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XIX. 
Uber eine eigenartige Form knotiger Hyperplasie der 

Leber, kombiniert mit Gehirnver~nderungen. 
(Aus dem Pathologisehen Institut der Universit~t GSttingen.) 

Von 

Dr. Y u g o  Y o k o y a m a  aus Japan  

und 

Dr. W a l t h e r  F i s c h e r ,  
Privatdozenten und ersten Assistenten des Instituts. 

(Hierzu 4 Textfiguren.) 

Wir mOchten in folgendem fiber einen Fall berichten, der wegen der Eigenart  

des klinischen Krankheitsbildes und der anatomisehen Ver~nderungen ein nieht 

geringes, und zwar nieht blof~ pathologiseh-ana~omiSehes Interesse bietet und 

welchen uns I-Ierr Geheimrat E. K a u f m a n n zur genaneren Untersuchung 

freundlichst uberwies. Da dieser Fall unseres Eraehtens einer ganz seharf um-  

sehriebenen Gruppe yon I5~ankheitsfiillen zuzurechnen ist, die nur  wenig bekannt ,  

abet  dutch eine Pubtikation aus allerjtingster Zeit hither charakterisiert ist, recht-  

fertigt sich eine VerSffentlichung wohl um go mehr, als g e n a u e r e h i s t o - 

1 o g i s c h e Untersuchungen, speziell der in Frage kommenden L e b e r - 

v e r it n d e r u n g e n bis jetzt noch nicht publiziert worden sind. 

Die folgenden anamnestischen und klinisehen Angaben fiber den Fall, die 

das Inst i tu t  der Mitteilung yon Herrn Dr. S c h ii t t e in Osnabriick ver- 

dankt,  sollen nur  auszugsweise wiedergegeben werden; eine ausfiihrliche Pttbli- 

kation des Falles, die im wesentlichen die k 1 i n i s c h e Seite und den Hirn-  

befund beriicksichtigen sell, wird durch Herrn Dr. S c h ti t t e erfolgen. 

Es handelt sich um eine 24 jgh~ige Haustochter Ida L. Beide Eltem gesund, Yater 49, Mutter 
48 Jabxe alt. Ida L. ist die alteste yon neun Kindern, drei lebende Gesehwister, 12 bis 17 Jahre 
alt, sind gesund. Zwei Geschwister waren tot geboren, eine Schwester starb 16 3ahre air all Leber~ 
atrophie (?). Ida L. entwiekelte sich in der Kindheit geistig und kSrperlieh vS]]ig normal, in der 
Sehule lernte sie gut, Im 16. Lebensjahr erkrankte sie an hochgradiger Bleiehsucht. Einige Zeit 
danach erlitt sie angeblich einen starken Sehreek, woraui die Eltel"n die ietzige Erkrankung zuriiek- 
ffihren. Im  19. Lebensjahr begann die jetzige Erkrankung sich in deuflieher Weise bemerklich 
zu machen. Sie hatte angeblich einen ,,Krampfanfall" und zeigte sich danaeh in ihrem ganzen 
Wesen veri~ndert. Sie vermochte keinen ordentlichen Brief mehl" zu schreiben, ihre Sprache x'er- 
~nderte sich und wurde undeutlich und eigentiimlich. Zeitweilig konnte sie iiberhaupt l~ngere 
Zeit nicht sprechen. Anstands- und Schicklichkeitsgeftihl verlor sie vollsti~ndig. Stuh]gang mid 
Urin lieB sie ohne jede Seham in Geffenwart anderer, vielfaeh Verunreinigte sic das Zimmer und 
Bert. Zu jeder niitzlichen Ti~tigkeit war sie ganz unffihig. Von Weihnachten 1909 ab stellten 
sich aueh GehstSrungen hochgradiger A~t ein. 

Im Stadtkrankenhaus Osnabriick wird Mitte April 1910 festgestellt: Brust- und Bauch- 
ol"gane ohne Befund. Pupillen- und Patellarrefiexe normal. Eigentiimlich spastischer, unsicherer 
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Gang, zeitweilig sehr wechselnd; wenn die Kranke nicht auff/illig beobaehtet ~ rd ,  wird tier Gang 
anscheinend sicherer. Die Spraehe ist sehr undeutlich und verwaschen, vielfaeh vSllig unver- 
stSndlich. Die Worte werden meistens ruckweise hervorgestoBen. Die Zunge wird gerade hervor- 
gestreckt. Der Gesiehtsausdmek ist ira allgemeinen heiter-blSde. Vielfach ohne ~rklichen Grand 
lautes Laehen. 

Das Gedaehtnis war ziemlich gut, Pat. tiber Personalien, Familie und Vorleben vSi!ig often- 
tiel't. Die Urteilskraft war st~rk herabgesetzt. Ende April wurde Pat. in die Hell- lind Pfiege- 
anstalt Osnabriick verleg~. Dort wurde noeh konsta~ier~, da~ beidersei~s Fufiklonns bestand, 
Babinski fehlt. Bauchdeckenrefiexe nicht zu erzeugen. Deutlicher Tremor bei intendierten Be- 
wegungen. Gang spas~iseh-paretiseh, detttliche Atuxie. Romberg vorhanden. 

Die Stimmung wechselte. Pat. wurde sehr hinf~llig, hilflos, nluB~e gefiittert werden; ermfidet 
nach wenigen Sehritten. Allmahlich Dekubitus. Schlie~lieh rapider Vel"fall, Hautgangr~Ln an 
den unteren Ex~remitiiten; seit 22. Februar 1911 vSllig irregul~ires Fieber ohne sicheren objekti~'en 
Befund. 24. Mi~rz 1911 Exitus nach mehrtiigiger Agonie. 

Der bei der Obduktion erhobene Befund lautet: 
Ida L., Haustochter aus Osnabriiek, 25~/~ Jahre. Kleine weib]iehe Leiche mit gr~zilem 

Knochenbau und iiuBerst schlechtem Ernghrungszustand. An den Extremiti~ten, namentlich 
~m linken UnterschenkeI and Ful]e, ausgebreitete Exkoriationen und iortsehreitende Gangr/in. 
Lungen niebt ~m Bmstkorb verwachsen. Im reehten Unterlappen pnemnonisehe Infiltrate. 
Herz 155 g, frei im Herzbeutel, in dem kleine Fliissigkeitsa~sammlung. GefiiBe aui dem Perikard 
st~rk injiziert and gesehliingelt. Herz kleiner als die Faust der Leiche, auBerst sehlaff. Klappen- 
apparat and Intim~ der Pulmonalis nnd Aorta o. B. 5fuskelfleiseh gelblich, sehleeht. Schilddriise 
nieht vergrSBert. 

Magen nnd D~rme o. B. Milz vergrSBert, 15 : 11 : 3~ ,  420 g. An der unteren Kante eine 
kleine embryonate 8palte. 

Leber: 1225 g, MaBe: 25 : 19 : 6. ~itl~ers~ konsistent, priisentiert sieh mit zahllosen miB- 
iarbigen, ziemlieh festen, bis walnuB- und kleinapfelgrofien Buekeln aui de1' gesamten Oberfi~iehe, 
auf Quersehnitten mit zahllosen, dureh bindegewebige Strlinge deutlich abgegrenzten, ziemIich 
konsistenten L~ppchen, deren F~rbung gelblich is~. (Genauere ]3esehreiblmg des Organs s. u.) 

Gallenblase pmll gefiillt mit Galle. 
Linke Niere: 100 g, 10 : 5 : 2 cm. 
Reehte Niere: 110 g, 10 : 6 : 2�89 era. 
Die beiden Nieren auffallend p]att gedrfickt, Durehsehnitte zeigen trfibe Schwelhmg. Kapsel 

leieht abziehbar. Blutgehalt miiBig. Uterus o. B. Owrien yon de~" GrSBe einer grSBeren Bohne, 
Konsistenz sehr hart. Seh~deldaehdurehmesser 14~:  12. Gehim 1010 (985 g). Leiehte Lepfo- 
meningitis. Gehim and Riickenmark in toto in Formalin eingelegt. 

A n ~ t o m i s c h e D i a g n o s e: Marasmus. Atrophi~ iusea cordis. Pneumonie des 
rechten Unterlappens. Entziindliche Hypertrophie der Milz. Sehmmpileber (S3Thilis?). Triibe 
Schwellung der Nieren. Leptomeningitis. 

