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(Schluss.)

l\un gehe ich zur Uebersicht der Verinderungen im mesodermalen
Teile des Zentralnervensystems iiber.

Zuvorderst miissen wir einige Grundthesen der normalen Histologie
der Gefisse des Nervensystems feststellen, und namentlich: es ist be-
wiesen, dass im normalen Zustande innerhalb der Gefissscheiden weder
Lymphozyten noch Leukozyten!) vorhanden sind; ausserdem dient die
Adventitialscheide nicht nur als Gefiisshaut, sondern ist zugleich als
biologische Grenze zwischen dem ektodermalen und dem mesodermalen
Teile des Nervensystems?) zu betrachten. Es gibt zwei Lymphriume:
einer zwischen der Adventitia und der Muscularis, der andere zwischen
der Adventitia und der glidsen Membrana limitans perivascularis; diese
Riame sind voneinander dort getrennt, wo die Adventitia existiert; wo
sie nicht vorhanden oder sparlich ist, in den Kapillaren, vereinigen sich
diese Lymphweges). Noch einige Worte iiber die sogenannten Plasma-
zellen, die eine so wichtige Rolle in der Pathologie des Nervensystems
spielen. lch werde mich mit der Entwickelungsgeschichte der Lehre
von den Plasmazellen iiberhaupt nicht befassen, da dieselbe fiir uns
keine Bedeutung hat. Es muss bemerkt werden, dass diese Zellen in
der Histologie unserer Zeit eine wichtige Rolle spielen, und dass sie
morphologisch sich von den Lymphozyten unterscheiden, obgleich
zwischen ersteren und letzteren allmihliche Ueberginge existieren; die.
Herkunft derselben von den Lymphozyten ist die wahrscheinlichste aller
Voraussetzungen.

Morphologisch zeichnen sich die Plasmazellen durch folgende Eigen-
heiten aus: einkernige Zellen, die mit Methylenblau intensiv gefirbt

1) Nissl, L. ¢, S. 340.
2) Derselbe, L .
3) Schrioder, 1. c. S. 42.
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werden; bei der Firbung mit Thionin werden sie metachromatisch
tingiert; infolgedessen ist diese Farbe besonders bequem behufs Differen-
zierung der Plasmazellen von den iibrigen Elementen; das Plasma ist
umfangreich, enthilt unregelmassige Stlicke gefirbter Substanz. Kurz,
nach Nissl sind alles, was nicht Gitterzellen, Fibroblasten, Lympho-
zyten, Leukozyten, Endothel oder Mastzellen sind, Plasmazellen.

Wir haben bereits frither die Gefdissverinderung beschrieben. Wir
haben gesehen, dass hier Quellung der Intima, Verlust der Tinktions-
fahigkeit des Endothels und Verwandlung der Wandung in Hyalin beob-
achtet werden; ausserdem wird Quellung des Kapillarendothels beob-
achtet. Weiterhin findet hiufig eine Zerfaserung der Muskularis statt,
und zuweilen nimmt dieselbe Teil an der hyalinen Entartung der Intima,
wobei sie ihre Kerne verliert. Im Endothel, in der Adventitialscheide
kommen hiufig in grosser Menge Pigmentkorner vor. Bei der Farbung
der elastischen Fasern wird in den grosseren Gefissen eine Zerfaserung
der Membrana elastica in mehrere elastische Schichten wahrgenommen.
Endlich sehen wir, dass zuweilen an verschiedenen Stellen der Rinde,
der weissen Substanz, der Basalganglien, des Kleinhirns, des verlingerten
Markes feine Himorrhagien mit daraaffolgender Kompression des Ge-
fisschens stattfinden; manchmal gelingt es, die Ruptur eines solchen
Gefisschens zu beobachten, welche eine Himorrhagie zur Folge hatte.
Es eriibrigt noch, des Vorhandenseins von Hohlriumen im Gehirn und
in der weissen Substanz des Riickenmarks Erwihnung zu tun. Solche
Hohlriume enthalten ein kollabiertes Gefisschen; das Nervengewebe
fehlt ringsum und besteht aus faserigem Stroma.

Im Riickenmark, an der Peripherie werden Bilder vollstindiger
Obliteration der kleinen Geffisse, einer bedeutenden Bindegewebsent-
wickelung um dieselben herum, das Fehlen von Nervenfasern an dieser
Stelle beobachtet. Im allgemeinen wird im Riickenmark eine lings der
Gefasse angeordnete reichliche Entwickelung von Bindegewebe konstatiert,
welche mit einer bedeuntenden Verdickung der Rickenmarkshaute zu-
sammenhingt. Zuletzt werden im Rickenmark Corpora amylacea beob-
achtet, wenngleich nicht besonders hiufig.

Vorliaufig wollen wir die Frage von den Gefissverinderungen nicht
berihren, da dieselbe einen speziellen Gegenstand in Zusammenhang mit
dem gesamten Gefiisssystem bildet. Es sei nur bemerkt, dass hier Ver-
anderungen des feinen Gefdsssystems, Stauungserscheinungen und in
manchen Fillen Rupturen der kleinen Gefisse beobachtet werden.

Exsudative Erscheinungen habe ich fast nicht konstatieren konnen.
Nur in Fallen mit scharf ausgeprigtem Verlaufe habe ich eine geringe
Anhiufung von Zellelementen um die Gefisse herum wahrnehmen
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konnen, doch waren dies alles Lymphozyten und Leukozyten; Plasma-
zellen habe ich fast nie gesehen; auf diese wichtige Eigenheit mache
ich aufmerksam. Analysieren wir nun eine andere Erscheinung: das
Vorhandensein von Hohlriumen im Gehirne. Bereits bei der Beschrei-
bung der makroskopischen Verianderungen musste das hiufige Vor-
handensein von état criblé betont werden.

Wie bekannt, unterscheidet Marie dreierlei Art Hohlrdume1): 1. foyers
lacunaires de désintégration; 2. état criblé; 3. porose cérébrale. Ohne
die letzte Art von Hohlriumen zu berithren, welche.nach Hartmann?)
ihren. Ursprung einer Gasbildung verdanken, will ich nur die 2 ersten
niher besprechen. Die von uns gefundenen Hohlriume entsprechen am
ehesten der ersten Klasse der Marieschen Klassifikation, was durch das
Vorhandensein von Gefissverinderungen besonders bestitigt wird, mit
Hilfe deren der Autor das Zustandekommen dieser Hohlriume erklirt.
Dafiir spricht ebenfalls der état criblé, als ,le résultat de comgestions
sanguines répetées* nach dem Ausdrucke von Durand-Fardel [Maladies
des vieillards]?®).

Ieh muss noch erwihnen, dass manchmal Zysten vorkommen, in
welchen Reste von Blutkdorperchen beobachtet werden. Das Fehlen von
Kérnchenzellen weist daraufhin, dass der Prozess hier bereits beendet
ist. Die Corpora amylacea muss ich eingehender besprechen. Die Frage
nach dem Ursprunge derselben wird in dem Sinne geldst, dass diese
Bildungen veranderte Gliazellen vorstellen4). Mit gegebener Frage habe
ich mich nicht befasst, doch voriibergehend habe ich Bilder einer all-
méhlichen Degeneration der Zellelemente der Glia angetroffen. Es
erlibrigt noch, auf die bei Pellagra besonders hiufig vorkommende
Obliteration des- Zentralkanals hinzuweisen, worauf bereits frither von
einigen Beobachtern, z. B. Babes und Lion, aufmerksam gemacht worden
ist. Was das peripherische Nervensystem belangt, so habe ich die
feinen Fasern der Extremititen untersucht und hier bedeulende Degene-
ration der feinen Nervenendigungen und der Aeste beobachtet.

Jetzt gehen wir zu der Zusammenfassung der am Herzen beob-
achteten Verinderungen iiber. Zuvorderst lenkt hier die Aufmerksam-
keit anf sich die Anhsnfung von braunem Pigment in den Muskelzellen;
weiterhin die starke Entwickelung des fibrillaren Bindegewebes; zwischen
den Biindeln dieses letzteren habe ich fast nie Zellelemente finden

1) Marie, Revue de médecine. 1901.
2) Hartmann, Wiener klin. Wochenschr, 1900, Nr. 12.
3) Zit. nach Dinkler, Archiv f. Psychiatrie. Bd. 89. S. 459.
4) Kakakazu Nambu, Ueber die Genese der Corpora amylacea des
Zentralnervensystems. Archiv f. Psychiatrie. Bd. 44.
Archiv f..Psychiatrie. Bd 49. Heft 3. 57
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konnen. Besonders stark entwickelt ist dieses Gewebe lings der Ge-
fasse. Die Arterien besitzen hier verdickte Wandungen, zuweilen er-
scheint die Intima bedeutend hyalinisiert; die Venen erweitert und mit
Blut geftllt. Babes') machie unlingst den Versuch, die Anordnungs-
typen des Bindegewebes im Herzen zu klassifizieren. Ohne seine Klassi-
fikation eingehend zu betrachten, bemerke ich, dass bei uns die Anord-
nung einem bestimmten Typus nicht entspricht. Im allgemeinen bieten
unsere Objekte nach der Babesschen Klassifikation einen gemischten
Typus dar. Was die nervisen Herzganglien betrifft, so wurden hier
charakteristische Verinderungen beobachtet: die Zellen sind degeneriert,
das Protoplasma granuliert, der Kern ist zuweilen an der Peripherie
gelegen, die Nisslschen Granula sind zerfallen, das Kapselendothel zu-
weilen vermehrt. Das interstitielle Stroma hyperplasiert, in demselben
finden sich bedeutend mehr Granula als im normalen Zustande, Zu-
weilen wird Zerfall des Zellleibes in eine feinkdrnige Masse beobachtet.
Fast in allen Fallen hiuft sich in den Nervenzellen gelbes Pigment an,
das dieselbe Eigenschaft besitzt wie im Zentralnervensystem. Was die
grossen Gefdisse (Aorta, Pulmonalis usw.) anbelangt, so sind hier die
typischen Erscheinungen von Sklerose durchaus nicht notwendig und
geben meiner Meinung nach ebensolehe Begleiterscheinung ab wie auch
bei anderen Erkrankungen, die #tiologisch mit der Arteriosklerose nicht
zusammenhingen. In Fillen von Pellagra mit protrahiertem Verlaufe
werden Hypoplasie des Herzens und der Gefisse beobachtet, doch
miissen wir in unseren Schlussfolgerungen sehr vorsichtig sein, es gentigt
zu diesem Zwecke z. B. die Arbeit von Strecker?) anzufithren. Letzterer
fand in allen von ihm untersuchten Fillen von chronischen Psychosen
pathologische Verinderungen des Herzens und der Blutgefisse. An-
gesichts dessen, dass die Pellagra in der Mehrzahl der Fille eine lang-
wierige und erschépfende Erkrankung ist, bin ich gendtigf, auf die
Losung jener Frage zu verzichten, in welchem Masse die atrophischen
Erscheinungen im Herzen und in den Gefissen mit der Pellagra als
einer Ursache derselben par excellence in Zusammenhang stehen.

Jeh muss noch auf folgende Frage eingehen: hingt die Entwicke-
lung von Bindegewebe von den Gefissverinderungen ab oder nicht?
Ich meine, dass eine nicht scharf ausgeprigte Verdickung der Gefiss-
wandungen fiir die Abwesenheit eines direkten Zusammenhanges zwischen
diesen beiden Erscheinungen spreche. Dafiir sprechen ebenfalls die

1) Babes, Comptes rendus de la Société de Biologie. 1908. p. 1121.
2) Strecker, Anatomische Verdnderungen des Herzens bei chronischen
Geistesstorungen. Virchow’s Archiv. Bd. 136.
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slteren Beobachtungen von Viti'): Dieser Autor fand Sklerose des
Myokardiums neben fast normalen Geffissen. Andererseits kann der von
uns beobachtete Prozess auf die sogenannte primére chronische Myo-
karditis nicht bezogen werden, letztere beginnt unter akuten produktiven
Erscheinungen im Interstitialgewebe, wie das von Bard, Philipp und
Kelle2?) beschrieben worden ist; bei uns fehlt die gegebene Erscheinung.
Wie bereits erwahnt, sehen wir nur ein fibrillires Bindegewebe. Ich
muss noch bemerken, dass im Gesichtsfelde nicht selten Mastzellen vor-
kamen. Eine pathologische Bedeutung schreibe ich denselben nicht zu.
Browicz3) fand diese Zellen auch im normalen Zustande.

Was die Lungen betrifft, so habe ich hinfig normale Organe, nur
mit einigen Erscheinungen von Oedem in den hinteren unteren Lappen,
beobachten konnen. Bei der mikroskopischen Untersuchung solcher
Lungen fand ich schwache Entwickelung des interlobuliren und peri-
bronchialen Bindegewebes, Stauungserscheinungen im Kapillarsystem;
stellenweise kamen zum Vorschein pneumonische Herde von mikroskopi-
scher Grosse. Diese Herde bestanden aus mehreren Alveolen mit einer
geringen Menge fibrinds-zelligen Exsudats. Im dbrigen war das Lungen-
gewebe normal. Die Gefisswandungen boten ausser Verdickungen keine
besonderen Verinderungen dar; es wurden Objekte beobachtet mit
hyaliner Degeneration der feinen Arterien. Hiaufiger aber werden
Pneumonien — lob#re und lobulire — beobachtet, die also nur mikro-
skopisch konstatiert werden. Unter dem Mikroskop wurde das Bild
eines zellig-fibrindsen Exsudats mit etwas albumindser Flissigkeit beob-
achtet, zuweilen waren die Exsudationserscheinungen sehr intensiv,hiufiger
— ziemlich schwaeh ausgepriigt. Weiterhin beobachtete ich den Ueber-
gang solcher Pneumonien in Karnifikation: der Alveoleninhalt wurde
durch fibrillir-zelliges Bindegewebe ersetzt. Zwar selten kamen Lungen-
infarkte vor. Was das Vorhandensein von kleinen pneumonischen
Herden in den makroskopisch scheinbar normalen Lungen anbelangt, so
muss es uns durchaus nicht wundern, da die von Bleck?) unlingst an-
gestellten Untersuchungen beweisen, dass solche Befunde ‘durchaus keine
Seltenheit sind; in Zusammenhang mit den Untersuchungen von Diirck5)
und Tendelow?®) veranlassen uns die von Bleck erzielten Daten, die

1) Viti, Zentralbl. f. allgemeine Pathologie usw. Bd. II. S. 175,

2) Kelle, Zentralblatt f. allgemeine Pathologie. Bd.49. S. 442,

3) Browicz, Ueber Mastzellen im Herzmuskel. Zentralbl. f, allg. Path,
Bd. I. S. 582.

4) Bleck, Zentralbl. f. allg. Pathol. Bd. 20. 8. 533.

5) Diirck, Minchener med. Wochenschr, 1904. Nr. 26.

6) Tendelow, Ursachen der Lungenkrankheiten. S. 296.
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Schlussfolgerung zu ziehen, dass die in den Lungen normal existierenden
Bazillen unter jenen oder anderen Bedingungen von Schwichung des
Organismus die Bildung von kleinen und zuweilen auch grossen pneu-
monischen Herden hervorrufen. Im allgemeinen besitzt die Infiltration
den Charakter einer schlaffen, ,pneumonie de starvation® Lépines
ohne deutlich ausgesprochene klinische Symptome; solche Pneumonien,
die der kachektischen Periode der Pellagra eigen sind, enden in der
Regel letal, auf welchen Umstand bereits vor 25 Jahren Thaer auf-
merksam gemacht hat; letzterer bewies, dass die Pneumonie der Geistes-
kranken nicht typisch und fast immer tédlich wire. Bei der Bakterien-
firbung fanden sich in solchen Fillen ausser Diplokokken Staphylokokken
und Streptokokken; hier ist, wie wir ersehen, nichts Typisches im dtio-
logischen Sinne vorhanden. I[m Gegensatz zu dem von Diurck?) auf-
gestellten Grundsatze, nach welchem die Zahl der Bakterien im umge-
kebrten Verhiltnis zu der Fibrinquantitit in den Alveolen steht, fand
ich stets eine geringe Anzahl von Bakterienformen, die davon zeugen,
dass der pnenmonische Prozess im gegebenen Falle infolge des friih-
zeitigen Exitus sich nicht entwickeln konnte.

In frischeren Pellagrafillen ohne Kachexie werden typische Objekte
von Pneumonie wahrgenommen. Hier ist die Rede von interkurrenten
Erkrankungen, inwieweit hier der Diplokokkus oder andere Bakterien
eine Rolle spielen, ist fiir uns nicht wichtig, um so mehr die Abhingig-
keit der Pneumoniestruktur von der Art des Erregers noch nicht be-
wiesen ist2).

Das Vorhandensein einer Bindegewebshyperplasie nebst Kapillar-
erweiterungen, wobei ausserdem an diesem Orte junges, zellreiches Ge-
webe fehlt, spricht fir die Moglichkeit einer Entstehung von inter-
stitiellen Erscheinungen infolge allgemeiner Stauung, wenngleich hierbei
die Stirke des interstitiellen Gewebes bei verschiedenen Individuen
grossen Schwankungen unterworfen ist.

Zuletzt muss noch erwihnt werden, dass dann und wann Lungen-
infarkte beobachtet wurden. Die Bildung von Infarkten lisst sich eigent-
lich vollkommen naturgemiss durch die bei chronischen Pellagrikern
vorhandenen Bedingungen erkliren. Die klassische Lehre Virchows
von der Embolie diente als Ausgangspunkt behufs der Begriindung. der
Infarkttheorie; jedoch hat diese Lehre in den letzten Dezennien ihre
Einfachheit eingebiisst und bedeutende Verbesserungen erfordert, wenig-

1) Diirck, Grundriss der spez. path. Histologie. Bd. 58. S. 93.
2) Diirck, Deutsches Archiv f. klin. Med. Bd. 58. S. 368.
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stens, was die Lungen anbelangt. Das Verdienst Grawitz’?) ist, dass
er den Zusammenhang von Infarkt und Stauungserscheinungen festge-
stellt hat; letztere bieten nach den Beobachtungen dieses Autors ,den
einzigen wirklieh konstanten anatomischen Befund“ dar. Die Arbeit
Wellgerdts?) hat gewissermassen die Ansichten von Grawitz bests-
tigt; und letzter Zeit gilt fiir festgestellt, dass behufs des Zustandekom-
mens eines Infarkts das Verhandensein von Gefissveriinderungen und
namentlich Stauungserscheinungén erforderlich ist®). " Wir haben bereits
gesehen, dass in unseren Fillen solche vorhanden sind.

Was die Leber betrifft, so baben wir hier, wie gesagt, folgende
Erscheinungen becbachtet: Anhiufung von braunem Pigment in den
Leberzellen; Fettinfiltration derselben und fettige Degeneration, zuweilen
Albumindegeneration; weiterhin Hyperplasie des interlobuliren Binde-
gewebes, hiufiger des fibrillaren, zuweilen des granuléiren an den Rin-
dern der Lobuli; zuweilen, zwar hochst selten, wurden neugebildete
Gallengéinge beobachtet; ausserdem Erweiterung des zentralen Kapillar-
netzes und Verengerung nebst hyaliner Degeneration der kleinen arte-
riellen Gefisse. Was die Leberzellen anbelangt, so boten dieselben, wie
gesagt, Pigment- und Fettdegeneration dar; einige derselben waren atro-
’phiert, durch die erweiterten Zentralkapillaren oder durch das fibrillire
Bindegewebe komprimiert; zuweilen wurden bei der Firbung nach
Flemming karyokinetische Figuren in den Leberkernen beobachtet.
Auf diese Weise sehen wir, dass bei Pellagra folgendes beobachiet wird:
eine Kombination von atrophischen Erscheinungen des Parenchyms und
produktiven des interstitiellen Bindegewebes; neben diesem — Gefiiss-
verinderungen. Es muss noch hinzugefiigt werden, dass das Pigment
keine Eisenreaktion lieferte; es erdbrigt noch, der ausfiihrlichen Unter-
suchungen von Kretz¢) zu erwihnen; letzterer fand, dass die Hilfte
der Falle von Leberzirrhosen mehr oder weniger Himosiderin enthilts)
und dass die Leber marantischer und aniimischer Individuen nur eisen-
freies Pigment enthilt6). ,

Also haben wir zwei Reihen von Veriinderungen vor uns; einerseits
— Pigmentdegeneration der Leberzellen mit gleichzeitiger Erweiterung
des zentralen Kapillarnetzes; andererseits — interlobulire Entwickelung

1) Grawitz, Ueber den himorrhagischen Infarkt der Lungen. S, 41.

2) Wellgerdt, Ueber den himorrhagischen Infarkt der Lunge. Orths
Festschr. 5. 119.

3) Diirck, L. ¢. Bd. 2. S. 75.

4) Kretz, Himosiderin-Pigmentierung der Leber.

5) Kretz, S.42.

6) Kretz, S.40.
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von Bindegewebe. Letszterer Prozess ist als eine Art der Zirrhose an-
zuseben. Die Kombination ven Stauungsleber und sklerotischen Er-
scheinungen regt die Frage an: sind dies selbstindige Erscheinungen
oder nur Beiten eines und desselben Prozesses?

Es muss jedoch darauf aufmerksam gemacht werden, dass die ge-
gebene Frage bis jetzt noch nicht gelost worden ist. Die #lteren
Autoren hielten die Moglichkeit oder sogar die Notwendigkeit eines
Ueberganges der ,Foie cardiaque“ in Zirrhose fiir bewiesen; so z. B.
behauptet Taloman, dass es drei Stadien von Zirrhose kardialen Ur-
sprunges gibt: Muskatnussleber, atrophische Zirrhose und gelbe Leber-
atrophie?). Die ,Foie cardiaque® war fiir die Pathologie der Sklerosen
in den 90er Jahren von so grosser Bedeutung, dass Chauffart in den
»Traité de la Médecine* sich vollkommen Sabourin anschloss; letzterer
behauptet, die gesamte Krankengeschichte der Leber des Menschen wire
in die Geschichte der ,Foie cardiaque“ eingeschrieben?). Ziegler?)
gibt in seinem bekannten Handbuche zweierlei Art von Sklerose an:
1. Sklerose, welche ihren Anfang in den Aesten der Pfortader nimmt
und einen herdférmigen Charakter besitzt und 2. arterielle Sklerose,
bei welcher die Leber durchgehends affiziert ist. Orth¢) beschreibt die
Zirrhose in ihren verschiedenen Formen und meinf, dass die Stanungs-
leber Sklerose hervorrufen konne und einer gewdhnlichen zirrhotischen
Leber sehr dhnlich wire. Die franzdsische Schule unterscheidet, wie
bekannt, mehrere Formen von Zirrhosen; noch verhiltnismissig unlingst
auf dem internationalen Kongress zu Moskau behaupteten mehrere fran-
zosischen Autoren die These von der Vielfaltigkeit der Zirrhosenformen.

In letzterer Zeit sind aber neue — unitire — Ansichten entstanden;
im Gegensatz zu den fritheren, nach welchen die Pathologie der Zir-
rhosen sich auf die Pathologie der ,Foie cardiaque“ stiitzt, — diese

Ansichten behaupten, dass die Erweiterung und Stauung der Gefisse
nicht imstande wiren, Entziindung hervorzurufen; letztere findet stets
im Bezirke der Pfortader statt. So spricht Tripiers), von dessen An-
sich spater die Rede sein wird; vorliufig sei bemerkt, dass ich in ver-
hiltnismissig frischen Fallen das Bild einer interlobuliren Sklerose und
Stauungserscheinungen vorfand; in mehr protrahierten schloss sich hierza
ein Granulationsprozess im Bereiche der normalen Venen an. Was die
Milzverinderungen betrifft; so sind derselben zweierlei vorhanden,

1) Zit. nach Bard, Précis d’anatomie pathol. p. 597.

