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Cirrhosis o/the Liver and the Portal Circulation 
Summary. Systematic studies were made of 257 autopsy cases of liver cirrhosis. Statisti- 

cally it was found that as the liver increased in weight the number of enlarged spleens rose. 
With atrophic livers rich in connective tissue the spleen as a rule was not enlarged. Ascites 
occurred more frequently than esophageal variees. The older patients died most commonly 
of hepatic insufficiency (Coma hepaticum). With cirrhotic livers of normal weight or with the 
hypertrophic parenehymatous type of cirrhosis, the spleen was almost always enlarged. 
Esophageal varices with fatal hemorrhages were more common than ascitcs or hepatic in- 
sufficiency. The results were regarded as proof of the concept now generally held that the nodu- 
lar regenerations of the liver cells are the m~in cause of portal hypertension. The splenomegaly 
and esophageal varices are caused by the portal hypertension which is not decisive for ascites 
to develop. The influence of other factors are discussed. 

Zusammen/assung. Systematische Untersuchung yon 257 FEllen mit Lebereirrhose aus 
dem laufenden Sektionsgut. Statistisch gcsichert wurde : Mit steigendem Lebergewieht nimmt 
die Zahl der vergrSBerten Milzen zu. Bei einer atrophischen, bindegewebsreichen Schrumpf- 
leber ist die Milz in der Regel nicht vergrSBert. Ascites ist hEufiger vorhanden als Oesophagus- 
varicen. Die ~lteren Patienten versterben am h~ufigsten an ttepatargie. Bei normalgewichtigen 
und hypertrophisehen, parenehymreichen Cirrhosen ist die Mflz fast immer vergrSBert. 
Oesoph~gusvaricen und die t6dlichen Blutungen aus ihnen sind h~ufiger als Ascites und Leber- 
insuffizienz. 

Das Ergebnis wird als Bowels ffir die hcute mehr vertretene Auffassung gewertet, dab die 
knotigen Leberzellregener~te die Hauptursache der portMen Hypertension sind. Milzvergr6Be- 
rung und Oesophagusvaricen sind die Folgen des Pfortaderhochdruckes. Dieser hat for die 
Ascitesentstehung keine entscheidende Bedeutung. Auf zus~tzliehe Einflfisse wird ausdrtick- 
lich hingewiesen. 

Iqach 1%OTTEg und  BOl~GELEI~ (1955, S. 792) gehSrt , ,zum gew6hnlichen Bild 
der a t rophischen Lebercirrhose (LAEI~:NEC) ... ein Milztumor (Gewieht bis 600 g, 
sel tener bis 1200 g . . . )" .  Wir  beobaehte ten  aber nicht  selten eine normalgroBe 
oder sogar verkleinerte Milz. Indessen liegen systematische, statist iseh gesicherte 
Un te r suchungen  fiber das Verhaltnis  yon  Milz- und  Lebergewicht bei Cirrhosis 
hepat i t is  n icht  vor. Es werden lediglieh Angaben  fiber die H£ufigkeit  yon  Mi]z- 
t umoren  bei Lebereirrhose, tiber die Sehwankungsbrei te  der Gewichte yon  Milz 
u n d  Leber u n d  deren durchschni t t l iche GrSBe gemacht  (LuBA~SCI~, 1927; R•SSLE, 
1930; J iG~a ,  1931; K~T~LEg, 1958 u n d  1965). Durch unsere Unte r suchung  sollte 
deshalb geldart  werden, ob bei einem bes t immten  Gewicht einer cirrhotisehen Leber 
eine kleine oder groBe Milz zu erwarten ist. Dabei  ging es aueh u m  die Ursaehe 
des Abhangigkei tsverh~ltnisses zwisehen Milz- u n d  Lebergewicht bei Cirrhose. 
AuBerdem wurde ermit te l t ,  wie Aseites, Oesophagusvarieen und  die einzelnen 
Todesursaehen in  versehiedenen Lebergewiehtsgruppen ver te i l t  shad. 
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Material und Methode 
Aus dem laufenden Sektionsgut gelangten alle F~lle zur Auswertung, bei denen eine 

