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XIX.
Uber eine eigenartize Form knotiger Hyperplasie der
Leber, kombiniert mit Gehirnveriinderungen.
(Aus dem Pathologischen Institut der Universitit Gottingen.)
Von
Dr. Yugo Yokoyama aus Japan
und

Dr. Walther Fischer,
Privatdozenten und ersten Assistenten des Instituts.
(Hierzu 4 Textfiguren.)

Wir mochten in folgendem iiber einen Fall berichten, der wegen der Eigenart
des klinischen Krankheitsbildes und der anatomischen Veréinderungen ein nicht
geringes, und zwar nicht blof pathologisch-anatomisches Interesse bietet und
welchen uns Herr Geheimrat E. Kaunfmann zur genaueren Untersuchung
freundlichst tiberwies. Da dieser Fall unseres Erachtens einer ganz scharf um-
sehriebenen Gruppe von Krankheitsfallen zuzurechnen ist, die nur wenig bekannt,
aber durch eine Publikation aus allerjiingster Zeit néher charakterisiert ist, recht-
fertigt sich eine Verdffentlichung wohl um so mehr, als genauvere histo-
logische Untersuchungen, speziell der in Frage kommenden Leber-
verdnderungen bis jetzt noch nicht publiziert worden sind.

- Die folgenden anamnestischen wnd klinischen Angaben iiber den Fall, die
das Institut der Mitteilung von Herrn Dr. Schiitte in Osnabriick ver-
dankt, sollen nur auszugsweise wiedergegeben werden; eine ausfiihrliche Publi-
kation des Falles, die im wesentlichen dic klinische Seite und den Hirn-
befund beriicksichtigen soll, wird durch Herrn Dr. Schiitte erfolgen.

Es handelt sich um eine 24 jihrige Haustochter Ida L. Beide Eltern gesund, Vater 49, Mutter
48 Jahre alt. Ida L. ist die #lteste von neun Kindern, drei lsbende Geschwister, 12 bis 17 Jahre
alt, sind gesund. Zwei Geschwister waren tot geboren, eine Sehwester starb 16 Jahre alt an Leber-
atrophie (?). Ida L. entwickelte sich in der Kindheit geistig und korperlich villig normal, in der
Schule lernte sie gut, Im 16. Lebensjahr erkrankte sie an hochgradiger Bleichsucht. Einige Zeit
danach erlitt sie angeblich einen starken Schreck, worauf die Eltern die jetzige Erkrankung zuriick-
fithren. Im 19. Lebensjahr begann die jetzige Erkrankung sich in deutlicher Weise bemerklich
zn machen. Sie hatte angeblich einen ,,Krampianfall“ und zeigte sich danach in jhrem ganzen
Wesen verdndert. Sie vermochte keinen ordentlichen Brief mehr zu schreiben, ihre Sprache ver-
inderte sich und wurde undeutlich und eigentiimlich. Zeitweilig konnte sie iiberhaupt lingere
Zeit nicht sprechen. Anstands- und Schicklichkeitsgefiih! verlor sie vollstindig. Stuhlgang und
Urin lieB sie ohne jede Scham in Gegenwart anderer, vielfach verunreinigte sie das Zimmer und
Bett. Zu jeder niitzlichen Titigkeit war sie ganz unfihig. Von Weihnachten 1909 ab stellten
sich auch Gehstérangen hochgradiger Art ein.

Im Stadtkrankenhaus Osnabriick wird Mitte April 1910 festgestellt: Brust- und Bauch-
organe ohne Befund. Pupillen- und Patellarreflexe normal. Eigentiimlich spastischer, unsicherer
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Gang, zeitweilig sehr wechselnd; wenn die Kranke nicht auffillig beobachtet wird, wird der Gang
anscheinend sicherer. Die Sprache ist sehr undeutlich und verwaschen, vielfach vollig unver-
stdndlich. Die Worte werden meistens ruckweise hervorgestoBen. Die Zunge wird gerade hervor-
gestreckt. Der Gesichtsansdruck ist im allgemeinen heiter-blode. Vielfach ohne wirklichen Grund
lautes Lachen. '

Das Gediichtnis war ziemlich gut, Pat. itber Personalien, Familie und Vorleben villig orien-
tiert, Die Urteilskraft war stark herabgesetzt. Ende April wurde Pat. in die Heil- und Pflege-
anstalt Osnabriick verlegt. Dort wurde noch konstatiert, dafl beiderseits FuBklonus bestand,
Babinski fehlt. Bauchdeckenreflexe nicht zu erzeugen. Deutlicher Tremor bei intendierten Be-
wegungen. Gang spastisch-paretisch, deutliche Ataxie. Romberg vorhanden.

Die Stimmung wechselte. Pat. wurde sehr hinfallig, hilffos, mufite gefiittert werden; ermiidet
nach wenigen Schritten. Allm#hlich Dekubitus. SchlieBlich rapider Verfall, Hautgangrin an
den unteren Extremititen ; seit 22. Februar 1911 véllig irreguliives Fieber ohne sicheren objektiven
Befund. 24, Mirz 1911 Exitus nach mehrtagiger Agonie.

Der bei der Obduktion erhobene Befund lautet:

Ida L., Haustochter aus Osnabriick, 25!/, Jahre, Kleine weibliche Leiche mit grazilem
Knochenbau und #uferst schlechtem Ern#ihrungszustand. An den Extremitéiten, namentlich
am linken Unterschenkel und FufBe, ausgebreitete Exkoriationen und fortschreitende Gangrin.
Lungen nicht am Brustkorb verwachsen. Im rechten Unterlappen pneumonische Infiltrate.
Herz 155 g, frei im Herzbeutel, in dem kleine Fliissigkeitsansammlung, Gefafle auf dem Perikard
stark injiziert und geschlingelt. Herz kleiner als die Faust der Leiche, duBerst schlaff. Klappen-
apparat und Intima der Pulmonalis und Aorta 0. B. Muskelfleisch gelblich, schlecht. Schilddriise
nicht vergroBert.

Magen und Dirme o. B. Milz vergroBert, 16 : 11 : 314, 420 g. An der unteren Kante eine
kleine embryonale Spalte.

Leber: 1225 g, MaBe: 25 : 19 : 6. AuBerst konsistent, prisentiert sich mit zahllosen mif-
farbigen, ziemlich festen, bis walnuB- und kleinapfelgroBen Buckeln auf der gesamten Oberflache,
auf Querschnitten mit zahllosen, durch bindegewebige Stringe deutlich abgegrenzten, ziemlich
konsistenten Lédppehen, deren Farbung gelblich ist. (Genauere Beschreibung des Organs s. u.)

Gallenblase prall gefiillt mit Galle.

Linke Niere: 100 g, 10 :5: 2 cm.

Rechte Niere: 110 g, 10 : 6 : 215 em.

Die beiden Nieren anffallend platt gedriickt. Durchschnitte zeigen tritbe Schwellung. Kapsel
leicht abziehbar. Blutgehalt mibig. Uterus o. B. Ovarien von der GriBe einer groferen Bohne,
Konsistenz sehr hart. Schideldachdurchmesser 1414: 12. Gehirn 1010 (985 g). Leichte Lepto-
meningitis. Gehirn und Riickenmark in toto in Formalin eingelegt.