2) 1. c. p. 788.

3) Lehrbuch der pathologischen Anatomie. Aufl. 1890. Bd. 2. S. 592.
4) Orth, Lehrbuch der pathologischen Anatomie. Bd. 1. S. 916.

5) Tripier, Faite d’anatomie pathologique générale. p. 327 et 328.
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Die ersten sind charakterisiert durch Verdickung der Trabekel, der Ge-
fasswandungen und der Trabekel des retikuliren Gewebes. Die Gefiss-
verinderungen will ich etwas eingehender besprechen.

Nirgends habe ich so exquisite Gefissveriinderungen angetroffen,
wie in der Milz.

Die Intima ist bedeutend hyalinisiert und obliteriert fast die Ge-
fasslichtung; zuweilen sind simtliche Schichten entartet und in Hyalin
umgewandelt. Soleh eine Degeneration wird in den Arterien der Fol-
likel beobachtet. Letztere verdden zuweilen. Das interstitielle Gewebe
wachert, verdickt sich; die Zahl der Zellelemente nimmt ab. Das
Venensystem der Milz ist erweitert, von Blutkérperchen vollgepfropft;
in Fillen mit weit vorgeschrittenem interstitiellen Prozesse finden sich
in geringer Menge Anhiufungen von Pigmentschollen. - Zu der anderen
Art der Versinderungen, die hiufig vorkommen, gehéren neben der ersten
Art die akuten Erscheinungen: Hyperplasie der Zellelemente der Pulpa
und der Follikel; die Zellen erhalten zuweilen einen epithelioiden Cha-
rakter und enthalten Erythrozyten; es werden aber auch Epithelzellen
mit zwei Kernen, spindelférmige, gequollene beobachtet.

Wie ich mich bereits gediussert, werden die erwithnten aknten Er-
scheinungen nicht selten neben den ersten, den chronischen beob-
achtet. Eine Bakterienuntersuchung lieferte keine deutlichen Resultate;
ausser einer geringen Menge von Kokken, wurde nichts mehr gefunden.
Die Untersuchung auf Typhusbazillen ergab ebenfalls keine positiven
Resultate. ‘

Die Verinderungen der Milz sind fir uns von grosser Wichtigkeit.
Als blutbildendes Organ, Filtrationsapparat fiir Bakterien und Toxine,
die im Blute kreisent), als Apparat, das eine wichtige Rolle in der
Entwickelungsgeschichte der Lehre von der Autointoxikation spielt,
liefert die Milz Bedingungen, welche uns veranlassen, mit der Exquisitiit
der von uns gefundenen Verinderungen bei der Beurteilung der Patho-
genese der Pellagra zu rechnen.

Den Abschnitt von der Milz schliessend, muss ich der Untersuchungen
Gauncherts und Sergents?) erwihnen. Diese Autoren sprechen von
der Atrophie dieses Organs, von den interstitiellen Erscheinungen und
iibergehen mit Schweigen die scharf ausgepriigte hyaline Entartung der
kleinen Arterien; unterdessen ist dies ein in die Augen fallendes Sym-
ptom, auf das ich besonders aufmerksam machen wollte.

1) Die Untersuchungen Posners und Lewins. Berliner klin, Wochen-
schr. 1905.
2) Gaucher und Sergent, 1. c.
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Indem ich die Beschreibung der Nierenverinderungen beginne,
will ich vorliufig einige Worte von den Arbeiten anderer Autoren sagen.
Die oben erwihnten Autoren Gaucher und Sergent behaupten, dass
»0n ne trouve aucune altération du systéme glomerulaire*. Mau-
rice Dide fand eine Reihe von Veriinderungen: degenerative Erschei-
nungen und Himorrhagien. Poussié u. a. beschreiben teils zufillige,
teils entziindliche Erscheinungen. Lombrosor) fand atrophische und
zirrbotische Verdinderungen. Vassale und Belmondo2) konstatieren
bei Pellagra chronische Nephritis. Was unsere Objekte betrifft, so haben
wir hier ziemlieh einférmige Bilder beobachtet. Scharf ausgeprigte
Ueberfiilllung des Kapillarnetzes, Verddung einiger Kanilchen; Verdickung
des interstitiellen Gewebes; in der Rinde konstatieren wir Bindegewebs-
entwickelung; zuweilen Granulationsprozess. Die Bowmanschen Kap-
seln sind bedeutend verdickt; hin und wieder kommen hyalin entartete
Glomeruli zum Vorschein. Im Epithel der Kaniilchen sehen wir ver-
schiedene Arten degenerativer Verinderungen: tribe Schwellung, fettige
Degeneration, das Vorhandensein von hyalinen Zylindern, vollstindigen
Zerfall des Epithels und Kollaps der Tubuli. Ausserdem habe ich in
manchen Fallen Anhiufung von gelbem und dunkelbraunem Pigment
im Epithel gesehen, ohne Kisenreaktion. Die Arterien haben verdickte
Wandungen und eine hyalin entartete Intima; die grosseren Venen be-
sitzen ebenfalls etwas verdickte Wandungen und ein von Blutkdrperchen
gefiilltes Lumen. Das von uns beschriebene Bild bietet die Summe der
Merkmale dar, welche teilweise der Stauungsniere eigen sind; dasselbe
konnte etwa mit der arteriosklerotischen Niere verwechselt werden, doch
sprechen dagegen Erwigungen, von denen spiter die Rede sein wird.
Jetzt will ich nur die Frage von den Eigenschaften des interstitiellen
Gewebes beriihren, da hierliber bis zum heutigen Tage Meinungsverschie-
denheiten vorhanden sind, ob die Verdickung der Interstitien als
eine wahre Hyperplasie oder als ein Resultat der Verdickung der Ge-
fasswandung anzusehen wire. Die Mehrzahl der Autoren #ussert sich
zu Gunsten der Hyperplasie; so z. B. sagt Israel3), dass der Prozess im
wesentlichen eine Hyperplasie sei. Rindfleisch?), Puricelle?), Orthe)

1) Lombroso, 1. ¢. p. 147.

2) Zit. nach Lombroso, 1. c. p. 147.

3) Israel, Praktikum der pathologischen Histologie. S. 307.

4) Rindfleisch, Pathologische Gewebelehre. S. 529.

5) Puricelle, Zyanotische Induration der Nieren. Arb. aus dem path.
Institut zu Minchen.

6) Orth, Lehrbuch. Bd. 2. S. 33.
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und Schmaus?) sprechen von einer einfachen homologen Ver-
mebrung der Fasern, ohne Zellvermehrung, . und nur der letatere
Autor nimmt an, dass in der Rinde eine echte entziindliche Hyperplasie
mit Grundzellenwucherung beobachtet wird. Ich muss mich vollkommen
der Ansicht dieses Autors anschliessen; die Nieren ausfiihrlich unter-
suchend, iiberzeugte ich mich davon, dass in der Pulpa Quellung und
Vergrosserung des Volumens des interstitiellen Gewebes ohne Zellver-
mehrung stattfindet; die Tunica propria der Tubuli erhilt ein homo-
genes, glanzendes Aussehen. In der Rinde sehen wir ebenfalls eine
betrichtliche Entwickelung von fibrillirem interstitiellem Bindegewebe,
vorzugsweise dem neben den Gefissen gelegenen; doch in demselben
und dabei in ‘der Nihe der Gefisse finden sich Herde eines Granulations-
prozesses; letzterer wird hiufig um das Vas afferens hernm beobachtet.

Was die Nebennieren anbelangt, so wurde hier, abgesehen von
feinen Kapillarhamorrhagien, nicht Anormales beobachtet. Das Pankreas
bietet, wie wir aus der Beschreibung einiger Fille ersehen, keine be-
achtenswerte Veriinderungen dar; hierbei sei bemerkt, dass auch andere
Autoren, z. B. Gaucher und Sergent, Lombroso u. a. irgendwelche
wichtige Verinderungen in diesen Organen nicht gefunden haben.

Der Gastrointestinaltraktus bietet, wie wir ersehen, eine Reihe
von Verinderungen dar, welche auf chronische Entzlindung mit Ausgang
in Atrophie der Schleimhaut zuriickzufihren sind. Es ist sehr wichtig,
zu bemerken, dass in einigen von mir untersuchten Fillen ziemlich
scharf ausgesprochene Verinderungen des Nervenapparates des Darmes,
welche denjenigen der Herzganglien analog sind, beobachtet wurden.
Ich bin nicht geneigt, hier einen Prozess per continuitatem, der von der
Schleimhaut aus auf tiefer gelegene Teile Ubergeht, -zu sehen. Die
Untersuchung zeigt, dass die degenerativen Erscheinungen im Nerven-
apparate auch dann beobachtet werden, wenn in der Umgebung keine
besonderen Verinderungen stattfinden. Ich muss noch hinzufiigen, dass
ich hier fettige Entartung der Nervenzellen und Anhiufung von braunem
Pigment konstatierte. Babes?) fand im Darme amyloide Degeneration;
Ganzales und Verga?®) exquisit ausgepriigte Atrophie; Lombroso,
Gaucher und Sergent, Poussié usw. Ulzera, Darmdiphtherie, zu-
weilen polypose Verdickung der Mukosa. Die Gesamtheit dieser Daten
berechtigt uns, dieselben fiir das Bild eines chronischen Katarrhs des
Gastrointestinaltraktes zu halten, mit hiufigstem Ausgang in Atrophie

1) Schmaus, Zyanotische Induration der Nieren. S. 84,
2) Babes, l. ¢. p. 38.
3) Zit. nach Carmao, p. 43.



884 A. D. Kozowsky,

nebst Begleitersecheinungen von degenerativen Veriinderungen des Meso-
dermalteiles und zufallig vorhandenen diphtherischen Verinderungen;
letztere sind das Resultat entweder einer Infektion oder eines Druckes
von seiten der Kotmassen auf die atrophierte und einer geniigenden
Blutzufuhr entbehrende Schleimhant. Zuletzt muss bemerkt werden, dass
auch im Gastrointestinaltrakte hayline Degeneration der Wandungen von
kleinen Arterien und zuweilen Einengung des Lumens derselben vorge-
funden wird. Im allgemeinen entsprichi gewissermassen das Bild der
Verinderungen im Digestionsapparate der zuerst von Jirgeus?) be-
schriebenen Erkrankung — Atrophia gastrointestinalis progressiva; ich
spreche, selbstverstindlich, von reinen Fallen.

Was das Knochensystem betrifft, so wurden in einigen der von
mir untersuchten Objekte atrophische Prozesse beobachtet. Die Ver-
anderungen der Knochen haben schon lingst die Aufmerksamkeit der
Forscher auf sich gezogen. Strambio erwihnt der dussersten Briichig-
keit der Knochen bei Pellagrikern; Bouchard, Villergoit, Orso-
lato u. a.%) dussern dieselben Ansichten. Unsere Untersuchungen, wie
wir ersehen haben, bestitigen diese Daten. Die Briichigkeit der Knochen
wird besonders hiufig bei erschopften und an kolliquativen Diarrhten
leidenden Pellagrikern beobachtet. Nicht selten werden Rippenfrakturen
withrend der Obduktion konstatiert; wie diese Knochenverinderungen
zu verstehen sind, welch’ eine Bedeutung denselben in der Pathogenese
der Pellagra zuzuschreiben ist, davon wird spater die Rede sein; vor-
laufig wollen wir das Vorhandensein dieser Verinderungen in protrahierten
Fiallen feststellen. Es muss jedoch hierbei bemerkt werden, dass Lom-
broso Verinderangen an Knochen auch bei relativ frischen Kranken
beobachtet hat.

Betreffs der Hauterscheinungen ist zu bemerken, dass diese
letzteren besonders wichtig sind in der Hiusicht, dass sie eine wichtige
Rolle in der Klinik der Pellagra spielen.

Am ausfilbrlichsten haben sich mit dieser Frage Griffini®) und
Babes4) beschiftigh. Meine Untersuchungen zeigten folgendes: das
Stratam corneum und Stratam Malpighii sind bedeutend verdickt; in
den pigmentierten Bezirken sehen wir, dass die untere Schicht des
Stratum Malpighii von gelbbraunem Pigment erfiillt ist; letzteres ist in
den unteren der Haut anliegenden Bezirken des Zellprotoplasmas gelegen.

1) Jiirgens, Berliner klinische Wachenschrift, 1892, S. 357 und 435.
9) Zit. nach Lombroso, l. ¢. p. 143,

3) Griffini, zit. nach Lombroso.

4) Babes, L. c. p. 28
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Die Verdickung der Malpighischen Schicht geht, wie gesagt, Hand in
Hand mit der Verdickung der Hornsehicht einher; die gesteigerte Proli-
ferationstitigkeit der Elemente der ersteren ist mit demselben Zustande
der Elemente der letzteren innig verbunden. Der Pigmentreichtum der
Malpighischen Schicht hingt zusammen mit der Menge des Pigments
in der zweiten Schicht, infolgedessen wir Pigmentkérnchen zwischen den
Schichten der Hornsubstanz beobachten; das Pigment wird auch an der
Oberfliche der Hornsubstanz angetroffen. Zuweilen finden sich im
Epiderm Hghlen, die mit serdser Fliissigkeit gefiillt sind und eine gewisse
Menge von Zellelementen enthalten — , altération cavitaire de 1’epi-
derme“; die Bildung dieser Hohlen beginnt mit Erweiterung des peri-
nukleiren Raumes nebst Erweichung des Protoplasmas und Vereinigung
der ,vésicules unicellulaires® gzu einer Hohle. Die Bildung dieser
letzteren stimmt, meiner Meinung nach, mit der Ansicht Leloirs?) voll-
kommen iiberein. Die Papillen sind in den beschriebenen Fillen ent-
weder normal oder vergrdssert; die Saftkanilchen sind erweitert; in den
Liicken derselben, innerhalb der Spindelzellen, ist eine reichliche Menge
von gelbbraunem Pigment vorhanden; letzteres ist haufig fast am Rande
gelegen und konfluiert sogar mit dem pigmentierten Stratum germina-
tivum; die elastischen Fasern sind im allgemeinen intakt und nur hin
und wieder in Korner zerfallen; sie lassen sich nur ungeniigend mit den
speziellen Farben tingieren. In der Haut selbst sehen wir einen scharf
ausgeprigten Granulationsprozess um die Gefisse herum. Die Arterien
haben hyalin entartete Wandungen; die Granulationselemente bestehen
aus Lymphozyten, aus Elementen mit einem durch basische Anilinfarben
scharf tingierbaren Zellleibe nebst metachromatischer Reaktion bei der
Firbung mit Thionin und Methylenblau. Folglich baben wir Plasma-
zellen vor uns. Daneben sehen wir im Bindegewebe selbst zerstreute
Bindegewebszellen: dieselben sind spindelférmig, von bedeutender Grosse,
hypertrophiert und besitzen einen scharf gefirbten Kern. Ueber die
ganze Haut ist Pigment zerstreut; letzteres finden wir sowohl in den
Bindegewebszellen als auch in den Gefisswandungen und den Saftliicken;
dieses Pigment besitzt dieselben Eigenschaften wie das im Epiderm be-
findliche Pigment. Die Fiarbung der elastischen Fasern weist auf Zerfall
derselben hin; hierselbst fand ich die von Babes?) beschriebenen dicken
Hyalinfasern, welche mit Methylenblau hellblau gefirbt waren; diese
Fasern sind nach Babes wabrscheinlich degenerierte elastische Fasern.
Der Granulationsprozess ist exquisit ausgepragt; derselbe wird ebenfalls

1) Leloir, Archives de Physiologie. 1878.
2) Babes, L.c. p. 29.
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teilweise in der Umgebung der Driisen beobachtet. Die feinen Nerven-
fasern lassen sich nur schwach firben; dasselbe gilt von einem Teile
der Achsenzylinder.

In mehr vorgeschrittenen Fillen werden atrophische Veriinderungen
beobachtet: die Papillen sind verkleinert, hyalin entartet; ein besonders
scharf ausgeprigtes Bild sah ich in einem Falle: hier war eine ganze
Reihe von Papillen in glinzende homogene Bildungen umgewandelt,
wobei in letzteren Gefiisse und Fasern nicht konstatiert werden konnten.
Abgesehen von solchen extremen Fillen konnen wir dessenungeachtet
in protrahierten Fillen die obengenannten Veriinderungen der Papillen,
d. h. hyaline Degeneration und spiterbin Zerfall der elastischen Fasern
beobachten. Die Atrophie ergreift gleichfalls das Epiderm mit seinen
zwel Schichten: germinativum et corneum. Infolge von atrophischen
Verinderungen der ersten Schicht ist der Verhornungsprozess nicht so
intensiv, wie das in frischeren IUillen beobachtet wird; die Pigmentab-
lagerung ist schwicher ausgeprigt. In der Haut sehen wir Granu-
lationsherde, Atrophie der elastischen Fasern, viel Plasmazellen, Pigment
an denselben Stellen, jedoch in geringerem Quantnm; degenerative Ver-
inderungen in den Nervenfibrillen; feine Gefisse mit hyalinen Wandungen.

In frischen Fillen, an nicht pigmentierten Stellen, die folglich dem
Lichteinfluss nicht ausgesetzt waren, sehen wir dasselbe Bild wie auch
in den frisch pigmentierten Bezirken, jedoch in wejt geringerem Masse:
es werden endlich normale Hautbezirke mit hin und wieder veriinderter
Gefisschen vorgefunden.

Was das Pigment' anbelangt, so muss zuvérderst bemerkt werden
dass es mir nie gelungen ist, Eisenreaktion zu erhalten: doch das Vor
handensein dieses Pigments im Endothel und im Lumen der Geftsse
der allgemeine Prozess der Uebertragung desselben aus den mit einen
reichlichen Gefissnetze in der Malpighischen Schicht versehenen Orten
die Anhiufung desselben in den Bindegewebselementen, alles dies notig
wich, den Schluss zu ziehen, dass hier himatogenes Pigment vorhande:
ist, wofiir der quantitative Zusammenhang desselben mit den Entziin
dungsprozessen der Gefisse in der Haut spricht. Weiterhin ist der
susseren Ansehen nach das Hautpigment sehr dhnlich dem Pigment de
Nervenelemente, doch tritt bei der Osmiumreaktion ein scharfer Unter
schied hervor. Der erste erleidet gar keine Verinderungen; der zweit
liefert, wie bekannt, eine dunkelbraune, sogar schwarze Farbung.

Da die Veranderungen des Gefasssystems bei Pellagra so un
fangreiche sind, dass sie verdienen, besonders beschrieben zu werden, s
wollen wir uns hier am Schlusse mit der Uebersicht derselben befasser
Wir haben bereits gesehen, dass a) von seiten der grossen Gefisse keir
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zn verkennen; die bewiesene Rolle derselben im Sinne der Ernihrung
des Nervensystems?), die von Vielen behauptete Rolle im Prozesse des
Ersatzes von Nervenzellen, — alles dies spricht nicht zu Guunsten der
passiven Eigenschaften der Neuroglia. Es sind noch die Untersuchungen
der franzosischen Autoren hinzuzufiigen (Chasslin u. a.) iiber die Gliose
bei Epileptikern. Die aktive Rolle der Neuroglia wird von vielen
Autoren bestitigt: Anglade und Choereaux? und Marchands3) bei
progressiver Paralyse; hierfiir sprechen auch die Forschungen von
Elmiger®) und Alzheimer5). Die Gesamtheit dieser Befunde Ilasst
uns den Schluss ziehen, dass die Moglichkeit einer aktiven Neuroglia-
wucherung sowohl bei Pellagra, als auch bei anderen Psychosen nicht
in Abrede zu stellen sei. Ich meine aber, dass in unseren Fillen den-
noch eine sekundire Wuchernng derselben vorliege; dafiir sprechen:
1. der Charakter der letzteren ist ein reparatorischer; 2. das Fehlen
derselben in manchen Fillen nebst bedentenden Verinderungen der
Nervenelemente; 8. nirgends finden wir jene Verinderungen der Neu-
roglia, welehe so charakteristisch fiir die entziindlichen Prozesse des
Nervensystems sind®). Zunletzt konnen der reinen Theorie der Arterio-
sklerose folgende Tatsachen nicht angepasst werden: das Vorhandensein
(zuweilenj von Lymphozyten um die Gefiisse herum; bedeutende Ver-
dickung der Hirnhante und Kompression (zwar sebr selten) der Hinter-
wurzeln, welcher Umstand die Pellagra der Tabes sehr nahe stellt, wie
das die Untersuchungen von Obersteiner, Redlich, Nageotte usw.
feststellen ).

Weiterhin will ich von der Obliteration des Zeniralkanals sprechen.
Die pathologische Bedeutung dieses Faktums bei Pellagra scheint meiner
Meinung nach dberschitzt zu sein. Minor8) behauptet, dass er bei
Erwachsenen einen geschlossenen Kanal fiir normal erachte und nur in
20 pCt. aller Fille Ziehen denselben offen fand. Schmauss?) sagt:
n»Der Zentralkanal pflegt nur bei Kindern regelmissig gestaltet zu sein,

1) Nissl, Arch. f. Psych. Bd. 32.

2) Revuae neurologique. 1906.

3) Annales médico-psycholog. 1901.

4) Arch. f. Psych. Bd. 35.

5) Monatsschr. f. Psych. etc. Bd. 1.

6) Nuel, Névroglie dans 'inflammation du nerf optique. XIII. Congrés
internat. de médecine. 1900,

7) Maurice Dide, Altération médulaire chez les aliénés. Archives de
Neurologie. 1909. Vol. I. p. 301.

8) L c. S. 1044,

9 L e S.10.
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atrophiseh; in frischeren Fillen wurde von seiten derselben nichts Be-
sonderes wahrgenommen.

5. Allgemeine Schlussfolgerungen.

Die von uns aufgezihlten Verinderungen lassen sich auf folgendes
guriickfithren: degenerative Erscheinungen in den kleinen Gefassen,
Bindegewebsentwicklung, hedeuntende Verinderungen der Nervenzellen und
der TFasern des Zentraloervensystems; minder Dbedeufende im
peripherischen Nervensystem; degenerative Veréinderungen der parenchy-
matosen Plemente der Leber, der Nieren, des Herzens, allgemeine
Stauungserscheinungen.

Versuchen wir nun simtliche erhaltenen Erscheinungen in ein
Ganzes zu vereinigen.

Die Gefassveranderungen fallen in die Augen infolge ihrer Intensitit
und bedeutenden Verbreitung; dies muss meiner Meinung nach betont
werden, da noch unlingst Lukaes und Fabinyil) behaupteten, dass
ihr Befund dem Befunde Marianis widerspricht, der bei der Pellagra
die Arteriosklerose als bestindigen Befund bezeichnet?). Es versteht
sich von selbst, dass, wenn man von einer verbreiteten Sklerose spricht,
welche die grossen Gefisse ergreift, eine solche bei der Pellagra nicht
obligatorisch ist; dagegen ist aber die hyaline Degeneration der kleinen
Arterien hier eine gewohnliche Erscheinung. Welcher Natur sind diese
pathologischen Verinderungen? Die Farbung der elastischen Fasern
lieferte fast immer ein und dieselben Resultate: Zerfall der Membrana
elastica interna in mehrere Schichten, d. h., wir haben vor uns den von
Jores3) als hyperplastische Intimaverdickung bezeichneten Prozess.
Neben dieser Erscheinung sehen wir in den kleinen Arterien mit Kenn-
zeichen von Obliteration eine verdickte Intima, eine wohlerhaltene
Membrana elastica interna und innerhalb der Intima elastische Fasern,
d. h., hier liegt die Joressche regenerative Bindegewebswucherung der
Intima vor4). Die Beurteilung dieser beiden Verinderungen fibrt zu
dem Schlusse, in Uebereinstimmung mit den neuesten Ansichten iber
die Arteriosklerose, dass die erste Art der Verinderungen ein
physiologischer Prozess ist, welcher im gewissen Alter beobachtet wird,
eine Art Involution der Gefisswandungen®); der zweite Prozess ist eine

1) Zur patholog. Anat. der Pellagra. Allgem. Zeitschr. f. Psychiatrie.
Bd. 65. S. 657.