Lebercirrhose makroskopisch eindeutig beschrieben und histologisch gesichert war. Bili~re 
Cirrhosen und Sonderformen sowie Lebern bei cardialer Stauung und infektiSs-toxischen 
Vorg~ingen im Organismus fanden keine Berficksichtigung. Bei den verbliebenen 257 FiiJlen 
registrierten wir aul~er dem Leber- und Milzgewicht die KSrpergrSl3e, das Alter, die Todes- 
ursachen, den Ascites und die 0esophagusvaricen. Das K5rpergewicht blieb unbeachtet, 
well es wegen nicht gemessener Ergfisse oft ungenau war. Eine zuverl~ssige Aufgliederung 
in klein- und grobknotige bzw. l~ortale und postnekrotische Cirrhosen scheiterte an den proto- 
kollierten Unterlagen. 

Die Lebercirrhosen t e i l t en  wi t  ffir die s ta t i s t i schen  Unte r suchungen  in drei  
Gruppen  ein ( I = f i b e r  1500g,  I I  = 1 0 0 0 - - 1 5 0 0  g, I I I ~ - u n t e r  1000g).  Sie ent-  
sprechen e twa den frfiheren Benennungen  hyper t roph ische ,  normalgewicht ige  
und  a t rophische  Cirrhose. Die , , normalgewich t ige"  Gruppe  wurde  absicht l ich  
gr61~er als fiblich gemacht .  E twa ige  Unte rsch iede  soll ten d a m i t  deut l icher  werden.  
Aul3erdem en t sp r i ch t  sie so besser  den Gewichtsschwankungen  der  gesunden 
Erwachsenen leber  (RSSSL]~ und  ROUL]~T, 1932). 

Die zugeh6rigen Mil zen  wurden  in den einzelnen Gruppen  dem Gewicht  naeh 
in Klassen  geordne t  (Tabelle).  

Tabelle. Milzgewichte bei Lebercirrhose (257 Fdlle ohne biliiire Cirrhosen und Sonder]ormen). 
Absolute und relative Klassenhdu]igkeiten in den einzelnen Lebergewichtsgruppen und insgesamt. 
Die beiden Prozentzahlen neben den Kolumnen geben die Zahl der Milzen i~ber und unter 250 g an 

Milzgewichte Lebergewichte 
(g) 

Grulope I I I  Gruploe I1 Gruppe I Insgesamt 
(unter 1000 g) (1000--1500 g) (fiber 1500 g) (2 = 1168 :~ 414) 

abso- % abso- % abso- % ~bso- % 
lut lut lut lut 

7 18 0 3 i/ 6 i/ 
551--650 - -  3 4 7 
451--550 4 28% 13 1 69% 4 91% 21 56% 
3 5 1 4 5 0  5 ~ 24 22 / 13 29J 42 17 / 
251--350 17 i J 28 25 10 22 55 22 

27 o 151--250 45 447~ oo~ 22 
50--150 29 28] 7~ 12 11 1 42 17 44 

Summe 102 110 45 257 F:311e 

Arithm. Mittel 220~- 126 g 344± 167 g 458 :L 183 g ~ = 3 1 5 ~ 1 7 7 g  
Dichtemi~tel 186 g 310 g 375 g 215 g 
Zentralwert 200 g 325 g 415 g 280 g 

Die prozen tua le  Ver te i lung der  Leber-  und  Milzgewiehte zeigt  Abb .  2 und  3. 
Die sohwerste  Leber  wog 3030 g, die le ichteste  415 g (SN 76/58; 68jghrige F r a u ;  
Milzgewicht  140 g; , , angedeu te te"  Oesophagusvar ieen.  Asoites).  Das durehsehni t t -  
l iehe Gewieht  wurde  mi t  1168-~ 144 g errechnet .  Die en t sp rechenden  Zahlen  fiir  
die Milz s ind:  1271 g, 70g und 315 :~ 177g. Der  gl teste  P a t i e n t  ve r s t a rb  mi t  91, der  
j i ingste  mi t  22 Jah ren .  Das durchschni t t l i ehe  Al t e r  l iegt  bei  65,3 ~: 10,1 Jahren .  
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Die Altersverteilung in den einzelnen Gruppen ist in Abb. 4 dargestellt. Das 
GeschlechtsverhSltnis ist 1,79 : 1 (165 Mgnner: 92 Frauen). Die statistische Bearbei- 
tung des Materials erfolgte naeh WEB~n (1961). Um die Art und den Grad des 
gegebenenfMls bestehenden Zusammenhanges zwischen Leber- und Milzgewicht 
bei Cirrhose zu beurteilen, berechneten wir den Korrelationskoeffizienten yon 
B~AVAIS und aus ihm den Regressionskoeffizienten. Die Form der Punktwolke 
(Abb. 1) erlaubt, Linearitgt bei der Regressionsgeraden anzunehmenL Die erfor- 
derlichen Werte best immten wir mit  ttilfe einer Korrelationstabelle und dem 
MultiplikationsveI~ahren. Stiehprobenmittelwerte warden nut  dann verglichen, 
wenn die Voraussetzung gleicher Varianzen erffillt war. 