Die Organe gingen dem Pathologischen Institut GSttingen zu, mit der Bitte, festzustellen, 
ob es sieh um s y p h i 1 i t i s e h e Org~nx~eranderungen handeln kSnne. 

~ [ a k r o s k o p i s o h e  B e s c h r e i b u n g .  

Die Leber ~) ha~ jetz~ (geh~ir~et in P i e k scher Fliissigkeit) folgende 3IaBe: 
GrSBte Li~nge 18 cm. 
GrSBte Breite im reehten Lappen 13~/2 em. 
GrSl]te Breite im linken Lappen 9 cm. 
Breite zwischen rechtem und linkem Lappen 7�89 cm. 

~) Primp. J.-.Nr. 1287, 10/11. 
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Die grSBte Dicke des Organs betr~gt 7 cra. 
~ber die ~uBere Form der Leber geben uns die Abbildu~gen guten AufsehluB: 
Figur 1 stellt die hnsieh~ des Organs, yon oben her ge~ehen, dar. Die Leber ist dutch 

einen Hauptschnitt in zwei Teile geteilt, die beiden Teile liegen ziemlieh nebeneinander, nur ira 
~echten Lappen ist der Schni~ e~was zura Klaffen gebraeht. ~Ian sieh~, wie ~]]en~halben an der 
0berfi~che sich Knoten mehr oder weniger stark volwcSlben; diese Knoten sind durch zura Tell 
zieralich tiefe Einsenkungen voneinander getrennt. Die GrSfie der Knoten ist sehr wechselnd, 
im rechten Lappen sind sie an der Oberflache grSBer uls im linked; der grSl~te, ovale, raifit 
3,1~ : 2Vz era, die )Iehrzahl der grSfieren Knoten haben Durehmesser yon 1 bis 2 era; im ]inken 
Lappen, vereinzelt auch ira reehten, und ~or allem in der Umgebung des Ligaraentura faleiforme, 
sind die Kno~en vie] k]einer, 2 bis 4 ram ira Durchraesser haltend, auch vie] fiacher, weniger pro- 

Fig. 1. Leber yon oben gesehen. 

nfinent. Die Form der Knoten ist im groBen ganzen rundlieh, se]tener ova]; bisweilen fanden 
sieh aueh etwas eingebuch~ete Knoten. Uber den groBen Knoten ist die Leberk~psel nut wenig 
verdiekt, so dab die meist gelbe Farbe der Knoten deutlieh zum Vorsehein korarat; zwischen den 
t,~noten j edoeh, und in der Uragebung clef ~,nder der Leber, so vor allem des Ligamentum faleiforme, 
ist sie verdiekt, grauweiB, stellenweise fast sehnig. Die R~nder der Leber abgestumpft. 

Figta" 2 zeigt die Leber in der Ansieht yon unten; die Gallenblase ist entfernt. Ein Lobus 
quadratus und ein Lobus eauda~us sind kaum zu erkennen: der Lobus quadratus ist reeht klein 
(auf der Figur hebt er sieh sehleeht ab); der Lobus eaudatus ist ebenfalls gegen die Uragebung, 
besonders naeh reehts bin, sehr wenig abgegrenz~. Die Kno~en zeigen an der Unterfl~ehe ein ganz 
analoges ]3ild, wie oben besehrieben. Nur sind im Bereieh des ]inken Unterlappens die Knoten 

20* 
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nieht so zahtreich wie an der Oberfli~che. Die kleinsten Knoten finden sich in der Gegend des Bet~es 
der Gallenblase. 

Auf dem D u r c h s e h n i ~ t  durch die Leber zeigt das Organ ein Bild, das Fignr :~ 
wiedergibt: es ist die obere H~tlfte der Leber, vom Sehnitt aus gesehen, zur Ansicht gebrach~. 
)fan sieht, wie die ganze Leber yon solchen Knoten durchsetzt ist, wie sie schon an der Oberfl~iehe 
zu sehen waren: die Knoten im reehten Lappen im ganzen etwas grS~er als im linken; die einzelnen 
Knoten durch weil31iche Ziige eines straffen Bindegewebes getrennt. Die Farbe der Knoten is~ 
reeht verschieden. Vielfach sind sie ziemlieh bunt - -  an der Abb.ildmlg tritt das nur andeuttmgs- 
weise hervor. Die bunten Knoten sind aui dem Schnitt troeken, ziemlich lest; das Gewebe ha~ 
eine etwas trfibe, meist ziemlieh hellgelbe Farbe, undes sind in diesem Gewebe bald mehr am Rand 
der Knoten, bald mehr zentral rote durehblutete Partien eingesprengt. Aueh kleine Knoten zeigen 

Fig. 2. Unterfl~ehe der Leber (Gallenblase entfern~). 

bisweilen ein solehes buntes Bild auf der Schnittfliiche:~einzelne der Knoten reiehenrdieht bis unt~,l' 
die Leberserosa. Ia einigen der bunten Knoten finder man aueh griinliehgefi~rbte Fleeken. Die 
anderen t~oten  sind auf der Sehnittflaehe im ganzen gleiehm~Biger, holler und klarer; die Farbe ist 
in allen gelb bisbraungelb, eine aziniise Zeichnung iehlt: daftir sieht man aueh die grSi~eren Knoten 
in recht unregelmii~ige Folder abgeteilt, so dal~ man, wenigstens stellenweise yon einer pseudo- 
azinSsen Zeichnnng spreehen kann. Bisweilen sieh~ man in den Knoten ganz um-egelm~ltig eil~- 
gesprengte Partien, in denen das Gewebe troekener, triibe, meist blal~gelb ist. Ganz homogen 
aussehende Knoten finder man unter den grSi~eren iiberhaupt nieht, nur unter den kleinen. 

Einige der grSlteren Knoten - -  der grSBte ist ein 2 cm im Durehmesser haltender - -  sind 
im ganzen Umfang troeken, etwas k~seartig, yon triibem Glanz, und ziemlieh sehmutziger gelber 
Farbe. 

Nur wenige grSi~ere Ge~iil~e sind auf dem Durehsehnitt dureh das Organ zu sehen. Das Lumen 
dieser, dem Pfort~dersystem angehSrigen GefiiSe, ist leer. Da, wo e(was breitere Bindegewebe- 
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systeme zusammenstol~en, ist meist auch ein kleinel" Venenast im Durchschnitt zu sehen. ]:)as 
Bindegewebe, das die ganze Leber durchzieht und die einzelnen Knoten abgrenzt, ist fast iiberall 
recbt derb, weil~ bis grauweil~, die Septen fast alle ziemlich gleich dick, die dicksten nicht fiber 1 ram. 

Die m i k r o s k o p i s c h e Untersuehung tier Lebel" wurde ~n Ge~l~erschnitten, P a r a ~ n -  
und Zelloidinschnitten z~hlreicher Stticke aus den verschiedenen Gegenden der Leber vorgenommen 
Gef~rbt wurde nach den gewhhnlichen Methoden; sehr gute Bilder gaben vor allem auch naeh 
O i e m s a - S t e r n b e ]" g gei~h'bte Schni~te. Einige Stiieke wurden ~uch nach der ], e v a 
d i t i schen Methode auf Spiroch~ten untersueht. 

Das E r g e b n i s  d e r  m i k r o s k o p i s C h e n  U a t e r s u c h u n g  wolle~l wit hies zu- 
sammen~assen, da es z~ weir ffihren wfirde, die ~n den vielen einzelnen Praparaten erhobenen 
Beflmde alle einzeln zt~ sehildern. 

Zuerst sei gesagt, da~ sich g r 5 1] e r e Abschnitte n o r m a 1 e n Lebergewebes f ib e r- 
h a u p t n i e h t gefunden haben. Keiner der ma~roskopisch erkennbaren I4noten zeig~ im 
Innern gauz normale Verhfil~nisse. Wohl finder m~n bisweilen nebeneinander in ei~:em solchen 

Fig. 3. ~Iaup~schnitt dutch die Leber. 

tEnoten eine Anzahl fas~ normal gebauter Azini nebeneinandefliegen; aber nie vermil]t man, sei 
es nun in der Peripherie, sei es im Zcntrum des Knotens einen der gleich zu beschreibenden nekroti- 
schen Prozesse: und racist sind diese nekrotischen Herde in gleicher Ausdehnung, oder noch zahl- 
~eicher vorha.nden, als das alm~hernd normale Leberparenchym. 