2) 1. c. S. 6627,

3) Jores, Wesen u. Entwicklung der Arteriosklerose. S. 46.

4) L c. S.46.

5) 1. c. S.140.
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typische Arteriosklerose, eine Erscheinung pathologischen Charakters.
Weiterhin ist es sehr wichtiz, zu bemerken, dass der pathologische
Prozess nur die kleinen Arterien ergreift; die fibros-hyaline Entartung
derselben stellt das von uns beobachtete Bild dem ,Arteriocapillary
fibrosis® Gulls und Suttons nahe; dafiir spricht auch die Verbreitung
des Prozesses. Hier muss die kardinale Wichtigkeit dieser Verinderungen
betont - werden; die Verddung oder Einengung des feinen arteriellen
Netzes ist selbstverstindlich von wichtiger Bedeutung fiir simtliche von
diesem Prozesse ergriffenen Organe und es entsteht nun die Frage:
stehen die Gefissverinderungen in kausalem Zusammenhange mit den
produktiven Prozessen jn den Organen? Erwihnen wir hierbei der
Lehre Huchards?), nach welchem die Gefisssklerose als eine private
Erscheinung der ,,Sclérose viscérale“ anzusehen ist; unsere Objekte sind
der Art, dass wir gendtigt sind, mit dieser Lehre zu rechnen.

In Betracht derselben glaube ich dennoch, dass die Gefisssklerose
bei uns eine sekundire Erscheinung sei; wir stossen hiufig auf solche
Objekte,  in welchen sich Arteriosklerose vorfindet, ohne dass Ver-
dnderungen in den Organen wahrgenommen werden; es kommen kleine
Gefisse vor, in denen die Vasa vasorum entartet und die benachbarten
Gewebe npch nicht verindert sind. Weiterhin stimmen die ausfiihrlicheren
Untersuchungen einiger Organe, vom Standpunkte der neuesten Forschungen
aus betrachtet, mit der Theorie Huchards nicht iiberein. Prym?) fand
in Fillen von interstitieller Nierenentziindung nur Spuren von initialer
Sklerose in Form einer ,hyperplastischen Verdickung der Intima“, und
nur zuweilen ,regenerative Wucherung des Bindegewebes“; nach diesem
Autor ist die Arteriosklerose schwach ausgeprigt sogar in weit vor-
geschrittenen interstitiellen Prozessen, welcher Umstand unseren Objekten
widerspricht, in denen entgegengesetzte Erscheinungen existieren. Hierbei
muss bemerkt werden, dass die Intensitit der Sklerose der feinen
Arterien bel uns nicht iberall eine gleiche ist; lokale Sklerosen werden
in letzter Zeit ziemlich hiufig beschrieben; hier sei Sanders3) Arbeit
erwahnt; letzterer beschrieb eine lokalisierte Sklerose der kleinen
Lungengefisse; ausserdem der Fall Cheinissest) von Magenarterio-
sklerose mit einer Reihe von klinischen FErscheinungen.  Unter
meinen Fillen wurde einmal scharf ausgeprigte hyaline Degeneration

1) Zit. nach Jores, 1. ¢. S. 19.

2) Prym, Useber die Verinderungen der arteriellen Gefiisse bei
interstitieller Nephritis. Virchows Arch. Bd. 177, S. 485.

3) Zentralbl. f. Allgem. Pathologie. Bd. 20. S. 851.

4) Medizinische Uebersicht. Bd. 69. S. 25. (Russisch).
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des feinen arteriellen Netzes der Lungen beobachtet. Auf diese Weise
steigt die Zahl der Falle von lokaler Arteriosklerose und es ist fiir uns
von grosser Wichtigkeit zu erdrtern, wodurch die mehr ausgesprochene
Lokalisation derselben an gewissen Stellen bei der pellagrosen Er-
krankung bedingt wird? Wir haben bereits ersehen, dass fiir eine in
die Augen fallende Erscheinung die hyaline Degeneration der feinen
Arterien gelten muss. Die Bedeutung dieser Degeneration kann gegen-
wirtig als eine vollkommen bestimmte angesehen werden; hierfiir geniigt,
einige Lehrhiicher der allgemeinen Pathologie zu zitieren. So spricht
Ribbertl): ,Die hyaline Entartung lisst sich am einfachsten dadurch
erkliren, dass wir eine lokale Stérung des Stoffwechsels zulassen.“
Tarassewitsch?) behauptet, das Hyalin entwickle sich besonders
hiufig bei chronischen Infektionen und Vergiftungen und sei von sehr
wichtiger Bedentung fiir den Organismus, da dasselbe zu Regeneration
unfahig ist und die hyalin entarteten Gefisswandungen den Verkebr
zwischen Blut und Geweben hochst erschweren. Podwyssozky?)
sussert sich folgendermassen: ,Die hyaline Degeneration wird hervor-
gernfen durch alle Bedingungen, weleche die Ernshrung des Binde-
gewebes hemmen und verschlimmern, durch Sauerstoffmangel desselben
(samtliche lokale Herdsklerosen) und hauptsiichlich durch die infizierende
Einwirkung einiger Gifte auf das Bindegewebe, insbesondere der
bakteriellen Toxine. Da die Gefisswandungen auf der Bahn der Ein-
wirkung von solchen Giften gelegen sind, so leiden sie am ehesten, und
die Gefisse der Njeren, als eines alle Blutgifte abfihrenden Organes,
unterliegen um so hiufiger der Degeneration.* Reprew?) behauptet:
»Die hyaline Degeneration entwickelt sich in dem Falle, wo ver-
schlimmerte, verlangsamte Ernahrung, verminderte Oxydierungsprozesse
und hauptsichlich Einfliisse von Vergiftungen dureh chemische Substanzen
vorliegen.  Sogar in dlteren Handbiichern von Paschutin®) und
Lukjanows) ersehen wir, dass diese Autoren die hyaline Metamorphose
zu der Art rechnen, bei welcher im allgemeinen die Ernihrung der
Gewebe herabgesetzt ist. In der Periode, als die Natur des Hyalins
noch dunkel war, war die Bedeutung desselben fiir die Ernihrung der
umgebenden Teile vollkommen klar. Hier muss auf die ,Traite d’Ana-

1) Ribbert, Allgem. Pathologie. S. 183.

9) Tarassewitsch, Aligem. Pathologie. S. 100. (Russisch).
3) Allgem. Pathologie. S. 183. (Russisch).

4) Allgem. u. experimentale Pathologie. S. 116, (Russisch).
5) S. 117—126. (Russisch).

6) Allgem. Pathologie der Zelle. S. 134—139. (Russisch).
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tomie pathologique® von Lancereaux?) hingewiesen werden; letzterer
kommt zu dem Sechlusse, dass die hyaline Degeneration hervorrufe
»la perte de la fonction d’une partie ou de la totalité des organes
affectés, avec ou sans cachexie concomitante.* . Es wire vielleicht ganz
iiberfiiissig, dass ich hier liangst bekannte Tatsachen zitiere, doch ist es
meiner Meinung nach sehr wichtig, durch Beweise den hchst wichtigen
Grundsatz in der von uns untersuchten Frage zu betonen und zu be-
kriftigen. Derselbe lautet: Die hyaline Degeneration der Gefisse wird
hervorgerufen durch Gifte, welche chronisch im Blute kreisen; diese
Entartung bedingt eine herabgesetzte Ernshrung, Animie und zuletzt
Sklerose der vom Gefiisse versorgten Organabschnitte. Von den akut
sich entwickelnden Giften weisen viele Autoren auf die Lyssa hin,
welche ebenfalls Hyalinbildung verursacht. Das Vorhandensein von
Hyalindegeneration der Gefiisse spricht also fiir die Zirkulation eines
Giftes in denselben; die ungleichmissige Verteilung dieser Entartung
lisst sich durch verschiedene Bedingungen erkliren: in der Milz
dadurch, dass dieses Organ, wie bekannt, fiir die im Blute kreisenden
Gifte hochst empfanglich ist; in der Leber — als dem wichtigen
Organe, welches die in den Organismus eindringenden Gifte filtriert;
in den Nieren — als in den Ausscheidungsorganen; die Verbreitung der
hyalinen Entartung im Nervensystem kann, wie mir scheint, durch be-
sondere Empfinglichkeit dieser Organe fiir das pellagrose Gift erklsrt
werden. Wie jedoch die scharf ausgeprigte Degeneration der Lungen-
gefisse in manchen Fillen zu erkliren sei, weiss ich nicht. Was die
Arteriosklerose, als eine Ursache von diesen oder jenen Gewebs-
verinderungen in den Organen, betrifft, so ist dieselbe in manchen
Fillen freilich nicht in Abrede zu stellen; so werden die von uns im
Gehirne gefundenen Erweichungsherde durch Gefiissversinderungen,
Animie und Erweichung des Hirngewebes erklsirt; es ist weiterhin
iiberfliissig, irgendeine andere Ursache zu suchen, ausgenommen die
Gefissverinderungen in den von uns erwiihnten Fillen von perivaskulirer
Sklerose. Hier existiert fast vollkommene Achulichkeit mit dem, was
von Démange und A.2) vom senilen arteriosklerotischen Gehirne be-
schrieben worden ist: Sklerose der kleinen Arterien, Verddung derselben,
Entwicklung von Bindegewebe um die Gefisse herum, nebst Degeneration
der Nervenfasern; ich sage ,fast“, denn bei uns werden solehe Sklerosen
mehr an der Peripherie des Riickenmarkes beobachtet, in der Gegend
der Art.sulei, d.h. in dem Bezirke, wo die Kapillaren der Vasa corona

1) Edition 1875. T. 1. p. 495.
2) Nonne et Luce, Patholog. Anatomie der Gefisse. S. 273.
Archiv f. Psychiatrie. Bd. 49. Heft 3. 58
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und des eigentlichen Gehirnes einander beriihren. Das Vorhandensein
von Skleroseherden in der weissen Substanz lisst sich leicht dadurch
erkliren, dass die schwache, jedoch chronisch wirkende Noxe, in der
an Gefsssen armen weissen Substanz, im Gegensatz zu der grauen, der
gefassarmen, einen langsamen Zerfall der Nervenfasern mit darauf-
folgender Sklerose hervorruft. Hier muss der Untersuchungen
Adamkiewicz!) erwihnt werden; letzterer kommt zu dem Schlusse,
dass bei Infektionen ,die weisse Substanz im Vergleich mit der grauen
nar sehr langsam auf die Zirkulationsstérungen reagiert?).“ Wir er-
halten einen Prozess, welcher dem analog ist, was derselbe Autor als
nchronischen Infarkt* bezeichnet; bei diesem haben wir perivaskulire
Sklerose vor ums, als Resultat einer langsamen Verddung des arteriellen
Gefiisses. Hierbei muss bemerkt werden, dass das Vorbhandensein von
verdickten Rickenmarkshiaten. in unseren Fallen unsere Vermutung
noch wahrscheinlicher macht, wenn wir diesen Zusammenhang fiir be-
wiesen halten, welch letzterer Umstand aus einer anderen Arbeit
Adawmkiewicz?) zu ersehen ist.

Auf diese Weise fiihrt uns der Gang unserer Betrachtungen zu dem
Schlusse, dass wir, angesichts der Wichtigkeit der Gefiissveridnderungen,
simtliche von uns beobachteten Tatsachen nicht allzu einfach erkliren
wollen; wir sehen hier nicht ein gewdhnliches seniles, rein
arteriosklerotisches Bild, sondern ein komplizierteres, welches durch das
Grundmoment — die Eigenschaften der Noxe — erklirt werden kann.

Im Sinne der Arteriosklerose lasst sich ebenfalls das Vorhanden-
sein von Hohlen in den Vorderstringen des Riickenmarkes nicht einfach
erkliren. Das Vorhandensein von Blutgefissresten an diesem Orte, von
roten Blutkérperchen, — alles dies spricht fiir den Zusammenhang
zwischen diesen Hohlen und Blutgefissen. Wir wissen bereits, dass im
Gehirne himorrhagische Herde beobachtet werden; diese Tatsachen sind
in eine Linie mit den Riickenmarkshohlen zu stellen, wenn man diese
letzteren, angesichts der Abwesenheit von Kérnchenzellen und anderen
Reaktionserscheinungen, als Schlussglied betrachtet, und dabei &lteren
Ursprunges, des ersten Prozesses; ob hier eine Himorrhagie existierte
oder aber vorisiufig Thrombenbildung vorlag?), als Resultat der Athero-

1) Die Kreislaufstorungen in den Organen d. Zentralnervensyst. 1890.

2) L c. S.227.

3) Pachymeningitis hypertrophica u. der chronische Infarkt des Riicken-
markes. 1890.

4) Minor, Traumatische Erkrankungen des Riickenmarkes. S. 1043.
,Aeusserst hiiufig bilden Ursache der Nekrose thrombotische Prozesse in den
Gefdssen®.
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matose, ist schwer zu sagen. Ich weine aber, dass auch hier derselbe
Koéffizient — die Noxe — eingefiihrt werden muss, ohne welche der
Mechanismus des Zustandekommens von Hamorrhagien und Hghlen nicht
geniigend zu erkliren ist: werden doch letztere hochst selten angetroffen,
und eine scharf ausgepriigte Gefasssklerose stets; es ist offenbar irgend
ein Plus erforderlich, in Form eines im Blute kreisenden Toxins, damit
die Bildung von Himorrhagien und Hohlen zustande komme. Die Bil-
dung von Héhlen im Riickenmarke ausschliesslich auf Arteriosklerose
zuriickzufiihren und dieselben als ,Foyers. lacunaires de désintegration®
(Marie) zu betrachten, ist schon deshalb unzulissig, da solche Hohlen
nach diesem Autor im Riickenmarke nicht vorkommen.

Das gesamte Bild der vielen kieinen. Himorrhagien in der Hirn-
substanz, die Bildung von Cysten in derselben, alles zusammengenom-
men, ndhert unseren Prozess der sogenannten ,nicht eitrigen Encepha-
litis“, wobei hier Erweichung stattfindet, welche nach- den Worten
Friedmanns ,zu einer schénen Cyste“ fithrt. Nach diesem Autor
sind schon nach 6 Wochen diese Kysten vollkommen fertiz. Die Aetio-
logie einer solchen Encephalitis, hauptsichlich die Infektion, bestitigt
nur noch ein Mal den Gedanken von der ursiichlichen Bedeutung der
im Blute zirkulierenden Noxel).

Wir gehen nun allmihlich zu den Erscheinungen iiber, welche viel
weniger und weniger, vom Standpunkte der Arteriosklerose aus be-
trachtet, zu erkliren sind. Wir haben gesehen, dass bei uns scharf
ausgeprigte Veranderungen der Nervenelemente beobachtet werden; diese
Verinderungen konnen nicht hineingefiigt werden in das klare Schema
Marinescos — der primiren und sekundiren Degenerationen. Zwar
sind diese Verinderungen den senilen, im Sinne einer reichlichen Pig-
mentanhiufung, sehr abnlich, doch muss bemerkt werden, dass zwischen
diesen beiden pathologischen Formen auch ein gewisser Unterschied
vorhanden ist.

Auf diese Weise schriinken wir den unmittelbaren Zusammenhang
der Gefiiss- und Nervenveriinderungen im Sinne eines nutritiven Kin-
flusses der ersteren auf die Lebenstiitigkeit der letzteren bedeutend ein,
und stellen die wichtige Rolle der Gefisse, als Trager der fir die
Zelle schidlichen Toxine nicht in Abrede. Hieraus folgt, dass wir nicht
berechtigt sind, das Zirkulationsystem fiir die einzige Ursache der Ver-
inderungen im Rickenmarke bei Pellagra zn halten, Die Pellagra ist,
im Gegensatz zu Maries Lehre, nicht nur eine endogene, sondern auch
eine exogene Erkrankung, was sowohl durch meine Angaben, als auch
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durch die Untersuchungen von Gregor, Babes und Rossi bestitigt
wird. Hier muss gelegentlich die unliingst erschienene Musterarbeit
von Diirck?) erwiahnt werden; letzterer weist darauf hin, dass bei dieser
Erkrankung exogenen Ursprunges die Verinderungen im Rickenmarke
am lebhaftesten an die Befunde bei Ergotismus und bel Pellagra er-
innern.

Die Degeneration der Pyramidenstringe ldsst sich natiirlicherweise
durch die Verinderungen in den Zentren der motorischen Sphire des
Gehirns erkliren; die Degenerationen der Hinterstringe sind das Re-
sultat eines peripherischen Zerfalles der Hinterwurzeln. Meine Beobach-
tungen tber die Degeneration der Lissauerschen Zone der Hinterwurzeln,
weiterhin die analogen Befunde Gregors, Babes’ und die eingehenden
Untersuchungen von RossiZ) vernichten endgiiltig die Lehre Maries.
Fiigen wir nun noch hinzu, dass wir ausserdem Zerfall von feinen Ner-
venfasern der Haut beobachtet haben, welcher Umstand ebenfalls fiir
das Fehlen einer endogenen Substanz bei der Entwickelung der Pellagra
spricht. Wir besitzen Tatsachen, welche den unmittelbaren Einfluss der
toxischen Substanzen auf die feinen Nervenfasern bestitigen; in dieser
Hinsicht konnte etwa die Arbeit Schtscherbaks3) erwdhni werden;
dieser Autor beschreibt einen Fall von Vergiftung mit Hummern, bei
welechem Degenerationen der Nervenistchen — Akroneuritis — beob-
achtet wurden.

Im allgemeinen fithrt die Summe der tatsichlichen Befunde zu dem
Schlusse, dass das pellagrose Gift, wenn auch nicht in den ersten Mo-
menten seiner Finwirkung, so doch spiter, einen michtigen deletiren
Einfluss vorzugsweise auf das Nervensystem ausiibi, und deshalb zu den
Nervengiften gerechnet werden muss.

Die Verianderungen der Neuroglia konnen ebenfalls der Theorie der
Arteriosklerose nicht angepasst werden. Wie wir ersahen, ist dieses
Gewebe auf reparatorischem Wege hyperplasiert, was von einem Ersatze
der zu Grunde gegangenen Zellelemente durch Neuroglia zeugt. Es ist
aber die Neurogliaproliferation im Sinne einer aktiven Steigerung ihrer
idioplastischen Kraft nicht in Abrede zu stellen, welcher Umstand frei-
lich der Weigertschen Lehre widerpricht4). Es ist selbstverstindlich
die Moglichkeit einer selbstindigen Entwickelung der Neuroglia nicht

1) Untersuchungen fiber die pathologische Anatomie der Beri-Beri.
1908. S. 160.

2) Zit. nach Gregor 1. c. S. 289.

3) Wratschebnaja Gazeta. 1907. No. 10 und 11. (Russisch.)

4) Weigert, Zur pathologischen Histologie des Neurogliafasergeriists.
Zentralbl. f. allg. Pathol. Bd. 1. Nr. 23.
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zn verkennen; die bewiesene Rolle derselben im Sinne der Ernihrung
des Nervensystems?), die von Vielen behauptete Rolle im Prozesse des
Ersatzes von Nervenzellen, — alles dies spricht nicht zu Guunsten der
passiven Eigenschaften der Neuroglia. Es sind noch die Untersuchungen
der franzosischen Autoren hinzuzufiigen (Chasslin u. a.) iiber die Gliose
bei Epileptikern. Die aktive Rolle der Neuroglia wird von vielen
Autoren bestitigt: Anglade und Choereaux? und Marchands3) bei
progressiver Paralyse; hierfiir sprechen auch die Forschungen von
Elmiger®) und Alzheimer5). Die Gesamtheit dieser Befunde Ilasst
uns den Schluss ziehen, dass die Moglichkeit einer aktiven Neuroglia-
wucherung sowohl bei Pellagra, als auch bei anderen Psychosen nicht
in Abrede zu stellen sei. Ich meine aber, dass in unseren Fillen den-
noch eine sekundire Wuchernng derselben vorliege; dafiir sprechen:
1. der Charakter der letzteren ist ein reparatorischer; 2. das Fehlen
derselben in manchen Fillen nebst bedentenden Verinderungen der
Nervenelemente; 8. nirgends finden wir jene Verinderungen der Neu-
roglia, welehe so charakteristisch fiir die entziindlichen Prozesse des
Nervensystems sind®). Zunletzt konnen der reinen Theorie der Arterio-
sklerose folgende Tatsachen nicht angepasst werden: das Vorhandensein
(zuweilenj von Lymphozyten um die Gefiisse herum; bedeutende Ver-
dickung der Hirnhante und Kompression (zwar sebr selten) der Hinter-
wurzeln, welcher Umstand die Pellagra der Tabes sehr nahe stellt, wie
das die Untersuchungen von Obersteiner, Redlich, Nageotte usw.
feststellen ).

Weiterhin will ich von der Obliteration des Zeniralkanals sprechen.
Die pathologische Bedeutung dieses Faktums bei Pellagra scheint meiner
Meinung nach dberschitzt zu sein. Minor8) behauptet, dass er bei
Erwachsenen einen geschlossenen Kanal fiir normal erachte und nur in
20 pCt. aller Fille Ziehen denselben offen fand. Schmauss?) sagt:
n»Der Zentralkanal pflegt nur bei Kindern regelmissig gestaltet zu sein,

1) Nissl, Arch. f. Psych. Bd. 32.

2) Revuae neurologique. 1906.

3) Annales médico-psycholog. 1901.

4) Arch. f. Psych. Bd. 35.

5) Monatsschr. f. Psych. etc. Bd. 1.

6) Nuel, Névroglie dans 'inflammation du nerf optique. XIII. Congrés
internat. de médecine. 1900,

7) Maurice Dide, Altération médulaire chez les aliénés. Archives de
Neurologie. 1909. Vol. I. p. 301.

8) L c. S. 1044,

9 L e S.10.
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bei Erwachsenen findet man ihn meistens mehr oder minder obliteriert
oder unregelmissig, nicht selten auch streckeuweise verdoppelt®. In
demselben Aufsatze erklirt Schmauss?), dass bei Erwachsenen iiber-
haupt selten sich ein wohl erhaltener Zentralkanal vorfindet. Hier
muss gelegentlich darauf hingewiesen werden, dass eine mehr scharf
ausgesprochene Obliteration in verschiedenen pathologischen Fillen beob-
achtet wird: z. B. im senilen Gehirne, bei Beri-Beri?) und anderen
Zustinden.

Was die tibrigen Organe betrifft, so werden auch hier, wie wir be-
reits gesehen, arteriosklerotische Erscheinungen, Entwickelung von Binde-
gewebe um die Gefiisse herum, braune Atrophie der Zellelemente einiger
Organe (Herz und Leber) und zuletzt Stauungserscheinungen beobachtet.
Der skerotische Prozess entwickelt sich hauptsichlich im Bezirke der
Pfortader und der Arteria hepatica. Es fragt sich nun, ob die Skle-
rose die Entwickelung von interlobulsirem Bindegewebe vollkommen zu
erkliren imstande sei, oder ob hier noch ein anderer Faktor erfor-
derlich.

