers sind Zusammenhinge gegeben, wie z. B. die
wihrend einer Schwangerschaft einsetzende Vermehrung der Haut-
knoten beim gleichen Falle (s. S. 233) lehrt (vgl. GorTroN, angefiihrt
nach Louxpr). Die Erforschung weiterer solcher Zusammenhinge
(exanthematische Infektionskrankheiten, GOTTRON) ist vonndten unter
Beriicksichtigung von Gorrrons wiederholter Betonung, daB nicht
der Phinotypus Morbus Recklinghausen, sondern eine besondere
Reaktionsbereitschaft vererbt werde, die den Phénotyp zur Folge habe.

Im Schrifttum herrscht im allgemeinen die Neigung vor, Ver-
dnderungen insbesondere der Intima vom vorbeistrémenden Blute her
zu erkliren, sei es durch stoffliche Schidigung infolge abnormer Zu-
sammensetzung der Blutflissigkeit, sei es durch mechanische Schidi-
gung, z. B. infolge erhthten Blutdruckes oder Wirbelbildung. - Durch
solche Vorstellungen 146t sich jedoch auch nicht eine der Erscheinungs-
formen der vasculdren Neurofibromatose unserem Verstindnis naher-
bringen. Diese erkliren wir vielmehr wie folgt: Jedes Gewebe, auch wenn
es zutiefst im Inneren des menschlichen Kdorpers sich befindet, liegt
immer am Ende der beiden Lebensstréme: némlich an den Capillaren,
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dem Ende der Blutstrombahn, und am feinsten nervosen Netz, dem
Ende der Nervenstrombahn, und ist nur auf diese Weise den Lebens-
stromen erreichbar. Das gilt selbstredend auch fiir das GefdBwand-
gewebe; auch sein geordnetes Leben hingt wesentlich ab von der ge-
ordneten Leistung seiner capilliren Vasa vasorum in der Tunica externa
und der geordneten Leistung der Neurofibrillenziige, die es bis an
das Endothel durchziehen. So wie sonst im. Kérper der Neurofibro-
matodsen, so kann sich auch in seinen GefiBwinden das ortliche Nerven-
gewebe, das ist: das gefidfleigene neurogene Gewebe geschwulstig ent-
falten, auf Grund der Einwirkung von Schidlichkeiten, die es nicht
von der- Oberfliche, d. h. von der Lichtung her, sondern aus der Tiefe,
am Ende der Lebensstrombahnen, sowie auch sonst die Gewebe, treffen.

Wir leugnen selbstredend nicht grundsdtzlich die Moglichkeit, daB die Gefi8-
wandgewebe gegebenenfalls unmittelbar von der Lichtung her geschidigt werden
kinnten, so wenig als wir die Schadigungsmoglichkeit etwa des Hautorgans von
der freien Oberfléiche her in Abrede stellen wollten.

In der Pathologie der GefiBkrankheiten haben viele Forscher
die ursidchliche Rolle nervoser Stérungen, also die neurcgene Bedingtheit
solcher Erkrankungen betont (Literatur s. E. KaurManN, Lehrbuch
der speziellen pathologischen Anatomie). Zweifellos mit begriindetem
Recht. Nunmehr erweitern sich unsere Vorstellungen dahingehend,
daB die GefiBwanderkrankungen -nicht nur nervés bedingt, sondern
selbst im wesentlichen nervise Gewebsverdnderungen darstellen, nim-
lich Erkrankungen des gefiBeigenen neurogenen Gewebes (sowie des
gefiBeigenen Capillargewebes). ’

Unter musterhaften Verhéltnissen beschrinkt sich der vasculire Anteil
Srtlich auf die Tunica externa und versorgt von hier aus die eigentliche GefdB-
wand wie die Cornea vom Limbus her, um efst unter gewissen abwegigen Be-
dingungen wie ein Pannus in sie vorzuwuchern. Bei der vasculiren Neurofibro-
matose sind diese Bedingungen nicht allgemein gegeben ; hier kommt es zumeist nur
in der Tunica externa, also. an Ort und Stelle, zur Wucherung der Vasa vasorum.
Die neuerliche histologische Untersuchung der grofen Gefife bei der Neuro-
fibromatose steht iibrigens noch aus. In 6 von unseren 7 Fillen (24jahrige,
28jahrige, ' 46jahrige Frauen, 38jahrige, 47jahrige, 66jihrige Minner) bestand
keine oder nur eine sehr geringgradige Arteriosklerose; bei einer 49jéhrigen Frau
(Endocarditis polyposa recurrens) hingegen fand sich eine schwere Aortenverinde-
rung vor, die bei der Betrachtung mit freiem Auge als Arteriosklerose ( ?) gewertet
wurde.