Ergebnisse 
Der errechnete Korrelationskoe//izient ( r=0,427)  ist bei den bestehenden 

Freiheitsgraden (] --~ n - -  2 = 255) gr6f~er als alle ZufallshSchstwerte (Tafel 11). 
Die kleinste angegebene Irrtumswahrscheinlichkeit ist 0,1%. Es kann also mit  
mehr als 99,9 % Sicherheit angenommen werden, dab zwischen Leber- und Milz- 
gewicht bei Cirrhosis hepatis eine Abhi~ngigkeit besteht. Der Regressionskoeffi- 
zient ist b = 0,182 g. Die Regressionsgerade hat  die Funktion Y = y + b (x - -~)  
315~-0,182 (x - - l 168 )= -0 ,182xd-102g .  Die Streuung der Geraden betr~gt 
s b = 160 (Abb. 1). Das Milzgewicht n immt also im Durchschnitt  um 0,182 g zu, 
wenn sich das Lebergewicht um 1 g erh6ht. Diese Aussage hat  aber nur einen 
beschri~nkten West, da die Korrelation nicht sehr eng ist. Das zeigt auch die 
breite Streuung. Sicher ist aber, dM~ mit  wachsendem Lebergewicht die ver- 
grS~erten Milzen h~ufiger werden. Bei einer hypertr0Phischen Lebercirrhose ist 
also eine grol~e, bei einer atrophischen Cirrhose eine kleine Milz zu erwarten. 
In  unserem Material wiegen in Gruppe I 91% der Milzen mehr als 250 g, in 
Gruppe I I I  sind es dagegen nut  28 %. Auch in der zweiten Gruppe sind es mehr Ms 
die H~lfte (69 % ). 

Die Altersverteilung (Abb. 4) and  das durehsehnittliehe Alter sind in einzelnen 
Gruppen verschieden. I : 58,8 ~ 10,3 Jahre. I I  : 65,6 ± 8,5 Jahre. I I I :  66,6 ~ 10,3 
Jahre.  Die Verstorbenen in Gruppe I sind signifikant jtinger als die der Gruppen I I  
and  I I I  (t --~ 4,24 bzw. 3,80 ist gr61~er Ms Mle Tafelwerte). Hier und bei den folgen- 
den Untersuchungen ist die Zahl der Freiheitsgrade n 1 + n  2 - -2  wesentlich h6her 
Ms 120. Es werden deshalb die Tafelwerte ffir / =  co genommen. Eine Ausnahme 
bildet die letzte Rechnung. 

Die durchschnittliche KSrpergrS[3e ist in Gruppe I 171 ± 6,6 cm and in Grup- 
pe I I I  162 ~ 7,3 cm. Der Unterschied ist hoch signifikant (t = 7,09). 

Abb. 5 zeigt die H~ufigkeiten yon Ascites und Oesophagusvaricen in den ein- 
zelnen Gruppen. Folgende Differenzen sind signifikant: 

1. Isolierter Ascites ist in Gruppe I I I  (37 %) h~ufiger als in Gruppe I (20 %) 
und I I  (22%). t = 2 , 0 4  bzw. 2,40 =gr6i~er als die Tafelwerte fiir 5% (1,96) und 
2% (2,33) Irrtumswahrscheinlichkeit.  

