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Einleitung. 
Die Kenntn i s se  i iber  die famili~re cyst ische Pankreas f ib rose  sind in 

den le tz ten  J a h r e n  durch  zahlreiche Arbe i t en  gefSrder t  worden.  Die 
F r a g e  ihrer  Atlologie  und  Pa thogenese  a l lerdings  is t  noch in manchen  
P u n k t e n  often gebl ieben,  darf iber  vermSgen auch die noch so apodik-  
t isch formu]ier ten  Thesen gewisser Unte r sucher  n ich t  h inwegzutguschen.  

Die umfassenden genealogisehen Studien yon HOWARD (1944), yon ANDERSEN 
uIld HODGES (1946) und yon LowE, M~Y und REED (1949) haben der Mil3bildungs- 
theorie der cystischen Pankreasfibrose neuen Auftrieb verliehen. Nach Ansieht 
der amerikanischen Forscher vererbt sich alas migbildende Gen reeessiv und ffihrt 
bei Homozygotie zur cystischen Pankreasfibrose. LowE, MAY und REED geben so 
weir, dab sie auf Grund ihrer Ergebnisse, die sich auf 134 Beobaehtungen stfitzen, 
behaupten: ,,Our material leaves room for reasonable doubt that the disease results 
from a recessive gene which in the pure (homozygous) condition causes a defect of 
the pancreas." 

W e n n  auch d a m i t  die Mte I Iypo the se  yon  WUR~I, K~AUER und  
S P R E ~ C ~  an  Wahrsche in l i chke i t  gewonnen ha t ,  so is t  doch die His to-  
genese der  eys t i schen Pankreas f ib rose  im einzelnen ungekl~irt. Es  is t  
dahe r  n ich t  verwunder l ich ,  dab  die Morphologie  des Cys tenpankreas  in 
der  neuen L i t e r a t u r  e inen bre i ten  R a u m  e inn immt .  Die Meinungen 
gehen hier  wei t  ause inander .  

Eigene pa tho log i sch-ana tomische  Be oba c h tunge n  scheinen uns ge- 
eignet ,  zur L6sung der  gegebenen F r a g e n  einen Be i t rag  zu liefern. W i r  
h a b e n  die Bauchspeiche ldr t i sen  yon  14 an  cys t i scher  Pankreas f ib rose  
e r k r a n k t e n  K i n d e r n  gepr i i f t  und  dabe i  unsere  Un te r suchungen  auch auf 
das  S tud ium der  groBen Pankreas -  und  GMlenwege ausgedehnt .  

Kasuistik. 
Beobachtung 1. 

Es handelt sich um 3 Kinder derselben Familie, die alle im 1. Lebensjahr 
gestorben sind. 

Das erstgeborene Kind (1 a) gedeiht trotz bester Pflege im Basler Siiuglingsheim 
(Dr. W. FEER) nieht. Das Kind magert ab und erliegt mit 6 Monaten einer schweren 
abscedierenden Pneumonie mit Empyem. 

* Herrn Prof. R. RSSSLE zum 75. Geburtstag gewidmet. 
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Die klinische Diagnose ]autet: Schwere Dystrophie unklarer Xtiologie. Doppel. 
seitJge croupSse Pneumonie. 

Autopsie 8 Std nach dem Tode. Die wesentlichen Befunde aus dem Sektions- 
protokoll (S. 1134/40) sind: stark abgemagerter Knabe. Lungen: sehwer, luftleer und 
fleekig. HShlenbildungen mit eitrigem Inhalt. FibrinSs-eitriger Belag der Pleura. 
Eiter in der linken P]eurah6hle. Eitriger Inhalt der Bronehien. Gallenb]ase: ent- 
h&lt braungriine Galle. Grebe Gallenwege durchg~ngig. Pankreas: yon mittlerer 
Gr61~e mit deutlieher L/s 

Abb. I. Ductus panereaticus. Cystisch erweiterte Nebeng~tnge mit eingediektem Sekret, 
Beobachtung la. Vergr. 1:75. I-I.-E. 

Histologische Untersuchung. 
Lungen: zeigen eine ausgedehnte abscedierende Bronchopneumonie. Einzelne 

Bronchien, die mit Eiter angefiillt sind, scheinen erweitert. 

Pankreas : 
1. Dr~senau/bau. CystischeVeranderungenfindensichvorwiegendimPankreas- 

kopf. Das interstitielle Bindegewebe ist nut in denjenigen Teilen der Driise ver- 
mehrt, in denen Cysten und G~nge iiberwiegen und Acini selten sind. Hie und da 
sind im Stiitzgewebe kleine Lymphocytenh/~ufehen zu linden. Die Cysten werden 
yon einem ~laehen his kubischen Epithel ausgekleidet and enthalten vielfach ein 
seholliges mit Eosin stark angef/trbtes Sekret. In einzelnen Ausfiihrungsg~ngen 
lassen sich Granulocyten nachweisen. Die LA~G~A~sschen Inseln sind I gut ent- 
wiekelt. 

2. Ausf~hrungsg~inge. Man erkennt lediglich auf einem Sehnitt dutch den 
Pankreaskopf inmitten des Driisengewebes einen kr~tftigen Gang mit bindegewebiger 
Hiille und einem hoehzylindrisehen Epithel (Abb. 1). In der weiten Hauptliehtung 
finder sich wenig Schleim. In der bindegewebigen Htille liegen stark cystisch 
erweiterte Nebeng~nge, die ein geschiehtetes mit Eosin stark angef~rbtes Sekret 
enthalten. Die Galleng/tnge sind histologiseh nicht kontrollie, t. 
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Die zusammenfassende pathologisch-anatomische Diagnose laute t :  
Cystische Pankre~sfibrose leichteren Grades, vor  Mlcm des Pankreas-  
kopfes. Konfluierende und  a bscedierende Herdpneumonie  der rechten 
Lunge.  Rechtsseitiges P leuraempyem.  HerdfSrmlge Pneumonie  des 
hnken  Oberlapl0ens. Eitrige Bronchit is  bei geringer Erwei terung der 
Bronchien.  Trfibe Schwellung des Leber- und Nierenparenchyms.  Trtibe 
Sehwellung des Herzmuskels.  Hyper~mie des Gehirns. 

Ein zweites Kind (1 b) entwickelt sieh ebenfalls schlecht und muB schlieltlich in 
schwer atrophisehem Zustande ins Basler S~uglingsheim (Dr. W. F ~ )  eingewiesen 
werden. D~s Kind erliegt einer doppelseitigen Pneumonie im Alter -con 81/2 Monarch. 

Die klinische Diagnose lautet: Schwere Atrophie, Pyelitis und Bronchopneu- 
monie. 

Die zusammenfassende pathologisch-anatomische Diagnose laute t  
(S. 924/42): Schwere doppelseit[ge zum Toil abscedierende fleckfSrmige 
Herdpneumonie  mit  eitrigcr Bronchitis.  Geringe Erwei terung der Bron- 
chien. Interstitielles Lungenemphysem.  Septische Schwellung der Milz. 
0 d e m  und  Verfet tung des Leberparenchyms.  Dilatat ion des rechte~l 
I-Ierzens. 

Das dritte Kind (1 e) der Familie kommt als Friihgeburt im 9. Schwangerschafts- 
monet zur Welt. Es mul3 bereits im friihen S~uglingsalter in sehwer dystrophischem 
Zustande ins Basler S/tuglingsheim (Dr. W. 1 ~ )  eingewiesen werden. D~s 
Mgdchen hustet hartn~ekig. Husten und Abmagerung nehmen trotz Spital- 
behandlung zu. Es entwiekelt sich eine ausgedehnte abseedierende Pneumonie mit 
linksseitigem Pleuraempyem. Das Kind stirbt im Alter yon 3~/2 Monaten. 

DiG klinisehe Diagnose lautet: Friihgeburt. Dystrophic. An/imie. Abseedierende 
Pneumonie und Pleuraempyem. 

Die zusammenfassende pathologisch-anato,mische Diagnose lautet (S. 872/43): 
Ausgeprggte eystische Pankreasfibrose. Geringe Gangaufsplitterung und eystisehe 
Vergnderung des Duetus eholedoehus. Starke AufsplitteIung und cystische Ver- 
~nderung des Duetus panereatieus. Vollkommene Aufteilung des Duetus cystieus 
in zahlreiche kleine Ggnge und Cysten. Partielle Gangaufsplittelung des ])uetus 
hepaticus. Sehleimhydrops der hypoplastisehen Gallenblase. Linksseitige absee- 
dierende I-Ierdpneumonie mit linksseitigem Pleuraempyem. Fortgeleitete Peri- 
karditis. Schleimig-eitrige Bronchitis bei Bronehiektasie. Titibe Sehwellung des 
Myokards. Odem des Leber- und Nierenparenehyms. 0dem des Gehirns. IIyl0er- 
trophie der Pylorusmuskulatur. 

Histologisehe Untersuchung. 
Lungen: zeigen das Bild einer frischen abscedierenden Broncholoneumonie. 

Die Bronchiolen sind ektatiseh. Daneben besteht ein Lungenemphysem. 

Pankr eas : 
1. Dri~senau/bau. Fibr6s-cystisehe Vers linden sieh in allen Teilen 

des Pankreas. Das interstitielle Bindegewebe ist betr~ehtlieh vermehrt. Lympho- 
cyten, Plasmazellen und histiogene Elemente lassen sich in diffuser Verteilung 
naehweisen. Auff/~llig sind die zahlreiehen Cysten, neben denen riehtig gebaute 
Aeini und Ausffihrungsg/inge selten sind. Die Durchmesser schwanken yon l0 bis 
600 #. Bisweilen sind eigenartige Gangerweiterungen naehweisbar, die sich 
a]s Sanduhr- und Kleeblaftformen darstellen (Abb. 2). Das Epithel ist in kleinen 

28* 
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und groBen Cysten kubisch (Abb. 3a) bis hoehzylindrisch. Grol~e Cysten, die nicht 
mit grSl~eren Ausfiihrungsgangen verwechselt werden k6nnen, zeigen einen hoeh- 
zylindrischen Epithelbelag (Abb. 3b). Daneben werden aueh flache, scheinbar 
plattgedriickte epitheliale Auskleidungen gefunden. Gerade bei diesen fiillt meistens 
ein eingedicktes, mit Eosin stark angefgrbtes Seklet das Lumen. LA1;GER~ANssche 
Inseln erscheinen zum Tell etwas klein. 

2. Aus]~hrungsgdinge. In Seriensehnitten dureh den Pankreaskopf werden die 
Mtindungsverhgltnisse der Ausftihrungsggnge untersueht. Unter der Tuniea 
muscularis des Duodenum wird ein kr~ftiger stark gewundener Gang siehtbar, der 

Abb. 2. Oystisch ver~nderte Pankreasg~nge mit Einschniirungen. Vermehrtes lockeres 
Bindegewebe rait rundzelligen Infiltraten. Beobachtung lc. Vergr. 1: 240. tI.-E. 

ein buchtenreiches von einem hochzylindrischen Epithel ausgekleidetes Lumen 
aufweist. Dieser Gang, der als Ductus choledoehus angesprochen wird, dureh- 
bricht allms die Duodenalmuskulatur. Das angrenzende Pankreasdriisen- 
gewebe ist stark eystisch vergndert (Abb. 4). In der breiten bindegewebigen ttiille 
des Ductus choledoehus werden viele kleine von einem kubischen bis hochzylin- 
drischen Epithel ausgekleidete Gi~nge beobachtet. Der Vergleich mit Kontroll- 
prgparaten zeigt, dab es sich dabei nicht blol~ um akzessorische Gangdriisen handeln 
kann. Wir haben es hier vielmehr mit einer Gangaufsplitterung Init teilweiser 
eystischer Umwandlung zu tun. Die endgfiltige Mtindung des Ductus choledochus 
ist einheitlich. 

In der weiteren Umgebung des Ductus eholedochus finder sich ein kompliziertes 
Gangsystem. Dieses scheint einerseits Verbindungen mit dem Ductus choledochus 
einzugehen, andererseits aber selbst~ndig zu miinden. Es werden mehrere kleine 
Mtindungen nebeneinander gesehen. Offenbar handelt es sieh bei dem vollkommen 
eystiseh veri~nderten und aufgeteilten Gangsystem um den Ductus panereaticus. 

Gallengiinge. In Serienschnitten durch das Ligamentum hepatoduodenale 
werden Ductus hepaticus und Ductus cysticus nebeneinander gefunden. ]3eide 
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Abb .  3 a  u . b .  a Grol~e P a n t ~ ' e a s c y s t e n  m i t  k u b i s c h e m  bis h o c h z y l i n d r i s c h e m  Epi the l -  
be lag .  B e o b a c h t u n g  l c Verge'. 1 :75 .  I-I.-E. b D e t a i l a u f n a h m e :  kub i sches  bis hochzy l in -  
dr isches  Ep i t he l  e iner  g roBen  P a n k r e a s c y s t e .  B e o b a c h t , m g  l c .  Vergr .  1 :510 .  I t . - E .  
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G~nge sind schwer veri~ndert (Abb. 5). An Stelle einheitlicher Lichtungen sind 
zahlreiche meis~ cystisch erweiterte Gi~nge getreten. Beim Duc~us cysticus ist die 

Abb. 4. Ductus choledochus vor der 1VIiindung mit zah]reichen Nebeng~ngen. In der 
Unagebung cystisch ver&nderte Pankreasgfi~ge. Beobachtung 1 c. Vergr. 1:19. H.-E. 

Abb. 5. u aufgesplitterter un4 cystisch verii, nderter Ductus cysticus (rechts); 
partielle Aufteilung und cystische Umwandlung des Ductus hepaticus communis (links). 

Beobachtung lc. Vergr. 1:22. tt.-E. 

Gangauf~eilung am ausgepr/~gtesSen. Die kleinen Ggnge verschiedener GrSBe 
werden yon einem kubischen bis hochzylindrischen Epithel ausgekleidet. Schleimig- 
fadige Massen fallen die Lumina aus. Die Gangformation wechselt i n  den aufein- 
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anderfolgenden Serienschnitten stark. Aueh beim Ubergang des Duetus eystieus 
in die Gallenblase vereinheitlieht sieh das Lumen nieht. Demgegenfiber hat der 
Ductus hepatieus immerhin eine grSBere zentrale Liehtung, die yon einem hoeh- 
eylindrischen zum Teil allerdings abgeschilferten Eloithel begrenzt wird. In un- 
mittelbarer N/~he des gauptganges, der in seiner ~u variiert, sind zahlreiche 
Nebeng/~nge mit einem ebenfMls hoehzylindrisehen Epithel erkennbar. Die Frage, 
was bier Nebengang, und was nur akzessorisehe Driise ist, ist sehwer zu entseheiden. 
Die grSBeren Hohlraumbildungen sind sieher als Nebeng/~nge zu betraehten. 

Zusammen]assung. Drei  K i n d e r  der  Fami l i e  le iden a.n Ern~hrnngs-  
s tSrungen und  s te rben  im Al te r  yon  3, 6 nnd  8 Mona ten  an einer  Pneu-  
monie.  I n  2 l~i~llen deek~ die his tologisehe Un te r suehung  eine eyst isehe 
Pankreas f ib rose  und  eine angeden te t e  Bronehiek tas ie  auf. Die Baueh-  
speieheldri ise des zwei~en K indes  is t  der  mikroskopisehen  Kont ro l l e  
en tgangen .  

Die serienm~Bige Unte r suehnng  der  Pankreas -  und  Galleng/~nge des 
d r i t t en  K indes  zeigt eine Gangaufsp l i t t e rung  und  eyst isehe Ver~nde- 
rungen des Due tus  eholedochus,  des Duc tus  loanereatieus, des Due tus  
hepa t ieus  und  des Due tus  eystieus.  Alle drei  K i n d e r  s ind F r f ihgebur t en  
aus dem 9. Sehwangersehaf t smona t .  Auge r  Oligophrenie be ider  E l t e rn  
s ind Erb le iden  in de r  Fami l i e  n ieh t  bekann t .  

Beobachtung 2. 
Eine kinderreiche Familie verliert 2 Kinder im S/iuglingsMter. 
Das siebente Kind der Familie soll nach Angabe an ,,angeborenem Darmver- 

schlug" gestorben sein. Ob es sieh um eine eehte kongenitale Darmatresie oder um 
einen Meconiumileus gehandelt hat, bleibt unklar, da das Kind nieht obduziert 
worden ist. 

Das achte Kind der 1%milie (2) bekommt bald nach der Geburt einen stark 
aufgetriebenen Leib und erbrieht. 

DiG klinische Diagr~ose lautet: ~eeoniumileus. Status naeh Anlegung eines 
Anus praeter. Bronchitis purulenta. 

Pathologisch-anatomische Diagnose (E. 2406/41). Cystisehe Pankreasfibrose, vor 
allem des Pankreaskopfes. Geringe Gangaufsplitterung des Duetus pancreaticus 
Wirsungianus. Vollkommene Aufteilung des Duetus 10ancreaticus Santorini in 
mehrere cystiseh erweiterte Nebeng/~nge mit besonderer Miindung. Vollst/~ndige 
Atresie des vereinigten Ductus hepatieus und Duetus eystieus. Hydrops der GM]en- 
blase. Abscedierende Herdpneumonie beider Lungen. Eitrige Bronchitis bei 
geringer Bronehiektasie. Ektasie einer Ileumsehlinge. 

Histologische Untersuchung. 

Lungen: lassen das Bild einer abscedierenden Bronchopneumonie erkennen. 
Daneben ist ein Lungenemphysem vorhanden. 

Pankreas : 
1. Dri~senau]bau. ~7~hrend in der Pankreasmitte und im Schwanzbereich ein 

gut ausgebildetes Drfisengewebe angetroffen wird, finden wit im Pankreaskopf 
starke cystische Veri~nderungen der kleinen Ausffihrungsg~nge (Abb. 6). Die Cysten 
sind klein bis mittelgrog und werden yon einem zum Tell flachen bis kubischen 
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Abb. 6. Starke cystische Ver/~nderung im Pankreaskopf. Beobachtung 2. Vcrgr. 1 : 26. J~.-E. 

Abb. 7. Ductns choledochus (rechts) un4 Ductus pancreaticus Santorini (links). Voll- 
kommene Aufsplitterung des Ductns pancreaticus Santorini in zahlreiche Nebeng~nge. 