D i e  n e k r o t i s c h e n  H e r d e  stellea sich verschieden dar. Bisweilen finder man in 
irgendeinem Azinus einen kleinen Tefl der Ze]len, und zwar h~ufiger in den zentralen als in den 
1)el~pherisct~e~ Ahschnit~en des Azinus, nekrotisch: d. h. die Keme de~Leberze]len rind nich~ mehr 
fi~rbbar. Wo nut  !deinere Nekrosen vorhanden sind, is~ die Lage dieser Herde, ent.sprechend dem 
Zentmm eines Azinus meist recht deutlich erkennbar. Diese kleinen Herde sehen im gef~rbten 
Schnitt helle~- aus (bd H~matoxyhneosinfhrbung bl~l~ ros~; bei G i e m s ~ - F~rbung heben sich 
diese Pierde besonders gut ab). Man kann zumeist ~uch bei etwas grhl]eren nekrotischen Herdei~ 
die Konturen der Leberzellbalken eben noch erkennen, und der urspriinglicheBau tr i t t  auch aus 
dem Grunde noch etwas in Erscheinung, weil die Zellen den inter~zinhsen Kupillaren, ~lso die 
E~ldothelzellen und die K u p f f e r schen Sternzellen, noeh gut erhalten sind und ihre Kerne 
sich gut abheben. Die nckrotischen Herde sind im ganzen ziemlich unregehnal~ig verteilt. Oft 
sieht man in einer Gruppe yon Azinis immer einen oder auch zwei kleine nekrotische tterde im 
Azinus, diese Herde voneinander durch ziem]ich norm~]es Lebergewebe abgegrenzt; oft aber 
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konfluieren auch die Nekrosen. Es k6nnen z. B, aueh ganze Azini nekrotiseh sein, oder so, daf~ 
nut noeh ein sehmaler Saum yon intaktem Lebergewebe die Nekrose umgrenzt: in diesem Fall 
ist das intakte LebeNewebe stets dem p e r i p h e r i s e h e n Azinusabsehnit~ angehSrig (vgl. 
Figur 4). Abet die Nekrosen kSnnen an anderen Stetlen aueh "det grSt~ere Abschnitte umfassen, 
so dal~ ganze Gruppen yon Azini vSllig nekrotiseh sind. An solehen grSgeren Nekrosen ist mm 
folgendes zu beobachten: die Ra.ndpartie einer solehen Nekrose wird zungehs~ yon einem ziemlieh 
sehmalen Wall yon Leukozyten, tind zwar polymorphkemigen Leukozyten, gebildet; dann folgt 
noeh nine sehmale, yon Blutungen dtirehsetz~e Zone, unct erst dann st, i~fit man winder auf normales 

Fig. 4. Sehnitt ~us der Randp~rtie zweie': KuoterL Im unteren Knoten ausgedehnte 
Nekrosen (hell); dankel alas ed~a?tt.ene Lebergewebe. Zetlige Infiltration zwisehen tier 
nekrotisehen Zone nnd den erhaltenen L~berzellen. In der aekrotisehen Pattie zalfl- 
reiche Meine mit LeukozyLen angeftillge Gef~ge. Aueh im oberen Knoten )ahlreiche 

kleine Nekrosen. Zeiss: Obj. A, 0ku!. I. Vergr. 44 :1 .  

Lebergewebe. Auch Jn den grS~eren Nekrosen kann man fast bei jeder Fax-bung noeh den ursprt~ng- 
lichen Bau des Gewebes erkennen, m~n sieht sozusagen noch die Sehatten der Leberzellbalke~, 
tim so mehr, wenn noch die Kapillarw~nde mit ihren Endothelien g~nz oder zum Tell erhalten 
sin& Die @efi~e ~ind dann besonders in den Randpartien der Nekrosen zienflich prall geffilh, 
da nnd deft finde~ man auch kleine H~morrhagien, und bisweilen sogar mehr n~ch dora ~ande zn, 
eine kleine Gmppe noeh einigerm~en intakter Leberzellen mat fgrbbarem Keme. Sehr hgufig 
finder man such ira Bereich der Nekrose zwischen den Leberzellb~lken Anhgldungen yon p.ty- 
morphkernigen Leukozyten, entspreehend dem Verlatd des K~pillaren; an anderen Stellen x'enui~r 
man sin ~ber winder durehaus. A~x mehreren Pr~pa.r~ten xvurden ferner hn Bereich der Nekrose 
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GefgBe gngetroffen, die dentliche PI~ttehenthromben en~hiel~en; Mikroorganismen warden in 
diesen Thromben n i c h t nachgewiesen. 

Fhrbt man die bindegewebigen Elemente, so sieht man, z. B. sehon bei der F~irbung mi~ 
F~dnblau-Pikrins~ure oder bei der B i e 1 s c h o w s k y scheiq Methode, dal] d~s bindegewebige 
Gertist im Bereich der Nekrose noeh f~s~ ganz intukt ist, auch die elastisehen Fasem der in diesem 
(.lebiet vorhandenen Gefal~e lassen sich noeh darstellen. 

Bei 8 u d a n i~rbung sieht man, da$ die nekrotisehen Leberzellen eine nieht unbeh'ach~- 
iiehe Menge yon Fett enthalten, vorwiegend in Form ziemlieh teiner TrSpfehen; grSl~ere Fett- 
tropfen trifft man mehr in den R~ndpa.r~ien der Nekrosen. Es handett sich durchweg um einfach- 
brecbendes Fett, doppelbreehende Fettsubstanzen wurden nicht gefunden. 

Die L e b e r z e l l  e n  ~m R a n d e  der N e k r o s e n  enthaltenbisweilennichtunbe- 
er~chtliehe Mengen G a l l e n f a . r b s t o f f p i g m e n t ,  was b e i  F~rbung naeh G i e m s a  
besonders sehSn hervorhitt ;  Gallenfarbstoffzylinder zwischen den Leberzellen ebenfalls recht 
deutlieh. Die Nekrosen reiehen an einigen Stellen bis an die Leberkapsel heran; d. h. sie sind nur 
durch die verdiekto bindegewebige Kapsel abgegrenzt und keine Reste yon Leberzellen mehr 
vorh~nden; an ~nderen StelIen wieder grenzt eine schmale Zone yon erhaltenem Lebergewebe 
die Nekrose yon der Kapsel ab. 

Da, wo Nekrosen bis an tin grSi~eres Septum reichen, z. B. an den Randpartien zwisehen 
zwei kleineren oder grSl~eren Xnoten, finder man stdlenweise am Rand der Nekrose noah junge 
Bindegewebszellen, die ein gelbes Pigment enthalten: dies Pigment gib~ deutlieh die Berlinerblaa- 
reaktion. An ganz wenigen Stellen wurde in nekrotisehen Leberzellen die Ablagerung yon K a ] k - 
s a 1 z e n festgestellt. 

Verhalten der noeh vorhandenen L e b e r z e l l e n .  Vielfach, so inmitten der grOBeren 
Knoten, sind die Leberzellen in den erhaltenen Azinis, oder da, wo nur kleine Nekrosen vorhanden 
sind, ziemlich normal. Der Fettgehalt wechselt sehr. Feintropflge Verier?rang wird in ihnen meis~ 
nieht konstatiert, 5frets tin m~l~iger Gehalt an mittelgrol3en FettrSpfchen; am Rande der Azini 
h~iufig auffallen d grol~e Fettropien in den Leberzdlen, und da, wo grSl~ere Absehnitte yon Leber- 
gewebe noeh erhalten sind, das gewiJhnliehe Bild der perlpherisehen Verfettung der Azini. 

B r at t  n e s P i g m e n ~ finder sieh ebenfalls ziemlieh reiehlieh in den Leberzellen, h~ufig 
neben FettrSpfehen, nnd yon diesen gut zu unterseheiden. 

Da, wo die Azini im ~ol~en ganzen erhalten sind, ist an den Leberzellen atll3er den. genann~en 
Befunden keine wesen{liehe Abweichung der Norm iestzuste]len. 