Anatomische Diagnose: Marasmus. Atrophia fusca cordis. Pneumonie des
rechten Unterlappens. Entziindliche Hypertrophie der Milz. Schrumpfleber (Syphilis?). Triibe
Schwellung der Nieren. TLeptomeningitis.

Die Organe gingen dem Pathologischen Institat Gottingen zu, mit der Bitte, festzustellen,
ob es sich um syphilitische Organverinderungen handeln kdnne.

Makroskopische Beschreibung.

Die Leber) hat jetzt (gehdirtet in Pic k scher Flitssigkeit) folgende MaBe:
Grofite Linge 18 cm.

Grofite Breite im rechten Lappen 1814 cm.

Grofite Breite im linken Lappen 9 cm.

Breite zwischen rechtem und linkem Lappen 714 cm.

1y Prip. J.-Nr. 1287, 10/11.
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Die griofite Dicke des Organs betrigt 7 cm.

Uber die duBere Form der Leber geben uns die Abbildungen guten Aufschlufi:

Figur 1 stellt die Ansicht des Organs, von oben her gesehen, dar. Die Leber ist durch
einen Hauptschnitt in zwei Teile geteilt, die beiden Teile liegen ziemlich nebeneinander, nur im
rechten Lappen ist der Sehmitt etwas zum Klaffen gebracht. Man sieht, wie allenthalben an der
Oberfliche sich Knoten mehr oder weniger stark vorwolben; diese Knoten sind durch zum Teil
ziemlich tiefe Einsenkungen voneinander getrennt. Die Grofie der Knoten ist sehr wechselnd,
im rechten Lappen sind sie an der Oberfliche groBer als im linken; der grifite, ovale, miBt
315 : 2% cm, die Mehrzahl der gréferen Knoten haben Durchmesser von 1 bis 2 cm; im linken
Lappen, vereinzelt auch im rechten, und vor allem in der Umgebung des Ligamentum faleiforme,
sind die Knoten viel kleiner, 2 bis 4 mm im Durchmesser haltend, auch viel flacher, weniger pro-

i

Fig. 1. Leber von oben gesehen.

minent. Die Form der Knoten ist im groBen ganzen rundlich, seltener oval; bisweilen fanden
sich auch etwas eingebuchtete Knoten. Uber den grofien Knoten ist die Leberkapsel nur wenig
verdickt, so daB die meist gelbe Farbe der Knoten dentlich zum Vorschein kommt; zwischen den
Knoten jedoch, undin der Umgebung der Bénder der Leber, so vor allem des Ligamentum falciforme,
ist sie verdicks, grauweif, stellenweise fast sehnig. Die Rénder der Leber abgestumpft.

Figur 2 zeigt die Leber in der Ansicht von unten; die Gallenblase ist entfernt. Fin Lobus
quadratus und ein Lobus caudatus sind kaum zu erkennen: der Lobus quadratus ist recht klein
{auf der Figur hebt er sich schlecht ab); der Lobus caudatus ist ebenfalls gegen die Umgebung,
besonders nach rechts hin, sehr wenig abgegrenzt. Die Knoten zeigen an der Unterfliche ein ganz
analoges Bild, wie oben beschrieben. Nur sind im Bereich des linken Unterlappens die Knoten
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nicht so zahlreich wie an der Oberfliche. Die kleinsten Knoten finden sich in der Gegend des Bettes
der Gallenblase.

Aof dem Durchschnitt durch die Leber zeigh das Organ ein Bild, das Figur 3
wiedergibt: es ist die obere Hilfte der Leber, vom Schnitt aus gesehen, zur Ansicht gebracht.
Man sieht, wie die ganze Leber von solchen Knoten durchsetzt ist, wie sie schon an der Oberfliche
zu sehen waren: die Knoten im rechten Lappen im ganzen etwas groBer als im linken; die einzelnen
Knoten durch weifilliche Ziige eines straffen Bindegewebes getrennt. Die Farbe der Knoten ist
recht verschieden. Vielfach sind sie ziemlich bunt — an der Abbildung tritt das nur andeutungs-
weise hervor. Die bunten Knoten sind auf dem Schnitt trocken, ziemlich fest; das Gewebe hat
eine etwas triibe, meist ziemlich hellgelbe Farbe, und es sind in diesem Gewebe bald mehr am Rand
der Kunoten, bald mehr zentral rote durchblutete Partien eingesprengt. Auch kleine Knoten zeigen

Fig. 2. Unterfiiche der Leber (Gallenblase entfernt).

bisweilen ein solches buntes Bild anf der Sehnittfliche: sinzelne der Knoten reichen dicht bis unter
die Leberserosa. In einigen der bunten Knoten ﬁndet man auch griinlichgefirbte Flecken. Die
anderen Knoten sind auf der Schuittfiiche im ganzen gleichmébiger, heller und klarer; die Farbe ist
in allen gelb bisbraungelb, eine azindse Zeichnung fehilt, dafiir sieht man auch die griBeren Knoten
in recht unregelmifige Felder abgeteilt, so daB man, wenigstens stellenweise von einer pseudo-
azindsen Zeichnung sprechen kann. Bisweilen sieht man in den Enoten ganz unregelmifig ein-
gesprengte Partien, in denen das Gewebe trockener, tritbe, meist blaBigelb ist. Ganz homogen
aussehende Knoten findet man unter den groBeren iberhaupt nicht, nur unter den kleinen.

TEinige der groBeren Knoten — der griBte ist ein 2 cm im Durchmesser haltender — sind
im ganzen Umfang trocken. etwas kiiseartig, von triibem Glanz, und ziemlich sehmutziger gelber
Farbe.

Nur wenige groBere GefiiBe sind auf dem Durchsehnitt durch das Organ zu sehen. Das Lumen
dieser, dem Plortadersystem angehorigen GefiBe, ist leer. Da, wo etwas breitere Bindegewebe-
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systeme zusammenstoBen, ist meist auch ein kleiner Venenast im Durchschnitt zu sehen. Das
Bindegewebe, das die ganze Leber durchzieht und die einzelnen Knoten abgrenzt, ist fast iiberall
recht derb, weill bis grauweiB, die Septen fast alle ziemlich gleich dick, die dicksten nicht iiber 1 mm.

Die mikroskopische Untersuchung der Leber wurde an Gefrierschnitten, Paraffin-
und Zelloidinschnitten zahlreicher Stiicke aus den verschiedenen Gegenden der Leber vorgenommen
Gefiirbt wurde nach den gewthnlichen Methoden; sehr gute Bilder gaben vor allem auch nach
Giemsa-Sternberg gefirbte Schuoitte. Einige Stiicke wurden auch nach der T.eva -
ditischen Methode auf Spirochiten untersucht.

Das Ergebnis der mikroskopischen Untersuchung wollen wir hier zu-
sammenfassen, da es zu weit fiihren wiirde, die an den vielen einzelnen Priiparaten erhobenen
Befunde alle einzeln zu schildern.

Zuerst sei gesagt, dafl sich groBere Abschnitte normalen Lebergewebes iiber-
haupt nicht gefunden haben. Keiner der makroskopisch erkennbaren Knoten zeigt im
Innern ganz normale Verhiltnisse. Wobl findet man bisweilen nebeneinander in einem solchen

Fig. 3. Hauptschnitt durch die Leber.