2. Isolierte Oesophagusvaricen sind in Gruppe I I  (15 %) h~ufiger als in Grup- 
pe I I I  (6% - - t  =-2,15). 

1 Fiir die freundliche Beurteilung und die erhaltenen Ratschl~ge danken wir Herrn G. Fvc~K, 
Statistiker am Institut fiir SoziMhygiene der Universit~t Leipzig. 
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Abb. l. Verteilung der einzelnen Milzgewichte (Punktwolke) bei Lebercirrhose (257 F~ille). 
Keine bili/iren Cirrhosen und Sonderformen. Ohne Leberkrebs, chronisehe eardiale Stauung 
und Entzfindungen im K6rper. Regressionsgerade ( Y ~ 0,182x + i02 g) mid deren Streuung 
(% = 160 g). Die parallel zur Ordinate eingezeichneten Linien bei I000 g und 1500 g zeigen 
die Grenzen der Lebergewichtsgruppen (Tabelle). Der parallel zur Abseisse gezogene Strieh 
unterteilt die IYii]zen bei 250 g. Die F/~lle mit einem Lebergewieht unter 600 g und fiber 2000 g 
sowie die mit einem Milzgewieht fiber 800 g linden sich jewefls an den Randabsehnitten 
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Abb. 2. Prozentuale  Gewichtsvertei lung der Lebereirrhosen.  257 F~lle ohne bili~re Cirrhosen 
und  Sonderformen.  Kleinste  Leber 415 g, gr66te 3030 g. Mittleres Lebergewicht  1168~-414 g 
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Abb. 3. Prozentuale Verteilung der Milzgewichte in den drei Lebergewichtsgruppen (Tabelle). 
257 Fi~lle ohne chronische cardiale Stauung und Entzfindungen im Kbrper. I I I  (unter 1000 g) : 
. . . . .  (mittleres Gewicht 220 ~ 126 g) ; I I  (1000--1500 g) : (mittleres Gewicht 344 -- 167 g); 
T (fiber 1500 g) : - - - - - -  (mittleres Gewieht 458 ~- 183 g). Kleinste Milz 70 g, grbl~te 1271 g. 
Durchschnittliches Milzgewicht 315 ± 177 g. Die parallel zur Ordinate gezogene Linie unter- 

teilt die Milzen bei 250 g 
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Abb. 4. Prozentua]e Altersverteiinng in den cl~ei Lebergewiehtsgruppen (Tabelle). I I I  (unter 
1000 g): . . . . .  (mitt]eres Alter 66,6~ 10,3 Jahre); I I  (1000--1500 g): - -  (mittleres 
Alter 65,6 ~= 8,5 Jshre) ; I (fiber 1500 g) : - - - - - -  (mittleres Al~er 58,8 ± 10,3 Jahre). Jfingster 22, 

_/i_ltester 91 Jahre. Durchschnittsalter 65,3 ± 10,1 Jahre 

3. Asci tes  (gesamt)  i s t  in  G r u p p e  I I I  (75%) hauf ige r  als in  G r u p p e  I (56% 
- -  t = 2 , 3 0 ) .  
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Abb. 5. Absolute und relative H~ufigkeiten yon Aseites und Oesophagusvaricen im gesamten 
Material und in den einzelnen Lebergewichtsgruppen bei 257 Cirrhosen (III: unter 1000 g, 
II :  1000--1500 g, I: fiber 1500 g). Keine biligren Cirrhosen und Sondefformen. Ohne Leber- 

krebs, chronische kardiale Stauung mid Entzfindungen im KSrper 
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Abb. 6. Todesursachen bei Lebercirrhose. 257 Fglle ohne bili~re Cirrhosen und Sondefformen. 
Absolute und relative Hiufigkeiten yon Oesophagusvaricenblutungen und Heloatargie im 
gesamten Material und in den drei Lebergewichtsgruppen (III: unter 1000 g, II :  1000--1500 g, 
I:  fiber ]500 g). Die weil~en Felder geben andere, im einzelnen nicht n£her aufgegliederte 

Todesursachen wieder. Entzfindungen sind dabei nicht enthalten 

4. Oesophagusvaricen (gesamt) sind in  Gruppe I I  (61%) hgufiger als in  
Gruppe I I I  (44% - -  t =2 ,48) .  

Auch bei den Todesursachen bestehen signifikante Unterschiede (Abb. 6). 
1. Die Pa t i en t en  der Gruppe I (33 % ) vers ta rben  im Vergleich zur Gruppe I I I  

(16%) hgufiger an  Oesophagusvar icenblu tungen (t = 2,33). 