Wir halten es fiir nétig, daB die Histologie der Angiome, namentlich der
racemdsen Angiome des Gehirnes mit ihren eigenartig gebauten Gefiafien sowie der
Angiome der Jugendlichen, und viele andere Fragen der Onkologie des Blutgefa.-
systems unter den hier dargelegten Gesichtspunkten neuerlich vorgenommen
werden. Allein schon das im Bereich der racemdsen Angiome des Gehirnes be-
tonte Fehlen einer Differenzierung der GefaBwand in Arterien und Venen (TONN1s)
lieBe sich durch einen Umbau dhnlich wie bei der vasculidren Neurofibromatose
erkliaren und brauchte nicht als Ausdruck einer gestaltlich faBbaren kongenitalen
MiBbildung zu gelten, sondern diirfte als Folge einer ererbten besonderen Art von
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Reizbeantwortung betrachtet werden, um so mehr als hierbei sichere Zeichen
primérer HirnmiBbildung in Abrede gestellt werden (PETERS). Hyalin-sklerotische
rundliche Gebilde, die man in solchen Gewichsen als ,,GefdBiquivalente’ be-
schrieben hat (s. ScELUMPF), kénnten vielleicht verddete nodulire Aneurysmen
sein, und auch der Befund von ,,Gefillen im GefaB (s. CusHING und BAILEY,
ScaLompr, Literatur),- also von weitestgehend: verinderten Gefiflen, in deren
Innerem knapp auBlen vom ¥Endothel eine Art Media neu gebildet erscheint,
hitte sein Vorbild bei der vasculidren Neurofibromatose, zwar nicht in deren von
REeunt und uns beschriebenen Erscheinungsformen, wohl aber in entsprechenden
Befunden, die jiingst Bock bei vasculidrer Neurofibromatose des Auges erhoben hat.

Zusammenfassung.

1. Die vasculdre Neurofibromatose ist eine dem Neurofibromatosen
eigene QGefdflerkrankung von besonderer Art.

2. Sie beruht im wesentlichen auf geschwulstig-hyperplastischer
Enifaltung des newrovasculdren Endnetzes mit seinen Beizellen

a) in der Wand von Arterien und Venen,

b) im Capillargebiet.

3. Die Neurofibromatose der Arterien und Venen (= die vasculdre
Neurofibromatose im engeren Sinne} geht aus geschwulstig-hyper-
plastischer Euntfaltung des gefdfieigenen, intramuralen Nervengewebes
sowie des gefifleigenen Capillargewebes in der Tunica externa her-
vor, wobei die Elastica mannigfache Veriinderungen erfdhrt und die
glatte Muskulatur der Media eine Verdiinnung oder einen volligen
Schwund erleidet. Die Neurofibromatose der Arterien zeigt hierbei
folgende Erscheinungsformen: ’

a) eine einfache intimale;

b) eine vorgeschrittene intimale (Forme intimale pure, REUBI),

¢) eine noduldr-aneurysmatische intimale (Forme intimale et
anévrismale, REUBI), . '

d) eine periarteriell-nodulére (Forme nodulaire, REUBI), und

e) eine epitheloidzellige Form.

Sie findet sich als eigentliche vasculdre Neurofibromatose (= vasculdre
Neurofibromatose xat® &yoyny) verbreitet im Kirper des Newrofibro-
matosen.

Dieser eigentlichen vasculdren Neurofibromatose in thren Grundziigen dhnlich
sind GefaBverdnderungen ¢nnerkald von fusiformen und multiformen Neu-
romen (= intrablastomaidse vasculdre Neurofibromatose. Vgl. SCHERER.)

4. Die vasculiire Neurofibromatose des Capillargebictes (= die vas-
culdre Neurofibromatose im weiteren Sinne) tritt am Ende der Strombahn
des Blutes unter augenfilliger Beteiligung endo-perineuraler Hill-
zellen und wohl auch der Histiocyten sowie der Fibrocyten der Ortlich-
keit in Erscheinung: insbesondere in Form von Neurofibromen des
Magens und Darmes oder in Form eigenartiger Polypen der Pars
pylorica ventriculi. Solchen Wucherungen eignet in der Regel ein
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entziindlicher Einschlag mit Eosinophilie, entweder voriibergehend (in
den Neurofibromen) oder- dauernd (in den besagten Polypen der Pars
pylorica ventriculi). Die Frage nach einem sog. allergischen Geschehen
wirft sich hier von selbst auf.

5. Eine ererbte besondere Art der Reizbeantwortung von Reizen,
die sehr wohl der Umwelt entstammen konnen, macht vermutlich
das Wesen der v. REcELINGHAUSENschen Neurofibromatose ganz im
allgemeinen, und jenes der vasculidren Neurofibromatose im besonderen
aus. Diese Reizbeantwortung tritt gegebenenfalls plétzlich in Er-
scheinung, so z.B. gleichzeitig mit einem fieberhaften Gelenk-
rheumatismus. :

6. Dem neuro-vasculiren Endnetze der Arterien- und Venenwand
kommt unseres Erachtens die wesentliche Rolle auch in der Patho-
morphologie der nicht geschwulstigen GefdBerkrankungen zu. Seine
Entartung macht offenbar das Wesen der degenerativen und seine
Entziindung offenbar das Wesen der entziindlichen GefdBverinderungen
aus. Dafiir spricht allein schon die Ahnlichkeit gewisser Erscheinungs-
formen der eigentlichen vasculiren Neurofibromatose jeweils mit der
Arteriosklerose und jeweils mit der Arteriitis, ja sogar und ins-
besondere mit der Periarteriitis nodosa.
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