Physiologisch konnte der Gang des gegebenen Prozesses scheinbar
auf folgende Weise leicht erklirt werden: die Verengerung der Arterie
fiilhrt . zu einer Verarmung des gegebenen Organes an nutritiven
Elementen; die physiologische Rolle des letzteren fallt unter die Norm
(die ,Myopragie® Potains); in diesem Zustande funktioniert das Organ
nur ungeniigend. Die Zellélemente, der nutritiven Substanzen beraubt,
sind dystrophischen Verinderungen ausgesetzt und gehen zugrunde; an-
statt derselben entwickelt sich Bindegewebe; da die vom Gefiisse mehr
entfernten Elemente unter Mangel an nutritiven Substanzen mehr als
andere zu leiden haben, so gehen sie selbstverstindlich am ehesten zu-
grunde und rufen reparatorisch eine Hyperplasie des Bindegewebes
hervor; bald darauf, je nach der fortschreitenden Obliteration der
Arterie, gehén die unmittelbar neben ihr gelegenen Zellelemente zugrunde,
wobei auch hier in der Folge Entwickelung von Bindegewebe statt-
findet. Auf diese Weise entsteht zuerst ,Sclérose paravasculaire®?),
Weber fusserte bereits im Jahre 1887 den Gedanken von der Moglich-
keit bei diesem Prozesse und dem Vorhandensein von entziindlichen Er-
scheinungen im interstitiellen Gewebe. In solcher Form, vom Stand-
punkte der Arteriosklerose aus betrachtet, gestaltet ~sich vor unseren
Augen das Bild der Eutwickelung einer Cirrhose.

1) 1. c. S. 490.
2) Diirck, Fall VIL. 1. c. S. 123,
3) Weber, De Uartériosclérose du coeur. Thése.
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Man muss jedoch einsehen, dass hier einerseits als Notwendigkeit
die Entwickelung von Bindegewebe gleich nach dem Zugrundegehen der
Zellelemente postuliert wird: andererseits als neuer Faktor, welcher in
keinem Zusammenhange mit der Gefisssklerose als solcher steht, der
entziindliche Prozess hervorgehoben wird. Eine solche Ansicht tiber den
gegebenen Prozess kann zu einer etwas zu grossen Ueberschiitzung der
Bedeutung der Arteriosklerose in der Pathologie der Lebersklerosen
-fithren, was wir, z. B. in den Arbeiten Duplaix’ sehen; dieser Autor
stellt die arteriosklerotischen Veranderungen der Leber vollkommen
gleich den verschiedenen Erkrankungen derselben bei Herzleiden,
Nieren- und Milzerkrankungen ).

Es ist vor allem das Zugrundegehen der Leberelemente noch nicht
als ein kardinales Merkmal der Zirrhosen bewiesen, welches. die weitere
Reihe der interstitiellen Verinderungen charakterisiert. Diese Lehre;
von Weigert, Kretz.u. a. hervorgehoben, regt eine ganze Reihe von
Fragen an, ohme dieselben nur geniigend zu losen: Warum wird bei
einer exquisiten fettigen Degeneration keine Zirrhose beobachtet? Warum
sehen wir keine Zirrhose bei verschiedeven Vergiftungen — mit Phos-
phor, Kokain, Blei, weon die Leberelemente zugrunde gehen?

Die in dieser Richtung angestellten Untersuchungen von Alexan-
drow, Langowoi u. a.2) erheischen eine Verbesserung der urspriing-
lichen, hdchst einfachen Lehre von der Zirrhose als von einem direkten
Resultat einer Wucherung des Bindegewebes ex vacuo. Von den letzten
anatomischen Arbeiten miissen die Verhandlungen der Deutschen Patho-
logischen Gesellschaft, 1908, erwihnt werden. Rossle gibt an, dass
ihm Fille bekannt sind, bei welchen die Sklerosen das ganze Organ
ergreifen, andererseits Teile des Parenchyms intakt lassen. -Zu solchen
Fillen rechnet dieser Autor die syphilitischen kongenitalen Formen' der
Zirrhose; weiterhin die geheilten Zirrhosen nach Miliartuberkulose und
zuletzt ein von ihm beschriebener Fall von einem isolierten zirrhotischen
Herde in der Leber, bei Intaktheit der parenchymatosen Elementes).
Noch interessanter sind die letzten Untersuchungen von Baumgartent)
iiber Alkoholzirrhosen; -dieser Autor kam zu dem Schiusse, dass die
Lehre vom Alkohol als einem nekrobiotischen und zirrhotischen Agens

1) Duplaix, GContribution & I’étude de la sclérose. Arch. générales de
médecine. 1885." p. 166,

2) Kirikow, Ein‘Fall. von hypértrophischer Leberzirrhose usw. Medi-
zinische Usbersicht. .1897. IX.. (Russisch.)

3) Rossle, Verhandl. d. Deutschen. patholog. Gesellschaft, 1908.. S. 332,

4) Baumgarten, ibid. *S..229.
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der parenchymatésen Organe keine Stiitze zu ihren Gunsten habe?).
Baumgarten zitiert hierbei Hansemann, welcher behauptet, dass er
unter an Leberzirrhose gestorbenen Individuen nicht mehr als 5 bis
6pCt. Abusus antraf, und dass der Alkohol eine diffuse fettige Leber
ohne Zirrhose bedinge. Wie man iiberhaupt vorsichtig bei der Beur-
teilung von Tatsachen in der gegebenen Frage handeln muss, zeigt am
besten die neueste Arbeit des oben erwihnten Réssle?), der bei Diabetes
eine Ueberfiilllung der sternférmigen Zellen mit Fett und das Vorhanden-
sein von glinzenden Biindeln lings der Kapillaren beobachtete, ohne
dabei Zirrhose koustatieren zu konnen. Von ilteren Beobachtungen
erwihne ich Levi?®), welcher am 51. Tage der Krankheit scharf ausge-
prigte Sklerose und Intaktheit der Leberzellen fand. Alle von mir
aufgezihlten Arbeiten bestitigen in geniigender Weise jenen Umstand,
dass die Lehre, nach welcher die Zirrhose eine reparatorische Erschei-
nong, das Resultat des Zugrundegehens von Leberzellen ist, bedeutender
Korrektionen bedarf, und dass die Ansichten Sievekings, der auf Grund
von 20 Fallen von Zirrhose den Schluss zog, dass nirgends an den
Leberzellen sich ein Zeichen von Atrophie oder Degeneration fand, diese
Ansiebten lange nicht so falsch wiren4). Folglich muss die Formel,
welche lautet, dass die chronischen Vergiftungen eine langsame Degene-
ration mit reparatorischer Bindegewebswucherung und die akute paren-
chymatose Entartung chne Reaktionserscheinungen hervorrufen, bedeutend
eingeschrinkt werden; diese Formel ist z. B. von Chauffard?®) gegeben.
worden. Auf Grund dieser Formel konnten wir etwa folgenden Ge-
danken #ussern: die eingeengten Geftisse, welche ein vermindertes
Quantum Blut zufiihren, rufen ein allmibliches Absterben der Zell-
elemente der Leber und eine kompensatorische Bindegewebsentwickelung
hervor. Hier sind jedoch Einwiirfe moglich. Erstens ist die Intensitit
der Arteriosklerose nicht so bedeutend, um ein allmihliches Absterben
der Leberzellen zu verursachen; weiterhin fehlen hier die scharfen
Degencrationen der Leberzellen, welche, wie das durch die Arbeite
aus dem Laboratorium Podwyssotzkys bewiesen ist, beim Hungerr
rasch degenerieren®). Wenn hier noch eine allmihlich eintretende

1) Baumgarten, ibid. S. 231.

2) Ueber die Leber bei Diabetes. Verhandl. d. Deutschen patholog. Ge:
sellschaft. 1908. S. 334.

3) Contribution & 1’étude du foie infectieux d’une hépatite infectieus:
subaigue primitive. Arch. générales de médecine. 1894. III—IV.

4) Sieveking, Zentralblatt f. allg. Pathologie. S. 1019.

5) La médécine moderne. 1897, No. 70.

6) Podwyssotzky, Allgemeine Pathologie. S. 159. (Russisch.)
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Tnanition als Resultat der Einengung des Gefiisssystems stattfinde, so
wirden wir ausser Degenerationen auch Erscheinungen progressiven
Charakters konstatieren konnen, was wir unbedingt postulieren miissen,
um so mehr, da hier bewiesen ist die grossartige Lebenstitigkeit der
Leberelemente, welche uns gegenwirtig viele unbegreifliche klinische
Erscheinungen erkliren soll?). Endlich wird die am hiufigsten bei uns
beobachtete Art von Degenerationen, die braune Zellatrophie, nicht im
Bezirke der intensivsten Bindegewebsentwickelung lokalisiert, sondern in
von demselben entfernten Punkfen. Auf solche Weise sind wir der
Frage nach der Rolle der Stauungserscheinungen der Leber niher
getreten. Dieselben sind selbstverstindlich vorhanden. Doch diirfen
dieselben fiir die Ursache der interstitiellen Prozesse nicht gelten, wie
das schon aus den oben erwihnten topographischen Verhiltnissen zu
ersehen ist. Ist doch die Zirrhose bei Stauungsleber, sogar vom Stand-
punkte der gegenwirtigen Ansichten aus betrachtet, eine hochst unwahr-
scheinliche Tatsache. Wenn es noch unlingst mdglich war, von einer
Stauungszirrhose der Leber zu sprechen, so wird gegenwirtig diese
Frage auf eine andere Art geldst.

In seiner hochst interessanten Arbeit ,Ueber Leberzirrhose und
Blutkrankheiten“2) erkiéirt Bleichroeder, er habe die bei Stauungs-
lebern oft beschriebene, vom Zentrum des Acinus ausgehende Binde-
gewebsentwicklung nie beobachtet3). Tripier, der die Bedingungen
des Zustandekommens von Lebersklerosen untersucht, kommt zu dem
Schlusse, dass bei Blutstauung eine gewisse Verdickung und hyaline
Eatartung der intralobuliren Kapillaren moglich wire, eine Hyperplasie
des Bindegewebes primir nur im Bezirke der Pfortader beobachtet
werde, wobei der Prozess sekundir auf die intralobuliren Blutgefisse
iibergeht4). Herxheimer 5) spricht sich zwar fiir die Moglichkeit einer
Zirrhose nur in seltenen Fillen von zyanotischer Atrophie aus, weist aber
darauf hin, dass die Blutstauung keine direkte Ursache der Zirrhose
abgeben konne; hierfiir muss ein anderer, sehr wichtiger Grund vor-
liegen,

Was die Pigmentatrophie der Leberzellen anbelangt, so werde ich
wegen der vollkommenen Klarheit ihrer Pathogenese- — im Sinne der

1) v. Meister, Biologisch-chemische Untersuchung des Lebergewebes.
8. 17. (Russisch.)

2) Bleichroeder, Virchows Archiv. Bd. 177. S. 435.

3) Lo S.447.

4) Tripier, Anatomie générale. p. 159.

5) Zieglers Beitrige. Bd. 43.
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gewohnlichen braunen Atrephie nach Stauung — dieselbe nicht ein-
gehend untersuchen; dafiir spricht gleichfalls das Fehlen der Eisen-
reaktion.

Es eriibrigt noch, des anatomischen Typus unserer Zirrhose Er-
wihnung zu tun. Derselbe entspricht freilich nicht vollkommen irgend
einem klassischen Typus —demLaénnecschen oder dem hypertrophischen.
Im allgemeinen sind bei uns infolge der Schwiche des irritativen Agens
die zirrhotischen Erscheinungen nicht scharf ausgeprigt; wir erhalten
den Typus einer glatten Sklerose. Abgesehen davon, wire es bei dem
gegenwirtigen Stande unserer anatomischen Kenntnisse garnicht nétig,
jeden Fall so streng rubrizieren zu wollen. Es ist hier die Rede von
der Anatomie und nicht von der Klinik der Zirrhosen. Vor zehn Jahren
begrindete Quincke!) eine differentiale anatomische Diagnostik der
atrophischen Zirrhose, wobei er bei dieser fiir charakteristisch das derbe
und schwielig geschrumpfte Bindegewebe hiilt, wogegen dasselbe bei der
hypertrophischen zarter ist und linger kernreich bleibt?). Schon Eich-
horst beschreibt gewisse Formen?®). Weiterhin sagt Orth*): ,Aber ich
wiederhole, das sind keine durchgreifenden Unterschiede, welche eine
Trennung verschiedener Arten von Zirrhosen begriinden kénnten.* Auch
Ziegler spricht sich gegen die alten Klassifikationen aus, und zuletzt
Bleichroeder?) und Tripier erkliiren sich endgilltig als Anhiinger
der unitidren Lehre: ,L’inflammation se manifeste dans tous les cas de
la méme maniére*s).

Anhénger der unitiren Lehre sind gegenwiirtig keine Seltenheit,
sogar in der franzosischen Schule?).

Also miissen wir zu der Meinung geneigt sein, dass der Anfang der
Zirrhosen ein und derselbe ist: Bmdegewebswuchelung im Bezirke der
Pfortader. Inwiefern hier die letztere oder auch die Arteria hepatica
eine Rolle spielt, ist auf Grund der anatomischen Untersuchungen im
allgemeinen®) und der unserigen im einzelnen mit Bestimmtheit nicht
zu sagen.  Man muss zugeben, dass im Prozesse der Zirrhosenbildung
die Noxe eine Rolle spielt, die durch die Pfortader oder die Arteria
hepatica oder sogar durch beide gleichzeitig in die Leber eintritt. Das

1) Die Krankheiten der Leber.

2) 1 c. S. 406.

3) Virchows Archiv. Bd. 48. S. 339.

4) 1. c. S. 933.

5) L e.

6) Tripier, 1. ¢. p. 327,

7) Gerandel, Etude sur la eirchose paludique. Kap. L
8) Tripier, 1. ¢. p. 330.
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Vorhandensein aber von atrophischen Erscheinungen (in den Leber-
zellen), welehe in der Gegend der Zentralvenen Iokalisiert sind, weiter-
hin die Anwesenheit von Herden junger, undifferenzierter Elemente in
dem neugebildeten Bindegewebe und zuletzt die gegenwirtigen Ansichten
iiber die Zirrhose als eine Erkrankung im Bezirke der Pfortader und
der Arteriz hepatica — die gesamte Summe dieser Daten zwingt mich,
den Schluss zu ziehen, dass die Leberzirrhose bei Pellagra ein himato-
gener produktiver Prozess sei.

Woher das Gift stamme — direkt aus der Pfortader oder aus der
Arteria hepatica — ist, wie bereits erwihnt warde, eine schwer loshare
Frage. Die letzten Untersuchungen Fissingers von verschiedenen
Giften1), Millers und Willongbys?) iiber Adrenalin fithren zu dem
Schlusse, dass bei der allgemeinen hiimatogenen Vergiftung die Pfort-
ader nicht teilnahmlos bleibt; deshalb ist es unmdoglich, ihre Rolle in
unseren Fillen (mit dem deutlichen Bilde einer allgemeinen Gefiiss-
erkrankung) auszusondern.

Im Zusammenhange mit der Leber befindet sich auch die Milz.
Wir haben bereits ersehen, wie charakteristisch die Veréinderungen des
Gefasssystems in diesem Organe sind; in dieser Hinsicht nimmt letzteres
den ersten Platz ein. Aunsserdem beobachteten wir Hyperplasie des’
Bindegewebes; dasselbe von seiten der Zellelemente der Pulpa (micht
in allen Fillen), atrophische Verinderungen der Follikel und Erweite-
rung des vendsen Gefisssystems,

Zavorderst wollen wir auf einige Grundfragen eingehen. Es wire
vielleicht méglich, die Gesamtheit dieser Daten — die Bindegewebs-
hyperplasic -mit der darauffolgenden Atrophie der Follikel durch
Stauungserscheinungen. zn erklaren, wofiir die Erweiterung des Venen-
systems sprichs.

Ich muss daran erinnern, .dass auch auf diesem Gebiete in letzter
Zeit Umwilzungen der alten Ansichten stattfinden.

Die frithere vereinfachte Ansicht iiber die Stauungsmilz als einen
bestimmten Typus bei verschiedenen Herz- und Leberkrankheiten hat
sich bedettend gesindert.. Schon Quincke ) spricht den Zweifel aus,
ob die-Stauungsmilz bel Herzleiden und bei Leberzirrhose ‘zu einem
Typus gehore, . ,,denn die Stauungsmilz bei Herzleiden zeigt ein'anderes
Aussehen, als die Milz bei Zirrhose® Im -Jahre 1901 - behauptete

1) Fissinger, Journal de physiologie ete. 1908. p.-111.

2) Mediz. Klinik. 1908. Nr. 25.

3) L o.S. 380.
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Kaufmann?): ,Die Milzvergrosserung bei Leberzirrhose ist meist ver-
schieden von dem DBilde der durch zentrale Ursachen bedingten
Stauungsmilz®. Nicolaides?) hat bemerkt, dass die Arterien bei
Stauuongsmilz sehr frih verdickt werden, zu der Zeit, wo das mecha-
nische Agens noch nicht seinen Einfluss ausliben konnte. Endlich
kommt Ssokolow3) zu dem Schlusse, dass die Verinderungen bei
Stauungsmilz ein Glied jener Erkrankungsvorginge sind, welche die
allgemeine venose Stauung in dem ganzen Venensystem erzeugt hatten.
Wenn auf diese Weise die Stauungsmilz in zwei Typen zerfallt: den
Typus kardialen Ursprungs und den hepatischen, so dndert sich anderer-
seits allmihlich der zweite Typus und verliert vollkommen den Charakter
der ihm zugeschriebenen passiven Rolle; folglich fallt der Begriff von
der Stauungsmilz von selbst und wird ersetzt durch einen anderen,
mehr allgemeinen Begriff, welcher mit dem Begriffe von der zirrhotischen
Leber gleichbedeutend ist. Dank den Untersuchungen Hermanns?4)
und Borowskys®) ist bewiesen, dass die Milz bei Zirrhosen kein
passives Organ ist, sondern im Gegenteil sogar frither und energischer
als die Leber auf die Noxen reagiert; deshalb sind die Verinderungen
der Milz bei Zirrhosen als aktive und nicht als passive anzusehen. Was
also die Ursachen in der diesbeziiglichen Frage anbelangt, so finden wir
dieselben nicht in der mechanisehen Einwirkung der Leber auf die Milz,
sondern im schidlichen Einflusse von toxischen Substanzen auf beide
Organe.

Sollten wir iibrigens uns an die alte Ansicht iiber die Stanungs-
milz bei Leberzirrhose halten wollen, so wiirde das Fehlen einer scharf
ausgesprochenen Zirrhose jegliche weitere Vermutungen fiber Stanungs-
erscheinungen in der Milz ausschliessen. KEs bleibt nur dbrig, zu ver-
muten, dass es sich in unserem Falle um Stauung kardialen Ursprunges
handle. Es ist dies selbstverstindlich nicht in Abrede zu stellen; das
allgemeine Bild einer Dilatation der feinen vendsen Gefisse in der
Milz, der Leber und den Nieren spricht fiir das Vorhandensein einer
zentralen Ursache, als welche das geschwiichte, braunatrophierte Herz
erscheint; das wenig scharf ausgepriigte Bild der Stauung und die
geringe Menge von Pigmentschollen dienen jedoech als Beweis dafiir,
dass der Stauungsprozess verhiltnismissig unliingst begonnen und von
unbedeutender Intensitit sei. Doch begegnen wir noch einer Tatsache,

1) Lehrbuch der pathologischen Anatomie. S. 111,

2) Virchows Archiv. Bd. 82. S. 465.

3) Virchows Archiv. Bd. 112.

4) Deutsche Medizinische Wochenschrift. 1904.

5) Zar Histologie der Milz bei Leberzirrhose. Dissertation (russisch).



Die Pellagra. 903

die eines Einwandes betreffs der Frage nach der Daver und Intensitit
der Stauung bedarf.

Es handelt sich hier um eine scharfe Milzarteriosklerose, welche
zur Folge hat: Blutverarmung des Organes, Mangel an Nahrungsstoffen,
geringe Menge von Erythrozyten u. dgl., Atrophien, infolge deren das
Bild der Stauungsmilz bedeutend an Klarheit einbiisst. In den von uns
beobachteten Pridparaten das Vorhandensein von Stauung, als Resultat
einer geschwichten Herztatigkeit anerkennend, meine ich eben deshalb,
dass wir auf Grund des Milzstudiums {iber die Intensitat und Dauer der
letzteren nicht urteilen kénnen.

Gehen wir nun auf die andere Seite der Frage ein. Vielleicht
konnien die Verdnderungen in der Milz durch Arteriosklerose erklirt
werden?

Als Vorbild eines solchen Organes muss die senile Milz gelten. Es
muss eingestanden werden, dass zwischen der pellagrosen Milz und der
senilen eine grosse Aehnlichkeit existiert. Pillietl) beschreibt aus-
fithrlich die senilen Verinderungen, die auf folgendes zuriickgefiihrt
werden: ,L’atrophie des corpes de Malpighi est considérable; ils sont
réduits & rien Varteriole, qui en occupe le centre est épaissie; les
corpuscules dans les rates paraissent trés rapprochés les uns des autres?),
la pulpe présente des dilatations vides . . . ou (dans les rates
congestives), ressemblent & des sinus4); la rarété extréme de la
pigmentation).“ Auf Grund dieser Merkmale der arteriosklerotischen
Milz kénnen wir eine bedeuntende Aehnlichkeit derselben mit unseren
Objekten ersehen. Ks ist aber auch ein Unterschied vorhanden. Ausser
atrophischen Erscheinungen treffen wir Hyperplasie der Pulpa an,
welcher Umstand auf das Vorhandensein einer aktiven Substanz im
Blute hinweist; weiterhin sind nicht alle Follikel in gleichem Masse
atrophiert; neben den letzteren finden sich normale und sogar ver-
grosserte, was gleichfalls von der Anwesenheit irritativer Faktoren zeigt;
Hyperplasie des interstitiellen Gewebes ist in unseren Fillen ebenfalls
vorhanden, was aunch bei den senilen Veriinderungen beobachtet wird;
doch zeigt eine eingehendere Untersuchung, dass in unseren Fillen
diese Hyperplasie im Sinne der Lokalisation mit den Gefissvérinderungen
nicht eng verbunden sei; endlich besitzen die Verinderungen der

1) Etude histolog. sur les altérations séniles de la rate. Arch. de médecine
expériment, etc. T. 5.

2) 1 ¢ p. 531.

3) L c. p. 533.

4) 1. c. p. 534.

5) L . p. 535b.
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Follikel nicht nur einen rein atrophischen Charakter; sie werden hiufig
verkleinert infolge von produktiver Stromawucherung. Alle diese Er-
wigungen fithren mich zu folgendem Schlusse: neben atrophischen Er-
scheinungen sehem wir in der Milz auch produktive Erscheinungen,
sowohl von akutem Charakter (Hyperplasie der Pulpa und der Follikel),
als auch von chronischem (Hyperplasie des interstitiellen Gewebes);
von allen Organen ist die Milz das am schirfsten verinderte, welcher
Umstand von der Intensitiit ihrer Reaktion auf die Noxe zeugt. Als ein
an Blut reichhaltiges, blutbildendes Organ ist die Milz zugleich ein
Index der Lokalisation der toxischen Substanzen im Blutgefisssystem
bei Pellagra.