Knoten eine Anzahl fast normal gebauter Azini nebeneinanderliegen; aber nie vermiBt man, sei
es nun in der Peripherie, sei es im Zentrum des Knotens, einen der gleich zu beschreibenden nekroti-
schen Prozesse: und meist sind diese nekrotischen Herde in gleicher Ausdehnung, oder noch zahi-
reicher vorhanden, als das annihernd normale Leberparenchym.

Die nekrotischen Herde stellen sich verschieden dar. Bisweilen findet man in
irgendeinem Azinus einen kleinen Teil der Zellen, und zwar haufiger in den zentralen als in den
peripherischen Abschnitten des Azinus, nekvotiseh: d. h. die Kerne der Leberzellen sind nicht mehy
firbbar. Wo nur kleinere Nekrosen vorhanden sind, ist die Lage dieser Herde, entsprechend dem
Zentrum eines Azinus meist recht deutlich erkennbar. Diese kleinen Herde sehen im gefirbten
Schnitt heller aus (bei Hamatoxylineosinfirbung blaB rosa; bei Giem sa - Firbung heben sich
diese Herde besonders gut ab). Man kann zumeist auch bel etwas gréBeren nekrotischen Herden
die Konturen der Leberzellbalken eben noch erkennen, und der urspriingliche Bau tritt auch aus
dem Grunde noch etwas in Erscheinung, weil die Zellen den interazindsen Kapillaren, also die
Endothelzellen und die Kupffexrschen Sternzellen, noch gut erhalten sind und ihre Kerne
sich gut abheben. Die nekrotischen Herde sind im ganzen ziemlich unregelmifig verteilt. Oft
sieht man in einer Gruppe von Azinis immer einen oder auch zwei kleine nekrotische Herde im
Azinus, diese Herde voneinander durch ziemlich normales Lebergewebe abgegrenzt; oft aber
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konfluieren auch die Nekrosen. Ks konnen z. B. auch ganze Azini nekrotisch sein, oder so, dafl
aur noch ein sehmaler Sawm von intaktem Lebergewebe die Nekrose wmgrenzt: in diesem Fall
ist das intakte Lebergewebe stets dem peripherischen Azinusabschnitt angehorig (vel.
Figur 4). Aber die Nekrosen kbnnen an anderen Stellen auch viel grofere Abschnitte umfassen,
so dafl ganze Gruppen von Azini vollig nekrotisch sind. An solchen groferen Nekrosen ist nun
folgendes zu beobachten: die Randpartie einer solchen Nekrose wird zuniichst von einem ziemlich
schmalen Wall von Leukozyten, und zwar polymorphkernigen Leukozyten, gebildet; dann folgt
noch eine schmale, von Blutungen durchsetzte Zone, und erst dann st58t man wieder auf normales
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Fig. 4 Schnitt aus der Randpartie zweier Knoten. Im unteren Knoten ausgedehnte

Nekrosen (hell); dunkel das erhaltene Lebergewebe. Zellige Infiltration zwischen der

nekrotischen Zone und den erhaltenen Leberzellen. In der mekrotischen Parbie zahl-

reiche kleine mit Leukozyten angefiillte’ Gefifie. Auch im oberen Knoten 'zahireiche
kleine Nekvosen. Zeiss: Obj. A, Okul. I Vergr. 44 : 1.

Lebergewebe. Auchin den groBeren Nekrosen kann man fast bei jeder Farbung noch den urspriing-
lichen Bau des Gewebes erkennen, man sieht sozusagen noch die Schatten der Leberzellbalkeu,
um so mehr, wenn noch die Kapillarwinde mit ibren Endothelien ganz oder zum Teil erhalten
sind. Die GefsBe 3ind dann besonders in den Randpartien der Nekrosen ziemlich prall gefilllt.
da und dort findet man auch kleine Himorrhagien, und hisweilen sogar mehr nach dem Rande zn,
eine kleine Gruppe noch einigermaBen intakter Leberzellen mit firbbarem Kerne. Sehr hiufig
findet man auch im Bereich der Nekrose zwischen den Leberzellbalken Anhiiufungen von poly-
morphkernigen Leukozyten, entsprechend dem Verlauf der Kapillaren; an anderen Stellen vermifBt
man sie aber wieder durchaus. An mehreren Priiparaten wurden ferner im Bereich der Nekrose
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GefiBe angetroffen, die deutliche Plittchenthromben enthielten; Mikroorganismen wurden in
diesen Thromben nicht nachgewiesen.

Farbt man die bindegewebigen Elemente, so sieht man, z. B. schon bei der Fiarbung mit
Reinblau-Pikvinsiure oder bel der Bielschowsky schen Methode, daff das bindegewebige
Geriist im-Bereich der Nekrose noch fast ganz intakt ist, auch die elastischen Fasern der in diesem
(iebiet vorhandenen Gefife lassen sich noch darstellen.

Bei Sudan firbung sieht man, daB die nekrotischen Leberzellen eine nicht unbetricht-
liche Menge von Fett enthalten, vorwiegend in Form ziemlich feiner Tropichen; groBere Fett-
tropien trifft man mehr in den Randpartien der Nekvosen. Es handelt sich durchweg um einfach-
brechendes Fett, doppelbrechende Fettsubstanzen wurden nicht gefunden.

Die Leberzell en am Rande der Nekrosen enthalten bisweilen nicht unbe-
trichtliche Mengen Gallenfarbstoffpigment, was bei Firbung nach Giemsa
besonders schon hervortritt; Gallenfarbstoffzylinder zwischen den Leberzellen ebenfalls rechs
deutlich. Die Nekrosen reichen an einigen Stellen bis an die Leberkapsel heran; d. h. sie sind nur
durch die verdickte bindegewebige Kapsel abgegrenzt und keine Reste von Leberzellen mehr
vorhanden; an anderen Stellen wieder grenzt eine schmale Zone von erhaltenem Lebergewebe
die Nekrose von der Kapsel ab.

Da, wo Nekrosen bis an ein gréfieres Septum reichen, z. B. an den Randpartien zwischen
zwei kleineren oder groferen Knoten, findet man stellenweise am Rand der Nekrose noch junge
Bindegewehszellen, die ein gelbes Pigtnent enthalten: dies Pigment gibt deutlich die Berlinerblau-
reaktion. An ganz wenigen Stellen wurde in nekrotischen Leberzellen die Ablagerung von X alk -
salzen festgestellt.

Verhalten der noch vorhandenen Leberzellen. 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. Feintropfige Verfettung wird in ihnen meist
nieht konstatiert, ofters ein miBiger Gehalt an mittelgrofien Fettrépfchen; am Rande der Azini
hiufig auffallend grofie Fettropfen in den Leberzellen, und da, wo gréBere Abschnitte von Leber-
gewebe noch evhalten sind, das gewdhnliche Bild der peripherischen Verfettung der Azini.

Braunes Pigment findet sich ebenfalls ziemlich reichlich in den Leberzellen, hiufig
neben Fettropichen, und von diesen gut zu unterscheiden.

Da, wo die Azini im groflen ganzen erhalten sind, ist an den Leberzellen aufBer den genannten
Befunden keine wesentliche Abweichung der Norm festzustellen.