Beobachtnng 2. Vergr. 1:17. H.-E. 

zum Teil hochzylindrischen Epi the l  ausgekleidet.  I m  ~usgeweiteten L u m e n  liegt 
meis tens  eingedicktes Sekret.  Die LANGERItANsschen Inse ln  weehseln nach  GrS~e 
u n d  Form.  
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2. Ausfiihrungsgiinge. Die Miindungsverh/~ltnisse der groBen Ausfiihrungsg~nge 
werden in fortlaufenden Seriensehnitten dargestellt. Der Ductus eholedochus wird 
Ms kr/~ftig entwiekelter Gang zwisehen Pankreasgewebe und Duodenalw~nd 
gefunden. Er besitzt eine buchtenreiehe Liehtung, die yon einem hoehzylindrisehen 
Epithel ausgekleidet wird. In der bindegewebigenIIiil]e liegen z~hlreiche akzessori- 
sehe Driisen. Auf einer Stufe, we der Duetus eholedochus noeh unter der Tuniea 
muscularis des Duodenum liegt, entdecken wir in geringer Entfernung einneues 
Gangsystem, das yon eystiseh ver/indertem Pankreasgewebe begleitet wird (Abb. 7). 
Ein einheitliehes Lumen 1/~Bt dieses Gangsystem vermissen. Zahlreiehe zusammen- 

Abb. 8. Ductus choledochus (rechts) und Ductus pancreatieus Santorini (links). Mehrere 
nebeneinanderliegende M/indungen des Duetus panereaticus Santorini. Beobaehtung 2. �9 

Vergr. 1:22. H.-E. 

liegende Ggnge, die einen hoehzylindrisehen Zellbelag tragen, durchbreehen yon 
Pankreasgewebe begleitet die Duodenalmuskulatur und gelangen einzeln zur 
Mtindung (Abb. 8). Es besteht kein Zweifel, dab es sieh hier um den Duotus 
panereatieus aeeessorius Santorini handelt; denn beim Verfolgen des Duetus 
eholedoehus dureh die Duodenalmuskulatur wird ein weiterer aus dem Pankreas- 
gewebe hervortretender Gang bemerkt, der sieh dem Ductus eholedoehus zugesellt, 
um sieh sehlieglieh mit ihm in der Duodenalwand zu vereinigen. Dieser 3. Gang ist 
der Duotus panereatieus Wirsungianus. Er ]~iB~ neben einer Hauptliehtung mehrere 
Nebeng~nge erkennen. DievereinigtenDuetuseholedoehusundDuetus panereatieus 
Wirsungianus sind in der Tuniea mueosae des Duodenum yon einer gemeinsamen 
bindegewebigen Hiille umfagt. Infolge mehrfaeher Aufsplitterung bieten sie hier 
zusammen das eigenartige Bild eines aus mehreren Liehtungen bestehenden Gang- 
komplexes (Abb. 9). Die endg/iltige Mfindung erfolgt in einer sieh beeherfSrmig 
5ffnenden Papille. 

Gallenggnfle. Sehni~tserien dutch das Ligamentum hepatoduodenale zeigen die 
Gangverhgltnisse folgendermaflen: Auf einer ersten lebernahen Stufe sind 2 krgftige 
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Abb, 9. Vereinigter Choledochus Wirsungianus-Gang. Starke Aufteilung des Lumens, 
Beobachtung 2. Vergr. 1:22. tt.-E. 

Abb. 10. Ductus cysticus und Ductus hepatici. 

Ductus hepatici  vorhanden.  Beide Leberg~nge haben  eine yon einem hochzylindri- 
schen Epi thel  ~usgek]eidete Haupt l ichtung neben zahlreichen k]eineren Neben- 
gi~ngen und  akzessorischen Gangdriisen. Die Gallenblase zeigt eine kleine Aus- 
buchtung.  Diese Ausbuchtung ist, wie aus den caudalw~rts fortschreitenden 
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Serienschnit ten hervorgeht,  der austre tende Ductus cysticus, der sich allm/~hlich 
v o n d e r  Gallenblase 16st und  enger wird (Abb. 10). Das Lumen wird buchtenreich 
und akzessorische Gangdriisen t re ten  auf. 

Abb. l l .  Verschmelzung des einen Ductus hepaticus mit dem Duetus cysticus. 

Abb. 12. Obliteration des vereinigten Hepatieus-Cysticusganges. 
Beobachtung 2. Vergr. 1:18. H.-E. 

Abb. 10--12. Gangverh~ltnisse im Lig. hepato-duodenale. 

Der eine Ductus hepaticus beh~lt  in allen Seriensehnit ten ein ovales weites 
Haupt lumen.  Es ist  das derselbe Gang, den wir in der Pankreaskopfserie zwischen 
Pankreasgewebe nnd  Duodenalwand gefunden und  als Ductus choledochus bezeich- 
net  haben.  Der andere Due~us hepaticus welter sieh aus und  n~hert  sieh dem Ductus 
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Abb. 13. Skizze der 
Gangverh~ltnisse im 
Lig. hepatoduodenale. 

Beobaehtung 2. 

eysticus, mit dem er sich schliel~lich vereinigt (Abb. 11). In  der bindegewebigen 
Scheide der vereinigten Gi~nge sind Nebengi~nge und akzessorisehe Driisen nach- 
weisbar. Das Lumen der vereinigten Giinge ist zuers~ weit, um aber caudalwarts 
sehr bald enger zu werden und zwar in einem Mal~e, dab endlich nut noch einzelne 
Formationen akzessorischer Driisen erkennbar sin& In den n~chsten Schnitten 
verschwinden aueh diese, so dab blolt ein bindegewebiger Strang oder mit anderen 
Worten die bindegewebige epithelfreie ttiille bleibt (Abb. 12). Die begleitenden 
Gef~l~e und Nerven behalten ihre Lagebeziehung zu dem fibrigbleibenden Ductus 
hepaticus bei. In  Abb. 13 werden die geschilderten Gangverhi~ltnisse mittels einer 
kleinen Skizze besser veranschaulieht. 

Zusammen/assung. Das siebente Kind der 
Familie sol1 angeblich an angeborenem Darm- 
verschluft gestorben sein. Das achte Kind zeigt 
ebenfalls bald nach Geburt die klinischen Zeichen 
eines Darmverschlusses. 5Iach Anlegen eines Anus 
praeter und Abgang yon Meconium durch den- 
selben wird die nattirhche Darmpassage frei. Eine 
schwere abscedierende Pneumonie setzt dem Leben 
im frfihen S~uglingsalter ein Ende. Bei der mikro- 
skopischen Untersuchung werden elne cystische 
Pankreasfibrose und Fehlbildung des Ductus chole- 
dochus, der Pankreas- und Galleng/~nge gefunden. 

Beobachtung 3. 
Es handelt sich um ein Inzestkind. Vater und Mutter 

sind Geschwister. Bald nach der Geburt wird das Kind in 
schwer dystrophischem Zustand ins Kinderspital Basel 
(Prof. E. FI~EUDE~BERO) eingewiesen. Hartn/~ckiger Husten 
und h~ufiges Erbreehen verhindern ein Gedeihen des 
Kindes. In der 5. Lebenswoche werden ]~lutstiihle be- 

merkt. Diese verschwinden unter Vitamin-C- und Vitamin- K-Therapie. In der 
7. Lebenswoche trfiben sich die Hornh~ute; die Lidri~nder rOten sich. Vitamin-A- 
Verabrelchung bessert den Augenbefund. Die Duodenalsaftuntersuchung ergibt 
ein Fehlen der Pankreasfermente. Pankreasprgparate, oral gegeben, bringen 
den ersten eindeutigen Gewichtsanstieg. Im 4. Lebensmonat verschlechtert sich 
der Zustand des Kindes wieder. Es treten multiple Hautabscesse auf. Das 
Abdomen ist trommelar~ig aufgetrieben. Anhaltendes Erbrechen fiihrt zu Ex- 
siccose und zum Tode des Kindes. 

Die klinisehe Diagnose lautet: Atrophie bei Pankreassklerose. Status nach 
Intoxikation. Erbrechen. An/imie. Pyodermien. Vitamin-A-Hypovitaminose. 

Die zusammenfassende pathologisch-anatomisehe Diagnose lautet (S. 372/45): 
Cystische Pankreasfibrose leichten Grades, cystische Erweiterung der kleinen Aus- 
ftihrungsg/~nge bei geringer Bindegewebsvermehrung. Partielle Aufsplitterung des 
Ductus choledochus und des Ductus pancreaticus. Atresie des Ductus cysticus. 
Hydrops der Gallenblase. Schleimige Gastrcenterocolitis. Ileus des Diinndarms. 
Geringe diffuse Erweiterung der Bronchien und der ]~ronchiolen. A]]gemeine 
An~mie. Hoehgradige Abmagerung. Multiple Fehlbildungen: Leistenhoden, 
Coecum mobile, abnorme Lappung der rechten Lunge. 
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Histologische Untersuchung. 

Lungen: zeigen leichte diffuse Erweiterung der Bronchiolen und Bronchien, 
vereinzelt herdf6rmige chronische Bronehopneumonie. 

Pankreas : 
1. Driisenau]bau. Das inter- und intralobul/ire Bindegewebe ist kaum vermehrt. 

Die eystisehen Veri~nderungen sind gering. Es sind lediglieh die kleinen Aus- 
fiihrungsg~nge erweitert. In den Lichtungen dieser G/inge liegen eosinophile 
Sekretmassen. In der Mitte des Pr~parates ist ein Hauptausffihrungsgang mit einem 

Abb. 14. Ductus eholedoehus (limks oben) nnd Duetus pancreatieus (reehts unten) mit 
buchtenreicher Lichtung und Nebengangen in der Duodenalschleimhaut. t/eobaehtung 3. 

Vergr, 1:25. H.-E. 

hoehzylindrisehen Epithel vorhanden. In seiner bindegewebigen Htille sind zahl_ 
reiehe kleine gangartige Liehtungen zu erkennen. Im Hauptgang findet sieh ein- 
gediektes Sekret. 

9. Aus/i~hrungsggnge. In der Pankreaskopfserie 1/~13t sieh der Duetus eholedoehus 
beim Durehbrueh dureh die Duodenalmuskulatur verfolgen. Der kr~ftig entwiekelte 
Gang hat ein buehtenreiehes Lumen. Diesem parallel verlaufen kleinere Neben- 
gi~nge, die wie cler Hauptgang yon einem hoehzylindrisehen Epithel ausgekleidet 
sind. In den fortlaufenden Seriensehnitten ~ndert sieh das Bild der G~tnge raseh. 
Bevor der Duetus eholedoehus noeh ganz dureh die Duodenalmuskulatur dureh- 
getreten ist, taueht in dessen unmittelbarer Umgebung ein neuer kleiner Gang auf, 
der wiederum yon mehreren Nebeng~ngen gefolgt wird. Das Hauptlumen ist 
unregelm~tgig geformt und wird yon einem zylindrisehen Epithel ausgekleidet. Im 
weiteren Verlauf der Serie wird dieser Gang, der als Duetus panereatieus aufgefagt 
wird, gr6ger (Abb, 14) und fliel3t endlieh mit dem Duetus eholedoehus zusammen, 
um mit diesem gemeinsam in den Darm zu miinden. 

Gallengiinge. Wird der Duetus eholedoehus leberw/irts verfolgt, so zeigt er 
immer ein buehtenreiehes Lumen, das yon einem hoehzylindrisehen Epithel aus- 
gelegt ist. Auf einer bestimmten Stufe erseheint pl6tzlich in einem gewissenAbstand 



424 A.W~T~EMA~, E. GROGG undW. FREY: 

vom Ductus choledoehus bzw. Duetus hepatieus der ovale Quersebnitt eines 
bindegewebigen Stranges. In diesem eingelagert finden sich mehrere kleine van 
einem hoehzylindrischen Epithel ausgekleidete Liehtungen. Wie die folgenden 
Sehnitte zeigen, samme]n sieh diese kleinen G~nge zu einem grSl3eren Gang, dem 
Ductus cystieus. Daraus folgt, dag der Ductus eysticus vor der Vereinigung mit dem 
Duetus hepaticus blind endet. Der Ductus hepaticus ist richtig entwickelt. 

Zusammen/assun 9. Der Si~ugling, ein Inzestkind,  gedeiht  yon  An- 
fang an nicht.  Bei der genauen Untersuchung wird ein Fehlen der 
Pankreasfermente  im Duodenalsaf t  festgestellt. Eine Substi tutions- 
therapie br ingt  eine vorfibergehende Besserung. Exsiccose infolge an- 
hal tenden Erbrechens ffihrt zum Tode. Bei der hlstologischen Kontrolle 
des Pankreas  wird eine cystische Erwei terung der kleinen intralobul/~ren 
Ausftihrungsg/~nge gefunden. Ferner  werden Fehlbi ldungen des Ductus  
choledochus, des Ductus  panereat icus und des Ductus  cysticus festge- 
stel]t. Der  Lungenbefund  ist unbedeutend.  Fehlbi ldungen anderer  Organe 
vervollst~tndigen des Bild. 

Beobachtung 4. 
Des neugeborene M&dchen einer Familie, die bereits r Kinder an Krankheiten 

der Luftwege verloren hat, f&llt bald nach der Geburt durch ein stark aufgetriebenes 
Abdomen auf. Meeoniumabgang wird nicht beobaehtet. Erbrechen yon kotigen 
Nassen veranlaBt den Chirurgen eine operative t~evision des Darmes vorzunehmen. 
Er finder eine Darmatresie im Bereiche des Ileum. Vonder Atresiestelle zieht ein 
feiner Strang zum Nabel, der erhaltene Ductus omphaloentericus. Es wird eine 
operative Verbindung zwischen den kranialen und caudalen Darmabschnitten 
hergestellt. Am Tage nach der Operation stirbt der S~ugling. 

Die klinische Diagnose lautet: Atresie des Dtinndarms mit erhaltenem Ductus 
omphaloenterieus. Status nach Operation. 

Die zusammenfassende Tathologisch-anatomische Diagnose lautet (S. 330/30): 
Atresie des mittleren Diinndarms mit strangfSrmiger Verbindung der Atresiestelle 
zum Nabel (erha]tener Ductus omphaloentericus), ttochgradige Dilatation der 
kranialen Dfinndarmschlingen. Status naeh operativer Vereinigung des oberen 
und unteren Dfinndarmabschnittes. Ausgedehnte eystisehe Pankreasfibrose. Stark 
gewundener Verlauf des Ductus pancreatieus Wirsungianus. Aufsplitterung des 
vereinigten Cho]edoehus Wirsungianus-Ganges in mehrere Nebeng~nge mit getrenn- 
ter Mfindung. Partielle Aufsplitterung des Duetus panereatieus Santorini. Strecken- 
weise Verengerung des Ductus eholedoehus im Ligamentum hepatoduodenale. 
M~l~iger Ikterus des Leberparenchyms. Kollapsherde der Lungen und kleinfleekige 
Herdpneumonie. 

Histologische Untersuchung. 
Lungen: sind der histologisehen Kontrolle entgangen. 

}~aTb~'ea8 : 
1. Dri~senau]bau. Eine fibrSs-eystisehe Ver~nderung wird in allen Teilen des 

Pankreas gefunden; im Pankreaskopf ist sie am ausgepr~gtesten. Die eystisehen 
Formationen sind klein und mittelgroB. Sie werden yon einem kubiseh bis zylin- 
drisehen Epithel ausgekleidet. L~ngsgetroffene G/~nge weisen merkwiirdige Ein- 
sehniirungen auf, so dab Sandnhr- und Kleeblattformen entstehen. Eosinophile 
Sekretsehollen linden sieh in denjenigen G~ngen, die inmitten yon wohlgebildeten 
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Driisenendstficken liegen, reiehlieher als in den G/~ngen derjenigen L/~ppehen- 
bezirke, die fast aussehlieBlieh aus eystisehen Hohlrgumen bestehen. Eigenartig 
ist das unvermittelte Nebeneinander yon eystisch ver/~nderten Teilen und wohl- 
gebildeten Driisenlgppehen. Die LANGE~AS;ssehen inseln sind intakt. 

2. Aus/'ghrungsgignge. In  Seriensehnitten dutch den Pankreaskopf wird der 
Duetus eholedoehus als kr~iftiger wohlgebildeter Gang unter der Duodenalmuskula- 
tur  gefunden. Das einheitliehe Lmnen wird yon einem hoehzylindrischen Epithel 
ausgekleidet, das zum Tell abgelSst ist (Abb. 15). Auf dem gleiehen Schnitt stellen 
wir veto Duetus eholedoehus etwas entfernt ein kleines Gangsystem lest, das yon 

Abb. 15. 1)uetus choledochus (reehts) unter tier Tuniea museularis des Duodenums und 
Ductus panereatieus Santorini (links) in der Duodenalsehleimhaut. Der akzessorisehe 
Pankreasgang in mehrere G~nge aufgeteilt und yon eystisehem Pankreasgewebe begleitet. 

Beobaehtung '~. Vergr. 1:19. tI.-E. 

eystiseh ver~tndertem Pankreasgewebe begleitet bereits dutch die Tuniea museularis 
des Duodenum durehgetreten ist; in der Submueosa liegen 3 ungleieh weite G/inge, 
deren Liehtungen yon einem hoeheylindrisehen Epithel ausgelegt sind. I)iese 
3 G/inge werden in den aufeinanderfolgenden Seriensehnitten lunge beobaehtet. Die 
G/~nge werden gr6Ber, verdr/~ngen das ektopisehe Pankreasgewebe. Es zeiehnet sieh 
ein Hauptgang ab, dem kleinere Gitnge folgen. Unmittelbar vet  der M/indung auf 
einer kleinen Papille ist nur noeh eine were  Liehtung erkennbar. Es handelt sieh 
um den Duetus panereatieus Santorini; denn in den Io/genden Stufen wird ein neues 
aus dem Pankreasgewebe stammendes Gangsystem in unmittelbarer N/~he des 
Duetus eholedoehus siehtbar. Dieses System yon Sehl/iuehen wird als ])uetus 
panereatieus Wirsungianus aufgefagt. Die zahlreiehen nebeneinanderliegenden 
G&nge zeigen in vielen aufeinanderfolgenden Sehnitten immer gleiehe Weite und 
werden von demselben hoehzylindrisehen Epithel ausgekleidet. Verfolgen wit den 
Gang rtiekl~tufig ins Pankreasgewebe, so ist er einheitlieh. Aus diesen Beobaehtungen 
sehlieBen wit, dab die nebeneinanderliegenden Gangliehtungen in der Nfihe des 
Duetus eholedoehus als Quersehnitte desselben nut stark gewunden verlaufenden 
Ganges zu deuten sind, eine Annahme, die dureh das in sp~teren Sehnitten nut in 
Einzahl vorhandene Lumen an derselben Stelle best&tig~ wird. I)er Duetus 
panereatieus Wirsungianus sehliegt sieh immer n/~her an den I)uetus eholedoetms 
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an. Auf einer bestimmten SchnitthShe sind 3 gleiehwertige Lichtungen erkennbar, 
die yon einer gemeinsamen bindegewebigen Seheide umgeben sind. In der Serie 
8 Schnitte (Schnittdicke 5 #) weiter t r i t t  elne Aufteilung in mehrere verschieden 
groBe G~nge ein. Eine Vereinheitlichung vor der endgiiltigen Mfindung in den 
Darm wird vermiBt. 