23 Virchows Arch. Abt. A Path. Anat., Bd. 344 
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2. Die Patienten der Gruppe I I I  (55%) verstarben haufiger an Hepatargie 
als die in den Gruppen I (31%) und I I  (35%) (t =2 ,70  bzw. 2,93). 

Atrophische Lebercirrhosen sind also am Sektionsmaterial durch folgende 
Merkmale gekennzeichnet. Diese gelten aueh im Vergleich zu den normalgewich- 
tigen und hypertrophisehen Formen. 

1. Die Patienten verstarben am hgufigsten an einer Hepatargie (55%) und 
am seltensten an Oesophagusvaricenblutungen (16%). Sie sind alter und kleiner. 

2. Die Milz ist in der Regel nieht vergrS~ert (72 % unter 250 g). 
3. Aseites ist h~ufiger vorhanden als Oesophagusvaricen (isoliert 37:6%, 

insgesamt 75 : 44 % ). 
Die Milz vergr61~ert sieh bei Entziindungen im KSrper. Atrophisehe Leber- 

eirrhosen haben eine relativ kleine Milz, mSglieherweise deshalb, weft sic wegen 
einer ]~nger bestehenden portalen Hypertension geschrumpft ist. Das so ver- 
kleinerte Organ ist verh~rtet (Fibroadenie). Es dtirfte auf Entziindungen nieht 
oder nur unwesentlich reagieren. Wir verglichen deshalb die Gruppe I I I  mit 
den atrophisehen Lebercirrhosen, die zun£ehst wegen einer Entziindung aus- 
gesondert worden waren (Lungentuberkulose, Pneumonien, Pyelonephritis u.a.). 
Es sind 24 Falle mit einem mittleren Mflzgewieht yon 371 ~ 100 g (Gruppe I I I :  
220 =J= 126 g). Die Prfifung mit dem t-Test ergab, dal~ der Untersehied mit 99,9 % 
statistischer Sieherheit signifikant ist (t = 5,47 ist grSi3er a]s 3,.37 = t (124:0,001). 

Besprechung 
Die Ursachen der portalen Hypertension bei der Lebercirrhosen werden sowohl 

auf das sehrumpfende Bindegewebe als aueh auf die regeneratoriseh gewucherten 
Pseudoaeini bezogen (HAMPERL, 1960). In letzter Zeit kam man immer mehr zu 
der Ansieht, dab die raumfordernde Wirkung der Regeneratknoten die Haupt- 
ursaehe fiir den Pfortaderhoehdruek ist (K]~LTY, 1950; P o P P ~  und SOHAFFSEa, 
1961; HOLL~, 1964). Ffir diese Ansehauung spreehen morphologisehe Untersu- 
chungen und klinische Beobaehtungen (RABL, 1935; WIs, sE, 1956 ; GRADEL, 1958 ; 
RoT~, 1959; WALK]S~, 1960). Eine statistisehe Sieherung dureh Sektionser]ah- 
rungen zu dem ganzen Fragenkomplex steht bisher aus. Aueh bei ENQUIST und 
GLIEDMAI~ (1958) vermissen wir sie, so da$ trotz ~hnlicher Zielrichtung ein Ver- 
gleieh mit unseren Befunden auf Schwierigkeiten stSBt. 