Nun ist aber die ganze Leber, wie schon makroskopisch deutlich zu exkennen ist, von groberen
und feineren bhindegewebigen Septen durchsetzt, die wiederum grofere und kleinere Knoten ziem-
Jich scharf begrenzen. Das tritt auch im mikroskopischen Bild deutlich in Erscheinung. Wir haben
da die Bilder, wie wir sie sonst bei einer alten atrophischen Zirrhose sehen. Die G1lissoxn sche
Kapsel ist verdickt, das Bindegewebe ziemlich straff, kernarm ebenso auch in den gréBeren Septen.
Hier findet man nun dfters kleine Inseln von Leberzellen, bisweilen auch nur von der GroBe etwa
des fiinften Teils eines Leberazinus, bisweilen wesentlich grifier, meist von runder oder ovaler
Gestalt. Diese P seudoazini sind an manchen Stellen sehr zahlreich; ein zentrales GefaB, der
Zentralvene entsprechend, findet sich nicht; bisweilen eine exzentrisch gelagerte Vene. Bemerkens-
wert ist in diesen Pseudoazinis die oft erhebliche Grifie der einzelnen Leberzellen, die wohl das
Doppelte der Norm erreichen kann. Manchmal sind diese Zellen sehr stark fetthaltig, mit grofien
Fettropfen; manchmal villig fettfrei. Bisweilen trifit man hier aueh zwei Kerne in einer Leber-
zelle. Oft sind nicht alle Zellen ecines solchen Pseudoazinus vergroBert, sondern nur ein Teil eines
derartigen Lippchens. An manchen Stellen becbachtet man auch K ern verinderungen an
diesen groBen Leberzellen, némlich Kernwandpyknose, auch bisweilen kleine Ausbuchtungen.
Endlich findet man hiufig in solchen groBen Zellen braunes Pigment, dagegen kein Gallen-
pigment, ’
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Bei Farbung nach van Gieson oder mit Reinblau-Pikrinsiure konstatiert man auch,
daff vielfach diese Pseundoazini ganz durchzogen sind von recht feinen bindegewebigen Fasern,
die mit denen der Septen in Verbindung stehen. Solches kann man an manchen Stellen auch am
Rand groBerer Knoten beobachten. Auch hier findet man in den Randpartien bisweilen in der
Peripherie eines Azinus eine ganz auffallende VergroBerung der Leberzellen, und gar nicht so
selten auch in diesem Bereich dann eine Anhiufung recht grofier Fettropfen.

In den bindegewebigen Septen ist das Bindegewebe meistens ziemlich kernarm, derbiaserig,
bisweilen etwas hyalin. Gallengangswucherungen sind an solchen Stellen im ganzen ziemlich
spirlieh; da und dort im Bindegewebe etwas Pigment, das die Eisenreaktion gibt. Hiufig findet
man in den Septen recht zahlreiche, meist ziemlich prall mit Blut gefiillte Gefille, mit diinner
Wand; mancherorts so zahlreich beisammen, daf beinahe das Bild eines kaverndsen Angioms
resultiert. Das ist z. B. der Fall an mehreren Stellen dicht unter der Kapsel, wo anBerordentlich
kleine Reste von Leberazinis in einem geradezu kavernisen Gewebe liegen. Zellige Anhdufungsn
sind in den breiteren Bindegewebssepten selten, da und dort kleine Herde mit Lymphozyten und
spérlichen Plasmazellen. Eosinophile Zellen werden nicht gefunden.

In den schmaleren Septen ist das Bindegewebe im ganzen viel kernreicher, die fibrillire
Struktur deutlich, doch viel feiner; hiufiger gewncherte kleine Gallenginge. Auch die Anhéufungen
von Lymphozyten trifft man hier etwas hiunfiger; jedoch nirgends in den Septen polymorph-
kernige oder eosinophile Leukozyten. Auch da, wo etwa eine Nekrose bis an den Rand eines binde-
gewebigen Septums reicht, fehlen diese Zellen, und man findet le&iglich Lymphozyten. Hiufig
sind in den feineren Septen auch ziemlich dicht zusammenliegende Gefife.

Nicht iiberall ist die Angrenzung zwischen dem vermehrten, interstitiellen Gewebe und dem
Lebergewebe baw. den Knoten vom Lebergewebe so deutlich. Man sto8t auch auf Partien, wo
inmitten eines noch kernreichen jungen, geféifireichen Bindegewebes kleinste Reste noch fdrbbarer,
kernhaltiger, und dann stets deutlich braun pigmentierter Leberzellen und efwa noch einige
nekrotische Leberzellen sich finden; man kann auch ein Eindringen von jiingerem Bindegewebe,
von Gefifen in mehr oder weniger verindertes Lebergewebe (am Rande ldeinerer Knoten) fest-
stellen. An solchen Stellen wird dann fast immer auch eine ausgesprochene Gallengangswucherung
festgestellt. In der Umgebung solcher Zonen sieht man hiufig, wie an normalem Lebergewebe ecine
meist schmale Zone angrenzt, wo die Leberzellen kleiner sind, die Anordnung der Lebexrzellbalken
viel weniger dentlich ist, eine Art Dissoziation eintritt. Man sieht an einem Priparate z. B., wie
am Rande einer solchen Stelle eine Wucherung jungen Bindegewebes in das Lebergewebe hinein
erfolgt, wihrend etwas entfernt davon an den Leberzellen stellenweis eine erhebliche VergroBerung
der Zellen statthat. Da, wo ein Ersatz von Lebergewebe durch Bindegewebe statthat, sind meist
relativ. dicke bindegewebige Fibrillen vorhanden.

Auch in manchen Psendoazinis, sogar in ziemlich kleinen, auch in solehen, die dicht unter
der Teberkapsel liegen, kann man hin und wieder Nekrosen beobachten, die sich in allem ganz
so verbalten, wie oben beschrieben wurde.

Elastische Fasern finden sich, abgesehen von denen der Gefifle, reichlich in den breiteren
wie in den feineren bindegewebigen, periportalen Septen, und zwar sind sie relativ fein. Da, wo
feine bindegewebige Fasern in die Knoten cindringen, iiberhaupt da, wo man noch einen azindsen
oder pseudoazindsen Bau von Lebergewebe erkennt, fehlen sie jedoch (abgesehen von den da
vorhandenen GefafBen) vollig.

Es wurde erwihnt, dad in den bindegewebigen Septen haufig auch eine Gallengangswucherung
angetrofien wurde. Sie findet sich hiufig, sowohl in breiteren als in schmileren Bindegewebssepten,
und wo sie vorhanden ist, kann man in dem Gewebe stets auch kleine Anhdufungen oder mehr
vereinzelte lymphatische Zellen antretfen. Die gewucherten Gallengiinge zeigen das bekannte
histologische Bild, ein Lumen ist hiufig recht deutlich, die Zellen kubisch, mit rundem, scharf
firbbarem Kern. Einen Ubergang von Zellen solcher gewucherter Gallengénge in Leberzelien
oder einen AnschluB an Leberzellen, konnten wir nirgends beobachten. Dagegen leBen sich an
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einigen Stellen Wucherungen von Gallengingen vom interstitiellen, periportalen Gewebe aus ein
Stiick weit in die Knoten hinein verfolgen (Serienschnitte).

Kurz zu erwiihnen ist noch der Befund, der bei der histologischen Untersuchung der iibrigen
Organe erhoben wurde. In der vergréBerten Milz fanden sich nur méafig ausgeprigte Ex-
scheinungen entziindlicher Natur.