Gallenggnge. Im Ligamentum hepatoduodenale wird der Ductus choledochus 
leberw/~rts verfolgt. Auf kurzer Strecke wird der anfi~nglich weite Gang auff/~llig 
eng, um sieh sp/~ter wieder auszuweiten. Die Ganglichtung scheint dureh Sekret 
vollkommen verleg% In richtiger HShe erfo]gt die Aufteilung in Ductus hepaticns 
und Ductus eysticus, die beide kr/~ftig entwicke]t sind. Gegen die Ga]lenblase zu 
weitet sich der Ductus cysticus aus. Die Gallenblase ist riehtig angelegt. 

Zusammen/assung. Ein  neugeborenes  M/~dchen fifllt durch  ein  auf-  
get r iebenes  A b d o m e n  und  anha l t endes  K o t b r e e h e n  auf. Die ope ra t ive  
Revis ion  a m  2. Lebens t ag  e rg ib t  eine Df inndarmat res le  m i t  e rha l t enem 
Duc tus  omphaloente r ieus .  Tro tz  angelegter  Anas tomose  s t i rb t  das  K i n d  
am 3. Lebens tag .  Die his tologisehe Un te r suchung  deck t  eine cyst isehe 
Pankreas f ib rose  mi t  Hypop la s i e  des  Due tus  panerea t i cus  Wi r sung ianus  
auf. F e r n e r  bes t eh t  eine s t reekenweise  Stenos ierung des Duc tus  chole- 
doehus.  

Beobachtung 5. 
Es handelt sich um einen Knaben, der trotz sorgf/~ltigster Ern/~hrung yon Geburt 

an nicht gedeihen will. Die Stiihle sind immer groB und dfinnbreiig. Erst die 
Umstellung auf H~aTERsche Di~t im 10. Lebensmonat bringt eine deutliche 
Besserung. Im 14. Lebensmonat beginnt das Kind zu husten. Aus der Bronchitis 
wird eine Pneumonie, an der der Knabe im Alter yon 15 Monaten zugrunde geht. 
Die Duodenalsaftuntersuchung im Kinderspital Basel (Prof. E. F~EV~E~ERG) 
ergibt einFehlen vonTrypsin und Liloase. Die Diastase ist reduziert. In den grol]en 
breiigen Stfihlen lassen sich reiehlich Fetts~uren nachweisen. I%utialfette fehlen. 

Die klinische Diagnose lautet: Pankreassklerose. Pneumonie. 
Die zusammenfassende pathoIogisch-anatomische Diagnose lautet (1088/42): 

Ausgedehnte cystische Pankreasfibrose. Aufteilung und eystische Ver/~nderung des 
Ductus panereaticus bei stark gewundenem Gangverlauf. Mfindung mehrerer 
G~nge auf einer Papille. Leichte aufsteigende Gangentziindung des Pankreas. 
Konfluierende fleckfSrmige Herdpneumonie beider Lungenunterlappen und des 
rechten Lungenmittellappens. Schwere eitrige Bronchitis und Bronchiolitis. Grol~e 
Bronchiektasen bei mangelhafter Entwicklung der Bauelemente der Bronehialwand. 
Lungenemphysem. Triibe Schwellung des Leberparenchyms. ttyperplasie und 
Lockerung der Milz. 0dem des ~ierenparenchyms. Erschlaffung und Dilatation 
des rechten tterzens. Schwere allgemeine Abmagerung. Coecum mobile. 

Histologische Untersuchung. 
Lungen: zeigen das Bild einer schweren eitrigen Bronchitis. Stellenweise sind 

groBe Bronchiektasen vorhanden. 

JDa~?'ea8: 
1. Dri~senau/bau. In allen Teilen des Pankreas ist eine ausgepr/~gte cystische 

Ver/~nderung nachweisbar und zwar in einem MaI]e, dab die ganze Dr/ise beinahe 
nur aus erweiterten G/~ngen zu bestehen scheint. Wohlgebildete Drtisenendstficke 
treten zahlenm/iBig zur~ek (Abb. 16). Das auskleidende Epithel der erweiterten 
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G~nge ist hoehzylindriseh bis kubiseh; an einzelnen Stellen ist es abgeplattet. In 
den Liehtungen wird einerseits eingediektes Sekret, andererseits Zelldetritus mit 
Leukoeyten gefunden. L/~ngsgetroffene erweiterte G/~nge sind oft wie eingesehnfirt. 
Die Inseln sind zahlreieh und riehtig gebildet. 

2. Aus]i~hrungsggnge. Aus dem Dr/isengewebe des Pankreaskopfes dringt ein 
System yon eystiseh erweiterten G~ngen gegen die Tuniea museularis des Duodenum 
vor. Neben kleinen unregehn~Big geformten Sehl/~uehen mit einem flaehen bis 
kubisehen Epithel liegt ein grSBerer Gang, der yon hoehzylindrischen Zellen aus- 

Abb. 16. Cystiseh ver/~nderte Pankreasg/~nge mit zum Tell flaehem und zum Teil kubisehem 
Epithel. Eingedicktes Sekret in einer Cyste. Vermehrung des interstitiellen Bindegewebes. 

Beobachtung 5. Vergr. 1:290. tt.-E. 

gekleidet wird: der Duetus panereaticus. In den Lichtungen werden eosinopheil 
Schollen und f~diger Sehleim bemerkt. Der I-Iauptgang beh/~lt in den folgenden 
Seriensehnitten seine Form, w/ihrend das Bild der begleitenden eystiseh erweiterten 
G~nge dauernd weehselt. Beim Durehtritt dureh die Duodenalmuskulatur verliert 
der f/ihrende Hauptgang (Abb. 17) seine ursprfingliehe Gr6Be und runde Lichtung. 
Das Lumen wird buehtenreieh und enger, so dag sehlieglieh der Hauptgang als 
soleher nieht mehr erkannt werden kann. Der Durehtritt dutch die Muskulatur 
erfolgt nur langsam. Das ganze Paket eystisch erweiterter und offenbar stark 
gewunden verlaufender G/~nge arbeitet sieh im Bereiehe einer Sehleimhautfalte 
in die HShe, um mit mehreren Niindungen die freie Liehtung des Darmes zu er- 
reiehen (Abb. I8). Galleng/inge nieht untersueht. 

Zusammen/assung. Das K i n d  gedeiht  v o n G e b u r t  an sehleeht. HERTER- 
sehe Di/it br ingt  eine vort ibergehende Besserung. I m  Duodenalsaf t  wird 
ein Fehlen  der Pankreasfermente  festgestellt. Die Stiihle s in4 groB, 
breiig n n d  fetts~urehaltig.  I m  15, Lebensmona t  setzt  ein hartn/iekiger 
H u s t e n  eln. Es entwickel t  sieh eine Pneumonie ,  die zur unmi t t e l ba r e n  

Virchows Archly. Bd. 321. 29 
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Abb.  17. S t a r k  a u f g e s p l i t t e r t e r  u n d  cys t i s ch  v e r ~ n d e r t e r  D u c t u s  pancrea~icus  be im  Durcho 
t r i t t  dutch"  die D u o d e n a l m u s k u l a t u r .  H a u p t g a n g  n o c h  e r k e n n b a r .  B e o b a c h t u n g  5. 

Vergr .  1 :26 .  H . - E .  

A b b .  18. Mehrerc  nebene in~n4er l i egende  Mt ind tmgen  des D u c t u s  p a n c r e a t i c u s  
] 3 e o b a c h t u n g  5. Vergr .  1 :22 .  H . - E .  
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Todesursache  wird.  Die histologische Un te r suchung  deck t  eine schwere 
cyst ische Pankreas f ib rose  und  Feh lb i l dung  der  Ausf i ihrungsg~nge auf .  

Beobachtung 6. 
Von 3 Kindern einer Familie sterben 2 im S/mglingsalter. Das erstgeborene 

Kind ist gesund. 
Das zweitgeborene Kind (6a), ein Knabe, wird im Alter yon 1 Monat mit der 

Diagnose Pneumonie ins Kinderspital Basel (Prof. E. t~REVDE~RG) eingewiesen. 
Bei der Aufnahme wird eine Infiltration der Lnngen gefunden. Einige Tage vor 
dem Tode werden die bis dahin diekbreiigen Stfihle wagrig. Der I-Iautturgor sinkt. 
lJberall treten Peteehien der I-Iaut auf. Die Dyspnoe wird starker, und das Kind 
stirbt mit 11/2 ~onaten. 

Die klinisehe Diagnose lautet: Toxisehe Enteritis. Bronehiolitis. Broneho- 
pneumonie. 

Die zusammenfassende pathologisch~anatomisehe Diagnose lautet (S. 55/48): 
Schwere hamorrhagische Pneumonie beider Lungenunterlappen. Dilatation des 
Herzens. Ausgedehnte subepikardiale Blutungen. Oftener Ductus Bota]li. Welt 
offenes Foramen ovale. Perforierendes Ulcus duodeni mit Abdeckung dutch den 
Pankreaskopf. Leichte Enterocolitis. Purpura der Kleinhirnrinde. 

Histologische Untersuchung. 
Es wurden verschiedene Organe untersueht, ]eider aber das Pankreas nicht. 

Die mikroskopisch kontrollierten Lungen zeigen das Bild einer sehweren haemor- 
rhagischen Pneumonie. Die Bronehien sind nicht erweitert. 

Das drittgeborene Kind (6b), ein Madehen, gedeiht yon Anfang an nicht. Die 
versuchten Di/~tmethoden versagen. Im 5. Lebensmonat wird das Kind mit einer 
Pneumonie des Lobus venae azygos ins Kinderspital Basel (Prof. E. F~EUDE~ERG) 
eingewiesen. Wahrend die Pneumonie geheilt wird, bleibt der dystrophische Zu- 
stand des Kindes bestehen. /)as Kind wird vorfibergehend nach Hanse entlassen. 
Beim Wiedereintritt ist es wieder starker abgemagert. Die jetzige rSntgenologische 
Lungenuntersuehung ergibt Verdacht auf Bronchiektasen. Im Duodenalsaft wird 
ein Eehlen der Pankreasfermente festgestellt. Im Alter yon 8 Monaten stirbt das 
Kind. 

Die klinisehe Diagnose ]autet: Pankreasfibrose. Bronchiektasen. 
Die zusammenfassende pathologisch.anatomische Diagnose lautet (S. 979/49): 

Cystische Pankreasfibrose geringen Grades. Chronische rezidivierende Bronchitis 
und Peribronchitis. Lungenemlohysem. Atresie des Ductus choledochus und des 
Ductus cysticus. Sehleimhydro10s der hyl0oplastisehen Gallenb]ase. Dilatation 
und Erschlaffung des rechten tterzens. (~dem des Myokards. Leiehte Veffettung 
und 0dem des Leberparenehyms. Stauung der Leber, der Milz und der Nieren. 
0dem des Nierenparenchyms. Sti~rkere schleimige Colitis. Quellung des Gehirns. 

Histologische Untersuchung. 
Lungen: zeigen geblahte Alveolen und Zeichen chronischer Bronchitis und 

Peribronchitis. 

Pan]creas : 
1. Dri~senau]bau. Die Hauptmasse der Aeini ist richtig ausgebildet. Dfffus im 

ganzen Pankreas verteilt sind eystisehe Erweiterungen kleiner G/inge vorhanden. 
Diese Cysten werden yon einem flachen bis kubischen Epithel ausgekleidet und 

29* 
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enthalten vie]f~ch eingediek~es eosinophiles Sekret. Die groBen G~nge, die yon 
einera hochzylindrischen Epithel ausgelegt sind, sind erweitert und zeigen in L~ngs- 
schnitten bizarre Forraen. Die LA~Gv.RHA~sschen Inseln lassen keine bestiraraten 
Ver~nderungen erkennen. 

2. Aus/i~hrungsg~inge. Ira Pankreaskopf sind 2 versehieden groBe Hauptg~nge 
erkennbar. Sie haben eine einheit]iche yon einera hochzylindrischen Epithel aus- 
gekleidete Lichtung. Diese G~nge lassen sich in den Serienschnitten ins Pankreas- 
gewebe zurfickveffolgen. Andererseits kann der grSBere Gang bis unraittelbar unter 
die Tunica rauscularis des Duodenum nachgewiesen werden. Die endgfiltige 

Abb. 19. Schnitt dutch alas Lig. hepato-duodenale. Atretischer Ductus hepaticus communis 
(links) und atretischer Ductus cysticus (rechts). Beobachtung 6b. Vergr. 1:40. H.-E. 

Gangmfindung in den Darra haben wir in unseren Serienschnitten nicht getroffen. 
Es besteht abet kaum ein Zweifel, dab dieser einheitliehe Ductus panereaticus 
regelrecht miindet. Etwas entfernt vom Pankreasgang liegt zwischen einera 
Lymphknoten und Pankreasgewebe ein bindegewebiger ira Querschnitt ovaler 
Strang, der ira Zentrum entsprechend der L/~ngsachse des Ovals ein spaltfSrraiges 
epithelfreies Lumen zeigt. In der bindegewebigen Hfille liegen kleine Dr/isen. In 
den Seriensehnitten tritt dieser Strang, der yon Nerven und Gef~Ben gefolgt wird, 
imraer wieder an derselben Stelle auf. Die serienweise Untersuchung des Ligaraen- 
tum hepatoduodenale zeitigt folgende interessante Ergebnisse. 

Gallenggnge. Im Ligaraentum hepatoduodenale finden wir 2 G~nge nebenein- 
ander. Der eine ist n/~her bei der Pfortader und besitzt ein spaltfSrmiges Lumen, 
das yon einem hochzy]inckisehen Epithel ausgekleidet wh'd. Es handelt sieh um 
den Duetus hep~tieus eomraunis bzw. Ductus eholedocbus, den wir in Duodenaln/~he 
als vollkommen atretisehen Gang gefunden haben. Der 2., yon der Pfortader welter 
entfernte Gang ist in raehrere kleine Lichtungen aufgesplittert, die yon einera flachen 
bis kubisehen Epithel ausgekleidet werden (Abb. 19). Sie enthalten einen faserigen 
Schleim. Dasselbe Epithel ist im Gallenblasenhals wieder zu finden. Der in einzelne 



Zur Pathogenese der eys~isehen Pankreasfibrose. 431 

Lichtungen aufgeteilte Gang ist also der Duetus eystieus. Das Gallenblasenepithel 
ist vollkommen plattgedriieklb. Das Lumen wird yon Schleim geftillt. Es liegt also 
ein Schleimhydrops der Gallenblase vor. Diese abet ist, wie in der makroskopisehen 
Beschreibung geschildert wird, klein und lang ausgezogen, mit anderen Worfen 
hypoplastiseh. 

Zusammen/assung. ])as erste  K i n d  der  l%milie  is t  gesund.  Das 
zweite  und  d r i t t e  K i n d  s te rben  im fr / ihen SguglingsMter.  Beim zwei ten 
K i n d  zeigt  die his tologische Kon t ro l l e  der  Lungen  eine schwere hgmor-  
rhagische Pneumonie .  Das  Pankreas  is t  n i eh t  un te r such t .  ] )as  d r i t t e  
K i n d  wird  8 Monate  al t .  Die his tologisehe U n te r sue hung  e rg ib t  eine 
geringe eyst isehe Pankreasf ibrose .  D a n e b e n  wird  eine Atres ie  des Duc tus  
hepa t i cus  communis  bzw. des Due tus  choledoehus und  des Due tus  cyst i -  
eus gefunden.  

Beobachtung  7. 
Von 8 Kindern, deren Eltern miteinander verwandt sind, sterben 4 im Sgug- 

lingsalter. 
Das erstgeborene Kind erliegt mit 2 ~onaten einem Keuchhusten. Als Besonder- 

heir weist der Sgugling eine abnorme Diastase der Mm. recti abdominis auf. Eine 
Obduktion finder nieht start. 

Das zweite Kind (7a) wird am Tage naeh der Geburt mit einem grol3en gesl0ann- 
ten Baueh ins Kinderspital Basel (Prof. E. FREVDENBERG) ekngewiesen. Es werden 
Darmsteifungen nnd klingende Darmgergusche beobaehtet. Sondierung des Darmes 
vom After aus ergibt einen Widerstand in 5 em HShe. Neconium geht nieht ab. 
Am 3. Lebenstag erbricht das Kind kotige Massen. Aus der I~Sntgendarstellung des 
Dtinn- und Diekdarmes wird eine Stenose im Bereieh der Ileoeoeealklappe vermutet. 
Der Chirurg erSffnet das Abdomen, finder die Diagnose bestgtigt und legt eine 
Ileoeolonanastomose an. Am 3. Lebenstag stirbt das Kind. 

Die klinisehe Diagnose lautet: Stenose im Bereiehe der Ileoeoeealklappe. 
Status naeh operativ angelegter Ileocolonanastomose. 

Histologische Untersuchung. 
Die Stenosestelle der Valvula Bauhini zeigt einen richtigen Aufbau. Die 

Muskulatur der Klappe ist gut entwiekelt. Eine Diekdarmkrypte ist eystiseh 
vorgndert. Zeiehen einer Entziindung fehlen. Pankreas wurde nicht nntersueht. 

Die zusammenfassende  l~athologisch-anatomische Diagnose l au t e t  
(S. 568/38): Kongeni tMe Darms tenose  im Bereiche de r I l eocoeea lk lappe .  
Hochgrad ige  D i l a t a t i on  des Dt inndarms .  Hylaoplasie  des Dickda rms .  
Zeichen von Asp i r a t ion  in die Lungen.  