Was die Verinderungen in den Nieren betrifft, so finden sich auch
hier dieselben arteriosklerotischen Verinderungen und Stauungs-
erscheinungen, mit darauffolgender Induration. Wir miissen auch im
gegebenen Falle die Frage losen, ob hier eine arteriosklerotische Niere
vorlige. Dagegen spricht aber das Fehlen einer grossen Quantitit von
hyalinisierten Glomernli, welcher Umstand als Grundbedingung fiir die
Arteriosklerose dieses Organes anzusehen ist. Hier muss erwihnt
werden die Arbeit von Ziegler!), der folgende Differentialmerkmale
der Arteriosklerose und zyanotischen Induration feststellt. Bei ersteren:
1. initiale Verddung der Glomeruli; 2. das Ausbleiben von Verdickung
der Bowmanschen Kapseln; 3. eine scharf ausgeprigte Verdickung
der Intima. Bei der zyanotischen Induration werden entgegengesetzte
Merkmale beobachtet: die Mehrzahl der Glomeruli ist intakt, die
Kapseln sind nicht verdickt und die Intima der Arterien ist ebenfalls
verdickt, aber im geringeren Grade. In seiner neuesten Arbeit hilt
Lohlein?) bei der Arteriosklerose fiir charakteristisch das ,,Ergriffensein
aller oder doch nahezu aller Malpighischen Korperchen.“  Unsere
Objekte entsprechen dem indurativen Typus.

Weiterhin muss das Vorhandensein von degenerativen Erscheinungen
in den Harnkanilchen als eine Komplikation des Grundbildes betrachtet
werden; hier haben wir ein Merkmal, welches auf die destruktive Ein-
wirkung der Noxe hinweist.

In manchen Fillen ist interessant das Vorhandensein von Pigment-
schollen in den Harnkanilchen. Eisenreaktion ergab das Pigment nicht.
Etwas Bestimmtes {iber die Bedeutung desselben kann ich nicht aus-
sagen. Es handelt sich hier vielleicht um irgendwelche Zerfallsprodukte

1) Deutsches Arch. f. klin, Medizin. Bd. 25.
2) Die entziindlichen Verdnderungen der Malpighischen Kdrperchen der
Niere. Verhandl. der Deutschen Patholog. Gesellsch. 1907. S. 222,
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von Substanzen, welche von den Nieren ausgeschieden werden. Diese
Tatsache beleuchiet sozusagen die Pathogenese der Pellagra, als eine
toxische Erkrankung mit Zerstorung von Zellelementen und Zerfall
derselben in  Pigmentbildungen unbekannter chemischer Natur. Auf
diese Weise ersehen wir, dass in den Nieren zwei Prozesse einhergehen:
der zyanotische, als Resultat der Herzschwiche, und der chronisch-
degenerative im Epithel der Harnkanilchen infolge von irritativ-
deletirer Einwirkung eines unbekannten Toxins. Es ist freilich schwierig
zu sagen, in welchem Masse die zyanotische Induration als der Ausdruck
fir den herabgesetzten Blutdruck, welcher als geringer Reiz wirke!),
anzusehen sei. Endlich sind wir nicht berechtigt, dieselbe zyanotische
Induration auf zufillige Erkrankungen zu beziehen: anf Emphysem,
Lungentuberkulose, Pleuritis usw?). Diese letzteren sind nur zufillige
Erscheinungen, die zyanotische Induration dagegen eine besténdige.

In den Nebennieren fanden wir zuweilen, wie bereits erwihnt,
Hamorrhagien. Die Pathogenese derselben ist ziemlich klar, wenn man
den Umstand in Erwigung zieht, dass bei Pellagra umfangreiche Ge-
fassstorungen beobachtet werden, welche durch das Vorhandensein von
toxischer Substanz. im Blute hervorgerufen sind.. In den Nebennieren
konstatieren wir nach Bittorfs3) Ausdruck ,die innige Beziehung
zwischen Zellen und Gefassen. Es versteht sich, dass wir unter ge-
gebenen Bedingungen auch Verinderungen der parenchymatssen
Elemente beobachten miissen. In der Mehrzakl ist dies von einigen
Autoren bei Psychosen beobachtet worden; so z. . B. beschreiben
Vigouroux et Laignel-Lavastine*) Himorrhagien und Verinderungen
der Nebennierenzellen bei progressiver Paralyse; Muratow5) beobachtete
ebenfalls  parenchymatése und interstitielle Verinderungen  bei
periodischen Psychosen. Man diirfte folglich anch bei Pellagra ziemlich
bedeutende Verinderungen der Nebennieren und nicht nur Hamorrhagien
erwarten; meiner Ansicht nach werden bei weiteren Beobachtungen in
dieser Richtung positive Resultate erreicht werden.

Die Verinderungen des Pankreas sind viel zu unbestimmt, um
aunf Grund derselben irgendwelche Schliisse ziehen zu konnen.

Das Herz bietet, wie wir das bereits gesehen haben, eine gewohn-
liche braune Atrophie dar, und einen interstitiellen Prozess in Form

1) Schmaus, Zyanotische Induration der Nieren. S. 94.
2) Horn, Usber Vorkommen von Nierenschrumpfung ete.
3) Die Pathologie der Nebennieren etc. S. 6.

4) Congrés des aliénistes. Bruxelles. 1903,

5) Moderne Psychiatrie. 1907. Marz. (Russisch).
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von Hyperplasie des Bindegewebes nicht nur lings der Gefisse, sondern
auch in Entfernung von denselben. Es entsteht hier wiederum die
Frage, ob der Proliferationsprozess im interstitiellen Gewebe als ein
reparatorischer, als ein Ersatz von Zellelementen durch Muskelgewebe
zu betrachten sei. Vielleicht ist derselbe Prozess das Resultat einer
Herzsklerose? Wie auch auf anderen Gebieten der Pathologie, herrschte
auch hier friher die Ansicht iiber die sekundire Bindegewebswucherung
und die #tiologische Bedeutang der Arteriosklerose; doch haben sich in
letater Zeit die Ansichten betreffs dieser Frage bedeutend geiindert.
Hierbei sei auf die interessante Arbeit Ssaltykows?) hingewiesen. Dieser
Autor dussert sich in bezug auf die soeben erwihnten Ansichten folgen-
dermassen: ,An den Gefissen konnten keine wesentlichen Verinde-
rungen gefunden werden und die Bindegewebswucherung war iiber das
ganze Herz verbreitet“2). Von der Moglichkeit einer primiren Wuche-
rung des interstitiellen Gewebes sprechend, ziiblt Ssaltykow die Fille
einer solchen auf und sagt: ,Es ist hier zu klar, dass die Proliferation
das Wesentliche und das Primire ist“3). Derselbe Autor beschreibt
Fille von Myokarditis mit ipitialen interstitiellen Prozessen, sowohl
akuten, als aueh chronischen, bei welchen die Entwickelung des inter-
stitiellen Gewebes fast ohne Vorhandensein von Zellformen einhergeht.
In dieser Arbeit fithrt Ssaltykow eine Tatsache und die Literatur zu
Gunsten dessen an, dass bei den Prozessen der Myokarditis auch die
Muskelelemente aktiv beteiligt sind. Auf diese Weise ersehen wir, dass
in Uebereinstimmung mit der gegenwiirtigen Lehre von den Myokardi-
tiden, es ganz ilberfliissiz sei, die Degeneration der parenchymatosen
Elemente behufs Erklirung der Hyperplasie des interstitiellen Gewebes
heranzuziehen.

Was unsere Fille betrifft, so meine ich, dass der interstitielle Pro-
zess schwerlich nur durch Gefisssklerose und Degeneration der Muskel-
zellen zu erkliren sei; erstens, da die Gefissverinderungen lange nicht
in dem Grade entwickelt sind, um einen diffusen interstitiellen Prozess
hervorzurufen, was namentlich bei der senilen Sklerose beobachtet wird;
zweitens kann die braune Atrophie der Zellen an und fir sich denselben
interstitiellen Prozess nicht bedingen, da erstere in manchen Fillen
nicht besonders scharf ausgeprigt ist. Man muss also zugeben, dass
die interstitielle Myokarditis nicht allein durch sekundire Ursachen,
sondern auch durch primire, in Form von irritativer Einwirkung der

1) Ueber diffuse Myokarditis. Virchows Arch. Bd. 182. S. L

2) Ibidem. S. 24.

3) Ibidem. S. 33.
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Nozen, hervorgerufen werde. Neben diesen Veriinderungen sehen wir
Degeneration der Nervenzellen der Herzganglien und Stromawucherung.
Diese Erscheinungen sind fiir uns von grosser Wichtigkeit. Gegenwirtig,
da viele Untersuchungen in dieser Richtung angestellt worden sind, kanu
man fiir bewiesen halten, dass der nervise Apparat des Herzens auf
alle im Blute kreisenden Noxen héochst energisch reagiert. Dank den
Arbeiten hauptsichlich der mediko-akademischen Schule in Petersburg.
ist dieses Gebiet der Pathologie sehr ausfiibrlich untersucht worden..
Ebeén deshalb sind die Verdnderungen bei Pellagra als Beweis dafir
anzusehen, dass diese Erkrankung unbedingt toxischen Ursprungs ist.
Der Gastrointestinaltraktus bietet, wie schon erwiihnt, keine
typischen Verdnderungen dar. Kin gewdhnlicher chronischer Katarrh
mit Ausgang in atrophisches Stadium; in anderen Fallen sehen wir
degenerative Verinderungen am nervisen Apparat mit Erscheinungen.
von allgemeiner Atrophie der Darmwand. Soleche Falle entsprechen,
wie oben gesagt, der von Jiirgens beschrichenen Atrophia gastroinste-
stinalis progressiva. Jedoch in anderen Fillen, wo in den Vordergrund
die entziindlich-katarrhalischen Erscheinungen treten, konnen wir nicht
diese letztere ginzlich auf innere hiimatogene Erregungen beziehen, denn
im Verdauungstraktus, welcher in nahe Beziehung tritt mit den ver-
schiedenartigsten dusseren Noxen, geniigen schon diese letzteren, um bei
herabgesetzter Lebenstitigkeit der Gewebe eine ganze Reihe von lang-
wihrenden Entziindungserscheinungen hervorzurufen. Ich stelle freilich
die etwaige Rolle der inneren Faktoren nicht in Abrede; die relative
Enge der feinen sklerosierten Arterien, als Ursache von Animie der
Darmwand, die Erscheinungen von Stasis in dem feinen vendsen Netze;
die Entwickelung eines interstitiellen Prozesses, als Resultat eines direk-
ten Einflusses des im Blute kreisenden Giftes, — alle diese Umstinde
fordern, meiner Meinung nach, jenes stiirmische Bild der intestinalen
Storungen, welche wir so hiufig zu beobachten pflegen; weiterhin liefert
das anatomische Bild ebenfalls keine exquisiten Bilder von Arterioskle-
rose, durch welche die entziindlichen Erscheinungen zu erkliren wiren;
wir vermissen hier Sklerose der Art. mesenterica, coronaria ventriculi,
lienalis; die sogenannte Gastritis sclerotica, laut dem von Huchard?)
vorgelegten Schema. Wir miissen dberhanpt mit Vorsicht handeln bei
der Beurteilung der Veriinderungen im Verdauungstraktus, da wir mit
einer langwihrenden Erkrankung zu tun haben, im Laufe deren die
verschiedensten exogenen Einwirkungen auf das so offenstehende Organ,
wie das der Verdauungstraktus ist, statifinden. Die richtige Beurtei-

1) Les causes de l'artériosclérose.
Archiv f. Psychiatrie. Bd. 49. Heft 3. 59
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lung wird noch durch jenen Umstand erschwert, dass wir Organe von
Geisteskranken vor uns haben. Cowen?) beschiftigt sich mit der Frage
iber Enteritiden bei diesen letateren; er findet, dass alle Ergebnisse
dafiir sprechen, dass hier ein Prozess auf dem Boden scharfer degene-
rativer Erscheinungen von Seiten des Nervensystems einhergeht; klinisch
manifestieren sich solche Enteritiden in Form von Diarrhoen mit fieber-
ihnlichen Steigerungen; anatomisch werden Hyperiimie, Vergrosserung
der Follikel, ulzerise Colitis angetroffen. Die Beschreibung Cowens
entspricht nahezu demjenigen, was auch bei Pellagra beobachtet wird,
doch muss bei der Beurteilung dieser Tatsachen gleichfalls mit dem
Einflusse des iusseren Faktors gerechnet werden; hierfir spricht das
Grundmerkmal — das hiufige Ausbleiben ausschliesslich von degenera-
tiven atrophischen Verinderungen im Darme. Die Pathologie des Ver-
dauungstraktus erlaubt uns iiberhaupt noch nicht, dieselbe in einen logi-
schen Zusammenhang mit der Pathologie der nervis-psychischen Sphiire
zu bringen, ohne dass vielseitige und griindliche Einwiirfe erregt werden
kénnten; und es hat Laignell-Lavastine?) vollkommen Recht, indem
er behauptet: ,L’histologie du tractus intestinal était rendue rélative-
ment peu importante dans 1'étude pathogénique des troubles mentaux
d’origine digestive“.

Die Lungen bieten keine bemerkenswerten bestindigen Verinde-
rungen dar; es sei denn nur der zuweilen ziemlich scharf ansgeprigte
interstitielle Prozess in Form von produktiver Peribronchitis und ver-
haltnismassig schwach ausgesprochener Sklerose der feinen Gefisse.
Dies sind die mehr oder minder wichtigen Grundverinderungen bei
Pellagra und doch sind dieselben nicht charakteristisch. Das Uebrige
ist Zufall; jch meine die Pneumonie. Die krouptse ist das Resultat
einer zufdlligen Infektion; die katarrhalische ist teilweise das Resultat
desselben oder eine gewohnliche Schluckpneumonie.

Die Infarkte sind, wie davon oben die Rede war, ebenfalls zufillige
Erscheinungen, die sich zu dem Grundleiden gesellen. Simtliche er-
wihnten pathologischen Formen entwickeln sich besonders hiufig im
durch Pellagra geschwichten Organismus, wobei die Pneumonien einen
schlaffen, asthenischen Charakter aufweisen. Die Pneumonien spielen
oft die Rolle des letzten Moments, welcher den Exitus letalis verursacht.

Die Knochen, wie wir bereits gesehen haben (zwar in einer un-
bedeutenden Anzahl von Fillen), bieten Verinderungen in zwei Rich-
tungen dar: erstens in Form von der sogenannten lakundren Resorption;

1) Zit. nach der Med. Uebersichi. 1895. 8. 1063. (Russisch.)
2) Archives de Neurologie. 1909. No. 4. p. 218.
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hier erleidet das Knochengewebe eine allmihliche Zerstorung infolge
des Einflusses von Seiten der Osteoklasten; zweitens geschieht die Zer-
stérung durch Halisteresis ossium, d. h. zuerst werden die Kalksalze
resorbiert und spiter wird das organische Knochengrundgewebe zerstort.
Meine Beobachtungen beziehen sich auf eine geringe Zahl von Fillen:
doch geniigen dieselben, um zu sehen, dass der vonm uns beobachtete
Prozess vollkommen shnlich dem ist, welcher bei verschiedenen psychi-
schen Erkrankungen beschrieben wird. Ich muss hierbei auf die Arbeit
Dmitrewskys?) hinweisen. Dieser Autor beschreibt den meinigen voll-
kommen analoge Verinderungen der Knochen, und dabei nicht nur bei
progressiven Paralytikern, sondern auch bei Melancholikern, Paranoi-
schen, Dementen usw. Was die Knochenresorption betrifft, so gibt
Kaufmann?) die Moglichkeit einer lakuniren Resorption und Haliste-
resis zu unter viel selteneren Verhiltnissen, zu welchen er die senile und
marantische Osteomalacie rechnet. Der pellagrose Prozess in den Kno-
chen passt nicht in dieses Schema und man muss denken, dass hier die
wichtigste Rolle das Nervensystem spiele, in Form von trophischen,
vasomotorischen und zuweilen motorischen Einwirkungen.

Oben sind bereits die Hautverinderungen beschrieben worden;
es ist nicht in Abrede zu stellen, dass diese letzteren das wichtigste
Symptom der Pellagra darbieten. Es fragt sich also, inwiefern diese
Verinderungen der Pellagra eigen wiren oder sind dieselben nur als
Ausdruck fir die chemisch-physische Reaktion der Sonnenstrahlen auf
die im pathologischen Sinne bereits verinderte Haut. Diese Vermutung,
welthe friiher eine so herrschende war, scheitert jedoch an einer ganzen
Reihe von Beobachtungen, die beweisen, dass die Pigmentation der Haut
und die pellagrosen Verdinderungen derselben iiberhaupt an dem Ein-
flusse der Sonne nicht ausgesetzten Stellen angetroffen werden. Kossa-
kowsky3) gibt zwei Fille an, in denen die Hautveriinderungen an den
Schenkeln und der unteren Hilfte des Abdomens beobachtet wurden.
Merk+) beschreibt auf Grund seiner Beobachtungen und derjenigen von
Deiac und Raymond Hauterscheinungen sogar an den Genitalien. Un-
langst im Jahre 1909 beschrieb Mollon5) Pellagra, bei welcher bei
einem Blonden an den Schleimhiiunten Pigmentation beobachtet wurde.
Alle diese Daten, deren Zahl im Laufe der Zeit zweifelsohne zunimmt,

1) Zur Frage von den pathologisch-anatomischen Knochenverinderungen
bei Geisteskranken. (Russisch.)

2) Lehrbuch der pathologischen Anatomie. S. 549.

3) Die Pellagra. 8. 139. '(Russisch.)

4) Die Hauterscheinungen der Pellagra. S. 19.

5) Zentralblatt f. allgemeine Pathologie. .Bd. 20. S. 7H4.
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fihren zu dem Schlusse, dass die Hauterscheinungen bei Pellagra nicht
vom Sonneneinflusse abhingen; im letzten Falle kann nur von einer
grosseren Intensitit der Pigmentation und anderen Erscheinungen die
Rede sein. Der beriihmte Ausdruck Bouchards: ,Supprimez le soleil
et vous supprimerez la pellagre“ ist nur von historischem Interesse.
Was die rein-anatomischen Befunde betrifft, so werden dieselben, wie
wir sahen, auf folgendes zuriickgefiihrt: 1. Hypertrophische Erscheinungen
in den Papillen und im Epiderm; 2. Aphiufung von Pigment in den-
selben und in der Haut; 3. chronische Gefssveriinderungen: hyaline
Degeneration und Plasmazellen, welche den neuesten Untersuchungen
Mayers') gemiss fiir den Ausdruck eines chronischen Entziindungs-
prozesses gelten; 4. akute, exsudativ-zellige Erscheinungen und 5. die
darauffolgenden atrophischen Prozesse.

Hier miissen einige Worte von den Theorien der Pigmentbildung
gesagt werden. Rosenstadt?) erschien als Anhinger jener Lehre,
welche lantet, dass das Pigment sich dank der metabolischen Titigkeit
der Zellen bildet. Hier existieren zwel Moglichkeiten: a) das Pigment
bildet sich im Epiderm selbst, unter dem Einflusse verschiedener dusserer
Agentien (Sonne, Hitze usw.); in dieser Richtung beantwortet die Fragen
Meierowskys); oder b) das Pigment bildet sich infolge der metaboli-
schen Titigkeit der mesodermalen Elemente -~ der Plasma — und
Mastzellen und wird spiter in das Epiderm verschleppt; in einem solchen
Sinne 1ost diese Frage Steiffels) in seiner neuesten Arbeit. Alle diese
Arbeiten nehmen ihren Anfang in den embryologischen Forschungen,
durch welche bewiesen ist einerseits die Moglichkeit einer metabolischen
Zelltitigkeit im Sinne der Pigmentbildung und andererseits die direkten
Beobachtungen tiber Austritt von Nuklein aus dem Kerne in das Profo-
plasma und iiber Verwandlung des Nukleins in Pigment in dem Proto-
plasma. Eine andere Ansicht lautet, dass sich das Pigment im Blute
bildet und von hier aus in die Haut durch Zellen verschleppt wird,
moglicherweise durch speziell zu diesem Behufe vorhandene Melanoblasten
(Ehrmann). Manche Pathologen halten fiir notwendig, dass in dem
Blute ein pigmentbildender Stoff, ein Melanogen, vorhanden sei?).

Wir haben gesehen, dass in unseren Fillen ein exquisites Bild von
Entziindungserscheinungen der Haut und Pigmentreichhaltigkeit hervor-
tritt, sowohl in den Zellen derselben, als auch in den Interstitien. Was

1) Archiv fiir Psychiatrie. Bd. 41. 8. 650,

2) L’année biologique. T. IIL p. 389.

3) Beitriige zur Pigmentfrage. Monatsschr, f. prakt, Dermatol. Bd. 42.
4) Die Genese des Hautpigments. Verhandl. usw. 1908. S, 136,

5) Klebs, Allgemeine Pathologie. Bd. II, S. 197.
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die Existenz von speziellen Melanophoren anbelangt, so muss ich auf
Grund meiner Priparate dieselbe in Abrede stellen; ich habe Pigment
sowohl in den Spindel- als auch in den sternférmigen Zellen und in
solchen angetroffen, welche an Mast- und Plasmazellen erinnern; ich
kann Steiffel nicht beistimmen, dass das Pigment sich innerhalb der
mesodermalen Zellen bilde; ich beobachtete eine Reihe von Uebergingen
desselben aus dem Gefiisse in die Zwischenspalten und Zellen. Ich stelle
das Eindringen von Pigment in das Epithel anf ersterem Wege in Abrede,
da der Lymphstrom im Verhiltnis zu den regioniiren Lymphdriisen eine
zentripetale Richtung besitzt; folglich liefert das in denselben gelegene
Pigment einen Beweis dafiir, dass ein Teil desselben durch den Lymph-
strom aus dem Epithel in das Lymphgefisssystem beférdert wird.

Auf diese Weise wird meiner Meinung nach das Pigment aus dem
Gefissepithel durch verschiedene Mesodermalzellen verschleppt. In
dieser Hinsicht stimme ich vollkommen Unna?l) bei; dieser Autor stellt
das Vorhandensein von speziellen Chromatophoren beim Menschen in
Abrede, da bisher in der Haut des Menschen noch Niemand den Chro-
matophoren enfsprechende Gebilde hat konstatieren konnen,

Wie bereits erwdhnt wurde, ergab dieses Pigment weder in den
Gefassen noch in den Zellen nirgends Eisenreaktion. Meine Priparate
bestitigen vollkommen das von Pforringer2) bei der Addisonschen
Krankheit Beschriebene. Dieser Autor fand gleich mir sowohl inner-
halb der Gefisse als auch in den Mesodermalzellen Pigmentkorner, an
welchen die Eisenreaktion pegativ ausfiel®). Zugunsten eines himato-
genen Ursprunges des Pigments spricht gleichfalls das Vorhandensein
von entziindlichen Prozessen und hyaliner Gefissentartung, da dieser
Umstand, ,der zur Verengung des Gefssslumens fihrt, zuweilen sogar
eine totale Obliteration hervorruft und zu einer Verlangsamung der
Blutzirkulation . . ... die Bildung von Pigmentkdrnchen bedingt®+).
Betreffs der entziindlichen Erscheinungen muss zuvérderst jener Umstand
beachtet werden, dass diese letzteren nicht nur die Papillen ergreifen,
sondern auch tiefergelegene Hautschichten. Seit Renaut, Temsa und
Unna wissen wir, dass in den Papillen die sogenannten ,territoires
vasculaires existieren, durch deren Vorhandensein die runde Form ver-
schiedener Ausschlige, z.B. Roseola u. dgl, erklirt wird. Bei der
Pellagra werden auch die tiefergelegenen Hautschichten ergriffen, wes-

1) Die Histopathologie der Hautkrankheiten. 1894. S. 970.

2) Zentralblatt f. allgemeine Pathologie usw. Bd. XI. Nr. 1.