Am Herzen fand sich feintropfige Verfettung des Myokards,

In der Lunge zahlreiche, typische bronchopneumonische Merde.

Die Aorta zeigte histologisch ganz normalen Befund und keine Zeichen syphilitischer
Grefii ferkrankung.

Weitere Organe wurden von uns nieht mikroskopisch untersucht.

Falit man das Krankheitshild des mitgeteilten Falles und das Resultat der
anatomisechen Untersuchung kurz zusammen, so ist zu sagen: Ein vorher gesundes
Médchen, Kind gesunder Eltern, erkrankt im 19. Lebensjahr, angeblich plotalich,
nach einem starken Schreck, mit einem Krampfanfall. Ganz allméhlich tritt eine
fortschreitende Abnahme der geistigen Fahigkeiten ein, Storungen der Sprache,
Unsicherheit des Ganges, schlieflich spastisch-paretische Erscheinungen. All-
méhlich fortschreitender geistiger und korperlicher Verfall, Fieber, Dekubitus,
Tod im 25. Lebensjahr. Als unmittelbare Todesursache findet sich Pneumonie.
Abgesehen von den Veranderungen am Gehirn wird als interessantester Befund
erhoben eine eigenartige Affektion der Leber, die dem Bilde einer syphilitisch-
gelappten Leber mit multiplen Gummen makroskopisch nicht ganz unéhnlich
sieht.

Ehe wir nun auf die Deutung des Leberbefundes eingehen, ist zuerst die Frage
zu beantworten: lagen in dem mitgeteilten Falle syphilitische Verdnde-
rungen vor, oder nicht? Denn um diese Frage zu entscheiden, waren die Organe
dem Institut zur Untersuchung iiberschickt worden.

Die Anamnese liefert keinerlei Anhaltspunkt dafiir, daf Syphilis in Frage
kime. Der bei der Obduktion erhobene Befund der eigenartigen Leberveranderung
aber liel natiirlich den Verdacht auf Syphilis wieder aufkommen, und die
Leber, sowie die iibrigen Organe (mit Ausnahme des Gehirns) wurden daher
dem Tnstitut zugesandt, speziell um zu entscheiden, ob syphilitische Ver-
énderungen vorldgen oder nicht. Nun hat weder die makroskopische noch die
mikroskopishce Untersuchung der Organe irgendeinen Befund ergeben, der fiir
Syphilis sprechen kinnte — von der Leber zunéchst abgesehen. Die Veranderungen
der Milz sind in keiner Weise charakteristisch, und durch den infektitsen ProzeB
(Fieber, Dekubitus, Bronchopneumonie) leicht zu erkliaren, ebenso wie auch die in
keiner Weise charakteristische feintropfige Verfettung des Myokards. Es ist auch
ausgeschlossen, dall irgendwelche etwa syphilisverdichtige Veréinderungen an
irgendwelchen Organen fibersehen worden seien, da ja, wie gesagt, gerade
nach etwaigen syphilitischen Veréinderungen gefahndet werden sollte.

Es bleibt also nur die Frage: sind die Verinderungen der Leb er syphiliti-
seher Natur?

Darauf ist mit: Nein zu antworten. Wenn auch die starke Lappung der
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Leber dafiir zu sprechen schien, und vielleicht mehr noch das makroskopische
Aussehen der groBen und kleinen, mehr oder weniger nekrotischen Herde an das
Bild von Gummen erinnern konnte, so sprach doch die relativ regelmaBige
Verteilung dieser nekrotischen Herde iiber die ganze Leber gegen einen
syphilitischen ProzeB. Und die mikroskopische Untersuchung des Organs und der
nekrotischen Herde hat nicht den geringsten Anhaltspunkt fiir Syphilis ergeben:
nirgends ein Bild, das dem einer gummésen Nekrose entspriche. Die Unter-
suchung auf Spirochiten ergab negatives Resultat, was ja allerdings nicht viel
zu sagen hat.

Wie sind nun die Versinderungen in der Leber zu deuten? Offenbar handelt
es sich, wie die mikroskopische Untersuchung ergibt, im wesentlichen um zwei
ganz verschiedene Prozesse. '

Néimlich: einmal haben wir €ine hochgradig umgebaute, zirrhotisch ver-
dnderte Leber, die nach ihrem Bau am besten als eine groBknotige und grob-
hockrige Zirrhose zu bezeichnen wire; die genauere Untersuchung zeigt jedoch,
daB wir offenbar hier einen Fall von sogenannter knotiger Hyperplasie
vor uns haben. In diesen Knoten finden wir nun andererseits recht ausgedehnte
und vielfach noch recht frische Nekrosen des Leberparenchyms. Wie sind
diese Prozesse miteinander in Verbindung zu bringen?

Die zirrhotischen Verinderungen deuten nach ihrer histologischen Beschaffen-
heit darauf hin, daB hier ein Ausheilungs-, ein Reparationsstadium eines offenbar
schon recht lange zuriickliegenden pathologischen Prozesses vorliegt. Die Nekrosen
hingegen waren vermutlich im ganzen noch recht jungen Datums, nach den histo-
logischen Befunden zu schlieBen, die am Rand dieser Herde angetroffen wurden.
Denn hier war meist eine Reaktionszone mit neutrophilen Leukozyten und eine
Zone entziindlicher Hyperimie und kleiner Himorrhagien. Aber es wurden doch
auch Stellen angetroffen, wo eine Organisation solcher nekrotischer Herde,
durch Einwuchern von jungem, gefdBhaltigem Bindegewebe von dem periportalen
Gewebe aus, festgestellt wurde; wir fanden auch stellenweise intraazindse Wuche-
rung von Bindegewebsfibrillen, die Bildung von Pseudoazinis. So ist es immerhin
moglich, die alten und die jungen Prozesse miteinander in Zusammenhang zu
bringen, indem man annimmt, daf bei den alten Prozessen es sich um eine Aus-
heilungsstadium eines destruierenden, nekrotischen Prozesses im Leberparenchym
gehandelt hat. Wir hétten demnach nur verschiedene Stadien
eines und desselben Prozesses in der Leber vor uns

Die ganz kleinen Herde von Leberzellen inmitten von Bindegewebe sind,
wie Serienschnitte zeigen, tatsichlich isolierte kleine Leberzellherde. Es handelt
sich hier offenbar um Reste von Azinis, die von der Nekrose verschont, durch den
zirrhotischen Prozel abgeschniirt sind. Héufig sind gerade diese Zellen besonders
groB, hypertrophisch: wie ja iiberhaupt an den verschiedensten Stellen der Leber
eine exquisite Hypertrophie, vielleicht auch Hyperplasie der Leberzellen zu be-
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merken war. Mitosen konnten wir an keiner Leberzelle feststellen, dagegen haufig
abnorm grofe Kerne und mehrere Kerne in einer Zelle.

Noch ein Wort iiber die Gallengangswucherungen. Sie waren in diesem Falle
haufig zu konstatieren, doch nirgends sehr hochgradig. Und ferner: der Typ von
Gallengéingen blieb immer gewahrt, nirgends konnte man Bilder sehen, die als
Uberginge von Gallengangsepithelien zu Leberzellen oder umgekehrt. zu deuten
wiren.