Das viertgeborene Kind (7 b) der Familie stirbt am 3. Lebenstag im Kinderspital 
Basel (Prof. E, FI~ITI>~cu~I~G). Sehon bald naeh der Geburt fgllt der stark auf- 
getriebene Baueh des Kindes au~. Meeoniumabgang wird hie beobaehtet. Dureh 
eine r6ntgenologische Untersuehung gelingt es nicht, die vernmtete Darmstenose 
zu lokalisieren. Zunehmondes Kotbreehen ftihrt endlich zum Tode. 

Die klinisehe Diagnose lautet: Darmatresie. 
Pathologisch-anatomiseh ist der Fall 7b berei~s yon Z~m~TZ~l~ (Diss. Basel, 

1942) im Hinbliek auf kongenitale Atresien der Galleng~nge genau untersucht 
worden. Wir besehr~nken uns deshalb auf eine kurze Zusammenfassung und vet- 
weisen im iibrigen auf die erw/~hnte Publikation. 
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Autopsie, 11 Std nach dem Tode. Dem Sektionsprotokoll (S. 153/41) entnehmen 
wir: Der ganze Dickdarm ist wurmf6rmig dfinn. Im Dfinndarm liegen eingediekte 
Meconiummassen. Das Ileum ist kontrahiert; das Jejunum ist weir. - -  Lnngen: 
die rechte Lunge ist schwer. Die Schnittfli~che ist fleckig. - -  Gallenblase: 
sehr klein. Die gr0ben Gallenwege sind nicht du rchggng ig . -  Pankreas: zeigt 
einen deutlichen L&ppchenbau. 

Histologische Untersuchung. 
Lungen: zeigen das Bild der konfluierenden Herdpneumonie. Die Bronchien 

sind nicht erweitert. 
Pankreas. ])as inter- und intralobul/~re Bindegewebe ist vermehrt. Die Aus- 

fiihrungsg~nge sind erweitert und yon desquamierten Epithelzellen angefiillt. Eine 
Darstellung in Serienschnitten fehlt. 

Gallengi~nge. Der Ductus hepatieus ist als bindegewebiger Strang mit einem 
epithelfreien Spalt vorhanden, w/~hrend der/)uctus cysticus sich in zahlreiche G/~nge 
und cystische Hohlr~ume aufsplittert. 

D i e ' z u s a m m e n f a s s e n d e  pathologisch-anatomisehe Diagnose l a u t e t :  
Hypop la s i e  des Diekdarms .  I leus  des Df inndarms.  Atres ie  des D u c t u s  
hepa t i cus  u n d  des Duc tus  cystlcus.  Hypop las i e  der  Gallenblase.  S tau-  
ungs ik te rus  der  Leber .  I k t e ru s  de r  H a u t  und  der  inneren Organe.  
Haemor rhag i sche  Dia these  : subpleura le  und  subep ikard ia le  B lu tungen ;  
B]u tungen  in Thymus ,  Schilddri ise,  Nieren u n d  l inker  Nebenniere .  
Konf lu ie rende  He rdpneumon ie  de r  rech ten  Lunge.  Erschlaf fung des 
Herzens .  Al lgemeine Cyanose.  Pankreasf ibrose  m i t  ger inger  Erwei te -  
rung  der  Ausffihrungsg/~nge. S t r u m a  congenita .  A bnorme  K o n f i g u r a t i o n  
der  Milz. 

Das siebentgeborene Kind (7c), ein Knabe, wird zu Hause geboren. Erbrechen 
bet einem stark aufgetriebenen Abdomen l~l~t eine Spitaleinweisung als angezeigt 
erseheinen. Bei der Aufnahme ins Kinderspital Basel (Prof. E. FI~EITDENBEI~G) 
wird ein trommelartig aufgebl&hter Baueh festgestellt. Es gelingt mit der Sonde 
vom After aus 7 em im Enddarm vorzudringen. An der Sonde bleibt ein gelblich- 
weiBer Schleim haften. Meconiumspuren fehlen. Speeulumuntersuehung und 
l~Sntgenkontrastdarstellung lassen auf eine Sigmoidstenose schliel]en. Am 
3. Lebenstag des Kindes entschlieBt sich der Chirurg zur Operation. Er stellt ein 
blind endigendes Diinndarmstiiek im linken Oberbauch lest, das in der Tiefe mit 
einer Bride fixiert ist. Er durchtrennt die Bride und schliel~t die BauehhShle wieder. 
Kurze Zeit naeh der Operation stirbt das Kind. 

Die klinisehe Diagnose lautet: Dfinndarmatresie. 
Die pathologisch-anatomische Diagnose (S. 339/47) lautet: Atresie des Dfinndarms 

im Bereiche des oberen Jejunums. Starke Erweiterung und beginnende haemorrhagi- 
sehe Infarzierung der kranialen Diinndarmschlingen. Starke Kontraktur der cauda- 
len Diinndarmschlingen. Kontraktur des Colon. Leichte fibrin~ise Peritonitis mit 
Haematoperitoneum. Zeiehen vorgenommener Laparotomie. Leichte eystisehe 
Pankreasfibrose. Herdpneumonie der Lungen. Lobus venae azygos. 

Histologische Untersuchung. 
Lungen: sind mikroskopisch nicht untersucht worden. 
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Panlcreas : 
1. Dri~senau/bau. Die Hauptmasse der L~pl0chen besteht aus richtig gebildeten 

Acini mit Sehaltstiieken und groBen Ausfiihrungsg~ngen. Die eystischen Ver/inde- 
rungen sind umschrieben. So sind einzelne L~pl0chen des Pankreassehwanzes 
eystisch umgewandelt. Die Cysten sind versehieden groB und yon einem flaehen 
bis kubischen Epithel ausgekleidet. In den Liehtungen finder man wenig Sekret. 
Wenige groge stark cystiseh erweiterte G~nge des Pankreasschwanzes fallen 
besonders auf. Ihr Lumen wird in den fortlaufenden Serien raseh kleiner und ver- 
schwindet sehlieBlieh. Die Pankreasmitte ]agt weitere eystisch ver~nderte Bezirke 

Abb. 20. Isolierice Cystengruppe im Pankreaskopf. Beobaehtung 7c. Vergr. 1:75. H.-E. 

erkennen. In den erweiterten G~ngen finder sieh eingediektes Sekret, das sieh mit 
Eosin intensiv rot angef~rbt hut. In einem gesehiehteten Sekretotropf wird nie 
Mikrolith beobaehtet. Im Pankreaskopf isL an umsehriebener Stelle wiederum eine 
Cystengruppe feststollbar. Inmitten eines zum grSgten Teil riehtig entwiekelten 
Pankreasgewebes liegen diese Cysten isoliert. Wie die Seriensehnitte zeigen, sind 
diese ttohlr/~ume allseitig abgesehlossen. Sie werden yon einem loekeren Sttitz- 
gewebe umfaBg (Abb. 20). Eine namhafte zellige Reaktion fehlt. Die Cysten werden 
yon einem kubisehen Epithel ausgekleidet. In den Liehtungen liegt eosinophiles 
Sekret. 

2. Aus/i~hrungsgSnge. In den aufeinanderfolgenden Seriensehnitten kann der 
kr~ftig entwiekelte Duetus choledochus bis zur Mtindung verfolgt werden. Das 
Lumen ist bis zum Durehtritt dureh die Duodenalmuskulatur einheitlieh und weir. 
In der Tuniea mueosae sind 2 Lichtungen nebeneinander erkennbar. In den wenigen 
folgenden Sehnitten bis zur vollst~ndigen Miindung wird wieder ein welter einheit- 
licher Hohlraum sichtbar. Es scheint also der Gang eine kleine Windung in der 
Duodenalwand zu beschreiben. Der Pankreasgang ist welt, einheitlieh und mtindet 
neben dem Duetus eho]edochus auf eigener Papille. 

Gallenwege: sind histologiseh nieht untersueht worden. 
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Zusammen/assung. Auf eine e ingehende zusammenfassende  Dar-  
s te] lung dieser  auffi~lligen familii~ren E r k r a n k u n g e n  k o m m e n  wlr sp~Lter 
zuri ick.  Anhangsweise  sei h ier  erwi~hnt, dab  das  j i ingste  K i n d  der  
Fami l i e  (das ach tgeborene)  zur  Zei t  de r  Niederschr i f t  dieser Arbe i t  
im K i n d e r s p i t a l  Basel  (Prof. E.  FREUDENBERG) weilt .  Die Duodenal -  
s a f tun te r suehung  h a t  ein vo l lkommenes  Feh len  der  Pankreas fe rmen te  
ergeben.  Mit  den  bes tehenden  Lungenersche inungen  wird  die Diagnose  
auf  cyst ische Pankreas f ib rose  m i t  Bronchiek~asie gestel l t .  

Beobachtung 8. 
Es handelt sieh um eine Familie, in der Vater und Mutter bereits einma] ver- 

heiratet gewesen sind. Die Kinder aus erster Ehe sind gesund. Von den 5 Kindern 
der zweiten Ehe sind 3 gesund. Zwei sterben wenige Tage naeh der Geburt im 
Kinderspital Basel (Prof. E. F~EVDW~BERG). 

Das zuerst verstorbene Kind (8a), ein Knabe, lebt 8 Tage. Mit aufgetriebenem 
Bauch wird es am 5. Lebenstag ins Kinderspital eingewiesen. Meeoniumabgang 
wird nie beobachtet. Es treten Darmsteifungen auf. Das Kind erbricht fort- 
w~hrend kotige Massen. In der Annahme, es liege eine Darmstenose vor, erSffnet 
der Chirurg das Abdomen und finder Bridenstenosen des Dfinndarms, Dilatation 
der oral gelegenen Dtinndarmschlingen und einen hypoplastischen Dickdarm. Er 
durchtrennt eine Bride und reseziert ein Dfinndarmstiick. Bald naeh der Ol~eration 
stirbt das Kind. 

Die klinisehe Diagnose lautet: Multiple Darmstenosen. 
Autopsie, 6 Std naeh dem Tode. Aus dora Sektionsprotokoll (S. 273/41) geht nur 

hervor, da~ eine gallige-kotige Peritonitis vorgelegen hat. Diese wird auf ~qaht- 
insuffizienz nach Resektion einer Ileumsehlinge zuriickgefiihrt. Es werden mehrero 
Briden, die eine unvollsti~ndige Abschniirung des Diinndarmes bedingen, fest- 
gestel]t. Die oberen Diinndarmschlingen sind geblaht und zum Teil braunschwarz 
verf~trbt. Der Diekdarm ist stark kontrahiert. Lungen: Die Unterlappen sind 
luftleer und fleckig. Gallenblase: wird im Protokoll nicht erwAhnt. Die groben 
Gallenwege sind nicht durchgi~ngig. Pankreas: ist sehlank und hat einen feinen 
Lappchenbau. 

Eine histologische Untersuchung der Organe fehlt. 

Die zusammenfassende  pathologisch-anatomische Diagnose l au t e t  : An- 
geborene Br idenb i ldung  mi t  Absehnf i rung des Di inndarmes .  D i l a t a t i on  
und  haemorrhag ische  In fa rz ie rung  der  oral  gelegenen Darmabschn i t t e .  
Gal l ige-kot ige Per i ton i t i s  im AnschluB an die t~esektion e iner  I l eum-  
schlinge. Asp i ra t ionspneumonle  be ider  Lungenun te r l appen .  Feh l ende r  
Descensus  des rech ten  Hodens  (Bauehhoden) .  

]:)as zweite Kind (8b), sin Mgdchen, erbricht am 2. Lebenstag gallige Massen. 
Der Bauch ist stark aufgetrieben. Die Bauchdeckenvenen zeiehnen sieh deutlieh 
ab. Meconiumabgang wird nie beobachtet. Um die vermutete Darmstenose zu 
lokalisieren, wird der ])arm vom After aus sondiert. In 8 cm HShe st613t der Unter- 
sucher auf einen uniiberwindlichen Widerstand. Die Magensondierung bringt 
Darmgase zum Entweiehen. Das Abdomen bl~ht sieh immer mehr auf. Das 
gallige Erbrechen hglt an. Am 3. Lebenstag t r i t t  der Ted ein. 

Die klinische Diagnose lautet: Diinndarmstenose. 
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Die pathologisch-anatomische Diagnose (S. 1024/45) lautet: Geringe eystisehe 
Pankreasfibrose. tIypoplasie der Pankreasggnge. Mceoniumileus. tIochgradige 
Erschlaffung und Dilatation des Dfinndarmes, "cor allem des Ileum. Anschoppung 
mit eingedickten Meeoniummassen. Glaserkittartiger Meconinmpfropf im Colon 
deseendens. GroBe Perforation des Darmes im Bereiche des Colon ascendens mit 
Austritt yon verfliissigten Meconiummassen in die freie tlauchh6hle. Umschriebene 
Peritonitis an der Perforationsstelle. I-Iypergmie der Milz. StauungundDissoziation 
der Leber. Zeichen -con Aspiration in beide Lungen. Vikariierendes Emphysem der 
Lungenrandteile. Erschlaffung des Ilerzens. 

ttistologische Untersuchung. 

Lungen: sind mangelhaft entfaltet. In den nicht erweiterten Bronchien lassen 
sich Schleim und Meeonium nachweisen. 

Pankreas : 
1. Dri~senau/bau. Cystische Ver/~nderungen finden sich nur in bestimmten 

Abschnitten der Driise. Die Cysten sind yon einem flachen bis kubischen Epithel 
ausgekleidet. Bisweileu bilden die erweiterten und verzweigten G/~nge bizarre 
Formen. Vereinzel~ sind in den Cysten bzw. cystisch erweiterten G~ngen eingedickte 
Sekretmassen nachweisbar. In denjenigen Teilen des Pankreas, in denen wir eine 
eystische Ver~nderung vermissen, k6nnen wir regelrecht ausgebildete Aeini, zentro- 
azin~re Schaltstfieke und sehlanke Ausftihrungsg/tnge beobachten. Das binde- 
gewebige Stroma der Drtise ist fiberall vermehrt. Es ist locker aufgebaut und zeigt 
eine diffuse Infiltration mit histiocyt~ren und rundzelligen Elementen. An einer 
Stelle wird ein kleiner Blutbildungsherd gefunden: es liegen Lyml0hoeyten, Plasma- 
zellen, I-Iistioeyten und kernhaltige Erythroeyten beieinander. In der Mitre der 
Sehnittpri~parate linden wit einen "cerh~Itnismagig engen ttauptgang, den Duetus 
panereatieus. In seiner unmittelbaren Umgebung liegen mehrere kleine G/inge, die 
sieh zum Tell mit ihrer Mfindung in den Hauptgang darstellen. Die Epithelaus- 
kleidung des Duetus panereaticus besteht aus hocheylindrischen Zellen. Die 
LA~GnugAxssehen Inseln sind reichlieh entwiekelt und riehtig gebitde~. Die 
pankreatischen Lymphknoten lassen einen leichten Sinuskatarrh erkennen. 

2. Aus/i~hrungsgO~nge. In Seriensehnitten durch den Pankreaskopf wird der 
Duetus choledoehus zwischen einer Lymphdrfise und einem wenig eystiseh ver/tnder- 
ten Pankreasl~ppehen unter der Duodenalwand getroffen. Der Ductus choledochus 
ist kr/~ftig entwiekelt, besitzt eine breite bindegewebige tIiille und einen zum gr6gten 
Tell abgesehilferten hocheylindrischen Epithelbelag. Im Ganglumen liegen Sehleim- 
massen. In der Gangwandung sind akzessorisehe Driisen vorhanden, die fast alle 
ein hochcylindrisehes Epithel aufweisen. Einzelne jedoeh zeiehnen sich dureh ein 
flaches sog. entdifferenziertes Epithel aus und erseheinen gleiehzeitig eystiseh 
erweitert. Im Pankreasgewebe l~gt sich ein grSgeres aus mehreren Lichtungen 
bestehendes Gangsystem erkennen, das als Ductus panereatieus ~irsungianus 
aufgefM3t wird. In den gegen das Duodenum fortsehreitenden Seriensehnitten rfiekt 
dieses Gangsystem immer n~her an den Duetus choledoehus heran, um sieh sehlieB- 
lieh mit demselben zu vereinigen. In den folgenden Stufen, in denen der Duetus 
eholedoehus die Tuniea muscularis des Duodenum Mlmfihlieh durchbrieht und die 
Sehleimhaut zu einer Papille "corzuw61ben beginnt, wird ein neues akzessorisehes 
Pankreasgangsystem sichtbar, das bis in die Submueosa des Duodenum "con 
Pankreasgewebe begleitet wh'd. Es handelt sieh um den Duetus pancreaticus 
Santorini. 

Galleng~inge. Es lassen sieh in den fortlaufenden Seriensehnitten der Duetus 
eysticus und der Duetus hepaticus communis verfolgen. Der Ductus cystieus ist 
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gut entwickel~. Das auskleidende Epithel des Ganges ist hochzylindrisch. In  der 
Lichtung liegt wenig Schleim. In der Gangwand finder sich einzelne akzessorische 
Driisen, die zum Teil cystisch ver~ndert sind. Der Lebergang, der leberw~rts sich 
immer mehr veto Ductus cysticns entfernt, ist kleiner. Er zeigt ein einheitliches 
Lumen, in dem sich Schleim und abgel6ste hochzylindrische Zellen findeR. In der 
breiten bindegewebigen Wand des Leberganges liegen ebenfalls akzessorische 
Driisen, die zum Tell cystisch erweitert sind. In diesen ist das Epithel flach. 
Die Pfortader, die Leberarterie und mehrere Nervenstr/~nge begleiten die be- 
schriebenen Giinge. 

Zusammen]assung. Zwei K i n d e r  derse lben  Fami l i e  s te rben  im Al te r  
yon  wenigen Tagen.  E in  K i n d  h a t  mul t ip le  angeborene  Br idenb i ldung  
m i t  tei lweiser  Abschni i rung  des Di inndarmes .  ])as  andere  Geschwister ,  
das  ebenfal ls  in den  e rs ten  Lebenstager t  zugrunde  geht ,  le ide t  an cysti-  
scher  Pankreasf ibrose .  Es  wird bei  ihm ein Meconiumileus gefunden.  