Nun ist aber die ganze Leber, wie sehon makroskopiseh deutlich zu erkennen ist, wm grSberen 
trod feineren bindegewebigen 8epten durchsetzt, die wiederum grSl3ere and kleinere Knoten ziem- 
}ieh seharf begrenzen. Das tritt  such im mikroskopisehen Bild deutlieh in Erseheinung. Wi, haben 
da die Bilder, wit wit sie sons~ bei einer alten atrophisehen Zirrhose sehen. Die G 1 i s s o n sehe 
Kapsel is~ verdickt, das Bindegewebe ziemlieh straff, kernarm ebenso aueh in den grSl~eren Septen. 
Hier finder man nun 5fters kleine Inseln yon Leberzellen, bisweilen aueh nnr yon der GrSBe e{wa 
des fiinften Tells eines Leberazinns, bisweilen wesent]ieh grSl~er, meist yon runder oder ovaler 
Gestalt. Diese P s e u d o azini sind an manehen Stellen sehr zahlreieh; tin zentrales Gefgl~, der 
ZentraNene entsprechend, finde~ sieh nicht; bisweilen eine exzentrisch gelagerte Vent. Bemerkens- 
wer~ ise in diesen Pseudoazinis die oft erhebliehe GrS/]e der einzelnen Leberzdlen, die wohl das 
Doppelte der Norm erreiehen kann. Manehmal sind diese Zellen sehr stark fetthaltig, mit grol~en 
Fettropfen; manehmal vStlig fettfrei. Bisweilen trifft man bier anch zwei Xerne in einer Leber- 
zelle. Oft sind nieht alle Zellen tines solehen Pseudoazinns vergr/JBert, sondern nut tin Tei! eines 
derartigen Lgppehens. An manehen Stellen beobaehtet man aueh K e r n veriinderungen an 
diesen grol]en Leberzellen, ngmlich Kernwandpyknose, auch bisweilen kleine Ausbueh~ungen. 
Endlich finde~ man hgufig in solehen grol~en Zelten b r a u n e s Pigment, dagegen kein Gallen- 
pigment: 
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Bei F~rbung nach v a n G i e s o n oder mit Reinblau-Pikrins~ture kons~atiert man auoh, 
da~ vielfach diese Pseudoazini ganz durchzogen sind yon recht feinen bindegewebigen Fasem, 
die mit denen der Septen in Verbindung stehen. 8olches kann man an manchen SteIlen auch am 
Rand grL/]erer Knoten beobachten. Aueh hier finder man in den Randpartien biswailen in der 
Peripherie nines Azinus nine ganz auffallende VergrLl~erung der Leberzellen, und gar nieht so 
selten auah in diesem Bereich dann eino AnMufung recht groi]er Fettropfan. 

In den bindegawebigen Septan ist das Bindegewebe meistens ziemlieh kernarm, del'bfaserig, 
bisweilen etwas hyalin. Galtengangswueherungen sind an solehen Stellen im ganzen ziemlich 
spiirlich; da und dort im Bindegewebe etwas Pigment, das die Eisenreaktion gibt. Hi~ufig findet 
man in den Septen reeht zahlreiche, meist ziemlich prall mit Blur geffillte Gef~ifte, mit dtinner 
Wand; mancherorts so zahlreich beisammen, dab beinahe alas Bild eines kavernLsen Angioms 
resllltiert. Das ist z. B. tier Fall an mehreren Stellen dicht unter der Kapse], we auBerordentliah 
kleine Res~e yon Leberazinis in einem geradezu kavernLsen Gawebe liegen. Zellige Anhi~ufungon 
sind in den breiteren Bindegewebssepten selten, da und alert kleine Herde mit Lymphozyten umt 
spi~fliahen Plasmazellem Eosinophile Zellen warden nieht gefunden. 

In den schmMeren Selo~en ist das Bindegewebe im ganzen vie] kernreiahar, die fibrilI~re 
Stluktur deutliah, doeh vial ieiner; hi~ufiger gewueherte kleine Galleng:,inge. Aueh die Anhi~ufungen 
yon Lymphozyten trifft man bier etwas h~ufiger; jedoch nirgends i n den Septen polymorph- 
kernige oder eosinophile Leukozyten. Auch da, we etwa eine Nekrose bis an den Rand eines binde- 
gewebigen Septums reieht, fehlen diese Zellen, und man finder lediglieh Lymphozytan. H~ufig 
sind in den feineren Septen auch ziemlich dicht zusammenliegende Ge~i~13e. 

Nieht iiberall ist die Angrenzung zwisehen dam vermetn'ten, interstitiellen Gewebe und dem 
Lebergewebe bzw. den Knoten veto Lebergewebe so deutlich. ~an  stLl3t auah anf Partien, we 
inmitten eines noch kernreiehen jLmgan, gefLA]reiehen Bindegewebes kleinste Reste noch fiixbbarer, 
kernhaltiger, und dann stats deut~Iich braun pigmentierter Laberzellen und etwa noah einige 
nekrotisehe Leberzellen siah finden; man kann auah ein Eindringen van jiingarem Bindegewebe, 
~on Gefi~13en in mehr oder weniger ~er~ndertes LebeNewebe (am Rande kleinerer Knoten) lest- 
stellen. An solehen Stallen wird dann fast immer auah eine ausgesproehene Gallengangswueherung 
festgestetlt. In der Umgabung soleher Zonen sieht man h~ufig, ~4e an normalem Lebergeweba eine 
racist schmale Zone angrenzt, we die Leberzellen kleiner sind, die Anordnung der Leberzellbalken 
vial weniger deutliah ist, eine Art Dissoziation eintritt. Man sieht an einem Priiparate z. B., wie 
am Rande einer solehen Stelle eine Wueherung jtmgen Bindegewebes in das Lebergewebe hinein 
erfoigt, wi~hrend etwas entfernt davon an den Leberzellen ste]lanweis eine erhebliehe Yergr(igerung 
tier Zdlen statthat. Da, we ein Ersatz yon Lebergeweba dutch Bindegewebe star,ImP, s~nd meist 
relativ d i c k e bindegewabige Fibrillen varhanden. 

Auah in manchen Pseudoazinis, sogar in ziemlieh Meinen, aueh in salahen, die dieht nn{er 
der Leberkapsel liegen, kann man 5in und Meder Nekrosen beobaahten, die sich in allem ganz 
so verhalten, wie oben besahrieban wurde. 

Elastisehe Fasern finden siah, abgesehen yon denen der Gaffii]a, reiehlieh in den breiteren 
wie in den Ieineren bindegewebigen, ioeriportalen Sapten, und zwar sind sie relativ Iein. Da, we 
feine bindegewebige Fasern in die I~aoten aindiingen, iiberhaupt da, we man noeh einen azinLsen 
oder pseudoazinLsen Ban yon Lebergewabe erkennt, fehlen sie jedoe.h (abgesehen yon den da 
vorhandenen Gef~$en) vL]lig. 

Es wurde erwiihnt, dag in den bindegewebigen Septen h~ufig aueh eine Gallengangswuaherung 
angetroffen wurde. Sie finder sieh hi~ufig, sowohl in breiteren als in sehm:cileren Bindegewebssepten, 
und we sie vorhanden ist, kann man in dem Gewebe stats aueh kleine Anh~uiungen oder mehr 
vereinzelte lymphatisahe Zellen antreffen. Die gewueherten Galleng~nge zeigen das bekannte 
histotogisehe Bild, ein Lumen ist h~ufig recht deuflich, die Zellen kubisah, mit nmdem, saharY 
t~rbbarem Kern. Einen I'Jbergang yon Zellen soleher gewueherter Galleng~nge in Leberzdlen 
oder einen Anschlul] an Leberzellen, konnten wir nirgends beobaeh~en. Dagegen ]ieBen siah an 
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einigel~ Stellen Wuchemr~gen yon Galleng~ngen vom interstitiellen, periportalen Gexvebe aus eia 
Stiick wait in die Knoten hinein verfolgen (Serienschnitte). 

Kurz zu erw~hnen ist noah der Befund, 8er bei der NstoIogischen DSltersuehung der iibrigen 
Org~ne erhobea wurde. In der vergrSl~erten M i 1 z fanden sich nut miiNg ausgepr~igte Er- 
scheinungen entzttndlieher Natur. 