Hinzuweisen ist auch noch auf die Tatsache, daf das Stiitzgeriist der Leber
anch in den nekrotischen Partien im allgemeinen noch recht gut erhalten war: die
fibrilléiren Elemente waren meistens noch sehr gut darstellbar, die Kapillaren
oft noch intakt, oft auch noch die Gallengénge, wihrend die Leberzellen ganz
zugrunde gegangen sind.

Im groBen ganzen zeigte sich in unserem Falle, dal die den peripherischen
Abschnitten der Azini entsprechenden Partien eher erhalten waren, als die
zentralen. Der destruierende ProzeB hat also im wesenthichenan den zentralen
Abschnitten angegriffen: wie das ja z. B. fiir die gelbe Leberatrophie ebenfalls
zutrifit.  Uberhaupt wird ja offenbar der zentrale Abschnitt der Leberazini viel
eher von Noxen aller Art ergriffen, als der peripherische, was zum Teil wohl aus
den eigenartigen Zirkulationsverhdltnissen sich erklart. Aber vielleicht spielt
auch die Funktion der betreffenden Abschnitte eine besondere Rolle, vielleicht
auch die Natur der angreifenden Noxe. Denn wir kennen auch destruktive Prozesse,
die nicht im Zentrum, sondern vorzugsweise in der intermediéren Zone angreifen,
wie das z. B. da Rocha-Lima fiir die Leberverinderungen beim Gelbfieber
gezeigt hat.

Wir haben gesehen, daB nach dem histologischen Bild in unserem Falle ganz
alte, schon stationére, aber auch frische Leberverinderungen vorliegen. Die
letzteren sind durch die zahlreichen Nekrosen reprisentiert. Der ProzeB ist danach
noch nicht abgeschlossen. Darauf deutet ja wohl auch die stellenweis noch deut-
liche kleinzellige Infiltration im Zwischengewebe hin. Nach der Art der Reaktions-
zone zu schlieBen, muB ein groBer Teil der Nekrosen noch ganz frischen Datums
sein. Eigentiimlich ist nur, daB bei diesen doch recht ausgedehuten Prozessen
der Leber gar keine klinischen Symptome vorhanden waren, die auf eine Leber-
affektion hinwiesen. Das trifft iibrigens fiir eine ganze Reihe &hnlicher Félle eben-
falls zu. Vielleicht darf man daraus schlieBen, daB die einzelnen Nekrosen doch
in kleinen Schiiben eingesetzt haben, und nicht allzu plotzlich ein grofier Teil
der Leber befallen wurde. Oftmals scheint auch ein soleher Prozefl vorzugsweise
einen Lappen der Leber zu betreffen. In unserem Fall war eine gewisse Differenz
nur in der GroBe der Knoten im rechten und linken Lappen vorhanden. Aber aus
der GroBe der Knoten 1Bt sich bei Berticksichtigung ihres histologischen Baues
kein Schlub auf das Alter der Affektion ziehen.

Wenn wir gesagt haben, daf wir in den Leberverdnderungen eine Art von
knotiger Hyperplasie vor uns haben, so trifft das nur in einem gewissen
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MaBe zu. Seit den Untersuchungen von Meder und Marchand, von
Barbacci, von Strobe u a kennen wir diese Affektion, und wissen.
daB sie eine Art Endstadium, Reparationsstadium einer subakut verlaufenden
Leberatrophie ist. Alle diese unter dem Namen ,knotige Hyperplasie™
beschriebenen Fille von Leberverdnderungen betreffen junge Individuen im 2. und
3. Lebensjahrzehnt; mit Ausnabme eines Falles handelt es sich um weibliche
Personen, nur in einem Falle von Mac Callum um einen 13 jahrigen Knaben.
Die Krankheitsdauer betrug in diesen Fallen, soweit sich das iiberhaupt feststellen
oder wahrscheinlich machen lie§, zwischen 21, Monaten und 2 bis 3 Jahren; sehr
oft aber war es recht fraglich, wie lange vermutlich die Krankheit gedauert hatte.
Das klinische Bild, unter dem die Krankheit verlief, ist in diesen Fallen recht
verschieden gewesen.

Anders steht es jedoch mit einer kleinen Gruppe von Fillen, bei denen die
eigenartigen Leberverdnderungen gleiehzeitig mit mehr oder
weniger schweren Verdnderungen des Gehirns, zumal des Stirnhirns,
kombiniert waren, und bei denen die Leberaffektion intra vitam keine oder so gut
wie keine klinischen Symptome gemacht hatte, die Affektion des Nervensystems
im Vordergrunde des Krankheitsbildes stand.

Wir kennen bis jetzt nur wenig solcher Fille.

Der erste, der sie beschrieb, war G o w e rs (1888), der zwei Fille bei Geschwistern (Bruder
und Schwester) beschrieb. Dann hat 1890 Ormerod einen Fall, und Homén dret Falle
(bei Geschwistern!) heschrieben. Ein weiterer Fall, ither den Anton wnd Meyer berichtet
haben, zeigt in vielem groSe Ahnlichkeit mit dem in Frage stehenden, ist aber wohl anderer Atiologie.
Endlich hat, worauf uns Herr Geheimrat Kaufmann anfmerksam machte, jiingst Wilson
iiber weitere sechs Fialle der Art berichtet, und 1’ Hermitte im AnschluB an einen Bericht
ither Wilsons Fille einen weiteren Fall mitgeteilt. Das sind insgesamt 13 Fille, mit unserem 14.