Beobachtung 9. 
Zwei Briider sterben im friihen Si~uglings~lter an Pneumonie. 
Einer der Knaben (9a) stirbt im Kinderspital Basel (Prof. E. FREUDE~BV,~G) 

im Alter yon 2 Monaten. 
Die klinische Diagnos~ lautet: Aspirationspneumonie. Linksseitige Lippen- 

Kieferspalte. 
Autopsie, 7 Std nach dem Tode. Aus dem Sektionsprotokoll (S. 836/38) entnehmen 

wir folgende Angaben: stark abgemagerter m~nnlicher SiiRgling, d e r d e m  Alter 
entsprechend entwickelt ist. Lungen sind sehwer und fleckig. In den Bronchien 
]assen sich dieke EiterpfrSpfe naehweisen. Die Pleura viseeralis der linken Lunge 
hat einen eitrig-membran6sen Belag. Die vorderen Lungenr~nder sind gebI~ht. 
Gallenblase: enth~lt he]]gelbe Galle. Pankreas: lest and groblappig. 

Histologische Untersuchung. 
Die Lungen zeigen das Bild einer schweren abscedierenden Pneumonie, die zum 

Teil haemorrhagischen Charakter hat. Zeichen yon Aspiration ~ehlen. Die Bronehien 
und Bronchiolen sind nicht erweitert. Pankreas nicht histologisch untersuch~. 

Zusammenfassende  pathologisch-anatomische Diagnose: Sehwere zum 
Teil  abseed ie reade  und  haemorrh~gische  Bronchopneumonie .  E i t r ige  
Bronchi t i s  und  Bronchiol i t is .  Linksse i t ige  f ibrin5s-ei tr ige Pleuri t is .  Sep- 
t ische Sehwellung der  Milz. Tr i ibe  Schwellung des  Leber-  und  5Tieren- 
pa renehyms .  Abmagerung .  Linksse i t ige  L ippen-Kie fe r spa l t e .  

Der andere Knabe (9b) erkrankt im Alter yon 5 Monaten an einer Pneumonie, 
wird ins Kinderspital Basel (Prof. E. FREW)E~B~RG) eingewiesen und stirbt bald 
darauf. 

Die klinische Diagnose ]autet: Pneumonie. 
Autopsie, 6 Std nach dem Tode. Naeh dem Sektionsprotokoll (S. 1114/40) 

handelt es sich um die Leiehe eines stark abgem~gerten Knaben. Lungen sind 
grol~ nnd schwer. Der linke Unterlappen ist dunkelrot, luftleer und mit kleinen 
EiterhShlen durchsetzt. Im rechten 0berlappen ist ebenfalls eine kleine EiterhShle 
vorhanden. Die Bronehien sind mit Eiter angefiillt. Gallenbl~se. enthi~lt diinne 
gelbe Gal]e. Die groben Gallenwege sind durehgi~ngig. Pankreas: feinlappig und 
grauweilL 
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Histologische Untersuchung. 
Lungen. Die Bronchen sind stellenweise zu grS~eren Hohlraumen erweitert, die 

mit Eiter angeffillt sind. Das auskleidende kubische his hochzylinch'ische Flimmer- 
epithel ist vereinze]t zu Plattenepithe] umgewandelt. Die Alveolen sind herdfSrmig 
mit 0demflfissigkeit, Fibrin und Eiterzellen gefifllt. Die Alveolarepithelien sind 
vielfach abgelSst. Unter ihnen sind mehrkernige Riesenzellen zu finden. Immer 
wieder ist Lungengewebe in Abscessen eingeschmolzen. Andererseits linden sich 
Bezirke mit einem chronischen interstitiellen Entzfindungsprozel~, der teilweise 
zu Sklerosierung geffihrt hat. 

Pankreas. Das interstitielle Bindegewebe ist stark vermehrt und hat zum Tell 
einen etwas cirrhotischen Charakter. Es gliedert die Drfise in ungleich grol3e 
L~ppchen. Im Stfitzgewebe verstreut liegen rundzellige Infiltrate. Cystisch 
erweiterte G~nge ]assen sich in allen L~ppchen naehweisen. Es scheint sich nm 
Ausweitungen yon kleinen und raittleren Ggngen zu handeln. Daneben gibt es aber 
auch sehr weite, eigenartig geformte Hohlri~ume, die yon einem kubischen Epithel 
ausgekleidet sind. In den unregelm~Bigen Lichtungen liegen Zelltrfimmer, Sekret 
und Leukoeyten. In einem Gangsystem am ~ande des Pr~tparates ist eine mit einem 
Cylinderepithel ausgelegte Lichtung erkennbar. Die LAh'GEn~AXsschen Inseln sind 
richtig entwickelt. 

Eine Untersuchung der Ggnge in Serienschnitten fehlt. 

Zusammenf~ssende  pathologisch-anatomische Diagnose: Sehwere cyst i -  
sche Pankreas f ib rose  m i t  e i t r iger  En tz t indung  der  G~nge. Schwere 
absced ie rende  Bronchopneumonie  be ider  Lungen.  Diffuse ei t r ige Bron-  
chi t is  u n d  Bronchiol i t is .  Bronch iek tasen  mi t  P f las te rep i the lmetap las ien .  
L u n g e n e m p h y s e m .  D i l a t a t i on  des rech ten  Herzens .  Trfibe Schwel lung 
des Herzmuske l s .  Sept ische Schwel lung der  Milz. 0 d e m  des Leber-  und  
Nie renparenchyms .  GehirnSdem.  

Zusammen/assung. Zwei Br i ide r  s t e rben  im S~ugl ingsal ter  an Pneu-  
monie.  Die bei  e inem der  K i n d e r  vorgenommene  his tologische Unte r -  
suchung des P a n k r e a s  deck t  eine schwere cyst ische Pankreasf ibrose  auf.  
Die beobach t e t e  leukocyCare En tz f indung  der  Ausffihrungsg~nge des 
1)ankreas wird  auf  eine zusgtzl iche ascendierende In fek t ion  zuri ick-  
geffihrt .  I n  den Lungen  s ind Bronch iek tasen  nachzuweisen.  

Beobachtung 10. 
Aus einer kinderreichen Familie sterben 5 Kinder im 1. Lebensjahr. ]~ei allen 

ist eine Lungenenfzfindung Todesursache. Die eventerierten Organe des acht- 
geborenen Kindes der F~milie werden nns aus dem Kinderspital Aarau (Dr. J : z~x )  
mit folgendem kurzen klinischen Bericht zugeschickt: 

Der Knabe erkrankt in der 3. Lebenswoche an einem ]eichten Husten. l~asch 
steigen Fieber und Dyspnoe an, so da~ das Kind bereits am 3. Tage nach der Spital- 
einweisung stirbt. 

Die klinische Diagnose lautet: Bronchitis pnrulenta. Bronchiektasen. 
Autopsie. Der makroskopische Befund der eingeschickten Org~ne (E. 3303/40) ist 

folgender: Lungen sind groB und sehwer. Die linke Lunge ist leberartig und im 
Unterlaploenbereich fleckig. Die rechte Lunge ist stark geblght. Pankreas: fes~ 
und yon weil3er Farbe. 
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Histologische Untersuchung. 
Lungen: zeigen das Bild einer schweren abscedierenden Bronchq 

Eiter fiillt die Bronchien aus. Ob die Abscel]herde yon erweiterten Br 
gehen, ist schwer zu sagen, da Bronchialepithel am Rande der Abs( 
einzelnen Stellen gefunden wird. Daneben ist das Lungengewebe ge 

Pankreas. Das inter- und intralobu]i~re Bindegewebe ist nur wen: 
Rundzellige Infiltrate fehlen. ]Jberall sind die k]einen Ausffihrungsg~i 
erweitert (Abb. 21). Alle haben eine runde bis owle Form nnd werde: 
flaehen bis kubisehen Epithel ausgekleidet. Zum Teil sind in den Lieht~ 

Abb. 21. Cystische Yer~nderlmg tier kleinen Ausfiihrungsghnge des P 
Beobachtung 10. Vergr. 1:130. H.-E. 

und abgel6ste Epithelzellen naehzuweisen. Dabei sind die Acini we 
halten und unver~nder t. Die LA~G~HA~ssehen Inseln sind reichlieh vo~ 
riehtig entwiekelt. 

Eine Untersuehnng der gro~en Ausffihrungsg~nge in Serienschl 
Leber. In der Leber ist subeapsul~r eine Gruppe yon cystiseh 

Ga]leng~ngen erkennbar. Die CystengrSl]e ist sehr verschieden. Die ~q 
r~ume werden yon einem hochzy]indrisehen Epithel ansgek]eidet, das 
einen Flimmerbesatz aufweist. Es handelt sieh also um sog. Flimmere 
der Leber. Die k]eineren Hohh'anme werden yon einem mehr kubisc 
ausgelegt. 

Die zusammenfassende  pathologisch-anatomische Diagnc 
Kleincyst ische Pankreasf ibrose  mi t  geringer Vermehrung ( 
gewebes. Abszedierende Bronchopneumonie .  Isolierte subc~ 
]egene Gal lengangscysten oder F l immerepi the lcys ten  der Le 

Zusammen/assung. Von den acht  K i n d e r n  einer Famil ie  st 
im Sguglingsalter u n t e r  denselben k]inischen Erscheinungen.  : 
des j i ingst  vers torbenen achten  Kindes  werden histologisch I 
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Es  werden eine kle incyst isehe,  fibrSse U m w a n d l u n g  des P a n k r e a s  und  
F l immerep i t he l eys t en  der  Lebe r  gefunden.  

Beobaehtung 11. 
Es handelt sieh um eine ~'tihgeburt des 8. Schwangersehaftsmonats. Das 

Geburtsgewicht betr~gt i300 g. Naeh der Geburt wird das Kind in faehi~rztliehe 
Behandlung fiberwiesen. Im Kinderspital Basel (Prof. E. Fn~uD~]~]~Rr wird eine 
eigenartige Vergr6gerung der Ohrmnseheln, ein auffallend kurzes und weites 
Praeputium, ein fehlender tIodendeseens~s und ein uleusartiger ttautdefekt im 
Bereiehe des Anus festgestellt. Am 3. Lebenstag beginnt das Kind zu brechen. 

Abb. 22. Umsehriebene cystisch-fibrotische Ver~nderung des Pankreaskopfes. Rundzellige 
Infiltrate im Bindegewebe. Beobachtung 11. Vergr. 1:50. It.-E. 

Meconiumabgang wird nie beobaehtet. Eine vorgenommene Magenspiilung fSrder~ 
br~unliehe iibeMeehende Massen zutage. Naeh der Spfilung stirbt das Kind. 

Die klinisehe Diagnose lautet: Fri~geburt.  Multiple Migbildungen. Darm- 
stenose. 

Die zusammeniassende pathoIogisch.anatomische Diagnose l~utet (S. 340/46): 
Multiple MiBbildungen- Agenesie der linken Niere und des linken Ureter. Rechte 
h3-poplastiche Cystenniere mit Atresie des rechten Ureter. Klciner subaortaler 
Septumdefekt bei ttypertrophie nnd Dilatation der reehten Herzkammer. Um- 
8chriebene cystische Pan]~reas]ibrose. Meconiumileus des Dfinndarms. Mangelhafte 
Ent~altung der Lungen mit beginnender herdfSrmiger Pneumonie. Frfihgeburt im 
8. Schwangerschaftsmonat. Icterus neonatorum. 

Histologische Untersuchung. 

Lungen. Die mangelhaft entfalteten Alveolen enthalten vereinzelt Granulo- 
cyten. Die Bronehien sind nicht erweitert. 

Pankreas: 
1. Dri~senau[bau. Die eystischen Ver/~nderungen sind anf einen bestimmten 

L~ppehenbezh'k des Pankreaskopfes beschrankt (Abb. 22). Das Bindegewebe ist 
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stark vermehrt, oder anders formuliert: der epitheliale Anteil ist vermindert. ])as 
bindegewebige Stroma ist locker aufgebaut und zellreich. Es werden Bindcgewebs- 
zellen, Lyml~hoeyten und Plasmazellen gefunden. Sie sammeln sieh zu kleinen 
H/~ufchen und liegen in der Umgebung der erweiterten G~nge oder aber unabh/~ngig 
yon denselben im Stiitzgewebe. Das auskleidende Epithel der unrege]m~l~ig 
geformten ttohlr~ume ist flach, oft aber kubisch bis eylindriseh. An das cystisch 
ver/~nderte L~ppchen grenzt richtig gebildetes Pankreasdriisengewebe. Die LA~GER- 
~A~sschen Inseln sind nach Zahl, GrSBe und Aufbau unauff/illig. 

2. Aus]i~hrungsgiinge. ])er kr~ftig entwickelte und weite ])uctus cho]edoehus 
kann bis zur Miindung auf der VATE~schen Papille verfolgb werden. Das buehten- 
reiche Lumen wird yon einem hochcylindrischen Epithel ausgekleidet. Allmahlieh 
durchbrieht der Gang in den aufeinanderfolgenden Serienschnitten die ])uodenal- 
muskulatur und wSlbt die Sehleimhaut zur Papille vor. In den gleichen Serien- 
schnitten wird mitten im Pankreasgewebe ein weiterer Gang gefunden, der ])uctus 
pancreaticus. Er ist bedeutend kleiner, hat ein einheitliches Lumen und wird yon 
einem hochzylindrischen Epithel ausgekleidet. Er n~hert sich mehr und mehr der 
])uodenalwand, dringt in diese ein, um gesondert auf einer kleinen Papi]le ins ])arm- 
lumen zu miinden. Pankreasgewebe begleitet den Gang bis in die Tunica mucosae 
des ])uodenum. 

GalIengiingeo In den fortlaufenden Serienschnitten verengert sich der Gallen- 
blasenhals zum Ductus cysticus. In  der Gallenblase ist die Schleimhaut stark 
gef~ltelt und tr~gt ein einfaehes hochzy]indrisches Epithel. Die F/~ltelung geht mit 
zunehmender Verengerung zuriick und es entsteht ein rundes einheitliches Lumen. 
Die Lebergange fliel]en allm/~hlich zusammen zum ])uctus hepaticus communis. 
Dieser t r i t t  n~her an den ])uctus cystieus heran, um sieh mit ibm zu vereinigen. 
Die Galleng/~nge sind richtig angelegt und kr/~ftig entwiekelt. 

Rechte Niere. Ein lockeres Stiitzgewebe stellt den mengenm/~13ig dominierenden 
Baubestandteil dieser lqiere dar. Vereinze]t finden sieh in diesem Bindegewebe 
kleine Herde mit kernhaltigen Erythroeyten und Elementen der myeloisehen Reihe. 
Selten sind auch lymphoplasmocellul/~re Infiltrate nachweisbar. HarnkanMchen 
sind wenige erkennbar. Die Tubuli sind erweitert eystiseh umgewandelt. ])as aus- 
kleidende Epithel ist ein einfaches kubisches. :Die sehr weiten eystischen ttohlr~ume 
der Rinde haben stellenweise einen f]achen Epithelbelag. Viele der Kan~lchen sind 
sanduhrfSrmig gestaltet, so dab der Eindruck einer Einsehniirung entsteht. Gegen 
das ~,~ierenbecken werden eigenartige enge hochzylindrische Epithelschl/~uche 
gefunden, die zum Teil kleeblattfSrmige Lumina aufweisen. In  der l~inde sind 
wenige Glomerula vorhanden. Es scheint uns bedeutungsvoll festzustellen, dab in 
einzelnen Gesichtsfeldern, in denen Glomerula fehlen, es sehwer f~llt, das lqieren- 
gewebe als solches zu erkennen. Es hat das ]~ild eine gewisse ~,hnlichkeit mit 
eystisch-fibrotisch ver/~ndcrten Pankreaspartien. 

Zusammenfassung. Ein  im achten  Schwanger scha f t smona t  geborenes  
unreifes K i n d  beg inn t  am 3. Lebens t ag  zu breehen.  Mecon iumabgang  
wird  nie beobaeh te t .  Die histologlsche Un te r suchung  deck t  eine um-  
schr iebene-cy~t isehe  Pankreas f ib rose  auf. Die H a u p t m a s s e  der  Drfise 
is t  r ich t ig  en twicke l t .  

Mi t  der  cys t i schen Pankreas f ib rose  vergese] lschaf te t  wird  Agenesie  
der  l inken Iqiere u n d  des l inken Ure t e r  u n d  rechtssei t ige  hypop las t i s ehe  
Cystenniere  mi~ kongen i ta le r  Atres ie  des r ech ten  Ure t e r  und  ein  kle iner  
subaor ta l e r  S e p t u m d e f e k t  gefunden.  
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Beobachtung 12. 
Es handelt sich um d~s 8. Kind einer Familie, in der bereits 4 Kinder im S~ug- 

lingsMter gestorben sind. Veto 5. und 7. Kind weiB man sieher, d~B sie eine 
Pankreasfibrose batten. Sie sind yon GTA~Z~A~ und t~II~IKER untersueht 
worden [Ann. Paediatr. 166, 289, (1946)]. Des Leiden ist also hier ausgesprochen 
familiar. Die ]ebenden Kinder der Familie im Alter yon 9, 6 und 4 Jahren 
sind gesund. 

Des achte Kind, ein Knabe, dessen Obduktion und histologisehe Untersuehung 
wir selbst vorgenommen haben, wird im Alter yon 2 Monaten wegen hartn~ckigem 
Husten ins KinderspitM Basel (Prof. E. F~ECDE~B~RO) eingewiesen. Beim Eintrit t  
wird ein sehleehter Allgemeinzustand festgestellt. Des Kind ist mager, hat eine 
st~rke Cyanose der Lippen und ist dyspnoiseh. Es wird rSntgenologisch eine 
Bronehopneumonie festgeste]lt nnd die entsprechende Behandlung eingeleitet. 
Auffgllig ist der fettgl~nzende Stuhl. ]~ei der genaueren Untersuchung lessen sieh 
im Kote Neutralfette nachweisen. Die daraufhin vorgenommene DuodenMsondie- 
rung ergibt ein Fehlen der Pankreasfermente (Trypsin, Li]~ase, Diastase). Im 
Zusammenhang mit dem Lungenbefund wird die Diagnose auf cystische Pankreas- 
fibrose mit Bronehiektasie gestellt. Unter Substitutionstherapie mit Pankreas- 
prgparaten bessert sich die Verdauung und der Ernahrungszustand ffir einige Zeit. 
Naeh 4monatigem SpitMaufenthMt wird die Dyspnae ausgepr~gter, zeigt einen 
asthmoiden Char~kter mit starkem exspiratorisehem Pfeifen. Im RSntgenbild 
wird jetzt eine streifige grebe Verschattung im rechten und linken Oberfeld sowie 
imrechten Unterfeld festgestellt. ZudemlaBt sieh eine Herzerweiterungnachweisen. 
Die Dyspnoe verst~rkt sich zusehends und ~iihrt schlie~lich unter dem Bilde des 
Herzversagens im Alter yon 6 Monaten zum Tode. 