3) Pférringer, 1. ¢, S. 6.

4) Podwyssotzky, Allgemeine Pathologie. S.298. (Russisch.)
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halb das Erythem keinen inselférmigen, sondern einen mehr diffusen
Charakter besitzt. Weiterhin sahen wir etwas Stauungshyperimie mit
perivaskulirer Zellenhyperplasie. Es ist kein Zweifel, dass hier eine
Stauingshyperimie vorliegt, welche durch den standhaften Einfluss der
Vasomotoren bedingt wird; sonst kénnten wir dieselbe histologisch nicht
feststellen!). Die Bedeutung der entziindlichen Erscheinungen fiir die
Pigmentbildung ist unbestrittene Tatsache in der Hautpathologie; ausser-
dem, dass hier feine Kapillarhimorrhagien mit verschiedenen Blut-
pigmentderivaten mdglich sind?2), liefert das Vorhandensein des entziind-
lichen Prozesses simtliche Bedingungen, die eine reichliche Pigment-
bildung begiinstigen. Hier muss der Untersuchungen Zechanowitschs?)
erwahnt werden, welcher mittelst Durchschneidung des Sympathikus
Gefisserweiterung und Pigmentierung im Kavinchenohr hervorrief. Die
Hautalterationen bei Pellagra sind sehr #hnlich denjenigen, die auch
bei anderen toxischen und infektitsen Erkrankungen beobachtet werden;
z. B. bel Lepra, bei welcher die Epidermis ,merkwiirdigerweise passiv
bleibt* und in der Haut ein entziindlicher Prozess stattfindet und das
Vorhandensein von Pigment konstatiert wird+).

Interessant ist, dass wir bei Melanodermie pityriasique ebenfalls
einen entziindlichen Prozess beobachten; es ist fir uns von grosser
Wichtigkeit, zu bemerken, dass den neunesten Ansic¢hten gemiss die
Pigmentation hier nicht durch mechanischen Einfluss bedingt wird,
sondern durch giftige Substanzen, welche von Parasiten ausgeschieden
werdens), Inwiefern bei den pellagrésen Erkrankungen der Haut mit
dem FEinflusse des Sonnenlichtes, als einem direkten Erreger des patho-
logischen Prozesses, zu rechnen ist, kann man mit Bestimmtheit nicht
sagen. In reinen Fillen von Einbrennung, Sommersprossen sehen wir
eine anormale Pigmentanhiufung in den Papillen und in der Epidermis
und nur bei einein stirkeren Reize treten entziindliche Erscheinungen
auf. Der Einfluss der Sonne ist auch deshalb nicht in Abrede zu
stellen, da die pellagrosen Hautalterationen besonders deutlich an den
dem Sonnenlichte zuginglichen Oberflichen hervortreten, welcher Um-
stand den Untersuchungen Charcots und Baucards gemiss durch die
chemische Einwirkung der Sonnenstrahlen erklirt wird. Am besten

1) Darier, L'anatomie générale de la peau. p. 73,

2) Sack, Beitrige zur Kenntnis der Hautblutungen. Monatsschr. f.
prakt. Dermatologie. 1895. -

3) Dissertation 1897, Zif. nach Darrier.

4) Jeanselme et Sée, Lépre. p. 22

5) Darrier, Melanodermies. p.482.
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konnen solche Erscheinungen dadurch erklirt werden, dass das pella-
grose Erythem hervorgerufen wird durch ,,vulnérabilité toute particulidre
du révétement cutané, qui fait partie du tableau clinique de I’intoxication
pellagreuse“t). Wir haben gesehen, dass bei uns dieselbe Vergrdsserung
der Papillen und der Epidermis mit ihren Schichten, der mukésen und
der hornigen, beobachtet wird. Eine solche Erscheinung wird selbst-
verstindlich dureh irritative Erscheinungen erklirt. Hier haben wir
folglich Hyperacanthosis et Hyperkeratosis. Das Vorhandensein dieser
Veriinderungen -nebst Papillenverlingerung ist eine gewdhnliche Er-
scheinung, z. B. bei Psoriasis?). Hierbei muss noch erwihnt werden
eine Erkrankung, bei welcher ebenfalls Hautpigmentierung und Hyper-
plasie der Epidermis beobachtet werden; dies ist Acanthosis nigricans.
Hier haben wir es mit einem toxischen Leiden zu tun, das durch Pro-
dukte, welche von einem Karzinom des Verdauungstraktus sezerniert
werden, hervorgerufen wird3). ’

Die Gesamtheit der oben geschilderten Daten veranlasst mieh, in
den Hautversinderungen der Pellagra einen entziindlichen Prozess zu
sehen, welcher von reichlicher Entwicklung h#imatogenen Pigments, als
dem Resultate der toxischen Einwirkungen, begleitet wird. Interessant
ist noch, dass Merck¢) in klinischer Hinsicht eine grosse Aehnlichkeit
feststellt zwischen der pellagrosen Hautalteration in ihrem weiteren Ver-
laufe und dem Erythema essudativum muitiforme; indessen tritt diese
letztere Erkrankung (in Uebereinstimmung mit Schwimmer) in Zu-
sammenhang mit allgemeinen und toxischen Ursachen auf5); Unnas)
rechnet das Erythema exsudativum zu den sogenannten neurotischen
Entziindungen und behauptet, dass diese letzteren , hochstwabrscheinlich
zu den infektigsen Entziindungen gehdren“.

Wir haben gesehen, dass die elastischen Fasern zerfallen. Welcher
Natur der Zusammenhang ist mit jenen Massen, von welchen Babes
spricht und die wir oben erwihnten, kann ich mit Bestimmtheit nicht
sagen. Doch lisst sich der Zerfall der elastischen Fasern durch. den
Entziindungsprozess geniigend erkliren. Hier sind auch Risse derselben
moglich, was in der Summe das klinische Bild von Rissen abgibt. Im
weiteren Verlaufe erscheint die von uns bereits erwihnte ,altération
cavitaire de U'épiderme®, welche exsudative Erscheinungen und Bullae

1) Rist, Pellagre. p. 717.

2) Darrier, 1. ¢. p. 97.

3) Darrier, Acanthosis nigricans. p. 188.
4) L ¢c..S. 58.

5) Merck, 1. c. S. 58.

6) 1. c. S, 115.
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liefert; weiterhin bilden sich an der Oberfliche Borken; bei der Heilung,
von der Peripherie dieser letzteren ausgehend, stellt sich die Epidermis
ad normam wieder herl).

Bei dem weiteren chronischen Verlaufe treten, wie wir sahen,
atrophische Erscheinungen auf, wobei aber der Pigmentierungsprozess
freilich nur schwiicher ausgesprochen ist. Nach der Beschreibung
Kossakowskys2) sollen auch in dieser Periode der Erkrankung Fille
von intensiver Pigmentation vorkommen.

Es eriibrigt noch, einige Worte von den Lymphdriisen zu sagen.
Auch hier sah ich zuweilen Bilder eines indurativen Prozesses mif Aus-
gang in Hypoplasie der parenchymatdsen Elemente. Ausserdem fand
ich ab und zu gelbbraune Pigmentkdrner sowohl in den Sinus, als auch
in den Follikeln; Eisenreaktion wurde nicht beobachtet. Der Ursprung
dieses Pigments lisst sich am natiirlichsten dureh Verschleppung des-
selben aus der Haut in die regioniren Lymphdriisen erkliren. Die
grosse Menge von Hautpigment bei Pellagra wird teilweise vom
verhornten Epithel ausgeschieden, teilweise aber vom Lymphstrom zuriick-
gofiihrt. Besonders energisch muss dieser Prozess sein wilrend des
Stillstandes der Hautprozesse und des Ueberganges derselben ad normam.
Behufs Bestitigung dieser Erklirung weise ich auf die Arbeit Schmorls
hin; dieser Autor beobachtete dasselbe in der Haut bei der Addison-
schen Krankheit3), Riel und Sarisch#) bei Leucoderma syphiliticum.
Die Fille von verhiltnismissig rascher Wiederherstellung der normalen
Haut bei Pellagra konnen nur dadurch erklirt werden, dass es zwei
Wege fiir die Ausscheidung tberflissigen Pigments gibt — ein &usserer
durch die Epidermis und ein innerer durch den Lymphstrom.

Die Uebersicht der von uns erzielten Daten schliessend, miissen
wir noch einige Worte von dem Prozesse sagen, welchen wir als Arterio-
sklerose bezeichneten. Die Lehre von derselben erleidet bedeutende
Versinderungen. Eine ausfiibrlichere Analyse der letzten Zeit, in Ver-
bindung mit den experimentalen Untersuchungen, hat zu einer gewissen
Einschrankung des Begriffes von der Arteriosklerose gefiihrt. Die
fritheren Experimente, welche die Entstehung der Arteriosklerose bei
Tieren nach verschiedenen Vergiftungen bewiesen, sind wenig beweis-
fiihrend, und nur in bezug auf die von Mikroorganismen ausgeschiedenen
Toxine ist es moglich, hier das Vorhandensein von Arteriosklerose an-

1) Menahem Hodara, Monatsh. f. Dermatologie. Bd. 27. Nr. 10.

2) 1. ¢. S.136.

3) Schmorl, Ueber Pigmentverschleppung aus der Haut. Zentralbl. f.
allgemeine Pathologie. Bd. 4. S. 218.

4) 7it. nach Schmorl.
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zuerkennen'). Die Frage nach dem Ursprunge des arteriosklerotischen
Prozesses ist ebenfalls nicht gelost, und sogar die letzten Arbeiten in
dieser Richtung weisen eine Verschiedenheit der Ansichten auf?).
Oppenheimer3) behauptet, dass ,die Arteriosklerose sowohl hinsicht-
lich der ersten Lokalisation als auch nach der Art des Erkrankungs-
prozesses einheitlich sich #berhaupt nicht rubrizieren lisst“. Diese
Frage iibergehend, miissen wir mit Bestimmtheit aussagen, was wir
unter Arteriosklerose verstehen. Nach Ssaltykow?) wird die Arterio-
sklerose charakterisiert dureh ,Lokalisation in der Intima und eine enge
Kombination von Neubildungs- und Degenerationsprozessen, hauptsichlich
der fettigen Entartung des neugebildeten Gewebes®.

Unsere Objekte — die feinen Gefiisse, wie wir das teilweise gesehen
haben, werden charakterisiert durch Neubilding von Gewebe in der
Intima, durch hyaline Entartung derselben. Wag die fettige Degeneration
betrifft, so habe ich letztere ebenfalls beobachten kdnnen; zwar kommt
sie nicht besonders hiufig vor und ist wenig scharf ausgepriigt. Also
konnen wir in dieser Beziehung unseren Prozess als arteriosklerotisch
bezeichnen; in den Vasa vasorum der grosseren Gefiisse konstatieren wir
Versdungsprozess dank der Obliteration des Kapillarnetzes, mit Ausgang
in Koagulationsnekrose. Auf diese Art erleidet auch die Media bedeutende
Verdnderungen.  Die neuesten Untersuchungen Aufrechtss) wund
Ribberts®) stellen wieder in den Vordergrund die Wichtigkeit der Rolle
«der Vasa nutritia in der Pathogenese der Arteriosklerose. Unsere
Beobachtungen, bei welchen hyperplastisch-degenerative Verinderungen
der Intima wahrgenommen werden, veranlassten mich, bei Pellagra das
Vorhandensein von Arteriosklerose anzuerkennen, mit jener ihrer Eigen-
heit, dass sie in den feinen Gefissen lokalisiert ist.

Die Gesamtheit der von uns gefundenen Veriinderungen analysierend,
miissen wir zu dem Schlusse kommen, dass bei Pellagra vorhanden sind:
ein umfangreiches Gebiet von Degenerationen des Nervensystems, um-
fangreiche hyperplastische Erscheinungen des interstitiellen Gewebes,
arteriosklerotische Erscheinungen an den feinen Gefiissen und Pigment-
ablagerung in den Zellelementen.

1) Ssaltykow, Zentralblatt f. allgem. Pathol. Bd.19. Nr. 8 u. 9.

2) Oppenheimer, Ueber Aortenruptur und Arteriosklerose. Virchows
Archiv. Bd. 181. )

3) 1 c. S.390.

4) Verhandlungen der Deutsch. Pathol. Gesellsch. 1908. S.-197.

5) Zentralbl. f. Allgem. Pathologie. Bd. 20. S. 225,

6) Ueber die Genese der arteriosklerotischen Verinderungen der Intima.
Verhandlungen etc. 1905. S. 168.
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Es fragt sich, ob in dieser Reihe von Verinderungen ein Allge-
meineres zu finden sei, das die ganze Summe der Ergebnisse umfassen
konnte. Die heutige Lehre von der Sklerose (der feinen Gefisse) hilt,
wie wir hereits gesehen, fiir notwendig das Vorhandensein eines Giftes,
welches die Gefisswandung reizt und die arteriosklerotischen Verinde-
rungen derselben hervorruft; oben zitierten wir verschiedene Autoren,
die diese Ansicht bestiitigen. Ist hier die Rede von einem direkten
Einflusse auf die Gefisswandungen oder unter Vermittlung des Nerven-
systems, — das wissen wir nicht; zu Gunsten der letzteren Moglichkeit
spricht sich sehr bestimmt Fraenkel?) aus; weiterhin lisst Edgreen?)
zu: ,die Toxine sollen die Geffsswand direkt reizen oder unter Ver-
mittlung des Nervensystems eine Drucksteigerung und dadarch mittelbar
die arteriosklerotischen Verinderungen hervorrufen.“ Also bedingt das
Pellagratoxin Verinderungen in der Gefisswandung, Einengung derselben
und Ernibrungsstérong der umgebenden Gewebe. Letzterer Umstand ist
hochst wichtig behnfs Aufklirung des gesamten pathologischen Bildes.
Der Wert der Ernihrung, als eines Grundelementes, welches die Gesamt-
heit der pathologischen Gewebsverinderungen bestimmt, bat schon seit
Virchow die Aufmerksamkeit der Forscher auf sich gezogen. Der grosse
Pathologe bemerkt in seiner klassischen Zellularpathologie bei der Be-
sprechung des entziindlichen Reizes, dass dieser letztere die Zellen zu
einer gesteigerten Titigkeit anrege; Bards?) sagt: ,,De la suractivité de
nutrition et de formation des cellules. Pawlinow?) behauptet eine
Teilnahme des Elementes der Ernihrungsstérung an den hyperplastischen
Prozessen. -In den letzten Jabren entwickelt Tripier in seiner ,Traité
d’anatomie pathologique générale“ héochst ausfilbrlich die Idee von dem
Werte der Erndhrung fiir alle pathologischen Prozesse und stellt auf
soleche Weise diese biologische Funktion der Zelle als Grandelement der
Pathologie auf. Wird also die Ernshrungsstérung, als ein Resultat des
Reizes, von uns als allgemeine Bedingung fiir pathologische Erscheinungen
betrachtet, so brauchen wir gar nicht inbezug auf Wichtigkeit die Arterio-
sklerose hervorzuheben; diese letztere ist eine private Erscheinung von
der Stérung der nutritiven Funktion der Gewebe. Die Resultate dieses
sind fiir die Gewebe verschieden. Hier miissen zwei Bedingungen ange-
nommen werden: einerseits die Intensitit des Toxins, andererseits die
Widerstandsfiahigkeit der Gewebe.

1) Wiener klinische Wochenschrift. Nr. 9, 10. 1895.
2) Die Arteriosklerose. 1898, S. 185.

3) L’anatomie pathologique.

4) Zit. nach Reprew. L c. S.900, (Russisch).
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Es ist kein Zweifel, dass die Intensitéit des Toxins bei einer solchen
langandauernden Krankheit, wie dies die Pellagra ist, keine bestindige
sei; sollte jedoch letzteres der Fall sein, bleibt uns jener Umstand un-
erklarlich, weshalb manche Gewebe — die nervisen — so energisch
zerfallen, andere aber mehr widerstandsfihig sind. Hier miissen wir
mit dem Umstande rechnen, dass das Nervengewebe dem pellagrosen
Gift gegeniiber besonders empfindlich ist, und das letztere deswegen fiir
ein Nervengift par excellence gelten muss. Wenn fiir das Nervengewebe
das pellagrose Gift als ein so schidliches erscheint, so erzeugt es in
bezug auf andere Gewebe. die: weniger empfindlich sind, keinen so
deletiren Einfluss.

In den Arterien zerstort es also in Form von Sklerose nur die feinen
Gefisse; in den parenchymatdsen Organen verursacht es Pigmentdegene-
rationen; in dem grdberen Bindegewebe ist der Reiz ein so schwacher,
dass er hier nicht degenerative Prozesse, sondern proliferativ-hyperpla-
stiscke Erscheinungen hervorruft. Im Allgemeinen missen wir mit Vor-
sicht handeln, um uns nicht fiir die Passivitat dieses Gewebes zu Hussern.
Bei Rindfleisch finde ich bereits die Entwicklung einer Ansicht iiber das
Bindegewebe, als einen intermediiiren Apparat, welcher im Sinne der
Gewebsernihrung im Allgemeinen eine hochst wichtige Rolle spielt. 1n
seinen ,Hlements de Pathologie®“!) sind mehrere Seiten einem ausfiibr-
lichen Studium jener hdchst wichtigen Rolle gewidmet; ich meine damit
nicht das sogenannte ,tissu fibreux, sondern das ,tissu fibro-vasculaire®,
d. h. jenen Teil des Bindegewebes, welcher zwischen den parenchyma-
tosen Zellen angeordnet ist, ein Kapillarnetz enthilt und, unter normalen
Verhiltnissen kaum bemerkbar, bei Ernshrungsstérungen eine energische
aktive Tatigkeit entwickelt, auf welchen Umstand bereits Virchow zuerst
aufmerksam machte. Dieses Gewebe ist der integrale Teil der paren-
chymatosen Geweben und ,n’existe pas de tissu conjonctif independant
de cellules propres¥, wie das Tripier?) behauptet. Also sehen wir in
diesem Gewehe einen progressiven Prozess, als Resultat einer Ernsihrungs-
storung; diesen Prozess fordern gleichfalls die Stauungserscheinungen
im feinen Venensystem, welche als Folge von Herzschwiche anzusehen
sind; letzterer Umstand kann geniigend erklirt werden durch die ana-
tomischen Substrate der braunen Atrophie und die interstitielle Myokarditis.
Diese Vielfaltigkeit der angefihrten anatomischen Verinderungen kann
nur vom Standpunkte des ursichlichen Momentes — der Irritation der
Gewebe — aus betrachtet, erklirt werden. Das pellagrise Gift erscheint

1) Franzosische Uebersetzung. 1888. S. 10—11,
2) L c. p. 32.
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folglich als ursichliches Moment, welches sowohl nutritive, als auch
formative Gewebsalterationen hervorruft. Wir haben uns auf diese Art
eigentlich dem Grundprinzip der Virechowschen Lehre von der Ent-
ziindung gendhert. Es ist iberfliissig, die Dokirinen von der Entziindung
auseinanderzusetzen; dieser Begriff ist ein komplizierter; ,er ist“, nach
Virchows?) Ausdruck, ,kein einheitlicher Vorgang mit konstanten
Merkmalen“. In demselben Sinne ungefihr fussert sich auch Schmaus?),
indem er sagt, dass die zeitgemiissen Definitionen des Begriffs von Ent-
ziindung in Wirklichkeit keine Definitionen, sondern bloss Zusammen-
fassungen von Krankheitsbildern seien. Wenn wir die Definition des
gegebenen Prozesses als Sammelbegriff und als deskriptiven Begriff vom
anatomischen Standpunkte aus betrachtet aufstellen, so miissen wir
folgende Grunderscheinungen dieses Vorganges annehmen: degenerativ-
produktive Prozesse mit Geffissalterationen. Diese letzteren sind .in
unseren Fillen vorhanden; zwar werden sie als Obliteration und Ver-
engerung der feinen Arferien wahrgenommen, doch hat bereits Tripiers)
darauf aufmerksam gemacht, dass ,,dans tous les inflammations un certain
nombre des artérioles sont oblitérées. Nicht minder richtig ist, dass
in unseren Fillen die Gefissreaktion schwach ausgeprigt ist; doch ist
nicht zu vergessen, dass ein solcher Umstand chronischen Entziindungen
eigen ist, bei welchen vorzugsweise produktive interstitielle Erscheinungen,
als Resultat der unmittelbar produktive Prozesse im interstitiellen Ge-
webe verursachenden Noxe¢), hervortreten. Solche Entziindungsprozesse
entsprechen dem, was die Franzosen ,sclérose chronique d’emblée, une
sclerogénése lente, torpide, le seul et unigque acte reactionell du tissu
interstitiel irrité“ nennen®). Anderseits aber beobachten wir auch andere
Erscheinungen: Granulationsherde, unbedeutende Infiltration der Gefiss-
wandungen des Gehirns, hyperplastische Prozesse in der Milzpulpa, —
alles das sind deutliche Symptome eines exazerbierten Entziindungs-
prozesses. Endlich sind Himorrhagien ohne Reaktiverscheinungen die
Merkmale eines stiirmischen Reizes von Seiten des pellagrosen Giftes
auf die Gefisswandungen: ein Bild der sogenannten himorrhagischen
Entztindung.

Die gesamte Reihe der von mir soeben angefiihrten Betrachtungen
veranlasst mich, in den anatomischen Substraten der Pellagra ein weites

1) Zentralblatt f. Allgem. Pathologie. Bd. 8. S. 791.

2) Zur anatomischen Analyse des FEntziindungsbegriffs. Bollingers
Beitrige zur pathologischen Anatomie. S. 43.

3) 1. c. S.145.

4) Schmaus, 1. c. S.20.

5) Letulle, L’inflammation. p. 406.
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Bild eines chronischen Prozesses zu erblicken, welcher chronisch
verlauft und von Zeit zu Zeit Exazerbationen aufweist.  Wir miissen
eine solche Schlussfolgerung postulieren, sonst ist es uns voll-
kommen wunbegreiflich, auf welch eine gleichartige anatomische
Einheit der Polymorphismus der pellagrosen Verinderungen zurtick-
gefiihrt werden konnte.

Besonders beachtenswert ist das Vorhandensein von Pigment in ver-
schiedenen Zellelementen, Ich will eine Spezifitit dieser Erscheinung
bei der Pellagra micht behaupten. Im Gegenteil, wir kennen gegen-
wirtig -eine ganze Reihe von Krkrankungen, bei welchen Pigment-
degeneration der Zellen beobachtet wird; ich werde alle diese Er-
krankungen nicht aufzihlen, um den Leser nicht zu ermiiden; jedoch
veranlasst mich eben dieser Umstand zu denken, dass nicht die
Pigmentdegeneration, sondern ihre Verbreitung, ihr Vorhandensein in
der Haut und die spezifischen klinischen Eigenheiten die Pellagra als
eine typische Erkrankung bestimmen, welche sie in dieser Beziehung
der Addisonschen Krankheit nahestellt; mit letzterer ist unsere Er-
krankung hiufig verwechselt worden. Interessant ist hierbei zu er-
innern an die Beobachtung Bittorfs?!), der im dritten seiner Falle von
Addisonscher Krankheit ,ausgesprochene Himochromatose aller
inneren Organe mit zirrhotischen Verinderungen, vorwiegend in der
Leber“ antraf, Diese anatomischen Verinderungen erinoern uns sehr
lebhaft daran, was wir bei der Pellagra vorfanden; es muss hier un-
willkiirlich daran gedacht werden, dass das pellagrése Gift auch auf
die Nebennieren einen gewissen Einfluss im Sinne einiger mikroskopischen
Verinderungen ausiibe. Wir fanden zuweilen, wie bereits erwibnt
wurde, feine. Himorrhagien; moglich ist, dass man bei weiteren Unter-
suchungen eine Storung des Chromatinsystems finden konnte, welcher
Umstand nach Wiesel?) die Ursache in manchen Fallen von Addison-
scher Krankheit bildet. Wie es auch sein mag, es stehen diese Erkrankungen
— die Pellagra und die Addisonsche — . in gewissen Beziehungen
einander sehr nahe, und die Beriibrungspunkte derselben eingehender
zu untersuchen, ist eine hochst wichtige Frage sowohl von klinischer
als auch allgemein pathologischer Seite.