Folgen wir der Schilderung, die Wilson von seinen und den frither beobachteten Falien
gibt, unter Zurechnung des Falles von 1’Hermitte, so liBt sich das Wesentliche dahin
rusammeniassen: es handelt sich um eine Krankheit, die, weder hereditiv noch kongenital, dfters
mehrere Mitglieder einer Familie befallt, meist in ziemlich jugendlichem Alter, durchschuittlich -
mit 15 Jahren (das jingste Individuum war 10, das dlteste 26 Jahre); das weibliche Geschlecht
war 5 mal, das mannliche 8 mal vertreten. Die Krankheit verliuft bald akunt, dauert dann 4 bis
12 Monate, ist mit Piebererscheinungen verbunden, und fithrt rasch zu kirperlichem Verfall. In
den anderen Fillen (der Mehrzahl) ist der Verlauf chronisch, dauert dann 2 bis 5 Jahre. Klinisch
treten die Erscheinungen von seiten des Nervensystems in den Vordergrund: unfrei-
willige Bewegungen der Skelettmuskulatur, Spasmen, dann Kontrakturen, schlieflich eine gewisse
Muskelrigiditdt wird bemerkt, bisweilen auch Anarthrie, Dysarthrie, Dysphagie. Psychisch tritt,
jedoch mur in manchen Fillen, ein langsamer Verfall der geistigen Fihighkeiten ein, eine gewisse
Gleichgiiltigkeit, Geddchtnissehwund, Verlangsamung des Urteils, aber meist keine Stérung der
Tdeenverbindung. Der kirperliche (und geistige) Verfall schreitet unaufhaltsam vorwirts. Das
Klinische Bild ist von. Wilson und 1’ Hermitte genauer beschrieben; ieh will hier daraut
nicht weiter eingehen, sondern nur bemerken, dall anatomisch stets Verdnderungen des Stirn -
hirns und vor allem der Nuclei lentiformes gefunden worden sind: Schwund der Nervenzellen,
Wucherung der Glia, daher die Wils o n sche Bezeichnung: ,,progressive lenticular degeneration™.
Was uns nun hier interessiert, das ist der bei all diesen Fiillen, soweit sie seziert wurden, erhobene
anabomische Befund der Leber (11 Fille). Stets sind namlich zirrhotische Veriinde-
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rungen in den Lebern gefunden worden. In manchen Féllen ist zwar eine genauere Untersuchung
der Leber nicht vorgenommen, oder sind wenigstens keine genaueren Angaben dariiber vorhanden.
In den anderen, z. B. den Fillen von 1’ Hermitte (einer) und dreien von Wilsomn?)
wurde festgestellé: zirthotische Verinderungen mit Gallengangswucherungen, bald mehr mono-
Iobuldre, bald mehr intralobuldre Zirrhose; das Bindegewebe bald faserreich, bald kernreich;
Partien mit Regeneration und endlich nekrotische Partien in der Leber zerstreut. Nach Wilson :
,.microscopically 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 unserem
Falle. In einigen Fallen bestand geringe MilzvergroBerung; nie Aszites. In den Féllefivon Homén
bot die grobhickrig granulierte Leber nach H o m é n - die gréBte Ahnlichkeit mit der sogenannten
Cirrhosis hypertrophica adiposa. Uber die Anwesenheit von Nekrose ist hier nichts be-
kannt. Der ganze ProzeB ist nach Wilson ein toxischer, und zwar nicht mikrobisch-
toxiseher Natur. Das Toxin wird vermutlich in der Leber gebildet. Aber weiter ist iiber die Natur
der Affektion niehts bekannt. Syphilitischen Ursprungs ist sie nicht. Mindestens wurden
in der Leber und den Gehirnen in den genau untersuchten Fillen keine sicheren Kriterien fiir Lues
gefunden, und auch die Anamnese ist in dieser Hinsicht negativ. Nur H o m é n mdchte fiir seine
Fille Lues als Ursache annehmen: aber auch dann miiite es sich um eine ,,Lues hereditaria tarda‘
handeln (nach H.), und die syphilitische Infektion der Eltern zur Zeit der Zeugung der erkrankten
Kinder schon erloschen gewesen sein. Wenn nun auch vielleicht fiir die Fillevon Homén
Tes nicht ganz anszuschlieBen ist: wahrscheinlich ist sie keineswegs, und nach den histologischen
Befunden ebenfalls nicht. Eine Ausnahme macht der von Anton mitgeteilte Fall. Hier, bei
einem Madchen mit ,,Dementia choreo-asthenica” und ,,juveniler knotiger Hyperplasie der Leber*
fanden sich die Gefifiwandungen der GehirngefiBe stellenweis stark verdickt; eine strahlige Ver-
dickung der Aorta wird vermerkt, und endlich hat das Kind bei der Geburt einen Ausschlag mit
Blaschen gehabt, der spiter mit strahliger Narbenbildung heilte. Nach letzterem Befund ist eine
Syphilis wenigstens wahrscheinlich. Die Leberverinderungen dieses Falles wurden von Meyer
genauer beschrieben: er fafit sie als-eine kongenitale Dysplasie, und zwar eine Hemmungsbildung
auf Grund kongenitaler Lues auf. Makroskopisch war die Leber in diesem Falle der unseren ihnlich,
die Oberfliche granuliert, Hécker von Pfefferkorn bis BohnengriBe, auf dem Durchschnitt ist
die Leber in ganz verschieden grofie Inseln von Leberzellen durch schmale Septen eines im ganzen
nicht sehr zellreichen Bindegewebes abgeteilt. Aber: Nekrosen fehlen hier vollig.
Lassen wir nun den eben genannten Fall ven Anton und Meyer aus-
scheiden, so blieben also die oben erwihnten 13 Fialle. Und diesen ist w. E. unser

Fall als 14. zuzurechnen.

Das Krankheitsbild und der Krankheitsverlauf zeigen weitgehende Uber-
einstimmung mit den bei den genannten Fillen und, was schlieflich das Aus-
schlaggebende ist, die Kombination von eigenartigen Ver-
dnderungen der Leber mit solchen des Gehirns. Uber
die Gehirnveréinderungen unseres Falles wird von Herrn Dr. Schiitte - Osna-
briick noch ausfithrlich berichtet werden; mit seiner Erlaubnis teilen wir hier den

wesentlichen anatomischen Befund mit.

»»Die Untersuchung des Gehirns hat im wesentlichen ergeben, daB die Rinde des Stirnhirns
verindert war. Es waren hier die Markfasern in erheblichem MaBe zugrunde gegangen, das aus-
gefallene Gewebe durch Gliawucherung ersetzt. Die GefiBe waren vermehrt, die Wandung zum
Teil verdickt. In den ithrigen Rindengebieten waren ebenfalls die Ganglienzellen gelichtet, wenn
auch in weit geringerem MaBe als im Stimhin. Der subpiale Gliafilz war iiberall verdickt. Tm

1):Die Abbildung der Leber bei Wilson entspricht durchaus dem Bild, das die Leber in
unserem Falle bot.
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Mark des Stirnhirns war die Glia ebenfalls vermehrt, die Markfasern an Zahl verringert. Im linken
Linsenkern, Schwanzkern und Thalamus besteht eine Erkrankung eines Teils der Ganglienzellen,
Gliavermehrung und geringe Lichtung von Markfasern. Im Kleinhirn ist ein Teilder Purkinje -
schen Zellen veriindert. Die Verdnderungen im linken Linsenkern sind nicht so erheblich wie
im Stirnhirn., (Die Untersuchung der rechten grofien Ganglien steht noch aus.) Plasmazellen
fehlten, ebenso Gefiliverinderungen, die man als syphilitisch deuten kinnte. Wie gesagt, waren
die Verdinderungen bei weitem am stirksten im Stirnhirn, wo sie einen herdartigen Charakter
annehmen, am wenigsten war das Okzipitalhirn betroffen. Im Riickenmark waven die Markfasern
in den Seitenstriingen stellenweise etwas gelichtet, aber nur unbedeutend. Nervenzellen und Glia
boten nichts Besonderes.*

In unserem Falle bestehen also, wie in den iibrigen Fallen, Verfinderungen
des Linsenkerns, nur sind sie nicht so hochgradig; aber iibereinstimmend ist der
Befund der atrophischen Prozesse im Stirnhirn; ferner das auch von Wilson
hervorgehobene Fehlen von Zellinfiltration im Gehirn; und bei der Gleichartigkeit
im Verlauf der Krankheit, in den Krankheitssymptomen und der Kombination
von Gehirn- und Leberverdnderungen braucht man kein Bedenken zu tragen,
unseren Fall der genannten Krankheitsgruppe zuzurechnen.

Hs wiirde als weiteres, gleichartiges Moment hinzukommen, dal auch in
unserem Hall keine Anzeichen einer kongenitalen oder akquirierten Lues da
waren. Und ferner ist interessant, dali nach den Angaben in der Krankheitsgeschichte
,eine Schwester 16 Jahre alt an Leberatrophie gestorben sein soll. Niaheres
haben wir leider dariiber nicht erfahren konnen. Sollte aber vielleicht doch ein
oleichartiger Prozel wie in den anderen Fillen vorgelegen haben, so wiirde das
gut zu dem mehrmals beobachteten familiiren Auftreten der Krankheit passen.