Die klinisehe Diagnose lautet: Pankreasfibrose. Eitrige ]~ronehopneumonie. 
Die zusammenfassende pathologisch-anatomische Diagnose (S. 1318/50) lautet: 

Cystische Pankreasfibrose vor Mlem des Pankreaskopfes. Gangaufsplitternng und 
cystische Ver~nderung des Ductus 10ancreaticus Wirsungianus. Besendere Miindung 
eines ebenfMls eystisch veranderten Ductus pancreaticus Santorini. Vollkommene 
Aufsplitterung und cystisehe Veranderung des Ductus eystieus, ttypoplasie und 
Schleimhydrops der GMlenblase. Schwere Herdpneumonie beider Lungen. Eitrige 
Bronchitis. Angedeutete Bronchiektasen mit Plattenepithelmetap]asien des 
BronchiMepithels. Vierlappung der reehten Lunge. Weir offenes Foremen ovMe. 
Dilatation und Erseh]affung des rechten Herzens. Trfibe Schwellung des Myokards. 
St~uung der Leber, der Milz und der Nieren. ErhMtene Embryonalfurehung der 
Nieren. Dilatation der Harnblase. Starke Erweiterung des Diekdarms. Allgemeine 
Abmagerung. 

Histologische Untersuchung. 
Lungen: zeigen eine schwere Bronehopneumonie. Die mit Granulocyten ge- 

ffillten Bronchien nnd Bronehiolen erscheinen erweitert. Grol~e Bronchien haben 
nur einen mange]haft entwiekelten knorpligen Stfitzapparat. Mehrfach finden sich 
Plattenepithelmetasplasien des Bronehialepithels. Eine ehronisehe deformierende 
Entziindung d e r  BronchiMwand konnten wir nicht beobachten. 

Pankreas: 
1. Dri~senau/bau. Die Driise ist in einzelne ungleich gro~e Lappchen unter~eilt. 

Des Bindegewebe ist wenig vermehrt und locker aufgebaut. UberM1 sind feine 
rundzellige Infiltrate nachzuweisen. Der Gro~teil der Lappchen zeigt regelmaBig 
gebildete Drfisenendsttieke. Daneben linden sich Cysten gehauft im Kopfteil, 
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seltener in der Pankreasmitte und im Schwanzteil. i m  Kopfgebiet sind einzelne 
L~ppchen stark cystisch ver~tndert. DiG Cysten sind klein bis mittelgroB und haben 

Abb.  23. A u f g e s p l i t t e r t e r  u n d  cys t i s ch  v e r ~ n d e r t e r  ve re in ig te r  C h o l e d o c h u s - P a n k r e a s g a n ~  
beim" D u r c h b r u e h  d u r c h  die D u o d e n a l m u s k u l a t u r .  VATERSche Papf l le .  B e o b a c h t u n g  12. 

Vergr .  1 :18 .  H . - E .  

Abb .  24. Q u e r s c h n i t t  d u t c h  das  L i g a m e n t u m  hepa to -duoc lena le :  l inks  D u c t u s  hepa t i cn s ,  
r e ch t s  Dlmtns  cys t icus .  A u f s p l i t t e r u n g  u n 4  cys t i sche  Verii, nderung des D u c t u s  cys t icns .  

B e o b a c h t u n g  12. Vergr .  1 :21 .  I-I.-E. 

einen flachen bis kubischen Epi~helbelag. In den Lumina ]iegt teilweise eosinophiles 
Sekret. Die LA~GER~IA~ssehen Inseln sind zahlreich und yon mittlerer GrSl~e. 

2. Aus/i~hrungsg~inge. In fortl~nfenden Serienschnitten dutch den Pankreaskopf 
beobachten wit einen krgftigen, yon einem breiten Bindegewebsmantel umgebenen 
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Gang, der ein einheitliehes Lumen besitzt. Wir deuten ihn als Ductus choledochus. 
Er liegt immer auBerhalb des Pankreasdriisengewebes und li~Bt sich im Ligamentum 
hepa*o-duodenale in gleicher Form und GrSBe wiederum nachweisen. Daneben 
kSnnen wir ein aus dem Pankreasgewebe stammendes Gangsystem feststellen. 
Dieses ist stark aufgesplittert und eystiseh verandert. Es vereinig* sich mit dem 
Duetus choledochus vor dem Durchtritt dutch die Duodenalmuskulatur (Abb. 23). 
Die endgiiltige Miindung der beiden G/inge ist einheitlich. Auf einer besonderen 
Papille miindend wird ein zweites Pankreasgangsystem beobachtet. Es ist wie das 
erste Gangsystem, das wir als Ductus 13ancreatieus major auffassen, stark auf- 
gesplittert und cystisch umgewandelt. Es verliert sich allmiihlieh im Driisengewebe, 
und diirfte als Duetus pancreaticus minor bzw. Santorini anzusprechen sein. 

Galleng~inge. Wenn wit von der Leber her in liiekenlosen Schnittserien die 
Gangverhaltnisse im Ligamentum hepatoduodenale untersuehen, so stellen wir 
lest, dab die schon makroskopisch d~rch ihre Kleinheit nnd ihren schleimigen Inhalt 
auffi~llige Gallenblase in mehrere ttohlri~ume zerfi~llt. ~m Gallenblasenhals li~Bt 
sieh ein einheitliches Lumen nirgends nachweisen; sondern es tr i t t  an seine Stelle 
ein Konvolut yon kleineren und grSl3eren Cysten, die zum Tell yon einem flachen 
bis kubischen, zum Tell yon einem hoehzylJndrischen Epithel ausgekleidet sin& 
In diesen Lumina wird ein fadiger Sehleim beobaehtet. Die Aufsplitterung und 
eystisehe Umwandlung greift auf den Ductus cysticus fiber. Dieser ,,Gang" ~ritt 
n/~her an den Duetus hepaticus communis heran, um sich schlieBlieh mit ihm in 
Nahe des Duodenum zu vereinigen. Der Ductus hepatlcus communis zeigt ein 
Hauptlumen, das welt ist und eine ovale his runde Form besitzt. Aufsplitterung und 
cystische Veri~nderung ist demnaeh auf den Ductns cysticus beschrankt (Abb. 24). 
Es ist ohne weiteres klar, dag dieser mi~gebildete Gang nicht durchgiingig sein kann. 
Damit erkl~rt sich auch der Schleimhydrol~S der Gallenb]ase. Es lt~Bt sieh kein 
Gallenfarbstoff in der Gallenblase nachweisen. Neben den geschilderten Gitngen 
linden wir im Ligamentum hepato-duodenale Pfortader, Leberarterie, Nerven und 
Lymphgef~Be. 

Zusammen/assung. Ein  2 Monate  a l t e r  m/s S/~ugling wird  
wegen hartn/~ckigeln H u s t e n  in S p i t a l b e h a n d l u n g  fiberwiesen. Es  wird 
eine Bronchopneumonie  fes tges~el l t .  Duoden~lsondie rung  e rg ib t  e in  
Feh len  der  Pankreasfermenf,  e. Der  K n a b e  s t i r b t  im Al t e r  yon  6 Monaten .  
Bei  der  his tologischen Un te r suchung  wird  eine cyst isehe Pankreas f ib rose  
mi$ Feh lb i l dung  des Due tus  pancrea t i cus  gefundem F e r n e r  ]/s sich 
eine vol!st/s Auf sph t t e rung  und  cyst ische Ver/~nderung des D u c t u s  
cyst icus  nachweisen.  

Epikr~se. 
I n  den zahlre ichen Arbe i ten ,  die sieh mi t  dem kl in isehen Bi ld  d e r  

cys t i schen Pankreas f ib rose  befassen,  is~ die K r a n k h e i t  e ingehend ge- 
schi lder t .  Auch  besondere  Ver laufsformen sind in neueren  ka.suisti- 
schen Beitri~gen ber f icks icht ig t  (FA~co~r und  BOTSZT~'~SN 1947). Bahn-  
b rechend  wirk te  die zusammenfassende  Dars te l lung  yon  Do~oT~:z AN- 
D ~ S ~  0938) .  Sie s t i i t z t  sich auf  22 eigene u n d  27 F/~lle de r  L i t e r a tu r .  
Das  A~cDW~S~sche E in te i lungspr inz ip  fiir die nach Al te r  verschiedene 
Symptoma to log i e  1/~Bt sich auch auf unsere F~lle anwenden .  

I n  de r  Neugeborenenper iode  he r r sch t  das  Bi ld  des Meconiumileus  
yore ffir dessen Z u s a m m e n h a n g  mi t  de r  cys t i schen Pankreas f ib rose  sehon 

Virchows Archly, Bd. 321, 30 
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LAWDSr~INE~ (1905) eingetreten ist. Spater hat  DODD (1936) w i d e r  
mit l~aehdruek auf die Beziehungen yon Meeoniumileus und Paakreas- 
fibrose hingewiesen. Unsere F/~lle 2, 8b und 11 best/~tigen bloB diese 
Erkenntnis. Allerdings ist erst neulich eine andere Deutung yon ZlSC~A 
erschienen, Er  will den Meconiumileus mit einer gest5rten Darminner- 
ra t ion im Zusammenhang wissen. Die Ansicht scheint nicht abwegig, 
da bekannt ist, dab Meconiumileus auch bei histologisch unvergnder- 
tern Pankreas gefunden wird (BALLABRIGA, zit. nach GLA~ZMA~ und 
HINDEN). 

In einer 2. Gruppe, in welehe die Kinder bis zum Alter yon 6 1V[onaten 
fallen, herrschen in wechselnder Intensitgt bald die pulmonalen und 
bald die intestinalen Symptome vor (unsere F/file 1 a, lc ,  2, 3 und 9 b). 

Kinder, die/flter werden, leiden immer an einer schweren Ern/~hrungs- 
st6rung. Pneumonie ist nur Todesursache (unsere F/file 5 und 6b). 

Die in der p/idiatrischen Literatur hervorgehobene Tatsaehe, daf~ 
die Diagnose der cystischen Pankreasfibrose sehwer sein kann (FA~coNI 
und BOTSZTS, J~), belegen aueh unsere Beobachtungen. Den Beweis 
f/Jr das Vorliegen einer Pankreasfibrose llefert ja nur die Untersuchung 
des DuOdenalsaftes. l~0ch am Sektionstisch ist die Diagnose nicht leicht, 
da makroskopiseh das  Pankreas kaum je ver/~ndert ist. Der Lungen- 
prozeB muB hier Wegweiser sein. Sicher werden immer w i d e r  Fglle 
yon cystischer Pankreasfibrose nicht erkannt.  Die Krankheit  ist wahr- 
scheinlieh h/iufiger als /iblich angenommen wird. 

M ~ E ~  und iVIz:oDL]S~O~, BLACK~)~N und MAc haben am Children's 
Hospital in Boston in 1 Jahr  16 F/~lle cystiseher Pankreasfibrose~ auf 
198 Kinderautopsien beobachtet, also 8%.  

SVEJCAg gibt in dem Lehrbueh der P/~diatrie von Fn~wcozqI und 
WALLGRs~ (1950) einen durchschnittlichen Prozentsatz yon 2--3 % der 
sezierten S~uglingsleichen an. Der neuesten statistisehen Arbeit aus dem 
Children's Hospital in Boston yon Low~, MAY und REED ist ZU ent- 
nehmen, dal] bei einer durchschnittliehen j/~hrliehen Aufnahme von 
6500 Kindern 12 an cystischer Pankreasfibrose leiden. 

Eigentiimlich ftir die eystisehe Pankreasfibrose ist das famili/ire Auf- 
t r e t e n .  Schon die beiden: y o n  Pnssn~I (1919) untersuehten Kinder 
stammen yon denselben Eltern. Die yon GARROD und HURTLEY (1913) 
besehriebene Steatorrhoe, die naeh dem klinisehen Aspekt eine cystische 
Pankreasfibrose als Ursaehe haben muB, tr i t t  famili/~r auf; die Eltern 
sind blutsverwandt und Vettern ersten Grades. Seither ist die Familiari- 
t~t des Leidens mehrfach bestgtigt (ANDEi~SE~, RAUcH-LITvAc-ST~I~ER, 
ANDERSEN-HODGES , HOWARD und LOWE-MAY-I~EED) nnd zum wich- 
tigsten Ausgangspunkt fiir die/~ti0logisehe Forschung erhoben worden. 

Wenn wir unsere F/~lle in dieser Richtung mustern, so gelangen wir 
zu folgenden Ergebnissen: 2mal wird eine Gesehwistererkrankung sicher, 

30* 
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3mal wahrscheinlich naehgewiesen. Uber das Verh~ltnis yon erkrankten 
und nichterkrankten Geschwistern etwas aussagen zu wollen, ist auf 
Grund unserer kleinen Zahl sinnlos, Eine erwShnenswerte Einzelheit 

scheint uns lediglieh die Tatsache, daB bei Fall 8 die Kinder aus der 
ersten Ehe sowohl miitterlieher- wie v~terlicherseits gesund sind, nnd 
erst die Kinder der zweiten Ehe krank. Diese kleine Beobaehtung 
erlaubt natiirlich keine weiteren Schliisse; aber wir kSnnten uns vor- 
stellen, dab Vater und Mutter Trg, ger eines recessiven Erbfaktors wgren, 
der erst bei Homozygotie in der zweiten Ehe phgnotypisch wiirde. 

Zu dieser Ansicht verleiten uns die sorgfgltigen Untersuchungen yon 
ANDERSEN-HODGES und yon LOwE-MAY-I~EED. ANDERSEN und HOD- 

GES haben 48 eigene und 56 F~lle der Weltliteratur zusammengestellt, 
in denen sie Blutsverwandtschaft nachweisen. Sie haben feststellen 
kSnnen, dab die relative Erkrankungszahl unter Blutsverwandten nut  
unwesentlich yon dem Prozentsatz (25 %) abweicht, der lfir den recessiven 
Erbgang eines Einzelfaktors charakteristisch ist. Immerhin haben sie 
auf Grund allgemeiner statistischer Uberlegungen gewisse Bedenken 
gegen die Annahme eines Einzelgens. Es scheint ihnen n~mlich unwahr- 
scheinlich, daB bei dem relativ seltenen Vorkommen der cystischen 
Pankreasfibrose ein recessiv sich vererbendes Einzelgen die Krankheit 
fibertragen soll und dabei als Letalfaktor, als der es wirkt, rScht in 
kurzer Zeft eliminiert wird. 

LowE, MAY und REED kommt das besondere Verdienst zu, den 
EinfluB verschiedener ~tiologisch in Frage stehender Faktoren statistisch 
untersucht zu haben. Sie kommen zum SchluB, daB die cystische 
Pankreasfibrose in ihrer Entstehung yon ~uBeren Einfliissen unabhi~ugig 
sei, ~-ielmehr eine Erbkrankheit darstelle, die sich als Einzelgen recessiv 
~rerer~)~. 

Wir selbst hatten Gelegenheit in einer Familie (Beobachtung 7 ~ c) 
eine auff~llige H~ufung yon kongenita!en l%hlbildungen zu beobaehten, 
Die Familien der beiden El tem sind in entferntem Grade miteinander 
verwandt. Von den acht Kindern dieser ~ Eltern sterben vier im friihen 
S~uglingsalter. 

Ein erstes Kind stirbt im Alter yon 2 Monaten an Pertussis. Bei der Geburt 
beobachtet der Arzt eine fiber das IqormMe hinausgehende Diastase der Mm. recti 
abdominis, so dab er die Leber nnmittelbar unter der ttaut tasten kann. Ob zu- 
s~tzlich eine Spaltung des Sternums vorgelegen hat, ist nicht bekannt. Wir nehmen 
an, es habe sich um eine Anomalie im ventralen l~hmpfverschluB gehandelt, wie sie 
]~OERNHEIM beschrieben hat. ' ,  .... 

~ Ein zwei~es Kind (Fall 7 a) stirbt an angeborener Darmstenose im Bereiehe der 
Ileoeoeealklappe. Das Pankreas ist histologisch nieht untersueht. 

Ein drittes Kind (Fall 7b) hat eine kongenitale eystische Pankreasfibrose neben 
angeborenen Fehlbfldungen des Darmes, des Ductus hepatieus nnd des Ductus 
eys~icus. Ferner wird eine Struma e0ngenita nnd eine ~br~orme Konfiguration der 
Milz gefunden, ,', : ~,~ ~-~ ~ 
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Ein viertes Kind (Fall 7 c) zeigt bei der histologischon Kontrolle dos Pankreas 
eine cystische Fibrose loichten Grades. Daneb6n zeigt das Kind vine vollst~ndigo 
Atresie des oberen Diinndarms mit abgeschlossenen k]einen Darms~cken an der 
Atresiestelle und einen Lobus venue azygos. 

Das aohtgeborene jiingsto Kind ist zur Zeit der Niederschrift dieser Arbeit im 
Baslor Kinderspital mit der Diagnose ,,cystische Pankreasfibrose mit :Bronchi- 
ektasen". 

Wir haben nun den S tammbaum der Familie des Vaters und der 
Mutter rekonstruiert und sind durch persSnliches Nachfragen bei den 
noeh lebenden Familienmitghedern und durch die Angaben des Haus- 
arztes zu folgenden interessanten Ergebnissen gelangt: 

Ein Bruderkind der Mutter hat  eine Spina bifida und stirbt im Alter 
yon 2 Wochen. Eine Schwester der Grol~mutter vs kommt  
mi t  einer Blasenmil~bildung zur Welt und stirbt ebenfalls mit  2 Woehen ; 
das Enkelkind einer weiteren Schwester der Grol~mutter v~terlieherseits 
hut  eine Myeloeystocele und stirbt bald naeh der Geburt. Die UrurgrolL 
mut te r  des Vaters sell eine Hasenscharte aufgewiesen habeu. 