Am H e r z e n land sieh feintropfige Verfettung des Myokards. 
In der Ltt n g e zahlreiche, typische bronchopneumonisehe tterde. 
Die A o r t a zeigte lfistologisch ganz norma]en Befund and keine Zeiehen syphilitischer 

Gef~il~erkrankung. 
Weitere Organe wurdea yon tins nieht mikroskopiseh untersucht. 

Fa~t man das Krankheitsbfld des mitgeteflten Falles und das Result~t der 
anatomischen Untersuchung kurz zusammen, so ist zu sagen: Ein vorher gesundes 
Ngdehen, Kind gesunder Eltern, erkrankt im 19. Lebensjahr, angeblich pl6tzlich, 
na,ch einem starken Schreck, mi t  einem Krampf~nfall. Ganz allm~hlich tritt eine 
fortschreitende Abnahme der geistigen F/ihigkeiten ein, StSrungen der Sprache, 
Unsicherheit des Ganges, schliel~lich spastisch-paretische Erscheinungen. All- 
m~hlich fortschreitender geistiger und kSrper]icher Veffall, Fieber, Dekubitus, 
Tod im 25. Lebensjahr. hls unmittelbare Todesursache findet sich Pneumonia. 
Abgesehen yon den Ver~nderungen am Gehirn wird als interessantester Befund 
erhoben ehle eigenartige Affektion der Leber, die dem Bilde einer syphilitisch- 
gelN~pten Leber mit multiplen Gummen makroskopisch nicht g~nz unfihnlich 
sieht. 

Ehe wir nun auf die Deutung des Leberbefundes eingehen, ist zuerst die Frage 
zu beantworten: lagen in dem mitgeteilten Falle s y p h i 1 i t i s c h e Vergnde- 
rungen vor, oder nicht ? Denn um diese Frage zu entscheiden, waren die Organe 
dam Institut zur Untersaehung ~iberschiekt worden. 

Die Anamnese liefert keinerlei Anhaltspunkt dafter, dal~ Syphilis in l~h'age 
k~me. Der bei der Obduktion erhobene Befund der eigenartigen Leberver~ndemng 
aber liel3 nattirlieh den Verdaeht auf S y p h i l i s  wieder aufkommen, and die 
Leber, sowie die t~brigen Organe (mit Ausnahme des Gehirns) wurden daher 
dam Institut zugesandt, speziell um zu entseheiden, ob syphilitisehe Ver- 
hnderungen vorl~gen oder nielit. Nun hat weder die makroskopisehe noeli die 
mikroskopishee Untersuehung der Organe irgendeinen Befund ergeben, der ftir 
Syphilis spreehen kSnnte --  yon der Leber zun~ehst abgesehen. Die Veranderungen 
tier Milz sind in keiner Weise charakteristisch, and dutch den infektiSsen Proze8 
(Fieber, Dekubitus, Bronchopneumonie) leicht zu erkl~ren, ebenso wie aucli die in 
keiner Weise eharakteristische feintropfige Verfettung des Nyokards. Es ist auch 
ausgeschlossen, dal~ irgendwelche etwa syphilisverdgchtige Ver~tnderungen an 
irgendwelchen Organen ii b e r s e h e n worden seien, da ja, wie gesagt, gerade 
naeh etwaigen syphi]itischen Vergnderungen gefahndet warden sollte. 

Es bleibt also nur die Frage: sind die Ver~nderungen der L e b e r syphiliti- 
seher Natur ? 

Darauf ist mit: N e i n zu antworten. Wenn aueh die starke Lappung der 
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Leber dafttr zu sprechen schien, und vielleieht mehr noch das makroskopische 
Aussehen der gro/]en nnd kleinen, mehr oder weniger nekrotischen Herde ~n das 
Bild yon G u m m e n erinnern konnte, so spraeh doch dis relativ regelm~gige 
Verteilung dieser nekrotischen tterde iiber die g a n z e Leber g e g e n einen 
syphilitischen ProzeB. Und die mikroskopisehe Untersuchung des Organs und der 
nekrotischen Herde hat nieht den gefingsten Anhaltspunkt fiir Syphilis ergeben: 
nirgends ein Bild, das dem einer gummdsen Nekrose entspr~ehe. Die Unter- 
suehung auf Spiroehgten ergab negatives Resultat, was ja allerdings nicht vial 
zu sagen hat. 

Wie sind nun die Ver/~nderungen in der Leber zu deute~ ? Offenbar handeit 
es si&, wie die mikroskopische Untersuchung ergibt, im wesentliehen um zwei 
ganz verschiedene Prozesse. 

N~mtich: einmal haben wir dine hochgradig umgebaute, zirrhotisch ver- 
~tnderte Leber, die nach ihrem Bau am besten als eine groftknotige und grob- 
hdckrige Zirrhose zu bezeiehnen ware; die genauere Untcrsuehung zeigt jedoch, 
daft wir offenbar hier einen Fall yon sogenannter k n o t i g e r tI y p e r p i a s i e 
vor uns haben. In diesen Knoten finder wir mm andererseits recht ausgedehnte 
und vielfach noch recht frische N e k r o s e n des Leberparenchyms. Wie sind 
diese Prozesse miteinander in Verbindung zu bringen? 

Die zirrhotisehen Vera, nderungen deute~ nach ihrer histotogisehen Beschaffen- 
heir daranf bin, da~ bier ein Ausheilungs-, ein P~eparationsstadium eines offenbar 
schon recht lange zuriiGkliegenden pathologischen Prozesses vorliegt. Die ~ekrosen 
hingegen waren vermntlich ira ganzen noeh reeht jungen Datums, nach den histo- 
logischen Befunden zu schlie~en, die am l~and dieser I-Ierde angetroffen wurden. 
Dean hier war meist eine Reaktionszone mit neutrophilen Leukozyten and eine 
Zone entztindlieher Hyper~mie and kleiner Hamorrhagien. Abet es warden doch 
aueh Stellen angetroffen, we eine 0 r g a n i s a t i o n soleher nekrofischer Herde, 
dureh Einwuehern yon jungem, gef~ghaltigem Bindegewebe yon dem periportalen 
Gewebe aus, festgestellt wurde; wit" fanden aueh stellenweise intraazinSse Wuehe- 
rung yon Bindegewebsfibrillen, die Bildung yon Psendoazinis. So ist es immeNi~t 
mSglieh, die alten und die ]ungen Prozesse miteinander in Znsammenhang zu 
bringen, indem man annimmt, daft bei den alten Prozessen as sieh um eine Aus- 
heilungsstadium sines destruierenden, nekrotisehen Prozesses im Leberparenehym 
gehandelt hat. Wir hatten demnaeh n u t  v e r s e h i e d e n e  S t a d i e n  
e i n e s  u n d  d e s s e l b e n  P r o z e s s e s  in  d e r  L e b e r  v o r  u n s .  

Dis ganz kleinen Herde von Leberzellen inmitten yon Bindegewebe sind, 
wie Seriensehnitte zeigen, tatsgehlieh isolierte kleine Leberzellherde. Es handelt 
sieh hier offenbar um Reste yon Azinis, die yon der Nekrose versehont, dnreh den 
zirrhotisehen Prozeft abgesehntirt sin& H~tufig sind gerade diese Zellen besonders 
gro/~, hypertrophiseh: wie j~ iiberhaupt an den verse.hiedelsten Stellen der Leber 
eine exquisite Hypertrophie, vidleieht ~ueh Hyperplasie der Leberzellen zu be- 
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merken war. Mitosen koanten wit an keiner Leberzdle feststellen, dagegen h~ufig 
abnorm grol3e Xerne und mehrere Kerne in einer Zelle. 

.Noch ein Weft fiber die Gallengangswucherungen. Sie waren in diesem Falle 
hgufig zu konstatieren, doch nirgends sehr hoehgradig. Und ferner: der Typ yon 
Gallenggngen blieb immer gewahrt, nirgends konnte man Bilder sehen, die als 
Uberghnge yon Gallengangsepithelien zu Leberzellen oder ulngekehrt zu deuten 
w~ren. 