Die ermittelten abso]uten und relativen Zahlenwerte (Leber- und Mflzgewichte, 
H£ufigkeit yon Oesophagusvaricen und Aseites, Todesursachen) liegen im Bereich 
bisheriger Literaturmitteflungen (LuBARSC~, 1927; lgOSSL~, 1930; KALX, 1957; 
PoPPsl~ und SCHAFFN~, ]961; KETTLER, 1958 und 1965). Von wesentlicher 
Bedeutung seheint uns aber die Regelha/tigkeit zu sein, mat der bei vergrg[3erten 
Lebern der Gruppe 1 und I I  (Lebergewichte zwischen 1000 und i~ber 1500 g) i~ber- 
gewiehtige Milzen, Oesophagusvaricen und Verblutung aus ihnen hi~u]iger sind als 
bei stark geschrump]ten Lebern (Gruplge I I I  unter 1000 g). Daraus leiten wir ab, 
da$ sich in erster Linie der Druek knotiger Lebergenerate auf den Pfortaderkreis- 
lauf auswirkt und die genannten Befunde Folgeerseheinungen der portalen Hyper- 
tension sind. Die relativ hohe Anzahl der kleinen Milzen in Gruppe I I I  kann nicht 
dureh ]angdauernde Stauung und damit Sehrumpfung entstanden sein. Sie 
reagieren n/~mlieh genau wie das intakte Organ auf Entzfindungen im KSrper mit 
Schwellung und Aufloekerung. Die Milz unterliegt demnach wohl nieht einer sie 
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und die Leber gleichzeitig treffenden Schi~dlichkeit (Ji iG~, 1931). - -  Bemerkens- 
wert an dieser Stelle ist unsere kleinste Leber yon 415 g mit einer normalgewichti- 
gen Milz yon 140 g. 

Anders verhalt es sich mit dem Aseites. Er kann keineswegs als alleinige Fo]ge 
der Pfortaderbelastung angesehen werden, weft er mit Vergr61~erung der Milz 
und Ausbildung von Oesophagusvaricen seltener wird. Wir fanden ihn am h£ufig- 
sten bei den k]einen Lebern unter 1000 g und besti~tigen damit die Meinung, 
dal~ die mechanische Stauung fiir seine Entstehung offenbar nur eine Nebenrolle 
spielt (WIEs~, 1956). Bei fortgesehrittenen F/~llen mit Aseites zeigt der porta]e 
tIoehdruek ,,eine Tendenz zur Normalisierung" (KI~zL~wiw~, 1955). Unser Unter- 
suehungsergebnis best/itigt diese Beobachtung wie auch die Tatsache, dal~ druck- 
entlastende Operationen ihn nicht zum Sehwinden bringen und Blutungen aus 
Oesophagusvarieen mit der Ascitesbildung zuriicktreten (KALK u. Mitarb., 1958; 
HIgh,RIcH, 1959; U~o~ItEU~, 1960; WALKE~, 1960). Die Kranken versterben 
vielmehr h/iufiger an Hepatargie. Den Beweis f/ir die Zweitrangigkeit des portalen 
Hoehdrucks als Ascitesursache erbringt auch der Tierversuch, indem dureh 
Behinderung des Pfortaderkreislaufs zwar MilzvergrSl~erung und Pfortadervaricen, 
aber kein Ascites erzeugt werden (MAPP~s und WEINREICH~ 1959; PoPPE~ und 
SCHAFF~,  ]961). Fiir ihn scheinen Stoffweehselst6rungen, die mit dem 
Leberparenchymsehwund einhergehen, wesentlieher zu sein als Stauung (KffI~, 
1961). 

Zus/~tzlieh wurde ~estgestellt, dal~ die Verstorbenen mit einer ,,hypertrophi- 
sehen" Lebercirrhose jfinger und grSBer sind als in der Gruppe I I  und I I I .  Das 
Milzgewieht kSnnte dadureh beeinflul~t sein, ohne dab die entscheidenden Unter- 
sehiede damit verst£ndlich werden. 

Uneingesehr/inkt giiltige Erkl/irungen ffir die Folgen der Lebercirrhose sind 
aueh durch unsere Untersuchung nicht mSglich. Daffir liegen zu vie]e abweiehende 
Befunde vor. So ist in allen drei Gruppen in mehr als der H~]fte der F~lle Ascites 
vorhanden. Auch bei der atrophisehen Cirrhose ist der Prozentsatz der Oesophagus- 
varicen hoch (44%) und bei immerhin 28% der Beobaehtungen wiegt die Mflz 
mehr als 250 g. Ebenso versterben in allen Gruppen Menschen an Oesophagus- 
varieenbintungen und Hepatargie. CTberwiegende Einflfisse aber glauben wir trotz 
dieser Einschr~nkungen dureh die Auswertung von Leiehenbefunden geltend 
maehen zu kSnnen. 
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