Wir haben also ventra]e und dorsa]e Sp~ltbildungen in derselben 
Familie. Die Spin~ bifid~, die Myelocystocele und die Blasenmi~bildung 
sind Fehlbildungen des caudalen KSrperpols, die sich nicht grunds~tz- 
lieh voneinander unterscheiden (W~RTHEMA~ 3). Wie man sieh hier eine 
Bezlehung zu den kongenitalen Darmstenosen und PankreasstSrungen 
der jiingsten Generation der Familie vorzustellen hat, ist vorls nieht 
abzusehen. Allerdings kSnnte der Annahme eines vorh~ndenen Zu- 
sammenhanges die Beobaehtung 11 als Unterlage dienen, linden wir 
doch bei diesem Fall mi t  der cystischen Pankreasfibroso kombiniert  
eine Agenesie der ]inken Niere mit  Fehlen des linken Ureter und eino 
rechtsseitige hypoplastische Cystenniere mit  Atresie des rechten Ureter. 
Es handelt  slch um St6rungen, die nach GI~t~NWALD mit  dem Fehlen 
der Nachnierenknospen zusammenh~ngen und damit  den MiBbildungen 
des caudalen KSrperpoles angehSren. 

Die beobaehtete MiSbildung wfirde ziemlich genau dem Falle 3 yon 
LOUSTALO~ entsprechen. Leider ist in unserem Falle der Genitul~pparat 
nicht  genau nachkontrolliert worden. 

Eine Hasenscharte, wie sie in der l~amilie bekarmt ist ,  erw~hnt 
MA~G~IT TEVSC~F_~ fiir ihren 2. Fall, einem Neugeborenen, bei dem sie 
Cystenleber und Cystennieren mit  Pankreasfibrose vergesellschaftet ge- 
funden hat.  

Zusammenfassend wiirden wir mit  HADO]~ die Vielgestaltigkeit tier 
beobachteten Mil~bi]dungen auf einen pleiotropen Effekt  abnormer ge- 
netiseher Faktoren zurtickffihren. 

Bei al]en Vermutungen ist jedoch nur die Tatsache gesiehert, dal3 
die cystisehe Pankreasfibrose ein f~mili~res Leiden ist. Dieses kann ~us 
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friiheren Generationen nicht erfragt werden, da damals die Krankheit 
gar nicht bekannt gewesen ist. Das familiiire Auftreten aber lii~t neben 
der Deutung als Erbleiden noch andere MSglichkeiten often, wie die 
Literatur zur Genfige beweist. 

Eine weitere Diskussionsunterlage ist das pathologiseh-anatomisehe 
Bild. 

Wir nerfiigen fiber die histologisehen Pr~parate non 13 Fiillen und 
wollen hier die Ergebnisse unserer Untersuchungen kurz zusammen. 
fassen. 

Im Vordergrund steht der Pankreasbefund. ])as MaB der Verande- 
rungen ist sehr verschieden sowohl nach Ausdehnung als aueh nach Grad. 
Die eystische Umwandlung kann nur einen kleinen Lappehenbezirk be- 
treffen wie in ]~eobachtung 11 (Abb. 22), odor aber sie kann das ganze 
Pankreas erfassen wie in Fall 5. Die Cysten verleihen dem histo]ogischen 
]~ild das spezifische Gepr~ge. Ihre Entstehung ist die wichtigste anato- 
mische Streitfrage. Die Cysten kSnnen zum Toil sehr grog sein; sie 
kSnnen aber auch a]s kleine Bl~schen bzw. Schlauche auftreten. Die 
kleinsten Cysten werden vie]fach non einem flachen ,,entdifferenzier~en" 
Epithel ausgekleidet (Abb. 21), wahrend die groBen Hohlraume, die 
nicht mit den ttauptausfiihrungen zu nerwechse]n sind, einen kubischen 
bis hochcylindrischen Zellbelag aufweisen (Abb. 3 a und b). Eigenartig 
ist die Verteilung des eingedickten Sekretes. Es gibt Gange und Cysten, 
die mit einem geschiehteten Sekret vo]]gestopfl sind ; sogar Mikrolithen 
werden beobaehtet. Andererseits kSnnen die eosinophilen lVIassen vo]]- 
kommen feh]en. Inwiefern das mit dem Anschlul~ einer Cyste an das 
Gangsystem zusammenh~ng~, kann nur vermutet werden. Trotz vor- 
handener Serienschnitte ist es im Einze]fall schwer zu entseheiden, ob 
die als Cysten imponierenden Hohlraume tatsachlieh vollkommen ab- 
geschniirte epithehale Saeke sind odor ob sie bloB eystisch erweiterte 
Gange darstellen. Sichere Cysten sind die in Abb. 20 gezeigten. ])iese 
Cystengrup]~e wird namlich yon einer bindegewebigen Hfille umfal~t, 
und @s ]al~t sich deshalb in ]fiekenlosen Serienschnitten leicht feststellen, 
da2 tatsachHch keine Verbindung mit G~ngen besteht. Gerade diese 
echten Cysten haben einen sehr unterschiedhehen Ze]lbelag: zum Toil 
einen flachen, zum Toil einen kubisehen bis zylindrischen. Die Lich- 
tungen enthalten eingeclicktes ~ekret. In der Cystenfrage gibt in] all- 
gemeinen nur die plastische ~ekonstruktion ein eindeutiges Bild. Mi~ 
I-Iilfe dieser Methode haben WuR~ und neuerdings NORRIS und T~soN 
klar bewJesen, da~ es im Cystenpankreas neben zahllosen erweiterten 
G~ngen vollkommen isoherte Cysten gibt. Iqe;ben cystisch veranderten 
Teflon des Pankreas kann das Drfisengewebe intakt sein, also wohl- 
gebi]dete Acini und intraaeinare Schaltstficke aufweisen. 
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In cystisch umgewandelten Gebieten erscheint das Sttitzgewebe ver- 
mehrt. Eine bestimmte systematische Anordnung der l%serelemente 
ist nieht zu erkennen. Wir haben es mit einem lockeren Stroma zu tun, 
das einen gewissen embryonal-mesenchymalen Charakter gewahrt hat. 
Die Bindegewebsentwicklung geht ungef~hr der Reduktion des Drfisen- 
gewebes parallel, d.h.  das Miftverh~ltnis yon Driisen zu G~ngen wir4 
<lurch das Bindegewebe ausgeglichen. 

Die berfihmten Gangeinschniirungen stehen nicht immer mi~ der 
Masse des Stfitzgewebes in Einklang. L~ingsgeschnittene erweiterte 
G~nge kSnnen sich auch bei fehlender Bindegewebsvermehrung als 
Sanduhrformen darstellen. 

Im Interstitium sind in wechselnder Zahl Lymphocyten zu linden. 
Sie kSnnen das Strcma diffus durchsetzen oder aber sich zu kleinen 
H~ufchen sammehl, die dann als umschriebene ,entziindliche Infiltrate" 
impon~eren. Zuweilen sind ihnen Plasmazellen beigemengt. Auch histio- 
gene Elemente k5nnen sich ~n vermehrtem Mal3e hinzugeseHen. Eine 
strenge topographische Bezmhung der Rundzellen zu den Giingen und 
Cysten besteht nicht. Die Intensit~it der rundzelligen Infiltration wech- 
self yon F~]I zu Fall und scheint bestimmtcn Gesetzen nicht zu unter- 
]iegen. Einen sog. Blutbildungsherd, den ZoLLI~G~I~ Ms Ausdruck einer 
fetalen Entziindung verstanden haben will, haben wir in einem Cysten- 
1Jankreas und in einer Cystenniere feststellen k6nnen. 

Die eben geschi]derten histologischen Einzelheiten der cystischen 
Pankreasfibrose sind bereits bekannt. Sie werden aber in der Literatur 
selten unvoreingenommen dargestellt; delm im allgemeinen wird der 
~efund mit der I)eutung vermengt, so dal~ sehlie61ich der Schwerpunkt 
auf der subjektiven Meinung liegt. Die Tatsachen verlieren damit ihre 
objektive Sprache. 

Was unseres Wissens bis jetzt zu wenig beriicksichtigt worden ist, 
sind die Miindungsverhi~ltnisse der grol]en Pankreasgi~nge" In 6 Beob- 
achtungen haben wir Ver~Lnderungen der Pankreasg~nge gefunden. Wir 
finden eine Aufsplitterung des Hauptganges in zahlreiche Nebenggnge, 
wobei noch ein I-Iaupt.gang erkennbar bleiben kann; oder die Auftei]ung 
ist so vollkommen, so daI3 der Eindruck eines Pakets yon gleichartigen 
Epithe]schl&uchen wechselnder Gr6i~e entsteht. Die G~nge sind immer 
cystisch ausgebuchtet. In ]~eobachtung 4 wird ein stark gewundener 
Ver]auf des Ductus pancreaticus beobachtet, der sich darin guf~ert, daI~ 
der Durchbruch durch die Duodenalmuskulatur verzSgert ist, d. h. dai~ 
fiber zahlreiche fortlaufende SeriensChnitte keine wesentliche Xnderung 
eintritt, nnd daI~ ferner mehrere Gangquerschnitte in demselben Pr&parat 
nebeneinanderliegen. Eine gewisse Bedeutung messen wir der Tatsache 
bei, da/~ anfgeteilte Gange auch aufgeteilt miinden kSnnen (Abb. 7 und 8). 



450 A. WERT~EMANN, E. GROGG u n d W . ~ E Y :  

Wie unsere Beispiele beweisen, sind Gangveri~ndcrungcn gar nich~ selten. 
Das auskleidende Epithcl der hypoplastischen Gangsysteme ist kubisch 
bis hochzylindrisch. Der Hauptgang, wenn ein solcher vorhanden ist, 
hat immer einen hochcylindrischen Epithelbelag. 

Was die Durchgi~ngigkeit eines aufgcsplitterten und cystisch ver- 
andcrtcn Ganges anbelangt, so nehmen wir an, daft eln derart vcrun- 
staltetes Ausfiihrungssystem weniger durchggngig is.t als ein regelrecht 
angelegter Gang. Die Ansammlung yon Sekret in den Lichtungen kann 
aber als Indicator eines teilwcisen oder vollstiindigen Vcrschlusses nicht 
verwertet werden, da eingedickte eosinophile Massen auch in denjenigcn 
Fi~llen cystischer Pankreasfibrose gefunden werden, in denen sich keine 
Veri~nderungen der groften Giinge nachweiscn lasses,. Damit sagen wir 
auch yon vornehercin, da$ die teilweisen und volls~gndigen Gangver- 
schliisse far die Cystengenese bedeutungslos sind. Wit fassen sie viel- 
mehr als Teilerscheinung der am Pankreas und seinen Gi~ngen, even- 
tuell auch den Gallengi~ngen, angreifcnden iibergeordneten Schiidlich- 
keit auf. 

Ob neben dem Ductus Wirsungianus noch ein Ductus Santorini aus- 
gebildet ist, ob der Ductus pancreaticus sich mit dem Ductus cholc- 
dochus vercinigt, oder ob er gesondcrt miindet, scheint ohne Be!ang. 
Es handclt sich um die bekannten Varieti~ten (Co~I~G, TS~cDu~u 
tier groften Ausfiihrungsgi~nge, wic sie auch beim Erwachsenen fcst- 
gestcllt werden. 

Die beschriebencn AnlagestSrungen der Pankreasgi~nge kSnnen sich 
im Bereichc des Duetus choledochus, der Ductus hepatiei und des 
Ductus cysticus wiederholen. Aufsplitterung und eystische Erweiterung 
des Duetus choledoehus wird 4mal, des Ductus hepaticus 4mal, des 
Ductus cystieus 5mal beobachtet. Wir betonen, dait im histologischen 
Bild dieser GangstSrungen entziindliche Elemente fchlen. 

Die Aufsplitterung des Ductus cysticus und vor allcm die vollkom- 
mene Atresie haben einen ttydrops der Gallenblase zur Folge (Fi~lle 1 c, 
2, 3, 6b, 7b, 12). In diescm Zusammenhang sei auf die beobachtcten 
kongenitalen Darmstcnosen bzw. Atrcsien verwiesen (F~llc 4, 7a--c, 
und 8 a). 

Ein besonderes Problem stellt dcr Lungenbefund dar. K~AUE~, 
FA~co~I und U~trnI~S,~ haben als ers~e die Pankreasfibrose in Zu- 
sammenhang mit den Bronchiektasen gebracht. Die meistcn der yon 
uns beobachtcten Kinder, die nur wenige Tage alt geworden sind, habcn 
einen wesentliehen pathologischen Befund der Lungen nicht (Fi~llc 7 c, 
8b und 11). Die Bronehien sind kaum erweitert. Von eigentlicher 
Bronchick~asie kann nicht die l%ede sein. Einc Ausnahme ist der Fall 7 b, 
ein Kind, alas nur 3 Tage alt geworden ist und bereits cine konfluierende 
Pneumonie aufweist. 
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Die i~lteren Kinder haben Bronehopneumonien, die zum Teil sehr 
sehwer sind und zu Lungenabseessen und Pleuraempyem geffihrt h~ben. 
Die Bronehien sind jeweils mit  Granuloeyten vollgestopft und etwas 
dilatiert. Die ehronisehe Bronchitis und Peribronehitis haben wit in 
der Form, wie sic ZOLLI~-GEg erw~hnt, nieht gefunden. Nut  in Fall 9 b 
haben wir einen ehronisehen interstitiellen Entzfindungsprozeg mi t  
Sklerosiernng des Lungengewebes feststellen k6nnen. Bei demselben Fall 
sind in erweiterten Bronehien Pflasterepithelmetaplasien naehzuweisen. 
Die Beurteilung der Bronehienweite hat  uns groBe Sehwierigkeiten be- 
reitet. Die leeren Bronehien sind nut  in, einem Falle deutlieh ektatiseh. 
Es handelt  sieh um das 15 Monate alt gewordene und dami t  5~lteste 
Kind unserer l~eihe. Die Liehtnng der Bronchien ist nicht nut  s tark  
erweitert, sondern es fehlen aueh die Knorpeleinlagerungen in der Wand,  
die bei dieser BronehusgrSl3e vorhanden sein mfigten. Diese mangel- 
hafte Entwieklung der Bronehialknorpel wiirde nach SCgE~DEGGE~ ffir 
eine angeborene Migbildung spreehen. 

Die mit  eitrigem Sekret angeffillten Bronehial~ste der anderen F~lle 
sind wohl dilatiert. Wit kSnnen das abet  auf den erhShten Innendruck 
zurtiekffihren. 

Wenn sehon die objektive Erfassung des pathologiseh-anatomisehen 
Bildes nieht leieht ist, um so sehwieriger und zweifelhafter ist die Deu- 
tung. Wir selbst wagen nieht, aus unseren Beobaehtungen fertige Sehlfisse 
zu ziehen, sondern besehrgnken uns auf eine kritisehe Wfirdigung der 
heute vertretenen I-Iypothesen fiber Pathogenese und Atiologie der eysti- 
sehen Pankreasfibrose. Das Thema ist yon der klinlsehen, genetisehen, 
morphologisehen und experimentellen Seite her angegangen worden. 
Die neuen Erkenntnisse fiber die Genese yon EntwieklungsstSrungen 
zeigen, dab meist weniger die Art der Seh~dliehkeit, als der Zei tpunkt  
ihres Einwirkens maBgebend ffir das auftretende Phaen ist, deshalb 
kSnnen sieh ja aueh exogen und genetiseh bedingte StSrungen in ihrem 
Endbild vollkommen gleiehen. 

Wghrend Ni6gTE (1898) nur Retentionseysten, Proliferationscysten und Pseudo- 
cysten des Pankreas unterseheidet, trennt W]m~LI~ (1921) bereits bei den Reten- 
tionseysten eine besondere Gruploe ab: die dysontogenetischen Cysten. WEGEL~ - 
wendet sieh gegen die Ansieht, die Cysten seien durch einfache Sekretstauung 
entstanden, und ftihrt als :Beweis die exl~erimentellen Erfahrungen an. Gangligatur 
n~mlich erzeuge lediglieh eine gleiehm~Bige Erweiterung der IIauptg~nge, aber 
niemals Cysten. Schon WEGELIN weist auf das gleichzeitige Vorkommen yon 
Cystenpankreas, Cystennieren und Cystenleber bin. M~Rel~IT T~VscH~ (1926) 
besehreibt als erste ausfiihrlieh das Cystenpankreas eines Neugeborenen, das mit 
Cystenleber und Cysiennieren kombiniert ist. TEvscJ~  betraehtet die Cysten als 
IJberschuBbildungen, w~hrend YA~A~E sie ~uf Abschniirung kleiner Gange zuriiek- 
ftthrt. LI~D~V glaubt, daI3 es infolge gest6rten Gewebsgleiehgewichtes beim Vor- 
dringen der Pankreasgange ins Mesenterium dorsale zu Absehniirungen yon G~ngen 
komme. GRm~mz formuliert es zusammenfassend als ein gestSrte s Zusammenwirken 
yon mesodermalen und entodermalen Waehstumsanteilen. 
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NORRZS and TYsoN, die  sich in umfassenden Studien um die Abkla~ung der 
Leber-, Nieren-, Lungen- und Pankreascysten bemiiht haben, bringen die Ent- 
stehungsursaehen auf einen gemoinsamen Nenner: sie glauben, dab die epithelialen 
G~nge sich in ~bereinstimmung rhit der noImalen Organstiuktur entwJckeln, sich 
dann abet abdrehen und zum Teil vo]lsti~ndig abschnfiren. Der ProzeB der ,,pro- 
gressiven Distorsion und Segmentation" betrifft sowohl den tIauptgang als auch 
die kleinen und kleinsten G~ngo. Die ~'o]ge ist, dab Teile des richtig entwiekelten 
Driisengewebes, dessert Ausfiihrungsg~nge sich abschniiren, isoliert werden. Die 
Acini bilden sieh zuriick und werden schlieBlich dutch Bindegewebe ersetzt. Da 
nach NorRIS und TYso~ sieh das Organ ursprfinglich riehtig entwickelt, and die 
Distorsion und Segmentation partie]l verschieden stark ist, so wird verstandlich, dab 
naehher eystisch ver~nderte G~nge unmittelbar neben unver~ndelten Acini liegen, 
dab also umschriebene eystisehe Umwandlungen vorkenlmen. ]:)a s Schwergewicht 
!iegt naeh N o ~ i s  und TYson, die ihre Ansehauungen auf eine plastisehe Re- 
konstrUktion eines ' " "'~ d n I%ugeborenenpankreas und auf Analoglescblu~e aus er E t: 
wicklUng der Leber- nnd Iqiereneysten stfitzen, auf einer StSrung der Pankreas- 
g~nge, indem diese]ben, urspriinglich richtig ange]egt, sieh progressiv im Sinne einer 
Distorsion und Segmentation verandern sollen. Wir kSnnen uns vorstellen, dab 
dieser ProzeB bald mehr die Hauptg~nge and bald mehr die kleinsten Sehl~uche 
betrifft. Damit w~re das wechselvolle Spiel yon grol3en nnd kleinen Cysten erkl~rt, 
u n d e s  wtirde dazu auch unsere Beobachtung, dal~ kleine Cysten oft yon einem 
flachen, grol]e aber yon einem kubisehen bis cylindrischen Epithel ausgek]eidet 
sind, passen, indem sieh die Cysten dureh Segmentation aus den G~ngen entsprechen- 
der Weite ableiten liel~en. Da die Distorsien and Segmentation an den Haupt- 
g~ngen angreifen kann, k5nnten wir auch unsere beobachteten Fehlbfldungen der 
grpI~en AuSffihrungsg~nge in diesem Zusammenhang deuten. Es sei mit NaChdruck 
hervorgehoben, dab NORRIS and TYso~ nicht Ansprueh auf kausale Abkl~rung 
erheben, sondern sie versuchen nur den Wirknngsmechanismus einer unbekannten, 
w~hrend der Entwicklungsperiode angreifenden Noxe zu deur 

Die Bronehiektasen und Lungencysten denken sich die beiden amerikanischen 
Autoren in ~hnlieher Weise entstanden. Da sieh Bronchien und Pankreasg~nge aus 
dem gleichen entoderma]en l~ohr in der dritten ]~mbryenalwcche entwicke]n, ware 
man versucht anzu~ehmen, der unbekannte Faktor wirke zu dieser Zeit auf die 
epithelialen Schl~uehe der Lungen- and Pankreasanlage ei~ (RAvc~, LITVAC und 
ST]~I~V,~). Wir wiirden damit eine gemeinsame kritische l~hase zug~unde !egen. 