Hinzuweisen ist aueh noeh auf die Tatsaehe, dal~ das Sti~tzgeri]st der Leber 
auch in den nekrotisehen Partien im allgemeinen noeh recht gut erhalten war: die 
fibrillgren Elemente waren meistens noch sehr gut darstellbar, die Kapillaren 
oft noeh intakt, oft aueh noch die Gallengange, wghrend die Leberzellen ganz 
zugrunde gegangen sin& 

Im gro6en ganzen zdgte sieh in unserem Falle, da$ die den peripherischen 
Abschnitten der Azini entsprechenden Partien e h e r eAalten waren, als die 
zentralen. Der destruierende Prozel~ hat also im wesentliehen an den z e n t r a I e n 
Absehnitten angegriffen: wie das ja z. B. fiir die gelbe Leberatrophie ebenfalls 
zutrifft. Uberhaupt wird ia offenbar der zentrale Abschnitt tier Leberazini vial 
eher yon •oxen aller Art ergriffen, als der peripherisehe, was zum Tell wolff aus 
den dgenartigen Zirkulationsverhaltnissen sich erk]art. Aber vielleicht spielt 
aueh die Funktion der betreffenden Abschnitte eine besondere Rolle, vielleicht 
auch die Natur der angreifenden ~oxe. Denn wit kennen auch destruktive Prozesse, 
die nieht im Zentrum, sondern vorzugsweise in der interlnediaren Zone angreifen, 
Me das z: B. da R o c h a - L i in a ftir die Leberveranderungen beim G:elbfieber 
gezeigt hat. 

Wit haben gesehen, dab naeh dem histologischen Bild in unserem Falle ganz 
alte, schon stationgre, aber auch frische Lebervergnderungen vorliegen. Die 
letzteren sind dutch die zahlreiehen ~ekrosen reprasentiert. Der Prozel3 ist danach 
noeh nicht abgeschlossen. Dsa'auf deutet ja woh] auch die stdlenweis noch dent- 
lithe ldeinzellige Infiltration im Zwisehengewebe bin. ~aeh der Art der Reaktions- 
zone zu selffiel3en, mul~ ein gro~er Tell der ~ekrosen noeh ganz frisehen Datums 
sein. Eigentiimlich ist nur, da6 b d  diesen doeh reeht ausgedehnten Prozessen 
der Leber gar keine klinischen Symptome vorhanden waren, die auf eine Leber- 
affektion hinwiesen. Das trifft iibrigens fiir eine ganze Reihe ghnlieher F~,lle eben- 
falls zu. VielMcht darf man daraus sehliel~en, dal3 die einzelnen ~ekrosen doeh 
in kMnen Sehtiben eingesetzt haben, und nieht allzn plStzlieh ein gro~er Tell 
der Leber befallen wnrde. O~tmals sgeint  aueh ein solc:tmr Proze~ vorzugswdse 
e i n e n Lappen der Leber zu betreffen. In unserem Fall war eiI~e gewisse Differenz 
nnr in der GrO6e der Xnoten im reehten und linken Lappen vorhanden. Aber aus 
der GrSl~e der Xnoten l~il~t sich bei Beriicksiehtigung ihres histologisehen Baues 
kein Sehluf~ auf das Alter der Affektion ziehen. 

Wenn wir gesagt haben, dal~ wir in den Lebervergnderungen eine Art yon 
k n o t i g e r H y p e r p 1 a s i e vet uns haben, so trifft das nur in einem gewissen 
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Mal~e zu. Seit den Untersuchungen yon ~ ' I e d e r  und M a r c h a n d ,  von 
B a r b a c c i ,  yon S t r S b e  u. a. kennen wir diese Affektion, und wissem 
dab sie eine Art Endstadium, Reparationsstadium einer subakut verlaufenden 
L e b e r a t r o p h i e ist. Alle diese unter dem Namen ,,knotige Hyperplasie" 
beschriebenen Fglle yon Leberver~tnderungen betreffen junge Individuen im 2. und 
3. Lebensjahrzehnt; mit Ausnahme eines Falles handelt es sich um weibliche 
Personen, nur in einem Falle yon 3I a c C a 11 u m u m  einen 13 ji~hrigen Knaben. 
Die Krankheitsdauer betrug in diesen FNlen, soweit sich das iiberhaupt festste]len 
oder wahrscheinffch machen liel~, zwischen 2�89 5~onaten and 2 bis 3 Jahren; sehr 
oft aber war es recht fragtich, wie lange vermutlich die Krankheit gedauert hatte. 
Das klinisehe Bild, unter dem die Krankheit ver]ief, ist in diesen Fallen recht 
verschieden gewesen. 

Anders steht es jedoch mit einer kleinen Gruppe yon F~llen, bei denen die 
eigcnartigen L e b e r v e r i i n d e r u n g e n  g l e i c h z e i t i g  mit mehr oder 
weniger schwerell Veri~nderungen des G e h i r n s,  zumal des S t i r n h i r n s, 
kombiniert waren, und bei denen die Leberaffektion intra vitam keine oder so gut 
wie keine klinischen Symptome gemacht hatte, die Affektion des Nervensystems 
im V o r d e r g r u n d e des Krankheitsbildes stand. 

Wir kennen bis jetzt nur wenig solcher FNle. 

Der ers~c, tier sie beschdeb~ wax G o w e r s (1888), der zwei F~lle bei Geschwistern (Bruder 
und Sehwesger) besehrieb. Dann ha t  1890 0 r m e r o d sinen Fall, und H o m ~ n drei F~ilie 
(bei Gesehwistern !) be~ehrieben. Ein weiterer Fall, fiber den A n t o n und 5I e y e r bericbtet  
haben, zeigt irt vielem grebe ~hnliehkeit  mit  dem in Frage stehenden, ist abet wohl anderer J~tiologie. 
Endlieh hat ,  worauf uns Herr Geheimrat K a u f m a n  n aufmerksam maehte, jtingst W i l  s o 
fiber weitere seehs Fi~lle der Art  berichtet,  und ] ' H e r m i t t e im Ansehlul3 an einen Berieht 
tiber W i 1 s o n s F~,lle einen weiteren Fall mitgeteilt.  Das sind insgesamt 13 F~tlle, mit  unserem 14. 