Die Atiologie der Krankheit ist nun noch vollig unbekannt. Ein in-
fektioser entziindlicher Prozef liegt nicht vor; ebenso handelt es sich, wie erwihnt,
nicht wm einen syphilitischen. Da nun die Affektion der Leber un d des Gehirns
zum Wesen des Krankheitsbildes gehoren, und nicht etwa das eine nur ein zu-
falliger Befund ist, eine zufillige Kombination zweier verschiedener Prozesse
vorliegt, muB versucht werden, die Affektion auch auf eine einheitliche Ursache
zuriickzufithren. Wilson ist der Ansicht, es handle sich um einen toxischen
ProzeB; das Toxin ist nicht mikrobischen Ursprungs, und wird vielleicht in der
Leber produziert. Die Annahme eines toxischen Prozesses hat viel fiir sich. Aber
wo das Toxin nun produziert wird, und warum, daB wissen wir nicht. Ob die Ver-
anderung primér in der Leber sitzt, d. h. das Toxin primér dort angreift,
d. h. dort gebildet oder ausgeschieden wird, ist auch fraglich, wenn anuch wohl
moglich. Dafiir konnte z. B. sprechen, daf in einigen der Falle die allerersten
Krankheitssymptome in einem Ikterus, der spéiter wieder verschwand, bestanden
haben. Hs ist auch recht wohl moglich, das die Noxe primér im Darmtrakt ent-
steht, oder durch diesen in den Kborper gelangt. Aber mehr konnen wir heute
noch nicht sagen, ebenso, wie wir iiber die Atiologie der gemeinen Leberzirrhose
auch nicht viel mehr sagen konnen. Fiir die akute gelbe Leberatrophie und die
ihr verwandten Prozesse, wird ja auch gemeinhin angenommen, dafl das schidliche
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Agens vom Darmkanal aus via Piortader auf die Leberzellen einwirke; die Leber-
veranderungen in unseren Fillen haben ja recht vieles mit denen bei subakuter
gelber Atrophie gemeinsam, und so wére solch ein Analogieschlufl wohl berechtigt.
Tmmerhin, es miissen in der Wirkung der Noxe oder in der Natur derselben, Unter-
schiede vorhanden sein. Denn bei den subakut verlaufenden Féllen von Leber-
atrophie und bei den weiter oben erwihnten Fillen von knotiger Hyperplasie
der Leber — einem ProzeB, der ja als ein Reparationsstadium einer solchen Atrophie
aufgefafit wird —, fehlt die Beteiligung des Nervensystems durchaus. Und das
ist ja, wie gesagt, ein weiterer Grund, unsere Fille von den gewthnlichen Féllen
knotiger Hyperplasie, trotz weitgehender histologischer Ahnlichkeit der anatomi-
schen Befunde, abzutrennen.

Man kann noch die Frage aufwerfen: ob nicht in unseren Féllen kongenitale
Anomalien, sowohl im Gehirn wie in der Leber, zugrunde liegen kinnen. Wilson
lehnt das durchaus ab. - Nach den histologischen Befunden, die an den Gehirnen
erhoben worden sind (auch in unserem Falle, soweit wir das beurteilen kénnen),
liegt kein Grund zu dieser Annahme vor. Schwieriger wird das fiir die Leber zu
entscheiden sein: denn da sind unsere Kenntnisse iiber derartige Dysplasien usw.
noch recht gering. In unserem Fall hat sich nun u. E. kein Befund ergeben, der
etwa als kongenitale Anomalie, als MiBbildung zu deuten wére. Also konnen wir
diese Annahmen wohl ablehnen. Nur in dem Fall von Meyer-Anton hat
eine solche in der Leber nach Ansicht von Meyer vorgelegen. Aber der Beweis
dafiir ist schwer zu erbringen und die Frage dadurch noch kompliziert, daf hier
moglicherweise oder wahrscheinlich — was wir nicht entscheiden wollen — noch
syphilitische Verinderungen im Spiel waren.

Wir haben oben sehon erwéhnt, daB wir in unserem Falle Lu e s als &tiologi-
schen Faktor des Prozesses ausschlieBen. Es wire nur noch zu fragen,
ob nicht das Bild dem einer Zirrhose auf Grund kongenitaler Lues gleiche. Solch
ein Fall ist jiingst von Giinther beschrieben worden. Aber sogar in diesem
Fall, wo Lues nach der Anamnese (und positiven Wassermannschen Reaktion)
wohl sicher war, ist der Autor der Ansicht, da histologiseh der syphilitische
Ursprung der Leberverinderung nicht zu beweisen sei. Wenn wir also nun derartige
Leberversinderung histologisch schon mnicht diagnostizieren konnen, ist in einem
-fragliechen Falle — wie etwa im unserigen — der anamnestische und der
im iibrigen erhobene anatomische Befund fiir die Diagnose maBgebend. Erwéihnt
sei noch, daB auch in sicheren syphilitischen Lebern (mit Gummen) knotig hyper-
plastische Prozesse beschricben worden sind (z. B. von F. G. A, Meyer,
Schorr) und daB wir auch Fille von akuter gelber Leberatrophie auf Grund
von Lues kennen: man kann daraus sehen, wie schwierig eventuell die Differential-
diagnose sein kann und wie sehr jedenfalls die Mdoglichkeit eines syphilitischen
Prozesses — eventuell noch in Kombination mit einem anderen — erwogen
werden mul.
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Wir haben oben schon verschiedene Punkte erwihnt, die uns veranlassen,
unseren Fall in die von Wilson umschriebene Krankheitsgruppe einzureihen.
Wie hervorgehoben, ist das Charakteristische des Krankheitshildes, da$ ein ver-
mutlich toxischer Prozef junge Leute mitten in voller Gesundheit befallt; die
Krankheit fithrt progredient in kiirzerer oder lingerer Zeit zum Tode, und die
charakteristischen anatomischen Verinderungen sind die der Leber und des Stirn-
hirns. Wenn nun diese letzteren auch offenbar in der Regel den Linsenkern vorzugs-
weise befallen, so ist doch nicht einzusehen, warum dieser nicht auch einmal etwas
mehr verschont bleiben solite, dafiir die Rindenpartien mehr affiziert werden wie in
unserem Falle. Dementsprechend wird auch das klinische Bild der zerebralen
Affektion trotz der vielen gemeinsamen Punkte, etwas verschieden ausfallen ktnnen.
Unser Fall zeigt ja gewisse Symptome der fortschreitenden Verblodung, die in den
anderen Fillen nicht da waren. Hiervon abgesehen aber bleibt so viel gemein-
sames fir unseren und die anderen Fille, dal wir annehmen, es liegt ein in seinem
Wesen wnd vermutlich auch in seiner Atiologie gleicher, wenn auch noch recht
ritselhafter KrankheitsprozeB vor. Aber vielleicht regt diese Mitteilung dazu an,
kiinftig genauer auf derartige Falle zu achten und vor allem den anatomischen
Befunden des Gehirns nicht allzu einseitige Beachtung zu schenken:
auch die der anderen Organe des Kirpers konnen von grofter Bedeutung fiir die
Aufklarung einer Gehirnverdnderung sein.
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