Geradezu auff~llig 10assen in diesem Zusammenhang die beobachter Flimmer- 
epithelcysten der Leber (Fall 10). B]n~T and F~sc~]~I~ fassen sie als Sprossungen des 
unteren Teiles des Vorderda~mes auf, als Analogiefall der linksseitigen abdominalen 
1%benlungen. R ] ~ o ~  betraeh~et sie eben~alls als Abschniizungen des Darmes und 
weist ihre Entstehung in ein gan~ friihes Embryonalstadium zuriick. 

Feh lb i l dungen  de r gro~en Pankreasg~nge  sind, wie unsere Beobach-  
t ungen  beweisen,  n i ch t  selten.  W i r  nennen  ferner  Beispiele yon  ANDER- 
S:E~, KORNBLITH-OTANI, GROSS, OPPENKEIMER ul~(~ ~r 
Diesc le tz tere  ha~ elne , c y s t a d e n o m a r t i g e  Bi ldung  yon  Pankreasgi~ngen"  
beschr ieben  und  in ihrer  A r b e i t  abgebilde~. Sie h a t  ~llerdings n i c h t  den  
Gang in Ser ienschni t ten  wel te r  verfolgt .  Es dfir~te sich u m  eine ~hn-  
liche Ganganomal ie  hande ln ,  wle wir  sie mehrma l s  gesehen h~ben.  

Besonders  bemerkenswer t  is t  die K o m b i n a t i 0 n  m i t  Feh lb i ldungen  
der  Galleng~nge u n d  des Darmes ,  wie sie bere i t s  W ~ T H E ~ n ~  ~ an  der  
11. J a h r e s v e r s a m m l u n g  der  F re i en  Vereinigung der  Schweizer P a t h o -  
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logen 1945 mitgeteilt hat. B6HM fiihrt die Fehlbildungen der Galleng~nge 
auf ein Persistieren der physiologischen Epithelokklusion zurtick, eine 
Erkliirung, wie sie au f  die Fehlbildungen der Pankreasg~nge nieht an- 
gewendet werden diirfte, we i l  die Pankreasg~nge kein Okklusions- 
stadium durchlaufen. Einen ~hnlichen Vorgang wie B 6 ~ !  fiir die Gallen- 
g~nge haben TA_~])L~n und F o R s s ~  fiir die Entstehung der Darm- 
atresien angegeben. Dagegen hat  FE:C~T~R Einsprache erhoben mit der 
Begrfindung , dab ibm Stenose und Atresie Ausdruck eines kiimmerllchen 
epithelialen Wachstums seien, lind er deshalb die physiologische Ok- 
klusion, die auf eine gesteigerte Epithelwucherung zuriickgefiihrt werde, 
nicht als Ausgangspunkt der VerSdung betrachten k6nne. ZE~T~ER 
nimmt daher mit ]3~]~>:E eine angeborene Schws des Epithels an. 
DaB eine frfihembryonale Entziindung zu Darmverschlu[~ fiihrgn soll, 
diinkt uns wenig wahrscheinlich. Atresie- und Stenosestellen zeigen in 
unseren F~]len keine Zeichen einer Entziindung. Sehr schwierig w~re 
auch, mit der Entziindungstheorie die Pr~tdflektionsstellen der Darm- 
atresien zu deuten. Diese sind das Duodenum und obere Jejunum wie 
in Fall 7 c, die ursprtingliche Abgangsstelle des Ductus omphaloentericus 
wie ~n Fall 4 und die Valvula Bauhini wie in Fall 7a. Wie OCKHTZ 
in seiner Arbeit einleitend hervorhebt, sind angeborene Darmatresien 
aul~erordentlieh selten. Koos  hat  auf 150000 S~uglingssektionen nur 
9 Darmatresien gefunden. ~hnliche Zahlen geben THE~EMI~ und B~AV~. 
Um so auff~lliger ist es, wenn diese seltenen Fehlbildungen des Darmes 
mit cystischer Pankreasfibrose vergesellschaftet sind oder in Familien 
mit Vorkommen yon cystischer Pankreasfibrose auftreten. 

Mil~bildungen in der Aszendenz einer Familie, das geh~ufte Auf- 
treten yon Fehlbildungen verschiedener Art unter Geschwistern und 
die Tatsache, da~ di6 cystische Pankreasfibrose mit anderen Fehlbil- 
dungen wie Gallengangsatresien, Stenose und Atr.esie des Darms, Cysten- 
niere, Agenesie einer Niere und Flimmerepitheleysten der Leber kom- 
biniert vorkommt, erweeken zum mindesten den Verdacht, dal] die 
cystische Pankreasfibrose eine Mi~bildung ist, die sogar, vcenn man den 
Ergebnissen yon A~D~RS~N, HODGES~ LOWE, MAY und I%~ED glauben 
will, die Merkmale des recessiven Erbganges erkennen l~13t. 

Eine andere Meinung vertritt Zo~L]~o~n. Er ist der Auffassung, dal] die yon 
TEcsc~a~ beschriebenen Pank1"easveranderungen wohl Mil]bildu~gen seien, dab 
aber die yon ihm selbst Und n euerdings sonst beobachteten cystisch ve~finderten 
~Bauehspeicheldriisen ~uf eino fettle Entzfindung zuriickzufiihren seien. Diese 
grunds~tzliche Verschiedenhei~ bezweifelt schon RI~Ix~n. Aus unseren Beobachtun- 
gen ]assen sich ~Jberg~nge ohne weiteres ableiten. 

Das gleichzeitige Auftreten der eystischen Pankreasfibrose mit 
Iqieren- bzw. Lebercysten schl~gt eine Briicke zwischen den scheinbar 
unvereinbaren Befunden. So linden wir in Fall 11 eine schwerste um- 
schriebene, cystisch-fibrotische Ver~nderung des Pankreas, in Fall 10 
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eine leiehte diffus verteilte Erweiterung der kleinen intralobul~ren G~nge. 
I m  erstgenannten Fall sin4 gleiehzeitig Niereneysten, ira zweiterwiihnten 
Fall Lebereysten vorhanden, also ein kombirfiertes Auftreten yon Cysten, 
was ZOLLI~O~R aber in den F~llen yon T~uscHE~ als Beweis ftir die 
dysontogenetisehe Natur  der Pankroasveri~uderung halt. 

Fiir ZOLLINGE~ sind die lymphoplasmocellul~ron Infiltrate in dem vermehrten 
interstitiellen Bindegewebe der Ausdruck einer chronischen cirrhotischen Ent- 
ziindung. Die Cysten w~ren das Resultat einer Sekrotstauung, die ihreraeits in 
Anlehnung an G~oss und GVL]~KE anf die Abschniirung kleiner Gange dutch di~ 
interstitielle Entziindung zuriickzufiihren w ~ n .  Mit der Theorie der interstitiellen 
Entziindung ware das unmittelbare Nebeneinander yon intakton I)riisenpartien 
und cystisch vex~nderton Gangsystemen schwtr zu erkl/irtn. Wir haben eher den 
Eindruck, dal3 dasin der Massenentwicklung stark wechselnde Bindegtwebe, das, wie 
ZOLLI~G~ selbst zugibt,locker anfgebaut ist, tin aus der Embryonalzeit stammender 
Restzustand tines gest6rtenVorh~ltnisses der driisigen und mesenchymalen Anteile 
darstellt. 

Dal~ ferner die lympho'plasmocellul~ren Infil trate eine hSchst zweifel- 
hafte Grundlage fiir eine Theorie sind, beweisen die Arbeiten yon I~_KA- 
MU~A und UL~,. Sic fanden haufig Lymphocyten  und Plasmazellen im 
interstitiellen Bindegewebe des Pankreas yon Siiuglingen, ohne dab eino 
cystischo Pankreasfibrose vorgelegen hi~tte. Diese zelligo Reaktion als 
Pankreasentziindung des Neugeborenen und Siiuglings zu deuten, wie 
ZOLLr~GEa es tut,  geht nach unseren Begriffen zu welt ; denn dann miil~ten 
wir annehmen, dai~ eine Groi~zahl yon Kindern mit  einer PankreatitiS 
zur Welt ki~me. NAXAmV~A und UL~ weisen auf den grol~en Reiehtum 
der kindlichon Bauehspeicheldrfisen an Bindegewebe im allgemeinen hin. 
Sie billigen diesem embryonale Funktionen zu und bringen auch die sog. 
Blutbildungsherde in diesen Zusammenhang. 

Eigenartig ist, dal~ die luisehe interstitielle Pankreati t is  des Fetus  
histologiseh so vollkommen versehieden yon der cystisehen Pankreas- 
fibrose ist. Die Angabe ZOLH~G~RS, dai~ das in dem zeitlieh versehie- 
denen Beginn der beideh Affektionen begriindet liege, ist wenig stich- 
haltig, solange nieht bekannt  ist, warm die unbekannte  Sehi~digende 
Noxe das Pankreas im Sinne einer eystischen Fibrose zu ver~tndern 
beginnt. 

Sehlecht vereinbar mit  dem Postulat  der cirrhotischen Pankreati t is  
infolge einer Seh~digung yon seiten der Mutter w~ire ferner die Beob- 
aehtung, dal~ yon zwei Zwillingen nur einer' an ~cystiseher Pankreas- 
fibrose zu leiden braucht  (A~DERSE~). Wenn eine intrauterine Infektion 
die Ursaehe ware, mii~ten beide Zwillinge erkranken wie bei der Toxo- 
plasmose (BA~ATTER, CaOTHERS und ZU]~LZF~). Aueh ein Ern~hrungs- 
fehler wahrend der Schwangerschaft kSnnte in solchen Fiillen kaum in 
Frage kommen. 

Wird die Diagnose auf cystische Pankreasfibrose aueh dann gestellt, 
wenn lediglieh eine Bindegewebsvermehrung mit  rundzelligen Infi l t raten 
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ohne cystische Gangerweitel~ngen vorliegt, dann ist man allerdings 
genStigt, das Prim~re des ganzen Prozesses in die Zunahme des Stiitz- 
gewebes zu legen, diese kSnnte ats Ergebnis einer ehronischen Ent~ 
ziindung aufgefal~t werden. Auch eine lipomatSse Pankreasatrophie bei 
vorhandenen Bronchiektasen, wie sie BImKI~ARDT bei einem 10j~hrigen 
Knaben schildert, liel~e sich als Endresultat  einer chronischen Ent- 
ztindung gut verstehen. 

Die Theorie yon A~DEI~SE~ (1938), da~ Ausgangspunkt des Leidens 
ein angeborenes Vitamin A-Defizit sei, wird viel erSrtert. FAlCB~I~ lehnt 
sie hente vollkommen ab und legt d~s Schwergewicht auf eine angeborene 
abnorme Sekretion. Eingedicktes Sekret wird nicht nur in den Pankreas- 
g~ngen~ sondern auch in den Speicheldrtisen und in den Schleimdriisen 
der Bronchien, der SpeiserShre and des Duodenum gefunden. Das histo- 
]ogische Bild der cystischen Pankreasfibrose ist dann eine Sekund~r- 
erscheinung dieser ~tlgemein ver~nderten Sekretion. AND~RS~N schliel]t 
sich in ihrer letzten Publikation dieser Ansicht an und ffihrt nur noch 
die Bronchiektasen ~uf ein Vitamin A-Defizit zurtick; dieses wiirde sich 
durch die fehlende Fettresorption infolge der gestSrten Pankreassekretion 
erkli~ren lassen. Dazu wiirde die Beob~chtung passen, d~B die Lungen- 
veriinderungen sich erst nach der Geburt  roll  entwickeln. Nach AI~D~R- 
SS)r handelt  es sich bei der cystischen Pankreasfibrose nicht um eine 
Miftbildung im eigentlichen Sinne, sondern um eine angeborene, sich 
recessiv vererbende SekretionsstSrung. 

~3bereinstimmend mit  dieser Auffassung w~ren die histologischen 
:Befunde yon MAc~I~Gol~ und tCHA~EY, die in den Acinuszellen schwach 
acidophile ,,hyaline bodies" gefunden haben. GLA~Z~AN~ hat  das 
Meconium eines an eystischer Pankreasfibrose verstorbenen Neugebore- 
nen: chemisch analysiert und festgestellt, da~ d~s Meconium einen EiweiB- 
stoff enth~Llt, der mit fe~tartigen Stoffen bei Gegenwart yon Wasser zur 
:Bildung einer festen0 Galler~e fiihrt. 

Die Hypothese yon GLANZMA~r dal~ die cystische Pankreasfibrose 
Erscheinungsform einer Rhesusinkompatibilit~t sei, wird durch die 
Arbeiten yon toA~co~i und BOTSZTE~S widerlegt. 

t~emerkenswert sind neueste experimentelle Untersuchungen yon 
Y~C~l~u K~M~I~u und Sds. Durch intracutane Injektion yon Tetra- 
chlorkohlenstoff an l~atten konnten die genannten Forscher Vakuolen- 
bildung in den Acinusepithelien mi~ folgender Cystenbildung erzielen. 
Dabei blieb der Inselapparat intakt.  Das interstitielle Bindegewebe 
wurde vermehrt  gefunden, und es liel]en sich En~ziindungszellen feat- 
stellen. Durch l~tngere Verabreiehung yon Tetrachlorkohlenstoff konnte 
weiter eine Peribronchi~is m i t  Zerst6rung der Bronchiatwand und 
folgender Ektasie erzeugt werden. 



456 A. WERTHElYIANI~, E. GROGG und W. FREY: 

Besonders eigentiimlich mute t  abet  die Mitteilung an, nach der es 
denselben Untersuchern gelang, mit  elner Eiweii~mangeldi~t iihnliche 
Pankreasver~nderungen zu bewirken, wie sie die Tetrachlorkohlenstoff- 
ra t ten  zeigten. 

Die genannten ungarischen Autoren verzichten bewn~t auf eine 
Deutung ihrer Befunde un4 geben gleichzeitig zu, dab die yon ihnen mit  
Tetrachlorkohlenstoff uncl Eiwei~mangeldii~t an Ra t tcn  produzierten 
Pankreasverihlderungen sich im histologischen Bilde in wesentlichen 
Punkten yon der cystischen Pankreasfibrose der Kinder unterscheiden, 

Als Beitrag zur Beziehung der  Pankre~s- und der Lungenver~nde- 
rungen erwahnen wir noch eine Studie yon AYE~s, STOWE~S un4 
OC~SNER. Diese nehmen an, daI3 das erkrankte Pankreas auf autonom, 
nervSsem Wcge die Bronchitis auslSse. Sio denervieren deshalb das 
Pankreas,  um den nervSsen Reflexbogen zu unterbrechen. W:elcho 
Bedeutung.dieser Methode zukommt,  wird die Zukunft  zeigen. 

Zusammenfassung. 
Es werden 19 Beobachtungen yon cystischer Pankreasfibrose mit ,  

geteilt, wovon allerdings nur bei 14 Fgllen das Pankreas histologisch 
untersucht worden ist. Zusammen n~it der cystischen Pankreasfibrose 
wird in 4 Fi~llcn eine Fehlbildung des Ductus choledochus, in 7 Fi~llen 
eine solche des Ductus pancreaticus, in 4 Fi~llen eine solche des Ductus 
hepaticus und in 6Fi~llen eine solche des Duc tus  cysticus gefunden: 
Viermal wird mit  der cystischen Pankreasfibrose kombiniert  eine kon- 
genitale Darmstenose bzw. Darmatresie festgestetlt. In einem Fall von 
Cystenpankreas werden F]immerepithelcys~en tier Leber, in einem 
anderen Nierencysten beobachtet .  Mi~bildungen werschiedener Organe 
t reten gehi~uft bei Kindern mi t  cystischer Pankreasfibrose und in 
deren Familie auf. 

In  2 Beobachtungen konnte eine Geschwistererl(rankung mit  Sicher= 
heir, in 3 Beobachtungen mit  groI~er Wahrscheinlichkeit nachgewiesen 
werden. 

Diese Tatsachen werden mit  den in der Li teratur  mitgcteilten Beob- 
achtungen und Theorien kritisch verglichen. 
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