Fotgen wir der Sehilderung, die W i 1 s o n yon seinen und den frtiher beobaehteten F~ilte~ 
gibt, unter  Zureehnung des FMles yon I ' H  e r m i t t e ,  so liil~t sieh das Wesentliehe dahil~ 
zusammenlassen: es handel t  sieh um eine Krankheit ,  die, weder heredit~.r noeh kongenital, 5fters 
mehrere IVIitglieder einer Familie befNIt, meist  in ziemlieh jugendliehem Atter, durehsehnitt l ieh 
mit  15 Jahren (das jfingste Individuum war 10, das ~lteste 26 Jahre);  das weibliehe Gesehleeht 
war 5 raM, das mi~mfliehe 8 maJ vertreten. Die Krankhei t  verl~uft bald akut, dauert  dann 4 bis 
1:8 Monate, is~ mit  Piebererseheinungea verbunden,  and f~hr~ t"aseh zu kSrperlichem Verfall. t~t 
den anderen F~llen (der ~lehrzahl) ist der Verlanf ehroniseh, dauert dana 2 bis 5 Jahre.  Kliniseh 
treten die Erseheinungen yon seiten des N e r v e n s y s t e m s in den Vordergrund: unfrei- 
willige Bewegungen der Skelettmuskulatur,  Spasmen, dann Kontrakturen,  schlieglieh eine gewisse 
Muskelrigiditiit wird bemerkt,  bisweilen aueh Anarthrie, Dysarthrie,  Dysphagie. Psyehiseh tr i t t ,  
jedoeh nur  in maaehen FS.11en, ein langsamer Verfzll der geistigen Fi~higkeiten ein, eine gewisse 
Gleiehgtiltigkeit, Gedi~ehtnissehwand, Vertangsamung des Urt.eits, abet  meist keine StSrung der 
Ideenverbindung. Der kSrperliehe (und geistige) Verfall sehreitet unaufhaltsam vorw~rts. Das 
klinisehe Bild ist yon W i 1 s o n and 1'  H e 1 m i t t e genauer besehrieben; ieh Mlt bier darauf 
nieht  wei*er eingehen, sondem nut  bemerken, dab anatomiseh stets Veriinderungen des S t i r n - 
h i r n s und vor allem der Nuclei lentiformes gefunden worden sind: Sehwund derNervenzellen,  
Waeherung der Gila, daher die W i 1 s o n sehe Bezeiehnung: ,,progressive lentieular degeneration". 
Was uns nun hier interessiert, das ist der bei all diesen Fifllen, soweit sie seziert wurden, erhobene 
anagomisehe 13etund der L e b e r (]1 F~lle). Stets sind n~imlieh z i r r h o t i s e h e Ver~nde- 
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mngen in den Lebern gefunden worden. In raanchen Fallen ist zwar eine genauere Untersuchung 
der Leber nieht vorgenoraraen, oder sind wenigstens keine genaueren Angaben dartiber vorhanden. 
In den anderen, z. B. den Fallen ,~on 1' H e r m i t t e ( e i n e r ) und dreien yon W i 1 s o n ~) 
wurde festgestellt: zin'hotische Veranderungen ralt Gallengangswucherungen, bald raehr raono- 
lobulare, bald mehr intralobulare Zirrhose; das Bindegewebe bald faserreich, bald  kemreich; 
Partien rait Regeneration and endlieh nekrotisehe Partien in der Leber zerstreut. Naeh W i 1 s o n : 
,,ralcroscopically normal areas, necrosed areas, fattily degenerated areas, and actively regenerating 
areas are found to be scattered irregularly trough the organ." Also ein Befund, ganz wie in unserera 
Falle. In einigen Fallen bestand geringe MilzvergrSl3erung; nie Aszites. In den Fallefi yon t t  o In d n 
hot die grobhSckrig granulierte Leber nach H o ra ~ n die grSt]teXhnliehkeit rait tier sogenannten 
Cirrhosis hypertrophiea adiposa, fdber die Anwesenheit yon N e k r o s e ist bier n i c h t s be- 
kannt. Der ganze Prozel~ ist naeh W i 1 s o n ein t o x i s c h e r ,  und z~'ar nicht raikrobisch- 
toxischer Natur. Das Toxin wird vermutlich in der Leber gebildet. Aber weiter ist tiber die ~atur  
der Affektion n i c h t s bekannt. Syphilitischen Ursprungs ist sie nieht. 5~indestens wurden 
in der Leber und den Gehirnen in den genau untersuchten Fallen keine sicheren Kriterien ftir Lues 
gefunden, und aneh die Ananmese ist in dieser Hinsieht negativ. 5~ur H o ra ~ n raSchte fib" seine 
Falle Lues als Ursaehe annehraen: aber auch dann mtii~te es sigh um eine ,,Lues hereditaria tarda" 
handeln (naeh H.), und die syphilitische Infektion der Eltern zur Zeit der Zeugung der erkrank~en 
Kinder schon erloschen gewesen sein. Wenn nun aueh v i e 11 e i c h t fiir die F~ille yon t t  o In 6 n 
Lues nieht ganz auszusehliel~en ist: wahrscheinlieh ist sie keineswegs, und naeh den histologischen 
Befunden ebenfalls nieht. Eine Ausnahrae raacht der ~on A n t o n raitgetei]te Fal]~ ttier, bei 
einera Madehen rait ,,Dementia choreo-asthenica" und ,,juveniler knotiger ttyperplasie der Leber" 
fanden sieh die Gefa~wandungen der Gehirngeial~e stellenweis stark verdickt; eine strahlige Yer- 
dickung der Aorta ~vird vermerkt, and endlich hat das Kind bei der Geburt einen Aussehlag mit 
Blasehen gehabt, tier sparer rait strahliger Narbenbildung heilte. ]N'aeh ]etzterera Befand ist eine 
Syphilis wenigstens wahrscheinlieh. Die Leberveranderungen dieses Falles wurden yon M e y e r 
genauer besehrieben: er faint sie als eine kongenitale Dysplasie, und zwar eine Heraraungsbildung 
auf Grund kongenitaler Lues auf. Makroskopiseh war die Leber in diesera Falle der unseren ahn]ieh, 
die Oberflache granuliert, HScker yon Pfefferkorn bis BohnengrSl~e, auf dera Durehsehnitt ist 
die Leber in ganz versehieden gro~e Inseln yon Leberze]len dttrch sehraale Septen eines irn ganzen 
nicht sehr zellreichen Bindegewebes abgeteilt. Aber: ]N e k r o s e n fehlen bier "~511ig. 

Lassen  wi r  n u n  den eben g e n a n n t e n  F a l l  yon  A n t o n u n d  ~ e y e r aus -  

scheiden,  so b l i eben  also die oben e r w a h n t e n  13 Fi~lle. U n d  d iesen  i s t  u. E .  unser  

Fa l l  als  14. zuzu rechnen .  

Das  K r a n k h e i t s b i l d  u n d  der  K r a n k h e i t s v e r l a u f  zeigen we i tgehende  U b e r -  

e i n s t i m m u n g  m i t  den  bei  den  g e n a n n t e n  Fi~]len und,  was  schliel~]ich das  Aus-  

sch laggebende  ist ,  d i e  K o m b i n a t i o n  y o n  e i g e n a i t i g e n  V e r -  

i ~ n d e r u n g e n  d e r  L e b e r  m i t  s o l c h e n  d e s  G e h i r n s .  U b e r  

die G e h i r n v e r a n d e r u n g e n  unseres  Fa l les  w i rd  v o n  H e r r n  Dr.  S c h ti t t e Osna-  

br i ick  noch  ausf i ihr l ich  b e r i c h t e t  w e r d e n ;  m i t  seiner E r l a u b n i s  te i len  wir  h ie r  den 

wesen t l i chen  a n a t o m i s c h e n  B e f u n d  mi t .  

,,Die Untersuchung des Gehims hat im wesentlichen ergeben, dal~ die Rinde des Stirnhims 
verandert war. Es waren hier die Markiasem in erheblichem )/IaSe zugrunde gegangen, das aus- 
gefallene Gewebe dutch Gliawueherung ersetzt. Die Gefal~e waren ~erraehrt, die Wandung zura 
Tell verdiekt. In den tibrigen Rindengebieten waren ebenfalls die Ganglienzellen gelichtet, wenn 
auch in weir geringerera Mal~e als ira Stirnhirn. Der subpiale G]iafilz war iiberall verdickt. Ira 

~)Die Abbildung der Leber bei W i l s o n entspricht durehaus dera Bild, das die Leber in 
unserem Falle bot. 
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Mark des 8tirnhirns war die Glia ebenfalls vermehrt, die Markfasem an Zahl verringert. Im !iuken 
Linsenkern, 8chwanzkem und Thalamus besteht eine Erkrankung eines Tells der Ganglienze]len, 
Gliavermehrung und gel"inge Lichtung yon Markfasern. Im Kldnhim ist ein Tell der P u r k i n j e. - 
sehen Zellen ver~tndert. Die Vergnderungen im linken Linsenkern sind nicht so erheblich wie 
im 8tirnhirn. (Die Untersuchung der reehten grol~en Ganglien steht noch aus.) Plasmazellen 
fehlten, ebenso Gefgl~vergnderungen, die man als syphilitisch deuten kSnnte, Wie gesag~, waren 
die Ver~tnderungen bei weitem am stgrksten im Stimhirn, we sie einen herdartigen Charakter 
annehmeu, am wenigsten war das Okzipitalhirn betroffen. Im Riickemnark waren die Markfasern 
in den Seitenstrgngml s~dlenwdse e~was gelichtet, abm' nur nnbedeutend. Nervenzdlen und Gli~ 
boten nichts Besonderes." 

In nnserem Falle bestehen also, wie in den iibrigen F~llen, Vergnderungen 
des Linsenkerns, nur sind sie nicht so hoehgradig; aber iibereinstimmend ist der 
Befund der atrophischen Prozesse im 8tirnhirn; ferner das aueh yon W i t s o n 
hervorgehobene Fehlen yon Zellinfiltration im Gehirn; und bei der Gleiehartigkeit 
im Verlauf der Krankheit, in den Krankheitssymptomen nnd der Xombination 
yon Gehirn- und Leberver~nderungen braucht man kein Bedenken zu tragen, 
unseren Fall der genannten Krankheitsgruppe zuzurechnen. 

Es wtirde als weiteres, g]eiehartiges ~oment hinzukommen, dab auch in 
unserem Fail k e i n e Anzeiehen einer kongenitalen oder akquirierten Lues da 
waren. Und ferner ist interessant, dal~ naeh den Angaben in der Krankheitsgeschichte 
,,eine Schwester 16 Jahre alt an Leberatrophie gestorben sein solD. Ngheres 
haben wit leider dariiber nieht erfahren kSnnen. So]lte aber vielMeht doch ein 
gleichartiger ProzeB wie in den anderen F/~llen vorgelegen haben, so wiirde das 
gut zu dem mehrmals beobaehteten famili/~ren Auftreten der Krankhdt passen. 