Zuletzt miissen wir mit dem direkten Einflusse der degenerativen
Veranderungen des Nervensystems rechnen. So sind die amyotrophischen
Verinderungen die Folge von Degeneration der Vorderhérner; die
atrophischen Verinderungen der Darmwand sind in reinen Fallen das

1) Die Pathologie der Nebennieren etc. S. 49.
2) s. Bittorf, 1. c. S.71.
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Resultat der Degeneration des intestinalen Nervenapparates. Also
resumiere ich: Pellagra ist in anatomischer Beziehung ecine chronische
Brkrankong, welche Exazerbationen macht, und charakterisiert wird
durch die Sklerose feiner Gefiisse und durch einen produktiven Prozess
der parenchymatdsen Organe und der Haut, nebst degenerativen Ver-
dnderungen derselben und besonders des Nervensystems, hauptsichlich
in Form voun Pigmentdegeneration.

6. Differentialdiagnostik.

Anatomisch konnen die pellagrésen Verdinderungen mit anderen
pathologischien Prozessen verwechselt werden.-

a) Senile Veranderungen. Wir sahen bereits, dass Lombroso?)
bei Pellagra eine Tendenz zur vorzeitigen Senilitit fiir charakteristisch
hilt. Den Theorien gemiss, welehe die Ursachen des Alters behandeln,
ist eine gewisse Aehnlichkeit der senilen und pellagrésen Verfinderungen
nicht in Abrede zu stellen; damit sind die chemischen Theorien
gemeint. Die mechanischen, z. B. die von Mithlmann liefern keine
Stiitzpunkte fiir die Zusammenstellung beider pathologischen Prozesse.

Nach der Lehre, z. B. derjenigen von Kassowitz werden die
Involutionserscheinungen bedingt durch die Vermehrung besonderer in-
aktiver Produkte der metabolischen Zelltitigkeit, des sog. Metaplasma.
Der Zusammenhang der pellagrosen und senilen Verdnderungen ist mehr
begreiflich, wenn man ihn vom Standpunkte der Malyschen Theorie
aus betrachtet; Maly betrachtet das Senium und den Marasmus als
chronische Intoxikation; diesem Standpunkte steht sehr nahe ebenfalls
die bekannte Theorie von Metschnikow2). Auf Grund dieser Theorien
konnen wir die Vermutung aussprechen, dass im Senium, wie auch bei
Pellagra, toxische Substanzen entstehen, welche gleichartize meorpho-
logische Alterationen hervorrufen. Es ist selbstverstindlich die grosse
Aechnlichkeit zwischen den senilen und pellagrésen Verdinderungen nicht
in Abrede za stellen, doch ist eine Differenzierung derselben bei ein-
gehender Untersuchung immerhin moglich. In jenen Fillen {freilich,
wenn wir der Pellagra in der Involutionsperiode begegnen, ist die
Diagnostik hochst erschwert; dies sind aber schon kombinierte Fille,
bei welchen es zuweilen sogar unméglich ist, eine Demarkationslinie
zwischen zwei Shnlichen Prozessen zu stellen.

Das Herz kann sowohl beim Pellagriker, als auch beim Greise

1) Loc. S.154.
2) S. Friedmann, Die Altersverinderungen und jhre Behandlung.
S. 10—14.
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vergrossert sein. Durch die Untersuchungen Thomas’!) ist bewiesen,
dass das Herz vom 45. Jahre an allm#hlich an Gewicht zunimmt.
In scharf ausgeprigten Fiallen von senilen Verinderungen vergrossert
es sich bedeutend: Der linke Ventrikel wird hypertrophisch. In reinen
protrahierten Fillen wird bei Pellagra dagegen Verkleinerung des
Herzens beobachtet; bei Exazerbationen — Dilatation und nicht
Hypertrophie. Kurz, hier treten hauptsiichlich atrophische degenerative
Erscheinungen hervor, im Gegensatz zu den senilen Verinderungen, bei
welechen die umfangreiche Sklerose der Gefiisse scharf ausgeprigte
hypertrophische Verinderungen schafft, als eine rein kompensatorische
Reaktion von seiten des zentralen Zirkulationsorganes.

Die grossen Gefisse sind im Alter scharf sklerosiert, bei
Pellagra ergreift die Sklerose vorzugsweise die feinsten Gefisse.

Die Nieren sind im Alter, in reiner Form, arteriosklerotisch; bei
Pellagra —  zyanotische Induration mit parenchymatdsen und
interstitiellen Entziindungserscheinungen.

Leber. Im Senium treten zuvorderst arteriosklerotische Er-
scheinungen auf; Muskatnussleber zuweilen, hart, glatt, verkleinert. Bei
Pellagra dieselben makroskopischen Verdnderungen, bei weniger
intensiver Arteriosklerose.

Die Milz?) ist bei Greisen entweder verkleinert; die Kapsel
verdickt, weiss; die Milz selber ist weich; auf dem Durchschnitte wenig
interstitielles Gewebe und Pulpa; oder das Organ ist vergrossert: die
Kapsel ist hart, von knorpelihnlichen Ablagerungen bedeckt, mit den
benachbarten Organen verwachsen, auf dem Durchschnitte glatt;
Malpighische Korperchen unbemerkbar. Wir sehen, dass bei Pellagra
{s. oben) ein anderes Bild beobachtet wird.

Lungen. Wenn man die Kompressionsform der Lungeninvolution,
als das Resultat der senilen Sklerose, ausschliesst, so. sehen wir in
weniger exquisiten Fallen die Involution des Lungengewebes in Form
von dem sog. alveoliren Emphysem; in den Schleimbiuten — deutlich
ansgesprochener Katarrh mit atrophischen Verinderungen (Xerosis der
Schleimhinte Strickers). Bei Pellagra werden keine besonderen
makroskopischen Verinderungen wahrgenommen; es werden dagegen,
wie wir gesehen haben, Entziindungsprozesse in Form von Pneumonien
angetroffen. ‘

1) Untersuchungen iber die Grosse und das Gewicht der anatomischen
Bestandteile des menschlichen Korpers. S. 181.

2) Pilliet, Les altérations séniles de la rate. Archives de médecine
expérimentale etc. T. 5. p. 520.
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Nervensystem., In diesem Organe sind analoge Verinderungen
sowohl bei Pellagra als auch im Alter vorhanden, und namentlich:
Verdickung der Hiute, Obliteration des Zentralkanales, Gehirnsklerose;
état criblé. Es ist aber auch ein Unterschied vorhanden. Zuvorderst
pravalieren im senilen Gehirne die arteriosklerotischen Veriinderungen;
weiterhin ist scharf ausgeprigt die Gehirnatrophie, was zuweilen durch
eine rejchliche Anphdufung von zerebrospinaler Flissigkeit ex vacuo
(,hydrocephalus senilis*) bestitigt wird: in Zusammenhang mit diesem
sehen wir Oedem der Telae chorioideae; Himorrhagien kommen zwar
im Alter vor, doch werden sie makroskopisch leicht konstatiert, was
sich bei weitem nicht immer von den pellagrosen Himorrhagien sagen
lasst. Weiterhin miissen noch erwihnt werden einige Formen, welche
einen allm#hlichen Uebergang zur progressiven Paralyse bildenl). Sehr
nahe zu den senilen Verinderungen steht die klinische Form, die sog.
Dementia praesenilis, welche zuweilen bereits in einem Alter von
40 Jahren beobachtet wird. Hierzu muss gerechnet werden:
a) die arteriosklerotische Hirndegeneration. Hier ist das Gehirn be-
deutend vergrissert; die Gefiisse sind scharf sklerosiert; die weisse
Substanz ist fest, von grauen Streifen durchzogen, die Ventrikel sind
bedeutend erweitert; b) Encephalitis subcorticalis ehronica. Die weisse
Substanz ist rarefiziert, die Venirikel bedeutend erweitert; die Hirn-
rinde ist erhalten.

Aus dieser Schilderung ersehen wir, dass die pellagrosen Ver-
anderungen nicht zusammenfallen mit dem, was wir bei gegebenen
pathologischen Verinderungen beobachten, welche Zwischenformen von
seniler Involution und progressiver Paralyse vorstellen. Was die
mikroskopischen Verfinderungen betrifft, so bieten sie bei Pellagra
Rigenheiten dar, welche von solchen im Senium verschieden sind.

Zuvorderst ist die Arteriosklerose in allen Organen bei Pellagra
weit schwicher ausgeprigt als im Alter. Was die Milz und die Nieren
anbelangt, so haben wir bereits auf die beide pathologische Formen
differenzierenden Merkmale hingewiesen. Die Leber ist bei Pellagra der
senilen sehr sholich, doch wird in der letzteren keine so deutlich aus-
gesprochene Entwickelung der interstitiellen Verinderungen beobachtet,
wie dies bei Pellagra der Fall ist. Im Darme wird bei seniler Invo-
lution reine Atrophie beobachtet, bei Pellagra — fast immer Komplika-
tionen durch Entziindungsprozesse. Eine hiufige Erscheinung im Alter —

1) s. Binswanger, Pathogenese und Abgrenzung der progressiven
Paralyse. Comptes-Rendus du XII Congrés international de - médecine.
S. 105—125. '
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Gastroektasie, Verengerung des Diinndarmes, zuweilen aber bedeutende
Darmerweiterung — ist bei Pellagra nur eine private Erscheinung. Die
Haut ist im Alter atrophisch. BEs ist dieser Prozess auf Obliterations-
prozesse der Gefisse nicht zuridckzufiihren, denn mach Unna?) ist die
Haut an eine sehr variable und geringe Blutzufuhr adaptiert. Die senile
Atrophie, welche das Gepréige eines Habitus senilis tragt, wird zwar
von einer etwas intensiven Pigmentation begleitet dank dem Umstande,
dass die Haut infolge der verminderten Sekretionen trockener und mit
feinen Schuppen bedeckt ist2). Doch fillt es nicht schwer, die pellagrise
Hatt von der senilen zu unterscheiden. Bei der ersteren treten Ent-
ziin lungserscheinungen und eine reichliche Menge Pigment scharf hervor;
die Atrophie erscheint als Schlussakt des vorhergehenden Entziindungs-
prozesses; die elastischen Fasern besitzen in der Degenerationsordnung
keine bestimmten Merkmale, was hiufig im Alter beobachtet wird, zu
welzher Zeit am ehesten die subepithelialen Fasern zugrunde gehen?).
Enclich werden die originellen Bildungen in der Haut der Pellagriker,
von denen Babes?) spricht, meines Wissens im Alter nicht beobachtet.
Am wichtigsten jedoch sind die Veriinderungen des Nervensystems. Von
allen Autoren wird hier auf die arteriosklerotischen Verinderungen auf-
merksam gemacht; doch werden hierbei Degenerationen der nervésen
Tangentialfasern beobachtet. Klippel?) notiert im Senium einen Zerfall
der tiefen Faserschicht, wihrend bei Pellagra am hiufigsten die ober-
flacalichste zerfallt. Schestkows) fand deutlich ausgesprochene Dege-
nerafionen sdmtlicher Tangentialschichten, was noch mehr die senile
Involution von den pellagrdsen Verdinderungen unterscheidet. Weiterhin
wird nach Schestkow im Alter Pigmentation der arteriellen Zellen
beobachtet; Kernvermehrung wird nicht wahrgenommen, im Gegensatz
zu dem, was wir bei Pellagra sehen. Die Arbeiten von Mithlmann
und Obersteiner”) beweisen das Vorhandensein von Fett in senilen
Gehirnen, hauptsichlich in den Gliazellen der oberfiichlichen Schicht;
bei Pellagra wird dieses fast nicht beobachtet.

Im Rickenmark bei Greisen finden wir Arteriosklerose, perivaskulire
Sklerose, eine reichliche Menge von Corpora amylacea; nach Leyden

1) 1. c. S.1048.

2) Friedmann, 1. ¢. S. 150,

3) s. Orbant, Zentralblatt fiir allgemeine Pathologie. Bd. 11.

4) 1. c.

5) Archives de médecine expérimentale usw, 1891. Nr. 5,

6) Neurologischer Anzeiger. Bd. 5. (Russisch.)

7) Zit. nach Jacobsohn, Handbuch der pathologischen Anatomie des
Nervensystems. Bd. 1. S. 103.

Archiv f. Psychiatrie. Bd.49. Heft 3. 60
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— e¢ine betrichtliche Menge von atrophierten Vorderhornzellen; disse-
nminjerte Sklerosen, welche das Bild der tabischen Kontrakiur der
Atheromkranken von Demange und Pigmentation der Nervenzellen
darbieten. Bei Pellagra sind Corpora amylacea selien, die Gefisssklerose
ist nicht so scharf ausgeprigt, die Degeneration ergreift die Pyramiden-
und Hinterstringe, die Clarkeschen Siulen und andere oben erwihnte
Riickenmarksabschnitte, welche im Alter intakt bleiben. Ausserdem
werden bei Pellagra auch die Nervenfasern ergriffen. Bei Pellagra
werden folglich mehr komplizierte Prozesse als im Alter beobachtet.

Was die Zwischenformen betrifft, von welchen oben die Rede war,
so unterscheiden sich dieselben mikroskopisch von der Pellagra durch
folzende Merkmale. Bei der arteriosklerotischen Hirndegeneration ist
lings der Gefisse eine grosse Menge von spinnenformigen Zellen ge-
legen; es werden auch umfangreiche Erweichungsherde beobachtet. Bei
Encephalitis subcorticalis chronica — eine reichliche Menge von
granulierten Zellen, die Verinderungen ergreifen im allgemeinen nicht
die graue Hirnsubstanz, sondern die weisse.

b) Progressive Paralyse. Hier findet man Arteriosklerose der
grossen Gefiisse, fettige Entartung des Herzmuskels, dasselbe in der
Leber und den Nieren; in letzteren zuweilen granulidre Atrophie;
Laignel-Lavastire?) fand in der Leber und in der Milz ,vaso-dila-
tation paralytique* und feftige Degeneration der ersteren?2).

Im allgemeinen hat nach Alzheimer bei progressivem Schwach-
sinne kein einziger der makroskopischen Befunde einen pathognomonischen
Wert®). In der Schiadelhohle gibt es ebenfalls keine Eigenheiten, welche
fir die progressive Paralyse charakteristisch wiren: Verdickang des
Schideldaches, Diploeschwund, Ependymitis granulosa — Merkmale, die
auch bei anderen Geisteserkrankungen vorkommen; wie bekannt, ist die
progressive Paralyse ihren anatomischen Verinderungen nach so untypisch,
dass z. B. Schmidt seine Dissertation folgenderweise benannte: ,Ist die
allgemeine progressive Paralyse aus dem mikroskopischen Befunde an
der Grosshirnrinde pathologisch-anatomisch diagnostizierbar?“  Diese
Frage kann man in letzter Zeit mehr oder minder positiv beantworten.
Dank den Arbeiten Nissls und seiner Schule (Alzheimer) ist be-
wiesen, dass die progressive Paralyse einen chronischen Entziindungs-
prozess mit reichlicher Menge von infiltrierenden Plasmazellen darstells.

1) L e p.225.
2) s. Jaquelier, Thése. p. 70.
3) Alzheimer, 1. c. S. 28.
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Auch die spiteren Arbeiten, z.B. die von Elmiger?), Meyer?) und
Oppenheim3) bestitigen vollkommen diese Tatsache.

Schon aus der angefiihrten kurzen Uebersicht der Anatomie der
progressiven Paralyse ist zu ersehen, dass letztere nicht in denselben
Rahmen wie die Pellagra hineinpasst. Abgesehen von der Schidelhdhle
konnen die iibrigen Organe, als jeglicher charakteristischer anatomischer
Verinderungen enthehrende, bei der Differentialdiagnostik nicht in Er-
wigung gezogen werden. Was jedoch das Nervensystem betrifft, muss
ich bemerken, dass die Ependymitis granulosa bei Pellagra, soviel ich
habe beobachten konuen, sehr selten vorkommt, im Gegensatz zu dem,
was wir bei progressiver Paralyse sehen. Weiterhin sind die Plasma-
zellen bel Pellagra eher eine Ausnahme und keine obligatorische Er-
scheinung, wie das bei progressiver Paralyse der Fall ist. In nicht
reinen und hochst protrahierten Fillen, bei welchen beim Paralytiker
ein dem pellagrosen #hnliches Erythem auftritt, bei welchen scharf
ausgeprigte paralytische Symptome fehlen, ist selbstverstindlich eine
Verwechslung der anatomischen Merkmale mdglich; in mehr reinen
Fillen ist es jedoch stets moglich, eine Differentialdiagnose zwischen
Pellagra und progressiver Paralyse zu stellen. Alzheimer, der sich
mit dieser Frage viel beschiftigt hat, spricht sich ebenfalls fir die Mag-
lichkeit aus, die progressive Paralyse und die Pellagra diagnostisch zu
differenzierent).

¢) Alcoholismus chronicus kann man zuweilen dem Charakter
der Veranderungen des Nervensystems nach mit der Pellagra verwechseln,
doch " fehlt hier bei der mikroskopischen Untersuchung: 1. ein scharf
ausgeprigter Zerfall der Nervenzellen, 2. Pigmentdegeneration ist nicht
vorhanden, 3. hier fehlt h#ufiz hyaline Degeneration der feinen Ge-
fisse?), 4. die Gliose ist im Kleinhirn scharf ausgeprigt (Wurm), 5. nach
Braun®): fettige Degeneration der Zellen, Vakuolenbildung in den
Nervenzellen, Piainfiltration, scharf ausgesprochene Neuritis; was das
Riickenmark betrifft, so sind hier nach Homens7) Untersuchungen die
Verinderungen den pellagrosen sehr dhnlich und deshalb miissen bei

1) Archiv f. Psychiatrie. Bd. 42. S. 161.

2) Ibid. Bd. 43. S. 1.

3) Ibid. Bd. 44. S. 938.

4) 1 c. S.197.

5) Alzheimer, 1. ¢. S. 18L.

6) Ueber die experimentell durch chronische Alkoholintoxikation hervor-
gerufenen Verinderungen. Dissertation.

7) Leitschrift f. klinische Medizin, Bd. 49.

60*
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der Beurteilung auch die Verinderungen im Gehirne in Erwigung ge-
zogen werden, 6. exquisite Fettdegeneration der parenchymatdsen Organe.

d) Bei der Untersuchung des Nervensystems macht es Bedenken,
ob hier nicht syphilitische Verinderungen vorhanden wiren. Wir
miissen aber nicht vergessen, dass bei diesen letzteren heobachtet
werden: 1. energische Zellvermehrung in den Gefiisswandungen,
2. rascher Zerfall der Zellelemente und der Nervenfasern und 3. zahl-
reiche Erweichungsherde. Was die mehr typischen Falle von Syphilis
anbelangt, so sind solche kaum mit pellagrosen zu verwechselny).

e) Betreffs der Dementia senilis, welche in so naher Berihrung
mit den arteriosklerotischen Verinderungen steht, muss hier auf die
Untersuchungen Lasurskys?) hingewiesen werden; durch dieselben ist
eine bedeutende Verminderung von Nervenzellen des Gehirnes bewiesen
worden, was bei Pellagra nicht beobachtet wird; weiterhin — Verwach-
sung der Hirnh#ute und ausgesprochene Atheromatose.

f) Raphania. Es ist bereits bewiesen?), dass hier den pellagrésen
sehr #hnliche Verinderungen beobachtet werden, doch es gibt auch
Unterschiede. In den parenchymatidsen Organen ireten die akuten Ent-
ziindungsprozesse und Himorrhagien schirfer hervor; Fragmentation des
Herzens und Zenkersche Muskeldegeneration habe ich bei Pellagra
picht beobachtet. Ferner findet bei Raphania Degeneration statt, zu-
viorderst der Hinterwurzeln, der Hinterstringe und zuletzt der Vorder-
hérner4); die Lissauersche Zone ist intakt; bei Pellagra werden, wie
wir gesehen haben, vor allem die Pyramidenseitenstringe ergriffen,
ferner die hinteren und nur als Ausnahme die Lissauersche Zone und
die Hinterwurzeln.

g) Lathyrismus. Die diesbeziigliche anatomische Literatur ist
sehr spirlich. Holzinger?) erwihnt der anatomischen Daten nur vor-
iibergehend. Soviel bekannt ist®), wird bei Lathyrismus transversale
Myelitis beobachtet, was diese Erkrankung von der Pellagra scharf
abgrenzt.

b) Inanitionsprozesse (Animie, Erschopfungszustinde) sind in
der kachektischen Periode dieser letzteren den pellagrésen dhnlich.

1) s. Bechterew, Syphilis des Nervensystems. (Russisch). — Alz-
heimer, I. ¢. S. 170 bis 171. — Nonne, Syphilis des Nervensystems.

2) Neurologischer Anzeiger. 1900. (Russisch.)

3) s. Winogradow, Ueber pathologisch-anatomische Verdnderungen.
Medizinische Uebersicht. 1897. S. 295. (Rassisch.)

4) Schmaus, Pathologische Anatomie des Riickenmarks. 8. 113.

5) Ueber Lathyrismus. Neurol. Anzeiger. 1899. S. 1. (Russisch.)

6) Schmaus, L. ¢. 8. 116.
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Coenl) fand, dass bei Erschopfung zweierlei Art Veriinderungen ange-
troffen werden: 1. von Seiten der Blutzirkulation — Stauungserschei-
nungen; akute Hepatitis, Glomerulitis und interstitielle Erscheinungen
und 2. Degenerationen: Atrophie simtlicher Nervenzellen, des Herzens,
der Leber, der Nieren, der Muskulatur. Interessant sind ebenfalls die
Untersuchungen ven Tarassewitsch und Schestnow?®); die Autoren
fanden bei langandauernder Inanition: Pigmentation, hyaline Degene-
ration des Bindegewebes, braune Atrephie und andere Verinderungen.
Hier muss noch der Untersuchungen von Voss?) Erwiahnung getan wer-
den; dieser Autor fand bei Animie: Degeneration der Hinter-, Seiten-
und Vorderstringe, Verdickung der Gefisswandungen und hyaline Dege-
neration derselben, Herdsklerosen. Auf Grund erginzender Versuche mit
blutstérenden Giften kam Voss zu dem Schlusse, dass die von ihm
gefundenen Verinderungen von der Erndhrungsstérung und nicht von
Ansmie abhingig wiren. Es ist nicht in Abrede zu stellen, dass die
soeben genannten Verinderungen den pellagrisen sehr Zhnlich sind und
dies bestitigt noch einmal das, dass bei Pellagra eine bedentende Sto-
rung des Stoffwechsels statifindet. Doch ist es mdglich, unsere Erkran-
kung zu differenzieren. Typische Hauterscheinungen, vorwiegende Ver-
#nderungen des Nervensystems, Intaktheit der Vorderstringe, dies sind
Merkmale, welche reinen Inanitionsprozessen nicht eigen sind.

i) Morbus Addisonii kann zuweilen ebenfalls Pellagra vortdu-
schen, hier aber haben wir ausser den Verinderungen der Nebenieren
noch Hyperplasie des Lymphsystems und Milzvergrésserung. Das Riicken-
mark ist nach den Untersuchungen Hansemanns, Brauers, Ewalds
u. a. normal4).

k) Schliesslich muoss noch erwihnt werden, dass bei verschiedenen
akuten und protrahierten psychischen Erkrankungen Verénde-
rungen in den Nieren und der Leber konstatiert werden. Falk fand an
dieser Stelle: Leberatrophie, welche niemals einen ausgesprochenen Grad
erreicht?); in den Nieren, in akuten und subakuten Fallen: primire inter-
stitielle Nephritis; bei chronischen — eine sekundire parenchymatose
Form mit atrophischem Charakter. Obgleich diese Verinderungen auch
den pellagrosen #hnlich sind, tritt doch in den letzteren deutlich her-
vor: die interstitielle Entziindung, welche nach Falk bei Psychosen

1) Zentralbl. f. allgem. Pathol. Bd. 2. S. 200.

2} Russisches pathologisches Archiv. 1897. (Russisch.)

3) Deutsches Archiv f. klin. Med. Bd. 58. 8. 489.

4) S. Die Anatomie der Addisonschen Krankheit. — Bittorf, 1. c. S. 59

bis 62. '
5) Falk, Merschejewskys Anzeiger. Bd., 12. 8. 1—58. (Russisch.)
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iiberhaupt nur sekundiren Ursprungs ist und dem Einflusse der Lungen-
tuberkulose zugeschrieben werden muss; endlich spricht die Gesamtheit
der pathologisch-anatomischen Daten fiir die Selbstindigkeit derselben
und den Unterschied von solchen bei anderen akuten und chronischen
Psychosen.

Am Schiusse dieses Kapitels kommen wir zu der Folgerung, dass
die Pellagra anatomisch von anderen Krankheiten differenziert wer-
den kann.

7. Das klinische Bild der Pellagra im Zusammenhange mit der
Anatomie derselben.

Es ist nicht meine Absicht, die klinischen Eigenheiten der Pellagra
zu untersuchen. Doch halte ich es fiir notwendig, wenn auch nur in
Kiirze, den Zusammenhang der anatomischen uod klinischen Ergebnisse
bei dieser Erkrankung festzustellen.

Ich habe 130 Krankengeschichten unter folgenden Bedingungen aus-
gewithlt: die Kranken sind nicht iber 40 Jahre alt; reine Anammese.
Dem Alter nach sind die Kranken in Prozentverhiltnis folgender Weise
zu gruppieren:

Von 20 Jahren . . . . . 10,5 pCt

L2 L L 122
L 30 L . . . . . 276 .,
bl 35 ” 2373 ”
” 40 7 2674

Den klinischen Formen nach, durch welche sich die pellagrose
Geistesstérung manifestierte, erhielten wir folgendes:

Amentia . . . . . . . . 90 pCt
Melancholia. . . . . . . 87 ,
Katatonia . . ... L8,

Die erste Tafel dient als Beweis dafiir, dass die pellagrése Er-
krankung vorzugsweise Individuen mittleren Alters befillt; jiingere wer-
den bedeutend seltener befallen. Zu bemerken ist noch, dass dieser
Umstand bereits die Aufmerksamkeit einiger Forscher auf sich gezogen
hat. So kam Bonfigli') auf Grund von statistischen Daten zu dem
Schlusse, dass von der Pellagra befallen werden: Minner im Alter von
40—60 Jabren, Frauen von 35—50 Jabren. Worin die Ursache dieser
Tatsache zu suchen ist, ist auf Grund der anatomischen Daten schwer
zu ermitteln. Wir haben gesehen, dass diese letzteren eine grosse Aehn-
lichkeit mit den Involutionsverinderungen aufweisen; mdoglich ist, dass

1) Bonfigli, Zit. nach Gregor L. ¢. S. 280.
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der Einfluss des pellagrosen Giftes besonders zu jener Zeit intensiv ist,
wo im Organismus Bedingungen fiir das Zustandekommen von Invelutions-
prozessen bereits gesehaffen sind.

Die Geistesstorung beginnt erst nach einiger Zeit vom Momente
der Intoxikation des Organismus durch das pellagrose Gift an. In
meinen 130 Fillen ist es nicht gelungen, ein prazises Datum festzu-
stellen; doch wird in allen diesen unbedingt eine der Psychose vorher-
gegangene somatische Erkrankung konstatiert in Form von Haut-, Darm-
und Nervenerscheinungen; am hinfigsten in Form von hartnickigen
Kopfschmerzen. Also ersehen wir, dass behufs der Entwickelung von
Geistesstorung ein ziemlich lange andauerndes Einwirken des pellagrosen
Giftes erforderlich sei, um eine ganze Reihe von bedeutenden Altera-
tionen im Organismus hervorzurufen.

Kossakowsky?!) hat ausfiihrlich das Bild der prodromalen Leiden
bei Pellagra beschrieben. Hier sehen wir, dass unter Vorhandensein
vorwiegend von npervisen Symptomen diese letzteren dennoeh deutlich
hervortreten anf dem Grunde des allgemeinen Leidens, welches von der
Tatigkeitsstérung nicht eines, sondern vieler Organe zeugt. Die anato-
mischen Ergebnisse bestatigen vollkommen diese Schlussfolgerung, da
wir gesehen, dass sogar bei Pellagrikern, die kurz vor dem Tode psy-
chisch erkrankt waren, immerhin bereits bedeutende chronische Prozesse
in allen wichtigen Organen beobachtet wurden. Doch hiufiger erscheint
die pellagrose Psychose in Form von Amentia. Kossakowsky?) und
eine ganze Reihe von italienischen Autoren (Tanzi, Bonfigli, Gregor)
notieren ebenfalls diesen Umstand. Dank den Untersuchungen verschie-
dener Autoren z. B. denjenigen von Gerwer?3), bei Amentia, von La-
vastine4) bei Confusion wentale u. a. ist bewiesen, dass diese Geistes-
stérung von scharf ansgepriigten degenerativen Erscheinungen der Ner-
venzellen begleitet wird; ausserdem hilt man fiir festgestellt, dass die
Amentia eine Psychose sei, welche infolge einer Intoxikation des Orga-
nismus durch Gifte entsteht?). Auf diese Weise wird uns begreiflich,
warum die Pellagra in Form von einer Intoxikationspsychose verliuft;
anatomisch kann die letztere, wie wir gesehen haben, erklirt werden
durch jene grossartigen Zelldegenerationen, welche einem jeden Falle
von Pellagra eigen sind. Einem solchen Zustande und als Ausdruck
einer exazerbierenden Infektion nihern sich Fille von Pellagra, welche

1) 1 e. S. 99—-100.

2) 1. c. S. 150. ~

3) Neurol. Anzeiger. 1899. 8. 103—137, (Raussisch.)
4) Archives des Neurologie. 1909. Mars.

3) S. Gerwer 1l c.
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als Delirium acutum verlanfen. Hier erblicken wir das Bild einer
schweren Vergiftung: Verwirrtheit mit Uebergang in Betubung, Unruhe,
die den Charakter von instinkiivem Bewegungsdrang annehmen, Wahn-
ideen von schwerem #ngstlichen Charakter, Erregung der subkortikalen
Zentren: Zuckung der Gesichtsmuskeln, Zihneknirschen, tonische Krimpfe
im (Gesicht, Temperatursteigerung, kurz das allbekannte Bild des Deli-
rium acutum ist bei Pellagra keine seltene Ausnahme?). Wihrend das
Delirium acutum kein einheitlicher Krankheitsprozess ist?), stellt das-
selbe so zn sagen eine interkurrente Episode dar in der allgemeinen
Kette der Pellagrasymptome, eine Episode, weleche in der Mehrzahl der
Falle den Zyklus der pellagrosen Erscheinungen mit Jetalem Ausgange
schliesst. Ich meine, dass einige Fille von pellagrésem Typhus und
das Delirium acutum wesentlich gleiche Prozesse sind, doch verschie-
dene Intensitit aufweisen. Die Beschreibung des klinischen Bildes von
Typhus pellagrosus durch Tuczek?®) und Kossakowsky?) filhren mich
zu dem Schlusse, dass der pellagrése Typhus der italienischen Auforen
dem Delirium acutum sehr ahnlich sei. Die Benennung ,Typhus® ist
eigentlich als ein reiner Sammelnamen fir die Gesamtheit mehrerer
Symptome anzusehen und umfasst, wie mir scheint, folgende Formen:

1. Exagzerbation der pellagrosen Symptome in Form von tetanischem
Typhus oder in solcher, welche an das Delirium acutum erinnert.
Anatomisch tritt hier neben den chronischen Erscheinungen noch das
Bild einer stiirmischen Intoxikation hervor: parenchymattse Verinde-
rungen der Leber, der Nieren, des Herzens; Milzhyperplasie; Hyper-
plasie des Gehirns und seiner Hiute; unter dem Mikroskope im Nerven-
system Beginn der Infiltration der Gefisswandungen, Himorrhagien
im Grosshirn und in den subkortikalen Ganglien (Zuckungen der Ge-
sichtsmuskeln und andere klinische Merkmale der Erregung der sub-
kortikalen Zentren); zuweilen werden die Merkmale einer walren
Meningitis beobachtet; weiterhin subpleurale und subdurale Himorrhagien;
pneumonische Herde. Zuweilen ist die Milz, obgleich weich, doch nicht
vergrossert; im Darme fehlen die Merkmale eines wahren Typhus.
2. In Form von typhoidem Zustande verlduft gleichfalls eine ganze
Reihe nur klinisch einander #holicher Erkrankungen: Pneumonien in
Form von schlaffen Infiltrationen, die intra vitam nicht konstatiert werden
konnen; Darmexazerbationen, als Resultat sekundirer Infektionen; end-

1) S. Fall IV Gregors 1. c. S. 281.

2) Thoma, Allgem. Zeitschr. f. Psych. 1909, S. 737—757.
3) L o 8. 17—19.

4) 1. ¢ S. 115.
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lich zuweilen septiko-pydmische Prozesse. Wirken in diesen Tillen
die toxischen Substanzen (Pneumonie, Enteritis, Septiko - Pyimie)
energischer auf das Zentralnervensystem, als auf einen Locus minoris
resistentiae, so verleihen die in den Vordergrund des klinischen Bildes
tretenden zerebralen Symptome demselben das Geprige einer grossen
Aehnlichkeit mit wahrem Typhus. Nach allem diesem Gesagten sind
also bei der Sektion eines pellagrdsen Typhikers verschiedene anatomische
Substrate zu erwarten. Ks wird begreiflich, dass die Milz, dieses feine
Reagens auf jegliche toxische Einwirkungen, nicht immer eine und die-
selbe Form darstelit. Bei Vorhandensein von Toxinen im Blute, welches
Hyperplasie dieses Organes hervorruft, finden wir diese jedoch nur in
jenen Fiilen, bei welchen die chronischen produktiven Verinderungen
der Milz die Moglichkeit einer freien Schwellung nicht ausschliessen;
im entgegengesetzten Falle ist nur ein weiches und nicht vergrdssertes
Organ vorhanden. Wenn der pellagrise Typhus durch vasokonstrikto-
rische Toxine hervorgerufen ist, so wird in diesem Falle die Milz nicht
gross, trocken und von fester Konsistenz sein.

Eine andere weitaus seltenere klinische Form der Pellagra ist, wie
wir gesehen haben, die Melancholie. Wir beschiftigen uns hier nicht
mit einer ausfilbrlichen Klinik der Pellagra; es muss nur erwahnt
werden, dass auch die melancholische Psychose in die Sphire der
Intoxikationserkrankungen gehortt). Hierbei miissen erwihnt werden
die Untersuchungen Brugias?) tiber das Sympathikussystem bei Pellagra.
Dieser Autor fand hier Hyperplasie des Bindegewebes, Verminderung
der Zahl der Nervenzellen, Pigmentation und Atrophie derselben.
Analoge Verinderungen sind auch bei Melancholie gefunden worden.
Anglade?) lenkte seine Aufmerksamheit auf die Rolle des Sympathikus-

systems bei der Entstehung der melancholischen Wahnideen, was auch
bestitigt wurde durch direkte anatomische Beobachtungen. So fand

Vigouroux*) Verinderungen des Plexus solaris bei Melancholie, durch
welche Verinderungen die Wahnideen des Kranken erklart wurden.
Gleiche Fille beobachtete Laignel-Lavastines). Wir sind folglich
berechtigt, in der melancholischen Psychose der Pellagriker einen Aus-
druck fiir Intoxikation mit anatomischen Substraten ausser den iibrigen
Organen auch im Sympathikussystem zu seben. Die lingst bekannte
Tatsache, dass die Pellagriker sehr hiufig an Obsessionsideen leiden,

1) Rubinowitsch et Toulouse, La Melancolie p. 273—308.
2) Zentralblatt fiir allgemeine Pathologie. Bd. 14. S. 692.

8)  Ballet Traité de pathologie mentale. p. 317.

4) Archives de Neurologie. 1909. p. 149.

5). 1. ¢.-p. 150.
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ldsst sich vollkommen erkliren durch die anatomisehen Veriinderungen
des sympathischen Apparates.

Eine dritte verhiiltnism#ssig seltene Form des pellagrésen lrreseins
ist die Katatonie. Diese Psychose muss laut den Untersuchungen zu
den Intoxikationspsychosen im Sinne einer Storung des Stoffwechsels
gerechnet werden. Schon deswegen kommt die Katatonie in nahe Be-
rithrung mit den pellagrisen Psychosen. Die neuesten Untersuchungen
von Moriyasul) iber die Histologie der Katatonia fiihren uns zu dem
Schlusse, dass diese Psychose auch anatomisch zu den Intoxikations-
psychosen gerechnet werden muss. Bei der Pellagra kann, soviel ich
beobachtet habe, von einer waren Katatonie nicht die Rede sein; hier
werden nur katatonische Symptome beobachtet, welche interkurrent
wihrend der pellagrosen Psychose auftreten. Die Seltenheit dieser
Symptome wire vielleicht dadurch zu erkliren, dass die pellagrésse
Psychose hiufiger im vorgeschrittenen Alter beobachtet wird, d. h. in
einer Periode, in welcher die Katatonie am seltensten vorkommt.

Es eriibrigt, in einigen Worten die Frage zu beriihren, ob bei
Pellagra die maniako-depressive Form vorkomme, welcher Umstand von
Zlatarovie?) in Abrede gestellt wird, und die reine Mania, was nach
Warnock3) eine Seltenheit ist. Ich will nur bemerken, dass diese
Formen eine so grosse Seltenheit sind, dass ich mich nicht erinnern
kann, sie jemals gesehen zu haben; jedenfalls spielen dieselben in der
Klinik der pellagrésen Psychosen eine untergeordnete Rolle.

Es ist selbstverstindlich unmdglich, eine prazise anatomische Diffe-
zierung dieser oder jener klinischen Form festzustellen. Ob sich die
schweren unbeilbaren Fille der Pellagra von anderen mehr leichten
dadurch unterscheiden, dass in den ersteren im Gegensatz zu den letzteren
eine Neurogliaproliferation stattfinde*), kann ich mit Bestimmtheit nicht
sagen. Wir werden uns bei einer ausfiihrlichen Beschreibung simtlicher
physischer Merkmale, welche die pellagrise Psychose begleiten, nicht
aufhalten. Ieh will behufs Feststellung des Zusammenhanges derselben
mit den anatomischen Substraten nur auf einige hinweisen. Die Lision
der Seiten- und Hinterstriinge bei Pellagra ist eine lingst bekannte
Tatsache; durch dieselbe lésst sich eine ganze Reihe von spinalen
Symptomen bei dieser Krankheit erkliren. Ich méchte aber auf einen

1) Archiv f. Psychiatrie. Bd. 45. S. 516.

2) Lehrbuch f.-Psychiatrie. Bd. 19. 8. 283—297.

3) Gregor, 1. c. S.284.

4) Babes, Lanévrologie dans 1’évolution des inflammations. XI1I. Congrés
International. Section d’anatomie pathologique. p. 168.
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Umstand aufmerksam machen: bei Pellagra wird, wenn auch nur selten,
anstatt der Steigerung der Patellarreflexe eine Herabsetzung derselben
beobachtet. Lombroso und Tuczek notieren letztere: in 20 pCt. und
in 5,3 pCt. Kossakowsky!) konnte in seinem umfangreichen Materiale
dieses nur einige Male konstatieren. Wie dem auch sei, ist die Herab-
setzung der Patellarrefiese eine nachgewiesene Tatsache. Eine Erklirung
dieser letzteren ist bei den gegenwiirtigen anatomischen Kenntnissen
moglich. Wir sehen, dass bei Pellagra nicht nur die Pyramidenseiten-
stringe, sondern auch die hinteren und die Lissauersche Zone
degencrieren. Auf solche Weise existiert in manchen Fillen eine Analogie
zwischen Pellagra und Tabes dorsalis, wodurch eben das Fehlen der
Kniereflexe erklirt werden konnte.

Die umfangreichen Dekubitus, welche zweifelsohne {rophischen
Ursprunges sind, konnen durch die umfangreichen Degenerationen des
zentralen und peripheren Nervensystems erkiart werden. Interessant ist
hierbei der Untersuchungen Helbings?) zu erwihnen; dieser Autor
konstatierte umfangreiche perforierende Nekrosen der Haut auf dem
Boden einer peripherischen Degeneration von Nervenfasern. Eine sehr
hiufige Erscheinung bei der pellagrosen Psychose stellen die hart-
nickigen Diarrhden dar.

Wir sahen oben, dass der Verdauungstraktus bei der Autopsie das Bild
einer chronischen Entziindung mit Ausgang in Atrophie oder reine
Atrophie darbietet. Deshalb ist es tiberfliissig, eine besondere Erklirung
fir die hartnickigen Diarthoen suchen zu wollen, da sie durch dasg
Vorhandensein von stabilen Verinderungen des Verdauungstraktus ge-
niigend erklirt werden. Der hiiufige Wechsel von Diarrhen und Ver-
stopfungen®) spricht ebenfalls dagegen, dass im gegebenen Falle eine
spezifische pellagrése Erkrankung vorliege. Die Temperatur weist bei
Pellagrikern hiufiz Steigerungen auf4); die Ursachen dieses Faktums
konnten etwa verschieden sein, doch werden sie alle zuriickgefiihrt auf
eine Finwirkung irgendwelcher pyogener Substanzen.

Ob diese Substanzen spezieller Natur — pellagroser — oder es
verschiedenartige Toxine sind, welche im Darme ausgeschieden werden,
ist in jedem einzelnen Falle unméglich zu sagen; doch unterliegt es keinem
Zweifel, dass hier beide Quellen vorhanden sind, wofiir einerseits die
Untersuchungen Cenis sprechen; dieser Autor fand bei mit Exazerbation

1) L e S. 124

2) Bruns’ Beitrige zur klinischen Chirurgie. Bd. 5, H. 2.
3) Kossakowsky, L. ¢. S. 139.

4) Lombrose, 1. . S. 144,
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einhergehender Pellagra mit letalem Ausgange einen speziellen Parasiten;
anderseits jene bekannte Tatsache, dass nach Desinfektion des Darmes
die Temperatur beim Kranken bis zur Norm sinkt. Die hyperplastischen
Prozesse in der Milzpulpa dienen als ein geniigender anatomischer Index
solcher Exazerbationen. Wir haben bereits von den Hautverinderungen
bei Pellagra ausfilhrlich gesprochen. Dieselben sind selbstverstindlich
nicht als gewdhnliche Entziindungsprozesse infolge von Sonnenstrahlen-
einwirkung anzusehen; im Gegenteil, der Verlauf der Krankheit, ihre
klinischen Eigenheiten, die anatomischen Verinderungen — alles dieses
bildet die Gesamtheit der fiir die Pellagra charakteristischen Daten.
Die Dermatologen, z. B. Merck'), begriinden in letater Zeit sogar eine
Differentialdiagnostik der pellagrésen Hauterkrankungen. Was jedoch
die pellagrose Psychose betrifft, miissen wir mit Vorsicht handeln; es
darf nicht ein jedes Erythem, das bei einem Geisteskranken (Pellagriker)
auftritt, fir spezifisch gehalten werden. Es ist bekannt, dass Hautver-
anderungen zuweilen unter Sonneneinfluss bei Paralytikern, Dementen
mit Anzeichen von Kachexie vorkommen; man muss deshalb in jedem
einzelnen [Falle simtliche Bedingungen streng erwigen: Inwieweit das
Hautleiden in einein bestimmten Falle als privates Symptom der Pellagra
als einér solchen erscheint. In meiner ersten Arbeit iiber Pellagra?)
habe ich mich gefussert, dass die Hauterscheinungen bei dieser Er-
krankung im allgemeinen nicht typisch wiren. Gegenwirtig, nach einem
ausfihrlichen Studium dieser Frage, bin ich, wie das der Leser ersehen
kann, zu etwas anderen Schliissen gekommen.

Bs eriibrigt zum Schluss, noch einige Worte von dem Verlaufe der
Krankheit zu sagen. Die geisteskranken Pellagriker genesen entweder
vollstindig oder nur teilweise. Ein zweiter Ausgang ist der Exitus
letalis. Wir sahen bereits jene klinischen Bilder, unter welchen letzterer
eintritt. Es muss noch auf andere hingewiesen werden: Es sind mehrere
Arten von Verlauf moglich: der Geisteskranke wird ohne besondere be-
drohende physische Symptome allmiihlich schwicher, die Temperatur
steigt zuweilen und schliesslich tritt unter Erscheinungen von Herz-
paralyse der Tod ein. Bei der Autopsie werden zuweilen zufillig pneu-
monische Herde oder irgendeine interkurrente Erkrankung beobachtet —
intra vitam iibersehen, kann weiterhin konstatiert werden: parenchyma-
tose Degeneration der Organe, feine subpleurale und subarachnoidale
Ekchymosen, Himorrhagien und Hyperimie des Gehirnes; zuweilen
Pachymeningitis haemorrhagica; die Milz ist meistenteils weich. In

1)L e S.43—60.
9) Psychiatrische Uebersicht. 1904. (Russisch.)
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diesen letzteren Fillen haben wir also eine intensive Intoxikation des
Organismus durch pellagroses Gift vor uns. Ein anderer Verlauf ist
der mehr protrahierte. Der Kranke verfillt allmahlich in einen kachekti-
schen Zustand; profuse Diarrhden wechseln zuweilen mit Verstopfungen ab;
der Kranke kann zuweilen genesen, wird jedoch darauf wieder schwach
und schliesslich tritt der Tod infolge von Herzparalyse oder von zu-
filligen Komplikationen ein (Septikopyimie, umfangreicher Dekubitus,
Pneumonie, Dysenterie, Darmdiphtheritis). Die Kranken sind in diesem
Zustande den Paralytikern sehr #hnlich. Anatomisch finden wir hier
entweder ein reines Bild pellagroser Erschopfung als Resulfat einer
lange andauernden Intoxikation durch dieses Gift oder eine Kombination
der Pellagra mit zufilligen anatomischen Verinderungen.

Also lassen sich die klinischen Symptome der Pellagra durch die
anatomischen Verinderungen geniigend erkliren.

Die ganze Symptomenserie bei der gegebenen Erkrankung, die
Figenheit der Psychosen, in Zusammenhang dieser mit den physischen
Symptomen, dienen als Bestitigung dessen, dass auch von seiten der
Klinik die Pellagra kein Symptomenkomplex, sondern eine selbstindige
Krankheitsform ist.

Schluss.

Die Pellagra ist in anatomischer und klinischer Beziehung eine
typische chronische Krankheit, welche sowohl intra vitam als auch post
mortem von anderen Erkrankungen differenziert werden kann.