Die s t i o 1 o g i e der Krankheit ist nun noch vSllig nnbekannt. Ein in- 
fektiSser entziindlicher Prozel~ liegt nicht vor; ebenso handelt es sich, wie erw/~hnt, 
nicht nm dnen syphi]itischen. Da nun die Affektion der Leber n n d des Gehirns 
zum Wesen des Krankheitsbildes geh5ren, und nieht etwa das eine nut ein zu- 
fglliger Befund ist, eine zufi~llige Kombination zwder verschiedener Prozesse 
vorliegt, mull versucht werden, die Affektion auch auf dne dlflmitliehe Ursaehe 
zurt~ekzufiihren. W i 1 s o n ist der Ansieht, es handle sieh um dnen toxischen 
Prozel]; das Toxin ist nicht mikrobisehen Ursprungs, und wird vielleicht in der 
Leber produziert. Die Annahme dues toxischen Prozesses hat viel ftir sieh. Aber 
we das Toxin nun produziert wird, und warum, dal~ wissen wit nicht. Ob die Ver- 
~nderung prim/i,r in der Leber sitzt, d. h. das Toxin primer d o r t a n g r e i f t ,  
d. h. deft gebildet oder ausgeschieden wird, ist auch fraglich, wenn aneh wohl 
mSglich. Daftir kSnnte z. B. spreehen, dab in einigen der Falle die a]lerersten 
Krankheitssymptome in einem Ikterus, der sparer wieder versehwand, bestanden 
haben. Es ist aueh reeht wohl mSglieh, das die ~Noxe prim/~r im Darmtrakt ent- 
steht, oder dutch diesen in den KSrper gelangt. Aber mehr k6nnen wir heute 
noeh nieht sagen, ebenso, wie wir tiber die ~.tiologie der gemeinen Leberzirrhose 
aueh nieht viel mehr sagen kSnnen. Ftir die akute gelbe Leberatrophie und die 
ihr verwandten Prozesse, wird ja aueh gemeinhin angenommen, dab das sehgdliche 
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Agens yore Darmkanal aus via Pfortader auf die Leberzetlen einwirke; die Leber- 
veranderungen in unseren F~llen haben ja recht vieles mit denen bei subakuter 
gelber Atrophie gemeinsam, und so w~re soleh ein AnalogiesehluB wohl bereehtigt. 
Immerhin, es miissen in der Wirkung der Noxe oder in der Natur derselben, Unter- 
schiede vorhanden sein. Denn bei den subakut ver]aufenden Fallen yon Leber- 
atrophie and bei den welter oben erw~hnten Fiillen yon knotiger ttyperplasie 
der Leber -- einem ProzeB, der ja als ein Reparationsstadium einer solchen Atrophie 
aufgefaBt wird --, fehlt die Beteiligung des I%rvensystems durchaus. Und das 
ist ja, wie gesagt, ein weiterer Grund, unsere Fhlle yon den gewShnliehen Fallen 
knotiger Hyperplasie, trotz weitgehender histologischer ;~hnliGhkeit der anatomi- 
schen Befunde, abzutrennen. 

Man kann noch die Frage aufwerfen: ob nicht in unseren Fallen kongenitale 
Anomalien, sowohl im Gehirn wie in der Leber, zugrunde liegen kSnnen. W i 1 s o n 
lehnt das durchaus ab. ~aeh den histologisehen Befunden, die an den Gehirnen 
erhoben worden sind (auch in unserem Falle, soweit wit das beurteilen kSnnen), 
liegt kein Grund zu dieser Annahme vor. Schwieriger wird das ftir die Leber zu 
entscheiden sein: denn da sind unsere Kenntnisse tiber derartige Dysplasien usw. 
noch reeht gering. In unserem Fall hat sigh nun u. E. kein Befund ergeben, der 
etwa als kongenitale Anomalie, als MiSbildung zu deafen ware. Also kSnnen wir 
diese Annahmen wohl ablehnen. ~Tur in dem Fall yon )/[ e y e r - A n t o i~ hat 
eine so]che in der Leber nach Ansicht yon M e y e r vorgelegen. Abet der Beweis 
dafiir ist sehwer za erbringen und die Frage dadureh noeh kompliziert, da6 hier 
mSglie~erweise oder wahrscheinlich -- was wit night GntsGheiden wo]len -- noch 
syphilitische Veranderungen im Spiel waren. 

Wit haben oben schon erwahnt, dal~ wir in unserem Falle L u e s als atiologi- 
sehen Faktor des Prozesses a u s s c h 1 i e B e n. Es ware nut noch zu fragen, 
ob nieht das Bild dem einGr Zirrhose auf Grund kongenitaler Lues gleiehe. Solch 
ein Fall ist jtingst yon G t in  t h e r besehrieben worden. Aber sogar in diesem 
Fall, wo Lues naeh der Anamnese (and positiven Wassermannsehen Reaktion) 
wohl sieher war, ist der Autor der Ansicht, dab h i s t o 1 o g i s e h d e r  syphilitisehe 
Ursprung der Leberveranderung nieht zu beweisen sei. Wenn wir also nun derartige 
Leberveranderung histologiseh sehon nieht diagnostizieren k6nnen, ist in einem 

�9 f r a g 1 i c h e n Falle --  wie etwa im nnserigen -- der anamnestische und der 
im tibrigen erhobene anatomische Bdund ftir die Diagnose ma6gebend. Erwi~hnt 
sei noeh, da6 auch in sieheren syphilitisehen Lebern (mit Gummen) knotig hyper- 
plastische Prozesse beschrieben women sind (z. B. von F. G. A. M e y e r ,  
S c h o r r) und daf~ wir auch Falle yon akuter gelber Leberatrophie auf Grund 
yon Lues kennen: man kann daraus sehen, wie SGhwierig eventuell die Differential- 
diagnose sein kann nnd wie sehr jeden~aUs die MOgliehkeit eines syphilitisehen 
Prozesses --  eventue]l noGh in Kombination mit einem anderen -- erwogen 
werden mul~. 
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Wir haben oben sehon versehiedene Punk te  erwghnt, die uns  veranlassen, 

unseren Fal l  in die yon W i 1 s o n umsehriebene Krankhei tsgruppe einzureihen. 

Wie hervorgehoben, ist das Charakteristisehe des Krankheitsbildes,  dag ein ver- 

mutl ieh toxiseher Prozel~ junge Leute mi t ten  in rol ler  Gesundheit  befallt;  die 

Xrankhei t  fiihrt progredient in ktirzerer oder lgngerer Zeit zum Tode, und  die 

ehar~kteristisehen an~tomisehen Ver~nderungen sind die der Leber und  des Stirn-  

hirns. Wenn  n u n  diese letzteren aueh offenbar in der Regel den Linsenkern vorzugs- 

weise befallen, so ist doeh nieht  einzusehen, warum dieser nieht  aueh einmal etwas 

mehr versehont bleiben sollte, dafiir die Rindenpar t ien  mehr affiziert werden wie in 

unserem Fdle .  Dementspreehend wird aueh das klinisehe Bild der zerebralen 

Affektion trotz der vielen gemeNsamen Punkte ,  etwas versehieden ausfallen kSnnen. 

Unser Fal l  zeigt ja  gewisse Symptome der fortsehreitenden VerblSdung, die in den 

anderen Fal len nieht  da waren. Hiervon abgesehen aber bleibt  so viel gemein- 

sames fiir unseren und  die anderen Falle, dag wir annehmen,  es liegt Bin in seinem 

Wesen und  vermutl ieh aueh in seiner Xtiologie gleieher, wenn aueh noch reeht 

rgtselhafter Xrankheitsprozel~ vor. Aber vielleieht regt diese Mitteilung dazu an, 

ktinftig genauer auf derartige Falle zu aehten und  vor allem den anatomisehen 

Befunden des Gehirns n i e h t a 11 z u e i n s e i t i g e Beaehtung zu sehenken: 

aueh die der anderen Organe des KSrpers kSnnen yon grSl]ter Bedeutung  far die 

Aufkl~rung einer Gehirnveranderung sein. 
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